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ＲｈＤ阴性献血者血清学表型分型及抗体筛选调查分析
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　　摘　要：目的　调查ＲｈＤ阴性献血者的血清学表型分型及抗体筛选结果。方法　统计２０１２年１～１２月徐州地区无偿献血

者标本８５８９４例，用血清学方法确认ＲｈＤ阴性及表型，使用间接抗球蛋白试验（ＩＡＴ）进行不规则抗体的筛选。结果　共确认

ＲｈＤ阴性４６８例（０．５４％），检出不规则抗体１１例（２．３５％，１１／４６８），以ＩｇＧ型抗Ｄ多见，效价为１∶２～１∶６４不等；ＲｈＤ阴性表

型包括ｄｃｃｅｅ（６１．５４％）、ｄＣｃｅｅ（２５．４３％）、ｄｃｃＥｅ（７．６９％）、ｄＣｃＥｅ（２．７８％）、ｄＣＣｅｅ（２．３５％）、ｄＣＣＥｅ（０．２１％）；检出ＲｈＤ变异型２８

例，占检验科初筛ＲｈＤ阴性（５．６５％）。结论　开展ＲｈＤ阴性献血者表型分型和不规则抗体筛选，不仅可以有效避免溶血性输血

反应和新生儿溶血病的发生，而且对ＲｈＤ阴性患者临床紧急抢救输血治疗提供有力保障，同时血站还应加强对献血者ＲｈＤ变异

型检测，以保证血液输注安全有效。
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　　Ｒｈ血型系统是人类最具多态性的血型系统之一，其临床

意义仅次于ＡＢＯ血型系统，可引起溶血性输血反应和新生儿

溶血病等［１］，目前已发现Ｒｈ系统有５０多个抗原，其中与临床

意义密切相关的抗原主要有Ｄ、Ｃ、ｃ、Ｅ、ｅ，为进一步了解本地区

无偿献血者Ｒｈ血型分布规律，完善稀有血型献血者档案库，

以满足临床需求，保障输血安全，本站血型室对初筛ＲｈＤ阴性

献血者标本通过间接抗球蛋白试验（ＩＡＴ）进行阴性确认、不规

则抗体筛选，采用盐水试管法进行表型分型，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２０１２年１～１２月在本市无偿献血者标本，共

计８５８９４例。

１．２　仪器与试剂　日本久保田 ＫＡ２２００血型血清学专用离

心机，汉泰 ＨＥＭＯＴＹＰＥ４０ＭＲＰ４ｔｉｐｓ全自动血型分析仪，３７

℃电热恒温水浴箱。ＩｇＭ型抗Ｄ（苏州苏大赛尔免疫生物技术

有限公司），３种不同厂家确认试剂抗Ｄ１（ＩｇＭ／ＩｇＧ）、抗Ｄ２

（ＩｇＭ＋ＩｇＧ）、抗Ｄ３（ＩｇＧ），分别来自 ＭＩＬＬＩＰＯＲＥ（英国）、Ｄｏ

ｍｉｎｉｏｎＢｉｏｌｏｇｉｃａｌｓＬｉｍｉｔｅｄ（加拿大）和上海血液生物医药公司，

ＩｇＭ型抗Ｃ、抗ｃ、抗Ｅ及抗ｅ，抗ＩｇＧ＋Ｃ３ｄ（多抗）、Ｏ型谱细

胞、筛选细胞（Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ型，上海血液生物医药公司），自制ＩｇＧ

致敏红细胞，所有试剂均在有效期内使用。

１．３　方法

１．３．１　本站检验科使用全自动血型仪对无偿献血者标本进行

ＲｈＤ血型初筛，若为ＲｈＤ阴性，则送血型室使用不同厂家的３

种ＩｇＧ或ＩｇＧ＋ＩｇＭ抗Ｄ试剂，用经典ＩＡＴ进行确认，同时平

行做ＲｈＤ阳性对照，未见凝集者判定为ＲｈＤ阴性；若出现凝

集则判定为 ＲｈＤ变异型（弱 Ｄ或部分 Ｄ）
［２］，并进一步采用

ＩＡＴ筛选不规则抗体。

１．３．２　采用盐水试管法对ＲｈＤ阴性标本使用ＩｇＭ 型抗Ｃ、

抗ｃ、抗Ｅ及抗ｅ进行表型分型，同时平行做阴、阳对照。

２　结　　果

８５８９４例献血者标本初筛ＲｈＤ阴性４９６例，进一步通过

ＩＡＴ确诊４６８例 ＲｈＤ 阴性（０．５４％），其表型分布以 ｄｃｃｅｅ

（６１．５４％）最多见，ｄＣｃｅｅ（２５．４３％）次之，其他表型分布相应较

少，依次为ｄｃｃＥｅ（７．６９％）、ｄＣｃＥｅ（２．７８％）、ｄＣＣｅｅ（２．３５％）、

ｄＣＣＥｅ（０．２１％），见表１。检出ＲｈＤ变异型２８例（弱Ｄ或部分

Ｄ），由于受试验条件所限未进一步进行Ｄｅｌ型检测，所检出Ｄ

变异型占检验科初筛ＲｈＤ阴性５．６５％（２８／４９６），表型分布以

ｃｃＥｅ（６７．８６％）多见，见表２。抗体筛选共检出不规格抗体１１

例，其中抗Ｄ７例、抗Ｄ（合并抗Ｌｅａ）１例、抗Ｍ１例、冷自身抗

体２例，抗Ｄ抗体效价分别从１∶２～１∶６４不等，见表３。

表１　　４６８例ＲｈＤ阴性献血者表型分布情况

表型 Ａ（狀） Ｂ（狀） Ｏ（狀） ＡＢ（狀） 合计［狀（％）］

ｄｃｃｅｅ ８４ ８４ ９１ ２９ ２８８（６１．５４）

ｄＣｃｅｅ ３５ ３５ ３９ １０ １１９（２５．４３）

ｄｃｃＥｅ １３ ８ １１ ４ ３６（７．６９）

ｄＣｃＥｅ ５ ４ ４ ０ １３（２．７８）

ｄＣＣｅｅ １ ５ ５ ０ １１（２．３５）

ｄＣＣＥｅ ０ ０ １ ０ １（０．２１）

合计 １３８ １３６ １５１ ４３ ４６８（１００．００）

表２　　２８例Ｄ变异型（弱Ｄ或部分Ｄ）表型分布

表型 Ａ（狀） Ｂ（狀） Ｏ（狀） ＡＢ（狀） 合计［狀（％）］

ｃｃＥｅ ７ ３ ７ ２ １９（６７．８６）

Ｃｃｅｅ ２ １ １ ０ ４（１４．２９）

Ｃｃｅｅ ２ ０ ０ ０ ２（７．１４）

ｃｃＥＥ １ ０ ０ ０ １（３．５７）

ＣＣｅｅ ０ ０ ０ １ １（３．５７）

ＣｃＥｅ １ ０ ０ ０ １（３．５７）

合计 １３ ４ ８ ３ ２８（１００．００）

表３　　１１例不规则抗体分布情况

序号 ＡＢＯ血型 Ｒｈ表型 抗体性质 效价

１ Ａ ｄｃｃＥｅ 抗Ｄ（合并抗Ｌｅａ）
１∶３２（４℃为１∶２；ＲＴ

为１∶１；３７℃为１∶１）

２ Ａ ｄｃｃｅｅ 未确定特异性 ／

３ Ｂ ｄＣｃｅｅ 未确定特异性 ／

４ Ｂ ｄｃｃｅｅ 抗Ｄ １∶６４

５ Ｂ ｄｃｃｅｅ 抗Ｄ １∶６４

６ Ｏ ｄｃｃｅｅ 抗Ｄ １∶２
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续表３　　１１例不规则抗体分布情况

序号 ＡＢＯ血型 Ｒｈ表型 抗体性质 效价

７ Ｏ ｄｃｃｅｅ 抗Ｄ １∶２

８ Ｏ ｄｃｃＥｅ 抗Ｄ １∶３２

９ Ｏ ｄｃｃｅｅ 抗Ｍ
４℃为１∶３２；ＲＴ为

１∶２；３７℃为１∶１

１０ ＡＢ ｄｃｃｅｅ 抗Ｄ １∶６４

１１ ＡＢ ｄｃｃＥｅ 抗Ｄ １∶８

　　／：未检出。

３　讨　　论

人类Ｒｈ血型系统是最复杂的红细胞血型系统，发现于

１９３９年
［３］，其血型基因位于１号染色体短臂１ｐ３４，３～１ｐ３６，１

之间，包括２个紧密连锁高度同源的犚犺犇和犚犺犆犈 基因，各由

１０个外显子组成。犚犺犇基因编码ＲｈＤ多肽，犚犺犆犈基因编码

ＲｈＣＥ多肽
［４］，Ｒｈ系统的５种主要抗原中，Ｄ抗原具有很强的

免疫原性，其他抗原免疫原性由强到弱依次为Ｄ＞Ｅ＞ｃ＞Ｃ＞

ｅ。ＲｈＤ抗原表型除正常Ｄ阳性和Ｄ阴性表型外，还存在多种

Ｄ变异型，主要包括弱 Ｄ（ｗｅａｋＤ）、部分 Ｄ（ｐａｒｔｉａｌＤ）和 Ｄｅｌ

型［５６］，Ｄ变异型均能引起免疫应答，导致同种抗Ｄ的产生，为

保证临床输血安全，其作为供血者应视为ＲｈＤ阳性对待，若作

为受血者应以ＲｈＤ阴性血液输注。

本研究对８５８９４例无偿献血者标本通过ＩＡＴ 共确认

ＲｈＤ阴性４６８例（０．５４％），符合国内汉族人群 ＲｈＤ分布比

例［３］，ＲｈＤ阴性表型分型以ｄｃｃｅｅ（６１．５４％）最多见，其次为

ｄＣｃｅｅ（２５．４３％），其 他 依 次 为 ｄｃｃＥｅ（７．６９％）＞ｄＣｃＥｅ

（２．７８％）＞ｄＣＣｅｅ（２．３５％）＞ｄＣＣＥｅ（０．２１％），因此对于长期

需要输血治疗的 ＲｈＤ阴性患者，在初次输血时不仅要给予

ＲｈＤ相配合的血液，还应尽量做到Ｒｈ系统表型匹配，以避免

多次输血产生同种抗体。

４９６例初筛ＲｈＤ阴性献血者中，共检出ＲｈＤ变异型２８例

（弱Ｄ或部分Ｄ），由于受试验条件所限未进一步进行Ｄｅｌ型检

测，所检出Ｄ变异型占检验科初筛 ＲｈＤ阴性的５．６５％（２８／

４９６），表型分布以ｃｃＥｅ（６７．８６％）多见（表２）。在检测Ｄ变异

型时，发现２例献血者标本由于各种因素导致自身抗体致敏自

身红细胞，出现直接抗球蛋白试验（ＤＡＴ）阳性，进而干扰ＲｈＤ

血型的ＩＡＴ结果，故笔者参照文献［７］的方法，通过使用木瓜

酶处理直接抗体阳性红细胞，使红细胞上结合的ＩｇＧ抗体脱落

下来，以获得ＤＡＴ阴性的红细胞，再利用ＩＡＴ进行ＲｈＤ抗原

鉴定，最终得到均为ＲｈＤ阴性的准确结果。

Ｄｅｌ型又称吸收放散型，据调查中国汉族人群ＲｈＤ阴性个

体中有２０％～３０％为Ｄｅｌ型，目前国内血站进行的ＲｈＤ阴性

血清学鉴定试验中，并不包括吸收放散试验，Ｄｅｌ型个体均作

为ＲｈＤ阴性供血者
［１］，但由于Ｄｅｌ型带有较弱的Ｄ抗原，仍可

能免疫ＲｈＤ阴性受血者，故输血时仍存在一定风险
［２］。已有

文献报道证实，ＲｈＤ阴性患者输Ｄｅｌ血液后产生了抗Ｄ或体

内抗Ｄ效价升高，引起输血反应
［８］。另有文献［２，９１３］报道，使

用吸收放散试验同时结合分子生物学方法对ＲｈＤ血型进行更

为确切的型别分类，以便准确检出Ｄｅｌ型，尽可能使ＲｈＤ阴性

受血者输到名副其实的阴性血液，以确保输血安全有效［１４１６］。

本研究通过ＩＡＴ对ＲｈＤ阴性献血者进行抗体筛选，共检

出不规则抗体１１例，其中单独出现抗Ｄ７例、抗Ｍ１例、抗Ｄ

（合并抗Ｌｅａ）１例，另２例由于受谱细胞反应格局限制，未能确

定其特异性。对于产生抗Ｌｅａ及抗Ｍ抗体的献血者进一步作

相对应的红细胞血型检测，分别证实其为 Ｌｅ（ａ－ｂ＋）型和

“ＮＮ”型，此乃佐证抗体的产生为外来抗原刺激所形成，同时对

产生抗体的献血者做追踪调查，发现他们均有输血或妊娠史，

这与前述相互印证。对于检出不规则抗体的ＲｈＤ阴性血液，

本站处理原则为血浆作报废处理，红细胞制作冰冻解冻红细胞

供应临床［１７］，而抗体筛选试验阴性的血浆，在临床上无论供应

于ＲｈＤ阳性或ＲｈＤ阴性受血者，相合性输注均是安全的。
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ｗａｎｅｓｅＲｈＤｎｅｇａｔｉｖｅｄｏｎｏｒｓｂｙｔｈｅｍｕｌｔｉｐｌｅｘＰＣＲｍｅｔｈｏｄ［Ｊ］．Ｊ

ＣｌｉｎＬａｂＡｎａｌ，２００３，１７（３）：８０８４．

［１３］ＢｏｍｂａｒｄＡＴ，ＡｋｏｌｅｋａｒＲ，ＦａｒｋａｓＤＨ，ｅｔａｌ．ＦｅｔａｌＲＨＤｇｅｎｏｔｙｐｅ

ｄｅｔｅｃｔｉｏｎｆｒｏｍｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇｃｅｌｌｆｒｅｅｆｅｔａｌＤＮＡｉｎｍａｔｅｒｎａｌｐｌａｓｍａ

ｉｎｎｏｎ－ｓｅｎｓｉｔｉｚｅｄＲｈＤｎｅｇａｔｉｖｅｗｏｍｅｎ［Ｊ］．ＰｒｅｎａｔＤｉａｇｎ，２０１１，

３１（８）：８０２８０８．

［１４］段福才，曹燕飞，李建华，等．Ｒｈ弱Ｄ和Ｄｅｌ及不规则抗体的检测

及意义探讨［Ｊ］．临床血液学杂志：输血与检验版，２０１３，２６（３）：

４２０４２１．

［１５］ＣｒｅｄｉｄｉｏＤＣ，ＰｅｌｌｅｇｒｉｎｏＪｒＪ，ＣａｓｔｉｌｈｏＬ．Ｓｅｒｏｌｏｇｉｃａｎｄｍｏｌｅｃｕｌａｒｃｈａｒ

ａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎｏｆＤｖａｒｉａｎｔｓｉｎＢｒａｚｉｌｉａｎｓ：ｉｍｐａｃｔｆｏｒｔｙｐｉｎｇａｎｄｔｒａｎｓｆｕ

ｓｉｏｎｓｔｒａｔｅｇｙ［Ｊ］．Ｉｍｍｕｎｏｈｅｍａｔｏｌｏｇｙ，２０１１，２７（１）：６１１．

［１６］ＢｅｃｋｅｒｓＥＡＭ，ＤｉｎｋｅｌａａｒＲＢ，ｔｅＢｏｅｋｈｏｒｓｔＰＡＷ，ｅｔａｌ．Ｒｅｐｏｒｔｉｎｇ

ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎｉｎｃｉｄｅｎｔｓ：ｔｗｏ－ｙｅａｒｓｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅｓｏｆｈａｅｍｏｖｉｇｉｌａｎｃｅ

ｉｎｔｈｅＳｏｕｔｈｗｅｓｔｒｅｇｉｏｎｏｆｔｈｅＮｅｔｈｅｒｌａｎｄｓ［Ｊ］．ＢｌｏｏｄＴｒａｎｓｆｕｓ，

２００３，４：３７９３８７．

［１７］王照军，曹红荣，赵艳梅．献血者试管标本血型不符原因分析及处

置措施［Ｊ］．淮海医药，２０１２，３０（２）：１４９１５０．

（收稿日期：２０１４０１２４）

·８８４１· 国际检验医学杂志２０１４年６月第３５卷第１１期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｊｕｎｅ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．１１


