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血 液 中 MCV B/A 比 值 和 IgG3 抗 体 对 ABO 新 生 儿 溶 血 病 致
高 胆 红 素 血 症 的 预 测 价 值

蒋先孝 朱乐乐 杨 劲

［摘 要］　目的　探讨血液学指标对 ABO 新生儿溶血病（ABO-HDN）致高胆红素血症的预测价值。 方法　选取 2019 年 1 月至

2023 年 3 月于合肥市第二人民医院确诊为 ABO-HDN 的 244 例患儿为研究对象，根据新生儿小时胆红素列线图 95% 分位胆红素值，分

为高危组（101 例）和非高危组（143 例）。通过单因素和二元 logistic 回归分析致高胆红素血症的危险因素，运用受试者工作特征

（ROC）曲线和曲线下面积（AUC）计算红细胞平均体积、血清总胆红素与清蛋白比值（B/A 比值）、血浆免疫球蛋白 3（IgG3）抗体单独及

联合预测能力。 结果　两组红细胞平均体积、红细胞分布宽度、血清 B/A 比值、IgG1、IgG3、新生儿血型、光疗天数比较，差异有统计学

意义（P<0.05）。二元 logistic 分析显示，红细胞平均体积（OR=1.077，95%CI：1.000～1.159）、血清 B/A 比值（OR=1.890，95%CI：1.542～

2.316）和 IgG3 抗体（OR=1.583，95%CI：1.031～2.430）是 ABO-HDN 致高胆红素血症的危险因素（P<0.05）。ROC 曲线结果显示，红细胞

平均体积、B/A 比值预测 ABO-HDN 致高胆红素血症的最佳截断值为 104.25 fL 和 7.87。根据危险因素构建 ABO-HDN 致高胆红素血

症联合预测模型，红细胞平均体积+血清 B/A 值+IgG3 抗体联合预测的 AUC 值最大，为 0.823。 结论　红细胞平均体积>104.25 fL、血清

B/A 比值>7.87 和 IgG3 抗体是 ABO-HDN 致高胆红素血症发生的重要因素。
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ABO 新生儿溶血病（ABO hemolytic disease of the 
newborn，ABO-HDN）是母胎 ABO 血型不相合，胎儿遗

传父亲的血型物质刺激母体产生抗 A/抗 B 的免疫球蛋

白 G 类（immunoglobin G，IgG）抗体，该抗体通过胎盘致

敏破坏胎儿红细胞，导致同种免疫溶血性疾病［1］，其发

病率在新生儿溶血病（hemolytic disease of the newborn，

HDN）占比达 85. 3%［2］，临床表现为不同程度黄疸贫

血，少数严重发展为核黄疸，造成听力损失、锥体外系

功能障碍、眼肌麻痹等症状［3］。虽然 ABO-HDN 症状普

遍 较 轻 ，但 以 未 结 合 胆 红 素（uncon-jugated bilirubin，

UCB）异常增高的高胆红素血症可引起核黄疸等神经

系统不可逆损伤，在我国统计的 33 个三级护理转诊中

心急性胆红素脑病约占 4. 8%［4］，因此，及时识别 ABO-
HDN 致高胆红素血症具有重要意义。总胆红素与清蛋

白比值（biliru-bin to albumin ratio，B/A）对高胆红素血

症特别是胆红素脑病预测被证实具有价值［5-6］，红细胞

平均体积（mean corpuscular volume，MCV）和 IgG3 抗体

在 ABO-HDN 致高胆红素血症相关报道较少。为探讨

MCV、B/A、IgG3 抗体及联合检测对 ABO-HDN 致高胆

红素血症的预测价值，本文回顾性分析在合肥市第二

人民医院诊断为 ABO-HDN 患儿的基础资料，现报道

如下。

1　资料与方法

1. 1　一般资料　选取 2019 年 1 月至 2023 年 3 月合

肥市第二人民医院收治的 244 例 ABO-HDN 患儿为研

究对象，男性患儿 123 例，女性患儿 121 例，入院日龄 1
～16 d。根据专家共识［8］中新生儿小时胆红素列线图

进行分组，≥95% 分位为高危组（101 例），＜95% 分位

为非高危组（143 例）。纳入标准：①符合 ABO-HDN 诊

断标准［7］者；②患儿年龄＜28 d 者；③母亲血型为 O 型

者。排除标准：①合并 ABO 系统外的 HDN 者；②其他

可发生高胆红素血症疾病，如先天性肝胆疾病、败血

症、巨大头颅血肿、G6PD 缺乏症、代谢性酸中毒等者；

③母亲合并糖尿病等妊娠并发症者；④孕龄＜35 周者；

⑤资料不全者。本研究通过合肥市第二人民医院伦理

委员会批准（伦理编号：2022yyb015）。

1. 2　方法
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1. 2. 1　 资 料 收 集　 采 用 病 案 浏 览 器（联 众 数 字）对

ABO-HDN 患儿资料进行汇总收集。一般资料：性别、

入院日龄、生产方式、孕产史、喂养方式、母亲年龄、怀

孕天数、首次黄疸时间、住院天数、光疗天数。实验室

检查：红细胞计数（red blood cell count，RBC）、血红蛋白

（hemoglobin，Hb）、MCV、红 细 胞 分 布 宽 度（red blood 
cell volume distribution width，RDW）、B/A、溶血三项、患

儿血型、患儿血浆 IgG 抗体。

1. 2. 2　仪器与试剂　全自动生化免疫仪（AU5800，贝

克曼公司），全自动血常规分析仪（BC-6900，迈瑞医

疗），新生儿 ABO、RhD 血型检测卡（微柱凝胶）、抗人球

蛋白检测卡、人 IgG1、IgG3 抗体（微柱凝胶法）检测卡

（批号：SY20230101）、BX-1 型样本释放剂（长春博讯），

A1BO 反定型红细胞、样本释放剂（2-巯基乙醇）均来自

上海血液生物医药公司，TD-A 型微柱凝胶卡专用医用

离心机、FYQ 型试剂卡孵育器（长春博研），LC-10C 低

速离心机（安徽中科中佳公司）。

1. 3　统计学方法　应用 SPSS 22. 0 软件进行数据分

析，采用 Shapiro-Wilk 检验做正态性分析，符合正态分

布计量资料以 x̄ ± s 表示，两组间均数比较采用独立样

本 t 检验；不符合正态分布以 M（P25，P75）表示，组间比

较采用秩和检验；计数资料以频数或率表示，采用 χ2 检

验。运用二元 logistic 回归分析 ABO-HDN 致高胆红

素血症的危险因素，绘制受试者工作特征（receiver op‑
erating characteristic curve，ROC）曲线，根据曲线下面积

（area under the curve，AUC）选择最佳预测模型，以 P<
0. 05 为差异具有统计学意义。

2　结果

2. 1　两组患儿临床资料比较　与非高危组相比，高危

组患儿 A 型血型占比更高，两组患儿光疗天数、MCV、

RDW、B/A 比值、IgG1 抗体、IgG3 抗体比较，差异有统

计学意义（P<0. 05）。见表 1。

表 1　两组患儿临床资料比较

因素

入院日龄（d）
性别（男/女，例）

患儿血型（A 型/B 型，例）

直接抗人球试验（阴性/阳性，例）

游离抗体试验（阴性/阳性，例）

生产方式（顺产/剖宫产，例）

怀孕次数（次）

分娩次数（次）

喂养方式［例（%）］

    母乳喂养

    人工喂养

    混合喂养

母亲年龄（岁）

怀孕天数（d）
黄疸出现天数（d）
住院天数（d）
光疗天数（d）
RBC（×1012/L）

Hb（g/L）

MCV（fL）

RDW（%）

B/A
IgG1 抗体

IgG3 抗体

非高危组（n=143）
3. 00（2. 00，4. 00）

72/71
65/78

130/13
69/74
98/45

2. 00（1. 00，3. 00）
1. 00（1. 00，2. 00）

34（23. 78）
53（37. 06）
56（39. 16）

28. 00（26. 00，31. 00）
275. 00（270. 00，280. 00）

2. 00（1. 00，3. 00）
5. 00（4. 00，6. 00）
3. 00（2. 00，4. 00）

4. 55±0. 76
157. 90±24. 67

105. 80（102. 70，109. 00）
15. 10（14. 50，16. 10）

6. 20±1. 53
1. 00（0. 00，2. 00）
1. 00（0. 00，1. 00）

高危组（n=101）
3. 00（2. 00，4. 00）

51/50
60/41
95/6

41/60
72/29

2. 00（1. 00，3. 00）
1. 00（1. 00，2. 00）

31（30. 69）
40（39. 60）
30（29. 70）

28. 00（26. 00，31. 00）
273. 00（268. 50，280. 50）

2. 00（1. 00，3. 00）
5. 00（5. 00，6. 00）
3. 00（2. 00，4. 00）

4. 42±0. 67
158. 33±22. 83

108. 00（105. 50，111. 15）
15. 40（14. 80，16. 50）

8. 37±1. 99
1. 00（0. 00，2. 00）
1. 00（1. 00，2. 00）

χ2/Z/t 值

-1. 134
0. 001
4. 611
0. 818
1. 402
0. 213

-0. 581
-0. 387
2. 666

-0. 445
-0. 782
-0. 548
-0. 585
-2. 965
0. 355

-0. 137
-3. 795
-2. 236
-9. 608
-2. 712
-4. 805

P 值

0. 257
0. 982
0. 032
0. 366
0. 236
0. 645
0. 561
0. 699
0. 264

0. 656
0. 434
0. 584
0. 558
0. 003
0. 723
0. 891

<0. 001
0. 025

<0. 001
0. 007

<0. 001
注：RBC 为红细胞计数，Hb 为血红蛋白，MCV 为红细胞平均体积，RDW 为红细胞分布宽度，B/A 为总胆红素与清蛋白比值，IgG 为

免疫球蛋白 G。
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2. 2　发生 ABO-HDN 致高胆红素血症的二元 logistic
回归分析　以是否发生 ABO-HDN 致高胆红素血症作

为因变量，把光疗天数、MCV、RDW、B/A、IgG1 抗体、

IgG3 抗体、新生儿血型作为自变量，建立二元 logistic
回归分析，赋值见表 2。结果显示，MCV、B/A、IgG3 抗

体 是 ABO-HDN 致 高 胆 红 素 血 症 的 危 险 因 素（P<
0. 05）。见表 3。

2. 3　MCV、B/A 和 IgG3 抗体对 ABO-HDN 致高胆红素

血症的预测价值　以 ABO-HDN 致高胆红素血症为状

态变量，以 MCV、B/A 和 IgG3 抗体为检验变量，绘制

ROC 曲线。结果显示：在单因素预测方面，B/A 比值预

测 ABO-HDN 致 高 胆 红 素 血 症 精 度 最 高（AUC=
0. 806）；在 联 合 预 测 方 面 ，MCV＋B/A＋IgG3 预 测

ABO-HDN 致高胆红素血症精度最高（AUC=0. 823）。

各曲线灵敏度、特异度计算约登指数，取约登指数最大

为截断值，MCV 和 B/A 预测截断值分别为 104. 25 fL
和 7. 87。见表 4、图 1。

3　讨论

严重高胆红素血症继发胆红素脑病是新生儿致残

甚至死亡的高危因素。临床常通过头颅核磁共振成

像、扩散张量成像和脑干听觉诱发电位［9-10］等诊断新生

儿胆红素脑病，这些结果有一定滞后性，且存在患儿不

配合需使用镇静药物不利因素。因此，通过血清学指

标预测识别高胆红素血症的发生风险，提前干预降低

发病概率，对改善患儿预后有重要意义。

本研究结果显示，光疗天数、MCV、RDW、B/A 比

值、IgG1 抗体、IgG3 抗体、A 型血型占比存在差异（P<
0. 05）；二元 logistic 回归分析结果显示，MCV、B/A 比

值、IgG3 抗体是影响发生 ABO-HDN 致高胆红素血症

的危险因素（P<0. 05）。MCV 反映外周血红细胞体积

参数，国内学者［11］发现，ABO-HDN 致高胆红素血症伴

红细胞异常破坏和分解的溶血性反应，部分致敏红细

胞膜发生改变，双凹圆盘状改变呈球形，血涂片发现破

碎细胞和球形红细胞比例相对较高。本研究中，MCV
在 ABO-HDN 致高胆红素血症最佳截断值为 104. 25 
fL，高于 Lin 等［12］研究结果，这与本文以 ABO-HDN 致

表 2　变量赋值情况

变量

因变量

自变量 1
自变量 2
自变量 3
自变量 4
自变量 5
自变量 6
自变量 7

因素

致高胆红素血症

MCV
光疗天数

B/A
RDW

IgG1 抗体

IgG3 抗体

血型

赋值

否=0；是=1
数值型

数值型

数值型

数值型

阴性=0；±=1；1+=2；2+=3
阴性=0；±=1；1+=2；2+=3

A 型=0；B 型=1

表 3　ABO-HDN 致高胆红素血症的二元 logistic 回归分析

因素

MCV
光疗天数

B/A
RDW
IgG1 抗体

IgG3 抗体

血型

常数

回归系数

0. 074
0. 149
0. 636
0. 025

-0. 314
0. 459
0. 631

-14. 223

标准误

0. 037
0. 108
0. 104
0. 146
0. 214
0. 219
0. 327
3. 958

Waldχ2值

3. 885
1. 886

37. 586
0. 029
2. 149
4. 404
3. 740

12. 911

P 值

0. 049
0. 170

<0. 001
0. 865
0. 143
0. 036
0. 053

<0. 001

OR 值（95%CI）
1. 077（1. 000～1. 159）
1. 160（0. 938～1. 434）
1. 890（1. 542～2. 316）
1. 025（0. 771～1. 363）
0. 730（0. 480～1. 112）
1. 583（1. 031～2. 430）
1. 880（0. 991～3. 566）

-
注：MCV 为红细胞平均体积，B/A 为总胆红素与清蛋白比值，RDW 为红细胞分布宽度，IgG 为免疫球蛋白 G。

表 4　MCV、B/A 和 IgG3 抗体对 ABO-HDN 致高胆红素血症的预测价值

变量

MCV
B/A
IgG3 抗体

MCV＋B/A
MCV＋IgG3 抗体

B/A＋IgG3 抗体

MCV＋B/A＋IgG3 抗体

AUC
0. 643
0. 806
0. 672
0. 821
0. 721
0. 807
0. 823

95%CI
0. 574～0. 712
0. 748～0. 865
0. 604～0. 740
0. 764～0. 878
0. 657～0. 784
0. 749～0. 865
0. 767～0. 880

P 值

<0. 001
<0. 001
<0. 001
<0. 001
<0. 001
<0. 001
<0. 001

最佳截断值

104. 25
7. 87

-
-
-
-
-

灵敏度（%）

85. 10
64. 30
84. 20
73. 30
78. 20
73. 30
75. 20

特异度（%）

38. 50
87. 40
44. 10
81. 10
56. 60
77. 60
77. 60

注：MCV 为红细胞平均体积，B/A 为总胆红素与清蛋白比值，RDW 为红细胞分布宽度，IgG 为免疫球蛋白 G，AUC 为曲线下面积。
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高胆红素血症分组，而 Lin 等以是否 HDN 分组有关。

B/A 比值评估胆红素毒性特别 UCB 毒性受到认可，致

敏红细胞被单核巨噬细胞破坏，降解血红素成 UCB 入

血，高浓度的 UCB 通过血脑屏障，对神经系统造成不

可逆损伤［13］。UCB 与清蛋白结合增加水溶性被运输肝

脏酯化成结合胆红素，降低 UCB 对机体的生物毒性。

当胆红素水平异常升高或清蛋白含量显著下降，可导

致机体对胆红素处理能力减弱及胆红素神经毒性增

加。既往国外［14］报道 B/A 比值大于 8 时，胆红素脑病

诊断特异度达到 94%。孙小凡等［15］对多中心 194 例胆

红素脑病预测 B/A 最佳截断值是 9. 48，邓婉等［16］对高

海 拔 地 区 胆 红 素 脑 病 B/A 截 断 值 为 7. 58。 本 文 对

ABO-HDN 致高胆红素血症 B/A 截断值为 7. 87，与段

灵等［17］ABO-HDN 致高胆红素血症 B/A 截断值为 8. 84
略有差异。与本研究单位是综合性医院，患儿病情同

儿童专科医院相比较轻，重症患儿转诊上级单位有关。

HDN 严重程度与 IgG3 亚型有关［18-19］。本研究发

现，在 ABO-HDN 致高胆红素血症中，IgG3 是危险因

素，与夏爱军等［20］报道相似，患儿血浆中 IgG3 抗体过

高与 ABO-HDN 致高胆红素血症发生呈正相关。IgG
是唯一通过胎盘屏障的抗体，其 FcR 受体决定 NK 细

胞和巨噬细胞对致敏红细胞的破坏能力，FcR 有 3 类

受体 FcRⅠ、FcRⅡ、FcRⅢ，IgG 对致敏红细胞的摄取

主 要 依 赖 FcR Ⅲ ，以 IgG1、IgG3 对 FcR Ⅲ 亲 和 力

最优［21］。

MCV、B/A、IgG3 作为血清学检查项目，操作简单易

得，结合入院时患儿临床体征，可快捷预测病情变化。

模 型 显 示 ，MCV>104. 25 fL、B/A>7. 87、IgG3 对 ABO-
HDN 致高胆红素血症预测有较好区分度。但本研究是

单一医疗数据，未能收纳民族、海拔等因素，存在局限

性，后续通过增加样本量，前瞻性临床实验，进一步

验证。
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