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"摘要#
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目的
!

探索氨甲环酸"

Â 2

$序贯利伐沙班在全髋关节置换术"

A>2

$围术期减少出血及预防血栓的疗效%方法
!

筛选从
1%$1V1%$@

年在广西壮族自治区人民医院拟行初次一侧
A>2

的患者!共
$@%

例!用随机对照的实验方法将患者分为
@

组!分别命名为
2

&

;

&

7

&

5

&

:

组!每组患者各
'%

例%

2

组患者作为空白组!不应用药物干预#

;

组在手术前应用
$%=

F

(

U

F

Â 2

溶

于
$%%=?

生理盐水静脉滴注#

7

组在手术前应用
$@=

F

(

U

F

Â 2

溶于
$%%=?

生理盐水静脉滴注#

5

组在手术前及
'N

后分别应

用
$@=

F

(

U

F

Â 2

溶于
$%%=?

生理盐水静脉滴注#

:

组在手术前应用
$@=

F

(

U

F

Â 2

静脉滴注!关闭切口时再局部应用
$

F

Â 2

%术后
)

"

$1N

视引流量予以抗凝!一般在引流量小于
'%=?

(

N

口服利伐沙班
$%=

F

!按常规剂量抗凝至术后
'@!

%统计
@

组患者术中失血量&术后引流量&隐性失血量&输血人数和输血率&术后开始抗凝及拔除引流管时间&术后第
$

天凝血酶原和部分

活化凝血活酶时间&血红蛋白下降值及深静脉血栓"

53A

$和肺栓塞"

<:

$的发生率%结果
!

术中失血量&术后引流量&隐性失血

量&输血人数和输血率&术后第
$

天血红蛋白下降值在
@

组患者之间比较差异有统计学意义"

!

$

%&%@

$#而
5

组患者术中出血量&

术后引流量&隐性失血量&输血率&术后第
$

天
>Q

下降值&术后开始抗凝时间&术后拔除引流管时间与
2

组各项指标比较!差异有

统计学意义"

!

$

%&%@

$%所有患者在围术期及术后
'

个月内随访均未发生症状性
53A

及
<:

%结论
!

A>2

应用
Â 2

序贯利伐

沙班是安全&有效的!且术前及
'N

后各应用
$@=

F

(

U

F

Â 2

对减少
A>2

失血量的效果最显著%
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全髋关节置换术$

A>2

&应用于股骨头无菌性坏死*髋关 节先天性发育不良*骨性关节炎等晚期髋关节疾病#可有效地
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缓解疼痛#改善髋关节功能#是一种行之有效的方法#目前已在

临床上广泛应用'

$

(

)虽然微创理念逐步推广可以减少术中创

伤#但由于解剖结构的特殊性#出血多*输血率高的问题仍经常

发生#有文献报道
A>2

围术期失血量可高达接近
1%%%

=?

'

1

(

)众所周知#目前血源紧缺#血液保护理念也要求降低输

血率#其也成为了衡量外科手术技术的一项重要指标'

'

(

)氨甲

环酸$

Â 2

&是一种古老的抗纤溶药药物#其止血作用已经得

到证实'

0

(

#但
A>2

围术期运用这类药物是否足够安全#一些

骨科医师认为#

A>2

为下肢的大手术#本来深静脉栓塞

$

53A

&高发手术#如果围术期继续应用抗纤溶药物如
Â 2

#是

否进一步提高深静脉血栓甚至肺栓塞$

<:

&的发生率#有部分

学者研究指出#

Â 2

不仅有效减少
A>2

失血量#且不增加血

栓的风险'

@.)

(

#但目前国内对
A>2

围术期
Â 2

使用仍没有标

准剂量)利伐沙班作为新型口服抗凝药物#是
Ê

抑制剂#已

上市批准用于预防下肢关节置换术后的血栓发生)已有研究

指出#

A>2

应用利伐沙班在的抗凝效果与低分子肝素相当#

且更为简便'

-

(

)本试验为前瞻性研究#旨在探讨
Â 2

序贯利

伐沙班在
A>2

减少出血及预防血栓的疗效)现报道如下)

>

!

资料与方法

>&>

!

一般资料
!

选取
1%$1V1%$@

年广西壮族自治区人民医

院骨科收治的拟初次行单侧
A>2

患者
$@%

例#其中男
/1

例#

女
)/

例%平均年龄$

)1&1[$&/

&岁)病因分布!股骨头无菌性

坏死患者
(/

例#骨性关节炎患者
'1

例#髋关节先天性发育不

良
$1

例#类风湿性关节炎
/

例#病史
1

"

1$

年#将以上患者随

机分为
@

组$

2

*

;

*

7

*

5

*

:

组&#每组患者均
'%

例)

@

组患者一

般资料$年龄*性别*体质量指数及手术时间&比较#差异无统计

学意义$

!

%

%&%@

&)见表
$

)

表
$

!!

@

组患者一般资料比较

组别 男$

)

& 女$

)

&

年龄

$

M[:

#岁&

体质量指数

$

U

F

"

=

1

&

手术时间

$

M[:

#

=#,

&

2

组
1% $% )1&%[-&' 1$&'[$&- $$(&)[@&%

;

组
1' - )1&1[)&) 1$&/[$&( $11&'[0&(

7

组
11 / )1&-[)&@ 1$&0[1&$ $1%&%[@&-

5

组
1$ ( )$&/[$'&% 1$&$[$&@ $1%&$[0&/

:

组
11 / )1&0[-&0 1$&0[$&( $11&%[)&1

!

1

"

K %&/) %&%@ %&@( $&)@

! %&(' %&(( %&)- %&$)

>&?

!

纳入与排除标准
!

纳入标准!$

$

&初次行单侧人工
A>2

的患者%$

1

&术前血红蛋白$

>Q

&

%

$$%

F

"

?

*血小板计数

$

<A?

&

%

$%%]$%

(

*血浆凝血酶原时间$

<A

&及活化部分凝血

活酶时间$

2<AA

&正常%$

'

&术前双下肢静脉血管彩超未见静

脉血栓$包括肌间静脉血栓&%$

0

&同意接受试验并签订知情同

意书患者)排除标准!$

$

&一期行双侧髋关节置换*翻修手术%

$

1

&重度肝肾功能异常%$

'

&出血性疾病以及异常
<A

*

2<A

和

<?A

明显异常者%$

0

&有血栓病史患者%$

@

&术前
>Q

低于
(%

F

"

?

%$

)

&术前
$

周服用过非甾体类抗炎药%$

-

&下肢静脉曲张*术

前下肢血管多谱勒超声检查
53A

$

f

&患者)

>&@

!

方法

>&@&>

!

纳入标准的所有患者由同一组经验丰富的高级职称医

师完成手术#采用生物型假体#入路方式采用前外侧入路)

2

组患者不使用
Â 2

#予
$%%=?

生理盐水静脉滴注%

;

组患者

在切皮前予
$%=

F

"

U

F

Â 2

稀释于
$%%=?

生理盐水静脉滴

注#

7

组患者在切皮前予
$@=

F

"

U

F

Â 2

稀释于
$%%=?

生理

盐水静脉滴注#

5

组患者在切皮前及
'N

后分别予
$@=

F

"

U

F

Â 2

稀释于
$%%=?

生理盐水静脉滴注#

:

组患者在切皮前予

$@=

F

"

U

F

Â 2

稀释于
$%%=?

生理盐水静脉滴注#关闭切口

前再予
$

F

Â 2

局部湿敷切口周边软组织
@=#,

#术后
'N

内

夹闭引流管)手术后
)

"

$1N

内引流量小于
'%=?

"

N

应用利

伐沙班
$%=

F

#以后按常规剂量使用至术后
'@!

)

>&@&?

!

观察指标
!

$

$

&失血量指标!包括术中失血量*术后引

流量及隐性失血量%$

1

&

>Q

下降值及凝血功能!术后第
$

天

<A

*

2<AA

*

>Q

下降值%$

'

&围术期输血例数和输血率%$

0

&并

发症!主要监测围术期深静脉血栓和
<:

的发生情况#随访期

间$

'

个月内&常规行血管
;

超监测)

>&@&@

!

失血量的计算
!

$

$

&术中失血量!术中由巡回护士记录

冲洗切口的所有生理盐水的量*吸引器吸引液体量及术中纱布

的静增重)术后引流量由护士用注射器测量)$

1

&总失血量及

隐性失血量!根据
4E!JHD

'

/

(公式#患者血容量$

<;3

&!

<3;YU

$

]

身高$

=

&

'fU

1

]

体质量$

U

F

&

fU

'

)其中男性患者
U

$

Y

%&'))(

#

U

1

Y%&%'1$(

#

U

'

Y%&)%0$

%女性患者
U

$

Y%&'@)$

#

U

1

Y%&%''$

#

U

'

Y%&$/''

)再由术前和术后第
$

天红细胞比

容$

>7A

&计算患者总的红细胞丢失量!患者总红细胞丢失

量
Y<;3]

$

>7A

术前
V>7A

术后
$!

&%显性红细胞丢失量

Y

$术中失血量
f

术后引流量&

]

$

>7A

术前
f>7A

术后
$

!

&"

1

%隐性红细胞丢失量
Y

总红细胞丢失量
V

显性红细胞丢失

量
f

红细胞输入量)

>&A

!

统计学处理
!

采用
6<66$(&%

软件进行数据分析#计量

资料以
M[:

表示#比较采用方差分析#计数资料用率表示#比

较采用
!

1 检验#以
!

$

%&%@

为差异有统计学意义)

?

!

结
!!

果

?&>

!

失血量比较
!

$

$

&术中失血量!

@

组比较差异有统计学意

义$

KY-'&/)

#

!Y%&%%

&%而
7

*

5

*

:

组患者之间比较差异无统

计学意义$

!Y%&%%

&)

2

组术中出血量最多#为$

@-(&-'[

@-&0/

&

=?

#与其余
0

组比较差异有统计学意义$

!

$

%&%@

&)

$

1

&术后引流量!

@

组比较差异有统计学意义$

KY//&)%

#

!Y

%&%%

&%

;

*

7

两组之间比较差异无统计学意义$

!

%

%&%@

&#

2

*

5

*

:

组之间比较差异有统计学意义$

!

$

%&%@

&)

5

组术后引流量

为$

'(1&''[@1&@-

&

=?

#

2

组术后引流量为$

)%%&)-[0(&0/

&

=?

#差异有统计学意义$

!

$

%&%@

&%$

'

&隐性失血量!

@

组比较

差异有统计学意义$

KY)-&'@

#

!

$

%&%@

&%

5

组最少#约

$

$))&/-['1&$'

&

=?

#

2

组最多#约$

'%%&)-[0(&0/

&

=?

)见

图
$

"

'

)

!!

"

!

!

$

%&%@

#与
2

组比较#

#

!

!

$

%&%@

%与
;

组比较)

图
$

!!

@

组患者术中出血量比较

?&?

!

@

组患者术后
>Q

变化情况及输血情况
!

$

$

&术后第
$

天

>Q

下降!

@

组比较差异有统计学意义$

KY'$(&-/

#

!Y%&%%

&%

5

组$

11&1%[0&$-

&

F

"

?

#下降最少%

2

组$

@0&--[0&$%

&

F

"

?

#

0($1

重庆医学
1%$-

年
)

月第
0)

卷第
$)

期



下降最多)$

1

&输血例数$输血率&!

@

组比较差异无统计学意

义$

!

1

Y-&'(

#

!

%

%&%@

&%

2

组最多$

$1

例&#

5

组最少$

'

例&#两

组之间比较差异有统计学意义$

!

1

Y-&1

#

!

$

%&%@

&%其余
'

组

之间两两比较差异无统计学意义$

!

%

%&%@

&)见图
0

"

@

)

!!

"

!

!

$

%&%@

#与
2

组比较%

#

!

!

$

%&%@

#与
;

组比较%

%

!

!

$

%&%@

#

与
7

组比较%

(

!

!

$

%&%@

#与
5

组比较)

图
1

!!

@

组患者术后引流量比较

!!

"

!

!

$

%&%@

#与
2

组比较%

#

!

!

$

%&%@

#与
;

组比较%

%

!

!

$

%&%@

#

与
7

组比较%

(

!

!

$

%&%@

#与
5

组比较)

图
'

!!

@

组患者隐性失血量比较

!!

"

!

!

$

%&%@

#与
2

组比较%

#

!

!

$

%&%@

#与
;

组比较%

%

!

!

$

%&%@

#

与
7

组比较%

(

!

!

$

%&%@

#与
5

组比较)

图
0

!!

@

组患者术后第
$

天
>Q

下降值比较

!!

"

!

!

$

%&%@

#与
2

组比较)

图
@

!!

@

组患者围术期输血例数

?&@

!

@

组患者术后拔除引流管时间及开始抗凝时间
!

$

$

&术

后拔管时间!

@

组比较比较差异有统计学意义$

KY((&')

#

!Y

%&%%

&%

5

组$

0$&'%['&%%

&

N

#最早拔管%

2

组$

@0&-'[0&%(

&

N

#最晚拔管%

2

*

5

之间比较差异有统计学意义$

!

$

%&%@

&%其

余
'

组相互比较差异无统计学意义$

!

%

%&%@

&)$

1

&术后开始

抗凝时间!

@

组比较差异有统计学意义$

KY$%%&$%

#

!Y%&%%

&%

5

组$

)&/[%&-)

&

N

#最早抗凝%

2

组$

$$&''[$&$/

&

N

#最晚抗

凝#

2

*

5

比较差异有统计学意义$

!

$

%&%@

&%其余
'

组相互比

较差异无统计学意义$

!

%

%&%@

&)图
)

"

-

)

!!

"

!

!

$

%&%@

#与
2

组比较%

#

!

!

$

%&%@

#与
;

组比较%

%

!

!

$

%&%@

#

与
7

组比较%

(

!

!

$

%&%@

#与
5

组比较)

图
)

!!

@

组患者术后开始抗凝时间比较

!!

"

!

!

$

%&%@

#与
2

组比较%

#

!

!

$

%&%@

#与
;

组比较%

%

!

!

$

%&%@

#

与
7

组比较%

(

!

!

$

%&%@

#与
5

组比较)

图
-

!!

@

组患者拔除引流管时间比较

?&A

!

@

组患者术后第
$

天
<A

*

2<AA

比较
!

$

$

&术后第
$

天

<A

!

@

组比较差异无统计学意义$

KY$&')

#

!

%

%&%@

&%且
2

*

;

*

7

*

5

*

:

相互比较差异无统计学意义$

!

%

%&%@

&)$

1

&术后第
$

天
2<AA

!

@

组比较差异无统计学意义$

KY%&)(

#

!

%

%&%@

&%且

2

*

;

*

7

*

5

*

:

相互比较差异无统计学意义$

!

%

%&%@

&)见表
1

)

表
1

!!

@

组患者术后第
$

天
<A

)

2<AA

比较%

M[:

(

组别
<A

$

+

&

2<AA

$

+

&

2

组
$1&@%[%&)' '@&@-[$&%$

;

组
$1&@'[1&%/ '@&-'[%&(/

7

组
$1&@-[%&/) '@&--[$&)@

5

组
$'&%-[$&%/ ')&%-[$&1%

:

组
$1&(%[%&-$ '@&/%[%&()

K $&') %&)(

! %&1@ %&)%

?&F

!

53A

及
<:

比较
!

所有患者围术期及术后
'

个月门诊或

电话随访均未发生症状性
53A

及
<:

)

@

!

讨
!!

论

@&>

!

Â 2

及利伐沙班的理论研究
!

Â 2

是由赖氨酸合成而

@($1

重庆医学
1%$-

年
)

月第
0)

卷第
$)

期



来的衍生物#可被纤溶酶原中的纤维蛋白亲和部位111赖氨酸

结合部位所吸附#并与纤溶酶原结合合#通过阻止纤溶酶对纤

维蛋白的降解#从而起到抗纤溶的作用#并且不会促使纤维蛋

白合成#进而起到止血作用'

(

(

)早在二十世纪
)%

年代初#

Â 2

就已经被证实可减少外科围术期的失血量#从而有效降

低输血率#在矫形外科手术尤其是在
A>2

中#效果更为突出)

然而不幸的是#一些学者指出#

Â 2

的应用理论上会促使

A>2

围术期血栓发生率增加#因此大大减缓了
Â 2

在
A>2

围术期应用的脚步'

$%.$$

(

)有部分文献研究指出#无论
Â 2

是

口服*静脉还是关节腔内局部应用#其半衰期均为
1

"

'N

#并且

当
Â 2

静脉使用达
$@=

F

"

U

F

时#体内的血药浓度便会维持

在比较高水平#从而发挥较高的药效作用#而且基本能在
10N

内经肾脏代谢#这样保证
Â 2

的应用较为安全'

$1.$0

(

)在这一

理论支持下#一些文献指出#在不提升
53A

或
<:

发生率前提

下#

Â 2

能有效减少
A>2

围术期失血量#进而降低输血率及

输血量'

$@.$)

(

)利伐沙班作为新上市的口服
Ê

抑制剂#能直接

拮抗血浆中游离的
Ê

因子#起到抗凝作用#并且不会影响

<?A

的聚集)利伐沙班起效快#

$

"

0N

便可达到最理想的血

药浓度#而且生物利用度高达
/%W

#可通过肾脏和肝肠排

泄'

$-

(

)一些研究表明#利伐沙班可以在不增加出血的前提下

有效预防
A>2

围术期
53A

及
<:

的发生'

$/

(

)

@&?

!

A>2

围术期应用
Â 2

序贯应用利伐沙班的有效性研

究
!

一般认为#评价
Â 2

在
A>2

围术期有效性的重要指标

是失血量及输血率)本研究中#在失血量这一指标上比较了各

组患者术中失血量*术后引流量*隐性失血量及
>Q

下降值的

差异%在输血率上比较了各组输血率及输血人数的差异)在

A>2

围术期使用
Â 2

这一点上#前人做了不少研究#一些学

者证实了
Â 2

能有效减少
A>2

围术期的失血量#但各研究

学者对
Â 2

用法和用量上仍没有比较统一的标准)

>+G

等'

$(

(认为在
A>2

术前*术后各静脉应用
$

F

Â 2

是有效的)

7NH,

等'

1%

(

*

aEPN#,

等'

1$

(及
9H=lDE,!

等'

11

(同样通过不同方

式证实
A>2

围术期应用
Â 2

能显著降低失血量#但均没有

统一剂量)结果显示#前人通过不同的方式证实
Â 2

能有效

减少
A>2

围术期失血量#但却没有指出哪一种剂量跟途径能

最大限度地减少
A>2

围术期的失血量)与前人不同的是#本

文研究中#通过对比不同剂量
Â 2

#探讨减少
A>2

围术期失

血量最佳剂量)通过对比可以得出#

5

组在术前*

'N

后各予以

$@=

F

"

U

F

Â 2

#其术中失血量为$

'(-&''[@%&/@

&

=?

#较
2

*

;

两组患者明显减少#比较有统计学意义$

!

$

%&%@

&#

7

*

5

*

:

组

患者术中失血量比较无统计学意义$

!

%

%&%@

&%而
5

组在术后

引流量*隐性失血量*术后第
$

天
>Q

下降值分为$

'(1&''[

@1&@-

&

=?

*$

$))&/-['1&$'

&

=?

*$

11&1%[0&$-

&

F

"

?

#明显少

$小&于其他
0

组#差异有统计学意义$

!

$

%&%@

&%输血率和输

血例数上#

5

组只有
'

例$

$%W

&患者需要输血#明显降低
2

组#差异有统计学意义$

!

$

%&%@

&#稍低于
;

*

7

*

:

组患者#但差

异无统计学意义$

!

%

%&%@

&)此外#本文研究中#

5

组患者较

2

*

;

*

7

及
:

组患者能更早抗凝*更早的拔管#有利于更早的起

床活动#进一步降低了
53A

及
<:

的发生率甚至术后感染的

风险)因此#笔者认为#

A>2

围术期应用
A>̂

是有效的#术

前及
'N

后各予以
$@=

F

"

U

F

Â 2

能最大限度地减少失血量#

促进早期康复#降低输血率#有利于减少输血带来的并发症#并

且术后更早的抗凝*拔管#也为患者早期康复提供了可能)

@&@

!

A>2

围术期应用
Â 2

序贯应用利伐沙班的安全性研

究
!

对于
A>2

围术期应用
Â 2

的安全性问题#这长期以来

都是关节外科医师所担心的#这也减缓了
Â 2

在临床上推广

的脚步)一般认为#围术期
53A

及
<:

发生率是更为关心的

安全性问题)一些研究学者指出#尽管亚洲人
53A

及
<:

的

发生率明显低于欧美国家'

1'

(

#但在下肢关节置换大手术中#

53A

及
<:

仍有较高的发生率#仍值得引起我们的重视)然

而#

Â 2

的使用会不会进一步提升
53A

及
<:

发生率呢/ 作

为一种廉价的老药#前人不止一次证实
A>2

围手术应用

Â 2

并不会造成患者
53A

及
<:

的发生率的增加'

1%.11

(

)+中

国骨科大手术静脉血栓栓塞症预防指南,

'

10

(明确指出#预防静

脉血栓的措施主要有基本*物理及药物预防)在本研究中#所

有患者返回病房后即在医护人员指导下进行踝泵锻炼*股四头

肌等长收缩锻炼及气泵治疗#从而有效促进血液回流#并在术

后
)

"

$1N

即给予利伐沙班
$%=

F

口服预防
53A

及
<:

发生#

每天
$

次至术后
'@!

)

7JELl

等'

1@

(将
-%

例
A>2

试验者分为

试验组和空白组#试验组静脉用
$

F

Â 2

#空白组未应用

Â 2

#术后所有患者均给予利伐沙班进行抗凝#所有患者围术

期间均未见症状性静脉血栓#从而指出
A>2

围术期应用

Â 2

后序贯利伐沙班抗凝是安全的)

bN#D"LE

等'

1)

(也得出了

同样的结论)本研究中#

;

*

7

*

5

*

:0

组患者均为应用
Â 2

后

序贯利伐沙班抗凝#所有患者围术期均未出现症状性
53A

及

<:

)

277<(

指南指出#

A>2

术后
'@!

仍存在循环瘀滞#如未

及时进行抗凝#

53A

或者
<:

发生率将会显著提升#并且大部

分$

-@W

&

53A

或者
<:

发生在院外#从而容易忽略'

1-.1(

(

)在

本试验中#除
2

组外#其余
0

组患者均严格遵照指南标准#应

用
Â 2

后序贯应用利伐沙班进行抗凝至术后
'@!

#所有患者

住院期间及出院随访期间均未发生
53A

及症状性
<:

#认为抗

凝起到了显著的效果)由此笔者认为#

A>2

围术期应用
Â 2

后序贯应用利伐沙班进行抗凝是安全*有效的#这与前人
7JELl

等'

1@

(

*

bN#D"LE

等'

1)

(研究结果是相似的)

综上所述#本研究通过多组之间横向对比研究提示
A>2

围术期应用
Â 2

后序贯应用利伐沙班进行抗凝是安全*有效

的#且术前及
'N

后分别应用
$@=

F

"

U

F

Â 2

最能减少
A>2

围术期的失血量#疗效最为显著)
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M"D

!

E,HI"

C

M#",O"DMND"=Q"

C

D"

C

N

K

JER#+

'

`

(

&dDMN"

C

H.

!#P+

#

1%$1

#

'@

$

$$

&!

($(&

'

$/

(

2#UH,+B;

#

d+=G,!+", 9̀

#

9#LH

K

a<&4HI"DEJ

C

NED=E.

P"MNHDE

C

HGM#PE

F

H,M+O"DLH,"G+MND"=Q"

C

D"

C

N

K

JER#+EOMHD

M"MEJN#

C

EDMND"

C

JE+M

K

'

`

(

&_"DJ!`dDMN"

C

#

1%$0

#

@

$

'

&!

$//.1%'&

'

$(

(

>+G7>

#

?#,<7

#

\G"87

#

HMEJ&2DH

F

#=H"OMI"#,MDELH.

,"G+#,

*

HPM#",+"OMDE,HRE=#PEP#!DH!GPH+QJ""!J"++#,

=#,#=EJJ

K

#,LE+#LHM"MEJN#

C

EDMND"

C

JE+M

K

!

E

C

D"+

C

HPM#LH

DE,!"=#+H!!"GQJH.QJ#,!+MG!

K

'

`

(

&;",H "̀#,M̀

#

1%$@

#

(-

$

-

&!

(%@.($%&

'

1%

(

7NH, è
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