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Ｒｈ血型抗原抗体检测对保障输血安全的意义

吴敏华，蔡　葵，刘棋枫

（佛山市第一人民医院输血科，广东５２８０００）

　　摘　要：目的　探讨Ｒｈ血型系统抗原、抗体检测在安全输血中的意义。方法　对２０１２年８月至２０１３年５月在该院住院的

２７００例输血患者进行Ｒｈ系统抗原表型检验和抗体筛查。结果　Ｒｈ血型抗原表型所占比例由高到低依次为ＣＣＤｅｅ、ＣｃＤＥｅ、

ＣｃＤｅｅ、ｃｃＤＥＥ、ＣＣＤＥｅ，５种抗原基因频率由高到低依次为Ｄ、ｅ、Ｃ、ｃ、Ｅ。结论　对于接收输血者及供血者，除了要做必需的常规

检查外还应进行其他４种Ｒｈ血型抗原表型的检查及相应抗体的鉴定，从而避免因输血而产生免疫性抗体，给患者再次输血带来

困难。
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　　Ｒｈ系统是一种极为复杂的血型系统，红细胞上的Ｒｈ复

合物存在丰富的抗原表位，具有很强的免疫原性，在临床输血

中，其重要性仅次于 ＡＢＯ系统。在一般的常规交叉配血中，

Ｒｈ血型只检测Ｄ抗原，并没有对Ｅ、Ｃ、ｃ、ｅ这些抗原进行检

查，但某些患者在接受多次输血或孕妇多次分娩后，血液中会

产生相应抗体，再次输血时可能会引起输血反应。本院输血科

对２７００例输血患者进行了Ｒｈ抗原表型和Ｒｈ抗体检测，通

过回顾性分析这些患者Ｒｈ（Ｄ）、Ｒｈ（Ｃ）、Ｒｈ（ｃ）、Ｒｈ（Ｅ）、Ｒｈ（ｅ）

血型抗原以及相应抗体的分布情况，旨在探讨Ｒｈ血型系统抗

原、抗体检测在安全输血中的意义，现将结果报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１２年８月至２０１３年５月于本院住院

并进行输血的２７００例患者，其中男１２５２例、女１４４８例，年

龄６～８２岁。

１．２　仪器与试剂　抗Ｄ（ＩｇＭ＋ＩｇＧ）、抗Ｃ、抗ｃ、抗Ｅ、抗ｅ抗

体（来自上海血液生物制剂中心），抗体筛选细胞（一套３种）和

谱细胞（一套１０种）为上海血液生物医药责任公司产品，抗人

球微柱凝胶反应卡为强生公司产品。主要仪器包括孵育仪（美

国强生公司产品）与离心机（贝索生物技术有限公司产品）。

１．３　方法

１．３．１　Ｒｈ抗原检测　取小试管５支，分别标记“抗 Ｄ”、“抗

Ｃ”、“抗Ｅ”、“抗ｃ”、“抗ｅ”，按标记分别加入用于分型的抗 Ｄ

（ＩｇＧ＋ＩｇＭ）、抗Ｃ、抗Ｅ、抗ｃ、抗ｅ抗体血清１滴，再分别加入

５％受检者红细胞悬液一滴，混匀，以１０００×ｇ离心１５ｓ，将试

管轻轻摇动，用肉眼观察有无凝集或溶血现象。

１．３．２　结果判断　如凝集则表示受检者红细胞上有相应抗

原；若无凝集则表示受检者红细胞上无相应抗原。用５种抗

Ｒｈ血清可检测１８种抗原表型。

１．３．３　Ｒｈ抗体检测　先用抗体筛选谱细胞（一套３种）进行

意外抗体筛选，抗人球微柱凝胶反应卡各加入０．８％～１％试

剂红细胞悬液５０μＬ，然后加入患者血清５０μＬ，在孵育仪

３７℃孵育１５ｍｉｎ，１０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，肉眼观察结果，红

细胞均匀沉于管底者为阴性，悬浮于凝胶表面或凝胶中段者为

阳性。对意外抗体阳性的标本用１０种谱细胞进行抗体类型鉴

定（方法同上），然后统计Ｒｈ系统阳性抗体。

１．４　统计学处理　数据的录入与计算采用Ｅｘｃｅｌ２００３软件

进行。

２　结　　果

检测为Ｅ抗原阴性的有１６９５例（６２．８％），ｃ抗原阴性的

有１５０２例（５５．６％），ｅ抗原阴性有１３７例（５．１％），Ｃ抗原阴

性有１９３例（７．１％），Ｄ抗原阴性有７例（０．２６％）。Ｒｈ血型抗

原表型所占比例由高到低依次为 ＣＣＤｅｅ、ＣｃＤＥｅ、ＣｃＤｅｅ、

ｃｃＤＥＥ、ＣＣＤＥｅ；５种抗原阴性所占百分率由高到低依次为Ｅ、

ｃ、Ｃ、ｅ、Ｄ。其中，Ｄ抗原阳性而Ｅ阴性１６９２例（６２．６％），Ｄ抗

原阳性而ｃ阴性１５０１例（５５．６％），Ｄ抗原阳性而Ｃ阴性１９１

例（７．１％），Ｄ抗原阳性而ｅ阴性１３８例（５．１％）。见表１。

表１　　Ｒｈ血型系统抗原表型分布

ＲＨ血型抗原表型 狀 所占比例（％）

ｃｃｄｅｅ １ ０．０４

ｃｃｄＥＥ １ ０．０４

ｃｃｄＥｅ ０ ０．００

·８０３· 国际检验医学杂志２０１５年２月第３６卷第３期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０１５，Ｖｏｌ．３６，Ｎｏ．３



续表１　　Ｒｈ血型系统抗原表型分布

ＲＨ血型抗原表型 狀 所占比例（％）

ＣｃｄＥｅ ０ ０．００

ＣｃｄＥＥ ０ ０．００

Ｃｃｄｅｅ ３ ０．１１

ＣＣｄＥＥ ０ ０．００

ＣＣｄＥｅ ０ ０．００

ＣＣｄｅｅ ２ ０．０７

ｃｃＤｅｅ ２ ０．０７

ｃｃＤＥＥ １２７ ４．７０

ｃｃＤＥｅ ６２ ２．３０

ＣｃＤＥｅ ７６９ ２８．４８

ＣｃＤＥＥ １１ ０．４１

ＣｃＤｅｅ ２２１ ８．１８

ＣＣＤＥＥ ０ ０．００

ＣＣＤＥｅ ３２ １．１９

ＣＣＤｅｅ １４６９ ５４．４１

合计 ２７００ １００．００

２７００例患者Ｄ、Ｃ、ｃ、Ｅ、ｅ抗原频率和基因频率分布，见表

２。抗原频率为该抗原阳性例数与统计总例数之比；基因频率

计算根据 ＨａｒｄｙＷｅｉｎｂｅｒｇ定律，采用文献［１］的方法。结果得

出５种抗原基因频率由高到低依次为Ｄ、ｅ、Ｃ、ｃ、Ｅ。Ｒｈ血型系

统抗体分布，见表３

表２　　２７００例患者Ｄ、Ｃ、ｃ、Ｅ、ｅ抗原频率和基因频率

项目 Ｄ Ｃ ｃ Ｅ ｅ

抗原频率（％） ９９．７ ９２．８ ４４．３ ３７．１ ９４．８

基因频率 ０．９３７５ ０．７３９７ ０．２６３１ ０．２０５８ ０．８０１３

表３　　２０例Ｒｈ血型系统抗体检测阳性者的抗体分布

特异性抗体 狀 所占比例（％）

抗Ｅ抗体 １１ ５５．０

抗ｃ抗体 ３ １５．０

抗ｃＥ抗体 ２ １０．０

抗Ｃｅ抗体 １ ５．０

抗Ｄ抗体 ２ １０．０

抗ｅ抗体 １ ５．０

３　讨　　论

天然产生的Ｒｈ抗体极为少见，几乎所有的Ｒｈ抗体都是

由于输入血型不合的血液或母体Ｒｈ血型不合的妊娠等同种

免疫作用而产生［２４］。笔者对本院２７００例输血患者进行Ｒｈ

血型系统抗原及产生的意外抗体分类，发现Ｒｈ血型抗原表型

所占比例由高到低依次为：ＣＣＤｅｅ、ＣｃＤＥｅ、ＣｃＤｅｅ、ｃｃＤＥＥ、

ＣＣＤＥｅ。５种抗原基因频率由高到低依次为Ｄ、ｅ、Ｃ、ｃ、Ｅ；５种

抗原阴性所占比例由高到低依次为Ｅ、ｃ、Ｃ、ｅ、Ｄ。从表１可以

看出Ｅ抗原阴性的比例最高（６２．８％），其次是ｃ抗原（５５．

６％）。表３显示检出的２０例抗体阳性者中，抗Ｅ抗体１１例

（５５％），比例最高，其次是抗ｃ、抗ｃＥ联合抗体分别是３例

（１５％）和２例（１０％），符合抗原阳性与阴性的百分率越接近，

产生抗体的机会也越多的规律［５］。

本研究中，Ｄ抗原阳性而Ｅ阴性者１６９２例（６２．６％），Ｄ

抗原阳性而ｃ阴性１５０１例（５５．６％），Ｄ抗原阳性而Ｃ阴性

１９１例（７．１％），Ｄ抗原阳性而ｅ抗原阴性者１３８例（５．１％），而

Ｄ抗原阳性Ｅ、ｃ联合阴性者１４６９例（５４．４％）。这表明即使

常规检测Ｒｈ（Ｄ）抗原，输血过程中也可能因其他４种抗原抗

体反应而产生溶血反应。张杰等［６］报道因为Ｅ、ｃ抗原性较强，

若Ｅ和ｃ抗原阳性血输入的比例较高会导致Ｅ和ｃ抗原为阴

性的患者在反复多次输血的情况下，体内抗Ｅ和抗ｃ抗体的滴

度逐渐增加，最终可能发生溶血反应。

虽然Ｄ抗原性最强，但中国汉族人ＲｈＤ抗原阴性率极低

（０．２６％），故抗Ｄ抗体少于Ｒｈ系统其他几种抗原免疫产生的

抗体，并且中国《临床输血技术规范》要求输血前要常规检查患

者ＲｈＤ血型，并对ＲｈＤ阴性患者采用自身输血、同型输血或

配合型输血，避免了盲目输血所致的免疫反应，抗Ｄ产生的频

率有下降趋势。表３中两例Ｄ抗体阳性者均为经产妇怀孕两

次以上而产生。鉴于中国人Ｅ、ｃ抗原频率分布阴、阳性接近的

特点，接受输血者与献血者在ＲｈＥ、Ｒｈｃ等抗原均未知情况下

输血，使得ＲｈＥ、Ｒｈｃ阴性接受输血者产生同种免疫的可能性

大大增加，而在这方面造成疑难配血及新生儿溶血病的可能性

也较欧洲的白种人多［７］。母亲与新生儿 Ｒｈ血型不合可引起

不同程度的新生儿溶血病，朱碎永等［８］报道，由抗Ｄ及Ｒｈ其

他系统抗体引起新生儿溶血病较其他血型系统多见（ＡＢＯ血

型系统除外），但后遗症和病死率却高于 ＡＢＯ系统，这些患儿

母亲都曾有妊娠史或输血史。因此对产前尤其是对曾有过妊

娠史或输血史的孕妇做产前夫妻Ｒｈ血型和孕妇Ｒｈ免疫性抗

体筛查极有必要，可以对新生儿溶血病做出早期诊断和治疗，

达到优生优育的目的。

在中国，人群中红细胞血型意外抗体出现最多的是Ｒｈ血

型系统，据蔡葵等［９］报道中统计，３８例产生意外抗体的输血患

者中，Ｒｈ血型系统的抗体占了８３％。不同种族人群红细胞

Ｒｈ血型遗传多态性决定了其抗原表型存在差异，接受Ｒｈ血

型抗原免疫的机率也不同，Ｒｈ血型抗体的检出频率及抗体特

异性分布也存在人群及地区差异。伍伟健等［１０］对佛山地区献

血员的分布频率做了统计，与本院输血患者的抗原分布频率无

明显差异，因此会导致在输血中产生抗体的概率较高，所以国

内目前仅常规检测ＲｈＤ抗原是远远不够的。

综上所述，对于接受输血者及供血者，除作必需的常规检

查外还应进行Ｒｈ血型其他４种抗原类型检查和相应的抗体

鉴定，以便输血科及时筛选好Ｒｈ抗原类型相合的血液，满足

临床需要，避免因输血而产生免疫性抗体，给患者再次输血带

来困难。
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表４　　ＴＲＡＦ１／Ｃ５ｒｓ１０８１８４８８位点基因型频率和等位基因频率的自身抗体分层比较

分组 狀

基因型［狀（％）］

ＧＧ ＧＡ ＡＡ

等位基因［狀（％）］

Ｇ 犘 犗犚 ９５％犆犐

对照组 ３００ ７２（２４．０） １５３（５１．０） ７５（２５．０） ３０３（５０．５） － － －

ＲＦ阳性组 ２０４ ３６（１７．６） ９６（４７．１） ７２（３５．３） ２４０（５８．８） ０．０１ １．４０ １．０９～１．８１

ＲＦ阴性组 ９６ ３０（３１．３） ４８（５０．０） １８（１８．７） ８４（４３．７） ０．１０ ０．７６ ０．５５～１．０６

抗ＣＣＰ阳性组 ２３７ ４２（１７．７） １２３（５１．９） ７２（３０．４） ２６７（５６．３） ０．０６ １．２６ ０．９９～１．６１

抗ＣＣＰ阴性组 ６３ ２４（３８．１） ２１（３３．０） １８（２８．６） ５７（４５．２） ０．２８ ０．８１ ０．５５～１．９１

抗Ｓａ阳性组 １４１ ３３（２３．４） ６６（４６．８） ４２（２９．８） １５０（５３．２） ０．４６ １．１１ ０．８４～１．４８

抗Ｓａ阴性组 １５９ ３３（２０．７） ７８（４９．１） ４８（３０．２） １７４（５４．７） ０．２２ １．１８ ０．９０～１．５６

　　－：无数据。

３　讨　　论

ＴＲＡＦ１介导ＴＮＦ受体１、２和ＣＤ４０参与的信号转导途

径，而ＴＮＦ是ＲＡ发病机制中的重要细胞因子
［３］。ＴＲＡＦ１还

与Ｔ细胞的活化增殖有关
［４］，ＴＲＡＦ１基因敲除的小鼠Ｔ细胞

过度增殖或受到 Ｔ细胞受体复合物刺激时过度增殖以应答

ＴＮＦ。ＴＲＡＦ１在这些信号转导途径中起到负调节作用以维持

炎症反应的环境［５］，从而在ＲＡ中发挥作用。虽然ＴＲＡＦ１在

多种受体介导的信号通路中起作用，但ＴＲＡＦ１的分子机制还

没有完全阐明，其在ＲＡ中作用有待于进一步研究。补体途径

也参与了ＲＡ的发病，Ｃ５裂解成促炎症反应的Ｃ５ａ和Ｃ５ｂ，进

而启动攻膜复合物的形成。ＲＡ患者关节滑液持续的炎症反

应与高水平的Ｃ５ａ同时存在
［６］。小鼠模型研究证实了Ｃ５基

因是ＲＡ的候补基因，同时证明了Ｃ５缺陷的小鼠可抵抗炎性

关节炎，表明了Ｃ５基因在炎症反应中的作用
［７８］。因此，Ｃ５在

ＲＡ发病机制中可能通过上调 ＲＡ患者关节腔内补体活化程

度来起作用。

本研究发现 ＴＲＡＦ１／Ｃ５的两个ＳＮＰｓ存在基因多态性，

但ＲＡ组与对照组相比差异无统计学意义（犘＞０．０５），可能与

贵州汉族人群ＲＡ易感性无关，这一结果与其他人种研究结果

不尽相同［１，９１０］。这一情况说明了ＲＡ的遗传异质性，不同人

种之间遗传学研究结果常不相同。经连锁不平衡分析发现

ＴＲＡＦ１／Ｃ５两个ＳＮＰｓ位点在对照组人群中呈现高度连锁不

平衡（Ｄ′＝１．０００，狉２＝０．８５２），与 ＨａｐＭａｐ发布的数据基本一

致（狉２＝１），但构建的单倍体基因型则与ＲＡ发病不相关（犘＞

０．０５）。由于国内外大量的病例对照研究均局限于验证基因

与ＲＡ患者的关联性，较少涉及这些多态性位点的单倍体基因

型，因此单倍体基因型与ＲＡ的关系有待于不同种族、大样本

量的 研 究 证 实。另 外 本 研 究 还 发 现 ＴＲＡＦ１／Ｃ５ 基 因

ｒｓ３７６１８４７位点 Ａ等位基因与ＲＦ阴性、抗ＣＣＰ阴性及抗Ｓａ

阴性相关，这表明该位点可能增加自身抗体阴性ＲＡ者的易感

性；ｒｓ１０８１８４８８位点Ｇ等位基因仅与ＲＦ阳性相关，表明该位

点可能在ＲＦ阳性者ＲＡ的发病中起重要作用，但是受到标本

量的影响，这些结果还有待于进一步加大样本量进行分析，目

前的研究结果也存在争议［１，９］。

本研究首次以贵州汉族人群为研究对象，结果显示

ＴＲＡＦ１／Ｃ５ＳＮＰｓ基因型或多态性位点可能与贵州汉族人群

ＲＡ的发病无关，可能是由于受到样本量较小，ＴＲＡＦ１／Ｃ５

ＳＮＰｓ单倍体基因型及等位基因与ＲＡ患者血清学指标之间的

关系没有得到很好的证实。
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