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　　[摘要]　目的:分析影响极低和超低出生体重儿高频次输血的相关危险因素,为此类患儿临床输血治疗提供

帮助。方法:回顾性分析2019年1月—2022年6月出生并输血的极低出生体重儿(verylowbirthweightinfant,

VLBWI)和超低出生体重儿(extremelylowbirthweightinfant,ELBWI)临床资料。根据输血次数分为普通组(输
血次数≤3次)和高频次组(输血次数>3次),收集2组患儿的一般资料、住院期间疾病发生和治疗情况及母亲一

般情况,比较2组差异,通过 Lasso回归结合logistic回归分析影响 VLBWI和 ELBWI高频次输血的危险因素。
结果:本研究共纳入142例,其中普通组79例,高频次组63例。2组间出生体重、胎龄、阿氏评分1min、阿氏评

分5min、出生时血红蛋白、住院时长、首次输血日龄、首次输血前抽血次数、累计输血量、平均输血量、新生儿败

血症、早产儿视网膜病变(retinopathyofprematurity,ROP)、新生儿脑病、支气管肺发育不良(bronchopulmonary
dysplasia,BPD)比较,差异均有统计学意义(P<0.05)。Lasso回归筛选出7个显著变量,即胎龄、阿氏评分

1min、首次输血日龄、累计输血量、平均输血量、早产儿脑病、BPD。多因素logistic回归结果显示,首次输血日

龄≥14d(OR=0.036,95%CI0.012~0.104,P<0.01)是 VLBWI和 ELBWI高频次输血的保护因素,BPD
(OR=6.275,95%CI2.101~18.742,P<0.01)是 VLBWI和ELBWI高频次输血的独立危险因素。结论:本回

顾性研究提示首次输血日龄≥14d是 VLBWI和 ELBWI高频次输血的保护因素,BPD是 VLBWI和 ELBWI高

频次输血的独立危险因素。
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Abstract　Objective:Toanalyzetheriskfactorsrelatedtohighfrequencybloodtransfusioninverylowand
ultra-lowbirthweightinfants,andprovidehelpforclinicalbloodtransfusiontreatmentofsuchinfants.Methods:

Clinicaldatawereretrospectivelyanalyzedforverylowbirthweightinfants(VLBWI)andultra-lowbirthweight
infants(ELBWI)thatwerebornandtransfusedinourhospitalfromJanuary2019toJune2022.Accordingtothe
frequencyoftransfusion,theyweredividedintonormalgroup(≤3timesoftransfusion)andhighfrequencygroup
(>3timesoftransfusion),andthegeneraldata,diseaseoccurrenceandtreatmentduringhospitalization,and
generalconditionoftheirmotherswerecollectedforbothgroupsofpreterminfants.Thedifferencesbetweenthe
twogroupswerecompared,andtheriskfactorsinfluencinghighfrequencytransfusionsinVLBWIandELBWI
wereanalyzedbyLassoregressioncombinedwithlogisticregression.Results:Atotalof142caseswereincludedin
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thisstudy,including79casesinthenormalgroupand63casesinthehighfrequencygroup.Birthweight,gesta-
tionalage,Alzheimer'sscoreat1minute,Alzheimer'sscoreat5minutes,hemoglobinatbirth,lengthofhospitali-
zation,dateatfirsttransfusionday,numberofblooddrawsbeforefirsttransfusion,cumulativetransfusionvol-
ume,meantransfusionvolume,neonatalsepsis,retinopathyofprematurity(ROP),neonatalencephalopathyand
bronchialpulmonarydysplasia(BPD)werestatisticallysignificant(allP<0.05).Lassoregressionselectedseven
significantvariables,namelygestationalage,Alzheimer'sscoreat1minute,dateatfirsttransfusionday,cumula-
tivetransfusionvolume,meantransfusionvolume,encephalopathyofprematurity,andBPD.Multifactoriallogis-
ticregressionshowedthatthedateoffirsttransfusionday≥14days(OR=0.036,95%CI0.012-0.104,P<
0.01)wasaprotectivefactorforhighfrequencytransfusioninVLBWIandELBWI,andBPD(OR=6.275,95%
CI2.101-18.742,P<0.01)wasanindependentriskfactorforhighfrequencytransfusioninVLBWIandELB-
WI.Conclusion:Thisretrospectivestudysuggestedthatthedateoffirsttransfusionday ≥14daysmightbea
protectivefactorforhighfrequencytransfusioninVLBWIandELBWI,andBPDmightbeanindependentriskfac-
torforhighfrequencytransfusioninVLBWIandELBWI.

Keywords　anemiaofprematurity;bloodtransfusion;bronchopulmonarydysplasia

　　贫血是早产儿住院期间极易发生的合并症之

一,输血是治疗贫血 不 可 替 代 的 方 法。有 报 道

55%的极低出生体重儿(verylowbirthweightin-
fant,VLBWI)和56%的胎龄<30周的早产儿住院

期间接受红细胞输注[1]。然而早产儿具有胎龄小、
体重低、各器官发育不完善、易合并其他疾病等特

点,使其面临着其他年龄组未遇到的输血相关问

题。Ghirardello等[2]对641例 VLBWI的一项研

究发现,红细胞输注与死亡率、早产儿视网膜病变

(retinopathyofprematurity,ROP)、支气管肺发育

不良(bronchopulmonarydysplasia,BPD)和新生儿

坏死性小肠炎(necrotizingenterocolitis,NEC)的

发生风险之间存在关联。本研究对象为出生体重

小于1500g的 VLBWI和出生体重小于1000g
的超低出生体重儿(extremelylowbirthweightin-
fant,ELBWI),探寻影响该类患儿高频次输血的危

险因素,预防其贫血及相关并发症的发生,从而减

少输血次数,提高其生存率和生活质量,为制定合

理的 VLBWI和ELBWI输血管理方案提供依据。
1　资料与方法

1.1　资料

回顾性分析2019年1月至—2022年6月在我

院出生并输血的 VLBWI和ELBWI患儿共175例。
纳入标准:①在我院出生且24h内入住新生儿病房;
②住院期间积极接受治疗;③出院结局为治疗有效,
准予出院。排除标准:①未在我院出生;②治疗无

效、转院及死亡;③患有严重肝肾疾病、先天性疾病

及出生免疫缺陷者;④临床资料缺失或不完整者。
本研究最终纳入患儿142例,其中男56例,女86
例;胎龄为25~35周;出生体重为550~1500g。
1.2　方法

通过查询电子病例和输血信息系统收集2组

患儿的一般资料:包括出生体重、胎龄、性别、是否

双胎、阿氏评分、出生时血红蛋白(Hb)、住院时长;
患儿母亲一般资料:包括年龄、孕产次、分娩方式、

是否人工助孕、母孕期贫血及孕期并发症;患儿住

院治疗情况:输血次数、首次输血日龄、首次输血前

抽血次数、累计输血量;患儿住院期间疾病:新生儿

肺炎、新 生 儿 败 血 症、NEC、ROP、早 产 儿 脑 病、
BPD、颅 内 出 血 (intraventricular hemorrhage,
IVH)。根据输血次数分组,普通组(输血次数≤3
次),高频次组(输血次数>3次)。
1.3　统计学处理

采用SPSS26.0和 R4.0.2软件进行数据分

析,符合正态分布的计量资料以 ■X±S 表示,组间

比较采用t 检验;不符合正态分布的计量资料以

M(P25,P75)表示,组间比较采用非参数秩和检验;
计数 资 料 以 频 数 及% 表 示,组 间 比 较 采 用 χ2、
Fisher精确检验。将 P<0.05的研究变量进行

Lasso回归筛选,采用logistic回归分析筛选出的

变量与 VLBWI和 ELBWI高频次输血的关系,以
P<0.05为差异有统计学意义。
2　结果

2.1　2组患儿一般资料比较

共纳入142例患儿,输血次数为1~14次,其
中普通组79例,高频次组63例,见表1。
2.2　2组患儿住院治疗情况比较

与普通组比较,高频次输血组的患儿首次输血

日龄更早,首次输血前抽血次数更少,累计输血量

更大。2组患儿在新生儿败血症、ROP、早产儿脑

病、BPD疾病方面差异有统计学意义,见表2。
2.3　2组患儿母亲一般资料比较

2组患儿母亲在年龄、孕产次、人工助孕、妊娠

期贫血及孕期并发症方面差异无统计学意义,结果

见表3。
2.4　Lasso回归筛选影响 VLBWI和 ELBWI高

频次输血的显著变量

基于R4.0.2软件建立Lasso回归模型。Las-
so回归是基于惩罚函数的思想,在广义线性模型

的基础上建立惩罚函数以压缩某些自变量的系数,
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筛选出相对重要的自变量。通过单因素分析共筛

选出14项差异有统计学意义的变量(出生体重、胎
龄、阿氏评分1min、阿氏评分5min、出生时 Hb、
住院时长、首次输血日龄、首次输血前抽血次数、累
计输血量、平均输血量、新生儿败血症、ROP、新生

儿脑病、BPD),由于变量较多,将这些变量纳入

Lasso回归模型进行筛选,图1为均方误差图,当
n=7时相对应的点为最优λ系数,此时筛选出7
个显著变量(胎龄、阿氏评分1min、首次输血日龄、
累计输 血 量、平 均 输 血 量、早 产 儿 脑 病、BPD)。
Lasso回归进行影响 VLBWI和 ELBWI高频次输

血相关因素筛选的过程见图2。

表1　2组患儿一般资料比较

变量 普通组(79例) 高频次组(63例) Z/χ2 P

出生体重/g 1300(1210,1390) 1130(970,1250)　 -5.02 <0.01

胎龄/周 31.00(29.57,31.71) 29.57(28.71,30.43) -4.60 <0.01

男婴/例(%) 27(34.18)　 29(46.03)　 2.06 >0.05

双胎/例(%) 13(16.46)　 11(17.46)　 0.03 >0.05

阿氏评分1min/例 9(8,9)　　 8(7,9)　　 -3.52 <0.01

阿氏评分5min/例 9(9,9)　　 9(8,9)　　 -3.09 <0.01

出生时 Hb/(g/L) 164(156,179)　 157(146,171)　 -2.55 <0.05

住院时长/d 39(33,45)　 58(45,70)　 -7.07 <0.01

表2　2组患儿住院治疗情况比较

变量 普通组(79例) 高频次组(63例) Z/t/χ2 P

首次输血日龄/d 20(15,23) 7(4,11) -7.94 <0.01

首次输血前抽血次数 17(14,19) 13(10,15) -5.99 <0.01

累计输血量/mL 54(48,60) 114(99,144) -10.10 <0.01

平均输血量/mL 25.88±4.10 22.84±3.67 4.60 <0.01

新生儿肺炎/例(%)∗ 73(92.41) 62(98.41) - >0.05

新生儿败血症/例(%) 17(21.52) 38(60.32) 22.23 <0.01

NEC/例(%)∗ 2(2.53) 3(4.76) - >0.05

ROP/例(%) 12(15.19) 32(50.79) 20.78 <0.01

早产儿脑病/例(%) 49(62.03) 50(79.37) 4.99 <0.05

BPD/例(%) 24(30.38) 50(79.37) 33.70 <0.01

　　∗ 采用Fisher精确检验。

表3　2组患儿母亲一般资料比较

变量 普通组(79例) 高频次组(63例) Z/χ2 P

年龄/岁 31(28,33) 31(29,34) -0.35 >0.05

孕次/次 2(1,3)　 2(1,3)　 -1.71 >0.05

产次/次 1(1,2)　 1(1,2)　 -0.61 >0.05

人工助孕/例(%) 8(10.13) 8(12.70) 0.23 >0.05

妊娠期贫血/例(%) 22(27.85) 19(30.16) 0.09 >0.05

胎膜早破/例(%) 24(30.38) 18(28.57) 0.05 >0.05

胎盘早剥/例(%) 13(16.46) 12(19.05) 0.16 >0.05

妊娠期高血压/例(%) 40(50.63) 23(36.51) 2.83 >0.05

前置胎盘/例(%)∗ 2(2.53) 1(1.59) - >0.05

妊娠期肝内胆汁淤积症/例(%)∗ 6(7.59) 4(6.35) - >0.05

胎儿宫内窘迫/例(%) 14(17.72) 19(30.16) 3.04 >0.05

　　∗ 采用Fisher精确检验。
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λ为惩罚系数;2条虚线分别为最小均方误差的λ值

及λ最优值的垂线,对应显著变量个数。
图1　Lasso回归筛选影响 VLBWI和ELBWI高频次

输血的主要变量数量

图2　Lasso回归进行影响 VLBWI和ELBWI高频次

输血相关因素筛选的过程

2.5　VLBWI和 ELBWI高 频 次 输 血 的 多 因 素

logistic回归分析

将Lasso回归筛选出的变量进行赋值,见表4。
由于输血量是根据体重计算,患儿出生短期内体重

增长率较快,输血量也逐渐上升,且累计输血量和

平均输血量需治疗结束后计算,故未将累计输血量

和平均输血量纳入logistic回归。首次输血日龄≥
14d是 VLBWI和 ELBWI高频次输血的保护因

素,BPD是 VLBWI和 ELBWI高频次输血的独立

危险因素,见表5。

表4　logistic回归变量赋值情况

变量 赋值

胎龄 <30周=0,≥30周=1
阿氏评分1min <8分=0,≥8分=1
首次输血日龄 <14d=0,≥14d=1
早产儿脑病 否=0,是=1
BPD 否=0,是=1

3　讨论

随着围 产 医 学 和 新 生 儿 救 治 技 术 的 进 步,
VLBWI和ELBWI的生存率不断提高。早产儿贫

血(anemiaofprematurity,AOP)的问题日益凸显,
成为新生儿救治研究的热点。早产儿的促红细胞

生成素(EPO)合成不足、胎儿血红蛋白水平较高,
2,3-二磷酸甘油酯水平低、先天性的铁储备不足、
早产儿通常合并有其他疾病,需经常抽血化验造成

的医源性失血等原因导致 AOP的发生。AOP不

仅是 Hb降低导致携氧能力下降,还导致体重增长

缓慢,免疫力下降,反复感染,严重影响早产儿生长

发育及预后,如果得不到及时有效救治甚至危及

生命。

表5　logistic回归分析影响VLBWI和ELBWI高频次输血的因素

影响因素 β SE Wald P OR 95%CI
胎龄 -0.243 0.533 0.208 0.648 0.784 0.276~2.228
阿氏评分1min -0.322 0.681 0.223 0.637 0.725 0.191~2.754
首次输血日龄 -3.327 0.543 37.466 <0.001 0.036 0.012~0.104
早产儿脑病 0.270 0.586 0.212 0.645 1.309 0.416~4.126
BPD 1.837 0.558 10.824 0.001 6.275 2.101~18.742
常量 0.400 0.830 0.233 0.630 1.492 -

　　目前国内有少量关于早产儿贫血及输血的相

关报道,但多属于单因素分析,关于 VLBWI和

ELBWI多因素分析鲜有报道,且对该类患儿高频

次输血影响因素几乎未见报道。本研究共纳入

142例输血患儿,其中高频次输血组63例,占总数

的44.4%,与李琦等[3]报道的 VLBWI住院期间行

红细胞输注次数≥3次45.2%基本一致。有研究

报道,VLBWI和 ELBWI生后第1周内首次输血

可能增加发生IVH 的风险,应尽量推迟首次输血

日龄,减少早期输血,有助于减少 VLBWI和ELB-
WI的IVH 发生[4]。新生儿出生后短期内为适应

宫外环境,大多会经历 Hb下降的过程,部分患儿

可在早期出现贫血,对 VLBWI而言,贫血出现时

间越早,程度更重[5]。林燕等[6]证明 ELBWI及超
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早产儿早期输血(首次输血时间在2周内)与 ROP
及BPD的发生密切相关,该类患儿应尽量避免早

期输血治疗。本研究的单因素分析中高频次组的

首次输血日龄小于普通组 (P <0.01),多因素

logistic回归分析提示首次输血日龄 ≥14d 是

VLBWI和 ELBWI高频次输血的保护因素,意味

着首次输血日龄越大,高频次输血的可能性越低。
同时本研究中高频次组的胎龄、出生体重、阿氏评

分1min 和 出 生 Hb 均 显 著 低 于 普 通 组 (P <
0.05),这可能与早产儿自身健康状况有关,如果早

产儿胎龄体重大,合并疾病较少,则出现贫血的日

龄较大,需要输血的时间较晚,需要输血的次数也

随之减少。
输血是 AOP的主要治疗手段,可以有效改善

AOP的症状和预后,然而早产儿输注红细胞的风

险仍存在着不确定性。多项研究表明,早产儿输注

红细胞除了具有输注不良反应和传播病毒等危险,
更常见的风险是 NEC、脑损伤与BPD,输血患儿的

呼吸窘 迫 综 合 征 和 动 脉 导 管 未 闭 发 病 率 也 更

高[3,7-9]。有研究报道,输血次数和累计输血剂量与

BPD的发病呈正相关[10]。于洋等[11]报道出生后

接受输血治疗是导致胎龄<31周的早产儿发生

BPD的危险因素。BPD是早产儿最常见的肺部疾

病,该类患儿通常患有新生儿呼吸窘迫综合征,有
长期高浓度吸氧及高气道压、呼气末正压的有创通

气史,且因呼吸困难、低氧血症、高碳酸血症持续用

氧大于28d。段灵等[12]通过对 VLBWI红细胞输

注分析表明,机械通气是 VLBWI红细胞输注的独

立临床预测因素。张志群(2014年浙江省医学会

儿科学分会学术年会暨儿内科疾病诊治新进展国

家级继续教育学习班)研究发现出生体重<1500g
或孕龄<32周的早产儿输血与BPD发病率相关,
早期进行红细胞输注(出生后3周内)的早产儿

BPD发病率较高,多次输血可增加BPD的发生率。
本研究结果显示高频次组的BPD发生率显著高于

普通组(P<0.01),多因素logistic回归结果显示,
BPD是 VLBWI和 ELBWI高频次输血的独立危

险因素,这与上述报道结果一致。分析原因,由于

VLBWI和 ELBWI胎龄体重小,早产儿的原发基

础疾病、有创机械通气及长期氧疗都在 BPD 形成

过程中起着重要作用,同时有创机械通气一定程度

上抑制促红细胞生成素的生成,导致贫血发生。长

期机械通气的早产儿容易伴有感染等并发症,需要

经常采血监测相关指标,一定程度上加重了医源性

失血,多种因素加重贫血程度,需要多次输血治疗。
综上所述,首次输血日龄≥14d是 VLBWI和

ELBWI高频次输血的保护因素,BPD 是 VLBWI
和 ELBWI高频次输血的独立危险因素。本研究

纳入的研究变量较为全面,收集病例时间较长,得
出的结论可以为临床 AOP的治疗和预防提供一定

的指导价值,从而减少早产儿输血次数,降低输血

相关疾病发生率,节约血液资源,为临床管理早产

儿输血提供帮助。
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