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IgGサブクラス解析から検討した不規則抗体の臨床的意義

蓮沼 秀和１） 石田 智子１） 町田 保１） 岩下 洋一１） 清水 直美１）２）

背景：IgGの検出感度が高い間接抗グロブリン試験で陽性となった不規則抗体は臨床的意義が高いものとされてい
る．しかしながら IgGには 4つのサブクラスがあり，注意すべきは IgG1と IgG3である．今回我々は不規則抗体ご
との IgGサブクラスについて解析を行い，その意義について検討を行ったので報告する．
方法：当院で検出された抗 D，抗 E，抗 c，抗 e，抗 Fyb，抗 Dia，抗 Jka，抗 Jkb，抗 S，温式自己抗体の計 185
例について，IgGサブクラスの測定を行い，抗体の特性について解析した．次いで検出された IgGサブクラス別に単
球貪食試験を実施し，その臨床的意義について検討を行った．
結果：多くの抗体で IgG1単独，IgG3単独，IgG1＋IgG3複合型が検出された．抗 Eについては単一の抗体として
検出されたものは IgG1単独が多く，複数抗体と共に検出されたものは IgG1＋IgG3複合型を多く認めた．単球貪食
試験では IgG3の抗体結合量と貪食率に高い相関を認めた．
結論：不規則抗体の IgGサブクラスを解析した結果，IgG3単独型，IgG1＋IgG3複合型の臨床的意義が高く，複数
抗体として検出された抗 Eについてはより注意が必要であることが示唆された．
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はじめに
臨床的意義のある不規則抗体とは 37℃で活性を持つ
IgG型の免疫抗体であり，不規則抗体スクリーニングや
交差適合試験ではその検出感度に優れた間接抗グロブ
リン試験（Indirect Anti-globulin Test：IAT）を行うこ
とが推奨されている１）．しかしながら，IATが陽性となっ
た抗体が必ずしも溶血性輸血反応（Hemolytic Transfu-
sion Reaction：HTR）や胎児・新生児溶血性貧血（Hemo-
lytic Disease of the Fetus and Newborn：HDFN）を起
こすとは限らない２）～４）．HTRや HDFNの発生機序には
不規則抗体の種類や抗体価，輸血された赤血球の抗原
量，そして IgGサブクラス等が関与している．IgGサ
ブクラスには IgG1，IgG2，IgG3，IgG4の 4種類があ
り，溶血に関与するものは補体結合性が強い IgG1と IgG
3である．特に IgG3は強い補体結合能を持ち，重篤な
HTRやHDFNを起こす可能性があるとされている５）～１０）．
また，1種類の不規則抗体を保有する場合は単一特異性
（単一抗体）であるが，2種類以上の抗体特異性（複数
抗体）の場合は，抗体同定率の難易度が上昇し，輸血
の際の適合率も低下すること等から，HTRや HDFN
の危険性は高くなると考えられる．
そこで今回我々は日本人に比較的多く検出される抗

Eを中心に，単一抗体・複数抗体における IgGサブク
ラスについて，検出感度が高いフローサイトメトリー
（FCM）を用いた解析１１）１２）を行い，更にその臨床的意義
について単球貪食試験（Monocyte Monolayer Assay：
MMA）を用いて検討したので報告する．

材料と方法
1）材料
2007年 4月から 2020年 10月の期間，当院にて抗体
同定を行い，PEG-IATが陽性となった抗 D：3例，抗
E：94例，抗 c：10例，抗 e：6例，抗 Fyb：24例，抗
Dia：21例，抗 Jka：11例，抗 Jkb：2例，抗 S：3例，
温式自己抗体：11例（Autoimmune hemolytic anemia：
AIHAの診断がついたもの）の計 185例の残検体を用
いた．
主な検体として凍結保管されていた血漿や血清の他，
一部の AIHAの自己抗体についてはグリシン酸解離シ
ステム II（（株）イムコア社）にて調整した自己抗体解離
液，および自己抗体を除去した PEG吸着後の上清を使
用した．
なお残検体の使用ならびに本研究における検討につ
いては当院倫理委員会の承認を得て行った（承認番号
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Fig.　1　FCMを用いた IgG サブクラスの測定法

S18089）．
2）FCMを用いた IgGサブクラス測定方法
検体 100μl に対して，それぞれ 1%に調整した抗原陽
性・陰性の赤血球 10μl，PEG 100μl を添加し 37℃で
15分加温した．生理食塩液で 4回洗浄後，100倍希釈
した Sheep Anti-Human IgG1～IgG4 pAb-FITC（Bind-
ing Site社）を 50μl ずつ添加した．室温 15分間反応後，
FACS Verse（（株）日本ベクトン・ディッキンソン）に
て平均蛍光強度（中央値）を測定，IgG1～IgG4におけ
る陽性血球と陰性血球の S/N比を算出した（Fig. 1）．
なお使用した陽性赤血球については原則として抗原が
ホモ接合体のものを用意したが，抗原頻度の問題から
抗 Diaに対してはヘテロ接合体の赤血球を使用した．自
己抗体保有例については抗原陰性赤血球の調製が難し
いため，健常人の検体を陰性対照として比較を行った．

3）カットオフ値の設定
市販されている各社抗 D試薬 5種について，R1R1
赤血球に対する抗体価を反応増強剤無添加―間接抗グ
ロブリン試験（Sal-IAT）にて測定した．
次いで同じ希釈系列と約 1%に調整した R1R1赤血球

と rr赤血球を上記と同条件で反応させ，洗浄後に（×100）
Sheep Anti-Human IgG1 pAb-FITC（Binding Site社）50
μl を添加，FCMにて平均蛍光強度を測定し，S/N比を
算出した．
これらの測定結果をもとに，抗体価測定の結果で 1＋
となった最大希釈倍数の S/N比をカットオフ値として
採用することとした．

4）抗 Eにおける単一抗体と複数抗体の比較
今回測定した不規則抗体の内，最も検出頻度の高い
抗 Eについてそれぞれ単一抗体，複数抗体として検出
された IgGサブクラスの特性について比較検討を行っ
た．

5）IgGサブクラス別の抗体感作量の比較
測定した検体の内，IgG2単独の抗 E：1例および温
式自己抗体：11例を除く不規則抗体 173例について，
IgG1，IgG3の S/N比の平均値を算出し，単一抗体と複
数抗体から検出された IgG1単独，IgG3単独と IgG1

＋IgG3複合型における抗体感作量について比較検討を
行った．
同様の方法で抗 Eについても単一抗体と複数抗体と

して検出されたものについて比較検討を行った．
6）MMA

検出された不規則抗体 30例（抗 D：2例，抗 E：14
例，抗 c：2例，抗 Fyb：4例，抗 Dia：8例）の IgG1
単独，IgG3単独，IgG1＋IgG3複合型について自動検査
機器システムオーソビジョンⓇ（（株）オーソ・クリニカ
ル・ダイアグノスティックス社）を用いて対応抗原が
ホモ接合体の赤血球に対する抗体価の測定を行った（抗
Diaに対してのみ対応抗原がヘテロ接合体の赤血球を使
用）．
次いでそれらの抗体と赤血球の組合せについて伊藤
らの報告１３）による操作法にならいMMAを実施した．PKH
67色素溶液（Green Fluorescent Cell Linker Kit，Sigma-
Aldrich社）で標識した赤血球浮遊液を調製し，それぞ
れ抗体陽性の血漿 50μl と PEG 100μl を反応させ，37℃
で 15分間加温し，IgG感作赤血球を調製した．次いで
健常人の検体からリンパ球分離溶液（Lymphoprep™，
Alere Technologies AS社）を用いて分離した単核球の
RPMI1640浮遊液を IgG感作赤血球と混和，CO2イン
キュベーター内で 37℃，1時間加温を行った．溶血操
作の後，PE/Cy7-抗 CD14（PE/Cyanine7 anti-human
CD14 Antibody，Biolegend社）を用いて単球の染色を
行い，X軸に PE/Cy7（CD14）を，Y軸に FITC（PKH
67）を展開させ両者が陽性となった領域を貪食率とし
て FCMによる解析を行った．

7）同一抗体における貪食率の検討
MMAを行った抗 E：14例の内，抗体価が 32倍かつ

それぞれが IgG1単独，IgG3単独，IgG1＋IgG3複合型
となった 3例について，IgGサブクラス別の貪食率の比
較を行った．

8）統計解析
MMAを行った 30例の抗体価・貪食率・IgGサブク
ラスの抗体感作量についてピアソンの積率相関係数（r）
と有意差（p）を算出し，p値 0.05未満を有意とした．

結 果
1）カットオフ値の設定
結果は Fig. 2と Table 1の通りであり，2社の抗 D
試薬について最小値となった S/N比 2.00以上を特異性
ありと判定した．

2）不規則抗体の IgGサブクラス
測定した不規則抗体の IgGサブクラス全ての結果と

複数抗体における IgGサブクラスの結果を Table 2，3
に示す．各抗体の IgGサブクラスの検出頻度は下記の
通りである．
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Fig.　2　抗D希釈系列と IgG1 抗体感作量（S/N比）

Table　1　メーカー製抗Dの抗体価と IgG1 に対する
S/N比

　 A社 B社 C社① C社② D社

抗体価 4,096 256 1,024 2,048 512
S/N 比 2.18 2.00 2.00 2.07 2.08

①Rh系抗体
抗 Eは IgG1単独が 61例（64.9%），IgG3単独が 8

例（8.5%），IgG1＋IgG3複合型が 24例（25.5%），IgG2
単独が 1例（1.1%）と IgG1単独のものが最も多く検出
された．
抗 cは全て抗 Eの複数抗体として検出されたもので
あるが，8/10例（80.0%）で IgG1単独，残り 2例も IgG3
単独であった．
抗 D，抗 eについては測定数が少ないものの，それ

ぞれで IgG1＋IgG3複合型を認めた．
②抗 Fyb

抗 Fybは 23/24例（95.8%）が IgG1単独であった．
1例で IgG3単独が検出されたが，この症例において特
筆すべき既往歴や抗体の高力価などは認められなかっ
た．抗 Fybについて IgG1＋IgG3複合型は検出されなかっ
た．
③抗 Dia

抗 Diaは 21例中 10例が IgG3単独（47.6%），9例が
IgG1＋IgG3複合型（42.9%），2例が IgG1単独型（9.5%）
と全体の約 90%で IgG3が検出された．
④Kidd系抗体
抗 Jkaは IgG1単独が 6例（45%），IgG3単独が 1例

（18%）， IgG1＋IgG3複合型が 4例（36%）検出された．
抗 Jkbの 2例はいずれも複数抗体として検出されたも

のであるが，それぞれ IgG1単独と IgG3単独を認めた．
⑤抗 S

抗 Sは 1例で IgG3単独を，2例で IgG1＋IgG3複合
型を認めた．
⑥温式自己抗体
AIHAの患者が保有する温式自己抗体については IgG1

単独が最も多い結果となった（6/11例）．
同種抗 Eを保有していた 1例の温式自己抗体につい

ては，今回測定した検体の中で唯一 IgG1＋IgG2＋IgG3
の複合型であった．

3）抗 Eにおける単一抗体と複数抗体の比較
単一および複数抗体として検出された抗 Eの IgG
サブクラスの結果を Table 4に示す．単一抗体では 57/
75例が IgG1単独（76.0%）であるのに対し，抗 Eを含
む複数抗体では 15/19例（78.9%）で IgG1＋IgG3複合
型が検出された．今回測定した複数抗体の組合せの内，
抗 E＋抗 c（9例），抗 E＋抗 Fyb（2例），抗 E＋抗 c
＋抗 S（1例）については全例で抗 Eに IgG1＋IgG3
複合型が検出された．

4）IgGサブクラス別の抗体感作量の比較
測定した不規則抗体と抗 Eについて，それぞれ IgG1，
IgG3の S/N比の平均値をTable 5に示す．全体的に IgG
サブクラスが単独で検出されたものよりも IgG1＋IgG3
複合型で検出された IgG1，IgG3それぞれの抗体感作量
が多い傾向が認められた．
同種抗 Eについては IgG1の抗体感作量が高い傾向が
認められた．複数抗体で IgG3単独のものが検出されな
かったため，同様の評価が難しいが複数抗体として検
出された IgG1＋IgG3複合型の内，IgG1が著明に高い
傾向が認められた．

5）MMA

抗体種類，IgGサブクラス，IgGサブクラスの抗体感
作量，抗体価および貪食率を示した結果を Table 6に示
す．今回測定した抗体の内，貪食率の高い 10例につい
てはいずれも IgG3単独または IgG1＋IgG3複合型であ
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Table　2　不規則抗体の件数と IgG サブクラスの結果

　 件数 IgG1 IgG2 IgG3 IgG1＋IgG3 IgG1＋IgG2＋IgG3

抗 D 3 1 　 　 2 　
抗 E 94 61 1 8 24
抗 c 10 8 2
抗 e 6 3 1 2
抗 Fyb 24 23 1
抗 Dia 21 2 10 9
抗 Jka 11 6 1 4
抗 Jkb 2 1 1
抗 S 3 1 2
温式自己（溶血性） 11 6 1 3 1

合計 185 111 1 26 46 1

Table　3　複数抗体の IgG サブクラスの結果

複数抗体 件数 抗体名 IgG1 IgG3 IgG1＋IgG3 IgG1＋IgG2＋IgG3

抗 E＋抗 c 9 抗 E 　 　 9 　
抗 c 8 1 　 　

抗 E＋抗 c＋抗 S 1 抗 E 1
抗 c 1
抗 S 1

抗 E＋抗 Fyb 2 抗 E 　 　 2 　
抗 Fyb 2 　 　 　

抗 E＋抗Dia 2 抗 E 2 　 　 　
抗Dia 　 　 2 　

抗 E＋抗 Jka 3 抗 E 2 　 1 　
抗 Jka 　 1 2 　

抗 E＋抗 Jkb 1 抗 E 　 　 1 　
抗 Jkb 　 1 　 　

抗E＋温式自己（溶血性） 1 抗 E 　 　 1 　
自己 　 　 　 1

抗 e＋抗 Jka 1 抗 e 1 　 　 　
抗 Jka 　 　 1 　

抗 e＋抗 Jkb 1 抗 e 　 　 1 　
抗 Jkb 1 　 　 　

Table　4　単一および複数抗体として検出された抗Eの
IgG サブクラス

抗体 件数 IgG1 IgG2 IgG3 IgG1＋IgG3

抗 E（単一抗体） 75 57 1 8 9
抗 E（複数抗体） 19 4 　 　 15

合計 94 61 1 8 24

り，中には抗体価が低いものも含まれていた．一方で
IgG1単独の抗体についてはいずれも貪食率が低い傾向
が認められた．

6）同一抗体による IgGサブクラスの検討
結果を Fig. 3に示す．抗体価が同等であっても IgG
1単独のものに比べて IgG3単独の貪食率が高値となっ
た．同様に IgG1＋IgG3複合型についても貪食率が高い
結果となった．

7）統計解析
結果を Fig. 4（a）に IgG感作量と貪食率の相関関係,

（b）に IgG感作量と抗体価の相関関係,（c）に抗体価と
貪食率の相関関係を示す．
IgG1単独の抗体については（a）r=0.60，p=0.03,（b）
r=0.91，p＜0.001,（c）r=0.60，p=0.03とそれぞれの結果
について優位な相関を認めた．
IgG3単独の抗体は抗体感作量と貪食率について有意
な相関を認めた（r=0.91，p=0.002）が，抗体価につい
ては貪食率および IgG抗体感作量との相関は認められ
なかった．
IgG1＋IgG3複合型については IgG1の抗体感作量と
抗体価（r=0.73，p=0.02），および貪食率と IgG3感作量
（r=0.80，p=0.01）に有意な相関が認められたが抗体価
と貪食率について有意差は認められなかった．
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Table　5　測定した抗体における IgG1 と IgG3 の抗体感作量

IgGサブクラス
単一抗体 複数抗体 全体

平均値（S/N） 検体数 平均値（S/N） 検体数 平均値（S/N） 検体数

全体 単独 IgG1 5.88 88 6.05 17 5.90 105
IgG3 9.73 21 3.22  4 8.69  25

複合型 IgG1 17.1 22 20.5 21 18.8  43
IgG3 12.9 8.68 10.8

抗 E 単独 IgG1 6.92 57 9.52  4 7.09  61
IgG3 6.41  8 －  0 6.41   8

複合型 IgG1 10.3  9 26.3 15 20.3  24
IgG3 9.46 7.99 8.54

Table　6　単球貪食試験結果

No 抗体 サブクラス IgG1
（S/N）

IgG3
（S/N） 抗体価 貪食率

1 抗 D IgG1＋IgG3 2.07 22.77 32 倍 93.02
2 抗 Dia IgG3 1.69 31.02 2 倍 90.32
3 抗 Dia IgG3 1.19 41.59 8 倍 85.38
4 抗 E IgG1＋IgG3 29.75 33.57 32 倍 82.27
5 抗 E IgG1＋IgG3 14.02 16.98 16 倍 78.57
6 抗 E IgG3 0.94 22.58 32 倍 70.7
7 抗 Dia IgG1＋IgG3 2.04 3.37 8 倍 56.69
8 抗 Dia IgG3 1.14 2.63 4 倍 43.61
9 抗 Dia IgG1＋IgG3 2.32 8.44 1 倍未満 29.45
10 抗 E IgG1＋IgG3 4.28 7.13 16 倍 20.95
11 抗 Fyb IgG1 4.55 0.91 1 倍未満 14.43
12 抗 E IgG1 52.27 1.12 128 倍 13.81
13 抗 E IgG1 26.96 1.24 64 倍 12.51
14 抗 Dia IgG1＋IgG3 2.07 8.47 1 倍未満 11.56
15 抗 Fyb IgG3 1.03 6.69 1 倍未満 10.65
16 抗 E IgG1＋IgG3 39.34 2.78 128 倍 10.07
17 抗 E IgG3 1.28 2.02 1 倍 9.83
18 抗 E IgG1 39.38 1.07 32 倍 8.94
19 抗 Fyb IgG1 3.4 0.95 1 倍未満 8.53
20 抗 D IgG1 7.89 1.78 4 倍 8.43
21 抗 E IgG1＋IgG3 23.51 2.57 4 倍 8.43
22 抗 E IgG3 0.79 2.84 2 倍 7.95
23 抗 Dia IgG1 2.00 0.93 1 倍未満 7.75
24 抗 E IgG1 3.30 0.78 1 倍未満 6.51
25 抗 Dia IgG1 2.62 1.29 1 倍未満 5.94
26 抗 Fyb IgG1 2.03 1.00 1 倍未満 5.25
27 抗 c IgG3 1.17 2.46 4 倍 4.7
28 抗 E IgG1 3.12 1.17 4 倍 4.15
29 抗 c IgG1 2.90 0.99 4 倍 3.57
30 抗 E IgG1 2.61 1.02 4 倍 2.29

考 察
今回測定を行った不規則抗体については IgG1単独や
IgG3単独，IgG1+IgG3複合型のものが主に検出され，
一部の高頻度抗原に対する抗体などで報告１４）された臨床
的意義の乏しい IgG4単独のものは認められなかった.
抗体種別にみた場合，Rh系の抗体や抗 Fybについて
は IgG1が，抗 Diaや抗 Sについては IgG3が多く検出さ
れた．これまでにも同様の報告１５）はされていたが，それ
らに加えて,抗 Eや抗 Diaについては IgG1+IgG3複合型
が検出された.

AIHA症例が保有する自己抗体については IgG1単独
が最も多かった．他の報告１６）でも IgG1単独のものが多
く検出され，症例数は少ないものの今回の我々の結果
と概ね一致していた．
今回MMAを検討した抗体では，抗 D，抗 E，抗 Dia

について貪食率が高い傾向が認められ，それらは全て
IgG3が検出された検体であった．単球貪食能について
は多くの報告１３）１７）１８）で，IgG抗体感作量や抗体価と相関
があるとされていたが，特に IgG3の抗体感作量が高い
ものほど貪食率は有意に高かった．実際に単球貪食能
に必要な付着抗体数については IgG1が 1,230～4,020/
赤血球，IgG3が 150～640/赤血球程度とされており５），
今回の結果からも IgG3では低力価であってもより重篤
な溶血反応を起こす可能性が示唆された．一方で IgG1
単独の抗体については抗体価や抗体感作量が高くなる
ほど有意に貪食率が上昇するが，高力価の抗体であっ
ても IgG3が検出された検体と比較した場合に，貪食率
は低い傾向が認められた．IgG1＋IgG3複合型について
も同様に，IgG3の抗体感作量が高いほど貪食率が高く
なる傾向が認められたが IgG1のみ抗体感作量が多い症
例では抗体価は高いものであっても貪食率が低値であっ
た．以上の結果から，貪食率の数値から HTRや HDFN
を起こす具体的な値を示すことは難しいが，IgG1単独
の抗体よりも IgG3単独，IgG1＋IgG3複合型の抗体が
より注意を要することが示唆された．実際に抗 Eによ
る HDFNの症例では，IgG1＋IgG3複合型を確認した事
例が報告されている１９）～２１）．
別に注目すべき点として，今回検出された IgG1＋IgG
3複合型は免疫原性の高い抗原に対する抗体に多く検出
された．免疫原性は D＞K＞E＞Jk（a＋）の順に強いと
され，Dia抗原は K抗原よりも弱く，Fyb抗原について
は Rh系の抗原に比べて弱いとされている．今回の結果
から IgG1＋IgG3複合型が抗 Dや抗 E，抗 Dia，抗 Jka

で検出され，抗 Fybでは認められなかったことや抗 E
＋抗 cの複数抗体保有例では抗 Eに比べて産生される
頻度が低い抗 cについて複合型が認められなかったこと
などから抗体が産生されやすいものほど複合型の IgG
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Fig. 3 抗体価 32 倍・IgG サブクラス別抗E貪食率の結果

Fig. 4 IgG サブクラス・抗体価・貪食率の相関結果

サブクラスが産生されやすい傾向が示唆された．
同様に考察した場合，免疫能の亢進している AIHA
においては産生される同種抗体に複合型の IgGサブク
ラスが産生される可能性が高いと考えられる．今回AIHA
の症例で検出した同種抗 Eは残検体の不足からMMA
の実施には至らなかったが，算出された IgG1＋IgG3
複合型の抗体感作量と貪食率の相関図の結果
（y=2.5934x＋12.882）から，検出された抗 Eの IgG3
感作量（S/N比=4.75）より貪食率を算出すると約 25%
となり，HTRのリスクが高いと考えられた．この検体
は自己抗体が 128倍，抗 Eの抗体価が 512倍とそれぞ
れが非常に高力価であり，ZZAP処理自己赤血球による
自己抗体の吸着や検出感度を下げた Sal-IATなどの検
査法を駆使してもなお自己抗体を陰性化することが難
しく同種抗 Eの同定に苦慮した症例であった．赤血球
型検査ガイドラインにおいては，自己抗体が検出され
たAIHAの症例では RhD以外の Rh血液型についても
患者と同型にすることが求められている．自己抗体保
有例では同種抗体を保有する事例が数多く報告さ
れ２２）～２４），それらが IgG1＋IgG3複合型である可能性を考

慮した場合に自己抗体保有例で患者と同型の赤血球を
選択することは，IgGサブクラスの観点からも HTR
の危険性をより効率的に回避できる手法であると考え
られた．
今後の展望
今回測定した不規則抗体は種類によっては症例数の
少ないものも多数あった．IgGサブクラスを解析するこ
とは HTRや HDFNを予測する上での一材料になり得
るため，今後は抗体の種類や症例数を増やすことを目
的として，他施設と共同で解析していきたいと考える．

結 論
不規則抗体の IgGサブクラスの解析結果から臨床的

意義の検討を行った．多くの抗体で IgG1単独，IgG3
単独，IgG1＋IgG3複合型が認められ，MMAの結果か
らは IgG3の抗体感作量が多いものほど有意に貪食率が
高く，より注意が必要であることが示唆された．日本
人に検出される機会の多い抗 Eについては単一抗体と
して検出されたものの多くは IgG1単独のものが，複数
抗体として検出された場合では IgG1＋IgG3複合型が多
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く認められた．抗 Eは自動検査機器の導入やその反応
性から通常の検査で見逃される危険性は少ないが，複
数抗体保有例や自己抗体保有例では同定に苦慮する可
能性がある．今回の検討結果からは，複数抗体に検出
される抗 Eは IgG1＋IgG3複合型を検出する可能性が高
く，より注意が必要であると考えられた．
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Abstract:

Background:Detection of IgG antibodies using an indirect anti-globulin analysis is generally useful as a clinical labora-
tory examination. IgG has four subclasses, of which IgG1 and IgG3 have high complement binding activities which
are reported to be frequently involved in hemolytic reactions. The purpose of this study was to evaluate the clinical
significance of IgG subclasses regarding the respective alloantibodies or autoantibodies.
Methods:Wemeasured fluorescence intensities by flow cytometry to investigate titers of erythrocyte-bound IgG sub-
classes in patients (n = 185) with anti-D, anti-E, anti-c, anti-e, anti-Fyb, anti-Dia, anti-Jka, anti-Jkb and warm autoantibod-
ies. Further, we performed monocyte monolayer assay (MMA) in about 30 of these cases to confirm clinical signifi-
cance.
Results: The IgG subclasses IgG1 and IgG3 were common as a single antibody, while IgG1＋IgG3 was common as
multiple antibodies. In patients with anti-E antibody, single antibody with IgG1 or multiple antibodies with IgG1＋IgG
3, respectively, were common. High levels of cell-bound IgG3 showed a high phagocytic ratio in MMA.
Conclusions: IgG3 and IgG1＋IgG3 alloantibodies in patients with anti-E antibody warrant further investigation.
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