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新生儿溶血病是由母婴血型不合所导致，母亲

体内产生的 IgG 抗体通过胎盘进入胎儿体内，且

作用于胎儿红细胞，引起胎儿或新生儿的免疫性

溶血 [1]。在临床上新生儿溶血病主要以ABO血型

系统为主，症状较轻，占 85.3%，其次是 Rh 血型系

统 ，占 14.6%，而 MNS 血 型 系 统 比 较 少 ，仅 占

0.1%[2,3]。本中心血站接收到 1例临床送检的疑似

IgG 抗-M 抗体引起的新生儿溶血病的标本，本次

研究在不同放散方法和不同温度条件下进行了

一系列血清学试验，旨在分析研究 IgG 抗-M 的血

清学特征，为正确鉴定 IgG 抗-M 抗体提供实验室

依据，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 患儿母亲 45 岁，孕 5产 4。患儿，

女，足月出生，体重 3 090 g，新生儿 Apgar 评分均

10 分，出生 6 h 出现皮肤黄染，实验室检查显示：

血红蛋白 126 g/L，白细胞 19.2×109 /L，总胆红素

185.0 μmol/L，直接胆红素12.4 μmol/L，间接胆红素

172.6 μmol/L，因黄疸、贫血加重于2023年9 月底将

血液抗体送至本站进行新生儿溶血病检测。

1.2 血型血清学方法

1.2.1 血型鉴定 采用盐水试管法对患儿及其父

母进行ABO、RhD血型鉴定和MN抗原分型。

1.2.2 意外抗体筛查和意外抗体鉴定 患儿母亲

意外抗体筛查采用盐水试管法和间接抗球蛋白法，

意外抗体鉴定采用盐水试管法、微柱凝胶卡法，其

血清经2-Me处理后分别进行4 ℃、室温、37 ℃孵育

15 min后离心观察结果。

1.2.3 患儿溶血三项试验 直接抗球蛋白试验使

用微柱凝胶卡法直接离心观察结果，游离试验采用

盐水试管法和微柱凝胶卡法，放散试验（酸放散和

热放散）使用微柱凝胶卡法，分别进行 4 ℃、室温、

37 ℃孵育15 min后离心观察结果。

1.2.4 是否合并ABO溶血病检测 选取B型NN型

红细胞与患儿的血清和放散液分别做间接抗球蛋

白试验（微柱凝胶卡法），若放散结果阳性则可证实

合并 ABO-HDN；若两者皆阴性，则可排除合并

ABO-HDN。

1.2.5 抗体效价检测 使用O型MM抗原阳性红细

胞细胞测定母亲 IgM类和 IgG类抗-M抗体效价，IgG
类抗体效价用 2-Me处理血清后分别在 4 ℃、室温、

37 ℃条件下检测。

2 结果

2.1 血型鉴定 患儿血型为 A 型，RhD 阳性，MN
型；其母亲血型为A型，RhD阳性，NN型；其父亲血

型为B型，RhD阳性，MN型。

2.2 母亲意外抗体筛查 患儿母亲血清中检出 IgM
类意外抗体。

2.3 母亲意外抗体鉴定 患儿母亲血清中检出 IgM
抗-M 抗体；血清经 2-Me 处理后，微柱凝胶卡在

4 ℃、室温检出 IgG抗-M抗体，37 ℃未检出抗-M抗

体。具体见表1。
2.4 患儿溶血三项试验 ①直接抗球蛋白试验阴

性。②游离试验：试管法盐水介质在 4 ℃条件下检

出 IgG 类抗-M 抗体，室温及 37 ℃未检出抗-M 抗

体。③放散试验：在酸放散后，放散试验为阴性；在

热放散后，放散液在 4 ℃、室温条件下检出 IgG 类

抗-M抗体，在 37 ℃条件下未检出抗-M抗体。具

体见表2。
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表2 在不同温度、放散试验条件下患儿游离和放散试验结果

序号

1
2
3
4
5
6
7
8
9
10
自身

患儿血清（盐水法）

4 ℃
1+
1+w
0

1+w
1+w
0

1+w
1+s
0

1+w
1+w

室温

1+w
0
0
0
0
0
0

1+w
0
0

1+w

37 ℃
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0

患儿血清（微柱凝胶卡）

4 ℃
2+
1+
0

1+w
1+w
0

1+w
2+s
0
2+
2+w

室温

1+
1+w
0

1+w
1+w
0

1+w
1+s
0
1+
1+w

37 ℃
1+w
0
0
0
0
0
0

1+w
0

1+w
±

酸放散（微柱凝胶卡）

4 ℃
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
/

室温

0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
/

37 ℃
0
0
0
0
0
0
0
0
0
0
/

热放散（微柱凝胶卡）

4 ℃
2+
2+w
0

1+s
1+s
0

1+s
2+s
0

2+w
/

室温

1+s
1+w
0

1+w
1+w
0

1+w
2+w
0

1+s
/

37 ℃
1+w
0
0
0
0
0
0

1+w
0

1+w
/

注：s表示加强结果，w表示减弱结果，自身表示自身对照，红细胞与自身血清反应。

2.5 患儿是否合并 ABO 新生儿溶血病 未检出

抗-B抗体，可排除ABO新生儿溶血病。

2.6 抗体效价 患儿母亲 IgM类抗-M抗体效价为

1∶4，IgG类抗-M效价，在4 ℃条件下效价为1∶4，在
室温与37 ℃条件下效价均为＜1∶1。
3 讨论

MNS血型系统被国际输血协会编号为 002，是
第二个发现的血型系统，其复杂性仅次于Rh血型系

统[4，5]。目前MNS血型系统由 49 种抗原组成，其中

以M、N、S、s抗原最为常见。MNS血型系统产生的

抗体以抗-M最为常见，抗-M抗体是天然抗体，以

IgM类为主，约 78%同时存在 IgG类抗体，最适反应

温度为4 ℃，大部分在37 ℃无活性，极易漏检 IgG类

抗-M抗体，也极易被临床所忽视[6]。本例患儿母亲

血清中检出 IgM类和 IgG类抗-M抗体同时存在，从

理论上来说，有 IgG类成分的抗体都可以产生新生

儿溶血病[7]，母亲MN分型为NN型，患儿及其父亲均

为MN型，母亲体内的 IgG类抗-M抗体可以通过胎

盘进入胎儿体内，与胎儿红细胞上的M抗原结合，

造成胎儿或新生儿红细胞溶血发生。

直接抗球蛋白试验是新生儿溶血三项检测项

目之一，直接抗球蛋白试验阳性表明新生儿红细胞

被母亲血清中 IgG类抗体所包被，也是诊断新生儿

溶血病的有力证据[8]。本例患儿直接抗球蛋白试验

为阴性，分析原因可能是：①患儿血管内溶血速度

快，出生后使被致敏的红细胞迅速消耗，低于检测

表1 在不同温度下患儿母亲意外抗体鉴定结果

序号

1
2
3
4
5
6
7
8
9
10

Rh-hr
D
+
+
+
+

+

+
0
+
0
+

C
0
+
+
+
0
0
0
+
0
+

E
+
0
+
+
+
+
0
0
0
+

c
+
0
+
+
+
+
+
0
+
+

e
0
+
+
+
+
0
+
+
+
+

Kidd
JKa

+
+
+
0
0
+
+
+
+
+

JKb

+
+
0
+
+
+
0
+
+
0

MNSs
M
+
+
0
+
+
0
+
+
0
+

N
0
+
+
+
+
0
+
0
+
0

S
0
+
0
0
0
0
0
+
0
+

s
+
+
+
+
+
+
+
+
+
+

Duffy
Fya

+
+
+
+
+
+
+
+
+
+

Fyb

0
0
+
0
0
0
+
+
0
0

IS
1+
1+w
0
±

1+w
0
±

1+s
0
1+

经2-Me处理后的血清（微柱凝胶卡）

4 ℃
2+s
1+s
0
1+
1+s

0

1+
2+s
0
2+

室温

1+
1+w
0

1+w
1+w
0

1+w
1+
0

1+w

37 ℃
1+w
0
0
0
0
0
0

1+w
0

1+w
注：s表示加强结果，w表示减弱结果。
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限；②M抗原表达于祖细胞的糖蛋白上，使祖细胞破

坏增加[9]。有文献显示抗-M引起的新生儿溶血病

直抗和放散试验均为阴性[10,11]，本例患儿红细胞采

用热放散和酸放散两种方法进行试验，酸放散结果

阴性，热放散检出抗-M抗体，造成不同结果的原因

可能是在酸放散时使用 B 液调的最终 pH 值偏高

了，而抗-M 抗体的最适反应 pH 值为 6.5，pH 值高

于 7.5时几乎无反应性[12]。由于抗-M抗体反应对

于pH值的敏感性，放散选择热放散比较好，避免漏

检。大部分 IgG类抗体反应最适温度为37 ℃，而在

本例患儿母亲血清、患儿红细胞放散液中发现，在

4 ℃和室温的反应能力明显比 37 ℃增强，在 37 ℃
则只有较弱的凝集，甚至阴性，易被漏检。本例血

清学试验表明，该患儿 IgG 抗-M 抗体具有冷反应

性，在4 ℃反应最强。

据国内文献报道，抗-M 抗体引起的新生儿

溶血病的母亲血清中的效价多在 1∶16 以上 [13]，而

Wikman等[14]发现效价的高低与新生儿溶血病的严

重程度没有必然关系，效价低至1的抗-M抗体也可

引起严重的新生儿溶血病。本例患儿母亲 IgG抗-
M效价4 ℃为1∶4，室温和37 ℃效价均＜1∶1。虽然

效价不高，但是该患儿在光疗作用下病情依然反复

不定，胆红素最高达310.8 μmol/L，血红蛋白最低达

81 g/L，给予输注AB型NN型去白悬浮红细胞60 mL
后，血红蛋白上升至130 g/L，病情稳定后于第15 天

出院。

综上所述，在工作中如遇到符合新生儿溶血病

特征但直接抗球蛋白试验和放散试验阴性的，要将

IgG类抗-M抗体纳入考虑范围，尤其是患儿母亲血

清中已检出 IgM 类抗-M 抗体的。所以，根据 IgG
抗-M抗体具有冷反应和对 pH值敏感的特性，可考

虑对患儿红细胞采取热放散方法，在 4 ℃反应条件

下，对放散液采用微柱凝胶卡法检测，以避免漏检、

提高检出率。
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