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An Overview and Clinical Applications of the LW Blood Group System

Summary Antibodies in the LW blood group system were discovered by Landsteiner

and Wiener in 1940. Due to the association between LW blood group antigens and RhD

antigens, LW was not recognized as an independent blood group system until 1963.

Subsequent research on the LW blood group system has grown significantly. This paper

aims to review recent domestic and international studies, provide a brief overview

of the LW blood group system, and discuss its relevance in distinguishing RhD

antibodies and informing transfusion strategies.
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LW 血型系统于 1940 年由 Landsteiner 和 Wiener 发现，因 LW 血型抗原与 RhD 抗原有相

关性，直到 1963 年才被认识到 LW 是一个独立的血型系统。随后针对 LW 血型系统的研究越

来越多，本文旨在复习近年来国内外相关研究，对 LW 血型系统做一简要综述，并对其血清

学鉴定识别方法、输血策略进行相关阐述。

1 LW 血型系统概述

1.1 LW 血型系统发现历史

Landsteiner-Wiener 血型抗体（LW 血型抗体）是由 Landsteiner 和 Wiener 于 1940 年

发现
[1]
，他们利用恒河猴的红细胞注射给豚鼠与家兔得到了一种动物源性的抗体，因其与

1939 年发现的某种未命名人类同种抗体（抗 RhD）有相似的特异性，所以将动物源性抗体、

人源性抗体统称为抗-Rh。在 1942 年，Fisk 和 Foord 发现用人源性抗 Rh 区分出来的 RhD 阳

性（D+）、RhD 阴性（D-）红细胞均会与动物源性的抗 Rh 发生凝集
[2]
。1952 年，Murray、

Clark、Levine 等人对此进行了进一步的研究，结果发现：用 D+、D-成人红细胞均可在豚鼠

中免疫出抗-Rh；动物源性抗 Rh 可以直接凝集已封闭 RhD 抗原的红细胞
[3]
。这些研究都确认

了动物源性抗-Rh 与人源性抗-Rh 不同。1963 年，人们把动物源性抗原-抗体命名为

Landsteiner-Wiener 抗原-抗体（LW 抗原-抗体），1994 年国际输血协会（ISBT）把 LW 抗
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原识别为独立的血型系统，成为 45 个红细胞血型系统之一，系统编号为 016[4]。

1.2 LW 血型基因及免疫血清学

LW基因位于19号染色体短臂的1区3带（19p13.3），其基因名称为ICAM4(Intercellular

adhesion molecule 4)，或被称作 CD242，编号为 3386。基因全长为 8,549bp，基因库注册

号为 NG_007728.1（DNA 基因组）。LW 基因包含 3 个外显子，总长度为 1,290bp，基因库注

册号为 NM_001544.4（mRNA 转录体 1）。该基因的翻译产物是 LW 糖蛋白，蛋白登记编号为

NP_001535.1，这个基因属于免疫球蛋白（Ig）超家族，并与细胞间粘附分子（ICAM）蛋白

家族具有相似性。这个 ICAM 蛋白含有 2 个免疫球蛋白样 C2 型结构域，能够与白细胞粘附分

子 LFA-1 蛋白结合。LW(A)/LW(B)血型抗原的分子基础是在第 100 位氨基酸上的单一氨基酸

变异；谷氨酸-100 对应 LW(A)，精氨酸-100 对应 LW(B)。由于选择性剪接，该基因可以产生

多个转录变异体，编码不同的蛋白质异构体。该基因在肺部（RPKM 3.3）和骨髓（RPKM 3.1）

表达最高，其余组织中表达量见图 1
[5,6]

。在我国，苏宇清等人
[7]
对 160 例随机献血者血液标

本进行 LW 基因的第一外显子测序分析，张小庄等人
[8]
对 200 例随机献血者血液标本进行完

整 ICAM4 基因测序（包括 3个外显子，2 个内含子），均得到了相同的结果，所有的无偿献

血者的 LW 等位基因都是 LWa
,未发现 LWb

等位基因。但肖建宇等人
[9]
对南京地区 102 位汉族献

血者的 LW 基因第一外显子发现了 1 例 LWa/LWb
杂合子，其余均为 LWa/LWa

纯合子。该结果得

到初步结论为 LW 血型系统在所研究地区汉族人群中以 LWa
为主,LWb

为罕见等位基因，值得注

意的是，就算携带有 LW 基因，也可以出现 LW(a-b-)表型，但这种可能是暂时性的，在某些

疾病（如淋巴瘤和白血病）中，LW 抗原可能暂时消失。当这些情况消失时，LW 抗原可能再

次出现，随之抗-LW 抗体也会消失
[10]

。



图 1 各组织中 ICAM4 基因表达量

LW 血型系统共有 4个抗原分别为 LW
a
、LW

ab
、LW

b
、LWEM

[11]
，LW

a
、LW

b
互为对偶抗原，LW

a
、

LW
ab
、LWEM 在人群中是高频率的抗原，LW

b
频率极低，在波罗的海沿岸的拉脱维亚人（0.059%）、

立陶宛人（0.057%）中频率较高，比利时人、日本人、非洲索马里人未发现 LW
b
等位基因

[12]
，

其人群分布频率见表 1
[3]
。在对 LW 血型系统的探索发现中，由于各种各样的原因

[13-21]
造成了

一部分抗原名及表型（LW1 至 LW4）的弃用，将新旧抗原名及目前使用的抗原名总结为表 2。

表 1 不同人群中 LWb
等位基因的频率

人数 总人数 LWb
基因频率

拉脱维亚人 677 0.059

立陶宛人 829 0.057

爱沙尼亚人* 800 0.04

芬兰人 6270 0.029

俄罗斯（沃洛格达地区） 383 0.022

波兰人（波兰和美国） 747 0.02

瑞典人（哥特兰岛）* 199 0.01

瑞典人（Lund） 395 0.003

匈牙利人（布达佩斯） 421 0.004

瑞士人* 502 0.001

比利时人 211 0

日本人（大阪） 500 0
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注：*为只检测了 LWb
。

表 2 新旧抗原名对照及目前使用的抗原名

以前定义的表型 名称 现在定义的表型

LW+ D+ LW1 LW(a+b+)/LW(a+b-)

LW+ D- LW2 LW(a+b+)/LW(a+b-)

LW- D+/D- LW3 LW(a-b+)

LW- D+/D- LW4 LW(a-b-)

/ LW5 指 LW
a
+的表型

/ LW6 指 LW
b
+的表型

/ LW7 指 LW
ab
+的表型

/ LW8 指 LWEM+的表型

Rh null LW0 指无 LW 抗原的表型

注：LW1 至 LW4 已弃用。

LW
a
、LW

ab
、LW

b
抗原的免疫血清学特性已经在国内有相关阐述

[22]
。而其中的 LWEM 抗原是

2022 年首次报道，通过对一位澳大利亚土著女性患者及其家人的研究中发现的。这位患者

表现为 LW(a+b-)表型，通过基因分型发现其携带一种新的 LW*A c.309C>A 单核苷酸变异，

患者外显子 1 测序与参考序列的比对见图 2，患者和她的一个兄弟是该变异的纯合子。患者

血液中的抗体对所有 LW 血型系统试剂红细胞和脐带血细胞均呈阳性反应，但对来自 LW(a−b

−)、Rh null 和其兄弟的红细胞呈阴性反应，这表明抗体被识别为一种新的高频抗原 LWEM
[23]
。

图 2 LWEM 抗原相关基因变异的核苷酸和氨基酸序列分析

2 LW 血型系统的临床应用

关于 LW 血型系统在临床应用中，抗-LW 是一个较为“温和”的抗体，很少发现有妊娠

刺激产生抗-LW 的病例报道[24，25]。在一份报告中，自身抗-LW 引起了轻度的胎儿及新生儿溶



血病（HDFN），婴儿的红细胞 DAT 呈阳性[26]。抗-LW 抗体虽然临床意义不大，但通常需要将

其与抗-D 区分开。当 RHD 基因正常的 D+的个体检测到“抗-D”时，应考虑是否存在抗-LW

可能。

2.1 抗-LW 与抗-D 的区分

LW 糖蛋白与 Rh 蛋白一起，在红细胞膜上形成与带 3复合物相关的 Rh 大分子
[23]

，LW 抗

原的表达需要 RhD 的辅助，表达量与 RhD 表达量成正相关。在试验室中，最常用的是利用二

硫苏糖醇（Dithiothreitol，简称为 DTT）处理红细胞，以达到区分抗-LW、抗-D 的目的，

主要是因为 DTT 可以破坏 LW 抗原的 Cys69 /Cys113，Cys153 /Cys210，Cys73 /Cys117 中的

二硫键，而对 RhD 抗原无影响
[27]

。检索知网、万方等数据库发现，国内目前共有 4 例抗-LW

案例报道
[28-31]

。其血清学检测结果如表 4 所示。

表 4 国内报道的抗-LW 案例血清学试验结果

患者

红细胞 DTT 处理前 红细胞 DTT 处理后 抗体筛选 交叉配血（主侧）
*

与 D+红细

胞反应

与 D-红

细胞反应

与 D+红细

胞反应

与 D-红细

胞反应
Ⅰ Ⅱ Ⅲ

D+红细

胞
D-红细胞

患者 1
[28]

2+ w - - 2+ 2+ w+ 2+ w+

患者 2
[29]

2+ nt - nt 3+ 3+ 3+ 未提及 未提及

患者 3
[30]

2+ - - - 2+ 2+ 2+ 未提及 未提及

患者 4
[31]

1+ - - - w+ w+ - nt -

注：-=阴性 w=弱阳性 nt=未测试 *采用微柱凝胶法

除利用 DTT 区分抗-LW 及抗-D 外，目前还有其他鉴别方法。如：利用新生儿/脐血红细

胞与成人红细胞在红细胞 LW 抗原表达量差异来区分
[32]
，由于新生儿/脐血红细胞上 LW 抗原

表达量高于成人，利用成人 D-红细胞进行吸附后放散液会比相同操作的新生儿红细胞要弱。

黄娴等人
[28]
的研究发现，新生儿 RhD 阴性红细胞吸收患者血清后放散液反应略强于患者自身

细胞放散液，说明患者血清中的抗体可被新生儿 RhD 阴性红细胞吸收。需要注意的是：LW
a
、

LW
ab
、LW

b
抗原不能被木瓜酶、无花果酶、胰蛋白酶和糜蛋白酶处理掉，但可以被链酶蛋白酶

破坏
[33]
。实际上，有部分报道指出木瓜酶也许可以增强 LW 抗原的反应

[23,28]
。

2.2 体内存在抗-LW 个体的输血策略



对于临床医生及患者来说，有时对于抗体类型及性质并不那么重要，更为重要的是解决

患者输血问题，改善患者组织供养能力，挽救患者生命。关于体内产生了抗-LW 的患者应该

如何输血，各家的说法不一，黄娴在临床实践中选择交叉配血主侧结果弱阳性的 ABO 同型

RhD 阴性红细胞输注，一周内 3 次输注患者血红蛋白值由 37g/L 升到 70g/L[28]，杨乾坤采用

体外试验凝集强度最弱的 ABO 同型 RhD 阳性红细胞输注给患者，患者血红蛋白值由 52g/L

升到 65g/L 表明患者输血有效
[29]

；田冬冬等人对于患者输注红细胞的选择稍复杂，患者既输

注了 RhD 阳性红细胞，又输注了 RhD 阴性红细胞，在最后一次输注 RhD 阴性红细胞后，患者

血红蛋白值在 2月内保持了较好的水平
[29]

；而在经过用
21
Cr 标记 RhD 阴性红细胞输注给有抗

LW 患者的体内试验中，发现 RhD 阴性红细胞存活期限均有所缩短
[34]
，并给出了更加完善的

输血建议：在所有红细胞均不相合且 RhD 阴性红细胞资源充足的情况下，首选输注 RhD 阴性

红细胞，其次选择 RhD 阳性红细胞
[23]
；在输血前后应当监测抗-LW 的效价，若抗体效价太高

可能会影响输入红细胞的存活期限；由于抗-LW 抗体会缩短红细胞存活的半衰期，在必要时

采取短期输注策略，即在急需时进行少量多次输血，而不是一次大量输血，以减少红细胞破

坏的风险。另外对于一些符合适应症[35]的患者，选择自体输血也是一种方式。

3 结束语

国内目前对于 LW 血型系统的研究报道相对较少，且报道主要以个案报道为主。

Levine 等认为抗-LW 是自身免疫性溶血性贫血（AIHA）DAT 阳性病例中最常见的抗体
[36]
，

抗-LW 虽不引起严重的溶血性输血反应（HTR）及 HDFN，但其特殊性在于与 RhD 抗原高度相

关，如不能有效地进行鉴别，可能会对患者的诊疗措施造成巨大的偏差，进而影响患者的生

命质量。对于增加患者血液携带氧气的能力方面，推荐使用 RhD 阴性的红细胞，但在贫血足

以危及患者生命时，输注 RhD 阳性红细胞也会起到一定的积极效果，可能是因为输血后，少

量的抗 LW 分布在更多的 LW 阳性红细胞群上，因此在个体红细胞膜上的浓度很低，不会影响

生存率[34],适时选择 RhD 阳性红细胞输注可以有效改善血液资源短缺的情况。

人类对血型的探索仍在持续，至 2023 年 11 月，ISBT 已识别 45 个血型系统中的 362 种血

型抗原以及一些属于“集合”和“系列”的抗原。对于 LW 血型系统的研究也在深入进行中，

以期为临床输血安全提供保障。
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