
·428· 骨科2019年9月第10卷第5期 Orthopaedics, September 2019, Vol. 10, No. 5

DOI：10.3969/j.issn.1674⁃8573.2019.05.012
基金项目：陕西省自然科学基金（2017ZDXM⁃SF⁃009）
作者单位：1. 西安医学院，西安 710068；2. 西安交通大学医学院附属红会医院骨科，西安 710054；3. 彬州市中医

医院外二科，陕西彬州 713500
通信作者：雷利国，E⁃mail：1968580419@qq.com

·临床研究论著·

复杂胫骨平台骨折术后多次静脉应用氨甲环酸的
有效性及安全性

王志猛 1，2 路遥 2 王谦 2 马腾 2 李忠 2 张堃 2 雷利国 3

【摘要】 目的 探讨复杂胫骨平台骨折（Schatzker Ⅴ、Ⅵ）术后多次静脉应用氨甲环酸（Tranexamic
acid, TXA）抑制纤溶及减少失血的安全性及有效性。方法 将2018年3月至2019年1月西安交通大学

医学院附属红会医院骨科收治拟行手术，且符合本研究纳入与排除标准的70例复杂胫骨平台骨折病人，

按照就诊顺序分为两组，每组各35例。对照组：松止血带前5~10 min静脉点滴TXA（15 mg/kg）；观察组：

松止血带前5~10 min静脉点滴TXA（15 mg/kg），术后3 h、6 h后各再次静脉追加1 g TXA。记录并比较两

组病人的总失血量、隐性失血量、输血率、48 h引流量、纤溶水平、静脉血栓性疾病、术后伤口并发症等情

况。结果 两组病人均无输血者。对照组总失血量为（792.86±202.86）ml，观察组为（692.29±124.90）
ml；对照组隐性失血量为（318.01±83.41）ml，观察组为（266.29±60.98）ml；对照组术后 48 h引流量为

（277.14±129.24）ml，观察组为（207.14±124.35）ml；对照组术后24 h D-二聚体值为（5.16±4.23）mg/L，观
察组为（3.98±1.42）mg/L；对照组术后24 h纤维蛋白降解产物为（4.38±3.41）mg/L，观察组为（3.98±1.11）
mg/L；对照组术后伤口红肿渗出率1例（3.70%），观察组未发生术后伤口红肿渗出；以上指标两组间比较，

差异均有统计学意义（P均＜0.05）。两组间术后下肢静脉血栓、肺栓塞及其他伤口并发症发生率比较，

差异均无统计学意义（P均＞0.05）。结论 对于Schatzker Ⅴ、Ⅵ复杂胫骨平台骨折，术后3 h、6 h静脉追

加1 g TXA，可以进一步抑制术后机体纤溶亢进，降低术后的总失血量、隐性失血量、48 h引流量，减少术

后血红蛋白丢失，且不增加血栓性疾病发生风险。同时，TXA有一定的抗炎作用，能减少术后伤口红肿

渗出的发生。
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【Abstract】 Objective To assess the efficacy and safety of multiple intravenous tranexamic acid (TXA)
for anti ⁃ fibrinolysis and blood loss in complex tibial plateau fractures (Schatzker Ⅴ and Ⅵ). Methods A
prospective study was conducted on 70 patients with underwent complex tibial plateau fractures from March
2018 to January 2019 in Honghui Hospital. A dose of 15 mg/kg TXA was intravenously given in the control
group and experimental group 10 to 15 min before loosing tourniquet, subsequently 2 doses of 1 g TXA added at
3rd and 6th h after the first administration in experimental group. Total blood loss, occult blood loss,
hemoglobin, transfusion rate, fibrinolysis parameters, 48 h drainage flow, venous thromboembolism and
complications were compared between the two groups. Results No transfusion was given in two groups. The
total blood loss in the experimental group (692.29±124.90 ml) was significantly less than that in the control
group (792.86±202.86 ml, P＜0.05). The occult blood loss in the experimental group (266.29±60.98 ml) was
also less than in the control group (318.01±83.41 ml, P＜0.05). The 48⁃h drainage flow in the experimental
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group (207.14±124.35 ml) was also less than in the control group (277.14±129.24 ml, P＜0.05). The fibrin
degradation products (FDP)［(3.98±1.11) mg/L vs. (4.38±3.41) mg/L, P＜0.05］and D⁃dimer［(3.98±1.42) mg/L
vs. (5.16±4.23) mg/L, P＜0.05］in the experimental group were significantly reduced as compared with those in
the control group at 24 h postoperatively (P＜0.05), but there was no statistically significant differences in FDP
and D⁃dimer between two groups at 72 h postoperatively (P＞0.05). Rate of wound redness and excretion in the
experimental group was significantly lower than in the control group［0 vs. 1 (3.70%), P＜0.05］. No significant
difference was noted between two groups in another incidence of complications, such as venous
thromboembolism, ecchymosis and swelling (P＞0.05). Conclusion Multiple intravenous injection of TXA in
complex tibial plateau fractures does effectively inhibit fibrinolysis system and reduce blood loss, and it had
some anti⁃inflammatory effects without increasing the risk of venous thromboembolism.

【Key words】 Tranexamic acid; Complex fractures; Anti⁃fibrinolysis; Blood loss

胫骨平台骨折多由直接或间接暴力损伤引起，

属于常见的临床创伤骨折，以 Schatzker Ⅴ、Ⅵ较为

常见［1］。对于此类型复杂骨折，往往手术治疗后能

较大提高病人的生活质量及改善膝关节功能［2］。

然而手术必然带来大量失血及纤溶亢进，因此临床

医师在围手术期使用多种干预措施预防术后贫血的

发生［3］，而抗纤溶治疗作为血液管理的重要一环，目

前已受到越来越多的关注。氨甲环酸（Tranexamic
acid, TXA）作为一种传统的抗纤溶药物，可以有效

降低围术期的输血率、降低术中及术后的显性和隐

形失血，且不增加下肢深静脉血栓形成（deep vein
thrombosis, DVT）发生风险。但是，目前关于TXA在

复杂胫骨平台骨折中最佳应用次数和时机仍未达成

共识，且目前大部分方案都是术前单次应用TXA［4］。

本研究以在西安交通大学医学院附属红会医院

拟行复杂胫骨平台骨折切开复位内固定病人为研究

对象，前瞻性分析了术后多次使用TXA病人的围术

期纤溶水平，对比分析不同TXA应用方案对病人的

总失血量、血红蛋白（Hb）、输血率、血栓发生率及术

后伤口并发症等情况的影响。目的在于评价术后多

次应用TXA的安全性及有效性，为临床提供参考。

资料与方法

一、纳入与排除标准

纳入标准：①年龄＞18岁；②经影像学检查符

合 Schatzke Ⅴ、Ⅵ分型标准；③术前无凝血功能障

碍、Hb无异常；④新鲜骨折，受伤至入院时间＜1周。

排除标准：①严重脑部、心脏、肝肾功能异常，不

能耐受手术者；②患有血液系统疾病者；③病理性骨

折及肿瘤病人；④患侧肢体有感染者；⑤有 TXA及

低分子肝素使用禁忌证者；⑥未接受手术者。

二、一般资料

本研究经西安交通大学附属红会医院伦理委员

会批准，所有病人均签署知情同意书。纳入2018年

3月至 2019年 1月收治的 Schatzker Ⅴ、Ⅵ骨折并接

受手术治疗的70例病人，按纳入研究病人的就诊顺

序，分为对照组和观察组。对照组：松止血带前 5~
10 min静脉点滴TXA（15 mg/kg）；观察组：松止血带

前 5~10 min静脉点滴 TXA（15 mg/kg），术后 3 h、6 h
后各再次静脉追加 1 g TXA。两组病人的年龄、性

别、身体质量指数（body mass index, BMI）、手术肢体

侧别、吸烟史、美国麻醉医师协会（America Society
of Anesthesiologists, ASA）、合并内科疾病情况、术前

Hb、术前D-二聚体（D⁃dimer）和纤维蛋白降解产物

（fibrin degradation products, FDP）之间的差异均无统

计学意义（P均＞0.05，表1），具有可比性。

三、手术方法

所有病人均接受全身麻醉。手术由同一组高年

资医师完成，均采用胫骨平台切开复位植骨内固定

术，先取膝关节后内侧弧形切口显露内侧胫骨平台，

再取膝关节前外侧弧形切口暴露外侧平台，直视下

复位临时克氏针固定，内侧使用T型接骨板贴附固

定，外侧选用L型接骨板固定，固定牢固后使用人工

骨块植入骨折缺损处，生理盐水反复冲洗后留置引

流管 2根，缝合伤口并弹力绷带加压包扎后松止血

带。手术开始前使用气囊式止血带，压力设置为

450 mmHg。
四、术后处理

观察组在术后 3 h、6 h各静脉注射 1 g TXA，对

照组不予处理。术后均抬高患肢，所有病人在手术

期常规接受低分子肝素预防性抗凝治疗［速碧林

（4 100 U，1次/d），葛兰素史克公司，英国］［5］，对于下

肢静脉超声结果回报有血栓者改为2次/d。所有病

人出院后至手术后35 d序贯口服利伐沙班行预防或

治疗（预防：10 mg，1次/d；治疗：20 mg，1次/d）。麻

醉清醒后行足部趾屈背伸训练，并按摩患肢。术后

第 2天，行主被动患肢功能锻炼。术后 48 h引流管

拔除后，在医师指导下助步器辅助下地适量活动，术
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后14 d拆线。异体输血指征：①Hb＜70 g/L；②70 g/
L＜Hb＜100 g/L，且病人出现头晕、心悸、气喘、贫血

等症状。

五、观察指标

①围术期失血量计算，术中失血量＝吸引器瓶

中的液体总量－术中冲洗液体量＋纱布称重净增加

重量，术中浸满一块纱布按 25 ml计算。根据Gross
方程式计算总失血量［6］，总失血量＝术前血容量

（PBV）×［术前红细胞比容（HCT）－术后HCT］。通

过Nadler方程来计算PBV［7］，PBV＝K1×h3＋K2×W＋

K3［h：身高（m），W：体重（kg）］。男性病人 K1＝

0.3669，K2＝0.03219，K3＝0.6041；女 性 病 人 K1＝

0.3561，K2＝0.03308，K3＝0.1833。隐性失血量＝总

失血量＋输血量－术中出血量－术后引流量。②记

录两组病人输血率。③记录两组病人术前、术后第

1天及第 3天Hb，术前及术后 24 h、72 h D⁃dimer和
FDP。④术前、术后第 1、3天及出院前行床旁下肢

超声检查，筛查有无DVT；术后 4周门诊复查有无

DVT。本次研究把下肢DVT分为深静脉血栓和肌

间血栓两类观察。⑤观察记录术后伤口愈合、淤斑、

肿胀情况。⑥术后不良事件应对措施：观察病人有

无心慌、胸闷、胸部疼痛、咯血、口唇紫绀、股青肿及

股白肿等相关临床症状，如果有超过以上两种症状

者，紧急行D-dimer、肺部CT、血气分析，必要时行肺

动脉造影及下肢静脉造影。如果出现肺栓塞及下肢

弥漫性肿胀时及时申请会诊，必要时行溶栓及放置

滤器治疗。

六、统计学方法

采用SPSS 19.0统计学软件（IBM公司，美国）对

数据进行分析，计量资料符合正态分布以均数±标
准差（x±s）表示，采用方差方程的Levene检验或独立

样本 t检验；组间计数资料比较采用χ2检验，P＜0.05
表示差异有统计学意义。

结 果

一、有效性评价

（一）止血效果评价

两组止血带使用时间的差异无统计学意义

（P＞0.05）；观察组术后第 1天、第 3天Hb值均高于

对照组，术后48 h引流量、总失血量、隐性失血量及

住院时间均显著低于对照组，差异均具有统计学意

义（P均＜0.05），见表2。两组病人均无输血者。

（二）纤溶水平对比评价

观察组病人术后 24 h的D⁃dimer和FDP水平均

低于对照组，差异均有统计学意义（P均＜0.05）；两

组病人术后 72 h D⁃dimer和 FDP水平对比，差异均

无统计学意义（P均＞0.05），见表3。

表1 两组病人一般资料比较

项目

性别（例）

男

女

年龄（x±s，岁）

BMI（例）

＞25 kg/m2

≤ 25 kg/m2

手术肢体（例）

左侧

右侧

吸烟（例）

是

否

ASA分级（例）

Ⅰ分级

Ⅱ分级

Ⅲ分级

合并内科疾病（例）

心脏病

高血压

糖尿病

术前D⁃dimer
（x±s，mg/L）

术前FDP（x±s，mg/L）
术前Hb（x±s，g/L）

对照组

（35例）

20
15

46.00±12.72

5
30

17
18

11
24

14
19
2

3
7
2

4.87±2.96
3.25±1.18

125.37±15.88

观察组

（35例）

22
13

46.11±15.17

9
26

19
16

6
29

15
17
3

4
5
0

4.67±3.16
3.11±1.18

123.94±16.98

χ2（t）值

0.238
0.481

1.429

0.229

1.942

0.346

2.090

0.229
0.078
0.010

P值

0.626
0.490

0.232

0.632

0.163

0.841

0.352

0.634
0.780
0.920

表2 两组病人TXA有效性相关指标比较

指标

止血带使用时间（例）

＜90 min
＞90 min

术后第1天Hb
（x±s，g/L）

术后第3天Hb
（x±s，g/L）

术后48 h引流量

（x±s，ml）
隐性失血量（x±s，ml）
总失血量（x±s，ml）
住院时间（x±s，d）

对照组

（35例）

10
25

104.60±10.49

112.77±10.57

277.14±129.24
318.01±83.41
792.86±202.86

6.61±1.03

观察组

（35例）

7
28

113.34±11.96

115.89±9.12

207.14±124.35
266.29±60.98
692.29±124.90

6.21±1.25

χ2（t）值

0.699

3.251

1.320

5.955
-2.961
-2.497
-2.737

P值

0.403

0.002

0.191

0.017
0.004
0.015
0.007
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二、安全性评价

本研究所有病人术前均无DVT，术前两组肌间

静脉血栓发生率比较，差异无统计学意义（P＞

0.05）。术后两组病人在第 1天、第 3天及出院前总

血栓性疾病发生率比较，差异无统计学意义；所有病

人在住院及术后复查随访期间均未出现肺栓塞；观

察组病人术后伤口红肿渗出发生率低于对照组，且

差异有统计学意义（P＜0.05）；两组切口皮下淤斑肿

胀的发生率经统计学分析差异无统计学意义（P＞

0.05），见表4。

讨 论

Schatzker Ⅴ、Ⅵ型胫骨平台骨折由于创伤大、

累及内外侧髁、粉碎塌陷严重，常需内外双切口入

路，行植骨加双钢板固定方能取得理想效果。由于

膝关节周围血管丰富，随着切口及暴露面积增加、

止血带的使用，常导致术中、术后隐性失血量增

加。同时，输血费用较高，且存在血液制品短缺以

及血液制品使用风险等情况。TXA通过阻止纤溶

酶、纤溶酶原与纤维蛋白结合而抑制纤维蛋白溶

解，从而减少围手术期失血，其止血效果已得到广

大临床医师的认可［4，8，9］。因此，TXA的使用既节约

了血液制品，又降低了病人住院费用，还在一定程

度上解决床位紧张的现状，非常符合我国国情。

芦北极等［4］对 108例膝关节周围骨折病人围术

期应用TXA减少失血量的研究发现，术前30 min按
15 mg/kg静脉应用TXA后总失血量及隐性失血量均

显著减少，但术后引流量减少并不明显。因此，对复

杂胫骨平台骨折术后是否需继续静脉追加 TXA治

疗，值得进一步深入研究。

一、有效性分析

研究发现，静脉应用TXA后血浆浓度达到峰值

的时间约为5~15 min，明显短于肌肉注射和口服［10］，

因此目前静脉应用已成为主流方案。Andersson等［11］

对TXA的药代动力学研究发现，其半衰期约为3 h。
而另有临床研究表明，手术创伤所造成的机体纤溶

亢进状态于术后 6 h达到峰值，且一直持续至术后

18~24 h［12⁃14］。这一结果从侧面提示围手术期单次应

用TXA不足以完全抑制术后的纤溶亢进，术后有必

要多次使用抑制纤溶进而减少围手术期的失血。

Maniar等［15］研究发现，行人工全膝关节置换术病人

围手术期使用 3次 TXA的止血效果优于 1次，且至

少使用2次TXA才能减少围术期总失血量。在本研

究中，对照组病人只在围手术期使用1次TXA，观察

组病人在围手术期使用 3次TXA，观察组的总失血

量、隐性失血量及 48 h总引流显著低于对照组，与

Maniar等［15］结论一致。Xie等［12］研究发现，相对于切

皮前及3 h后静脉应用2次TXA（分别是20 mg/kg及
10 mg/kg），第 1剂后 6 h再追加 1次 TXA（10 mg/kg）
可以缩短病人的住院时间，国内也有学者［16⁃18］在对

全膝关节置换术后多次静脉追加 TXA的研究结果

表明术后多次应用 TXA可进一步缩短住院时间。

本研究发现观察组住院时间较对照组减少约0.4 d，
且差异有统计学意义（P＜0.05），与上述文献得出同

样结论。所以，多次规律使用TXA可使病人体内一

直保持有效的血药浓度，对病人术后Hb的丢失也有

一定的抑制作用，有助于减少术后患肢的肿胀和早

期功能康复锻炼［18］。

复杂胫骨平台骨折术后机体纤溶亢进的激活是

由术中手术创伤失血和止血带的使用所造成［19］，因

此监测术后纤溶水平的变化对 TXA的使用具有重

要的意义。本研究表明，术后 3 h及 6 h各追加 1次
TXA静脉注射（总量 1 g）可显著降低术后机体的纤

溶水平，这也是观察组病人总出血量显著低于对照

组的重要原因；本研究中两组病人术后的 72 h D⁃
dimer和FDP水平比较，差异无统计学意义，也可证

明复杂胫骨平台骨折术后多次静脉使用 TXA是安

全的。

表3 两组病人术后纤溶水平对比（x±s，mg/L）
组别

观察组

对照组

t值

P值

例数

35
35
-
-

D⁃dimer
术后24 h
3.98±1.42
5.16±4.23

6.390
0.014

术后72 h
3.64±1.53
3.28±1.25
-1.084
0.282

FDP
术后24 h
3.98±1.11
4.38±3.41

0.661
0.031

术后72 h
3.61±1.87
4.02±2.20

0.841
0.403

表4 两组病人术后血栓、伤口并发症对比［例（%）］

并发症

术前肌间静脉血栓

术后第1天肌间静脉血栓

术后第1天深静脉血栓

术后第3天肌间静脉血栓

术后第3天深静脉血栓

术后4周下肢静脉血栓

术后伤口并发症

红肿渗出

淤斑肿胀

对照组

（35例）

3（8.57）
7（20.00）
1（2.86）

11（31.43）
1（2.86）
3（8.57）

1（2.86）
6（17.14）

观察组

（35例）

2（5.71）
4（11.43）

0
9（25.71）
1（2.86）
2（5.71）

0
5（14.29）

χ2值

0.215
0.971
1.014
0.280
0.000
0.215

7.111
0.108

P值

0.643
0.324
0.314
0.597
1.000
0.643

0.025
0.743
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二、安全性分析

TXA的药理作用是抑制体内纤溶系统，从而达

到减少失血的目的，因此在理论上增加了静脉血栓

栓塞症的危险［20，21］。目前多数的临床实验是为了检

验TXA的止血效果而非安全性，对于肺栓塞等罕见

并发症而言，现在临床试验样本量均不能得出确定

结论。在以往的研究中［22⁃25］，有学者认为TXA局部

应用，其进入血液循环的比例低，因此局部应用的安

全性更高，但是多数Meta分析显示在大骨科手术中

无论局部、静脉或联合用药，静脉血栓栓塞症发生率

的差异无统计学意义。Alshryda等［26］认为TXA的应

用可降低围手术期输血率从而减少血栓性疾病的发

生。本次研究发现，两组病人无肺栓塞的发生，且下

肢静脉血栓多以肌间静脉血栓为主。两组间DVT
发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05），即多次

应用TXA并不会增加DVT在复杂胫骨平台骨折术

后的发生风险。

另外，研究发现对照组术后伤口红肿渗出发生

率（1例，2.86%）高于观察组，且差异有统计学意义

（P＜0.05），与Xie等［12］结论相同。笔者认为可能与

以下两个因素有关：首先，有学者研究发现手术后切

口并发症的发生与输血率有密切关系［27］，本研究中

两组病人均未行输血治疗，从侧面解释了使用TXA
后术后伤口并发症降低的原因；其次，纤溶酶不仅仅

有着促进单核细胞、血小板、内皮细胞活化的作用，

其在刺激炎症介质释放及诱导相关促炎基因表达中

也发挥着重要作用［28，29］，TXA正是通过抑制纤溶酶

的活性发挥抗纤溶作用，所以TXA也具有潜在的抗

炎作用。两组病人术后伤口淤斑肿胀比较，差异无

统计学意义，笔者认为可能与所有病人术后患肢弹

力绷带加压包扎存在一定的关系。

综上所述，对于 Schatzker Ⅴ、Ⅵ复杂胫骨平台

骨折，术后3 h、6 h各静脉追加总量1 g的TXA，可以

进一步抑制术后机体纤溶亢进，降低术后的总失血

量、隐性失血量及48 h引流量，减少术后Hg丢失，且

不增加血栓性疾病发生风险。同时，TXA有一定的

抗炎作用，能减少术后伤口红肿渗出的发生。但是

本研究样本量较小，尚需大样本的前瞻性随机对照

研究来进一步验证。
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