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摘要：目的　 探讨 Ｒｈ血型以外的同种意外抗体、自身抗体的血清学特征及临床意义。方法　 采用低离子盐水介质法、微柱凝
胶介质法和经典抗人球蛋白分析等实验方法对 ６７例患者标本进行意外抗体筛查分析、抗体特异性诊断及鉴定实验、免疫球蛋
白种类分析及抗体效价测定。结果　 在 ６７ 例 Ｒｈ 血型系统以外的同种意外抗体、自身抗体中，同种意外抗体 ５５ 例（５５ ／ ６７，
８２．１％），自身抗体 １２例（１２ ／ ６７，１７．９％）。在免疫球蛋白分类中，单纯 ＩｇＧ型 ２２例（２２ ／ ６７，３２．８％）、单纯 ＩｇＭ型 ３７例（３７ ／ ６７，
５５．２％）、ＩｇＧ＋ＩｇＭ型 ８例（８ ／ ６７，１１．９％）。同种意外抗体在不同疾病分布中以血液系统疾病和实体肿瘤居多，分别为 ２１ 例
（２１ ／ ５５，３８．２％）和 １７例（１７ ／ ５５，３０．９％）。自身抗体在血液系统疾病和自身免疫病占比较高，分别为 ５例（５ ／ １２，４１．７％）和 ４
例（４ ／ １２，３３．３％）。结论　 Ｒｈ血型以外的同种意外抗体、自身抗体检测对于输血相容性检测、降低无效输血发生率及指导临
床用血有十分重要的临床意义。
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　 　 如何既能积极配合临床治疗又能保证血制品
输注的安全性和有效性一直是临床输血关注的焦

点［１２］。如何清除障碍，精确查找引起交叉配血不

相合、无效输血的原因，了解意外抗体的生物学性

质和特异性，采取有针对性的检测手段和方法对其

进行特异性鉴定，并且可以选择性的输注相应的血

制品，对确保患者及时、安全、有效的交叉配血诊断

和临床治疗非常重要。

现代输血技术日新月异，输血前的检验流程也

越来越标准化和规范化，Ｒｈ 血型系统的价值和临
床应用受到重视，而由非 Ｒｈ 血型系统的同种意外
抗体、自身抗体诱导引起的迟发性输血反应、新生

儿溶血病、无效输血比例却逐渐上升［３］。本研究对

６７例 Ｒｈ血型以外的同种意外抗体、自身抗体进行
检测，探讨其抗体性质以及在疾病中的分布情况。

１　 材料和方法

１．１　 研究对象　 ２０１８ 年 ３ 月 １ 日至 ２０２０ 年 １０ 月
３１日在南京中医药大学无锡附属医院接受治疗并
住院的患者，在输注血制品前进行常规输血相容性

检测，在筛查中发现意外抗体并且最终鉴定为 Ｒｈ
血型系统以外意外抗体的患者 ６７ 例，其中男性 ２３
例，女性 ４４例，年龄 ２６～９２岁。
１．２　 试剂与仪器　 Ｍｉｃｒｏｌａｂ ＳＴＡＲｌｅｔ ＩＶＤ全自动血

型分析仪、ＴＤＡ 型凝胶卡专用离心机购自长春博
研医学生物仪器公司；血清学离心机购自无锡市瑞

江分析仪器公司；恒温水浴箱购自金坛恒丰仪器

厂；显微镜购自 Ｏｌｙｍｐｕｓ公司。
Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ号抗体筛选细胞、微柱凝胶卡购自长

春博迅生物技术公司；广谱及单特异性抗人球蛋白

试剂、谱细胞、２－疏基乙醇（２Ｍｅ）应用液、抗 Ｍ、抗
Ｎ、抗 Ｐ１ 血型试剂购自上海血液生物公司，抗 Ｌｅ

ａ、

抗 Ｌｅｂ、抗 Ｓ、抗 Ｊｋａ、抗 Ｊｋｂ、抗 Ｆｙａ、抗 Ｆｙｂ 血型试剂
购自 Ｂｉｏｔｅｓｔ公司。
１．３　 检测方法
１．３．１　 意外抗体筛查及鉴定　 采用盐水试管法、经
典抗人球蛋白法和微柱凝胶卡法对待检血清进行

意外抗体筛查和抗体特异性鉴定。

１．３．２　 意外抗体免疫球蛋白类型鉴定　 采用盐水
试管法检测，以查明待检血清中是否存在 ＩｇＭ 型抗
体；采用经典抗人球蛋白法和微柱凝胶卡法检测，

以查明待检血清中是否存在 ＩｇＧ 型抗体；盐水试管
法抗体检测结果阳性者，采用 ２Ｍｅ 处理待检血清
后，再用经典抗人球蛋白法和微柱凝胶卡法检测，

以查明待检血清中是否同时存在 ＩｇＭ 型和 ＩｇＧ 型
抗体。抗体检测过程中，采用自身对照并行试验，

以确定待检血清或红细胞上是否存在冷凝集素或

温自身抗体。
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１．３．３　 直接抗人球蛋白试验　 将红细胞用少量生
理盐水冲洗 ３次，配成 ３％浓度的红细胞悬液待用，
将 ５０ μＬ多特异性和单特异性抗 ＩｇＧ 及抗 Ｃ３ｄ 抗
人球蛋白试剂分别加入标记好的试管中，再加入

５０ μＬ待检红细胞悬液，混匀，盐水管为阴性对照，
以 ３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ离心 １５ ｓ，观察是否有凝集或溶血。
１．３．４　 效价测定　 根据同种抗体的特异性，选取相
应抗原阳性红细胞，用盐水试管法、经典抗人球蛋

白法测定效价。

２　 结果

２．１　 意外抗体特异性和自身抗体分布 　 见表 １。
在 ６７例 Ｒｈ血型以外同种意外抗体、自身抗体中，
男 ２３例（２３ ／ ６７，３４．３％），女 ４４ 例（４４ ／ ６７，６５．７％）。
同种意外抗体 ５５ 例（５５ ／ ６７，８２．１％），同种意外抗
体中 ＭＮＳｓ血型体系（包括抗 Ｍ、抗 Ｎ和抗 Ｓ）２２ 例
（２２ ／ ６７，３２．８％），Ｌｅｗｉｓ 血型体系（包括抗 Ｌｅａ 和抗
Ｌｅｂ）２１例（２１ ／ ６７，３１．３％），Ｋｉｄｄ 血型体系（包括抗
Ｊｋａ 和抗 Ｊｋｂ）５例（５ ／ ６７，７．５％），Ｄｕｆｆｙ血型体系（包
括抗 Ｆｙｂ）４ 例（４ ／ ６７，６． ０％），Ｐ 血型体系 １ 例
（１ ／ ６７，１．５％），抗 Ｅ 合并抗 Ｆｙｂ １ 例（１ ／ ６７，１．５％），

未明确的不规则抗体 １ 例（１ ／ ６７，１．５％）。自身抗
体 １２ 例（１２ ／ ６７，１７．９％），自身抗体中温自身抗体
１０ 例（１０ ／ ６７，１４． ９％），冷凝集素 ２ 例 （２ ／ ６７，
３．０％）。

　 　 表 １　 非 Ｒｈ 血型的同种意外抗体和自身抗体的血清
学特征（ｎ＝ ６７）

抗体种类 特异性抗体名称 ｎ
直接人球蛋白试验

多克隆

抗体

抗

ＩｇＧ
抗

Ｃ３ｄ
同种意外抗体 ＭＮＳｓ血型体系 ２２ Ｎ Ｎ Ｎ

Ｌｅｗｉｓ血型体系 ２１ Ｎ Ｎ Ｎ
Ｋｉｄｄ血型体系 ５ Ｎ Ｎ Ｎ
Ｄｕｆｆｙ血型体系 ４ Ｎ Ｎ Ｎ
Ｐ 血型体系 １ Ｎ Ｎ Ｎ
抗 Ｅ＋抗 Ｆｙｂ １ Ｎ Ｎ Ｎ
未明确的不规则抗体 １ Ｐ Ｐ Ｐ

自身抗体 温自身抗体 １０ Ｐ Ｐ Ｐ
冷凝集素 ２ Ｐ Ｎ Ｐ

　 　 注：Ｐ 代表阳性，Ｎ代表阴性。

２．２　 意外抗体免疫球蛋白类型分布及效价　 在免
疫球蛋白分类中，ＩｇＧ型 ２２ 例（２２ ／ ６７，３２．８％），ＩｇＭ
型 ３７ 例（３７ ／ ６７，５５．２％），ＩｇＧ＋ＩｇＭ 型 ８ 例（８ ／ ６７，
１１．９％），见表 ２。

表 ２　 意外抗体和自身抗体的免疫球蛋白类型分布（ｎ＝ ６７）

抗体种类 特异性抗体名称
Ｉｇ分类

ＩｇＧ型 ＩｇＭ型 ＩｇＧ＋ＩｇＭ
效价

同种意外抗体 ＭＮＳｓ血型体系 ２ １６ ４ １ ∶４～１ ∶３２
Ｌｅｗｉｓ血型体系 ０ １８ ３ １ ∶１～１ ∶４
Ｋｉｄｄ血型体系 ５ ０ ０ １ ∶４～１ ∶１６
Ｄｕｆｆｙ血型体系 ３ ０ １ １ ∶２～１ ∶４
Ｐ 血型体系 ０ １ ０ １ ∶１
抗 Ｅ＋抗 Ｆｙｂ １ ０ ０ １ ∶１６，１ ∶４
未明确的不规则抗体 １ ０ ０ １ ∶８

自身抗体 温自身抗体 １０ ０ ０ １ ∶４～１ ∶８
冷凝集素 ０ ２ ０ １ ∶２５６

合计 ２２ ３７ ８ —

２．３　 意外抗体、自身抗体在不同疾病中分布 　 在
６７例患者中，同种意外抗体在不同疾病分布中以血
液病 ２１例（２１ ／ ５５，３８．２％）和实体肿瘤 １７（１７ ／ ５５，

３０．９％）居多，自身抗体以自身免疫病 ４ 例（４ ／ １２，
３３．３％）和血液病 ５ 例（５ ／ １２，４１．７％）占比较高，６７
例患者在疾病中的分布以及抗体性质见表 ３。

表 ３　 不同疾病中非 Ｒｈ血型外意外抗体和自身抗体分布（ｎ＝ ６７）

疾病名称
同种意外抗体

［ｎ（％）］
自身抗体

［ｎ（％）］
Ｉｇ分类

ＩｇＧ型 ＩｇＭ型 ＩｇＧ＋ＩｇＭ
血液系统疾病 ２１（３８．２） ５（４１．７） １５ ７ ４
实体瘤 １７（３０．９） １（８．３） ２ １４ ２
骨关节病 ８（１４．５） ０（０） ０ ７ １
肝纤维化 ５（９．１） １（８．３） １ ４ １
自身免疫病 ０（０） ４（３３．３） ４ ０ ０
消化道出血 ３（５．５） ０（０） ０ ３ ０
感染性疾病 １（１．８） １（８．３） ０ ２ ０
合计 ５５ １２ ２２ ３７ ８
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３　 讨论

　 　 意外抗体筛查对于输血相容性检测非常重要，
有益于保障患者输血安全［４］。研究建议，抗筛结果

阳性的标本要进一步做抗体的鉴定，包括鉴定抗体

的性质和抗体的种类；鉴定出有临床意义的意外抗

体后，即使患者由于抗体滴度降低无法检测出来，

都需要始终选择抗原阴性的红细胞来输注［５６］。

ＩｇＧ型抗体分子量小，可通过胎盘屏障引起新生儿
溶血病［７］。ＩｇＭ型抗体分子量较大，不能越过胎盘
屏障，但可以通过激活补体，破坏红细胞，引起急性

溶血性输血反应。ＩｇＭ 型抗体还可以与含有相应
抗原的红细胞在盐水介质中出现凝集，干扰血型鉴

定和输血相容性检测，给临床及时和有效的输血方

案带来困难［８］。

本研究中，３８ 例抗体种类为 ＩｇＭ 的抗体主要
分布在 ＭＮＳｓ血型体系、Ｌｅｗｉｓ 血型体系、Ｐ 血型体
系和冷凝激素中。ＭＮＳｓ 血型体系是除 Ｒｈ 体系外
最具复杂性和多态性的血型体系［９］，ＭＮＳｓ 血型体
系最常见的抗原是 Ｍ、Ｎ、Ｓ、ｓ［１０］。ＭＮＳｓ 血型体系
中抗 Ｍ比例相对较高且绝大部分都被认为是自然
免疫形成的 ＩｇＭ 型抗体［１１］。与 ＡＢＯ 血型体系抗
体的形成机制不同，ＭＮＳ血型体系的抗体出现没有
规则，不能恒定地出现在缺乏相应抗原者的体

内［１２］；ＩｇＭ 型的抗 Ｍ抗体在 ３７ ℃的抗人球蛋白介
质中活性较小，会造成血型识别与交叉配血困

难［１３］，但一般在体内不会引起溶血性输血反应；而

在糖尿病患者体内可激活补体，引起溶血反应［１４］。

Ｌｅｗｉｓ血型系统的抗 Ｌｅａ 抗体和 Ｐ 系统中的抗 Ｐ１
抗体也是此种类型抗体，可导致溶血性输血反应或

诱发新生儿溶血病［１５］。本研究中还有 ２ 例患者血
清内含有 ＩｇＭ型冷凝集素，在某些特殊的病理状态
下，如支原体肺炎、传染性单核细胞增多症、恶性淋

巴瘤等，患者体内可能会产生高效价冷凝集素，能

介导红细胞之间发生凝集并通过结合补体破坏红

细胞而发生溶血［１６］。本研究中 ２ 例冷凝激素效价
较高，均为 ２５６。

２１例 ＩｇＧ 类抗体主要分布在 Ｋｉｄｄ 血型体系、
Ｄｕｆｆｙ血型体系和温自身抗体。Ｋｉｄｄ 血型体系抗原
性较弱，包含 ３个血型抗原，分别为 Ｊｋａ、Ｊｋｂ 及 Ｊｋ３。
最常见的抗 Ｊｋａ 和抗 Ｊｋｂ 抗体，可导致严重迟发性
溶血反应和中等程度的新生儿溶血病的发生［１７］。

本研究中 ５例抗 Ｊｋａ 和抗 Ｊｋｂ 抗体阳性患者均有妊
娠或输血免疫史，抗体效价为 ４～１６。抗 Ｆｙａ、抗 Ｆｙｂ

抗体被广泛认为是 Ｄｕｆｆｙ 血型体系中的常见抗体，
其中以抗 Ｆｙｂ 抗体居多，为反复输血和妊娠产生的
ＩｇＧ类抗体，可导致溶血性输血反应、引起新生儿溶
血病及自身免疫病等［１８］。Ｄｕｆｆｙ血型体系统常常会
合并其他常见的意外抗体，容易造成 Ｄｕｆｆｙ 血型抗
体的漏检［１９］。本研究中就有 １ 例为抗 Ｅ 合并抗
Ｆｙｂ 意外抗体。对于温自身抗体在输血相容性检测
中所起作用的重要性也不容忽视，盲目输血可加速

患者红细胞破裂，导致患者血尿、黄疸和贫血等临

床症状加重，甚至引起严重溶血性输血反应［２０］。

本研究中同种意外抗体多见于血液病和实体

肿瘤，可能原因为本院为中医医院，收治患者年龄

偏大，反复贫血，有多次的异体输血史，机体受到多

次免疫刺激，从而导致同种意外抗体的产生。本研

究中的自身抗体多发生于各种血液病和自身免疫

病患者，可能原因为以上 ２ 种疾病反复输血，机体
受到多次免疫刺激所致。本研究中还发现有 １ 例
自身抗体阳性为慢性肝硬化患者，可能原因为肝巨

噬细胞功能障碍，导致免疫复合物在血液中积累，

被人体红细胞膜上的 Ｃ３ｂ受体所吸收和黏附，导致
自身抗体形成和产生［２１］。此外，自身抗体阳性患

者可能会掩盖同种意外抗体的存在，从而引起输血

反应。因此上述患者在临床输血治疗前更应重视

血型抗原的相合性输注，避免发生输血反应［２２］。

综上所述，Ｒｈ血型以外的同种意外抗体、自身
抗体检测在输血相容性检测、减低无效输血的发生

率和指导临床用血上有重要的临床意义。输血科

应建立意外抗体阳性鉴定及交叉配血的规范体系，

为临床安全、合理、有效用血提供有力保障。
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