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［摘要］　目的　探讨氨甲环酸应用于脊柱转移性肿瘤围手术期的安全性及有效性。方法　选取行胸腰椎
转移性骨肿瘤手术的患者共８０例，其中男性４３例、女性３７例，男女患者按照随机数字法分为氨甲环酸组、对照
组两组，每组４０例。氨甲环酸组在切开前静脉给予１０ｍｇ／ｋｇ的氨甲环酸，随后给予２ｍｇ·ｋｇ－１·ｈ－１的维持
量。对照组给予同等量的０．９％氯化钠注射溶液作为对照。比较两组术中失血量，术前术后血红蛋白差值，患
者输血比例以及深静脉血栓和肺动脉栓侧发生率。结果　氨甲环酸组术中出血量［（４７９．２５±１０４．３７）ｍＬ］明
显少于对照组［（８２７．３８±１３５．８５）ｍＬ］，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。氨甲环酸组术后７２ｈ血红蛋白变化值
［（１１．４１±１．４７）ｇ／Ｌ］明显少于对照组［（１２．７０±１．１４）ｇ／Ｌ］，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。两组患者输血比
例，术后发生深静脉血栓，住院时间比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），两组术后均无严重出血及肺栓塞等严重
并发症。结论　通过氨甲环酸在脊柱转移性肿瘤手术中的应用可以明显降低术中出血量及血红蛋白变换值，
并且不增加下肢深静脉血栓及肺栓塞的发生率，有良好的药物安全性。
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　　由于脊柱外科手术创伤大，出血量多，肿瘤患者
本身贫血严重，对椎体病灶的清除过程中会造成大

量出血，使得患者术中术后需要进行输血。因此为

了维持术中患者的血流动力学稳定，需要输入大量
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晶体，胶体以及血制品，然而输入同种异体血将明显

增加患者术后感染，脓毒血症的发生概率，并伴随患

者免疫功能的紊乱和血资源的浪费［１２］。因此，越来

越多的研究关注如何降低术中出血，通过术前使用

促红细胞生成素，术前椎体动脉栓塞，术中输入自体

血，应用止血药物比如纤维蛋白粘合剂，抗纤维蛋白

溶解剂，去氨加压素，人重组因子Ⅶ等方法。氨甲环
酸作为一种赖氨酸的衍生物，它能阻止纤维蛋白的

溶解，达到稳定纤维蛋白结构，减少纤溶功能亢进的

作用，从而最终减少失血量［３４］。目前国内外已有大

量实验证实氨甲环酸在神经、心脏、骨科大手术、颌

面部外科等手术中的应用可减少术中失血量和输血

量［５］。本组结合以往的资料推测氨甲环酸在脊柱

肿瘤手术中同样可能会产生相同的作用，进行了关

于氨甲环酸作用于脊柱转移肿瘤手术中的效果与安

全性的相关研究。

１　对象与方法
１．１　研究对象　选取了２０１７年１月至２０１８年５
月安徽省肿瘤医院收治的脊柱转移性肿瘤（包括胸

椎，腰椎转移癌）８０例，其中男性４３例，女性３７例；
年龄范围３２～８７岁，年龄（６５．８±１０．３）岁。通过
计算机按照随机数字法分为氨甲环酸组和对照组，

每组各４０例。
１．２　纳入与排除标准　纳入标准：患者年龄 ＞１８
岁；术前均经病理证实肿瘤骨转移；术前患者均进行

原发灶切除、放化疗；患者术前血红蛋白、血小板、凝

血功能均在正常范围内；所有患者均无口服抗凝药

物。排除标准：对氨甲环酸过敏者；既往有脑出血或

者血栓相关疾病的患者，例如深静脉血栓（ＤＶＴ），
肺栓塞（ＰＥ），脑血栓；严重肝肾功能不全。
１．３　手术方式及围手术期处理　所有患者均采用
全身麻醉，手术方式均给予脊柱后路单椎体病灶清

除减压椎体内固定术。所有手术均由同一高年资副

主任医师完成。围手术处理：氨甲环酸组采用术前

静脉给予氨甲环酸 １０ｍｇ／ｋｇ负荷量，然后给予 ２
ｍｇ·ｋｇ－１·ｈ－１术中维持量，直到手术结束停止给
药。对照组给予相同剂量，相同方式，相同时间的

０．９％氯化钠注射溶液作为对照。所有患者均签署
知情同意书，研究方案经本院医学伦理委员会批准。

１．４　观察指标　术中总失血量：由专人进行评估，
计算冲洗吸引瓶中增加液体量和术中使用纱布增加

净质量。血红蛋白变化情况：术后第３天复查血常
规，血红蛋白值与术前差值为血红蛋白变化。输血

患者比例：输血患者占所在组全部患者人数的百分

比为输血患者比例。输血指征：术后复查血红蛋白

＜７０ｇ／Ｌ；血红蛋白介于７０～１００ｇ／Ｌ患者伴有头
晕，心慌，气短，精神状态差，等心肺不耐受由主任医

师判断是否给予输血。深静脉血栓：术后第５天所
有患者常规复查双下肢静脉彩色多普勒超声检查明

确是否有深静脉血栓形成。术后引流量、住院时间、

术后深静脉血栓及肺栓塞发生率。

１．５　统计学处理　采用 ＳＰＳＳ１８．０统计软件进行
数据处理。连续变量例如年龄、体质量、实验室相关

检查结果、住院时间等符合正态分布的计量资料以

ｘ±ｓ表示，组间均数比较采用ｔ检验。男女比例、肿
瘤类型、输血患者比例、下肢深静脉血栓和肺栓塞的

发生率采用卡方检验进行比较。Ｐ＜０．０５为差异有
统计学意义。

２　结果
８０例患者（每组４０例）其中肺癌脊柱转移３１

例，乳腺癌脊柱转移３７例，前列腺癌骨转移７例，甲
状腺癌脊柱转移瘤５例。两组患者在年龄、性别、体
质量、术前实验室检查、原发灶病理类型对比，差异

无统计学意义（见表１）。
　　氨甲环酸组患者术中失血量明显少于对照组，
术前术后血红蛋白差值也低于对照组，差异有统计

表１　两组患者一般情况、术前实验室检查、肿瘤病理类型比较

组别 例数
年龄

（ｘ±ｓ，岁）
体质量

（ｘ±ｓ，ｋｇ）

术前实验室检查

术前凝血酶

原时间（ｘ±ｓ，ｓ）
术前丙氨酸氨基

转移酶（ｘ±ｓ，ｕ／Ｌ）
术前肌酐

（ｘ±ｓ，μｍｏｌ／Ｌ）

原发灶肿瘤类型［例（％）］

肺癌 乳腺癌
甲状

腺癌

前列

腺癌

对照组 ４０ ６４．５３±１０．１２ ５３．７５±６．９３ １２．４８±０．６８ ２２．９５±９．６２ ６０．７３±１１．０８ １４（３５） １９（４７．５） ３（７．５） ４（１０）
氨甲环酸组 ４０ ６７．００±１０．４８ ５３．７８±７．２１ １２．２３±０．５２ ２０．４３±１１．９１ ６４．５３±１６．７３ １７（４２．５） １８（４５） ２（５） ３（７．５）
ｔ（χ２）值 １．０７２ ０．０１９ １．８４７ １．０４１ １．１９８ （０．６６０）
Ｐ值 ０．２８７ ０．９８５ ０．０６９ ０．３０１ ０．２３５ ０．８８３
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学意义（表２）。术后情况：虽然氨甲环酸组输血患
者比例较对照组少，但差异无统计学意义。两组患

者术后引流量、凝血功能、住院时间比较，差异无统

计学意义（表３）。两组术后均未发生下肢深静脉血
栓及肺栓塞。

表２　两组患者术中失血量与血红蛋白变化值比较（ｘ±ｓ）

组别 例数 术中失血量（ｍＬ） 血红蛋白变化值（ｇ／Ｌ）
对照组 ４０ ８２７．３８±１３５．８５ １２．７０±１．１４
氨甲环酸组 ４０ ４７９．２５±１０４．３７ １１．４１±１．４７
ｔ值 １２．８５２ ４．３８６
Ｐ值 ＜０．００１ ＜０．００１

表３　两组患者术后情况及并发症比较

指标 例数
术后输血

［例（％）］
术后凝血酶原

时间（ｘ±ｓ，ｓ）
引流量

（ｘ±ｓ，ｍＬ）
住院时间

（ｘ±ｓ，ｄ）
对照组 ４０ ７（１７．５） １２．６２±０．８９ ７７８．２０±１３０．５０１６．０５±４．９０
氨甲环酸组 ４０ ５（１２．５） １２．５４±０．９１ ７６９．００±１１１．８７１５．３８±４．２２

χ２（ｔ）值 ０．３９２ （０．３９７） （０．３３９） （０．６５５）
Ｐ值 ０．５３１ ０．６９２ ０．７３６ ０．５１４

３　讨论
使用抗纤溶药物可减少围手术期出血已在不同

的手术环境中得到证实［５８］，但是围手术期中使用抗

纤维蛋白溶解剂的安全性曾被质疑［９］。同样作为

止血剂的氨甲环酸是否存在同样的副作用，比如深

静脉血栓，肺栓塞，肾功能不全，以及脑缺血等，需要

进一步观察［１０１２］。通常认为氨甲环酸的作用机制

可能会导致血栓形成的风险，但是之前的一项大样

本实验显示氨甲环酸在应用于心血管疾病治疗中并

未增加血栓的相关风险［１３］。目前，氨甲环酸已广泛

用于心脏外科手术之中，近年来有进一步研究在骨

科大手术及创伤的患者中使用氨甲环酸，可以减少

术中出血［１４］。其中在骨科大手术如膝髋关节置换，

脊柱侧弯矫形手术中应用氨甲环酸已取得良好的效

果，在不增加深静脉血栓及肺栓塞的前提下可以减

少患者术中失血量，术后引流量以及隐形失血量，术

后血红蛋白降低比例也明显减少。然而，对于在肿

瘤相关手术中的止血效果及安全性评价较少报道。

Ｈｏｏｄａ等［１５］对氨甲环酸用于切除颅内脑膜瘤手术

中报道，氨甲环酸组的患者术中失血量显著降低并

且术中及术后患者较少接受输血。Ｂｒｅａｕ等［１６］回顾

性研究１４７名接受膀胱癌根治性手术中应用氨甲环
酸情况显示，术中及术后随访中氨甲环酸组患者的

失血量和围手术期并发症发生率均较对照组差异有

统计学意义。然而，在另一项研究，氨甲环酸作用于

晚期卵巢癌手术的报道中，使用氨甲环酸组患者术

中的失血量较对照组减少，但两组差异无统计学意

义，所以未有足够的证据表明使用氨甲环酸可以降

低晚期卵巢癌手术中出血［１７］。通常，由于脊柱部位

血液供应丰富，手术会导致大量失血，通常需要同种

异体输血。而脊柱肿瘤相关的手术又由于肿瘤滋养

血管的大量生长使其脊柱部位血液供应更加丰富，

在清除脊柱肿瘤病灶的同时会伴随着更大量的出

血［１８］。本实验中使用氨甲环酸显著减低了脊柱转

移肿瘤手术中的出血量，与对照组相比较明显减少

术中出血 （Ｐ＜０．０５）。实验组中输血的患者也较
对照组有减少的趋势，虽然差异无统计学意义，但需

要增加样本量后再次进一步研究。在术前术后患者

血红蛋白变化情况中，氨甲环酸组血红蛋白的降低

率也明显低于对照组 （Ｐ＜０．０５）。
至今为止对于临床应用氨甲环酸的安全剂量尚

无明确规定，有研究表明氨甲环酸有着相当宽的使

用剂量，在国外研究中氨甲环酸给予术前的负

荷量为２．５～１００ｍｇ／ｋｇ，维持量在 ０．２５～１６
ｍｇ·ｋｇ－１·ｈ－１。通常最常用的使用负荷剂量为１０
ｍｇ／ｋｇ，维持剂量在心脏外科手术为１０ｍｇ·ｋｇ－１·
ｈ－１而非心血管手术中使用剂量为 １ｍｇ·ｋｇ－１·
ｈ－１。在骨科脊柱手术中不同剂量氨甲环酸对失血
量影响的一项研究中显示给予术前氨甲环酸负荷量

１０ｍｇ／ｋｇ，维持量２ｍｇ·ｋｇ－１·ｈ－１，能取得最佳止
血效果［１９］。本实验采用了国内外推荐脊柱骨科手

术中氨甲环酸的使用剂量，１０ｍｇ／ｋｇ负荷剂量，２
ｍｇ·ｋｇ－１·ｈ－１的维持量作为实验剂量，明显降低
了术中失血量。然而氨甲环酸的给药方式仍有很大

争议，在许多研究中使用了单次给药或间断给药方

式。氨甲环酸在静脉中半衰期为１２０ｍｉｎ［２０］，如果
没有给予负荷剂量的氨甲环酸，血浆中氨甲环酸的

药物浓度在１０ｈ到达峰值，此时才能最大程度发挥
止血作用。因此本实验我们采用在术前给予一次负

荷剂量，这样可以在术中最大程度的达到血浆中氨

甲环酸的药物浓度峰值，从而最大限度发挥药物作

用，而在术中持续给予氨甲环酸，使血浆中氨甲环酸

浓度维持在高值，这种给药方式明显优于间断给药

的方式。所以本采用单次给药结合术中维持的方式

相结合。并取得良好的效果。

在本实验中仍然存在一定的局限性。输血患者
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减少的比例差异无统计学意义。虽然氨甲环酸组的

患者比对照组接受输血的人数少，但是差异无统计

学意义，这可能与样本量较少有关。其次，术中失血

量的评估，并未将手术衣、铺巾上的失血算入，这可

能导致误差。而氨甲环酸药物的使用剂量仍然是基

于大部分脊柱外科推荐剂量使用，而具体氨甲环酸

在肿瘤手术中的最佳剂量仍然需要大量的不同实验

去验证。最后，两组患者术后的引流量的比较差异

无统计学意义，可能与术后未使用氨甲环酸，患者血

液中氨甲环酸浓度下降，而未发挥药物作用有关。

综上所述，使用氨甲环酸可以显著减少脊柱转

移肿瘤手术中的出血量。在氨甲环酸组中更少的患

者术后需要输血及围手术期并未增加深静脉血栓形

成的风险。
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