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  摘 要:目的 分析新生儿溶血病(HDN)患儿的实验室检测结果及相关影响因素。方法 对369例疑似

HDN患儿的新生儿溶血3项和总胆红素、心肌酶等血清学结果,患儿日龄、体重,以及母亲孕周、怀孕次数等相

关临床资料进行分析。
 

结果 48.24%(178/369)的患儿确诊为ABO血型不合的新生儿溶血病(ABO-HDN);
男、女检出率的比较差异无统计学意义(P>0.05);A型与B型血患儿的检出率比较,差异无统计学意义(P>
0.05)。日龄≤4

 

d的新生儿检出率(57.92%)明显高于日龄>4
 

d的患儿(36.53%),差异有统计学意义(P<
0.05);体重>3

 

000
 

g患儿的检出率(52.94%)高于体重≤3
 

000
 

g患儿(42.42%),差异有统计学意义(P<
0.05)。ABO-HDN组的肌酸激酶(CK)和α-羟丁酸脱氢酶(α-HBD)水平高于阴性组,差异有统计学意义(P<
0.05);ABO-HDN组与可疑组的总胆红素、CK、乳酸脱氢酶(LD)和α-HBD水平比较,差异均无统计学意义

(P>0.05)。结论 ABO-HDN检出率与患儿日龄和体重密切相关;早期执行溶血3项检测可以提高ABO-
HDN检出率;ABO-HDN患儿可能存在心肌受损,应密切监测。
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Abstract:Objective To

 

analyze
 

the
 

laboratory
 

test
 

results
 

and
 

related
 

factors
 

of
 

hemolytic
 

disease
 

of
 

new-
born

 

(HDN).Methods The
 

results
 

of
 

three
 

hemolytic
 

tests,serum
 

total
 

bilirubin
 

(TBIL),myocardial
 

en-
zyme

 

measurements,clinical
 

data
 

of
 

age,body
 

mass,gestational
 

weeks
 

and
 

pregnancy
 

times
 

of
 

the
 

369
 

children
 

with
 

suspected
 

HDN
 

were
 

analyzed.Results In
 

the
 

study
 

48.24%(178/369)
 

of
 

the
 

enrolled
 

children
 

were
 

di-
agnosed

 

with
 

ABO-HDN,there
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

positive
 

rate
 

between
 

male
 

and
 

female(P>
0.05),children

 

with
 

blood
 

type
 

A
 

and
 

type
 

B(P>0.05).The
 

detection
 

rate
 

of
 

children
 

with
 

body
 

mass>
3

 

000
 

g
 

(52.94%)
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

children
 

with
 

body
 

mass
 

≤3
 

000
 

g
 

(42.42%),the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

creatine
 

kinase
 

(CK)
 

and
 

α-hydroxybutyrate
 

dehydrogenase
 

(α-HBD)
 

in
 

the
 

ABO-HDN
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

negative
 

group,with
 

statistical
 

significance
 

(P<0.05);the
 

levels
 

of
 

TBIL,CK,lactate
 

dehydrogenase
 

(LD)
 

and
 

α-HBD
 

in
 

the
 

ABO-HDN
 

group
 

were
 

not
 

significantly
 

different
 

from
 

those
 

in
 

the
 

suspect
 

group(P>0.05).Conclusion The
 

detection
 

rate
 

of
 

ABO-
HDN

 

is
 

closely
 

related
 

to
 

age
 

and
 

body
 

mass;early
 

detection
 

of
 

hemolysis
 

can
 

improve
 

the
 

detection
 

rate
 

of
 

ABO-HDN;children
 

with
 

ABO-HDN
 

may
 

have
 

myocardial
 

damage
 

which
 

should
 

be
 

closely
 

monitored.
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  新生儿溶血病(HDN)临床主要表现为不同程度

的黄疸、水肿、肝脾大,严重时可造成核黄疸并损害中

枢神经系统,甚至导致死亡[1],“二孩”发生HDN的风

险会相应增高[2],但是目前还没有令人满意的方法来

预测HDN的发病。因此,本研究回顾性分析了HDN

的疑似临床实验室检测结果及其相关危险因素,旨在

为HDN的早期诊断和治疗提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料 将2017年1月至2019年8月广西

医科大学第一附属医院收治的369例疑似HDN的患
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儿纳入研究。患儿血型为A型或B型,其母亲血型为

O 型;患 儿 日 龄 (4.99±2.60)d,平 均 体 重

(3
 

000.75±545.84)g。

1.2 仪器与试剂 包括ABO/RhD正反定型血型定

型试剂卡(强生医疗器材有限公司)、抗人球蛋白

(IgG,C3b/C3d)微柱凝胶检测卡(强生医疗器材有限

公司),A1、B、O标准细胞(长春博德生物技术有限责任

公司)、BioVue孵育器和离心机、ORTHO
 

AutoVue
 

In-
nova全自动血型及配血分析系统(美国强生公司)、数
显恒温水浴锅、日立7600全自动生化分析仪。

1.3 方法 分别对上述患儿的溶血3项(包括直接

抗人球蛋白试验、血清游离抗体试验、红细胞释放试

验)、总胆红素及心肌酶等进行检测;记录患儿日龄、
体重,母亲的孕周及怀孕次数等相关临床资料。采用

微柱凝胶卡式法对患儿及其母亲进行 ABO血型和

Rh(D)血型鉴定以及新生儿溶血3项的检测,严格按

《临床输血检验实验操作规程》操作。所有试剂均在

有效期内使用。

1.3 结果判读 红细胞释放试验阳性则确诊为

HDN;溶血3项试验中3项均为阴性则不能确诊

HDN;红细胞释放试验阴性,但其他两项中有一项或

两项是阳性则判断为可疑[3]。

1.4 统计学处理 采用SPSS25.0统计软件进行数

据描述及统计分析,计量资料以x±s表示,计量资料

组间比较采用F 检验;计数资料以百分率表示,组间比

较采用χ2 检验;若P<0.05为差异具有统计学意义。

2 结  果

2.1 HDN检出率情况 确诊为ABO血型不合的新

生儿溶血病(ABO-HDN)的病例占48.24%(178/

369),ABO-HDN可疑病例占10.57%(39/369),阴
性占41.19%(152/369)。确诊ABO-HDN病例的溶

血三项试验阳性率:直接抗人球蛋白试验24.16%、血
清游 离 抗 体 试 验 76.40%、红 细 胞 释 放 试 验

100.00%。

2.2 ABO-HDN检出率在性别和血型分布上的比

较 在性别分布上,男性阳性率为48.00%,女性阳性

率为48.52%,两者比较差异无统 计 学 意 义(P>
0.05);血型分布上,A型血阳性率为48.00%,B型血

阳性率为48.40%,两者比较差异无统计学意义(P>
0.05)。见表1。

2.3 ABO-HDN检出率与患儿年龄、体重以及母亲

孕周、怀孕次数的关系 按新生儿日龄、体重以及母

亲孕周、怀孕次数分组并比较 ABO-HDN检出率的

差异,见表2。

2.4 ABO-HDN确诊组、可疑组、阴性组血清检测项

目的比较 将 ABO-HDN组的血清检测项目[总胆

红素、肌酸激酶(CK)、乳酸脱氢酶(LD)和α-羟丁酸脱

氢酶(α-HBD)]与可疑组、阴性组进行比较,结果显

示:ABO-HDN组的CK和α-HBD水平均高于阴性

组,差异均有统计学意义(P<0.05);ABO-HDN组

的总胆红素和LD水平与阴性组比较,差异均无统计

学意义(P>0.05);ABO-HDN组的总胆红素、CK、

LD和α-HBD水平与可疑组比较,差异均无统计学意

义(P>0.05),见表3。
表1  HDN检出率在性别和血型上的比较(n)

人群类型 n 确诊ABO-HDN χ2 P

性别

 男 200 96 0.010 0.921

 女 169 82

血型

 A 150 72 0.006 0.940

 B 219 106

 总计 369 178

表2  HDN检出率与患儿年龄、体重、母亲孕周

   及其怀孕次数的关系

项目及分组 n 阳性(n) 检出率(%) χ2 P

患儿日龄

 ≤4
 

d 202 117 57.92 16.758 0.000

 >4
 

d 167 61 36.53

患儿体重

 ≤3
 

000
 

g 165 70 42.42 4.041 0.044

 >3
 

000
 

g 204 108 52.94

孕周

 <37周 76 37 48.68 0.008 0.930

 ≥37周 293 141 48.12

母亲怀孕次数

 1次 107 47 43.93 1.123 0.289

 ≥2次 262 131 50.00

表3  阳性组与可疑组和阴性组间血清检测结果比较

组别 n 总胆红素(μmol/L) CK(U/L) LD(U/L) α-HBD(U/L)

ABO-HDN组 178 205.60±72.06 651.91±550.91a 593.42±176.24 423.38±135.06b

可疑组 39 196.47±75.37 527.33±390.67 591.62±197.14 427.69±160.80

阴性组 152 206.33±72.77 503.20±421.67 567.32±179.69 392.01±134.68

  注:与阴性组比较,aP=0.06,bP=0.037。

·1002·检验医学与临床2020年7月第17卷第14期 Lab
 

Med
 

Clin,July
 

2020,Vol.17,No.14



3 讨  论

  HDN是由于母婴血型不合引起的同种免疫反

应,HDN主要发生于 ABO血型系统,其次为Rh血

型系统,同时近年来也有相关研究报道 MNS系统、

Kidd血型系统等也可引起 HDN[4]。ABO-HDN主

要发生于O型血母亲所生的非O型血小孩。O型母

亲体内的抗-A、抗-B主要为IgG类抗体,可以通过胎

盘结合胎儿的A抗原或者B抗原从而导致溶血的发

生。在本研究纳入的369例疑似患儿中,确诊ABO-
HDN的 占 48.24%,检 出 率 较 高,与 相 关 研 究 一

致[5-6]。目前,临床上常用新生儿溶血三项试验来诊

断ABO-HDN。直接抗人球蛋白试验用来检测新生

儿体内红细胞是否被其母亲的IgG类抗体致敏;血清

游离抗体试验主要是用于检测新生儿血浆中是否有

IgG类抗体的存在;但是直接抗人球蛋白试验和血清

游离抗体试验均易受到红细胞水平和红细胞上抗原

的结构和数量的影响,这也是其在 ABO-HDN确诊

者中阳性率低的原因之一[7];因此,直接抗人球蛋白

试验和血清游离抗体试验单独阳性不能用来诊断

ABO-HDN[8]。红细胞释放试验由于采用了间接检

测方法,使其具有很高的灵敏度和特异度,作为新生

儿溶血三项中最重要的试验,其阳性即可确诊ABO-
HDN[9]。本研究纳入的疑似患儿中,直接抗人球蛋白

试验阳性率为24.16%,血清游离抗体试验阳性率为

76.40%,红细胞释放试验阳性率为100%。
在纳入研究的男性和女性疑似患儿中,ABO-

HDN的检出率分别为48.00%、48.52%,两者比较差

异无统计学意义(P>0.05),说明 HDN在男女中均

有相同的发病概率。在血型分析中,有学者发现A型

血的患儿相对于B型血更加容易发生ABO-HDN,认
为新生儿红细胞上的A型抗原决定簇多,更加容易结

合IgG抗体[10];但是也有研究认为ABO-HDN的发

病率与血型不相关[11]。本次分析中A型血疑似患儿

的确诊率为48.00%,B型血疑似患儿为48.40%,两
者比较差异无统计学意义(P>0.05)。所以,文献

[10]报道的现象可能并不具备普遍的指导意义,可能

是纳入研究人群的选择性偏倚有关。
在新生儿日龄、体重、孕周及母亲怀孕次数与

ABO-HDN检出率的关系研究中,日龄≤4
 

d新生儿

中ABO-HDN的检出率高于日龄>4
 

d的新生儿。
这说明,新生儿早期行溶血三项检查对 HDN的灵敏

度更高;因为,随着时间的延长致敏红细胞的水平会

不断地降低,早期检测才能降低漏检率[7]。在出生体

重与ABO-HDN检出率的关系研究中,体重>3
 

000
 

g的新生儿检出率高于体重≤3
 

000
 

g的患儿。根据

张伟等[12]的研究,新生儿出生体重过高过低均会对新

生儿发育造成一定的影响。笔者分析,可能体重>

3
 

000
 

g的患儿由于血型抗原发育比体重≤3
 

000
 

g
的患儿要完善,来自母亲的同种抗体更易结合到胎儿

的红细胞上而致敏,更易被检测出来,从而有较高的

检出率,但是具体的机制仍需进一步研究。早产儿

(孕周<37周)与足月儿(孕周≥37周)的ABO-HDN
检出率相当;早产儿各个系统的发育相比较于足月儿

落后,但并没有更易并发 ABO-HDN的表现[13]。有

报道显示,孕妇为第二次或者多次 怀 孕 时,ABO-
HDN的发生风险就会升高[14]。本研究中,母亲怀孕

次数≥2次的疑似患儿中,ABO-HDN检出率略高于

母亲怀孕次数为1次的疑似患儿,但是两者差异无统

计学意义(P>0.05)。考虑可能受到了其他因素如日

龄不统一的影响,导致部分患儿未能检出。

ABO-HDN是新生儿高胆红素血症主要危险因

素之一,约占10.2%[15]。研究认为,胆红素可作为

ABO-HDN的辅助诊断指标,因为 HDN患儿与同期

正常出生婴儿胆红素水平比较是有差异的[16]。本研

究中,ABO-HDN组与可疑组、阴性组的胆红素水平

比较,差异无统计学意义(P>0.05),主要是因为本研

究纳入的人群均为因胆红素水平过高和母婴血型不

合而疑似ABO-HDN的患儿。新生儿肝脏中分解胆

红素的代谢途径发育不成熟,高胆红素血症容易在新

生儿时期诱发胆红素脑病,同时高水平的胆红素还可

以可以造成心、脑、肝等器官受损[17],所以临床表现为

高胆红素血症的患儿应立即进行治疗并尽早进行排

除ABO-HDN的相关检测,以免错过最佳治疗时期。
在心肌酶的各项指标中,ABO-HDN 组的 CK 和α-
HBD水平均高于阴性组,提示 ABO-HDN患儿更易

发生心肌受损。
综上所述,HDN检出率与患儿日龄和体重密切

相关;尽早对可疑患儿进行新生儿溶血检测,可以有

效地提高 ABO-HDN患儿的检出率;对于母亲怀孕

次数≥2次及O型血母亲所生的非O型血的新生儿,
应做好ABO-HDN早期预防,减少 ABO-HDN造成

的影响,提高新生儿的生存质量。最后,ABO-HDN
患儿存在心肌酶谱(CK和α-HBD)改变,提示 ABO-
HDN患儿可能存在心肌受损,应密切监测,建议临床

将其与新生儿溶血三项同时进行检测。
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