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RhD 阴性患者的弱 D、DEL 的分布及 RhCE 表型分析

陈摇 丽,管摇 政,周摇 浩,刘凯

[摘要]目的:研究 RhD 阴性患者的弱 D、DEL 的分布比例,并对 RhCE 的表型进行分析。 方法:选取常规血清学方法初筛 RhD
阴性的标本,用抗人球蛋白试验检测弱 D,阴性情况下应用吸收放散试验检测 DEL。 结果:在 129 例 RhD 阴性患者标本中经

抗人球蛋白试验确认为弱 D 型者 9 例(6. 9% ),其表型分别为 ccDuee 型 5 例,CcDuee 型 3 例,ccDuEe 型 1 例。 经吸收放散试

验确认为 Del 者 24 例(18. 6% ),其表型分别为 CcDELee 型 12 例,CcDELEe 型 7 例,CCDELee 型 2 例,CCDELEe 型 3 例。 结

论:在采集的初筛为 RhD 阴性的标本中,DEL 阳性标本所占的比例高,应引起重视,其 RhCE 表型比例符合相关文献报道。 故

于常规血清学检测 RhD 阴性者,应当再用抗人球蛋白试验及吸收放散试验检测是否为弱 D 及 DEL。
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摇 摇 Rh 血型系统是目前已被确认的 29 个血型系统

中仅次于 ABO 血型系统的重要血型系统,是人类红

细胞血型系统中最为复杂、最具多态性的系统,主要

包括 D、C、c、E、e 五种抗原,其中 D 抗原免疫原性最

强,是引起新生儿溶血病、溶血性输血反应以及自身

免疫性贫血的重要抗原[1]。 根据红细胞上是否存

在 D 抗原,可将红细胞分为 RhD 阳性和 RhD 阴性。
常规血清学方法初筛为阴性的个体,大部分可以通

过间接抗人球蛋白试验或吸收放散试验测出 D 抗

原,分别称为弱 D(或部分 D) 或 DEL。 虽然弱 D
(或部分 D)和 DEL 的 D 抗原表达都极弱,但研究证

实可能具有一定的免疫原性[3],因此,开展 Rh 血型

系统的弱 D(或部分 D)及 DEL 的筛选与研究对于

临床安全用血具有重要意义。

1摇 材料与方法

1. 1摇 标本来源摇 RhD 初筛试验标本来源于 2012 年

6 月至 2014 年 2 月在我院需进行血型鉴定的住院

患者,共检测 51 956 例。 弱 D(或部分 D)及 DEL 鉴

定标本来源于 2012 年 6 月至 2014 年 2 月 RhD 初筛

试验为阴性的住院血型鉴定患者,共 129 例。
1. 2摇 试剂和仪器 摇 诊断血清:单克隆抗 D 血清

(IgM + IgG),购自德国 Biotest 公司。 不完全抗 D
(IgG):由上海血液生物有限责任公司提供。 IgM 型

抗鄄C、抗鄄c、抗鄄E、抗鄄e 诊断血清:购自上海血液生物

有限责任公司。 O 型 RhD 阳性试剂红细胞:由本科

制作。 离心机:购自长春博德公司。 微柱凝胶血型

正反定型卡:购自长春博迅公司。

1. 3摇 方法摇
1. 3. 1摇 Rh(D)常规血型血清学初筛摇 操作方法遵

照长春博迅微柱凝胶血型卡操作说明书。 对于初筛

为 D 阴性的标本,继续用 IgM 型抗鄄C、抗鄄c、抗鄄E、
抗鄄e 检测其表型,方法参照试剂操作说明。
1. 3. 2摇 弱 D(或部分 D)检测摇 用单克隆抗 D(IgM
+ IgG)及不完全抗 D 血清(IgG)对初筛试验结果为

RhD 阴性的患者标本做间接抗人球蛋白试验,同时

设阴性及阳性对照。 操作步骤:各取 50 滋l 不完全

抗 D 血清及单克隆抗 D 血清分别加入微柱凝胶反

应卡孔内,并加入 5% 被检红细胞 50 滋l,37 益孵育

15 min,900 r / min 离心 2 min,1 500 r / min 离心3 min,
观察结果。 结果判断:与 2 种抗 D 全部凝集或部分凝

集者判定为弱 D(或部分 D),并重复试验验证。
1. 3. 3摇 DEL 检测摇 将被检 RhD 阴性压积红细胞与

不完全抗 D(两种批号同时试验)血清按 1颐 1 混匀,
37 益孵育 1 h,然后洗涤 6 次,末次洗涤后移取部分

上清液至另外标记试管中,其余弃尽上清液,加入与

之等体积的 0. 9% 氯化钠注射液,再加入与之等量

的三氯甲烷或三氯乙烯(1 颐 1) 混合液,加盖振摇

10 s,倒置 1 min 使之混匀,开盖后 37 益水浴 5 min;
1 000 r / min 离心 5 min,取上层深红色放散液 100 滋l
加 5% O 型 RhD 阳性红细胞 50 滋l, 37 益 孵育

30 min,0. 9%氯化钠注射液洗涤 1 次,末次洗涤后

弃尽上清液,加入少量稀释液,加入微柱凝胶反应卡

中,900 r / min 离心 2 min,1 500 r / min 离心 3 min,观
察结果,阳性者经重复试验验证后确定为 DEL。

2摇 结果

摇 摇 在 51 956 例患者中,RhD 初筛阴性者 249 例,
阳性率 4. 8译。 在 129 例 RhD 初筛阴性患者中共检

6651 J Bengbu Med Coll,November 2014,Vol. 39,No. 11



出弱 D(或部分 D)型 9 例,Del 型 24 例,阳性率分别

为 6. 9%和 18. 6% 。 9 例弱 D 型患者的 Rh 血型的

表型分别为 ccDuee 型 5 例,CcDuee 型 3 例,ccDuEe
型 1 例。 24 例 Del 型患者的 Rh 血型的表型分别为

CcDELee 型 12 例,CcDELEe 型 7 例,CCDELee 型 2
例,CCDELEe 型 3 例。

3摇 讨论

摇 摇 Rh 血型系统是除 ABO 血型系统之外的临床意

义最重要的血型系统,已经成为近年来的研究热点。
RhD 基因位于人 1 号染色体上,由紧密连锁的 RHD
基因和 RHCE 基因串联排列组成,RHD 基因由 10
个外显子及 10 个内含子组成。 某些情况由于 RhD
基因的重组、突变、缺失及 mRNA 的表达水平下降,
可导致红细胞的 RhD 血型出现许多变异型,其中弱

D(或部分 D)型(又称 Du 型)及 DEL 最为常见[2]。
RhD 阴性的阳性率因地区和民族差异而不同,

汉人阳性率为 2译 ~ 5译[5]。 本研究结果显示 RhD
阴性的阳性率为 4. 8译,与文献报道相符。

正常 RhD 阳性的红细胞,其抗原的表达数量正

常且无缺失表位,用盐水法即可检出 D 抗原。 而弱

D 由于抗原数量少,只有间接抗人球蛋白试验才能

检出。 本研究对盐水法初筛为 RhD 阴性者 129 例

进行间接抗人球蛋白试验,共检测出弱 D(或部分

D)型 9 例。 部分 D 是红细胞上 D 表位部分缺失,其
体内能产生针对缺失表位的抗体,可与具有相应表

位的红细胞结合。 因为 RhD 分子至少有 30 个抗原

表位[6],所以要想完整地检测部分 D 就需要用一组

针对所有的 D 表位的单抗来检测。 但由于本研究

条件所限(由于采用间接抗人球蛋白试验的方法可

以证明红细胞上具有 D 抗原,分类中可以有 D 抗原

数量减少,表位减少和数量、表位同时减少等情

况),仅采用 2 种 IgG 及 2 种 IgM + IgG 单克隆抗体,
未出现单克隆抗体部分凝集的现象,故结果无法确

定部分 D,仅表示无法排除部分 D,因此,在条件具

备时需用一套针对 D 抗原不同表位的单克隆抗血

清试验,才能检出部分 D。
红细胞上存在的只有用吸收放散试验才能检出

的非常弱的 D 抗原称为 DEL,其红细胞膜表面 D 抗

原表位表达基本完整,但其 D 抗原强度极低,仅含

有微量的抗原分子数目[7]。 文献[8 - 9] 报道 RhD 初

筛阴性中国人中 DEL 阳性率不尽相同,且差别较

大。 本研究阳性率为 18. 6% ,与相关报道相比偏

低。 分析认为除地区人口 DEL 本身的频率不同原

因外,检测方法和诊断试剂的千差万别是主要原因,

因此,弱 D 和 DEL 的诊断试剂需要建立统一的质量

标准且要建立标准的诊断程序,只有这样实验结果

才具有可比性。 不过血清学诊断方法受其技术限

制,仍然会出现漏检。 近年来由于分子生物学的快

速发展,对 D 基因的多态性研究[10] 已相当深入,基
因技术用于弱 D 和 DEL 的检测已成为一个重要的

参考方法。
另外,本研究还发现 RhD 初筛为阴性的患者其

主要基因型为 ccdee(44. 2% )和 Ccdee(21. 2% )。
有报道[11]发现弱 D 和 DEL 多不带 CE 抗原,本研究

并未发现此规律。 但是本研究样本过少,弱 D 和

DEL 与 CE 抗原的关系还有待于大样本的研究。
RhD 血型初筛时一般为阴性,如果不进一步做

间接抗人球蛋白试验及吸收放散试验便会漏检。 有

报道[3]弱 D 型献血者的红细胞,输给 RhD 阴性患

者,可刺激患者发生同种免疫反应而产生 IgG 抗 D。
另据报道[4],将 DEL 献血者的红细胞,输给 RhD 阴

性的患者,可刺激患者发生同种免疫反应而产生

IgG 抗 D。 为确保临床输血安全,如果献血者是弱 D
(或部分 D)型及 DEL 时,其血液应当作 RhD 阳性

血使用;如果患者是弱 D(或部分 D)型及 DEL,则应

视作 RhD 阴性而输注 D 阴性血,因此,对初筛 RhD
为阴性者应进一步作间接抗人球蛋白试验及吸收放

散试验判定是否为弱 D(或部分 D)型及 DEL。
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