
临床血液学杂志 2021年

JClinHematol(China) 34卷8期

直接抗人球蛋白试验抗体凝集强度的影响因素
与临床意义

段秉政1　连俊慧1　王淑莲2　陶琳1　高玉云1

1包头市中心医院输血科(内蒙古包头,014040)
2包头市中心医院内科
通信作者:王淑莲,E-mail:btzxyydbz@163.com

　　[摘要]　目的:探讨直接抗人球蛋白试验(DAT)抗体凝集强度的影响因素及其临床意义。方法:采用低离

子抗人球蛋白卡对182例 DAT阳性患者标本作凝集强度检测和抗体及补体类型鉴定,并对 DAT阳性不同凝集

强度的患者进行输血后有效率对比分析。结果:182例 DAT阳性患者中自身免疫性溶血性贫血、系统性红斑狼

疮凝集强度3~4+分别为85.7%和76.2%,占比较其他疾病高;随着输血次数的增加 DAT阳性患者抗体凝集

强度也明显增强;DAT阳性重度贫血患者中抗体凝集强度3~4+占87.5%,而轻度贫血患者中只占13.5%;单
纯C3dDAT阳性凝集强度3~4+为9.1%,而复合型IgG+IgM+C3d+C3cDAT阳性凝集强度3~4+占比为

71.4%。且 DAT阳性的不同凝集强度患者之间输血前后血红蛋白比较,凝集强度为3~4+组增长水平明显低

于1+组,差异有统计学意义(P<0.01).结论:DAT阳性患者的凝集强度与疾病类型、输血次数、贫血程度和抗

体及补体类型相关,且 DAT阳性患者治疗效果与抗体及补体凝集强度具有一定的关系。因此 DAT阳性患者抗

体及补体凝集强度对 DAT贫血患者的输血治疗效果和判断预后具有重要的参考意义。
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Abstract　Objective:Toexploretheinfluencingfactorsandclinicalsignificanceofthedirectantiglobulintest
(DAT)positiveagglutinationintensity.Methods:Atotalof182casesofDAT-positivespecimensweretestedfor
antibodystrengthandantibodyandcomplementtypingtestsbyusingmicrocolumngelanti-humanglobulincard,

andtheefficiencyofDATpositivepatientswithdifferentantibodystrengthswascomparedaftertransfusion.Re-
sults:Theautoimmunehemolyticanemiaandsystemiclupuserythematosusagglutinationintensityof3to4+in
182DAT-positivepatientswere85.7%and76.2%,respectively,whichwashigherthanotherdiseases.Withthe
increaseofthenumberofbloodtransfusions,theagglutinationintensityofDAT-positivepatientsalsoincreased
significantly;theagglutinationintensityofDAT-positivepatientswithsevereanemiawas3-4+accountingfor
87.5%,whilethepatientswithmildanemiaonlyaccountedfor13.5%.SimpleC3dDATpositiveagglutination
intensity3-4+was9.1%,whilecompositeIgG+IgM+C3d+C3cDATpositiveagglutinationintensity3-4+ac-
countedfor71.4%.Thecomparisonofhemoglobinvalue(Hb)beforeandafterbloodtransfusionamongDAT-
positivepatientswithdifferentagglutinationintensitiesfoundthattheincreaseinagglutinationintensitiesbetween
3and4+groupswassignificantlylowerthanthatinthe1+group,thedifferencewasstatisticallysignificant(P<
0.01).Conclusion:TheintensityofagglutinationinDAT-positivepatientsmaybecorrelatedwiththetypeofdis-
ease,thenumberofbloodtransfusions,thedegreeofanemia,andthetypeofantibodiesandcomplement.And
thetherapeuticeffectofDATpositivepatientsmayhaveacertainrelationshipwiththestrengthofantibodies.
Therefore,theintensityofantibodyagglutinationinDAT-positivepatientsmayhaveimportantreferencesignifi-
canceforthetreatmenteffectandprognosisofanemiapatients.
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　　抗人球蛋白试验包括直接抗人球蛋白试验

(DAT)和间接抗人球蛋白试验(IAT),因 DAT灵

敏度高于IAT 而被广泛用于临床[1]。DAT 阳性

主要是自身抗体或者是免疫复合物黏附在 RBC膜

上所致[2-3],也是提示患者贫血状态受免疫因素影

响的主要指标之一[4],大部分 DAT阳性患者因体

内RBC破坏速度快于机体造血速度而存在一定程
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度贫血[5]。本文回顾性分析2018—2020年182例

住院 DAT 阳性患者结果,旨在探讨影响 DAT 阳

性患者抗体凝集强度的相关因素及输血治疗效果

的程度,结果报告如下。
1　资料与方法

1.1　资料

收集我院2018年10月—2020年9月经微柱

凝胶卡试验方法检测,DAT 阳性需输血治疗的血

流动力学稳定患者182例为观察对象,其中男79
例,女103例。
1.2　仪器和试剂

美国伯乐公司低离子抗人球蛋白(微柱凝胶

法)卡、微柱凝胶抗体分型(含IgG/C3d/C3c/IgA/
IgM)卡,珠海贝索生物技术有限公司低离子介质

(LISS),日本SYSMEX公司 XE-5000血细胞分析

仪及配套试剂,所有试剂均在有效期内严格按照说

明书检测并判断结果。
1.3　红细胞输注与检测方法

采集患者输注去白细胞悬浮红细胞输血前和

输 血 后 24 h 内 的 血 液 标 本,检 测 血 红 蛋

白(Hb)值。
1.4　抗体及补体分型试验

用生理盐水将DAT阳性患者红细胞洗涤3~
6次后,用低离子介质液配成0.8%~1.0%红细胞

悬液,取50μL加入抗体及补体分型卡中,置于伯

乐卡式离心机 (离心力 85×g)离心 10 min 判

读结果。
1.5　输血效果评价指标

用输注RBC后24h内患者 Hb增长水平来评

价输注疗效。具体方法按照输注1U RBC后 Hb
水平增加量(g/L)×60/患者体重(kg)为计算标

准,输注1URBC后 Hb增加值≥5g/L为输注有

效,0~5g/L 为 输 注 部 分 有 效,≤0g/L 为 输

注无效。
1.6　DAT微柱凝胶法阳性反应强度的判定

根据微柱凝胶卡的凝集强度判读标准,人工比

对判读凝集强度。
1.7　统计学分析

采用SPSS23.0软件进行数据分析,资料采用

χ2 检验比较差异,P<0.05为差异有统计学意义。
2　结果

182例DAT阳性患者标本不同凝集强度在疾

病中的分布,见表1。在182例患者的疾病类型中,
其中 自 身 免 疫 性 溶 血 性 贫 血 (AIHA)28 例

(15.4%),比 例 最 高;其 次 是 系 统 性 红 斑 狼 疮

(SLE)21例(11.5%)。AIHA、SLE患者中抗体凝

集强度3~4+分别为85.7%和76.2%,其他疾病

高凝集强度所占比例相对较低。
182例DAT阳性患者此前输血次数与标本凝

集强度的关系见表2。可见长期反复输血不仅导

致患者自身抗体阳性率增高还与抗体凝集强度呈

正相关。

表1　DAT阳性患者的疾病类型与标本凝集强度例数

临床诊断 例数
凝集强度/例数

4+ 3+ 2+ 1+ ± χ2 P

AIHA 28 13 11 3 1 0
SLE 21 9 7 4 1 0
慢性淋巴细胞性白血病 16 4 5 3 2 2
新生儿溶血病 13 0 3 5 2 3
急性白血病 12 4 1 3 2 2
肿瘤 10 1 1 2 4 2

54.72 <0.01骨髓增生异常综合征 9 3 5 0 1 0
感染 10 0 1 2 4 3
干燥综合征 8 1 1 3 2 1
类风湿关节炎 5 0 1 1 2 1
免疫母 T细胞淋巴瘤 4 0 0 2 1 1
不明原因贫血 46 6 8 18 10 4

表2　DAT阳性患者的输血次数与标本凝集强度例数

输血次数 例数
凝集强度/例数

4+ 3+ 2+ 1+ ± χ2 P

此前无输血史 20 1 1 2 7 9
此前输血1~3次 27 0 2 6 12 7
此前输血4~6次 45 9 14 12 8 2 65.20 <0.01
此前输血7~10次 44 14 13 13 3 1
此前输血>10次 46 17 14 13 2 0
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　　182例DAT阳性患者贫血程度与标本凝集强

度的关系见表3。DAT阳性轻度贫血患者中凝集

强度3~4+占比为13.5%,DAT阳性极重度贫血

患者中凝集强度3~4+占比为87.5%。
182例DAT阳性患者的抗体及补体分型与标

本凝集强度的关系,见表4。单纯 C3d中 DAT 阳

性凝集强度 3~4+ 占比为 9.1%,单纯IgG 中

DAT阳性凝集强度3~4+占比为34.2%,而复合

型IgG+IgM+C3d+C3c中 DAT 阳性凝集强

度3~4+占比为71.4%,复合型IgG+C3d+IgA
+IgM 中 DAT 阳 性 凝 集 强 度 3~4+ 占 比 为

72.2%。
182例DAT阳性不同抗体强度患者输注去白

细胞 悬 浮 红 细 胞 后 治 疗 效 果,见 表 5。抗 体 强

度4+者共计41例,其中输血总有效为20例(无效

率为51.22%);抗体强度3+者共计44例,其中输

血总有效为 30 例 (无效率为 31.82%);抗体强

度2+者共计46例,其中输血总有效为33例(无效

率为28.26%);抗体强度1+者共计32例,其中输

血总有效为30例(无效率为6.25%);抗体强度±
者共计19例,其中输血总有效为18例(无效率为

5.26%)。

表3　DAT阳性患者的贫血程度与标本凝集强度例数

贫血程度 例数
凝集强度/例数

4+ 3+ 2+ 1+ ± χ2 P

极重度贫血(Hb<30g/L) 8 6 1 1 0 0
重度贫血(Hb59~30g/L) 29 18 9 1 1 0

79.04 <0.01中度贫血(Hb89~60g/L) 93 17 27 34 14 1
轻度贫血(Hb低于正常~90g/L) 52 0 7 10 17 18

表4　DAT阳性标本抗体及补体分型和凝集强度例数

抗体及补体类型 例数
凝集强度/例数

4+ 3+ 2+ 1+ ± χ2 P

IgG+C3d 50 13 13 16 4 4
单IgG 38 4 9 11 12 2
单C3d 33 0 3 7 11 12

52.74 <0.01IgG+IgM+C3d 29 12 8 5 3 1
IgG+C3d+IgA+IgM 18 7 6 4 1 0
IgG+IgM+C3d+C3c 14 5 5 3 1 0

　　表5　DAT阳性不同抗体凝集强度患者输注去白细

胞悬浮红细胞后有效率 例

凝集强度
输注

有效

部分

有效
无效

输血有

效率/% χ2 P

4+(41例) 3 17 21 7.32
3+(44例) 6 24 14 13.64
2+(46例) 12 21 13 26.09 54.31 <0.01
1+(32例) 21 9 2 65.63
±(19例) 16 2 1 84.21
合计 58 73 51

3　讨论

本文结果显示 DAT 阳性主要见于 AIHA、
SLE、白血病、Evans综合征、不明原因贫血等血液

病和免疫系统疾病。有研究表明,同种异型抗原的

免疫刺激产生相应抗体是引起DAT阳性率增加的

主要原因之一[6],如恶性血液病由于长期反复输注

多种血液制品DAT阳性率明显提高,像干燥综合

征等免疫性疾病均伴有不同程度的免疫异常,产生

多种抗体而导致患者DAT阳性。长期反复使用化

疗药物使治疗的肿瘤患者因体内红细胞致敏,更容

易引起机体免疫反应,产生自身抗体和增加抗体强

度。本研究结果可见 DAT阳性凝集强度 AIHA/
SLE最高,一般可达到2+~4+,明显高于 Evans
综合征、白血病、感染性疾病等(P<0.05),可能是

因AIHA与SLE发病机制都是相应B细胞产生自

身抗体增多和体内 CD5+ B 细胞增多致抗体产

生[7],从而导致 DAT阳性率和凝集强度增高的重

要原因。有研究认为像药物吸收/半抗原机制,免
疫复合物药物诱导及感染致内环境改变等均可以直

接诱导机体产生自身抗体而导致感染性疾病患者

DAT 阳性。骨髓增生异常综合征高凝集强度占比

较高,与本研究高凝集强度输血效果不佳不符,可能

与本身疾病致红细胞自凝干扰有关,需进一步研究。
有研究表明,受血者其输血频次与自身抗体的

产生率呈正相关性,随着输注频次的增加,患者

DAT阳性率也逐步升高,输注频次达到6次以上

者其抗体产生率高达87.9%。可见长期反复输注

血液制品不仅可以导致患者自身抗体阳性率升高
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还与凝集强度呈正相关,可能是由于长期反复输血

使患者体内产生免疫相关物质累积所致。
本研究结果可见DAT阳性患者的贫血程度与

直抗阳性强度呈正比,因大部分 DAT阳性的 RBC
存活期会不同程度缩短[8],如果输血后 DAT持续

呈阳性,输入患者体内的异体红细胞将继续被致敏

破坏,可见DAT阳性是影响贫血患者输血效果的

重要因素之一。
DAT 阳性分型主要以多种抗体补体组合为

主,IgG+C3d等复合型占 61.67%,其中IgG+
C3d占26.67%,IgG+IgM+C3d占15.00%,IgG
+C3d+IgA+IgM 占8.33%,IgG+IgM+C3d+
C3c占6.67%,IgG+C3d+C3c+IgA+IgM 占

5.00%。单纯IgG占20%、单纯 C3d占18.33%,
与Dierickx等[9]、Chaudhary等[10]报道基本一致。
且复合型抗体的凝集强度要明显高于单纯IgG和

C3d,可见进一步检测抗人球蛋白抗体和补体类型

及凝集强度,对疾病的贫血严重程度判断、输血效

果预判具有一定价值。
输注 RBC的主要目的是提高 RBC的携氧能

力,改善患者缺氧症状,但如果输血后 Hb增长未

达到预期值,患者缺氧症状未改善,即为无效输血,
无效输血不仅导致稀缺血液资源浪费,而且增加患

者的医疗负担。不同抗体强度组之间比较发现,
DAT阳性患者输血效果随着抗体强度的增强输血

有效率逐渐降低,DAT凝集强度4+组输血显效率

明显低于2+组和1+组,可见抗体效价越高对

RBC的破坏能力越强,检测抗体凝集强度不仅可以

预测输血疗效,也对治疗方案的选择提供了依据。
DAT阳性患者的确存在不同程度无效输血等

风险,DAT阳性影响输血效果,且输血效果还与抗

体强度存在一定关系,而抗体强度与疾病类型、输
血次数、贫血程度和抗体及补体类型有关,所以应

重视对输血患者进行 DAT、DAT阳性分型试验及

抗体效价的检测,对于 DAT阳性贫血患者只有致

力于找到引起直抗的原因、消除直抗阳性的因素并

有效降低DAT阳性凝集强度等,才能保证输血效

果,节约血液。
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