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限制性输血与自由输血策略对小儿心脏手术后 
病死率影响的 Meta 分析
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【摘要】 目的  采用 Meta 分析评价限制性输血与自由输血策略对接受心脏手术患儿病死率的影响。 

方法  计算机检索美国国立医学图书馆 PubMed 数据库、荷兰医学文摘 Embase 数据库、科学网（Web of 

Science）、中国生物医学文献服务系统（SinoMed）、维普、中国知网及万方数据库中有关患儿心脏术中接受输血

治疗的随机对照试验（RCT），检索时间均从建库至 2021 年 7 月。由 2 名研究者按照纳入排除标准筛选文献、

提取资料，2 名评价员独立对纳入文献的质量进行评价，采用 RevMan 5.3 进行 Meta 分析。比较限制性输血与

自由输血策略对小儿心脏术后 30 d 病死率、小儿重症监护病房（PICU）住院时间、总住院时间、脉搏血氧饱和

度（SpO2）和动脉血氧分压（PaO2）影响的差异；并基于 30 d 病死率绘制漏斗图分析发表偏倚。结果  最终纳入 

5个RCT共 497例患者。Meta 分析结果显示，限制性输血与自由输血策略术后30 d病死率〔相对危险度（RR）＝
1.06，95% 可信区间（95%CI）为 0.45～2.50，P＝0.89〕、总住院时间〔均数差（MD）＝0.82，95%CI 为 -0.41～2.06， 

P＝0.19〕、SpO2（MD＝-1.35，95%CI 为 -3.58～0.88，P＝0.23）和 PaO2（MD＝-3.18，95%CI 为 -9.32～2.97，P＝
0.58）比较差异均无统计学意义；但采用限制性输血策略术后 PICU 住院时间较自由输血策略明显延长（MD＝

0.35，95%CI 为 0.13～0.57，P＝0.002）。绘制漏斗图对术后 30 d 病死率进行发表偏倚定性分析，结果显示，各文

献两侧分布对称，表明文献发表偏倚对研究结果的影响较小。结论  小儿心脏手术围术期采用限制性输血和

自由输血策略对预后影响无显著差异，但限制输血会延长 PICU 的住院时间。
【关键词】 输血；  小儿心脏手术；  病死率；  Meta 分析
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【Abstract】 Objective  To  evaluate  the  effect  of  restrictive  blood  transfusion  versus  liberal  blood  transfusion 
strategy on mortality of pediatric patients undergoing cardiac surgery by using Meta-analysis.  Methods  A computer 
was    used    to  retrieve  literatures  regarding  randomized  controlled  clinical  trials  (RCT)  including  restrictive  blood 
transfusion  compared  to  liberal  blood  transfusion  for  pediatric  patients  undergoing  cardiac  surgery  from  PubMed 
database  of  US  National  Library  of  Medicine,  EMbase  database  of  Netherlands Medical Abstract,  Web  of  Science, 
Chinese Biomedical Literature Service System (SinoMed), VIP, China National Knowledge Internet (CNKI) and Wanfang 
databases  in  the  periods  from  their  years  of  establishment  up  to  July  2021.  The  literature  screening,  data  extraction 
and  inclusion  bias  evaluation  were  independently  conducted  by  2  evaluators  according  to  the  quality  inclusion  and 
exclusion  criteria.  Then,  RevMan  5.3  was  used  for  Meta-analysis.  The  differences  in  patients  outcomes  of  30-day 
mortality after surgery, pediatric intensive care unit (PICU) retention time, total length of hospital stay, the levels of pulse 
oxygen  saturation  (SpO2)  and  arterial  partial  pressure  of  oxygen  (PaO2)  with  restrictive  or  liberal  transfusion  strategy 
were compared. Based on the outcome of 30-day mortality after surgery, a  funnel plot was drawn to detect publication 
bias.  Results  Five RCT studies involving 497 patients were finally included in this Meta-analysis. The Meta-analysis 
results  showed  no  significant  difference  in  the  restrictive  blood  transfusion  group  and  liberal  blood  transfusion  group 
regarding the 30-day mortality after surgery [risk ratio (RR) = 1.06, 95% confidence interval (95%CI) was 0.45-2.50, P = 
0.89], total length of hospital stay [mean difference (MD) = 0.82, 95%CI was -0.41 to 2.06, P = 0.19], SpO2 (MD = -1.35, 
95%CI was -3.58 to 0.88, P = 0.23) and PaO2 (MD = -3.18, 95%CI was -9.32 to 2.97, P = 0.58), but PICU retention 
time after surgery in the restrictive blood transfusion group was significantly longer than that of liberal blood transfusion 
group (MD = 0.35, 95%CI was 0.13-0.57, P = 0.002). A funnel plot was drawn for qualitative analysis of publication bias 
on the 30-day mortality after surgery. The results showed that the distribution of each literature was symmetrical on both 
sides, indicating that the publication bias had little influence on the study results.  Conclusion  There is no significant 
difference between the effect of using restricted blood transfusion and that of using liberal blood transfusion in theperi-
operational period on the prognosis, but application of restrictive blood transfusion strategy can prolong the retention time 
of PICU after surgery.
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  心脏手术后贫血较常见，并且与术后并发症

的发生和病死率显著增加有关［1-2］。输注红细胞 

（red blood cell  transfusion，RBC）可以挽救严重贫血

患者的生命，围手术期输注 RBC 的目的是改善贫血

患者的氧气输送［3］。术后超过 50% 的患者接受输

血，术后输血占用了相当大比例的血液供应［4］。然

而，RBC 输注与危重患者的高病死率和并发症发生

率有关［5］。与输血相关的传染性和非传染性风险支

持一些临床环境中的限制性输血策略［6］。然而，心

脏手术患儿的输血阈值尚无准确标准，何种输血策

略更有助于患儿预后与转归尚无定论。目前小儿心

脏手术围术期 RBC 输注的限制性策略和开放性策

略对术后结局的影响仍不清楚［7-8］。本研究的目的

是评估限制性 RBC 输注与自由 RBC 输注对接受心

脏手术患儿预后的影响，以期为临床实践提供依据。 

1 资料与方法 

1.1  文献检索策略：以“红细胞输注”“输血”“心

脏手术”“心脏外科”“小儿”为中文检索词检索

中国生物医学文献服务系统（Chinese Biomedical  

Literature Service System，SinoMed）、维普、中国知网及

万方数据库，采用自由词与主题词相结合的方式；以

“red blood cell transfusion”“red cell transfusion”“RBC 

transfusion”“PRBC transfusion”“RBC”“restrictive” 

“l ibe ra l”“card iac   su rge ry”“hear t   su rge ry” 

“cardiovascular  surgery”“cardiothoracic  surgery” 

“coronary  artery bypass”“CABG”“aortic  surgery” 

“mitral surgery”“heart valve surgery”“child”“toddler” 

“infant”“clinical trial”为英文检索词检索美国国立

医学图书馆 PubMed 数据库、荷兰医学文摘 Embase 

数据库、科学网（Web of Science），检索时间均从建库

至 2021 年 7 月，无语种限制。同时检索已纳入文献

的参考文献，以获取未检索到的相关信息。

1.2  文献纳入与排除标准

1.2.1  纳入标准：① 研究对象：接受心脏手术的

患儿，年龄＜18 岁；② 干预措施：限制性输血组和

自由输血组分别接受相应的 RBC 输注方式；③ 研

究设计：随机对照试验（randomized controlled trial，

RCT）；④ 主要结局指标：30 d 病死率，次要结局指

标为儿童重症监护病房（pediatric intensive care unit，

PICU） 滞留时间、总住院时间和输血后氧合标志物。

1.2.2  排除标准：① 非 RCT；②数据重复文献； 

③ 成人心脏手术。

1.3  资料提取和质量评价：文献筛选由 2 名评价

者独立进行，首先通过阅读文题、摘要，排除明显

不符合纳入标准的文献，对于难以判断的通过详

细阅读全文进行，所有文献是否纳入由 2 名评价者

共同决定，如有不同意见通过讨论或提请第 3 人决

定。对符合纳入标准的研究按统一表格提取以下

信息：文题、作者、时间、纳入病例数、输血策略、

结局指标等。对于每项纳入的研究，使用 Cochrane 

Collaboration 的偏倚风险工具评估方法学质量。如

有 2 名作者使用这种方法则对每个试验的项目进行

独立筛选、审查和评分。评分或提取数据的分歧由

第 3 名评审员解决。

1.4  统计学分析：采用 Cochrane 协作网提供的

RevMan 5.3 软件进行 Meta 分析。当 2 项或多项

试验报告了任何给定的结果时，就进行荟萃分析。

各纳入研究结果间的异质性采用χ2 检验和 I2 检
验。计算 I2 系数以评估异质性为低（＜50%）、中 

（50%～74%）和高（＞75%），当各研究间无统计学异

质性（P≥0.1，I2≤50%）则采用固定效应模型对各

研究进行分析；如各研究间存在统计学异质性（P＜ 

0.1，I2＞50%），分析异质性的潜在来源，若无明显临

床异质性，可谨慎采用随机效应模型进行 Meta 分

析，研究中二分类变量使用相对危险度（risk ratio，

RR）作为效应尺度，连续性变量以均数差（mean 

difference，MD）表示。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结 果 

2.1  文献筛选结果：共检索到相关文献 1 778 篇。

经过筛选，剔除无关文献，纳入 Meta 分析的文献共

5 篇［9-13］，均为英文文献，包括 497 例患者。

2.2  文献质量评价结果：所有研究的基线资料均有

可比性，纳入研究的一般特征见表 1。① 在随机分

配方法方面，4 项研究［10-13］为低偏倚均描述随机方

法；② 在分配隐藏方面，2 项研究［9-10］未描述，纳入

研究［11，13］为高偏倚；③ 从文中提供信息可以判断

对数据进行了完整的报道，但均无法判断是否选择

性报告研究结果及是否有其他偏倚来源。纳入研究

【Key words】  Blood transfusion;   Pediatric cardiac surgery;  Mortality;  Meta-analysis
Fund program: Hubei Provincial Health Scientific Research Fund Project of China (WJ2021M084); Science and 

Technology Planning Project of Huanggang, Hubei Province of China (XQY2019000014)
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的质量评价见表 2。

2.3  Meta 分析结果

2.3.1  术 后 30 d 病 死 率（图 1）：5 项 研 究［9-13］ 

（497 例）报告了术后 30 d 病死率，各研究组间无统

计学异质性（I2＝0%，P＝0.87），故采用固定效应模

型进行合并分析。Meta 分析结果显示：限制性输血

组与自由输血组术后 30 d 病死率相当，差异无统计

学意义（RR＝1.06，95%CI 为 0.45～2.50，P＝0.89）。

2.3.2  PICU 住院时间（图 2）：5 项研究［9-13］（497 例） 

报告了 PICU 住院时间，各研究组间无统计学异质

性（I2＝0%，P＝0.93），故采用固定效应模型进行合

并分析。Meta 分析结果显示：与自由输血组比较，

限制性输血组 PICU 住院时间较长，差异有统计学

意义（MD＝0.35，95%CI 为 0.13～0.57，P＝0.002）。

2.3.3  总住院时间（图 3）：4 项研究［9-12］（364 例） 

报告了总住院时间，各研究组间无统计学异质性 

（I2＝0%，P＝0.46），故采用固定效应模型进行合并

分析。Meta 分析结果显示：限制性输血组与自由

输血组术后总住院时间相当，差异无统计学意义 

（MD＝0.82，95%CI 为 -0.41～2.06，P＝0.19）。

表 1 限制性输血与自由输血策略对心脏术后患儿病死率影响的 Meta 分析纳入研究的一般特征

纳入研究
发表时间

（年）

例数（例） 年龄〔月，范围 / x±s /  
M（QL，QU）〕

输血阈值（g/L） 结局

指标限制性输血组 自由输血组 限制性输血组 自由输血组

Chkhaidez 等［9］ 2013 23 20 12～84 90 120 ①②③
Cholette 等［10］ 2011 30 30 27±23 90 130 ①②③④
Cholette 等［11］ 2017 82 80 1.4（0.1～24.0） 70   95 ①②③
de Gast-Bakker 等［12］ 2013 53 54 9.5（3.6～30.4） 80 108 ①②③
Willems 等［13］ 2010 63 62 31.4±38.1 70   95 ③④

注：① 为术后 30 d 病死率，② 为 PICU 住院时间，③ 为总住院时间，④ 为氧合标志物

表 2 限制性输血与自由输血策略对心脏术后患儿病死率影响的 Meta 分析纳入研究的质量评价

纳入研究
随机分配 

方法

分配 

隐藏

是否采用 

盲法

结果数据的 

完整性

选择性报告 

研究结果

其他偏倚 

来源

Chkhaidez 等［9］ 未描述 未描述 低偏倚风险 未描述 低偏倚风险 高偏倚风险
Cholette 等［10］ 低偏倚风险 未描述 未描述 低偏倚风险 低偏倚风险 低偏倚风险
Cholette 等［11］ 低偏倚风险 高偏倚风险 低偏倚风险 低偏倚风险 低偏倚风险 低偏倚风险
de Gast-Bakker 等［12］ 低偏倚风险 低偏倚风险 低偏倚风险 低偏倚风险 低偏倚风险 低偏倚风险
Willems 等［13］ 低偏倚风险 高偏倚风险 低偏倚风险 低偏倚风险 低偏倚风险 高偏倚风险

注： 95%CI 为 95% 可信区间

图 1  限制性输血与自由输血策略对心脏术后患儿 30 d 病死率影响的 Meta 分析

图 2  限制性输血与自由输血策略对心脏术后患儿 PICU 住院时间影响的 Meta 分析
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图 3  限制性输血与自由输血策略对心脏术后患儿总住院时间影响的 Meta 分析

2.3.4  氧合标志物（图 4）：2 项研究［10，13］（185 例）报

告了输血后脉搏血氧饱和度（pulse oxygen saturation，

SpO2）与动脉血氧分压（arterial partial pressure of 

oxygen，PaO2），各研究组间无统计学异质性（I2＝0%，

P＝0.45；I2＝0%，P＝0.46），故采用固定效应模型进

行合并分析。Meta 分析结果显示：限制性输血组与

自由输血组输血后 SpO2 与 PaO2 相当，差异均无统

计学意义（MD 分别为 -1.35 和 -3.18，95%CI 分别

为 -3.58～0.88 和 -9.32～2.97，P 值分别为 0.23 和

0.58）。

2.4  敏感性与发表偏倚性分析（图 5）：本次 Meta

分析对于有明显异质性的研究进行了敏感性分析。

结果显示，本研究纳入的各项研究组间异质性较低，

未进行敏感性分析。用漏斗图对术后 30 d 病死率

进行发表偏倚定性分析，结果显示，各文献两侧分布

对称，说明文献发表偏倚对研究结果的影响较小。

3 讨 论 

  有研究表明，输血相关并发症已成为围术期病

死率增加的高危因素［14］。相关指南指出，输注 RBC

的血红蛋白（hemoglobin，Hb）阈值如下：Hb＞100 g/L， 

不宜输注；Hb＜70 g/L，宜输注；Hb 70～100 g/L，宜

根据患者年龄、出血量、出血速度、心肺功能及有

无缺氧症状等因素综合判断是否输注［15］。然而，

70～100 g/L无客观性指标予以界定，对于Hb水平介

于 70～100 g/L 的患者而言，该采用开放性还是限制

性输血目前仍存在争议。本次Meta分析共纳入5项 

研究，大部分研究在各方面均为低偏倚，因此文献质

量较高。尽管已经发表了输血与心脏手术预后的系

统评价，但研究对象均为成人［16］，该 Meta 分析首次

评价了 RBC 输注对心脏手术患儿预后的影响，结果

表明，限制性输血策略导致的 RBC 输注频率低于自

由输血策略，其生化指标和临床结果与自由输血策

略相比差异无统计学意义。在成人中，限制性输血策

图 4  限制性输血与自由输血策略对心脏术后患儿 SpO2 和 PaO2 影响的 Meta 分析

图 5  限制性输血与自由输血策略对心脏术后患儿 30 d 病死率影
响的 Meta 分析纳入文献发表偏倚漏斗图
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略可显著节约成本并降低不良事件的发生率［17-18］。 

最近一项基于观察性研究的荟萃分析表明，限制性

RBC 输注并不影响患者临床转归［19-20］，但在心脏手

术中 RCT 研究中仍有争议。有研究表明，儿童心脏

术后输注 RBC 与较差的临床结果相关，由于这些文

献主要是观察性研究，研究结果证据等级不高［21-22］。 

在先天性心脏病患者中，RBC 的输注因诊断 / 形态

学特征、程序和机构的不同而有很大差异［23］。本研

究运用系统评价的方法，全面总结了小儿心脏手术

中输血管理的研究，提高了证据等级。与成人不同

的是，儿科患者的年龄和体质量差异很大，接受先天

性心脏手术的年轻患者由于对贫血损伤的敏感性相

对较高，因此输血需求有增加的趋势［24］。

  本次 Meta 分析最大限度地减少了偏倚，但也存

在一定的局限性。首先，与成人心脏手术中的类似

研究相比，小儿心脏手术中的外科血液管理研究较

少。尤其是该研究领域的数据有限，符合纳入标准

的研究数量少，样本量较小。其次，尽管本次 Meta

分析中的统计学异质性很低，但患者特征（如病变

类型、体质量和年龄）有显著差异。为了使研究更

加一致，本次 Meta 分析只对术后情况进行了研究，

这进一步减少了研究的数量。最后，纳入的研究未

考虑脑代谢和神经发育等结果。因此，需要更多的

多中心临床 RCT 来验证结果，并确定儿科心脏病患

者 RBC 输注对预后的影响。在后期的研究中，建议

加强观察输注 RBC 对患儿脑代谢和神经发育等方

面转归的影响。

  综上所述，小儿心脏手术围术期采用限制性和

自由输血策略对预后影响差异无统计学意义。由于

纳入研究较少，样本量较少，需更多 RCT 进一步证

实，临床应谨慎对待本研究的结论。
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