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·专家共识·

输血依赖型地中海贫血（TDT）患者临床输血中国专家共识

中国输血协会免疫血液学专业委员会

     【摘要】  目前多数输血依赖型地贫（TDT）患者需长期采用“高量输血+有效去铁”治疗方式，但不同种族、民族的红

细胞血型抗原频率、抗体类型等存在差异，多种因素影响或干扰TDT患者输血的安全性与有效性，且我国尚无规范的TDT患

者临床输血专家共识。为了TDT患者临床输血获益最大化，中国输血协会免疫血液学专业委员会推出的《输血依赖型地中海

贫血（TDT）患者临床输血中国专家共识》，强调TDT患者启动输血的时机与输血指征、输血量与输血间隔、输血前免疫血

液学检测、供者血型抗原选择以及输血样本、输血信息档案和输血不良反应管理、输血与铁过载等内容的重要性，制订了符

合TDT患者需求的临床输血中国专家共识。

      【关键词】  输血依赖型地中海贫血    临床输血    抗原配型    输血不良反应    专家共识

      【中图分类号】  R457    【文献标识码】  A    【文章编号】  1671-2587（2023）02-0163-07

1  前言

1.1   TDT定义：地中海贫血（Thalassemia，以下简

称地贫）是由于珠蛋白基因突变、缺失导致的珠蛋白

链合成减少或完全缺失所引起的遗传性慢性溶血性疾

病，广泛流行于地中海盆地、中东、非洲热带和亚热

带地区、亚洲次大陆和东南亚。我国广西、广东、海

南、湖南、江西、云南和福建等地区也是地贫高发

区 [1]。

随 着 精 准 医 学 的 发 展，地 贫 分 类 不 断 细 化。

根 据 临 床 症 状 严 重 程 度 和 是 否 需 要 定 期 输 血 将 地

贫 分 为 输 血 依 赖 型 地 贫（T r a n s f u s i o n - d e p e n d e n t 

t h a l a s s e m i a，T D T）和 非 输 血 依 赖 型 地 贫（N o n -

transfusion-dependent thalassemia，NTDT），该分

类有利于临床医生区分病情的严重程度并为规范诊

断、治疗、管理提供参考 [2]。TDT需终生依赖输血，

包括重型β地贫、重型Hb E/β地贫、非缺失型HbH

病和重型α地贫（存活罕见）等，TDT的定义主要依

据临床是否依赖输血，而非基因型，由于受遗传修饰

因素影响，同种基因型的地贫患者临床表现可差异较

大 [3-4]。NTDT是指不依赖定期规律输血或仅在感染、

手术、妊娠等特殊情况下输血的地贫类型 [5]。TDT和

NTDT之间，血红蛋白（Hemoglobin，Hb）水平和依

赖输血程度并无明确界限，目前，国际上将持续Hb

＜70 g/L定为重型/输血依赖型地贫 [2]。

1 .2   TDT输血的重要性与目的：输血依赖型的中间

型和重型地贫患者需及时给予规范化治疗，目前多

数TDT患者依赖长期“高量输血+有效去铁”治疗，

基本可以正常生活 [6]。干预的终极目标是患者受益，

并 平 衡 付 出 与 产 出。2~7岁 重 型 T D T 依 赖 输 血 频 次

高，风险与费用加大。有学者主张尽量采用造血干

细胞移植（Hematopoietic stem cell transplantation， 

H S C T）治 疗，纠 正 儿 童 发 育 异 常。目 前 移 植 体 系

安全性提高，费用也可接受，每年地贫移植已接近

1  000例，我国主要地贫移植中心患者术后无地贫生

存（TFS）率达90%以上 [7-8]。造血干细胞围移植期输

血也须关注，但本共识不涉及。只针对长期依赖输血

的患者血液管理，让患者最大受益。

长期输注异体红细胞，发生同种免疫反应机会

增加，影响患者生存期。我国香港地区报道，TDT患

者血型同种抗体阳性率达23%，部分患者同时出现多

种血型同种抗体，配血难度加大，T D T 患者存活期

缩短 [9]。我国尚无针对TDT临床输血专家共识，各医

疗机构多参考或借鉴国外相关专业标准或共识。另

外，不同种族、民族的红细胞血型抗原频率、抗体类

型等存在差异 [10-11]，国内无法完全借鉴国外的指南或

共识。为降低我国TDT患者输血同种免疫发生率，提

高临床输血安全性与有效性，TDT患者输血获益最大

化，免疫血液学专委会参考近年文献，并组织免疫血

液学、儿科学及血液病学等多学科专家共同讨论并形

成《输血依赖型地中海贫血（TDT）临床输血中国专

家共识》。

1.3   证据水平及推荐等级：本专家共识将证据水平分

为Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ、Ⅴ共5级，推荐等级分为A、B、
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C、D共4个等级（见表1），研究设计标准参照2001

年英国牛津循证医学的证据分级与推荐意见强度执

                                              表1  证据水平和推荐等级的规则

研究方法描述  证据水平  推荐等级

多个随机对照试验或单个随机对照试验[Ⅰ/A] Ⅰ A 
多个队列研究或单个队列研究[Ⅱ/B]   Ⅱ B 
多个病例对照研究或单个病例对照研究[Ⅲ/B] Ⅲ B 
低质量队列和病例对照研究[Ⅳ/C] Ⅳ C
无明确证据的专家意见[Ⅴ/D]   Ⅴ D

                                    表2  地贫患儿的年龄与同种免疫的发生率

第1次输血年龄（岁）  同种免疫反应发生率（%）

1岁为界 ＜1    7.7
＞1  27.9

3岁为界 ＜3  20.9
＞3    47.5

                                                    表3  地贫患者输血量指南

血红蛋白增加目标
 输血量

 （50%比容RBC）
 输血量

  （60%比容RBC）
输血量

 （70%比容RBC）
 输血量

（80%比容RBC）

20 g/L 12 mL/kg   10 mL/kg    8 mL/kg     7.5 mL/kg
30 g/L 18 mL/kg   15 mL/kg   15 mL/kg   11.2 mL/kg
40 g/L 24 mL/kg   20 mL/kg    16 mL/kg   15.0 mL/kg

行，共识中以[证据水平/推荐等级]形式表示 [12-13]。

2  启动输血的时机与输血指征

2.1   启动输血的时机：可根据实验室标准和（或）临

床标准进行 [14-15]。

2.1.1  实验室标准：间隔2周以上的2次血常规均为Hb 

＜70  g/L，且排除存在引起Hb下降的其他原因（如感

染等）[Ⅰ/A]。

2.1.2  除Hb水平外的临床标准：Hb＞70 g/L且出现以

下任何1种临床表现[Ⅰ/A]：

①严重贫血症状；

②发育迟缓或生长停滞；

③过度髓内造血引起的并发症（如病理性骨折和面容

改变）；

④明显的髓外造血。

2.2   维持输血的指征

2.2.1   常规输血指征：确诊的TDT，建议维持输血前

Hb 95~105  g/L，输血后Hb 140~150  g/L的目标，有

利于TDT患者生长发育，可满足日常活动，最大限度

减少患者输血引起的铁积累 [1] [Ⅰ/A]；

2.2.2   特殊输血指征：TDT患者的输血指征应根据实

验室检测数据和临床表现综合评定，如伴有心功能异

常等其他并发症的TDT患儿可维持输血前Hb水平在

110~120 g/L[Ⅰ/A]。

2.2.3   成人期输血指征：TDT患者进入成年期后可参

照《内科输血指南》执行，根据患者临床表现和生长

发育情况可适当放宽输血指征要求，维持输血前后

Hb在合适水平 [16-17]。

注：首次输血年龄：与同种免疫的发生率有相关性，

越早输血越少发生同种免疫（参考表2） [1，14]。

3  TDT患者输血治疗

3.1   输血治疗方案：TDT患者按照高量血红蛋白输血

治疗方案维持Hb在理想阈值，每次输血量可常规依

据患者的体重计算，同时考虑不同患者每次输血前后

的Hb值的变化，确定或调整最佳输血量（输血量指

南参考表3） [1，14]。

3 . 2   输 血 量 计 算 [ 1 4 ]： 儿 童 患 者 ， 每 次 输 红 细 胞

0 .5～1 .0单位 /10  kg（我国将200  mL全血中提取的红

细胞定义为1单位）），拟输血量（mL）=（目标Hb

值–实际Hb值）×体重×3÷拟输注的红细胞单位比

容。

3.3   输血间隔：TDT一般约每2~5周输血1次，可维持

输血前Hb 95~105  g/L，有心脏病等并发症的TDT患

者，建议维持在更高水平，Hb 110~120 g/L，但注意
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输血后Hb不超过150 g/L[Ⅰ/A]。

3.4  输血注意事项 [18-19]

①长期重度贫血：重度贫血患者，心脏储备功能差，每

次输注红细胞量宜少，速度宜慢，可少量多次[V/D]。

在心率、血压、氧饱和度等监测下，可开展全血置换技

术，置换液为压积红细胞或洗涤红细胞，量入为出，保

持生命体征稳定，一次性操作达到患者目标Hb。

②孕期、哺乳期：T D T 患者妊娠，病理性妊娠风险

较高。妊娠会加重贫血，期间应维持Hb＞105  g/L；

哺乳期营养需求高，体力消耗大，亦应维持Hb＞105 

g/L[V/D]。

③切脾前后：部分TDT患者需接受脾切除手术，以改

善逐渐加重的贫血状况，一般在5岁后进行。切脾前

后应维持Hb＞105  g/L，利于术中及术后恢复。切脾

后注意检测血小板计数，防止血栓等并发症[V/D]。

④输血时间：通常情况下宜4  h内输完，但输血时间

因输血的反应和心功能状态有所不同，可依据实际情

况适当延长  [V/D]。

4  输血前免疫血液学检测[Ⅱ/B] 

4.1  红细胞血型抗原检测

4.1.1  检测方法：血清学方法或基因分型法 [20-21]。

4.1.2  抗原检测类型与方法选择：

① 第1次 输 血 前，需 包 括：A B O 血 型、R h 血 型 D、

C、c、E、e抗原和Mur、Mia，有条件的实验室可增

加Kidd、MNSs、Lewis、Duffy等多血型系统抗原检

测 [22-23]；

②过去3个月内有随机输血史者，供者红细胞干扰免

疫血液学检测，血型抗原首选基因分型法 [24-25]。

4.2  血型抗体筛查与鉴定

4.2.1  筛查原则：

①输血前系统进行输血前不规则抗体筛查和鉴定；

②输血前抗体检测尽可能采用2种或2种以上不同厂家

的不规则抗体筛选细胞和鉴定谱细胞；

③推荐含Mur/Mia等红细胞抗原的不规则抗体筛选细

胞和鉴定谱细胞 [26-27]，推荐理由：中国人群常见、但

临床易漏检。

4.2.2  鉴定原则：

①患者存在一种或多种具有临床意义的同种抗体时，

首先，经过交叉配血试验盲筛找到与患者相容性供

者，然后，在这些供者中选择同种抗体对应血型抗原

阴性的血液进行输注；

②患者仅存在冷抗体（4℃条件下凝集增强）、或仅

在室温条件下有活性抗体（如抗 -M），但在37℃条

件下交叉配血相合时，也可视为配血相合，输注时放

慢或复温后较快输注 [28-29]；

③患者存在自身抗体或直接抗人球蛋白试验阳性时，

应定期进行Coomb's试验，评价患者自身免疫状况，

输血前处理原则与血液成分的选择参照《自身免疫性

溶血性贫血患者输血前试验及临床输血专家共识》

（2017）执行 [30]；

④患者存在血型抗体特异性无法鉴定时，应按照交叉

配血相容性原则输血；

⑤患者曾经不规则抗体筛查阳性，k i d d 抗体等消失

快，经多次相容性输血之后，患者不规则抗体筛查阴

性时，建议按此前抗体特异性，选择相应血型抗原阴

性血液，继续保持患者血型抗原同型输血，避免发生

免疫回忆性反应。

4.3   血型基因分型

4.3.1   血型基因分型依据：当血清学方法无法鉴定血

型抗原时，建议采用基因分型方法。血型基因分型可

参考中国输血协会的团体标准《红细胞血型基因分型

技术指南》（T/CSBT 1-2018）。

4.3.2  血型基因分型方法：血型基因分型要采用PCR-

SSP、荧光PCR或基因测序等技术，但需使用中国人

特异性的引物或探针，减少假阳性或假阴性，基因定

型的报告需注明DNA预测表型存在的风险 [31]。

4.3.3   血型基因分型判定原则：血型基因分型检测结

果与血清学检测结果一致性评价，至少要保证3个月内

是血型抗原同型输血。按照基因分型结果进行多抗原

配型输血的患者，需在患者同型输血后再次进行血清

学血型抗原鉴定，判断患者基因定型结果是否正确。

4.3.4   精准输血需求：有条件的实验室，可开展供血

者与患者全基因组测序或红细胞血型高通量基因分型

检测，采用受血者与供血者多种血型抗原基因同型输

血的精准输血模式 [32]。

5  供者血型抗原选择[Ⅲ/B]

5.1  基本要求：由于定期输血患者Rh血型同种免疫的

发生率最高，为预防同种抗体的产生，保障临床输血

安全与疗效，建议TDT患者输注ABO同型、Rh血型

D、C、c、E、e 5个抗原同型或相容的供者血液（选

择原则参考表4） [22-23]。

5.2  其他要求：

5 .2 .1   未产生同种抗体患者：有条件的实验室可选

择与患者Kidd、Mur、Mia血型同型或相容性供者血

液，并尽可能提供其他血型抗原相同或相容性的供

者，包括MNSs、Lewis、Duffy等血型系统的抗原，

预防同种免疫的发生。

5.2.2  产生同种抗体患者：
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                                       表4  供者Rh表型选择方案[Rh（D）阳性患者]

患者Rh表型 
 供者Rh表型选择（首选） 供者Rh表型选择（次选）

同型 相容  cE、Ce、ce或CE同型

CCee  CCee /   Ccee
CcEe  CcEe  所有表型  /
Ccee Ccee CCee、ccee      CCEe
ccEE ccEE /    ccEe、CcEE
ccEe  ccEe  ccEE、ccee CcEE、Ccee
CCEe  CCEe  CCee、CCEE Ccee
ccee ccee  /    Ccee
CcEE   CcEE ccEE、CCEE  ccEe、CCEe
CCEE  CCEE /   CcEE、CCEe

①特异性抗体为Rh血型系统：根据血源是否充足，首

先，考虑Rh同型或相容性输血，其次，保障交叉配血

相合。Rh配型输血的顺序：优先Rh血型抗原相同或

相容、其次是单倍型同型，或以c、E抗原优先同型输

血原则（选择原则参考表4）；

②特异性抗体为Rh之外的血型系统：根据血源是否充

足，首先，考虑Rh血型同型或相容，且保障交叉配血

相合的供者；其次，考虑Rh血型不相合但交叉配血相

合的供者。

6   血液制品的选择[Ⅱ/B]

6.1  选择原则：选择 ABO及Rh（D）血型相同的红细

胞制品（其他血型系统由医疗机构根据情况检测），

有条件时还可选择Rh血型抗原C、c、E、e等匹配红

细胞制品；推荐使用去白细胞悬浮红细胞；对有严重

过敏反应者应选择洗涤红细胞；避免应用血缘相近亲

属的血液或输注前进行辐照处理。建议有条件的地区

选择贮存1周内的新鲜红细胞，但可根据不同红细胞

保存液适当调整 [1，14] 。

6.2  血液制品的常用类型：

6.2.1  去白细胞悬浮红细胞：适用于常规定期输血的

TDT患者，可有效减少输血相关不良反应风险。推荐

TDT患者输注储存前白细胞过滤的红细胞，该方式具

有白细胞残余率低、红细胞的回收率高等优点。

6.2.2   洗涤红细胞：适用于有反复严重输血过敏反应

或IgA缺乏的TDT患者，可有效降低输血相关不良反

应。缺点：因洗涤过程可能导致红细胞回收率降低，

需监测患者输血后Hb水平是否达目标值。

6.2.3   冰冻红细胞：适用于稀有血型或罕见的红细胞

同种抗体阳性T D T 患者，属疑难配血。制备过程：

指从全血中提取、在收集的7天内采用冷藏剂如甘油

进行冷冻，并贮存在 –60℃~ –80℃的红细胞，或液

氮–140℃~–196℃超低温贮存。缺点：冻存与解冻洗

涤过程会造成约20%红细胞丢失。

7  TDT患者输血样本管理[Ⅱ/B]

7.1   样本采集时间：建议交叉配血试验的血液标本必

须是输血前72  h内采集的。如果患者需要再次输注红

细胞，既往不规则抗体筛查阳性患者或最后一次输注

红细胞已间隔24  h的，再次输血时需重新采样做交叉

配血试验，避免回忆反应而产生抗体漏检。

7.2  样本保存条件：每次输血后，受血者和供血者的

标本必须保存于2~8℃至少7 d。

8  TDT患者输血信息档案管理

8.1   信息档案管理要求：建议地贫患者建立完善的输

血信息档案管理制度，要求TDT患者的血型与抗体筛

查等输血相容性结果、输血前后的实验室数据、输血

相关的文书资料与记录等客观真实、完整、具有可追

溯性，有利于患者的长期诊疗和跟踪评价。

8.2  同种免疫卡片管理：推荐建立TDT患者血型同种

免疫状况卡片管理制度，由于患者居住、工作或学习

等流动原因，每次住院或门诊就诊时出示本人血型同

种抗体免疫状况卡片，有利于临床输血前的医患沟通

与输血安全 [14]。

9  TDT患者输血不良反应的管理

9.1   TDT患者输血不良反应的常见类型：TDT患者输

血不良反应包括急性输血反应与慢性输血反应，其中

急性输血反应最常见的类型是非溶血性发热反应与过

敏反应（荨麻疹），慢性输血反应最常见的类型是同

                  表5  免疫性输血反应类型与发生率

类 型  临床特征 发生率
急性输血反应  

 
 溶血（血管内）  1/25 000 

严重过敏  1/50 000 
非溶血性发热   1/100  

过敏（荨麻疹）  1/100
肺损伤  1/10 000

慢性输血反应 同种免疫反应 1/100
溶血（血管外） 1/2500
移植物抗宿主病  少见
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种免疫反应（参考表6） [14]。

9 .2   TDT患者输血不良反应的预防和处理，可参照

中 华 人 民 共 和 国 卫 生 行 业 标 准《输 血 反 应 分 类》

（2019）及《临床输血技术规范》（2000）的要求

进行[Ⅱ/B]。

9 . 2 . 1   非 溶 血 性 发 热 性 输 血 反 应（ F e b r i l e  n o n -

hemolytic transfusion reactions，FNHTR）：TDT患

者发生非溶血性发热性输血反应很常见，建议输注储

存前白细胞过滤的血液成分，血液储存前的白细胞过

滤，可显著降低细胞因子积累和白细胞同种免疫发

生，可减少FNHTR的发生率。

9.2.2   过敏反应（Allergic reactions，AR）：通常可

通过使用抗组胺药或输血前使用皮质类固醇等药物预

防。反复过敏反应可以通过洗涤红细胞以去除血浆，

IgA 缺乏症的严重过敏症TDT患者需要输注IgA缺陷

的供者血液 [33]。

9.2 .3   迟发性溶血性输血反应（Delayed  hemoly t ic 

transfusion reactions，  DHTR）：迟发性溶血性输血

反应比较常见，该反应可能由于输血前未检测出的血

型同种抗体或输血后新产生的同种抗体导致，建议严

格执行TDT患者交叉配血样本管理要求，应及时将新

样本送到输血科（血库）调查是否有新抗体的存在。

9.2.4   同种免疫反应（Alloimmnuity）：血型同种免

疫是输血治疗的常见并发症，10%~20% 的地贫患者

可能发生。同种免疫更多在1~3岁后开始输血治疗的

儿童中更常见，建议TDT患者应早期开展多种血型抗

原同型输血，供者多种血型抗原同型输注可有效降低

同种异体免疫发生的几率 [34]。

9 . 2 . 5   输 血 相 关 的 循 环 超 负 荷 （ T r a n s f u s i o n -

associa ted c i rcula tory over load，TACO）：有心脏

功能障碍或输血速度较快的TDT患者易发生TACO。

主要表现为呼吸困难、心动过速等，胸部X光检查表

现为典型的肺水肿。建议存在TACO风险的TDT患者

（如婴儿、严重贫血或充血性心衰等）应缓慢输血，

常以2~4  mL/min或1  mL/（kg. h）速度输注，同时监

测液体的总入量和总出量 [14，35]。

9 . 2 . 6   其 他 输 血 反 应 ： 输 血 相 关 的 急 性 肺 损 伤 

（T R A L I）、输 血 相 关 的 移 植 物 抗 宿 主 病  （T A -

GVHD）、急性溶血性输血反应（AHTR）及输血传

染病（TTI）等输血反应类型较少发生或报道 [1]。

10   TDT患者输血与铁过载   长期多次输血患者可发

生铁过载（ I r o n  o v e r l o a d），导致患者心、肝和内

分泌腺等组织器官损害和功能障碍，应定期选择合

适剂量的铁螯合剂进行祛铁治疗，减少铁在体内沉

积。T D T 患者年输血量越大，铁蓄积就越多。可根

据患者每年的输血量，计算铁的蓄积量，然后选择

适量的铁螯合剂 [36 -37 ]。临床常用祛铁药物包括去铁

胺（deferoxamine，DFO）、去铁酮（deferiprone， 

DFP）和地拉罗司（deferasirox，DFX） [10]等，当单

一药物不能很好控制血清铁蛋白水平或出现耐受时，

可根据实际情况选择2种或3种药物联合使用 [38-40]  [Ⅱ /

B]。

11   结语   本共识综合输血前实验室检测及临床输血

实践体会，并参照国内外相关指南与专家共识而形

成，内容涉及中国TDT患者启动输血的时机与输血指

征、输血量与输血间隔、输血前免疫血液学检测、供

受者血型抗原选择原则以及输血样本、输血信息档案

和输血不良反应管理、输血与铁过载等，但其中部分

共识内容仍需要多学科的临床研究和更多循证医学证

据来证实与完善。

词汇表：

Thalassemia           地中海贫血

TDT                      输血依赖型地中海贫血

NTDT                   非输血依赖型地中海贫血

HSCT                    造血干细胞移植

Coomb's试验         抗人球蛋白试验

PCR-SSP               序列特异性引物聚合酶链反应

CPD-A                  枸橼酸钠-磷酸盐-葡萄糖-腺嘌呤

FNHTR                 非溶血性发热性输血反应

AR                        过敏反应

DHTR                    迟发性溶血性输血反应

TRALI                   输血相关的急性肺损伤

TA-GVHD             输血相关的移植物抗宿主病

AHTR                   急性溶血性输血反应

TACO                   输血相关的循环超负荷

TTI                       输血传染病

LIC                       肝铁浓度

DFO                      去铁胺

DFP                      去铁酮

DFX                      地拉罗司

SF                         血清铁蛋白
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