
临床血液学杂志 2022年

JClinHematol(China) 35卷8期

引用本文:熊玉琪,邹昕,虞茜,等.剂量效应在不规则抗体鉴定的应用分析———附1例报告[J].临床血液学杂志,2022,

35(8):592-594,601.DOI:10.13201/j.issn.1004-2806.2022.08.013.

剂量效应在不规则抗体鉴定的应用分析———附1例报告∗

熊玉琪1　邹昕1　虞茜1　杨红梅1

∗基金项目:2021年常州市卫健委青年人才科技项目(No:
QN202133)

1常州市中心血站(江苏常州,213000)
通信作者:杨红梅,E-mail:yhmei83@126.com

　　[摘要]　目的:应用剂量效应分析抗-Ce联合抗-JKa 抗体引起的疑难配血。方法:对患者进行 ABO及Rh血

型鉴定,Coombs试验进行抗体筛查,在盐水、抗人球蛋白和凝聚胺介质采用两套谱细胞进行不规则抗体鉴定及

不规则抗体效价的测定。结果:两套谱细胞反应格局结果相同,患者血清存在抗-Ce和抗-Jka 抗体。结论:剂量效

应在 Rh和 Kidd血型系统不规则抗鉴定中有重要应用价值,抗-Ce和抗-Jka 抗体引起患者配血困难。
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Abstract　Objective:Toanalyzethedifficultbloodmatchingcausedbyanti-Cecombinedwithanti-JKaanti-
bodybydoseeffect.Methods:ABOandRhbloodtyping,Coombstestforantibodyscreening,irregularantibod-
ieswereidentifiedbytwosetsofpanelcellsinsaline,antihumanglobulinandcondensedaminemedium,determi-
nationofirregularantibodytiter.Results:Theresultsofthetwosetsofpanelcellwerethesame,therewereanti-
Ceandanti-JKaantibodiesinthepatient'sserum.Conclusion:Doseeffectmayhaveanimportantapplicationvalue
inirregularantibodyidentificationofRhandKiddbloodgroupsystem.Anti-Ceandanti-JKaantibodiescouldcause
difficultyinbloodmatching.
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　　已知存在剂量效应的血型系统包括 Rh血型

系统(D抗原除外)、MNS系统和 Kidd系统,其主

要表现为抗体水平或亲和力较低时与纯合子反应

可见,与杂合子不反应或反应弱,这种现象导致临

床在不规则抗体检测时极易产生漏检。而 Rh、
MNS血型系统作为临床意义仅次于 ABO 系统的

重要红细胞抗原系统,在发生漏检时会对输血患者

产生较大威胁,尤其在多种混合抗体患者的鉴定中

漏检风险更大。为减少此类现象,实际工作中可采

用不同谱细胞、不同反应介质重复检测的办法。本

文以抗-Ce联合抗-Jka 抗体鉴定为例,探讨剂量效

应在Rh系统和 Kidd系统抗体鉴定的应用。
1　资料和方法

1.1　对象

患者,男,59岁,因溶血性贫血和黄疸发热入

院,无药物史,近期输注辐照悬浮少白红细胞3次,
共7.5个单位。最近一次为半个月前输2个单位

红细 胞,血 红 蛋 白 58g/L,配 血 不 合,申 请 特

殊配血。
1.2　试验方法

单克隆抗体进行 ABO、Rh血型鉴定;Coombs
试验进行不规则抗体筛查;应用谱细胞进行不规则

抗体鉴定;倍比稀释法进行抗体效价检测,所有试

验严格按照《全国临床检验操作规程》及试剂说明

书进行。
1.3　试剂与设备

单克隆抗-C(20203001)、抗-c(20203101)、抗-
E (20203202)、 抗-e (20193301)、 抗 IgG
(20195101),抗 C3d(20195201),抗IgG+C3d
(20195002),以上抗体均来自上海血液生物,抗-Jka

(德国 CE,OJkaM188A-3)、抗Jkb(德国 CE,OJk-
bM131-1),抗筛细胞(REAGENS,702105),抗人球

蛋白检测卡(长春博迅,20201103),凝聚胺(珠海贝

索,A201001),谱细胞1(REAGENS,732103),谱
细胞 2(Sanquin,8000452694),KA-2200 离 心 机

(日本,KUBOTA),恒温水浴箱。
2　结果

2.1　血型鉴定和Coombs试验

患者 ABO 血型为 A 型,Rh阳性(ccDEE),
Jka-b+ 。直接抗人球试验阴性,间接抗人球试验阳
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性,反应格局见表1。2号细胞在凝聚胺和抗人球

介质下不反应或反应弱,格局符合抗-e,又因1、3
号细胞e抗原同为纯合子但反应强度3号较1号

弱,可 能 存 在 抗-C 抗 体。患 者 血 清 存 在 抗-Ce
及2号细胞阳性反应的不规则抗体。
2.2　不规则抗体鉴定

患者血清与谱细胞1反应格局见表2。凝聚胺

介质下仅2号细胞无反应,血清中存在较强抗-e抗

体,此外1、3、7、10号细胞反应更强,符合C抗原增

强谱 细 胞 反 应 强 度。 在 抗 人 球 介 质 下 2 号

(ccDEE)、4号(ccdEe)、6号(ccDee)和8号(ccdee)
细胞 Ce抗原效价不同,根据剂量效应和细胞反应

强度,提示另一抗体反应格局应为2、4、6号细胞阳

性、8号细胞阴性。对照格局表应为抗-Jka,与患者

Kidd表型Jka-b+ 相符。
选择另一厂家谱细胞2进一步试验,结果见表

3。在凝聚胺介质下,3、6、12号细胞无反应格局符

合抗-e。3、6号(ccEE)细胞 Rh表型与患者同型反

应强度有差别,提示另一抗体格局为3号细胞反应

阴性,6号细胞为阳性。7、8、9、10号细胞 Rh表型

均为ccdee,8、9号细胞反应强度稍弱,提示另一抗

体8、9号细胞格局反应为阴性,抗-Jka 符合上述格

局。此外,e抗原和Jka 同为纯合子的1、4号细胞

中1号细胞因C抗原的纯合子反应较4号强。两

套谱细胞结果分析相同,可确定患者血清含有抗-
Ce和抗-Jka 抗体。

2.3　抗体效价测定

使用倍比稀释法进行IgG 类抗体效价检测。
抗-Ce抗体选用谱细胞 1 的 7 号细胞 (CCDee、
Jka-b+ ),抗-Jka 选择谱细胞1的2号细胞(ccDEE、
Jka+b- )。第1管加入100μL血清,其他各管加入

50μL 生理盐水,从第 1 管 移 取 50μL 血 清 至

第2管,以此类推,最后1管移取50μL混合液遗

弃。经测抗-Ce抗体效价为32,抗-Jka 抗体效价

为1。
2.4　交叉配血试验

选取 A 型、Rh 阳 性 (ccDEE、)、Jka-b+ 红 细

胞4U进行交叉配血,供者红细胞与患者血清在盐

水、抗人球蛋白和凝聚胺介质下均无反应。跟踪患

者情况,输血效果良好。
3　讨论

Rh表型的高度多态性和强大的免疫原性,无
论在不规则抗体或疑难配血标本分析研究中已成

为最重要的血型系统,其中抗-E和抗-D抗体占比

最高[1-3]。Kidd血型系统包括Jka、Jkb、Jk33种抗

原,其具有免疫原性低、抗体易漏检和抗体剂量效

应等特点,临床上可引起急性或迟发型输血反应及

新生儿溶血症[4]。Kidd抗体水平在血浆中具有迅

速下降至极低或者检测不到的特点,更易引起迟发

型输血反应。通常用抗人球蛋白试验检测 Kidd系

统抗体,必要时可用酶处理红细胞进行较弱抗

体检测[5-6]。

表1　患者间接抗人球试验结果

序号 Rh-hr D C E c eCw K k M N S sP1 Lea Leb Jka Jkb Dia KpaKpb Jsa Jsb Lua Lub ISpoly IAT
1 R1R1

W + + 0 0 + + 0 + 0 + + + + + 0 + + 0 0 + n.t.n.t. 0 + 0 2+S 2+
2 R2R2 + 0 + + 0 0 0 + + 0 0 0 + 0 + + 0 0 0 + n.t.n.t. 0 + 0 0 1+W

3 rrK+∗ 0 0 0 + + 0 + + + + 0 + 0 0 + 0 + 0 0 + n.t.n.t. + + 0 2+S 1+

　　注:∗Cob+。

表2　患者谱细胞1反应格局

序号 Rh-hr D C E c eCw K k M N S sP1 Lea Leb Jka Jkb Dia KpaKpb Jsa Jsb Lua Lub ISpoly IAT
1 R1R1K+ + + 0 0 + 0 + 0 + + + 0 0 0 + + + 0 0 + n.t.n.t. 0 + 0 2+S 2+S

2 R2R2 + 0 + + 0 0 0 + + 0 0 + + 0 + + 0 0 0 + n.t.n.t. 0 + 0 0 1+W

3 r’r 0 + 0 + + 0 0 + + + 0 + 0 0 0 + + 0 0 + n.t.n.t. 0 + 0 2+S 2+S

4 r''r 0 0 + + + 0 0 + + 0 + + 0 0 + + + 0 0 + n.t.n.t. 0 + 0 2+ 1+
5 rrK+ 0 0 0 + + 0 + + + + + + + 0 + 0 + 0 0 + n.t.n.t. + + 0 2+ 2+S

6 R0r + 0 0 + + 0 0 + 0 + 0 + + 0 + + 0 0 0 + n.t.n.t. 0 + 0 2+ 2+
7 R1R1

W + + 0 0 + + 0 + + + + + + 0 + 0 + 0 0 + n.t.n.t. + + 0 2+S 2+S

8 rr 0 0 0 + + 0 0 + + + 0 + + + 0 0 + 0 0 + n.t.n.t. 0 + 0 1+S 1+
9 R1R2 + + + + + 0 0 + 0 + + + + 0 + + 0 0 0 + n.t.n.t. 0 + 0 1+S 2+S

10 R1R1 + + 0 0 + 0 0 + + 0 0 + + + 0 0 + 0 + + n.t.n.t. 0 + 0 2+S 2+S

11 rr 0 0 0 + + 0 0 + + 0 + 0 + 0 0 + + 0 0 + n.t.n.t. 0 + 0 1+S 2+S

自c 0 0 0
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表3　患者谱细胞2反应格局

序号
Rh-Hr

C D E c eCW f V
Kell

K kKpaKpbJsa Jsb

Duffy
FyaFyb

Kidd
JkaJkb

Lewis
LeaLeb

P
P1

MNS
M N S s

Luther
LuaLub

Xg
Xga

试管法

ISIAT poly
1 + + 0 0 + + / / 0 + 0 + / + + 0 + 0 0 + + + 0 0 + 0 + + 0 3+ 3+S

2 + + 0 0 + 0 / / + + 0 + 0 + 0 + 0 + 0 + + + + + 0 0 + / 0 3+ 3+S

3 0 + + + 0 0 / / + + 0 + 0 + + + 0 + + 0 + 0 + + + 0 W / 0 0 0
4 0 + 0 + + 0 / / 0 + 0 + / + + 0 + 0 0 + + + 0 + 0 + + + 03+W 3+S

5 + 0 0 0 + 0 / / 0 + 0 + / + + 0 + + 0 + + 0 + + + 0 + + 0 3+ 3+S

6 0 0 + + 0 0 / / 0 + 0 + / + 0 + + + 0 + + + 0 + 0 0 + + 0 1+ 0
7 0 0 0 + + 0 / / 0 + 0 + 0 + + 0 + 0 0 0 0 + + 0 + 0 + / 0 3+ 3+
8 0 0 0 + + 0 / / 0 + + + 0 + + 0 0 + + + + + + 0 + 0 + / 03+W 3+
9 0 0 0 + + 0 / / + 0 0 + / + 0 + 0 + + 0 + + + 0 + 0 + + 0 2+ 3+S

10 0 0 0 + + 0 / / 0 + 0 + 0 + + + + 0 0 + + 0 + + 0 0 + / 0 3+ 3+S

11 + + + 0 + + / / 0 + 0 + 0 + 0 + + + + 0 + + + 0 + 0 + / 0 2+ 3+
12 W + + + 0 0 / / + + 0 + / + + 0 + + + 0 + 0 + 0 + 0 + / 0 1+ 0
13 0 0 0 + + 0 / / 0 + 0 + / + 0 + 0 + 0 + + 0 + 0 + + + + 0 3+ 3+
14 + 0 0 + + + / / 0 + 0 + 0 + 0 + 0 + 0 + + + + 0 + 0 + 0 0 3+ 3+
15 0 + + + + 0 / / 0 + 0 + / + + + + + 0 + 0 + + + + + 0 + 01+S 3+
16 + 0 0 + + 0 / / 0 + + + / + 0 + + + 0 + + + + 0 + 0 + + 0 3+ 3+
自c 0 0 0

　　导致配血困难的不规则抗体血型系统包括多

种血型系统,其中 Rh(D抗原除外)、Kidd和 MNS
系统抗体具有剂量效应。剂量效应在盐水介质和

抗人球介质中均有表现,抗-M 漏检杂合子概率最

高,其次为抗-E和抗-Jka/Jkb[7]。本文在不规则抗

体鉴定中仅根据谱细胞的反应与否,格局符合抗-
e。但在e抗原效价相同的细胞间反应强度存在差

异,较强的抗-e抗体可掩盖抗-C抗体的反应格局。
根据剂量效应分析判断患者血清同时存在抗-Ce
抗体。此外,Kidd系统抗体仅在抗人球介质中呈

较弱反应,为降低漏检率,多介质下抗体筛查和不

同抗筛细胞的联合运用也十分重要。尤其本文患

者短时间内输血次数较多,可能是产生不规则抗体

的重要因素,在不规则抗体鉴定时更需应用多介质

进行分析。
研究表明抗体剂量效应与抗原表型、抗体效价

及抗体亲和力都有关。当抗体效价<4时,其仅与

纯合子反应的现象十分明显[8]。因此,低效价及免

疫原性差的抗体在临床不规则抗体鉴定中极易漏

检,是威胁输血安全的重要隐患[9]。在疑难配血患

者呈上升趋势下,提高实验室鉴定和配血技术十分

重要。此外,为提升临床用血的安全性,可探索多

次输血患者的个性化配血试验。如多次输血患者

的Rh血型CE表型的同型输注,相关可行性研究

分析已有报道,是未来精准配血的重要研究课

题[10]。同时,建立本地供血者稀有血型库,明确供

血者稀有血型表型分布,为患者疑难配血提高效率

奠定基础。
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