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溶血三项联合血清胆红素检测对高胆红素血症 
新生儿溶血病的诊断价值

胡彩玲 

【摘要】 目的 研究溶血三项（直接抗人球蛋白试验、血清游离抗体试验、抗体释放试验）联合血清

胆红素检测对高胆红素血症新生儿溶血病（HDN）的诊断价值。方法 采用回顾性研究方法，收集并分析

2022 年 6 月—2023 年 4 月于梅州市妇幼保健院产科出生的 100 例新生儿的临床资料，根据母婴血型不同

分为 O-A/B 血型不同组（55 例）和 O-O 血型相同组（45 例）；比较两组血清胆红素水平、溶血三项阳性率

和高胆红素血症 HDN 发生率。根据溶血三项结果不同将新生儿分为 A 组〔1 例 ；直抗试验（+）、游离试验

（+）、释放试验（+）〕、B 组〔10 例 ；直抗试验（+）、游离试验（-）、释放试验（+）〕、C 组〔13 例 ；直抗试验（-）、

游离试验（+）、释放试验（+）〕、D 组〔8 例 ；直抗试验（-）、游离试验（-）、释放试验（+）〕、E 组〔68 例 ；直抗

试验（-）、游离试验（-）、释放试验（-）〕；比较各组血清胆红素水平。根据血清胆红素水平将新生儿分为

0～21 μmol/L 组（4 例）、> 21～35 μmol/L 组（49 例）、> 35～45 μmol/L 组（33 例）、> 45～55 μmol/L 组（10 例）

和 > 55 μmol/L 组（4 例），比较各组高胆红素血症 HDN 发生率。采用诊断试验分析溶血三项联合血清胆红

素检测对高胆红素血症 HDN 的诊断价值。结果 新生儿高胆红素血症 HDN 发生率为 32.00%（32/100）。 

O-A/B 血型不同组血清胆红素水平显著高于 O-O 血型相同组（μmol/L：37.80±10.25 比 33.79±8.16，P < 0.05）。 

O-A/B 血型不同组的游离抗体试验和抗体释放试验阳性率、高胆红素血症 HDN 发生率均明显高于 O-O 血型

相同组（游离试验阳性率：25.45% 比 2.22%；释放试验阳性率：32.73% 比 2.22%；高胆红素血症 HDN 发生率：

45.45% 比 15.56% ；均 P < 0.05〕。A 组、B 组、C 组、D 组血清胆红素水平均显著高于 E 组（μmol/L ：39.3、

47.46±12.05、45.31±10.28、34.62±7.82 比 22.57±4.38，均 P < 0.05），B 组和 C 组血清胆红素水平比较差异

无统计学意义，均显著高于 D 组（均 P < 0.05）。血清胆红素 > 55 μmol/L 组的高胆红素血症 HDN 发生率显

著高于 0～21 μmol/L 组、> 21～35 μmol/L 组、> 35～45 μmol/L 组、> 45～55 μmol/L 组（100.0％比 25.00％、 

24.49％、33.33％、40.00％，均 P < 0.05），其余各组高胆红素血症 HDN 发生率比较差异均无统计学意义。血清 

胆红素 > 55 μmol/L 时，诊断特异度和阳性预测值均为 100.00%，敏感度为 86.96%。结论 溶血三项和血清

胆红素检测联合应用对高胆红素血症 HDN 的诊断价值较高，值得在临床推广。
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【Abstract】 Objective To study the diagnostic value of three hemolysis tests (direct anti-human globulin 

test, serum free antibody test, antibody release test) combined with serum bilirubin detection for hemolytic disease of 

newborn (HDN) with hyperbilirubinemia. Methods The clinical data of 100 newborns in obstetrics department of 

Meizhou Maternal and Child Health Hospital from June 2022 to April 2023 were collected and analyzed retrospectively. 

They were divided into different O-A/B blood type group (55 cases) and same O-O blood type group (45 cases) according 

to maternal and infant blood types. The level of serum bilirubin, positive rates of three hemolysis tests and incidence of 

HDN with hyperbilirubinemia were compared between two groups. According to the results of three hemolysis tests, the 

children were divided into group A [1 case; direct antibdy test (+), free antibdy test (+), antibdy release test (+)], group 

B [10 cases; direct antibdy test (+), free antibdy test (-), antibdy release test (+)], group C [13 cases; direct antibdy test 

(-), free antibdy test (+), antibdy release test (+)], group D [8 cases; direct antibdy test (-), free antibdy test (-), antibdy 

release test (+)] and group E [68 cases; direct antibdy test (-), free antibdy test (-), antibdy release test (-)]. The serum 
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 高胆红素血症是由于患者血清中胆红素水平升

高导致皮肤、黏膜和巩膜出现黄染［1］。新生儿溶血

病（hemolytic disease of newborn，HDN）是由母婴血

型不合引发的免疫性疾病，当母体针对胎儿红细胞

抗原产生的特异性抗体经胎盘转运至胎儿循环系统

后，这些抗体与胎儿红细胞表面抗原结合形成致敏

细胞，继而引发补体介导的细胞溶解及单核 - 吞噬

细胞系统的吞噬破坏。HDN 表现为黄疸、贫血、肝

脾肿大等，可导致胆红素脑病，造成神经系统后遗症

甚至新生儿死亡，因此对其早期诊断并及时干预至

关重要［2］。溶血三项（直接抗人球蛋白试验﹑抗体

释放试验、血清游离抗体试验）可用于高胆红素血

症 HDN 的早期诊断，但不能早期评估病情［3］。总

胆红素是 HDN 相关高胆红素血症的生物标志物，也

是影响新生儿黄疸的危险因素［4］。庞立坤［5］研究

表明，血清胆红素水平对高胆红素血症 HDN 的诊

断价值较高，但临床对溶血三项和血清胆红素检测

联合应用诊断高胆红素血症 HDN 的相关报道较少，

因此本研究分析两者联合对高胆红素血症 HDN 的

诊断价值，寻找简单有效的早期预测方法，为早期防

治提供理论依据，现报告如下。

1 资料与方法 

1.1 研究对象与分组　采用回顾性研究方法，收集

并分析 2022 年 6 月—2023 年 4 月于本院产科出生

的 100 例新生儿的临床资料。根据母婴血型不同

分为 O-A/B 血型不同组（55 例）和 O-O 血型相同组

（45 例）。根据溶血三项试验结果，将新生儿儿分为 

A 组〔直抗试验（+）、游离试验（+）、释放试验（+）〕、

B 组〔直抗试验（+）、游离试验（-）、释放试验（+）〕、

C 组〔直抗试验（-）、游离试验（+）、释放试验（+）〕、

D 组〔直抗试验（-）、游离试验（-）、释放试验（+）〕、

E 组〔直抗试验（-）、游离试验（-）、释放试验（-）〕；

根据血清胆红素水平分为 0～21 μmol/L 组（4 例）、 

> 21～35 μmol/L组（49例）、> 35～45 μmol/L组（33例）、 

> 45～55 μmol/L 组（10 例）、> 55 μmol/L 组（4 例）。

1.1.1 纳入标准　① 高胆红素血症符合《新生儿高

胆红素血症诊断和治疗专家共识》［6］诊断 ；② HDN

符合《实用新生儿学》［7］诊断 ：③ 母婴 Rh 血型均

为阳性 ；④ 孕妇孕周 37～42 周 ；⑤ 临床资料完整。

1.1.2 排除标准　① 患有器质性疾病 ；② 先天性

肝胆系统疾病患儿 ；③ 产妇合并感染、糖尿病、高

血压及遗传性疾病 ；④ 患有其他免疫系统疾病。

1.1.3 伦理学　本研究符合医学伦理学标准，并经

本院伦理审批（审批号 ：20240801），患儿监护人知

情同意。

1.2 仪器与试剂　PK7300 全自动血型分析仪购自

广州深华公司 ；BS-2000M 型全自动生化分析仪购

自深圳迈瑞生物医疗电子股份有限公司。

1.3 研究方法

1.3.1 血清胆红素水平测定　采集 4 mL 新生儿静

bilirubin levels were compared among all groups. According to serum bilirubin level, the newborns were divided into 

0-21 μmol/L group (4 cases), > 21-35 μmol/L group (49 cases), > 35-45 μmol/L group (33 cases), > 45-55 μmol/L 

group (10 cases) and > 55 μmol/L group (4 cases), and the incidence of HDN with hyperbilirubinemia was compared. 

The diagnostic value of three hemolysis tests combined with serum bilirubin detection for HDN with hyperbilirubinemia 

was analyzed using diagnostic tests. Results The incidence of HDN with hyperbilirubinemia was 32.00% (32/100). 

The serum bilirubin level in different O-A/B blood type group was higher than that in same O-O blood type group 

(μmol/L: 37.80±10.25 vs. 33.79±8.16, P < 0.05). The positive rates of free antibody test and antibody release test 

and the incidence of HDN with hyperbilirubinemia in different O-A/B blood type group were higher than those in 

same O-O blood type group (positive rate of free antibody test: 25.45% vs. 2.22%; positive rate of antibody release test: 

32.73% vs. 2.22%; incidence of HDN with hyperbilirubinemia: 45.45% vs. 15.56%; all P < 0.05). The serum bilirubin 

levels in groups A, B, C and D were higher than that in group E (39.3, 47.46±12.05, 45.31±10.28, 34.62±7.82 vs. 

22.57±4.38, all P < 0.05). There was no statistically significant difference in serum bilirubin levels between group 

B and group C, but both were significantly higher than that of group D (both P < 0.05). The incidence of HDN with 

hyperbilirubinemia in serum bilirubin > 55 μmol/L group was higher than those in 0-21 μmol/L group, > 21-35 μmol/L 

group, > 35-45 μmol/L group and > 45-55 μmol/L group (100.0% vs. 25.00%, 24.49%, 33.33%, 40.00%, all P < 0.05). 

There were no significant differences in the incidence of HDN with hyperbilirubinemia among other groups. When 

the serum bilirubin was > 55 μmol/L, the diagnostic specificity and positive predictive value were both 100.00% and 

the sensitivity was 86.96%. Conclusion The combined application of three hemolysis tests and serum bilirubin 

detection has high diagnostic value for HDN with hyperbilirubinemia, which is worthy of clinical promotion.
【Key words】 Hyperbilirubinemia; Hemolytic disease of newborn; Direct anti-human globulin test; Serum 

free antibody test; Antibody release test; Serum bilirubin
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脉血，使用全自动血型分析仪检测 ABO+Rh 血型，

使用全自动生化分析仪检测血清胆红素。

1.3.2 溶血三项试验　将静脉血置于抗凝试管内，

离心处理获取红细胞，以 0.9% 氯化钠溶液洗涤红

细胞，制备 0.8% 红细胞悬液。依次进行直接抗人

球蛋白、游离抗体及抗体释放试验。结果判读依据

微柱凝胶法反应模式 ：阳性表现为免疫复合物滞留

于微柱上层或凝胶基质中，阴性则呈现沉降底部的

游离红细胞特征。后两项检测阳性标准均基于检测

体系中发现具有红细胞结合能力的同种抗体。

1.4 观察指标　① 比较不同母婴血型新生儿的血清

胆红素水平、溶血三项阳性率、高胆红素血症 HDN 

发生率 ；② 比较溶血三项不同结果新生儿的血清胆

红素水平及高胆红素血症 HDN 发生率 ；③ 比较不

同血清胆红素水平新生儿的高胆红素血症 HDN 发

生率 ；④ 采用诊断试验分析溶血三项与血清胆红素

检测联合应用对高胆红素血症 HDN 的诊断价值。

1.5 统计学方法　采用 SPSS 20.0 统计软件处理数

据。计量资料符合正态分布以均数 ± 标准差（x±s）
表示，采用 t 检验 ；计数资料以例（%）表示，采用χ2

检验。P < 0.05 为差异有统计学意义。

2 结果 

2.1 一般资料　O-A/B 血型不同组与 O-O 血型相

同组新生儿的性别、胎龄等一般资料比较差异均无

统计学意义（均 P > 0.05），有可比性。见表 1。

红素血症 HDN 发生率比较　A 组、B 组、C 组、D 组 

的血清胆红素水平均显著高于 E 组（均 P < 0.05），

B 组和 C 组血清胆红素水平差异无统计学意义（P >  

0.05），均显著高于 D 组（均 P < 0.05）。见表 3。

表 1 不同母婴血型组的一般资料比较

组别
例数

（例）

性别（例） 胎龄
（d，x±s）男性 女性

O-A/B 血型不同组 55 35 20 7.10±2.33
O-O 血型相同组 45 28 17 7.23±2.40
χ2/ t 值 0.021 0.274
P 值 0.884 0.785

表 2 不同母婴血型组溶血三项阳性率
和高胆红素血症 HDN 发生率比较

组别
例数

（例）

溶血三项阳性率〔%（例）〕
高胆红素血症 HDN

发生率〔%（例）〕游离抗体
实验

抗体释放
试验

抗人球
蛋白试验

O-A/B 血型
　不同组

55 25.45（14）32.73（18） 1.82（1） 45.45（25）

O-O 血型
　相同组

45   2.22（  1）  2.22（  1） 0.00（0） 15.56（  7）

t /χ 2 值 10.477  14.965 0.826 10.168
P 值   0.001 < 0.001 0.363 < 0.001

注 ：HDN 为新生儿溶血病

表 4 血清胆红素对高胆红素血症 HDN 的诊断价值

血清
胆红素

例数
（例）

高胆红素血症
HDN 发生率
〔%（例）〕

敏感度
（%）

特异度
（%）

阳性预测
值（%）

阴性预测
值（%）

0～21 μmol/L   4     25.00（  1）a 65.74 100.00 100.00 96.52
> 21～35 μmol/L 49     24.49（12）a 15.94   86.37   16.22  87.64
> 35～45 μmol/L 33     33.33（11）a 33.82   82.14   31.55 84.50
> 45～55 μmol/L 10     40.00（  4） a 28.75   82.00   66.21 48.57
> 55 μmol/L   4 100.00（  4） 86.96 100.00 100.00 70.85

注 ：HDN 为新生儿溶血病 ；与 > 55 μmol/L 组比较，aP < 0.05

表 3 溶血三项不同结果患儿血清胆红素水平及
高胆红素血症 HDN 发生率比较

组别
例数

（例）
游离抗体

试验
抗体释放

试验
抗人球

蛋白试验
血清胆红素
（μmol/L）

A 组   1 + + + 39.3 a

B 组 10 - + +   47.46±12.05 ab

C 组 13 + + -   45.31±10.28 ab

D 组   8 - + - 34.62±  7.82 a

E 组 68 - - - 22.57±  4.38

注：HDN 为新生儿溶血病；+ 为阳性，- 为阴性；与 E 组比较，aP <  
0.05；与 D 组比较，bP < 0.05

2.2 不同母婴血型组新生儿血清胆红素水平比较　 

O-A/B 血型不同组胆红素水平显著高于 O-O 血型相

同组（μmol/L：37.80±10.25 比 33.79±8.16，P < 0.05）。 

2.3 不同母婴血型组新生儿的溶血三项阳性率和

高胆红素血症 HDN 发生率　100 例新生儿中 32 例

确诊为高胆红素血症 HDN，总发生率为 32.00%。

O-A/B 血型不同组的游离抗体试验和抗体释放试验

阳性率以及高胆红素血症 HDN 发生率均显著高于

O-O 血型相同组（均 P < 0.05）；两组抗人球蛋白试

验阳性率差异无统计学意义（P > 0.05）。见表 2。

2.4 溶血三项不同结果患儿血清胆红素水平及高胆

2.5 血清胆红素对高胆红素血症 HDN 的诊断价值　 

胆红素 > 55 μmol/L 组的高胆红素血症 HDN 发生率

显著高于其他组别（均 P < 0.05），诊断特异度和阳

性预测值均为 100.00%，当胆红素 > 21 μmol/L 时，

诊断阳性预测值随胆红素水平升高而升高。见表 4。

3 讨论 

 HDN 由母婴血型不相合引起，其发病机制是

妊娠过程中胎儿的少量红细胞可能通过胎盘屏障

进入母体循环，刺激母体免疫系统产生针对胎儿红

细胞抗原的特异性免疫球蛋白 G（immunoglobin G，

IgG），随后这些抗体进入胎儿体内，与红细胞表面的

相应抗原结合，触发免疫反应，破坏红细胞，发生溶
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血［8］。近年来 HDN 的发病率逐渐增高，是新生儿

高胆红素血症的常见原因。有研究表明，ABO 血型

不合引起的 HDN（ABO-HDN）约占 HDN 的 85%［9］， 

可引起脑损伤，严重者可导致患儿死亡，因此对

HDN 的早期诊断和有效治疗有重要意义。

 溶血三项是 HDN 的诊断标准之一，其中直抗试

验阳性提示红细胞已致敏，但敏感性较差，仅单次试

验阳性则临床免疫反应较轻 ；释放试验是 HDN 最

敏感的诊断方法 ；游离试验阳性提示血清中存在未

与红细胞结合的 IgG 型血型抗体，其血清学效价与

溶血风险呈正相关。但对新生儿实施传统溶血三项

检测有一定难度，由于新生儿血管细且血容量有限，

不易获得足够标本，对轻症 HDN 易漏诊，而脐带血

标本采集方便、无创、量足，可避免反复侵入性操作，

家属易接受，但血液样本存放时间长、存放环境温

度过高或过低、检测前血液样本剧烈摇晃等因素都

会影响检测结果［10-11］。本研究结果显示，100 例新

生儿中 32 例确诊为高胆红素血症 HDN，发生率为

32.00%，O-A/B 血型不同组游离抗体试验和抗体释

放试验阳性率、高胆红素血症 HDN 发生率高于 O-O

血型相同组，与褚秀清［12］报道一致，表明溶血三项

在 ABO-HDN 的早期诊断中具有临床意义，由于高

胆红素血症 HDN 主要发生在母亲为 O 型血，父亲

为非 O 型血的新生儿中，建议对这类特定血型组合

的新生儿进行脐血溶血相关检测［13］。同时相关研

究显示，血清胆红素可早期预测新生儿高胆红素血

症［14］。本研究结果显示，O-A/B 血型不同组脐血胆

红素水平显著高于 O-O 血型相同组，且血清胆红素

水平越高，高胆红素血症 HDN 的发生率越高，表明

脐血胆红素对高胆红素血症 HDN 具有一定的预测

价值，因此临床应检测新生儿胆红素水平，并对有异

常者采取针对性干预措施，以提高新生儿生存质量。

但本研究还表明，胆红素单独预测高胆红素血症

HDN 的敏感度不高，存在一定的误诊和漏诊率，分

析原因可能是由于皮肤黄疸消退较血中黄疸慢，不

能及时反映胆红素水平［15-16］。本研究进一步分析

脐血胆红素联合溶血三项对高胆红素血症 HDN 的

预测价值，结果显示，当血清胆红素 > 55 μmol/L 时， 

高胆红素血症 HDN 的发生率显著高于其余各组，且

诊断阳性预测值及特异度均为 100.00%，提示溶血

三项和血清胆红素检测联合应用可提高检出率，但

本研究纳入病例数较少，结果可能存在偏倚，应扩大

样本量进一步论证。
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