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红细胞血型抗体鉴定专家共识

北京肿瘤学会临床用血专业委员会 中国输血协会临床输血管理学专业委员会

北京医学会输血医学分会 北京市输血协会临床输血管理委员会

　 　 摘要：红细胞血型抗体鉴定试验是输血相容性检测的重要内容之一，目的是准确鉴定出患者体内存在的同种抗

体，并评估其是否能够引起胎儿和新生儿溶血病、溶血性输血反应及降低输入红细胞存活率等。 本共识阐述了红细

胞血型抗体鉴定的质量管理要点、标本及检测试剂要求、检测方法的原理和选择、常规抗体鉴定流程、结果判读与综

合分析解释，旨在提高检测人员正确理解抗体鉴定意义，保证红细胞血型抗体鉴定试验的灵敏、准确。
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人体血清或血浆中除了抗⁃Ａ 和抗⁃Ｂ 是天然存在的特有

红细胞规则抗体外，其他抗体统称为红细胞意外抗体。 红细

胞意外抗体包含同种抗体和自身抗体，前者是针对自身不表

达抗原产生的抗体，后者则是针对自身表达抗原产生的抗

体。 妊娠、输血、移植或注射免疫原性物质等，均可引起针对

红细胞抗原的免疫。 在血清学试验中检测到的抗体，也可能

是由于患者被动注射的免疫球蛋白、输注的供者血浆、移植

器官中的过客淋巴细胞或造血祖细胞 （ｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃ ｐｒｏｇｅｎ⁃
ｉｔｏｒ ｃｅｌｌｓ， ＨＰＣｓ）的免疫所致［１］ 。 临床检测到抗体时，应鉴定

其类型（同种和 ／ 或自身）和特异性，并评估其是否能引起胎

儿和新生儿溶血病（ ｈｅｍｏｌｙｔｉｃ ｄｉｓｅａｓｅ ｏｆ ｔｈｅ ｆｅｔｕｓ ａｎｄ ｎｅｗ⁃
ｂｏｒｎ， ＨＤＦＮ） 、溶血性输血反应和明显降低输入红细胞存活

率［２］ 。 抗体鉴定过程涉及红细胞抗原表达和抗体特性等相

关理论知识、试剂和检测方法选择、实验操作、结果判读与解

释以及复杂性抗体鉴定等，无论哪个环节出问题，均会影响

抗体鉴定结果的准确性和为临床供血的时效性。 有鉴于此，
北京肿瘤学会临床用血专业委员会会同中国输血协会临床

输血管理学专业委员会、北京医学会输血医学分会、北京市

输血协会临床输血管理委员会的多名专家，通过对我国临床

红细胞血型抗体鉴定现状的研讨和审视，特别是在充分总结

其中的经验与得失，并广泛学习国外相关指南、标准和规范

的基础上，达成了红细胞血型抗体鉴定的初步共识。 以下声

明内容为专家讨论同意用以保障红细胞血型抗体鉴定准确

性的推荐要点。

１　 质量管理

红细胞血型抗体鉴定试验和所有血清学试验一样，正确

的操作过程与正确的结果判断解释至关重要。 对血清学检

测结果做综合分析时，也需考虑到试验过程中可能存在错误

的风险，“必须要有足够的实验全过程质量控制项目以保证

试剂、仪器和方法符合预期功能”。 试剂和仪器性能、实验人

员能力须根据实验室相关程序做定期评估，而实验室相关程

序的制定应基于质量管理要求、试剂说明书及仪器使用手

册。
１ １　 质量管理系统　 与所有的临床实验室一样，输血检测

实验室须按照医学实验室的实践标准建立具备可操作性和

文件化的质量管理体系，明确其组织结构、程序、过程和必备

资源，以满足各种检测项目的需求。
１ ２　 人员能力培训　 从事输血相容性检测的人员应经过专

业培训，独立上岗前须经过能力评估且测试合格，按计划定

期参加能力评估并获得授权。
１ ３　 试剂和检测系统　 用于血清学检测的试剂应符合相关

规定，严格按试剂说明书要求保存和使用。 实验室应明确记

录所用试剂的批号和有效期，记录应包括试剂在用时间，并
与检测结果直接关联。 检测过程中使用的所有仪器均应按

仪器使用说明书要求做好日常维护保养；仪器校准须符合参
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考标准的具体要求；仪器故障、维修及停机时间，故障的纠正

措施和维修后重新使用的相关过程都应记录在案；所有检测

系统须使用适宜的质量控制（ｑｕａｌｉｔｙ ｃｏｎｔｒｏｌ， ＱＣ）程序，质控

品的类型和检测频次应与检测系统风险控制相适应。
１ ４　 质量控制　 实验室根据检测的实际情况设置阳性和阴

性质控的频率。 更换试剂批号时应先做质控；使用自动化检

测系统时，质控品应以与患者标本相同的方式装载入仪器，
在设置质控频率时应考虑机载试剂的稳定性。 抗体鉴定试

验也应制定相应的质量控制程序，以确保鉴定结果的准确

性。 如果质控结果未能达到预期，应调查最近 １ 次有效质控

后的所有试验结果，以确保结果的有效性［３］ 。
推荐 １：抗体鉴定结果须双人审核，其中 １ 人应具备中级

及以上专业技术职称；输血实验室应及时将抗体筛查阳性和

抗体鉴定的结果与临床沟通。

２　 标本

２ １　 标本要求　 血清和血浆标本均可用于抗体筛查及鉴定

试验，乙二胺四乙酸（ｅｔｈｙｌｅｎｅ ｄｉａｍｉｎｅ ｔｅｔｒａａｃｅｔｉｃ ａｃｉｄ，ＥＤＴＡ）
抗凝血浆标本适用于大多数抗体筛查和鉴定试验，如果抗体

检测过程中需要补体，应使用含有补体的血清标本。 血清或

血浆标本的使用也可由其检测方法决定。 在本共识中“血浆

标本”是不考虑标本类型的泛指（特殊说明除外），但应注意

的是：１）血浆标本可能漏检反应较弱、与补体结合的抗体；２）
血清标本做反定型或间接抗球蛋白试验时出现的溶血现象

可能是阳性结果。 根据所使用的检测方法，５～ １０ ｍＬ 全血标

本含有的血清或血浆量足以满足简单特异性抗体鉴定的需

求，而复杂性抗体鉴定试验可能需要更多全血标本。
推荐 ２：血清和血浆标本均可用于红细胞血型抗体鉴定

试验。
２ ２　 标本采集时间　 输血或妊娠刺激机体初次或再次免疫

反应是产生红细胞意外抗体的主要原因。 在确定用于交叉

配血或抗体筛查标本的采集时间时，须考虑红细胞意外抗体

出现的不确定性以及含有残留红细胞的成分血激发机体免

疫反应［４］ 。 为确保用于输血相容性检测的标本能够代表患

者当前免疫状态，对于输血史或妊娠史＜３ 个月的患者以及

既往史不明或无法获得的患者，其血清学检测标本应当是输

血前＜３ ｄ 的，标本采集当天记为第 ０ 天［５］ 。 有输血目的的抗

体鉴定应当使用输血前＜３ ｄ 采集的患者血液标本，采集当日

记为第 ０ 天；无输血目的的抗体鉴定可使用采集＜７ ｄ、４～８℃
贮存的全血标本；分离的血浆标本可在≤－２０℃贮存 ３ 个月

再检测［１］ 。
推荐 ３：抗体鉴定首选当日采集的标本；全血标本 ４～８℃

贮存有效期为 ７ ｄ；血浆标本≤－２０℃贮存有效期为 ３ 个月。
２ ３　 标本贮存和保留　 随着贮存时间延长，全血标本会发

生包括红细胞溶血、细菌污染、血清中补体失活、红细胞抗体

尤其是 ＩｇＭ 类抗体效价降低等变化。 抗体鉴定标本在鉴定

试验完成后须在 ４～８℃贮存 ７ ｄ，以备复核。
推荐 ４：用于抗体鉴定的全血标本在鉴定试验完成后须

在 ４～８℃贮存 ７ ｄ，分离出的血浆标本须在≤－２０℃贮存 ３ 个

月，以备复核。

３　 红细胞抗原表达

抗体筛查和鉴定的基础是血清或血浆与已知抗原表达

红细胞的反应性。 对红细胞抗原表达相关基础知识的掌握

和理解有助于综合分析解释抗体筛查和鉴定试验过程中出

现的反应性。
３ １　 剂量效应　 某些抗体的反应强度可能因红细胞上相应

抗原剂量效应的不同而表现出差异性，即：抗体与具有双倍

剂量抗原表达的红细胞具有更强的反应性（或仅与其具有反

应性）。 不同类型的同种抗体，其抗原抗体反应剂量效应不

同；Ｒｈ、ＭＮＳ、Ｄｕｆｆｙ 和 Ｋｉｄｄ 等血型系统中的许多抗体会呈现

剂量效应。
推荐 ５：Ｒｈ、ＭＮＳ、Ｄｕｆｆｙ、Ｋｉｄｄ 等血型系统中的抗原具有

剂量效应，抗体与对应抗原纯合子表达的红细胞反应更强；
选择抗体鉴定细胞时，应考虑剂量效应的影响，以免漏检反

应弱的、具有临床意义的抗体。
３ ２　 成年人和新生儿差异 　 成年人红细胞上的一些抗原

（如 Ｐ１、Ｌｅａ和 Ｓｄａ）表达所具有的个体差异，可以通过血清学

试验证实，但与个体的合子无关。 某些抗原在新生儿脐带及

其成年后红细胞上的表达可能发生变化：不表达、表达更弱

或表达更强。
３ ３　 贮存改变　 患者红细胞及抗体鉴定试剂红细胞组（旧
称谱细胞）的抗原在贮存期间减弱，导致抗体鉴定结果失准。

４　 试剂和检测方法

４ １　 抗体筛查红细胞 　 用于输血前抗体筛查的 Ｏ 型红细

胞，通常为商品化试剂，由 ２ 或 ３ 个单一献血者的红细胞组

成［６］ 。 美国 ＦＤＡ 批准的商品化抗体筛查试剂红细胞表达的

抗原包括 Ｄ、Ｃ、Ｅ、ｃ、ｅ、Ｍ、Ｎ、Ｓ、ｓ、Ｐ１、Ｌｅａ、Ｌｅｂ、Ｋ、ｋ、Ｆｙａ、Ｆｙｂ、
Ｊｋａ和 Ｊｋｂ。 含有 ３ 组细胞的抗体筛查试剂，应具有双剂量表

达的下列抗原：Ｄ、Ｃ、Ｅ、ｃ、ｅ、Ｍ、Ｎ、Ｓ、ｓ、Ｋ、ｋ、Ｆｙａ、Ｆｙｂ、Ｊｋａ 和

Ｊｋｂ。 Ｒｈ、ＭＮＳ、Ｄｕｆｆｙ 和 Ｋｉｄｄ 系统抗体是最常表现剂量效应

的抗体。 使用自动化仪器做抗体检测时，应根据仪器使用说

明书的要求选择试剂红细胞。 试剂红细胞应按照试剂说明

书使用和贮存，试剂开瓶时应验证性能并确定开瓶后稳定

期，如果贮存条件或使用模式变化时应重新验证。 试剂红细

胞不使用时应冷藏贮存，并在有效期内使用。
推荐 ６：抗体鉴定中应被检出的同种抗体包括抗⁃Ｄ、抗⁃

Ｃ、抗⁃Ｅ、抗⁃ｃ、抗⁃ｅ、抗⁃Ｋ、抗⁃Ｆｙａ、抗⁃Ｆｙｂ、抗⁃Ｊｋａ、抗⁃Ｊｋｂ、抗⁃
Ｌｅａ、抗⁃Ｌｅｂ、抗⁃Ｍ、抗⁃Ｎ、抗⁃Ｓ、抗⁃ｓ 和抗⁃Ｐ１；应根据患者人群

和实验室相关规定选择抗体筛查和抗体鉴定试剂红细胞组，
避免漏检在特定人群中表达抗原的对应抗体。
４ ２　 抗体鉴定试剂红细胞组　 用表达已知主要血型抗原的

试剂红细胞组（通常为 ８ ～ １６ 个试剂红细胞）检测血清或血

浆，做红细胞抗体鉴定。 试剂红细胞通常为 Ｏ 型，可以用于

任何 ＡＢＯ 血型血浆的抗体鉴定。 抗体鉴定的每瓶试剂红细

胞均来自不同的单一献血者。 抗体鉴定试剂红细胞组是通

过与抗体发生阳性或阴性反应完成抗体检测，因此它应能覆

盖所检测的相关抗体。 为确保试验的有效性，抗体鉴定须能

准确地鉴定出常见、具有临床意义的同种抗体，如抗⁃Ｄ、抗⁃
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Ｅ、抗⁃Ｋ、抗⁃Ｊｋａ、抗⁃Ｊｋｂ、抗⁃Ｆｙｂ等。 试剂细胞的抗原应分散表

达，以便常见的单一同种抗体能被准确鉴定而大部分其他抗

体能被排除。 理想情况下，单一同种抗体与试剂红细胞的大

多数反应格局不应与其他抗体的反应格局重叠（比如 Ｋ＋标
本的反应格局不能与 Ｅ＋反应格局完全相同）。 试剂红细胞

组中应包括双剂量抗原表达的试剂红细胞，用于检测具有剂

量效应的常见抗体。 商品化抗体鉴定试剂红细胞组已列出

各个红细胞的抗原表型，但抗体鉴定试剂红细胞组所含的红

细胞表型随批次改变而变化，当解读抗体鉴定结果时，须参

照同一批次细胞表型说明书。 商品化试剂红细胞有 ２％ ～
５％和 ０ ８％悬浮红细胞，前者可直接用于试管法。 除非怀疑

试剂添加剂（如防腐剂）干扰抗体鉴定，通常无需在使用前洗

涤试剂红细胞。
推荐 ７：使用抗体筛查和抗体鉴定试剂红细胞组时，应注

意细胞的抗原表达情况，避免漏检中国人群可能存在的血型

抗体，如抗⁃Ｄｉａ、抗⁃Ｍｉａ和抗⁃Ｍｕｒ 等。
４ ３　 检测方法　 通常使用的抗体筛查和鉴定技术都是基于

红细胞凝集技术（试管法或柱凝集法）或红细胞黏附（固相

法）原理。 “检测方法应为能检测具有临床意义抗体的方

法”，“包括在抗球蛋白检测前于 ３７℃孵育”。 目前实验室常

规使用的方法均符合这一要求，但每种方法都具有不同的优

点和劣势。 试管法具有在不同检测相检测的灵活性，并可以

使用各种增强介质（从而获得不同程度的灵敏度），且无需特

殊设备；柱凝集法和固相法技术具有稳定且客观的检测终

点，工作流程标准化以及半自动化或自动化系统操作的能

力。 柱凝集法、固相法和试管法具有增强血清学反应性的能

力，包括温自身抗体的反应性，这在选择献血者血液时可能

不具有临床意义。 抗体筛查和鉴定试验，有多种方法（图 １）
可供实验室选择，选择时应综合考虑方法的灵敏度、特异性、
自动化能力（需要时）和成本、所服务的患者群体、实验室规

模及其员工专业知识和经验等。 实验室应熟悉所选方法的

独特反应特性，并选择 １ 种或多种其他方法，以帮助调查和

解决主要方法不易发现的检测结果。
４ ４　 增强介质　 使用试管法检测时，尽管反应体系可能仅

由血清或血浆和红细胞（制造商提供的试剂红细胞或盐水悬

浮红细胞）组成，但增强介质的使用可以减少孵育时间并提

高检测灵敏度。 可用的增强介质包括低离子强度盐溶液

（ ｌｏｗ⁃ｉｏｎｉｃ ｓｔｒｅｎｇｔｈ ｓａｌｉｎｅ，ＬＩＳＳ）、聚乙二醇（ ｐｏｌｙｅｔｈｙｌｅｎｅ ｇｌｙ⁃
ｃｏｌ，ＰＥＧ）、２２％牛血清白蛋白等［７］ ，以及其他可用于复杂情

况抗体鉴定的增强技术。 柱凝集法等其他检测技术同样在

检测过程中使用增强介质，各种增强介质的原理、应用和注

意事项各有特点（表 １）。
推荐 ８：使用增强介质时，应注意不同介质的反应原理、

应用条件和注意事项（表 １）。
４ ５　 抗球蛋白试剂　 大多数抗体筛查和鉴定试验应用间接

抗球蛋白试验（ ｉｎｄｉｒｅｃｔ ａｎｔｉｇｌｏｂｕｌｉｎ ｔｅｓｔ，ＩＡＴ）。 抗球蛋白（ａｎ⁃
ｔｉｈｕｍａｎ ｇｌｏｂｕｌｉｎ，ＡＨＧ）可以特异性结合 ＩｇＧ，也可以使用含

有抗 ＩｇＧ 抗体和抗补体抗体的多特异性试剂。 由于单个 ＩｇＧ
分子可以结合多个补体分子，多特异性试剂可以检测或可以

更容易地检测结合补体的抗体。 抗球蛋白试剂可以是来自

于单个克隆的单克隆试剂，也可以是来自多个 Ｂ 细胞克隆的

多克隆试剂；前者仅与特定表位具有反应性，而后者针对靶

抗原的多个表位产生反应性。 由不同克隆制成的试剂的反

应性可能具有差异，混合多种单克隆的试剂可以覆盖更广泛

的特异性表位。 由于单核细胞不表达 ＩｇＧ４分子的 Ｆｃ 部分的

受体，ＩｇＧ４亚类的红细胞抗体不会引起红细胞破坏，且纯

ＩｇＧ４亚类的红细胞抗体很少见，因此 ＦＤＡ 批准的单克隆抗

ＩｇＧ 不检测 ＩｇＧ４亚类抗体。 抗球蛋白试剂反应性的差异也可

能引起检测同一标本的不同实验室之间抗体反应性的差异。
盐水试管法

试管抗球蛋白试验

固相法

聚凝胺法

酶法

柱凝集法

图 １　 常用抗体筛查和鉴定试验方法及其原理示意

５　 抗体筛查

抗体筛查的目的是确定患者体内是否存在具有临床意

义的红细胞血型抗体。 如果抗体筛查结果阳性，需要进一步

对有意义的抗体做鉴定试验，这个过程要求输血实验室最终

选择合适的血液供临床输注，同时提醒临床医生可能推迟提

供相容血液［５］ 。 抗体筛查结果阳性的可能原因包括：１）同种

抗体；２）自身抗体；３）同种抗体和自身抗体；４）缗钱状凝集；
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５）针对贮存红细胞的抗体；６）针对试剂添加剂的抗体；７）针
对红细胞稀释液的抗体；８）被动获得的抗体，其来源包括输

注的血浆（新鲜冰冻血浆、血小板、冷沉淀），Ｒｈ 免疫球蛋白

（Ｒｈ ｉｍｍｕｎｅ ｇｌｏｂｕｌｉｎ，ＲｈＩＧ），血浆制品［如静脉注射免疫球

蛋白（ ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓ ｉｍｍｕｎｅ ｇｌｏｂｕｌｉｎ，ＩＶＩＧ）］、器官捐献者的淋

巴细胞，抗淋巴细胞球蛋白，用于免疫治疗的单克隆抗体。
表 １　 不同增强介质的原理应用条件和注意事项

原理 应用 注意事项

２２％～
３０％白
蛋白

ＩｇＧ 类抗体在体外包被红细胞但
不引起凝集反应，加入牛血清白
蛋白可提高反应环境的介电常数
并降低悬浮红细胞之间 ζ 电位
（负电荷），负电荷减少缩短了细
胞间距离，使 ＩｇＧ 分子可以跨越
相邻的红细胞产生凝集反应；白
蛋白能破坏和分散与红细胞膜结
合的水分子，通过降低结合水引
起的空间位阻促进红细胞聚集

抗体筛查、
抗体鉴定

白蛋白不增
强 抗 原⁃抗
体反应的第
２ 阶 段； 可
以与抗球蛋
白试验联合
使用；孵育
后可立即离
心观察结果

ＬＩＳＳ 红细胞悬浮于等渗盐水中，细胞
膜上的唾液酸使红细胞带负电
荷，负电荷形成的排斥力 （ ζ 电
位）使单个红细胞之间保持一定
距离；加入 ＬＩＳＳ 可降低反应介质
的离子强度，进而增加抗原抗体
之间的引力（或降低 ζ 电位），使
原来在盐水介质中不凝集的红细
胞抗体能够发生凝集，如用于间
接抗球蛋白试验，可加快反应速
度，缩短孵育时间

抗体筛查、
抗体鉴定

可以与抗球
蛋白试验联
合使用；孵
育后可立即
离心观察结
果

ＰＥＧ 这是 １ 种水溶性的中性多聚体，
当其加入到含有抗原和对应抗体
的溶液中时，由于排斥效应作用，
使溶液中的抗体浓度相对升高，
加速溶液中抗原⁃抗体复合物的
形成

抗体筛查、
抗体鉴定

可以与抗球
蛋白试验联
合使用；孵
育后不可立
即离心观察
结果

６　 常规抗体鉴定

６ １　 患者病史　 抗体鉴定试验开始前，如果可以获得以下

信息，则应考虑患者病史对抗体鉴定试验的方法选择和结果

解释的影响。
推荐 ９：抗体鉴定检测开始前，应尽可能详细了解患者的

既往史，包括输血史、妊娠史、移植史、临床诊断与用药史、生
物治疗和免疫治疗情况等，以便于方法选择和结果解释。
６ １ １　 红细胞暴露史　 输血或妊娠刺激机体初次或再次免

疫反应是产生红细胞意外抗体的常见原因，无输血史和妊娠

史的患者产生具有临床意义的同种抗体的情况鲜见。 女性

人群在妊娠期间暴露于外来（即胎儿）红细胞，因此较男性更

易产生同种抗体。 ＜６ 个月婴儿通常不产生同种抗体，但新

生儿体内可能有来自母体的被动抗体。 患者有输血史，其最

近 １ 次输血时间非常重要，如果患者的输血时间＜３ 个月，其
可能存在红细胞抗原免疫的风险，且血液循环中存在的供者

红细胞可影响某些检测：１）供者红细胞引起抗原分型试验出

现混合视野干扰患者自身红细胞表型的解释；２）供者红细胞

可吸附同种抗体，在做吸收试验时，不能使用自体红细胞。
６ １ ２　 临床诊断和疾病　 某些疾病与红细胞抗体有关，使
用相应的检测方法，可以在抗体筛查和鉴定中检测到此类抗

体。 冷凝集素综合征、雷诺现象和肺炎支原体感染通常与

抗⁃Ｉ 有关；传染性单核细胞增多症与抗⁃ｉ 有关；与成人梅毒

和儿童病毒感染有关的阵发性冷性血红蛋白尿，通过 Ｄｏ⁃
ｎａｔｈ⁃Ｌａｎｄｓｔｅｉｎｅｒ 试验可能检测出具有特异性的自身抗⁃Ｐ；还
有多种疾病，如温自身免疫性溶血性贫血、系统性红斑狼疮、
多发性骨髓瘤、慢性淋巴细胞性白血病或淋巴瘤等，与温自

身抗体相关；接受实体器官或造血干细胞移植的患者可能表

现出源自供体过客淋巴细胞的被动抗体。
６ １ ３　 药物和生物治疗　 某些药物可对抗体鉴定试验产生

干扰，如 ＩＶＩＧ 和 ＲｈＩＧ。 某些批次的 ＩＶＩＧ 可含有意外抗体以

及抗⁃Ａ 和抗⁃Ｂ；静注 ＲｈＩＧ 可用于治疗免疫性血小板减少

症，这可以解释 ＲｈＤ 阳性患者体内存在抗⁃Ｄ 的原因。 作为

免疫治疗药物研发的单克隆抗体也可能干扰血清学检测结

果：抗⁃ＣＤ３８ 用于治疗多发性骨髓瘤和其他 Ｂ 细胞恶性肿

瘤，输注的 ＩｇＧ 型抗⁃ＣＤ３８ 与机体中存在于正常红细胞上的

少量 ＣＤ３８ 结合时，抗球蛋白法血清学试验便可出现阳性反

应，抗⁃ＣＤ３８ 也是引起直接抗球蛋白试验（ｄｉｒｅｃｔ ａｎｔｉｇｌｏｂｕｌｉｎ
ｔｅｓｔ， ＤＡＴ）阳性的原因［８］ ；ＣＤ４７ 是 １ 种表达于所有细胞表面

的糖蛋白，处于临床实验阶段的抗⁃ＣＤ４７ 可干扰输血前检测

的所有试验，包括 ＡＢＯ 反定型、抗体筛查和鉴定［９～１０］ 。 如果

红细胞上表达靶抗原，其他新型免疫疗法的研发和使用可能

会引起类似的血清学干扰。
推荐 １０：除 ＩＶＩＧ 和 ＲｈＩＧ 外，用于免疫治疗的单克隆抗

体（如抗⁃ＣＤ３８ 和抗⁃ＣＤ４７）也会干扰血清学检测结果，新疗

法的出现也可能影响血清学检测结果。
６ ２　 抗体鉴定基本要素

６ ２ １　 自身对照（ａｕｔｏ ｃｏｎｔｒｏｌ） 　 指使用与检测试剂红细胞

相同的方法检测血清或血浆和自体红细胞的反应性，是抗体

鉴定的重要组成部分［１１］ 。 在患者输血前、孕妇分娩前及献

血者检测的抗体筛查中可以不包括自身对照，但在抗体鉴定

试验中，增加自身对照有助于提示：１）同种抗体；２）自身抗

体；３）同种抗体和自身抗体；４）体外干扰现象（如抗体活性取

决于商品化红细胞试剂中是否存在保存液）；５）药物免疫反

应；６）被动获得抗体。 抗体筛查阳性且自身对照阴性时，可
使用常规方法做抗体鉴定；实验室须有明确的程序规定在何

种情况下，当自身对照阳性时，需不需要做出更多的考虑；但
自身对照阳性可能与抗体筛查和鉴定中同种异体红细胞的

反应活性无关。
将自身对照检测结果与患者的病史和临床情况相结合，

可以为下一步试验的选择提供方向。 自身对照阳性可能需

要的特殊试验：１）ＤＡＴ；２）改变实验技术或方法；３）吸收试

验；４）放散试验；５）细胞分离试验。 实验室程序中应明确自

身对照阳性标本的管理制度并应解决：首先，自身对照阳性

是否会影响患者红细胞血型定型的可靠性；其次，自身对照

阳性是否会影响抗体鉴定；第三，自身对照阳性是否会对患

者的诊断和治疗（包括输注红细胞）产生影响。
６ ２ ２　 ＤＡＴ　 与自身对照不同，ＤＡＴ 是 １ 种简单试验，用于

检测红细胞在体内是否被免疫球蛋白和 ／ 或补体致敏［１２］ 。
引起 ＤＡＴ 阳性的主要原因：１）针对红细胞固有抗原的自身

抗体：２）溶血性输血反应；３）胎儿及新生儿溶血性疾病；４）药
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物诱导的抗体；５）被动获得的同种抗体（如来自献血者血浆、
衍生物或免疫球蛋白）；６）非特异性吸附的蛋白（如高丙种

球蛋白血症、大剂量静脉内注射丙种球蛋白或一些药物引起

的红细胞膜改变）；７）由于细菌感染、自身抗体或同种抗体引

起的补体激活；８）过客淋巴细胞产生的抗体（如器官或造血

干细胞移植）；９）用于免疫治疗的单克隆抗体。 只是 ＤＡＴ 阳

性不能确诊是否为溶血性贫血，需要了解患者的临床诊断、
近期用药史、妊娠史和输血史以及是否存在获得性或无法解

释的溶血性贫血病因等，综合解释 ＤＡＴ 阳性结果的意义。
输血实验室与临床医生保持沟通，将患者的临床情况与实验

室结果相结合，方能明确 ＤＡＴ 阳性结果的意义。
孵育和使用增强试剂可能引起自身对照的反应性，但这

仅是体外现象。 如果自身对照在抗球蛋白反应相为阳性，则
应做 ＤＡＴ，如果 ＤＡＴ 阴性，则应考虑针对增强介质成分的抗

体或仅在增强介质中具有反应性的自身抗体；当使用某些增

强介质时，温自身抗体和冷自身抗体，例如抗⁃Ｉ、抗⁃ＩＨ、抗⁃Ｐｒ
等，可能在 ＩＡＴ 中具有反应性，需要在另一种介质中重复检

测；如果 ＤＡＴ 结果为阳性，须仔细核查患者的输血史，自身

抗体或药物可以解释 ＤＡＴ 阳性结果，但如果患者有同种异

体抗体并且近期输注了表达对应抗原的血液，则 ＤＡＴ 阳性

结果可能是由供者红细胞包被同种异体抗体所致，这种情况

与临床上的迟发性输血反应有关。
推荐 １１：综合分析抗体筛查、自身对照、ＤＡＴ 和抗体鉴

定结果，可以为复杂性抗体鉴定的方法选择提供依据。
６ ２ ３　 初步鉴定　 初始抗体鉴定通常使用与抗体筛查或交

叉配血相同的方法。 柱凝集法和固相法能在 ＩＡＴ 相单次读

取检测结果，而试管法检测可在不同检测相多次读取检测结

果（立即离心、室温、３７℃和 ＩＡＴ），具有更强的结果读取灵活

性；许多实验室使用单次 ＩＡＴ 结果进行结果判读，因为该方

法可检测出绝大多数具有临床意义的同种抗体。 初始抗体

鉴定使用试管法可以立即离心和 ／ 或在使用增强介质前室温

孵育判读结果，２ 种方式都可以增强对某些抗体（抗⁃Ｍ、抗⁃
Ｎ、抗⁃Ｐ１、抗⁃Ｉ、抗⁃Ｌｅａ 或抗⁃Ｌｅｂ）的检测，并且可以帮助解释

在其他检测相出现的反应性。 当然并非所有增强介质在

３７℃孵育并立即离心后的凝集强度都是结果判读的依据。
例如 ＰＥＧ 增强时，３７℃孵育将混有 ＰＥＧ 的红细胞一起离心

可导致红细胞非特异性聚集，因此需要洗涤后再做抗球蛋白

检测；ＬＩＳＳ、白蛋白则和盐水（无增强）一样，３７℃孵育后可立

即离心判读凝集强度。 ３７℃判读结果可以检测能引起红细

胞直接凝集的一些抗体（反应强的抗⁃Ｄ、抗⁃Ｅ、抗⁃Ｋ）。 如果

检测血清标本，偶尔可以通过在 ３７℃孵育期间破坏抗原阳性

红细胞来检测抗体特异性（如抗⁃Ｌｅａ、抗⁃Ｊｋａ）；３７℃孵育后不

离心直接观察结果可减少由无临床意义的自身抗体和同种抗

体引起的不必要的阳性反应；而且在某些情况下，个别具有潜

在临床意义的抗体仅能由其在 ３７℃反应性确定检测结果。
除抗体筛查阳性需要进一步鉴定以明确抗体的特异性

外，ＡＢＯ 血型检测反定型结果出现非预期反应时也应做抗体

筛查和鉴定，避免漏检可能干扰反定血型的同种抗体（如抗⁃
Ｍ、抗⁃Ｐ１ 等）。
６ ２ ４　 简化鉴定　 如果患者已经被鉴定出抗体，选择试剂

红细胞时应考虑已知的抗体。 如果患者红细胞表型是已知

的，选择试剂红细胞仅检测患者可能形成的同种抗体。 简化

鉴定可以最大限度地减少所需的每份标本总量。
６ ２ ５　 自身红细胞表型检测　 血清学或基因分型确定自身

红细胞表型是抗体鉴定的重要组成部分，产生同种抗体的患

者红细胞应不表达相对应抗原，这些信息可以指导抗体鉴定

过程。 近期输血或免疫球蛋白包被患者红细胞都可能干扰

患者自身红细胞表型检测，如果不使用相应技术做处理，可
能得到误导性结果，处理方法包括自身细胞分离或去除结合

的免疫球蛋白；使用基因分型技术获得表型信息，也能够避

免上述干扰［１３］ 。
推荐 １２：患者自身红细胞表型是抗体鉴定的重要组成部

分。 尽管可能存在例外，在初步做抗体鉴定时自身红细胞应

不表达预期对应的抗原；自身表型和抗体特异性之间的差异

提示患者具有抗原变异或部分抗原。
推荐 １３：基因分型是获得红细胞表型信息的 １ 种公认方

法。 分子生物学方法可用于解决抗体鉴定中的矛盾结果或

血清学与基因分型不一致的结果。

７　 常规抗体鉴定结果判读与解释

根据抗体鉴定试剂红细胞组是否存在反应性，抗体检测

结果被判断为阳性或阴性。 鉴定试剂红细胞组包括阳性和

阴性结果，在不同检测相可能具有不同反应性，应对每个阳

性结果做出综合分析解释。 抗体鉴定结果解释是综合技术、
知识和技能的复杂过程，需要综合分析抗体筛查、自身对照、
ＤＡＴ 和抗体鉴定结果，没有任何程序适用于评估所有的初步

检测，以下列举的只是对部分抗体鉴定结果的解释。
７ １　 阳性和阴性反应的初步评估　 二者在抗体鉴定中同等

重要。 将 ２ 种反应的反应模式、检测相、相对反应强度与试

剂红细胞组的抗原表达谱加以比较，阳性反应结果可提示抗

体的特异性，阴性反应结果则应支持阳性反应提示的抗体特

异性。 单个常见的同种异体抗体通常呈现清晰的抗原阳性

和抗原阴性试剂红细胞反应模式。 初步评估只是结果解释过

程的第一步，即使在此阶段已出现明显的抗体特异性，采取后

续（下列）步骤方能确保准确鉴定出可能存在的所有抗体。
７ ２　 抗体排除和特异性初始评估　 通过患者标本与抗原表

达红细胞的非反应性来排除对应的特异性抗体，是解释抗体

鉴定试剂红细胞组结果的 １ 种广泛使用方法，被称为“排除

法”（“ｃｒｏｓｓ⁃ｏｕｔ”、“ ｒｕｌｅ⁃ｏｕｔ”或“ｅｘｃｌｕｓｉｏｎ”）。 操作流程：１）记
录所有抗体鉴定试剂红细胞组结果；２）检查第 １ 个非反应性

红细胞的抗原谱，如果红细胞上存在抗原且患者标本与其不

反应，可暂时排除对应抗体的存在，并从抗原谱顶部的列表

中记录排除的对应抗原以加快检测过程；３）在该试剂红细胞

的所有抗原被剔除后，用其他非反应性试剂红细胞重复试验

过程；４）排除其他的特异性抗体，多数情况下，该过程完成后

会留下 １ 组未被排除的抗体。 需要排除的具有临床意义的同

种抗体至少应涉及 Ｄ、Ｃ、Ｅ、ｃ、ｅ、Ｋ、Ｆｙａ、Ｆｙｂ、Ｊｋａ、Ｊｋｂ、Ｓ 和 ｓ 抗

原，再就是Ｌｅａ、Ｌｅｂ、Ｍ、Ｎ、Ｐｌ抗原和针对某些患者群体特异

（下转第 １１７５ 页）
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（上接第 １０６５ 页）
的其他抗原。 输血实验室应制定抗体排除程序———列出需

要排除的同种抗体，以及根据所选择的检测方法和可用资源

是否需要使用单剂量或双剂量抗原阳性红细胞予以排除。
最好的排除方法是使用非反应性双剂量抗原表达红细胞来

排除抗体，但随着越来越多抗体的出现，双剂量排除可能也

变得更加困难。 同时，输血实验室的程序还应包括排除标准

以外的其他例外情况。
不同来源的试剂红细胞组可能影响抗体排除。 表型显

示红细胞谱的某些抗原表达双倍剂量，但由于供者可能具有

罕见的沉默等位基因血型系统，试剂红细胞可以仅携带单剂

量的对偶抗原。
对反应性红细胞的评估：如果抗体鉴定试剂红细胞的抗

原表达模式与检测结果中的反应性红细胞完全匹配，将有助

于确认抗体的特异性；同时需要额外的检测以排除其他未排

除的特异性抗体并确认可疑的特异性抗体，如果在初始判读

抗体鉴定试剂红细胞组后无需其他检测便可确定抗体特异

性并排除其他特异性抗体，可直接评估准确识别的概率。
推荐 １４：使用排除法确认抗体特异性时，当患者标本与

试剂红细胞表达的抗原不反应时，可以暂时排除存在对应的

抗体；只有在综合考虑了抗体性质、抗原表达情况和检测条

件等情况后才能作出最终判断。
７ ３　 选定红细胞的排除和确认　 使用已知表达或缺乏特定

抗原的红细胞可确认或排除抗体的存在。 例如如果反应性

红细胞的模式完全符合抗⁃Ｊｋａ，但不排除抗⁃Ｋ 和抗⁃Ｓ，则可选

择特定的红细胞做检测；理想情况下，应选择具有 Ｊｋ（ａ－），Ｋ
＋，Ｓ－；Ｊｋ（ａ－），Ｋ－，Ｓ＋和 Ｊｋ（ａ＋），Ｋ－，Ｓ－表型的红细胞；选定

的红细胞反应模式应既可以确定抗⁃Ｊｋａ存在，又可以确认或

排除抗⁃Ｋ 和抗⁃Ｓ。 选择被检抗原表达强的红细胞做检测（来
自纯合子供者或具有双剂量抗原表达的红细胞），确保所选

红细胞无反应性（不存在抗体），而非因抗体太弱不能与抗原

弱表达的红细胞发生反应。 在结果解释阶段选定红细胞检

测，如果未获得预期的阴性和阳性结果，可以推定鉴定过程

出现错误。
７ ４　 准确识别抗体的概率　 标本中含有高效价抗体（即循

环抗体的量）和试剂红细胞上抗原表达的强度是准确鉴定抗

体特异性的 ２ 个先决条件，但在实际工作中很难确定何时能

同时满足这 ２ 个条件，即使最大程度地控制了这 ２ 个变量，
仍然需要确定试验中得到的反应结果不是偶然结果。 由于

试剂红细胞上表达或缺乏与特异性抗体相对应的抗原，故抗

体鉴定（结果）要求使用足够数量试剂红细胞。 判断抗体鉴

定结果的标准方法（基于 Ｆｉｓｈｅｒ 精确概率方法）：与 ３ 种抗原

阳性的试剂红细胞具有反应性，与 ３ 种抗原阴性的试剂红细

胞不具有反应性。 当此标准方法不能满足判断条件时，宜使

用 １ 种更为灵活的方法（由 Ｈａｒｒｉｓ 和 Ｈｏｃｈｍａｎ 计算得出）：２
个反应性和 ３ 个非反应性试剂红细胞、或 １ 个反应性和 ７ 个

非反应性试剂红细胞（也可以是 ２ 个非反应性和 ３ 个反应性

红细胞标本、或 １ 个非反应性和 ７ 个反应性红细胞标本），可
满足概率（Ｐ≥０ ０５）的最低要求［１４］ 。 在某些情况下，使用 ２
个反应性和 ２ 个非反应性试剂红细胞做抗体鉴定的结果也

可接受。
推荐 １５：从概率上讲，抗体鉴定的标准方法要求 ３ 种抗

原阳性试剂红细胞具有反应性、３ 种抗原阴性试剂红细胞不

具有反应性。
７ ５　 自身红细胞表型与抗体鉴定结果的一致性　 患者自身

红细胞缺乏对应抗原可以支持推定的抗体鉴定结果；以血清

学方法或基因分型确定的红细胞表型也可能需要进一步研

究。 通过血清学检测得到的抗原阳性分型应通过使用多种

来源的抗体检测再确认。 因为基因分型未检测基因沉默突

变，所以其预测表达抗原与血清学检测抗原阴性的差异，可
能说明患者红细胞实际上不表达该抗原；由于存在基因多态

性，故患者可能具有变异抗原或部分抗原［１３］ 。

８　 复杂性抗体鉴定

常规抗体鉴定不足以满足临床红细胞血型抗体鉴定的

需要，而且不能通过上述过程每次都直接立刻作出对其结果

的判定与解释，可能还需要结合其他检测和 ／ 或咨询血液学

参比实验室。 但是常规抗体鉴定时的自身对照可为复杂性

抗体问题提出和解决的起点，而 ＤＡＴ 结果可用于检测方法

的选择，需要做复杂性抗体鉴定的情况：１）多种抗体；２）无明

显特异性反应性的抗体；３）温自身抗体；４）冷自身抗体；５）引
起迟发性血清学 ／ 溶血性输血反应；６）高频抗原抗体；７）低频

抗原抗体；８）孕期低频抗原抗体；９）药物依赖性抗体；１０）；试
剂成分抗体；１１）引起缗钱状凝集的抗体；１２）引起其他不规

则血清学反应的抗体。 这些情况既可单独存在，也可同时出

现（如患者可以同时存在同种抗体和自身抗体）；某些同种抗

体可以与没有列在抗原谱上的其他抗原发生反应。 尽管此

类抗体大多都没有临床意义，但是某些抗体能够加重对输入

的抗原阳性红细胞的破坏。 即便输血实验室已精心制定并

实施了尽可能完备的制度和程序，仍可能无法在本实验室内

解决所有的抗体鉴定问题。 因此各实验室都须建立外送鉴

定检测抗体制度，明文规定什么情况下标本需要外送血液学

参比实验室检测，而在送检之前自己实验室应当做到（但不

限于）的 ２ 条：１）选择固定的工作人员负责完成抗体鉴定试

验，按照严格、行之有效的实验方法操作；２）规定对复杂抗体

鉴定试验的条件并建立相应的程序帮助工作人员解决该问

题，程序可以是单独的 ＳＯＰ，也可以是程序文件和制度的补

充说明，特别是可以使用流程图来指导工作人员在完成常规

抗体鉴定评价后，如何应用和选择适当的补充试验完成复杂

性抗体鉴定。

９　 复杂性抗体鉴定试验方法的选择

尽管红细胞血型抗体筛查和基本抗体鉴定可以使用相

同的检测方法，但解决复杂性抗体鉴定问题可能需要使用其

他替代技术和方法。 上述的一些程序已在许多输血实验室

内常规使用，其他程序有选择地使用，或仅适用于特殊情况。
需要强调的是没有 １ 种试验方法是能检测所有抗体的最佳

方法。 当常规方法未能验明抗体特异性，或怀疑存在抗体但

无法确认时，使用其他增强技术或程序或将有所帮助。 做红

细胞酶处理、低温检测或使用各种增强介质时，应包括自身
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对照以确保对结果的正确解释。 在使用这些技术时应注意

每种技术的优点和缺点、适用条件，以及多种方法联合应用

时的注意事项。 这些方法包括：１）获得自身红细胞表型； ２）
使用 ＬＩＳＳ 和 ＰＥＧ 等增强介质；３）降低反应温度；４）增加血

清 ／ 细胞比例；５）延长孵育时间；６）改变 ｐＨ 值；７）酶修饰 ／ 破
坏红细胞血型抗原；８）化学修饰 ／ 破坏红细胞血型抗原；９）抑
制技术；１０）免疫球蛋白变性；１１）吸收试验；１２）放散试验；
１３）吸收、放散试验结合使用；１４）抗体效价检测。 其他方法：
毛细管法、微孔板法、酶联免疫试验，免疫荧光检测法、流式

细胞技术、免疫印迹技术等。

１０　 结语

本共识对红细胞血型抗体鉴定过程中涉及到的质量管

理、标本、红细胞抗原表达、试剂和检测方法的原理和选择、
常规抗体鉴定过程、结果判读与综合分析解释等关键环节作

了阐释。 随着检测技术和治疗手段的发展，特别是免疫治疗

的发展，红细胞血型抗体鉴定将面临新的、更大的挑战，我们

会据此不断总结，根据循证医学证据制定相应的红细胞抗体

鉴定指南，以适应红细胞血型抗体鉴定临床标准化、规范化

实践应用的需求。

本共识署名单位排名不分先后，并列第一

本共识专家委员会成员

（并列第一作者，按汉语姓氏拼音排序）：
白连军（北京协和医院） 　 蔡鹃＃（中国医学科学院肿瘤

医院）　 甘佳＃（北京协和医院） 　 宫济武△（北京医院） 　 李

代红（天津市第一中心医院） 　 李淑萍（首都医科大学附属

北京同仁医院）　 李喜莹＃（中国医学科学院肿瘤医院） 　 李

志强（上海交通大学医学院附属第六人民医院） 　 刘燕明

（北京医院）　 马娜（云南省肿瘤医院） 　 苗天红（北京市红

十字血液中心）　 秦莉（四川大学华西医院） 　 孙巍（北京大

学肿瘤医院）　 汪德清（解放军总医院第一医学中心） 　 王

鹏＃（北京大学第一医院） 　 王秋实（中国医科大学附属盛京

医院）　 魏晴（华中科技大学同济医学院附属同济医院） 　
赵国华（中国医学科学院肿瘤医院） 　 赵学涛（河北医科大

学第四医院）
＃ 执笔人：李喜莹　 蔡鹃　 甘佳　 王鹏；
△ 通信作者：宫济武（１９６５ １２⁃），男，主任技师，主要从事输血管理、
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