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不规则抗体筛查阳性患者发生免疫溶血性输血反应风险的
列线图预测模型构建与验证

赵续影 a，于胜男 a，韩 敏 a，魏珍珍 b （沧州市中心血站 a. 业务科；b. 输血研究室，河北沧州 061001）

摘  要：目的  探讨不规则抗体筛查阳性患者发生免疫性溶血性输血反应（IHTR）的独立影响因素，构建个体化风险预测

列线图模型，为临床输血安全提供量化参考依据。方法  回顾性分析2021年1月~2024年12月沧州市中心血站输血研究室

249例不规则抗体筛查阳性且接受输血治疗患者的临床资料，根据患者是否发生 IHTR分为非 IHTR组（225例）和 IHTR组

（24例）。通过单因素分析筛选潜在影响因素，采用多因素Logistic回归分析不规则抗体筛查阳性患者发生 IHTR的独立影响

因素，并基于独立影响因素构建列线图预测模型。采用受试者操作特征曲线（ROC）、校准曲线和决策曲线分析评估模型的

区分能力、校准度及临床实用性。另纳入2025年1月~2025年11月的73例同类型患者进行外部验证。结果  多因素Logistic
回归分析显示，妊娠史（OR=3.762，95%CI=1.585~8.929）、输血史（OR=3.459，95%CI=1.426~8.389）、既往 IHTR史（OR=5.468，
95%CI=1.879~15.914）、自身免疫性疾病（OR=3.001，95%CI=1.233~7.307）、抗体系统（OR=5.249，95%CI=1.179~23.372）及抗体

效价（OR=5.501，95%CI=1.843~16.423）为不规则抗体筛查阳性患者发生 IHTR的独立影响因素（均P<0.05）。基于上述因素构

建列线图预测模型，在内部验证中，模型预测 IHTR的AUC为0.854（95%CI：0.771~0.936），校准曲线显示预测风险与实际风

险一致性良好（Hosmer-Lemeshow检验P=0.457），决策曲线提示在0.1~0.8的阈值范围内，模型具有较高的临床净获益。外部

验证中，模型的AUC为0.861（95% CI: 0.767~0.955），Hosmer-Lemeshow检验P=0.286，且具有一定的临床净获益。结论 基

于妊娠史、输血史、既往 IHTR史、自身免疫性疾病、抗体系统及抗体效价构建的列线图模型预测不规则抗体筛查阳性患者

发生 IHTR的价值较高，有助于临床早期识别高危人群并优化输血策略，降低输血不良反应的发生风险。
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Development and Validation of a Nomogram Prediction Model for the Risk of 
Immune Hemolytic Transfusion Reactions in Patients with Positive Irregular 

Antibody Screening
ZHAO Xuyinga, YU Shengnana, HAN Mina, WEI Zhenzhenb (a. Department of Business; b. Blood Transfusion Re-

search Laboratory, Cangzhou Central Blood Station, Hebei Cangzhou 061001, China)

Abstract: Objective  To investigate the independent influencing factors for immune-mediated hemolytic transfusion reaction 
(IHTR) in patients with positive irregular antibody screening, and to construct an individualized risk prediction nomogram model, 
thereby providing a quantitative reference for clinical transfusion safety. Methods  The clinical data of 249 patients with positive 
irregular antibody screening who received blood transfusion at the Bblood Transfusion Research Laboratory of Cangzhou Central 
Blood Station from January 2021 to December 2024 were retrospectively analyzed. According to the occurrence of IHTR, patients 
were divided into a non-IHTR group (225 cases) and an IHTR group (24 cases). Potential influencing factors were screened by 
univariate analysis, and multivariate Logistic regression analysis was used to identify independent influencing factors for IHTR. 
Based on these factors, a nomogram prediction model was constructed. The receiver operating characteristic (ROC) curve, cali-
bration curve, and decision curve analysis (DCA) were used to evaluate the model discriminative ability, calibration, and clinical 
utility. External validation was performed using data from 73 similar patients enrolled from January 2025 to November 2025. Re-
sults  Multivariate Logistic regression analysis showed that history of pregnancy (OR = 3.762, 95%CI: 1.585~8.929), history of 
transfusion (OR=3.459, 95%CI: 1.426~8.389), previous IHTR history (OR=5.468, 95%CI: 1.879~15.914), autoimmune disease 
(OR=3.001, 95%CI: 1.233~7.307), antibody system (OR=5.249, 95%CI: 1.179~23.372), and antibody titer (OR=5.501, 95%CI: 
1.843~16.423) were independent influencing factors for IHTR in patients with positive irregular antibody screening (all P<0.05). 
Based on these factors, a nomogram prediction model was constructed. In the internal validation, the model predicted IHTR with 
an area under the curve (AUC) of 0.854 (95%CI: 0.771~0.936). The calibration curve demonstrated good consistency between 

作者简介：赵续影（1982-），女，学士，主管技师，研究方向：输血技术，E-mail：czzxxzsys@163.com。



160 现代检验医学杂志　第 41 卷　第 5 期　2026 年 9 月　J Mod Lab Med, Vol. 41, No. 5, Sept. 2026

predicted and actual risks (Hosmer-Lemeshow test P=0.457), and DCA indicated a high net clinical benefit within the threshold 
probability range of 0.1 to 0.8. External validation yielded an AUC of 0.861 (95% CI: 0.767~0.955) and a Hosmer-Lemeshow test 
P-value of 0.286, with a certain degree of clinical net benefit. Conclusions  The nomogram model constructed based on history of 
pregnancy, transfusion history, previous IHTR history, autoimmune disease, antibody system, and antibody titer demonstrates high 
predictive value for IHTR in patients with positive irregular antibody screening. It aids in the early clinical identification of high-risk 
populations and the optimization of transfusion strategies, thereby reducing the risk of adverse transfusion reactions.

Keywords：immune hemolytic transfusion reaction; irregular antibody; nomogram; prediction model; transfusion 
safety

输血作为临床急救、手术支持及血液系统疾病治

疗的关键手段，其安全性受免疫溶血性输血反应（im-
mune hemolytic transfusion reaction, IHTR）影响。IHTR  
主要由患者体内血型免疫抗体与输入红细胞表面相

应抗原特异性结合引发，临床表现为发热、黄疸等，

严重时可致急性肾功能衰竭、休克甚至死亡 [1]。研究

表明，不规则抗体筛查是预防 IHTR的关键环节 [2]。不

规则抗体多源于多次输血、妊娠或器官移植等免疫刺

激史，尽管临床输血前已常规开展血型鉴定与交叉配

血试验，但不规则抗体筛查阳性患者发生 IHTR的风

险仍显著高于普通人群 [3]。因此，准确识别该特定高

危人群中可能发生 IHTR的个体，对于实现精准输血

和主动风险防范具有重要意义。

列线图作为一种可视化的统计预测工具，通过

整合多项危险因素并将其转化为直观的风险评分，

可实现个体疾病发生概率的定量预测，已广泛应用

于肿瘤预后评估、并发症风险预测等领域 [4-5]。然而，

在国内输血医学领域，应用列线图模型预测 IHTR 风

险的研究尚属空白。基于此，本研究旨在通过回顾性

分析不规则抗体筛查阳性患者的临床资料，探讨其

发生 IHTR 的独立影响因素并构建列线图预测模型，

以期为临床早期识别高危患者、制定个体化输血策

略提供直观、量化的决策依据。

1 材料与方法

1.1 研究对象 回顾性纳入 2021 年 1 月 ~2024 年 12
月在沧州市中心血站输血研究室接受输血前不规则

抗体筛查且结果为阳性，后续接受输血治疗的 249
例患者作为建模集。IHTR 的诊断参照参考文献 [6]，
根据患者是否发生 IHTR，将患者分为非 IHTR 组

（n=225）和 IHTR 组（n=24）。另选取 2025 年 1 月 ~2025
年 11 月符合相同条件的 73 例患者作为验证集，其中

64 例未发生 IHTR，9 例发生 IHTR。纳入标准：①年

龄≥18 岁；②输血前不规则抗体筛查阳性；③临床

资料完整。排除标准：①合并严重肝肾功能衰竭、恶

性肿瘤终末期、长期激素治疗等；②输血过程中因

非免疫因素引发不良反应；③免疫缺陷患者。本研

究方案经本院医学伦理委员会审批通过（医伦审第

[20251126003] 号），研究过程严格遵循《赫尔辛基宣

言》及相关伦理规范。

1.2 仪器与试剂 生理盐水（国药准字 H20083400，

四川科伦药业股份有限公司）；抗体筛选红细胞

（5012070）、抗体特异性鉴定谱细胞（XY027）（上海血

液生物医药有限责任公司）；抗人球蛋白（IgG+C3d）
检测卡（国械注准 20193400368，爱康生物科技股份

有限公司）；抗人球蛋白（IgG、C3d）检测卡（国械注准

20163400854，江苏力博医药生物技术有限公司）；全

自动血液分析仪（BC-6000，迈瑞公司）。

1.3  方法

1.3.1  一般资料：通过医院输血科信息管理系统及电

子病历系统收集患者的一般资料，包括：性别、年龄、

体质量指数（BMI）、妊娠史、输血史、既往 IHTR 史、

自身免疫性疾病（如系统性红斑狼疮、类风湿关节炎

等）、肿瘤病史、血液疾病史、消化系统疾病史、输血

量及红细胞制剂种类。

1.3.2  实验室指标检测：①抗体筛查与鉴定采用盐水

法、凝聚胺法和间接抗人球蛋白试验。阳性样本使用

商品化谱细胞鉴定抗体特异性及所属血型系统；②

抗体效价测定：采用标准生理盐水倍比稀释法稀释

患者血清，与表达相应抗原的红细胞反应，以肉眼

观察到凝集的最高稀释度倒数作为抗体效价；③直

接抗人球蛋白试验（direct antiglobulin test，DAT）：采

用标准试管法。取患者新鲜 EDTA 抗凝血，用生理盐

水洗涤红细胞 3 次，配置成 3%~5% 的红细胞悬液，

分别加入多特异性（抗 IgG+ 抗 C3d）及单特异性（抗

IgG，抗 C3d）抗人球蛋白试剂，离心后观察凝集。结

果判读：肉眼或显微镜下观察出现凝集为阳性，无凝

集为阴性；④输血前血红蛋白（Hemoglobin，Hb）水平：

采用全自动血液分析仪检测，患者抗凝全血样本经

仪器定量吸取后与配套试剂混合，经溶血、反应生成

稳定氰化高铁血红蛋白，于 540 nm 波长下比色测定

吸光度，结合校准品标准曲线及样本相关参数自动

计算，输出 Hb 浓度结果（g/L）。

1.4 统计学分析 采用 SPSS 26.0 软件进行数据分

析。正态分布计量资料以均数 ± 标准差（x±s）表示，

组间比较采用独立样本 t 检验；计数资料以 n（%）表

示，采用 χ2 检验。将单因素分析中 P<0.05 的变量纳入

多因素 Logistic 回归，使用双向逐步回归法筛选独立

影响因素，使用 R 4.2.2 软件基于回归系数构建列线
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图预测模型。在建模集及验证集中分别采用受试者

操作特征曲线（ROC）及曲线下面积（AUC）评估模型

区分度，Hosmer-Lemeshow 拟合优度检验评估校准

度；决策曲线分析评估临床净获益。P<0.05 为差异

具有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者临床资料的比较 建模集 249 例患者

中，共 24 例（9.64%）发生 IHTR。与非 IHTR 组相比，

IHTR 组妊娠次数≥2 次、输血次数 >3 次、既往有

IHTR 史、有自身免疫性疾病、抗体系统为 Rh 系统、

抗体效价≥16、输血量≥4U、DAT 阳性及输血前

Hb<80g/L 的患者例数明显增多，差异具有统计学意

义（均 P<0.05），见表 1。

表 1 两组患者临床资料的比较 [x±s，n（%），g/dl]

类别 非 IHTR 组（n=225） IHTR 组（n=24） t/χ2 P 值

年龄（岁） 45.16±11.86 48.38±8.30 -1.717 0.095

性别 男 98 (43.6) 10 (41.7)
0.032 0.859

女 127 (56.4) 14 (58.3)

BMI（kg/m2） 22.40 ± 3.10 23.10 ± 2. 60 -1.068 0.287

妊娠史 <2 次 149 (66.2) 10 (41.7)
5.666 0.017

≥ 2 次 76 (33.8) 14 (58.3)

输血史 ≤ 3 次 165 (73.3) 11 (45.8)
7.914 0.005

>3 次 60 (26.7) 13 (54.2)

既往 IHTR 史 无 220 (97.8) 18 (75.0)
21.526 <0.001

有 5 (2.2) 6 (25.0)

自身免疫性疾病 无 193 (85.8) 16 (66.7)
4.542 0.033

有 32 (14.2) 8 (33.3)

肿瘤疾病 无 190 (84.4) 18 (75.0)
0.804 0.370

有 35 (15.6) 6 (25.0)

血液疾病 无 150 (66.7) 12 (50.0)
2.650 0.104

有 75 (33.3) 12 (50.0)

消化道疾病 无 189 (84.0) 19 (79.2)
0.101 0.751

有 36 (16.0) 5 (20.8)

抗体系统 Rh 系统 108 (48.0) 18 (75.0)

6.838 0.033MNS 系统 54 (24.0) 4 (16.7)

其他 63 (28.0) 2 (8.3)

抗体效价 <16 165 (73.3) 8 (33.3)
16.363 <0.001

≥ 16 60 (26.7) 16 (66.7)

输血量 <4U 135 (60.0) 8 (33.3)
6.308 0.012

≥ 4U 90 (40.0) 16 (66.7)

DAT 阳性 否 180 (80.0) 10 (41.7)
17.625 <0.001

是 45 (20.0) 14 (58.3)

输血前 Hb <80 g/dl 105 (46.7) 18 (75.0)
6.965 0.008

≥ 80 g/dl 120 (53.3) 6 (25.0)

红细胞制剂 去白悬浮红细胞 180 (80.0) 16 (66.7)
2.301 0.129

洗涤红细胞 45 (20.0) 8 (33.3)
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2.2 IHTR发生的独立影响因素分析 以患者是否

发生 IHTR（是 =1，否 =0）为因变量，将单因素分析中

有统计学意义的指标作为自变量，自变量赋值见表

2，纳入多因素 Logistic回归分析。结果显示，妊娠史、

输血史、既往 IHTR 史、自身免疫性疾病、抗体系统、

抗体效价为不规则抗体筛查阳性患者发生 IHTR 的

独立影响因素（均 P<0.05），见表 3。

2.3 列线图预测模型构建 基于多因素 Logistic 回

归分析筛选出的 6 项独立影响因素，通过 R4.2.2 软件

构建列线图预测模型，见图 1。该模型通过为每项影

响因素分配对应分值，将所有得分相加得到总分，进

而换算出患者发生 IHTR 的风险概率。

表 2 多因素 Logistic 回归分析自变量赋值

自变量 赋值
妊娠史 <2 次 =0，≥ 2 次 =1
输血史 ≤ 3 次 =0，>3 次 =1

既往 IHTR 史 无 =0，有 =1
自身免疫性疾病 无 =0，有 =1

抗体系统 其他 =0，MNS 系统 =1，Rh 系统 =2
抗体效价 <16=0，≥ 16=1

输血量 <4U=0，≥ 4U=1
DAT 阳性 否 =0，是 =1
输血前 Hb <80 g/dL=0，≥ 80 g/dL=1

表 3 不规则抗体筛查阳性患者发生 IHTR 的多因素 Logistic 回归分析

因素 β SE Wald χ2 OR（95%CI） P

妊娠史 1.325 0.441 9.027 3.762（1.585~8.929） 0.003

输血史 1.241 0.452 7.538 3.459（1.426~8.389） 0.006

既往 IHTR 史 1.699 0.545 9.718 5.468（1.879~15.914） 0.002

自身免疫性疾病 1.099 0.454 5.860 3.001（1.233~7.307） 0.015

抗体系统 1.658 0.762 4.734 5.249（1.179~23.372） 0.030

抗体效价 1.705 0.558 9.336 5.501（1.843~16.423） 0.002

输血量 0.806 0.443 3.310 2.239（0.940~5.335） 0.069

DAT 阳性 0.847 0.886 0.914 2.333（0.411~13.244） 0.339

输血前 Hb -1.205 0.758 2.527 3.337（0.755~14.742） 0.112

图 1 不规则抗体筛查阳性患者 IHTR 发生风险的列线图
预测模型

2.4 列线图预测模型的内部验证 ROC 曲线分析

显示，列线图模型预测不规则抗体筛查阳性患者发

生 IHTR 的 AUC 为 0.854（95%CI：0.771~0.936）， 表

明模型具有良好的区分能力，见图 2A。校准曲线显

示预测风险与实际风险一致性良好（Hosmer-Leme-
show 检验 P=0.457，见图 2B）。决策曲线分析表明，在

0.1~0.8 的阈值概率范围内，模型具有较高的临床净

获益，见图 2C。
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A：ROC 曲线；B：校准曲线；C：决策曲线。

图 2 列线图预测模型的内部验证

2.5 列线图预测模型的外部验证 在外部验证集

中，列线图模型预测不规则抗体筛查阳性患者发生

IHTR的AUC为0.861（95%CI：0.767~0.955），见图3A。校

准曲线显示预测与实际风险一致性良好（Hosmer-Le-
meshow检验P=0.286），见图3B。决策曲线分析显示模

型在一定阈值区间内具有临床净获益，见图3C。
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图 3 列线图预测模型的外部验证

3 讨论

IHTR 是输血治疗中严重的不良反应之一，可导

致患者贫血加重、肾功能损伤甚至危及生命。研究表

明，不规则抗体筛查阳性患者是发生 IHTR 的高危人

群 [7]。本研究聚焦于不规则抗体筛查阳性这一特殊

群体，基于 Logistic 回归分析筛选的 6 个独立影响因

素构建用于预测 IHTR 发生风险的列线图模型，为临

床输血风险评估提供了量化工具。

本研究发现，妊娠史和输血史是不规则抗体筛查

阳性患者发生IHTR的独立危险因素。妊娠或输血过程

可能使机体接触外来红细胞抗原，诱导不规则抗体产

生并形成免疫记忆，再次输血时可引发溶血反应 [8-9]。

TADASA等人 [10] 研究显示，输血史、妊娠史与急性输

血反应的发生显著相关，与我们的研究相符。因此，对

具有相关免疫刺激史的患者，应加强输血前抗体筛查

与鉴定，优先选择抗原匹配的血液制剂。

既往 IHTR 史显著增加再次发生 IHTR 的风险，

提示 IHTR 存在复发倾向，可能与体内预存致病抗体

及免疫系统持续致敏状态有关。研究显示，有迟发性

溶血输血反应史的患儿，其再次发生该反应的风险

显著升高 [11]。对于有 IHTR 病史的患者，临床应建立

专项档案，严格遵循相容性输血原则，必要时进行抗

体检测，避免再次接触致敏抗原。

合并自身免疫性疾病的患者 IHTR 发生风险增

加，核心原因在于其免疫功能紊乱。此类患者体内易

产生自身抗体或交叉反应抗体，同时长期存在慢性

炎症状态，可激活补体系统并加速红细胞破坏，进而

增加 IHTR 发生风险 [12]。研究表明，自身免疫性风湿

病患者因基础免疫异常及免疫抑制治疗，更易发生

输血相关免疫调节、补体激活等免疫性输血反应，与

我们的结果一致 [13]。因此，对于合并自身免疫性疾病

的患者，输血前需评估免疫状态，输血过程中加强监

护，同时积极控制原发病，以降低不良反应风险。

不同抗体系统及抗体效价对 IHTR 发生风险的

影响存在显著差异。本研究中，Rh、MNS 系统抗体阳

性患者 IHTR 发生率较高，这与这些抗体较强的致病

性相关。Rh 系统抗体多为 IgG 类，可引起血管外溶

血 [14]。MNS 系统抗体含 IgM 与 IgG 类型，前者可致

急性溶血，后者因抗原分布密集易形成免疫复合物，

加剧红细胞清除 [15-16]。此外，高效价抗体意味着更强

的红细胞结合能力与补体激活潜力，从而增加溶血

风险 [17]。这些发现提示临床应重视抗体特异性鉴定

与效价监测，对高风险抗体或高效价患者采取针对

性的血液选择与干预措施。

本研究基于独立影响因素构建的列线图预测模

型，通过直观的分值量化患者发生 IHTR 的风险，具

有良好的临床实用性。内部与外部验证均显示模型

具有良好的区分度、校准度和一定的临床净获益。与

传统风险评估方法相比，该列线图模型通过整合多

个关键指标，以可视化方式辅助临床进行风险分层，

有助于制定个体化输血策略，提升用血安全。然而，

本研究作为单中心回顾性研究，样本量有限，模型在

不同人群与医疗环境中的普适性尚需通过多中心、

前瞻性研究进一步验证。

综上所述，本研究基于妊娠史、输血史、既往

IHTR 史、自身免疫性疾病、抗体系统及抗体效价六

个关键指标构建的列线图模型，对不规则抗体筛查

阳性患者的 IHTR 风险具有良好的预测能力与临床

实用性，可为临床输血决策提供重要参考，有助于降

低 IHTR 发生风险，保障患者输血安全。
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