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红细胞储存时间对高胆红素血症新生儿
换血治疗的疗效及内环境的影响

张德双 1　黄远帅 2　谢东可 1　何娜 1　董文斌 1　雷小平 1

（西南医科大学附属医院　1. 新生儿科；2. 输血科，四川 泸州　646000）

［摘要］　目的　探讨不同储存时间的红细胞对高胆红素血症新生儿换血治疗的疗效及内环境的影响。

方法　回顾性分析 2015 年 1 月至 2018 年 8 月经换血治疗的 135 例高胆红素血症新生儿的临床资料，按输入红

细胞的储存时间分为短期储存组（储存时间≤ 7 d，n=56）和长期储存组（储存时间 >7 d，n=79）。比较两组

患儿换血后 0 h、12 h 的血清总胆红素（TBIL）水平与 TBIL 下降率，以及换血后继续光疗时间及再次换血率。

比较分析两组患儿换血前及换血后 0 h 的血常规、电解质、血糖及血气分析指标的变化。结果　换血后 0 h，两

组患儿 TBIL 水平及 TBIL 下降率比较差异无统计学意义（P>0.05）；换血后 12 h，长期储存组 TBIL 水平高于短

期储存组，TBIL 下降率低于短期储存组（P<0.01）；长期储存组换血后的继续光疗时间更长（P<0.05）；长期

储存组低血钠、高血钾及代谢性酸中毒等换血并发症的发生率较短期储存组增加（P<0.05）。结论　使用储存

时间 >7 d 的红细胞输入不影响新生儿换血治疗的即时效果，但换血后继续光疗效果较差，亦增加了低血钠、高

血钾及代谢性酸中毒的发生风险。                                           ［中国当代儿科杂志，2019，21（7）：635-639］
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Effect of red blood cell storage duration on the clinical effect of exchange transfusion 
and internal environment in neonates with hyperbilirubinemia
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Abstract: Objective    To study the effect of red blood cell (RBC) storage duration on the clinical effect of 
exchange transfusion (ET) and internal environment in neonates with hyperbilirubinemia. Methods    A retrospective 
analysis was performed for the clinical data of 135 neonates with hyperbilirubinemia who received ET between January 
2015 and August 2018. According to RBC storage duration, the neonates were divided into short-term storage group 
(RBCs were stored for ≤7 days) with 56 neonates and long-term storage group (RBCs were stored for >7 days) with 79 
neonates. The two groups were compared in terms of serum total bilirubin (TBIL) level and the rate of TBIL reduction 
at 0 and 12 hours after ET, as well as the duration of continued phototherapy and rate of repeated ET. Routine blood 
test parameters, electrolytes, blood glucose, and blood gas parameters were measured before ET and at 0 hour after 
ET. Results    At 0 hour after ET, there were no significant differences in the TBIL level and the rate of TBIL reduction 
between the two groups (P>0.05). At 12 hours after ET, the long-term storage group had a significantly higher TBIL 
level and a significantly lower rate of TBIL reduction than the short-term storage group (P<0.01). The long-term storage 
group had a significantly longer duration of continued phototherapy after ET than the short-term storage group (P<0.05). 
Compared with the short-term storage group, the long-term storage group had significantly higher incidence rates of ET-
related complications, including hyponatremia, hyperkalemia, and metabolic acidosis (P<0.05). Conclusions    The use 
of RBCs with a storage duration of >7 days in ET for neonates with hyperbilirubinemia does not affect the immediate 
effect of ET, but these neonates tend to have a poor outcome after continued phototherapy and high risk of hyponatremia, 
hyperkalemia, and metabolic acidosis.                                                    [Chin J Contemp Pediatr, 2019, 21(7): 635-639]
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高胆红素血症是新生儿期常见的临床症状，

严重病例可合并胆红素脑病，进而导致死亡及神

经系统后遗症，换血治疗是严重高胆红素血症的

急救治疗措施。然而，换血治疗在有效降低血清

胆红素的同时，也会引起机体血糖波动、酸碱失

衡、电解质紊乱、血细胞数改变等内环境紊乱 [1-2]。

临床实际工作中，换血常大量使用库存红细胞。

红细胞“储存损伤”是指较长时间储存时，物理、

化学、生物及氧化等因素导致的红细胞损伤 [3]，是

引起输血并发症的主要原因。然而，采用长期储

存的红细胞是否影响新生儿高胆红素血症的换血

治疗效果？以及储存时间延长是否对机体内环境

有更严重的影响？本研究回顾性分析近年我院接

受换血治疗的高胆红素血症患者的临床资料，探

讨红细胞储存时间对新生儿换血疗效及内环境的

影响。

1　资料与方法

1.1　研究对象及分组

2015 年 1 月至 2018 年 8 月，我院新生儿科收

治接受换血治疗的高胆红素血症患儿 148 例，排

除 35 周以下早产儿 2 例、小于胎龄儿 3 例、严重

先天性结构或染色体异常 2 例、住院中途放弃及

治疗资料不完整者 6 例，最终，纳入胎龄≥ 35 周

接受换血治疗的高胆红素血症新生儿共 135 例。

根据输入红细胞的储存时间不同 [4]，将 135 例新生

儿分为短期储存组 56 例（储存时间≤ 7 d）和长

期储存组 79 例（储存时间 >7 d），其中，短期储

存组红细胞储存中位时间为 5（3~7）d，长期储存

组红细胞储存中位时间为 11（8~21）d。由于换血

者所用红细胞的数量至少为 2 U，故部分（61 例）

新生儿换血时会接受来自于不同时间捐献者的红

细胞，因此，对于该部分患者使用红细胞的储存

时间，以存储时间最久的血源来计算。

1.2　方法

参考 Bhutani 等 [5] 制作的新生儿小时胆红素

列线图作为新生儿高胆红素血症的诊断与干预标

准；换血指征参考 2014 年中华医学会儿科学分

会新生儿学组制定的《新生儿高胆红素血症诊断

和治疗专家共识》中的相关标准 [6]。在镇静作用

下，采取外周动静脉双管同步换血术（选择桡动

脉及对侧上肢或下肢外周静脉），换血量为双倍

血容量（150~180 mL/kg），换血速度控制在每分

钟 1~2 mL/kg，换血时间控制在 90~180 min。换血

时等容量匀速地抽出与输入血液，每换出 100 mL

血 液， 缓 慢 静 脉 滴 注 5% 葡 萄 糖 酸 钙 2 mL。 对

换 血 前 血 红 蛋 白（HGB） ≥ 120~130 g/L 者（ 出

生 24 h 以 内，HGB ≥ 130 g/L；24 h 及 以 后 者，

HGB ≥ 120 g/L），红细胞与血浆比例选择红细

胞 2 U : 血 浆 100 mL 配 比 混 合； 反 之， 换 血 前

HGB<120~130 g/L 者，红细胞与血浆比例选择红细

胞 3 U : 血浆 100 mL 配比混合，血浆均为新鲜冰

冻血浆。换血前后检测新生儿血常规、肝功能、

血糖、电解质及血气分析指标；换血后每隔 2 h 测

定经皮胆红素水平，并于换血后 12（10~21）h，

再次微量血检测血清总胆红素（TBIL）水平，如

超过换血前水平或仍达换血标准者进行二次换血；

未达换血指征则持续蓝光照射治疗，待 TBIL 降至

光疗阈值以下 50 μmol/L（3 mg/dL）停止光疗；光

疗停止后 12~18 h 再次检测 TBIL 水平决定是否再

次光疗，继续光疗过程中间隔 6~12 h 反复测定经

皮胆红素。

换血后反复检测血气、血糖及电解质等指标，

在 7 d 以内发生以下任何一项无其他继发因素的合

并症均定义为换血并发症 [7]：低钠血症（血清钠

<130 mmol/L）、低钾血症（血清钾 <3.5 mmol/L）

或 高 钾 血 症（ 血 清 钾 >5.5 mmol/L）、 低 钙 血 症

（血清总钙 <1.8 mmol/L）或高钙血症（血清总钙

>2.75 mmol/L）、低血糖（血糖 <2.2 mmol/L）或高

血糖（血糖 >7 mmol/L）、代谢性酸中毒及血小板

减少症（血小板计数 <100×109/L）。

1.3　统计学分析

应用 SPSS 19.0 统计软件对数据进行统计学分

析。计量资料采用均数 ± 标准差（x±s）或中位

数（四分位间距）[M（P25，P75）] 表示，两组间

比较使用两样本 t 检验或秩和检验；计数资料采

用百分率（%）表示，两组间比较使用 χ2 检验或

Fisher 确切概率法。P<0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　两组患儿一般情况

两组患者的胎龄、出生体重、性别、分娩方
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式、喂养方式、换血日龄、换血总量、换血时间、

主要病因构成等方面比较差异均无统计学意义

（P>0.05），见表 1。

表 3　两组患儿换血前后血液指标比较　（x±s）

组别 例数

换血前 换血后 0 h

WBC
(×109/L)

RBC
(×1012/L)

HGB
(g/L)

PLT
(×109/L)

WBC
(×109/L)

RBC
(×1012/L)

HGB
(g/L)

PLT
(×109/L)

短期储存组 56 16.0±6.2 4.2±0.8 143±26 318±78 7.9±2.8 5.1±0.6 164±20 126±49

长期储存组 79 15.5±5.8 4.0±0.9 138±30 296±97 8.4±3.1 5.3±0.6 166±18 116±46

t 值 0.43 1.69 0.87 1.40 -0.95 -1.58 -0.56 1.19

P 值 0.67 0.09 0.39 0.16 0.35 0.12 0.58 0.24

表 2　两组患儿换血前后 TBIL 水平及 TBIL 下降率比较　（x±s）

组别 例数
换血前 TBIL

(μmol/L)

换血后 TBIL

0 h 水平 (μmol/L) 0 h 下降率 (%) 12 h 水平 (μmol/L) 12 h 下降率 (%)

短期储存组 56 439±112 232±76 47±13 179±53 58±14

长期储存组 79 411±75 227±72 45±14 219±58 49±29

t 值 -0.65 0.36 0.87 -4.05 -5.04

P 值 0.52 0.72 0.38 <0.001 <0.001

表 1　两组患儿一般情况比较

一般情况
短期储存组

 (n=56)
长期储存组

 (n=79)
χ2(t) 值 P 值

胎龄 (x±s, 周 ) 38.7±1.6 39.1±1.5 (-1.42) 0.16

出生体重 (x±s, kg) 3.2±0.5 3.2±0.6 (0.12) 0.90

性别 [ 例 (%)]

男 31(55) 40(51)
0.29 0.59

女 25(45) 39(49)

分娩方式 [ 例 (%)]

经阴道分娩 44(79) 57(72)
0.72 0.40

剖宫产 12(21) 22(28)

喂养方式 [ 例 (%)]

母乳喂养 34(61) 44(56)

1.06 0.59人工喂养 10(18) 20(25)

混合喂养 12(21) 15(19)

换血日龄 (x±s, d) 5±3 4±3 (0.64) 0.52

换血总量 (x±s, mL/kg) 160±16 161±14 (-0.32) 0.75

换血时间 (x±s, min) 118±20 120±20 (-0.59) 0.56

主要病因构成 [ 例 (%)]

ABO 溶血 27(48) 40(51)

0.19 0.98
RH 溶血 5(9) 8(10)

败血症 7(12) 9(11)

其他 17(30) 22(28)

2.2　两组患儿换血前后 TBIL 水平及 TBIL 下降率

变化

换血前，两组患儿 TBIL 水平比较，差异无

统 计 学 意 义（P>0.05）； 换 血 后 0 h， 两 组 患 儿

TBIL 水平及 TBIL 下降率比较差异均无统计学意义

（P>0.05）；然而，在换血后 12 h，长期储存组

TBIL 水平高于短期储存组，TBIL 下降率低于短期

储存组（P<0.001）。见表 2。

2.3　两组患儿继续光疗时间及二次换血情况

换血后，长期储存组的继续光疗时间为 56

（45，76）h， 较 短 期 储 存 组 [48（40，70）h] 显

著延长（Z=-2.32，P=0.02）；短期储存组的再次

换血率为 4%（2/56），长期储存组的再次换血率

为 4%（3/79），两组再次换血率比较差异无统计

学意义（χ2=0，P=1.00）。

2.4　两组患儿血液指标变化及换血并发症情况

换 血 前 及 换 血 后 0 h， 两 组 患 儿 在 白 细 胞

（WBC）计数、红细胞（RBC）计数、HGB 及血

小板（PLT）计数等多项血液指标方面比较，差异

均无统计学意义（P>0.05），见表 3。

换血后，短期储存组发生血小板减少症 19

例（34%），长期储存组发生血小板减少症 26 例

（33%），两组间血小板减少症发生率比较差异无

统计学意义（χ2=0.02，P=0.90）。
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2.5　两组患儿代谢指标变化及换血并发症情况

换血前，两组患儿的各项代谢指标比较，差

异均无统计学意义（P>0.05）。换血后 0 h，与短

期储存组比较，长期储存组低血钠、高血钾现象

更为明显，全血 pH 值及 HCO3
- 浓度降低更为显著

（P<0.05）；而血清钙、血糖水平在两组间比较差

异无统计学意义（P>0.05）。见表 4。

换血后，与短期储存组比较，长期储存组低

钠 血 症（2/56 vs 11/79，χ2=4.04，P=0.04）、 高

钾 血 症（2/56 vs 13/79，χ2=5.51，P=0.02） 及 代

谢 性 酸 中 毒（8/56 vs 24/79，χ2=4.69，P=0.03）

的 发 生 率 显 著 增 加； 两 组 间 低 钾 血 症（1/56 vs 

2/79，χ2=0，P=1.00）、低钙血症（3/56 vs 6/79，

χ2=0.03，P=0.87）、 高 钙 血 症（4/56 vs 10/79，

χ2=1.07，P=0.30） 及 高 血 糖（45/56 vs 65/79，

χ2=0.08，P=0.78）的发生率比较差异均无统计学意

义；换血后两组患儿中均未见低血糖的发生。

表 4　两组患儿换血前后代谢指标比较　（x±s）

组别 例数

换血前 换血后 0 h

血清钠
(mmol/L)

血清钾
(mmol/L)

血清钙
(mmol/L)

血糖
(mmol/L)

pH
HCO3

-

(mmol/L)
血清钠

(mmol/L)
血清钾

(mmol/L)
血清钙

(mmol/L)
血糖

(mmol/L)
pH

HCO3
-

(mmol/L)

短期储存组 56 141±4 3.9±0.6 2.25±0.31 5.5±1.7 7.41±0.05 22±3 136±5 4.4±0.7 2.4±0.4 9.2±2.6 7.36±0.06 21±4

长期储存组 79 140±3 4.1±0.7 2.24±0.25 5.5±1.8 7.42±0.06 22±4 133±3 4.9±0.8 2.4±0.5 9.2±2.7 7.33±0.10 19±5

t 值 1.67 -1.25 0.33 0.04 -1.48 0.04 4.12 -3.60 0.17 0.03 2.28 2.57

P 值 0.10 0.21 0.74 0.97 0.14 0.97 <0.001 <0.001 0.87 0.98 0.02 0.01

3　讨论

高胆红素血症为新生儿期最为常见的疾病之

一，胆红素脑病是其危重并发症，可导致新生儿

死亡，幸存者部分可遗留神经系统后遗症。目前，

随着外周动静脉同步换血术的广泛开展，换血疗

法已成为降低严重高胆红素血症患儿病死率及胆

红素脑病发生率的有效方法。但对于新生儿群体

而言，换血疗法也是一项具有相当危险性的治疗

措施；换血可在短时间内有效降低血清胆红素水

平，但同时可致机体内环境紊乱 [1-2]。

换血疗法推荐使用新鲜全血，但由于血源紧

张，多提倡使用红细胞悬液与血浆的混合血。红

细胞储存所用的保养液为枸橼酸 - 磷酸 - 葡萄糖 -

腺嘌呤（CPDA），储存时限为 35 d。在临床实践

中，储存期内的红细胞被视为有相同功效。而实

际上，红细胞会随储存时间延长而逐步发生储存

损伤，故长时间储存红细胞可能会对治疗效果产

生一定影响。有研究表明 [8]，与 3 d 以内红细胞相

比，采用 CPDA 储存 3~7 d 的红细胞进行新生儿换

血治疗并不影响治疗效果，且对机体内环境亦未产

生显著影响。但使用储存 7 d 以上的红细胞，是否

影响换血疗效及机体内环境的稳定尚不明确。故

本研究以 7 d 为界，根据换血用红细胞的储存时间

将换血者分为短期储存组与长期储存组，证实存

储 7 d 以上的红细胞并不影响新生儿换血治疗的即

时疗效，与国内外文献报道基本一致 [9-10]。由于换

血疗法的机制在于换出机体抗体、致敏红细胞及血

清胆红素，换血疗效主要取决于换血量 [11]，因此，

在换血量相当的条件下，使用不同存储时间的红细

胞疗效相当。但红细胞的形态与功能从储存 7 d 左

右开始逐步发生明显变化，容易诱导巨噬细胞吞

噬而发生溶血 [12]。Hod 等 [13] 的研究亦发现：与输

注储存 3~7 d 的红细胞比较，输注储存 40~42 d 的

红细胞 4 h 后，平均 TBIL 水平可增加 0.55 mg/dL。

据此可知，输注长时间储存红细胞后，发生溶血

可能较短期存储组严重，胆红素来源增多，换血

后相同光疗下 TBIL 的下降更为缓慢，继续光疗时

间亦随之延长。

由于换血量较大、红细胞储存保养液的使用

及红细胞储存损伤的多重因素，容易导致换血后

机体内环境的改变。WBC 降低、贫血及 PLT 减少

为换血后较为常见的血液指标的改变 [10]。鉴于储

存期内 RBC 计数及 HGB 相对恒定 [12]，因此红细

胞与血浆比例的选择尤为重要。本研究根据患儿

是否伴有明显贫血，将红细胞与血浆比例进行适

度调整为 2~3 : 1，因此，两组患者换血后均未出现

明显贫血；而换血后两组患者的 WBC 及 PLT 均有
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明显下降，与换血所用血浆中 WBC 及 PLT 含量甚

少密切相关。

众所周知，低血钠、低血钙 / 高血钙、低血

钾 / 高血钾、低血糖 / 高血糖、代谢性酸中毒为换

血后较为常见的代谢指标异常 [8,11,14-15]。本研究中

换血后以低血钠、高血钙、高血钾、高血糖及代

谢性酸中毒为常见不良并发症。其中，长期储存

组低血钠、高血钾及代谢性酸中毒的程度更为严

重，可能与红细胞储存时间延长，红细胞自身代

谢增加相关。有研究显示：储存 7 d 的红细胞，

其 pH 值、K+ 浓度及 Na+ 浓度分别为 7.15±0.05、

14.1±1.4 mmol/L、131.2±2.8 mmol/L， 而 储 存

35 d 时 的 红 细 胞， 其 pH 值、K+ 浓 度 及 Na+ 浓

度 进 一 步 达 到 6.59±0.17、28.1±1.3 mmol/L、

110.3±3.5 mmol/L [12]。因此，存储时间越长，发生

pH、K+ 及 Na+ 代谢紊乱可能性越高。此外，红细

胞保养液 CPDA 中的枸橼酸盐可与钙结合引起低

血钙，故换血术中使用钙剂预防低钙血症已经作

为广泛应用的措施 [14,16]；但亦有研究认为 [17]，症

状性的低血钙非常罕见，换血术中使用钙剂有导

致心动过缓或心跳骤停的风险，故目前针对换血

过程中是否需要常规使用钙剂仍存在一定争议。

本研究常规应用钙剂，未发生心动过缓或心跳骤

停等。

本研究中，两组病例均在换血后普遍发生高

血糖，但两组间发生率比较差异无统计学意义，

其原因考虑与保养液 CPDA 中的高浓度葡萄糖及

换血时机体的应激状态有关 [9,14]。有研究发现高血

糖发生后，可刺激胰岛素的分泌进而导致继发性

低血糖的发生 [18]。本研究中换血后均常规检测血

糖，未发现大面积低血糖的发生。

综上，本研究显示，使用储存时间 >7 d 的红

细胞并未影响高胆红素血症患者换血治疗的即时

效果，但换血后继续光疗时间延长，亦增加了低

血钠、高血钾及代谢性酸中毒的发生风险。因此，

在临床缺乏存储时间较短的血源时，可使用储存

时间 >7 d 的红细胞行换血治疗，但换血后需更密

切监测 TBIL、电解质及血气分析指标。
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