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　　[摘要]　目的:探讨新生儿溶血病(HDN)患儿不同性别、疾病类型、确诊日龄、直接抗人球蛋白试验(DAT)
凝集强度与溶血、贫血程度关系。方法:分析2016年1月—2019年12月确诊 HDN 患儿104例,检测所有患儿

总胆红素(TBIL)、乳酸脱氢酶(LDH)、血红蛋白(Hb)浓度,根据患儿性别、疾病类型、确诊日龄、DAT凝集强度

分成不同组别,比较各组间 TBIL、LDH、Hb浓度差异,并分析临床资料与溶血、贫血指标关系。结果:104例

HDN患儿中,男48例,占46.15%,女56例,占53.85%,不同性别患儿 TBIL、LDH、Hb浓度差异均无统计学意

义(均P>0.05)。Rh-HDN患儿TBIL、LDH 均高于ABO-HDN,Hb浓度低于ABO-HDN,差异均有统计学意义

(均P<0.05);ABO-HDN患儿中,O-A组 TBIL浓度高于 O-B组,Hb浓度低于 O-B组,差异均有统计学意义

(均P<0.05);O-AB组 TBIL均高于 O-A 组和 O-B组,Hb低于 O-B组,差异均有统计学意义(均P<0.05);

Rh-HDN患儿中,抗-D组 TBIL、LDH 均高于抗-E/C/Ce组,差异均有统计学意义(均P<0.05)。确诊日龄<4d
患儿 TBIL、LDH 浓度低于4~7d组和>7d组,确诊日龄4~7d组 TBIL浓度低于>7d组,差异均有统计学意

义(均P<0.05)。DAT4+组 TBIL、LDH 浓度高于3+、2+、≤1+组,Hb浓度低于2+、≤1+组,DAT3+组

TBIL、LDH 浓度高于2+、≤1+组,差异均有统计学意义(均P<0.05)。Rh-HDN患儿容易引起 TBIL、LDH 升

高和 Hb降低,确诊日龄、DAT凝集强度与 TBIL、LDH 呈正相关,DAT凝集强度与 Hb呈负相关(均P<0.05)。
结论:HDN患儿性别与溶血、贫血程度无关,对于 Rh引起的 HDN、确诊日龄>7d、DAT凝集强度≥3+患儿,应
密切关注 TBIL和 Hb变化情况,及时采取相关措施,防止胆红素脑病发生。
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Abstract　Objective:Toanalyzetherelationshipbetweendifferentgender,diseasetypes,ageofdiagnosis,

agglutinationintensityofdirectanti-humanglobulintestanddegreeofhemolysisandanemiainnewbornchildren
withhemolyticdisease(HDN).Methods:Atotalof104casesofHDNnewbornchildrenwhowerediagnosedin
ourhospitalfromJanuary2016toDecember2019wereanalyzed,andtotalbilirubin(TBIL),lactatedehydrogen-
ase(LDH),hemoglobin(Hb)concentrationsofallchildrenweredetected.Accordingtogender,diseasetype,age
ofdiagnosisandDATagglutinationintensity,allchildrenweredividedintodifferentgroups,andthedifferencesin
TBIL,LDH,Hbconcentrationsbetweenthegroupswerecomparedandstatisticallyanalyzed.Results:Ofthe104
HDNchildren,48casesweremale,accountingfor46.15%,and56caseswerefemale,accountingfor53.85%.
TherewerenostatisticallysignificantdifferencesintheconcentrationsofTBIL,LDH,andHbamongchildrenof
differentgenders(allP>0.05).ChildrenwithRh-HDNhadhigherTBILandLDHthanthatofABO-HDN,and
HbconcentrationwaslowerthanthatofABO-HDN,thedifferenceswerestatisticallysignificant(allP<0.05).
AmongtheABO-HDNpatients,theTBILconcentrationintheO-AgroupwashigherthanthatintheO-Bgroup,

andtheHbconcentrationwaslowerthanthatintheO-Bgroup.Thedifferenceswerestatisticallysignificant(both
P<0.05).TheTBILintheO-ABgroupwashigherthanthatintheO-AgroupandO-Bgroup,andtheHbwas
lowerthanthatintheO-Bgroup,thedifferencewasstatisticallysignificant(bothP<0.05).AmongRh-HDN
patients,TBILandLDHinanti-Dgroupwerehigherthanthoseinanti--E/C/Cegroup,andthedifferenceswere
statisticallysignificant(bothP<0.05).TheTBILconcentrationinthediagnosedday4-7daysgroupwaslower
thanthatinthe>7daygroup,andthedifferenceswerestatisticallysignificant(bothP<0.05).TBILandLDH

·501·



concentrationsinDAT4+ groupwerehigherthanthosein3+,2+,≤1+group,Hbconcentrationwaslower
thanthatin2+,≤1+ group,TBIL,LDHconcentrationinDAT3+ groupwerehigherthanthosein2+,≤
1+group,andthedifferenceswerestatisticallysignificant(allP<0.05).ChildrenwithRH-HDNwerelikelyto
causeanincreaseinTBILandLDHandadecreaseinHb.TheageofdiagnosisandDATagglutinationintensity
werepositivelycorrelatedwithTBILandLDH,andDATagglutinationintensitywasnegativelycorrelatedwith
Hb(allP<0.05).Conclusion:ThegenderofchildrenwithHDNhadnocorrelaitonwiththedegreeofhemolysis
andanemia.ForchildrenwithHDNcausedbyRh,ageofdiagnosis>7daysandDATagglutinationintensity≥3
+,itshouldpaycloseattentiontochangesinbilirubinandhemoglobin,andtaketimelymeasurestopreventbili-
rubinencephalopathy.

Keywords　hemolyticdiseaseofnewborn;Rhbloodgroupsystem;ABObloodgroupsystem;hemolysisde-
gree;directantihumanglobulintest

　　新生儿溶血病(hemolyticdiseaseofnewborn,
HDN)是由于母体内IgG 类抗体通过胎盘屏障进

入胎儿血液系统,导致胎儿 RBC破坏,从而发生免

疫性溶血疾病[1]。HDN 主要临床症状为贫血、黄
疸、水肿、肝脾肿大,严重者可出现心力衰竭,危及

患儿生命。部分患儿可因溶血严重,胆红素持续升

高并进展至核黄疸,导致中枢神经系统中毒,引起

智力障碍和运动障碍[2],通常采用药物、物理、全血

置换等治疗手段迅速降低患儿胆红素浓度。以往

研究主要集中在 HDN 的诊断和治疗措施方面[3],
对于 HDN患儿各种影响因素与溶血程度相关性

方面的研究较为少见。本研究统计分析 104 例

HDN患儿不同疾病类型、确诊日龄、直接抗人球蛋

白试验(DAT)凝集强度与溶血程度的关系,现报

告如下。
1　资料与方法

1.1　对象

2016年1月—2019年12月我院确诊 HDN
患儿104例,其中男48例,女56例,根据 HDN 疾

病类型可分为 ABO-HDN89例,Rh-HDN15例。
1.2　仪器与试剂

1.2.1　 仪 器 　 总 胆 红 素 (TBIL)、乳 酸 脱 氢 酶

(LDH)由BECKMAN AU5831生化分析仪检测,
血红蛋白(Hb)由Sysmex-XN2000全自动血细胞

分析仪检测,凝胶卡孵育器由长春博讯生物技术有

限公司生产,TD-A血型卡专用离心机由长春博研

器械公司生产。
1.2.2　试剂　抗人球蛋白试剂由上海血液生物医

药有限责任公司生产;不规则抗体检测试剂由长春

博德生物技术有限公司生产,谱细胞由上海血液生

物技术有限公司生产。
1.3　方法

1.3.1　新生儿溶血3项检测　所有患儿进行新生

儿溶血3项检测,包括游离抗体试验、放散试验、
DAT,记录 DAT 凝集强度,当放散试验阳性或者

DAT、游离抗体试验阳性即可诊断为 HDN。
1.3.2　不规则抗体筛查　游离试验中对与“O”型
RBC反应样本均进行不规则抗体筛查,取微柱凝

胶卡,分别标记Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ,每孔加入0.8% RBC和

血清50μL,37℃孵育15min,微柱凝胶检测卡专

用离心机离心5min,取出后判读结果。
1.3.3　不规则抗体鉴定　不规则抗体筛查阳性标

本进行抗体鉴定,应用微柱凝胶卡法或试管法对不

规则抗体进行鉴定,对照凝胶卡反应格局判断抗体

特性,对于确认抗体特异性的标本分别用单克隆抗

体检测患儿和母亲 RBC是否含有相应抗原,留取

因Rh抗体所致 HDN标本信息。
1.3.4　生化指标和 Hb的检测　采集患儿血液,
3000r/min 离 心 5 min,分 离 血 清,BECKMAN
AU5831生化分析仪检测血液中 TBIL、LDH。采

集EDTA-K2 抗凝标本2mL,混匀后通过Sysmex-
XN2000全自动血细胞分析仪检测 Hb浓度,并做

好相关质控。
1.4　统计学分析

采用SPSS16.0软件建立数据库进行统计分

析,计量资料以■x±s表示,2组样本之间的比较采

用独立样本t检验,多组样本间的比较采用方差分

析,相关性分析采用 Spearman分析,P<0.05为

差异有统计学意义。
2　结果

2.1　不同性别 HDN患儿溶血指标比较

104例 HDN 患儿中,男48例(46.15%),女

56例(53.85%),男性患儿 TBIL、LDH、Hb浓度

分 别 为 (159.89±13.78)μmol/L、(359.05±
24.88)U/L、(132.74±12.55 )g/L,女 性 患 儿

TBIL、LDH、Hb 浓 度 分 别 为 (156.95±11.27)

μmol/L、(355.69±36.98)U/L、(135.10±13.67)

g/L,2组各溶血指标比较差异均无统计学意义(均
P>0.05)。
2.2　不同类型 HDN和母婴血型差异所致溶血情

况分析

104例 HDN中,ABO-HDN89例(85.58%),
Rh-HDN15例(14.42%)。89例 ABO-HDN患者

中,O-A组 TBIL浓度高于 O-B组,Hb浓度低于

O-B组,差异均有统计学意义(均 P<0.05);O-
AB组TBIL均高于O-A组和O-B组,Hb低于O-

·601· 临床血液学杂志　 第34卷



B组,差异均有统计学意义(均 P<0.05)。Rh-
HDN患者中,抗-D组 TBIL、LDH 均高于抗-E/C/
Ce组,差异均有统计学意义(均P<0.05)。ABO-
HDN患儿 TBIL、LDH 浓度均低于 Rh-HDN,差
异均 有 统 计 学 意 义 (t=7.799,7.015,均 P <
0.05),Hb浓度高于Rh-HDN患儿,差异有统计学

意义(t=2.104,P<0.05),见表1。
2.3　不同确诊日龄患儿溶血指标比较

各组间 TBIL、LDH 浓度差异有统计学意义

(F=28.804,F=9.843,P<0.05),确诊日龄<4d
患儿 TBIL、LDH 浓度低于4~7d组和>7d组,

确诊日龄4~7d组 TBIL浓度低于>7d组,差异

均有统计学意义(均P<0.05),各组间 Hb浓度差

异均无统计学意义(均P>0.05),见表2。
2.4　不同DAT凝集强度溶血指标比较

DAT4+组 TBIL、LDH 浓度均高于3+、2+、
≤1+组,Hb浓度均低于2+、≤1+组,差异均有

统计学 意 义 (均 P <0.05)。DAT3+ 组 TBIL、
LDH 浓度均高于2+、≤1+组,差异均有统计学

意义(均P<0.05),DAT2+、≤1+组间,TBIL、
LDH、Hb 浓 度 差 异 均 无 统 计 学 意 义 (均 P >
0.05),见表3。

表1　不同类型HDN和母婴血型差异所致溶血情况分析 ■x±s
母婴血型 例数 TBIL/(μmol·L-1) LDH/(U·L-1) Hb/(g·L-1)
ABO-HDN 89 153.54±15.66 349.57±32.69 135.27±14.55
　O-A 42 158.26±8.66 345.29±26.75 130.75±12.57
　O-B 36 141.54±11.251) 351.77±28.22 142.67±13.281)

　O-AB 11 174.79±12.111)2) 358.71±27.99 128.31±11.522)

　F - 53.142 1.231 10.343
　P - <0.05 0.297 <0.05
Rh-HDN 15 186.59±11.75 402.74±29.57 126.55±16.59
　抗-D 8 189.66±14.56 411.55±24.22 124.75±15.26
　抗-E/C/Ce 6 162.59±17.27 376.28±32.57 134.71±13.14
　抗-c 1 306.03 491 92
　t - 3.183 2.332 1.279
　P - <0.05 0.038 0.225

　　与 O-A组比较,1)P<0.05;与 O-B组比较2)P<0.05。

表2　不同确诊日龄患儿溶血指标比较 ■x±s
日龄 例数 TBIL/(μmol·L-1) LDH/(U·L-1) Hb/(g·L-1)
<4d 72 149.59±16.29 348.75±29.18 135.22±16.27
4~7d 21 171.26±21.221) 372.77±31.281) 130.28±15.57
>7d 11 190.63±28.411)2) 383.17±32.461) 133.21±18.27
F - 28.804 9.843 0.757
P - <0.05 <0.05 0.472

　　与<4d组比较,1)P<0.05;与4~7d组比较,2)P<0.05。

表3　不同DAT凝集强度溶血指标比较 ■x±s

DAT凝集度 例数 TBIL/(μmol·L-1) LDH/(U·L-1) Hb/(g·L-1)
≤1+ 37 146.38±28.961)2) 348.20±23.571)2) 140.19±14.611)

2+ 41 152.59±22.341)2) 341.29±26.131)2) 133.39±12.551)

3+ 18 171.72±21.061) 386.79±29.251) 131.29±19.72
4+ 8 212.57±14.99 414.28±25.86 114.77±15.55
F - 18.783 27.654 6.765
P - <0.05 <0.05 <0.05

　　与4+组比较,1)P<0.05;与3+组比较,2)P<0.05。

2.5　临床资料与溶血、贫血指标相关性分析

性别与 TBIL、LDH、Hb 无 明 显 相 关 (P >
0.05);疾 病 类 型 中,RH-HDN 患 儿 容 易 引 起

TBIL、LDH 升高和 Hb降低;确诊日龄与 TBIL、
LDH 呈 正 相 关 (r = 0.472、P = 0.000,r=
0.203、P=0.038),与 Hb无明显相关(P>0.05);
DAT 凝 集 强 度 与 TBIL、LDH 呈 正 相 关 (r=

0.542、P=0.000,r=0.462、P=0.000),与 Hb呈

负相关(r=-0.479、P=0.000)。
3　讨论

母婴血型不合 HDN 是早期新生儿高胆红素

血症的常见原因之一,引起 HDN最主要的为ABO
血型系统,其次为 Rh血型系统[4]。ABO-HDN 主

要发生在母亲为“O”型,胎儿为非“O”型之间,也有
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部分发生在母婴均为非“O”型的不同血型之间[5]。
HDN主要为血管外溶血,随着溶血的发生 TBIL、
LDH 升高,Hb浓度降低,因此本研究采用上述指

标来评价 HDN患儿溶血和贫血程度。
有研究报道,女性患儿发生 HDN 概率高于男

性,性别差异是导致 HDN 的重要因素[6]。本研究

比较了不同性别患儿 TBIL、LDH、Hb的差异,发
现2组患儿均存在不同程度贫血和溶血,但贫血和

溶血指标差异无统计学意义(P>0.05),说明性别

可能 与 患 病 率 有 关,但 与 确 诊 患 儿 的 溶 血 程

度无关。
O-A组 TBIL浓度高于 O-B组,Hb浓度低于

O-B组,差异均有统计学意义,差异产生原因可能

与 A型RBC上抗原决定簇多于B型,与抗体结合

后溶血能力更强有关[7]。O-AB 组 TBIL 均高于

O-A组和 O-B组,Hb低于 O-B组,这是因为“O”
型孕妇可产生IgG类抗-A、抗-B、抗-AB,以上抗体

均可以与“AB”型 RBC结合,与单一抗体相比,溶
血程度更高。Rh血型系统包含5个抗原,各抗原

的免疫原性强弱依次为D>E>c>C>e。目前,比
较抗-D与非抗-D导致 HDN 的溶血结果的报道较

少,陈盈盈等[8]研究报道显示抗-D患儿 TBIL峰值

总体水平较抗-E/c和抗-Ec低,Hb比较差异无统

计学意义。
本研究结果显示抗-D 组 TBIL、LDH 均高于

抗-E/C/Ce组,差异均有统计学意义,说明 D抗原

免疫原性更强,患儿溶血、贫血程度更严重。以往

研究表明抗-c引起的交叉配血不合或 HDN 可导

致受血者或患儿出现严重的溶血反应[9],本研究因

只纳入1例抗-c引起 HDN 样本,所以无法与其他

组别进行溶血相关指标的比较,该患儿 TBIL 为

306.03μmol/L、Hb为92g/L,出现严重溶血,筛
选DCCee红细胞,双倍血容量进行全血置换,迅速

降低患儿 TBIL水平。

本研究亦发现 Rh-HDN 患儿 TBIL、LDH 均

高于 ABO-HDN 患 儿,说 明 Rh 血 型 系 统 所 致

HDN溶血程度高于 ABO 血型系统,这是因为

ABO血型抗原出生时发育不完全,溶血依赖于补

体,而补体在新生儿时期量很少,而 Rh抗体对补

体依赖性较差,并同时可以引起血管内和血管外溶

血有关[10]。有研究报道 HDN 患儿出生时与其他

患儿无明显差异,仅存在轻中度的皮肤黏膜黄染,
无明显溶血和贫血症状[11]。

本研究发现确诊日龄<4d患儿 TBIL、LDH
浓度低于4~7d组和>7d组,确诊日龄4~7d组

TBIL浓度低于>7d组,说明 HDN患儿如不进行

相关治疗,溶血和贫血程度会加重。HDN 患儿中

DAT凝集强度越高,溶血和贫血程度越严重,这是

因为IgG致敏RBC的Fc段可被巨噬细胞Fc受体

识别结合,更容易引起 RBC被吞噬破坏,导致溶

血、贫血的发生[12]。相关性分析结果显示,Rh-
HDN 患 儿 溶 血 和 贫 血 程 度 更 高,确 诊 日 龄 与

TBIL、LDH 呈正相关,DAT 凝集强度与 TBIL、
LDH 呈正相关,与 Hb呈负相关。

综上所述,HDN 患儿溶血程度与性别差异无

关,与疾病类型、确诊日龄、DAT凝集强度相关,对
于Rh引起的 HDN、确诊日龄>7d、DAT凝集强

度≥3+患儿,应密切关注 TBIL和 Hb变化情况,
尤其是抗-c、抗-D 引起的 HDN 患儿,可能会导致

出生后 TBIL迅速增高,对于此类患儿应该通过糖

皮质激素、丙种球蛋白或者光疗的方法迅速降低

TBIL浓度,对于重症患儿可通过全血置换,及时换

出抗体和致敏 RBC,降低血清 TBIL浓度,同时可

纠正贫血,防止心力衰竭。
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