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“二孩”母婴结局与新生儿Rh溶血病的关联
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　　[摘要]　目的:探讨“二孩”的母婴结局与新生儿 Rh溶血病(Rh-HDN)的关联。方法:随机选取2019年7
月—2020年7月检查的512例“二孩”新生儿及其母亲作为研究组,同期530例“一孩”新生儿及其母亲作为对照

组,检测2组新生儿及其母亲的 Rh血型、不规则抗体及抗体效价,记录 Rh-HDN 发生情况;比较2组 Rh-HDN
的发生率,对 Rh-HDN患儿的治疗及结局进行分析。结果:研究组发现12例(2.34%)母亲不规则抗体阳性,对
照组发现 2例(0.38%)母亲不规则抗体阳性,差异有统计学意义(P<0.05);研究组发现 Rh-HDN10 例

(1.95%);对照组发现 Rh-HDN1例(0.19%),差异有统计学意义(P<0.05);11例 Rh-HDN 患儿,5例治愈出

院;5例预后不佳,好转出院;1例拒绝治疗自行出院。结论:“二孩”比“一孩”出现 Rh-HDN 的概率大;“二孩”孕
妇产前应注重不规则抗体筛查,Rh5种抗原检测,为临床治疗提供依据。
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Abstract　Objective:Toexploretherelationshipbetweenmaternalandinfantoutcomesof"two-child"andRh
hemolysisdiseaseofnewborn(Rh-HDN).Methods:Atotalof512"two-child"newbornsandtheirmothersexam-
inedinourhospitalfromJuly2019toJuly2020wererandomlyselectedastheresearchgroup,and530"one-
child"newbornsandtheirmothersduringthesameperiodwererandomlyselectedasthecontrolgroup.TheRh
bloodtype,irregularantibodiesandantibodytitersofthenewbornsandtheirmothersinthetwogroupswerede-
tected,andtheoccurrenceofRh-HDNwasrecorded.TheincidenceofRh-HDNinthetwogroupswascompared,

andthetreatmentandoutcomeofchildrenwithRh-HDN wereanalyzed.Results:Inthestudygroup,12cases
(2.34%)ofmotherswerepositiveforirregularantibodies,and2cases(0.38%)ofmotherswerepositiveforir-
regularantibodiesinthecontrolgroup,thedifferencewasstatisticallysignificant(P<0.05).Inthestudygroup,

10cases(1.95%)wereRh-HDN,and1case(0.19%)wasRh-HDNinthecontrolgroup,thedifferencewassta-
tisticallysignificant(P<0.05).Amongthe11childrenwithRh-HDN,5caseswerecuredanddischarged;5cases
hadpoorprognosisandweredischargedafterimprovement,and1caserefusedtreatmentandself-discharged.
Conclusion:"Two-child"newbornsmightbemorelikelytohaveRh-HDNthan"one-child"newborns.Prenatal
screeningofirregularantibodiesandRh5antigensshouldbepaidattentionto"two-child"pregnantwomen,soas
toprovidebasisforclinicaltreatment.
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　　自二孩政策开放以来,越来越多的育龄女性选

择生产“二孩”,每年的新生儿增加量有几十万之

多[1-2],随之而来的新生儿溶血病患儿也在增加。
Rh系统引起的新生儿溶血病(Rh-hemolyticdis-
easeofnewborn,Rh-HDN),影响第二胎及以后的

胎儿[3],首胎妊娠基本不发生 Rh-HDN,除非孕妇

曾有过输血史。随着“二孩”出生的增加,Rh-HDN
屡见报道[4-5]。为了进一步研究“二孩”的母婴结局

与新生儿Rh溶血的关联,本研究随机选取了1042

例(“一孩”530例、“二孩”512例)对象进行研究,现
报告如下。
1　资料与方法

1.1　研究对象

随机选取2019年7月—2020年7月在我院检

查的512例“二孩”新生儿及其母亲(孕次≥2,产次

≥2,无输血史)作为研究组,新生儿年龄1~18d,
平均(4.9±2.9)d。并随机选取530例同期在我

院检查的“一孩”新生儿及其母亲(首次妊娠,无输

血史)为对照组,新生儿年龄1~19d,平均(5.1±
3.2)d。
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1.2　试剂与仪器

单克隆IgM 抗-D 试剂(英国 AlbaBioscience
公司);低离子抗人球蛋白卡(DiaMedGmbH);Rh
血型抗原检测卡(长春博迅生物技术有限公司)、不
规则抗体筛选红细胞(Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ)(长春博迅生物技

术有限公司);谱细胞(1~10号)(上海血液生物医

药有限责任公司)。以上所有试剂均在效期内使

用。ID-Centrifuge12SII型离心机(DiaMedGm-
bH);ID-Incubator37SI孵 育 器 (DiaMed Gm-
bH);LB-3000型Rh血型分型卡离心机(源博生物

科技有限公司);LC-10C型低速离心机(安徽中科

中佳科学仪器有限公司)。
1.3　检测方法

1.3.1　RhD血型鉴定及Rh血型表型抗原检测　
RhD血型采用盐水试管法检测,严格按说明书操

作。Rh血型表型抗原检测按 Rh血型抗原检测卡

的说明书操作。
1.3.2　新生儿溶血病血型血清学检测　按《全国

临床检验操作规程》操作[6]。
1.3.3　Rh血型抗体鉴定　用筛选细胞和待测血

清或放散液在微柱凝胶卡中进行间接抗人球蛋白

法测定,测定结果对比抗原格局表与患儿及其母

Rh分型结果进行比较分析。
1.4　诊断标准

新生儿 Rh 溶血病的诊断标准,参考 《儿科

学》[7]的标准:①新生儿黄疸出现早且进行性加重;
②母婴 Rh血型不合;③改良coombs试验和抗体

放散试验有一项阳性可确诊。
1.5　新生儿换血指征

参考《儿科学》[7]:①产前已明确诊断,出生时

脐血血红蛋白低于120g/L,伴水肿、肝脾大和心力

衰竭;②脐血总胆红素>59.84~68μmol/L,或出

生6h 内总胆红素达 102.6μmol/L,12h 内达

205.22μmol/L;③ 出生后总胆 红 素 达 307.8~

342.0μmol/L,早产儿总胆红素达273.6μmol/L;
④不论血清胆红素水平高低,已有胆红素脑病的早

期表型。符合以上条件之一者即应换血。
1.6　统计学方法

采用SPSS22.0统计软件进行统计学分析,计
数资料以例数或%表示,组间率的比较采用χ2 检

验,以P<0.05为差异有统计学意义。
2　结果

2.1　RhD血型检测

2组中 RhD抗原阴性产妇19例,有4例产妇

孕中期注射抗D免疫球蛋白。
2.2　不规则抗体筛查

对1042例患儿母亲进行不规则抗体筛查,研
究组中母亲不规则抗体12例(2.34%);对照组中

母亲不规则抗体2例(0.38%)(其中1例母亲在孕

中期注射抗D免疫球蛋白针)。研究组中母亲不规

则抗体阳性率显著高于对照组,差异有统计学意义

(χ2=7.60,P<0.05),见表1。

表1　2组不规则抗体阳性率比较 例

组别 例数 不规则抗体阳性 抗E 抗 D 抗Ec
研究组 512 12 7 4 1
对照组 530 2 0 2 0

2.3　Rh-HDN发生率及母亲不规则抗体与 HDN
的关系

对1042例患儿进行 Rh-HDN 检查,研究组新

生儿发生 Rh-HDN10例(1.95%),对照组新生儿

发生 Rh-HDN1例(0.19%),研究组新生儿 Rh-
HDN发生率显著高于对照组,差异有统计学意

(1.95%vs0.19%,χ2 =7.76,P <0.05)。Rh-
HDN患儿母亲均 Rh系统不规则抗体阳性,有临

床表征的患儿,母亲体内抗体效价在1︰16以上

(有3例效价未测),见表2。

表2　14例不规则抗体阳性母亲的母婴情况及血清学结果

编号 新生儿 Rh血型 母亲 Rh血型 孕产史 抗体 抗体效价 Rh-HDN
1 CcDEe CcDee G2P2 抗E 1︰32 有

2 CcDEe CCDee G3P2 抗E 未测 有

3 CcDEe CCDee G5P2 抗E 未测 有

4 CcDEe CCDee G3P2 抗E 1︰32 有

5 CcDEe CCDee G3P3 抗E 1︰32 有

6 CcDEe CCDee G4P2 抗E 抗体阳性 无

7 CCDEe CCDee G6P2 抗E 1︰16 有(亚临床型)
8 ccDEe ccdee G2P2 抗 D 1︰256 有

9 CcDee ccdee G5P3 抗 D 1︰64 有

10 CcDee ccdee G4P2 抗 D 1︰512 有

11 CcDee ccdee G4P2 抗 D 1︰16 无

12 CcDEe CCDee G5P2 抗Ec 1︰32 有

13 CcDee ccdee G1P1 抗 D 未测 有

14 CcDee Ccdee G1P1 抗 D 抗体阳性 无
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2.4　11例Rh-HDN新生儿临床情况,治疗及结果

11例Rh-HDN 新生儿中有5例早产儿,6例

足月儿。经过治疗,5例患儿预后良好;5例患儿有

所好转;1例患儿自行离院,导致资料流失。11例

患儿血红蛋白浓度(Hb),总胆红素,治疗方法及结

果,见表3。

表3　11例Rh-HDN新生儿Hb、总胆红素、治疗及结果

编号 出生情况
Hb/

(g·L-1)
总胆红素/

(μmol·L-1)
治疗 结果

1 足月儿 145 290.7 光疗+白蛋白 预后良好,治愈出院

2 足月儿 90 >461.7
输血+光疗+白蛋白+丙球治疗(家
属拒绝换血疗)

头颅 MRI提示胆红素脑病

3 早产儿 109 295.7
输血+光疗+丙球治疗(家属拒绝换

血治疗)
头颅 MRI提示胆红素脑病

4 早产儿 124 318.9 光疗(家属拒绝换血治疗)
头颅 MRI显示双侧苍白球稍

肿胀伴信号增强

5 早产儿 117 309.5 光疗(家属拒绝换血治疗) 预后较好,治愈出院

7 早产儿 159 73 基础治疗 治愈出院

8 足月儿 114 255(12h)
光疗+白蛋白+丙球治疗(家属拒绝

换血治疗)
头颅 MRI提示胆红素脑病

9 足月儿 106 213.1 光疗+丙球治疗(家属拒绝后续治疗) 自行出院

10 早产儿 129 140.2 光疗+丙球治疗 预后良好,治愈出院

12 足月儿 136 114.3 光疗 预后良好,治愈出院

13 足月儿 79 293.1 输血+光疗 头颅 MRI提示胆红素脑病

3　讨论

Rh-HDN是由母婴 Rh血型不合引起的同种

免疫性溶血性疾病,易引起新生儿黄疸及早产,甚
至严重贫血,心力衰竭,胎儿水肿,新生儿胆红素脑

病,死胎等结局[8-10],除有流产史与输血史外,一般

发生在二胎以上。本研究发现对照组有1例 RhD
阴性的母亲,首胎新生儿发生 Rh-HDN,调查发现

产妇无流产史和输血史,但产妇母亲为 RhD阳性,
这可能与外祖母学说有关[11]。提示第一胎新生儿

不能忽略患Rh-HDN的可能。
Rh血型系统与临床密切相关的主要有:D、E、

C、c、e5种抗原,其中 D 抗原的免疫原性最强,输
血医学根据红细胞是否存在 D抗原,将 Rh血型分

为RhD阳性和RhD阴性[12]。目前RhD血型鉴定

作为常规项目得到足够重视,越来越多 RhD 阴性

孕妇在分娩前后注射抗D免疫球蛋白,以预防第二

次妊娠出现 Rh-HDN。而大多数地区医疗机构尚

未将其他4种Rh抗原表型作为常规检测项目,对
其他Rh系统抗体引起的Rh-HDN不够重视,使得

近年来,由其他Rh系统抗原抗体引起的新生儿溶

血病比例上升[1,13-14]。本文研究组中母亲血样检测

出不规则抗体12例,其中抗 E7例,抗 D4例,抗
Ec1例;对照组中母亲血样检测出不规则抗体2
例,均为抗D,其中1例母亲为 RhD 阴性,在孕中

期注射了抗 D免疫球蛋白,由此导致抗 D 抗体的

产生,效价<1︰2。研究组母亲不规则抗体阳性

率显 著 高 于 对 照 组,差 异 有 统 计 学 意 义 (P <
0.05),妊娠是不规则抗体产生的重要因素。研究

组新生儿患 Rh-HDN10例,对照组新生儿患 Rh-
HDN1例,2组患儿母亲均检测出 Rh系统不规则

抗体,有 临 床 表 征 的 患 儿,母 亲 体 内 抗 体 效 价

在1︰16以上(3例效价未测),研究组 Rh-HDN
发病率显著高于对照组(P<0.05),引起 Rh-HDN
的抗体以抗 E 抗体为主,占50%,与文献报道相

似[1,13]。可见“二孩”孕妇产前的Rh系统5种抗原

检测,对新生儿的Rh-HDN及早诊断有一定帮助。
Rh-HDN患儿的治疗根据临床表现及实验室

检测结果,尤其是胆红素上升值,采取不同的治疗

方案:蓝光照射治疗、输注白蛋白、丙球蛋白、输血

治疗和换血治疗[7,15]。11例 Rh-HDN 患儿治疗:
①5例患儿在出生6~48h内检测发现胆红素值异

常升高,达到换血指征[7],但这5例患儿家属均拒

绝换血治疗,仅给予光疗和输血等治疗后,4例预

后不佳(2,3,4,8号),1例预后较好(5号)。②1例

患儿发病5d余由外院转入,入院时胆红素偏高,
给予光疗和输血治疗,预后不佳(13号),该患儿为

首胎发病,在外院出生48h内测得总胆红素值高

达344.9μmol/L,已达换血指标,但外院仅给予蓝

光照 射 等 治 疗,没 有 及 时 换 血,延 误 治 疗 时

机。③3例患儿在出生48h内发现胆红素偏高,经
过光疗等治疗,3 例患儿均预后 良 好 (1、10、12
号)。④1例患儿是亚临床型的 Rh-HDN,不需要
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针对性治疗(7号)。⑤1例患儿家属拒绝治疗,自
行出院(9号)。产前治疗,包括药物治疗,血浆置

换及宫内输血治疗。产后确诊 Rh-HDN 后,除了

光疗,输注丙种球蛋白等治疗,换血治疗可有效降

低胆红素浓度,预防胆红素对脑部的损伤,在国内

换血是治疗 Rh-HDN 的主要方法[16]。上述可见,
共有6例患儿在产后48h内达到换血指标,但因

各种原因没有换血成功,使得其中5例(83.33%)
患儿预后不佳,可能将有脑瘫、智力落后、运动障碍

等后遗症[17]。当胆红素值异常升高,达到换血指

征时,应及时采取积极的换血治疗。同时,若能在

产前检查中,结合实验室数据及临床资料,产前提

早干预治疗,或可使这些患儿的结局有所改善。
综上“二孩”母亲比“一孩”母亲的不规则抗体

筛查阳性率高;“二孩”新生儿比“一孩”新生儿患

Rh-HDN 的概率大。孕妇产前检查时,应加以对

“二孩”孕妇的临床重视,但也不能忽视了“一孩”新
生儿患Rh-HDN的可能,从而错过最佳治疗时间。
“二孩”孕妇产前应更注重不规则抗体筛查及抗体

效价,Rh系统5种抗原检测,对产前预测及预防治

疗,产后Rh-HDN患儿早诊断、早治疗有一定的参

考价值,使“二孩”母婴有更优的结局。
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