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　　[摘要]　目的:确立极低出生体重儿红细胞输注的独立危险因素,并探讨独立危险因素数量与红细胞输注发

生率之间的关系。方法:对2020年6月至2021年3月在华中科技大学同济医学院附属武汉儿童医院住院治疗

的出生体重≤1500g的患儿进行回顾性分析,根据有无红细胞输注,将患儿分为输血组和非输血组。比较2组的

临床资料、检查结果、临床并发症和住院期间的治疗措施,以确定红细胞输注的危险因素,并分析极低出生体重儿

输血危险因素数量与红细胞输注发生率的关系。结果:70例极低出生体重儿中,44例接受红细胞输注,输注率为

62.9%,输血组与非输血组比较,患儿的出生体重、住院身长、住院天数、妊娠天数、妊娠并发症总数以及5min
Apgar评分<7分、机械通气、肺出血、支气管肺发育不良、脓毒血症、颅内出血、住院天数>40d的例数差异有统

计学意义,多因素二元logistic回归分析表明,机械通气、5minApgar评分<7分和妊娠并发症是极低出生体重

儿红细胞输注的独立临床预测因素,极低出生体重儿输血危险因素数量与红细胞输注发生率的关系呈正相关。
结论:新生儿成熟度和临床严重程度相关的临床特征与极低出生体重儿红细胞输注显著相关,随着极低出生体重

儿危险因素数量的增加,输注红细胞的可能性增加。
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Abstract　Objective:Todetermineindependentriskfactorsofredbloodcell(RBC)transfusioninverylow
birthweight(VLBW)infantsandexploretheassociationbetweenthenumberofRBCtransfusionriskfactorsin
VLBWinfantswithmorbidityofRBCtransfusion.Methods:VLBWinfantswithbirthweight≤1500gadmitted
toourhospitalfromJune2020to March2021wereretrospectivelyanalyzed,theinfantsweredividedintothe
bloodtransfusiongroupandthenon-bloodtransfusiongroupaccordingtoRBCtransfusionstatus.Theclinicalda-
ta,examinationresults,clinicalcomplicationsandtreatmentmeasuresduringhospitalizationwerecomparedbe-
tweenthetwogroupstodetermineriskfactorsofRBCtransfusion,andthen,theassociationbetweenthenumber
ofRBCtransfusionriskfactorsinVLBWinfantswithmorbidityofRBCtransfusionwereanalyzed.Results:Of70
VLBWinfantsenrolled,44receivedRBCtransfusionwiththeRBCtransfusionrateof62.9%,comparedwith
VLBWinfantsinnon-transfusiongroup,thegeneraldataofbirthweight,heightinhospitalization,hospitalization
day,gestationalday,thetotalnumberofpregnancycomplications,Apgarscoreat5minutes<7,mechanicalven-
tilation,pulmonaryhemorrhage,BPD,sepsis,IVH,hospitalizationday>40dayshadsignificantdifferencein
VLBWinfantsintransfusiongroup,multivariatebinarylogisticregressionanalysisshowedthatmechanicalventi-
lation,Apgarscoreat5 minute<7andpregnancycomplicationswereindependentclinicalpredictorsforRBC
transfusioninVLBWinfantsandtherewasapositiverelationshipbetweenmorbidityofRBCtransfusionandthe
numberofRBCtransfusionriskfactorsinVLBWinfants.Conclusion:Theclinicalcharacteristicsrelatedtoneo-
natalmaturityandclinicalseverityweresignificantlyassociatedwiththeindicationforRBCtransfusioninVLBW
infantsandthepossibilityofRBCtransfusionincreasedwiththeincreaseofthenumberofriskfactorsinVLBW
infants.
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　　在过去20年中,由于医疗技术和新生儿护理

取得了长足的进步,使得极低出生体重儿的存活率

在世界范围内均有所提高[1],然而,由于极低出生

体重儿的血液系统、呼吸系统和免疫系统发育不成

熟,导致其出现贫血、血小板减少、颅内出血、早产

儿视网 膜 病 变 和 中 枢 神 经 系 统 感 染 的 风 险 更

高[2-4]。其中,贫血是新生儿期常见的并发症之一,
生理上早产儿红细胞寿命短,其红细胞生存周期仅

40~60d,促红细胞生成素产生不足且活性低下是

贫血发生的主要原因;临床上频繁的实验室检查导

致的医源性失血、围产期并发症、心肺疾病、脓毒血

症和胎儿及新生儿溶血病导致贫血出现的时间更

早,贫血程度更严重[5-6]。红细胞输注是纠正贫血

的主要治疗手段,国内报道显示极低出生体重儿的

输血率高达80%~89%,并且约90%的超低出生

体重儿接受至少1次的输血治疗[7];国外对早产儿

的回顾性队列研究表明65%~87%的极低出生体

重儿在住院期间至少接受一次红细胞输注[8-9]。尽

管红细胞输注被认为是安全的,但越来越多的研究

表明,红细胞输注可能导致输血不良反应,其中,感
染性风险(如 HIV 或丙型肝炎)、急性溶血性输血

反应、输血相关急性肺损伤、输血相关循环超负荷

可导致医疗系统的额外成本负担和严重的临床症

状,甚至导致患儿死亡[10-12]。同时,有研究表明输

血可能会增加新生儿小肠结肠炎、颅内出血、支气

管肺发育不良、脓毒血症、早产儿视网膜病变等并

发症的发生或死亡风险[13]。
因此,对于新生儿科和输血科医生来说,早期

通过合适的临床预测因子来识别需要红细胞输注

的极低出生体重儿,以最大限度地减少红细胞输注

从而减少极低出生体重儿对异体红细胞的暴露,是
非常重要的。本研究的目的是评估极低出生体重

儿红细胞输注的频率和确立其独立危险因素,并确

定极低出生体重儿红细胞输注危险因素数量与红

细胞输注发病率之间的关联。
1　对象与方法

1.1　对象

2020年6月至2021年3月,以我院新生儿重

症监护室住院治疗的极低出生体重儿(出生体重≤
1500g)70例为研究对象,其中男35例,女35例;
排除标准:①出生体重>1500g;②电子病历不完

整;③接受换血治疗;④有危及生命的先天性异常;
⑤监护人要求出院或放弃治疗。根据研究对象住

院期间是否输注了红细胞,将患儿分为输血组和非

输血组。
1.2　红细胞输注指征

极低出生体重儿红细胞输注的指征包括血红

蛋白水平和患儿的临床状况[14]。我院极低出生体

重儿红细胞输注的血红蛋白水平的阈值见表1;临

床状况包括:①严重贫血或(和)出生时低血容量性

休克;②单次失血≥总血容量的10%;③临床症

状,如面色苍白、进食困难、呼吸困难、呼吸暂停、心
动过速和体重无增加等。红细胞的输注量为15~
20mL/kg。

表1　极低出生体重儿红细胞输注的血红蛋白水平

阈值 g/L

日龄 标本类型 呼吸支持 无呼吸支持

1~7d 毛细血管采血 ≤115 ≤100
大血管采血 ≤104 ≤90

8~14d 毛细血管采血 ≤100 ≤85
大血管采血 ≤90 ≤77

≥15d 毛细血管采血 ≤85 ≤75
大血管采血 ≤77 ≤68

1.3　临床资料收集

收集所有入选患儿的围产期和产后特征,包括

母亲的临床和产科病史、患儿性别、胎龄、分娩方

式、出生体重、住院身高、住院天数、小于胎龄儿、家
庭地址、1min和5min的 Apgar评分、脓毒血症、
肺出血、呼吸暂停、颅内出血、新生儿小肠结肠炎、
肺支气管发育不良、机械通气和肠外营养等。妊娠

并发症包括妊娠期高血压、糖尿病、贫血、感染、甲
状腺功能不全、先兆子痫、子痫、前置胎盘、胎膜早

破等。
1.4　相关并发症诊断标准

脓毒血症的诊断基于中华医学会儿科学分会

新生儿学组,中国医师协会新生儿科医师分会感染

专业委员会最新版本的专家共识[14];小于胎龄儿

定义为中国新生儿出生体重低于胎龄和性别特异

性平均出生体重标准的第10百分位以下[15];肺出

血的诊断标准:2003年中华医学会儿科学分会新

生儿学组制定的《新生儿肺出血的诊断与治疗方

案》[16];在住院期间,至少有一次头部超声或 MRI
阳性诊断为颅内出血[17];肺支气管发育不良定义

为28d需要氧气(氧浓度>21%)[18];新生儿小肠

结肠炎的诊断基于临床症状及影像学检查。
1.5　统计学处理

使用SPSS20.0统计软件进行数据处理。计

量资料采用 Kolmogorov-Smirnov检验或Shapiro-
Wilk检验,以确定其是否为正态分布,正态分布数

据以■X±S 表示,差异采用独立样本t检验,非正

态分 布 的 数 据 以 M (P25,P75)表 示,差 异 通 过

Mann-WhitneyU 检验进行比较。计数资料组间

差异用χ2 检验进行比较。使用单因素二元logis-
tic回归分析计算各预测因子的P 值、OR 和95%
CI,再使用多因素二元logistic回归分析确定最终

预 测 因 子,并 计 算 各 预 测 因 子 调 整 后 的 OR
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和95%CI。确定预测因子后,进行多因素二元lo-
gistic回归分析,以评估临床预测因子数量与极低

出生体重儿红细胞输注发病率的相关性。以P<
0.05为差异有统计学意义。
2　结果

2.1　一般情况

70例患儿其中44例输注红细胞(输血组),红
细胞输注率为62.9%,26例未输注红细胞(非输血

组)。输血组患儿的出生体重、住院身长、怀孕天数

均显著低于非输血组(均P<0.05),而住院天数显

著高于非输血组(P<0.05)。2组患儿在妊娠并发

症总数、5minApgar评分<7分、肺出血、肺支气

管发育不良、脓毒血症、颅内出血、机械通气、住院

天数>40d等方面比较差异均有统计学意义(均
P<0.05)。2组患儿的基本特征见表2。
2.2　极低出生体重儿红细胞输注的相关危险因素

分析

通过单因素分析,筛选出出生体重、住院身长、
怀孕天数、住院时间、妊娠期并发症、5minApgar
评分<7分、机械通气以及住院天数>40d等预测

因子进入多因素二元logistic回归分析,确立机械

通气、5minApgar评分<7分和妊娠并发症是极

低出生体重儿红细胞输注的独立临床预测因素,见
表3。

表2　输血组和非输血组患儿基本情况

项目 总例数 输血组 非输血组 P
出生体重/g 1268.71±187.52 1221.82±197.06 1348.08±140.86 0.006
住院身长/cm 40.74±5.67 38.81±2.76 44.00±7.61 <0.001
住院天数/d 43.00±22.09 52.68±21.11 26.62±11.68 <0.001
怀孕天数/d 211.44±14.45 208.90±13.73 216.62±14.43 0.020
1minApgar评分/分 7.0(5.0,8.0) 7.0(5.0,8.0) 7.0(5.75,8.0) 0.134
5minApgar评分/分 8.0(7.0,9.0) 8.0(6.0,9.0) 8.0(7.75,9.0) 0.199
性别(男/女)/例 35/35 22/22 13/13 1.000
居住地址(城市/农村)/例 37/33 24/20 13/13 0.713
生产方式(剖宫产/顺产)/例 44/26 26/18 18/8 0.396
怀孕胎数(单胎/双胎)/例 52/18 31/13 21/5 0.340
怀孕方式(自然/人工辅助)/例 62/8 37/7 25/1 0.125
孕产史(是/否)/例 39/31 24/20 15/11 0.798
妊娠并发症(是/否)/例 35/35 27/17 8/18 0.013
小于胎龄儿(是/否)/例 24/46 17/27 7/19 0.318
1minApgar评分<7(是/否)/例 28/42 21/23 7/19 0.137
5minApgar评分<7(是/否)/例 21/49 18/26 3/23 0.010
呼吸暂停(是/否)/例 34/36 24/20 10/16 0.193
机械通气(是/否)/例 53/17 41/3 12/14 <0.001
肺出血(是/否)/例 6/64 6/38 0/26 0.049
肺支气管发育不良(是/否)/例 40/30 30/14 10/16 0.015
脓毒血症(是/否)/例 11/59 10/34 1/25 0.036
新生儿小肠结肠炎(是/否)/例 11/59 8/36 3/23 0.461
颅内出血(是/否)/例 22/48 20/24 2/24 0.001
肠外营养(是/否)/例 65/5 41/3 24/2 0.891
住院天数>40d(是/否)/例 35/35 30/14 5/21 0.001

表3　极低出生体重儿红细胞输注预测因子的单因素及多因素二元logistic回归分析

项目
单因素分析

P OR 95%CI

多因素分析

P OR 95%CI
出生体重 0.010 1.005 1.001~1.008
住院身长 <0.001 1.432 1.177~1.741
怀孕天数 0.026 1.042 1.005~1.081
住院时间 <0.001 0.903 0.859~0.949
妊娠并发症 0.015 0.280 0.100~0.784 0.044 0.262 0.069~1.000
5minApgar评分<7分 0.015 0.188 0.049~0.723 0.025 0.162 0.033~0.793
机械通气 <0.001 0.063 0.015~0.255 0.013 0.136 0.028~0.653
住院天数>40d <0.001 0.111 0.035~0.356
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2.3　极低出生体重儿红细胞输注的相关危险因素

分析

表4显示,在输血组有0、1、2和3个独立临床

预测因子的极低出生体重儿总数分别为3、8、16和

17,与0个临床预测因子的极低出生体重儿比较,
有1、2和3个独立临床预测因子患儿的总数差异

有统计学意义(均P<0.05),极低出生体重儿的红

细胞输注发生率与独立临床预测因子数量呈正相

关,见图1。

表4　2组间临床预测因子的数量 例

临床预测因

子的个数
输血组 非输血组 合计

0 3 15 18
1 8 7 15
2 16 2 18
3 17 2 19

图1　红细胞输注发生率与独立临床预测因子数量的关系

3　讨论

本研究中62.9%的极低出生体重儿输注了红

细胞,结果与之前的研究有所不同。韩国的 Lee
等[19]研究了250例极低出生体重儿,结果表明红

细胞输注率为43.6%,而加拿大 Keir等[20]的研究

中,高达82.0%的极低出生体重儿在住院期间至

少接受了一次红细胞输注。造成这种差异的原因

除了样本量和人种外,另一个原因是不同研究组采

用了不同的输血策略。在极低出生体重儿中,限制

性输血策略是否能比宽松性输血策略更有效地限

制红细胞输血而不增加发病率和死亡率,这一点存

在争议。虽然限制红细胞输注可减少铁超载和输

注不良事件,但低血红蛋白水平可能导致慢性贫血

性低氧血症相关的疾病。在欧洲36个 NICU 针对

超低出生体重儿进行的随机临床试验表明,宽松性

输血策略并不能提高24个月的存活率和神经认知

结果[21],此外,宽松性输血策略可能导致潜在的血

液资源浪费。因此,对于极低出生体重儿,仍需通

过大样本、不同种族的研究,以形成既有临床疗效,
又适合本国国情的血液资源储备和分布的输血策略。

本研究发现输血组患儿的出生体重、妊娠天数

和住院身长显著降低,和以往研究结果一致。徐春

彩等[22]对150例极低出生体重儿的回顾性对照研

究显示,与非输血组比较,输血组的胎龄、出生体重

更小;Liao等[23]对60例胎龄<28周的超低出生体

重儿回顾性分析也表明,输血组的胎龄和出生体重

均低于非输血组。出生体重、妊娠天数和住院身长

都是反映患儿成熟度的指标,虽然极低出生体重儿

出血性贫血的原因和机制尚未阐明,但成熟度低的

极低出生体重儿的早期脐带夹闭、红细胞寿命短和

胃肠道喂养不耐受的发生率较高,这些都是可能导

致贫血并输注红细胞的原因。
5minApgar评分<7分是极低出生体重儿红

细胞 输 注 的 独 立 预 测 因 子 之 一,与 dosSantos
等[24]对巴西16家医院的4283例极低出生体重儿

的前瞻性队列研究结果相同(OR 2.472,95%CI
2.055~2.973,P<0.001)。Apgar评分是一种评

估新生儿临床状况的快速评分系统,反映了新生儿

在1个时间点的生理状况,会受到创伤、胎龄、先天

畸形和观察者间的变异性在内的众多因素的影响,
但5minApgar评分较低是脑病的迹象,且是发生

脑瘫的独立危险因素[25],而5minApgar评分<7
分与输注红细胞之间的关系目前研究较少,仍需进

一步探讨。妊娠并发症也是极低出生体重儿红细

胞输注的独立预测因子,本研究也与此前的研究结

果不一致,Lee等[19]研究和 Liao等[23]的回顾性分

析均显示妊娠并发症包括胎膜早破、子痫前期、糖
尿病等在输血组和非输血组之间无显著差异。本

研究关注的是产妇是否出现了妊娠并发症,并且妊

娠并发症包括高血压、甲状腺功能减退、胎盘早剥、
生殖道感染、羊水流量异常和胎儿窘迫被证实是早

产儿成熟度较低的危险因素[26],因此新生儿低成

熟度与红细胞输注是相关的。本研究中,机械通气

也与红细胞输注相关,与以往研究相同[24,27],接受

机械通气的患者是病情最严重的患者需要支持以

改善氧合,而红细胞输注通过增强携氧能力改善呼

吸暂停和间歇性缺氧。此外,独立预测因素的数量

与红细胞输注的发生率之间呈正相关,可能的原因

为从本研究中分析获得的3个临床预测因子都与

极低出生体重儿较低的成熟度和较重的病情相关。
之前研究证实,妊娠期高血压和有创通气持续状态

是极低出生体重儿宫外生长迟缓的独立危险因

素[28]。5minApgar评分<6分,需要机械通气是

影响极低出生体重儿死亡率的重要高危因素[29],
危险因素的增加可能表明患儿是处于更严重的疾

病阶段。需要更多的治疗,如氧疗、采血等。
综上 所 述,极 低 出 生 体 重 儿 5 min Apgar

评分<7分,妊娠并发症和机械通气可以预测其输

注红细胞的可能,并且随着危险因素的增加,输注

红细胞的可能性更大。
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