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新生儿溶血病患儿网织红细胞系列参数变化及临床意义
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　　[摘要]　目的:分析新生儿溶血病(HDN)患儿网织红细胞计数(RET)系列参数变化及临床意义。方法:收
集55例 HDN患儿的临床资料,记录患儿入院时、治疗中、出院时静脉血 RET系列参数。根据入院时网织红细

胞计数百分比(RET%)基线值,分为 A组(RET%明显降低,出院时 RET%较入院时降低≥25%)、B组(RET%
未明显降低,出院时 RET%较入院时降低<25%),比较2组不同时间 RET系列参数。结果:与入院时比较,治
疗中与出院时低荧光强度 RET%(LFR%)显著提高,RET%、中荧光强度 RET%(MFR%)、高荧光强度 RET%
(HFR%)、未成熟 RET%(IRF%)均显著降低(P<0.05)。与治疗中比较,患儿出院时LFR%显著提高,RET%、

MFR%、HFR%、IRF% 均 显 著 降 低 (P<0.05)。A 组 治 疗 中 与 出 院 时 LFR% 显 著 提 高,RET%、MFR%、

HFR%、IRF%较入院时均明显降低(P<0.05);A 组出院时 LFR%高于治疗中水平,RET%、MFR%、HFR%、

IRF%低于治疗中水平(P<0.05)。B组治疗中和出院时 RET%、LFR%、MFR%、HFR%、IRF%与入院时比较,
差异均无统计学意义(P>0.05)。A组 RET%降低值(入院时—出院时)与LFR%、MFR%降低值均无显著相关

性(r=-0.14、0.19,均P>0.05),而与 HFR%、IRF%降低值均具有正相关关系(r=0.64、0.59,均P<0.05)。
结论:RET%可视为评价 HDN 患儿治疗期间的敏感参数,即 RET%显著降低时,提示疗效明显,而 LFR%、

HFR%、IRF%可视为评估 HDN治疗效果的重要辅助参数。
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Abstract　Objective:Toanalyzethechangesandclinicalsignificanceofreticulocytecount(RET)inchildren
withhemolyticdiseaseofthenewborn(HDN).Methods:Aretrospectivestudywasconductedtocollecttheclini-
caldataof55casesofHDNinourhospital.TheRETseriesparametersofvenousbloodwererecordedatthetime
ofadmission,treatmentanddischarge.AccordingtothebaselinevalueofRET%atadmission,theyweredivided
intogroupA(RET% decreasedsignificantly,RET%atdischargewaslowerthanthatatadmissionbymorethan
25%)andgroupB(RET% didn'tdecreasesignificantly,RET%atdischargewaslowerthanthatatadmissionby
lessthan25%).Results:Comparedwithadmission,low-fluorescenceintensityRET%(LFR%)increasedsignifi-
cantlyduringtreatmentanddischarge,RET%,medium-fluorescenceintensityRET%(MFR%),high-fluores-
cenceintensityRET%(HFR%),immatureRET%(IRF%)decreasedsignificantly(P<0.05).Comparedwith
thetreatment,LFR%atdischargewassignificantlyincreased,RET%,MFR%,HFR%andIRF% weresignifi-
cantlydecreased(P <0.05).LFR% ofgroup A wassignificantlyincreasedduringtreatmentanddischarge,

RET%,MFR%,HFR%andIRF% weresignificantlydecreasedcomparedwiththoseatadmission(P<0.05);

LFR%ofgroupAatdischargewashigherthanthatattreatment,RET%,MFR%,HFR%andIRF% werelow-
erthanthoseattreatment(P<0.05).TherewasnosignificantdifferenceinRET%,LFR%,MFR%,HFR%
andIRF% betweenthetwogroups(P>0.05).TherewasnosignificantcorrelationbetweenRET%andLFR%,

MFR%ingroupA(r=-0.14,0.19,bothP>0.05),butpositivecorrelationbetweenRET% andHFR%,

IRF%ingroupA(r=0.64,0.59,bothP<0.05).Conclusion:RET%canberegardedasasensitiveparameter
toevaluatethetherapeuticeffectofhemolyticdiseaseofthenewborn.WhenRET%issignificantlyreduced,it
mayindicatethatthecurativeeffectisobvious.LFR%,HFR%andIRF%canberegardedasimportantauxiliary
parameterstoevaluatethetherapeuticeffectofHDN.
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　　新生儿溶血病(hemolyticdiseasenewborn,
HDN)轻者可出现病理性黄疸、肝脾肿大、水肿等,
重者可出现贫血、核黄疸、高胆红素血症,使神经系

统受损,甚至死亡。产前超声、羊水、胎儿血型基因

分型等检查在一定程度上具有诊断 HDN 的价值,
但均存在诊断效能较低等不足,且部分检查方法操

作步骤相对复杂,因此在临床中的应用受到一定限

制[1]。网织红细胞计数(reticulocyte,RET)是评估

贫血的重要参数,该指标升高多发生于不同类型的

增生性贫血,少见于再生障碍性贫血,其水平增高

往往提示骨髓造血功能活跃[2]。本研究通过检测

HDN患儿RET系列参数水平,旨在探讨其在该病

中的临床意义。
1　资料与方法

1.1　资料

收集2017年1月至2020年12月我院新生儿

院区治疗的55例 HDN 患儿检验数据,男24例,
女31例;日龄1~23d,平均(16.21±4.11)d;均
符合 HDN的临床诊断标准[3]。
1.2　方法

采集患儿静脉血于有EDTA 抗凝剂的试管中

充分混匀。通过全自动血液细胞分析仪(BC-6900
型)对血标本进行检测,上机前行质控分析,测定网

织 红 细 胞 计 数 百 分 比 (RET%)、低 荧 光 强 度

RET%(LFR%)、中荧光强度RET%(MFR%)、高
荧 光 强 度 RET% (HFR%)、未 成 熟 RET%

(IRF%)。LFR% + MFR% + HFR% =100%,
IRF% = MFR% + HFR%,即 LFR 为 成 熟

RET[4]。根据入院时 RET% 基线值,分为 A 组

(RET%明显降低,出院时 RET%较入院时降低≥
25%),B组(RET%未明显降低,出院时 RET%较

入院时降低<25%)。
1.3　统计学处理

采用SPSS23.0统计学软件,计量资料以■X±
S 表示,多时间点的比较采用重复测量数据的方差

分析法,计数资料用例或例(%)表示,采用χ2 检

验,P<0.05为差异有统计学意义。
2　结果

2.1　HDN患儿不同时间点RET系列参数比较

与入院时比较,患儿治疗中与出院时 LFR%
显著提高,RET%、MFR%、HFR%、IRF%均显著

降低(P <0.05)。与 治 疗 中 比 较,患 儿 出 院 时

LFR%显著提高,RET%、MFR%、HFR%、IRF%
均显著降低(P<0.05),见表1。
2.2　A组与B组不同时间点RET系列参数比较

A 组 治 疗 中 和 出 院 时 LFR% 显 著 提 高,
RET%、MFR%、HFR%、IRF%较入院时均明显

下降(P<0.05);A组出院时LFR%高于治疗中水

平,RET%、MFR%、HFR%、IRF%低于治疗中水

平(P <0.05)。B 组 治 疗 中 和 出 院 时 RET%、
LFR%、MFR%、HFR%、IRF%与入院时比较,均
差异无统计学意义(P>0.05),见表2。

表1　HDN患儿不同时间点RET系列参数比较 ■X±S
时间 RET% LFR% MFR% HFR% IRF%
入院时 7.74±1.04 63.58±13.05 21.95±3.06 17.06±2.47 38.97±6.58
治疗中 5.88±0.921) 72.25±9.661) 14.05±2.521) 11.04±1.581) 29.54±5.771)

出院时 3.25±0.831)2) 78.07±11.371)2) 10.05±1.691)2) 6.87±1.331)2) 23.05±4.711)2)

　　与入院时比较,1)P<0.05;与治疗中比较,2)P<0.05。

表2　A组与B组入院时和出院时RET系列参数比较 ■X±S
组别 RET% LFR% MFR% HFR% IRF%
A组

　入院时 7.50±1.37 61.59±10.47 20.65±4.02 16.85±4.20 35.09±9.11
　治疗中 4.98±0.931) 74.35±14.041) 16.85±3.061) 10.58±3.141) 27.86±6.531)

　出院时 2.59±0.881)2) 77.06±9.891)2) 13.05±2.681)2) 7.07±2.511)2) 21.37±5.881)2)

B组

　入院时 5.82±1.59 62.24±15.59 18.74±4.04 19.57±5.05 38.75±10.55
　治疗中 5.85±1.49 64.49±16.06 19.74±3.85 18.53±4.77 37.69±11.15
　出院时 5.97±1.60 65.24±11.55 20.55±4.74 17.69±4.38 37.07±9.44

　　与本组入院时比较,1)P<0.05;与本组治疗中比较,2)P<0.05。

2.3　A组患儿 RET%降低值与 LFR%、MFR%、
HFR%、IRF%降低值的相关性分析

A 组 RET% 降 低 值 (入 院 时—出 院 时)与

LFR%、MFR%降低值均无显著相关性(r=0.14、
0.19,均P>0.05),而与 HFR%、IRF%降低值均

具有正相关关系(r=0.64、0.59,均P<0.05)。

·162·王阳,等.新生儿溶血病患儿网织红细胞系列参数变化及临床意义第4期 　



3　讨论

HDN是指母婴血型不相容而导致的同族免疫

性溶血病,以 Rh溶血病与 ABO 溶血病为主要类

型[5]。本病早期时可引起黄疸症状,机体中血清胆

红素在短期内可明显提升,引起程度不一的贫血,
如果未及时进行有效诊治可危及患儿生命。其中,
Rh溶血病可导致严重贫血,更严重者可引起心力

衰竭,危及患儿生命安全;对于 ABO 溶血病而言,
因短期内红细胞大量受损,其数量明显减少,血红

蛋白浓度下降,进而诱导骨髓造血,使之明显增生,
造成外周血中的RET数量提升,因而 RET%亦会

随之提升[6]。研究表明,HDN 胆红素产生量增加

的原因可能在于感染所引起的胆汁淤积、肝酶受损

程度等原因而干扰胆红素的摄取和结合,加之胎便

排除减缓、排泄不畅而导致肝肠循环增强[7]。
RET是介于成熟红细胞、晚幼红细胞之间的

过渡细胞,即晚幼红细胞之后细胞不再分裂,发育

过程中核被排出而引起 RET的产生,仅有成熟红

细胞与RET才释放入血。所以,通过检测末梢血

中的RET计数值可用于评估骨髓红细胞生成能

力,其在红细胞减少性疾病、溶血性疾病等的诊断

和治疗方面具有一定的评估价值,亦可用于评估骨

髓抑制后造血功能的监测、贫血的治疗效果、放化

疗对骨髓造血功能的作用等。随着医学检测技术

的不断优化,血液分析仪在临床中的应用较为广

泛,对RET的检测能力提升,采用血液分析仪进行

检测,在线性范围、精密度、白细胞分类的准确性、
携带污染率等方面的性能较好,对 RET 各项参数

的检测具有精密、准确、快速、重复性好等优势,其
检测结果客观、可靠、方法科学,可定量检测大量细

胞的数量变化[8]。RET参数可用于评价人体细胞

动力学变化情况和红细胞更新速度、增生状况。
RET绝对值可评估人体内骨髓红细胞系增生情

况,而 RET%与外周血中红细胞的总数量密切相

关。红细胞破坏和生成受限所引起的贫血患者

RET参数的水平出现异常改变,溶血性贫血患者

红细胞遭破坏后,机体内骨髓的代偿功能较正常人

群提升6~8倍,骨髓释放大量的RET至外周血液

中,使得 RET 的参数水平较健康人群的均值升

高[9]。研究指出,发生溶血性贫血时,骨髓像出现

红细胞系大量增生,其中幼红细胞百分率高于

50%,可引起未成熟细胞进入血液循环系统,造成

血清中的 RET 水平显著提高[10]。对健康新生儿

而言,其RET%正常范围为2%~6%[11]。研究报

道,新生儿出生24h内 RET%值达最高水平,为
3.09%~6.81%,随着日龄的增加而逐步下降,最
低达0.27%~1.15%,渡过低值期后可逐渐回升,
在婴儿期前后达到成人水平(0.5%~1.5%)[12]。
由于新生儿生理性红细胞受损害,在早期依据血红

蛋白含量无法客观评估是否出现 HDN。既往研究

认为,HDN 患儿出现 RET%增高的发生率较高,
提示 RET%可作为评价本病的敏感参数,RET%
增高时提示患有 HDN的风险性较高[13]。

常规的RET检测参数较为单一,同时操作过

程耗时、费力,且主观因素的影响较大。全自动血

液分析仪是通过聚次甲基荧光染料对RET进行染

色,依据 RET 内 RNA 的含量、与荧光结合的状

况,将RET分为LFR、MFR、HFR。其中,MFR与

HFR之和称为未成熟RET指数,可作为评估骨髓

造血功能的重要参数,亦可评价 RET 在幼稚阶段

的含量。未成熟RET指数在正常情况下的水平并

不高,在造血受阻时,较幼稚的RET大量从骨髓释

放入外周血中,使得未成熟RET指数值明显提升。
考虑到未成熟RET指数值的变化仅与骨髓状况密

切相关,而与外周血红细胞含量并无密切关系,因
此在出现骨髓增生状态变化时,未成熟 RET 指数

值的变化较为敏感。所以,未成熟 RET 指数可更

为客观地评价人体内骨髓红细胞系的造血状况,对
贫血性疾病的临床鉴别和诊断具有重要的意义。
因较幼稚的 RET 在胞质内的 RNA 含量较多,因
此荧光较强,此时以 MFR、HFR为主。RET经稀

释液处理后,经染色剂进行染色处理,对 RET中的

RNA与白细胞核内的 DNA 着色处理,可使 RET
与白细胞、红细胞区分开来。

本研究显示 RET%、HFR%、IRF%三者具有

一致的变化趋势。换言之,RET% 显著下降时,
HFR%、IRF%亦会下降,而此时LFR%则会提升。
由此提示在 HDN 早期,MFR大量进入血液,尤其

是 HFR显著提升,随着治疗方案的实施,HFR可

显著下降,而LFR可恢复至正常范围,此时患儿进

入治愈期,因此LFR%、HFR%、IRF%可视为评估

HDN治疗效果的重要辅助参数。研究认为,血细

胞分析仪所测的RET指标的参考范围并不适合用

于儿科实验室[14],因而未设置参考范围是本研究

设计的不足之一,今后需进一步完善。由于亲代与

子代血型不合是 HDN 的重要发病原因,因而临床

中需重视产妇产前健康知识宣教,提高产妇对本病

的重视程度。在孕妇妊娠期间部分胎儿红细胞进

入母体时,若母子血型不相容,免疫性IgG 抗-A
(B)抗体可经胎盘进入胎儿体内,出现胎儿红细胞

损害,进而引起孕妇流产或是死胎等情况的发

生[15]。所以,对配偶非 O 型血的 O 型血产妇需行

血液IgG抗体检测,及早发现异常并进行干预,可
有效预防 HDN的发生[16]。通过检测RET对贫血

患者的鉴别和诊断、病情程度的评估、临床用药方

案的指导、治疗效果的评估等方面均具有重要的临

床意义。
综上所述,RET%可视为评价 HDN 患儿治疗

·262· 临床血液学杂志　 第35卷



期间的敏感参数,即 RET%显著降低时,提示疗效

明显;而 LFR%、HFR%、IRF%可视为评估 HDN
治疗效果的重要辅助参数,在 HFR%、IRF%降低,
LFR%增加时可提示疗效显著。

利益冲突　所有作者均声明不存在利益冲突

参考文献
[1] Adam DL,BowesL,GoodyearL,etal.Conservative

managementofhyperferritinemiainhemolyticdisease
ofthefetusandnewborn:Acasereportandreviewof
theliterature[J].JPediatrHematolOncol,2021,43
(2):73-76.

[2] LiS,MoC,HuangL,etal.Hemolyticdiseaseofthe
fetusandnewbornduetoalloanti-M:threeChinese
casereportsandareviewoftheliterature[J].Trans-
fusion,2019,59(1):385-395.

[3] 中国输血协会免疫血液学专业委员会.胎儿 HDN 实

验室检测专家共识[J].临床输血与检验,2021,23
(1):20-23,28.

[4] HuangS,Liu L,Qian G,etal.Theimprovement
effectofdifferentdosesofgammaflobulinonthedis-
easeconditionofinfants withhemolyticdiseaseof
newbornandtheireffectsonimmunefactorsinserum
[J].IranJPublicHealth,2020,49(5):914-922.

[5] 朱加强.40例行换血治疗的 Rh血型系统新生儿溶血

病分析[J].临床血液学杂志,2020,33(10):704-706.
[6] ReeIMC,LoprioreE,ZwiersC,etal.Suppressionof

compensatoryerythropoiesisinhemolyticdiseaseof
thefetusandnewbornduetointrauterinetransfusions
[J].AmJObstetGynecol,2020,223(1):119.e1-119.
e10.

[7] KatsuragiS,OhtoH,YoshidaA,etal.Anemicdisease
ofthenewbornwithlittleincreaseinhemolysisande-

rythropoiesisduetomaternalanti-Jra:Acasestudy
andreviewoftheliterature[J].TransfusMedRev,

2019,33(3):183-188.
[8] ReeIMC,deHaasM,MiddelburgRA,etal.Predic-

tinganaemiaandtransfusiondependencyinsevereal-
loimmunehaemolyticdiseaseofthefetusandnew-
borninthefirst3monthsafterbirth[J].BrJHaema-
tol,2019,186(4):565-573.

[9] JacksonME,BakerJM.Hemolyticdiseaseofthefetus
andnewborn:Historicalandcurrentstate[J].Clin
LabMed,2021,41(1):133-151.

[10]屠佳燕,孙健琦,吴瑾惠,等.血红蛋白和网织红细胞

指标对 ABOHDN的临床预测意义[J].中国输血杂

志,2020,33(5):476-478.
[11]康从越,程庆妮,王凌雪,等.碳氧血红蛋白及网织红

细胞在 HDN诊断中的应用价值[J].临床医学研究

与实践,2020,5(12):106-107,110.
[12]铁峰,尚楠,刘鹏飞.HDN 患儿网织红细胞参数变化

及临床意义[J].哈尔滨医药,2020,40(2):118-119.
[13]曹璐,陈智聪,张楠,等.溶血三项联合网织红细胞参

数在 HDN早期诊断中的应用价值[J].中国妇幼保

健,2020,35(23):4512-4514.
[14]杨丹,李巍,叶志成,等.网织红细胞参数在 HDN 治

疗中的应用价值[J].检验医学,2018,33(5):393-
395.

[15]徐芬,罗俊,袁康凯,等.流式细胞术检测网织红细胞

参数对 HDN 的诊断价值[J].儿科药学杂志,2018,

24(3):3-5.
[16]朱涛,缪丽韶,欧阳能良,等.网织红细胞相关参数在

新生儿病理性黄疸检测中的意义[J].检验医学与临

床,2018,15(12):1727-1729.
(收稿日期:2021-05-06　修回日期:2021-06-24)

·362·王阳,等.新生儿溶血病患儿网织红细胞系列参数变化及临床意义第4期 　


