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不同时机应用氨甲环酸对主动脉瓣置换术
临床疗效及血栓弹力图评估
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［摘要］：目的　 观察不同时机应用氨甲环酸（ＴＸＡ）在主动脉瓣置换术的围术期血液保护效果，并通过血栓弹力图（ＴＥＧ）
探讨其对凝血、纤溶以及血栓形成的影响。 方法　 选择经体外循环下主动脉瓣置换术的患者 ６８ 例，随机分为 ２ 组。 Ａ 组在麻

醉诱导后静脉给予负荷量 ＴＸＡ １５ ｍｇ ／ ｋｇ（１０ ｍｉｎ 内输注），继以 １０ ｍｇ ／ （ｋｇ·ｈ）维持泵注至手术结束。 Ｂ 组在体外循环转机结

束鱼精蛋白中和后 １０ ｍｉｎ，静脉注射 ＴＸＡ 负荷剂量 １５ ｍｇ ／ ｋｇ（１０ ｍｉｎ 内输注），继以 １０ ｍｇ ／ （ｋｇ·ｈ）持续泵注至手术结束。 记

录两组患者于不同时点术前（Ｔ０）、术后即刻（Ｔ１）、术后 ２４ ｈ（Ｔ２）、术后 ３ ｄ（Ｔ３）的血常规、凝血功能、ＴＥＧ 指标，统计围术期出

血量、术后引流量和异体输血率、静脉血栓栓塞发生率，对以上指标统计分析。 结果　 Ｔ２ 时 Ａ 组较 Ｂ 组的心包纵隔引流量显

著减少（ Ｐ ＜０．０５），但两组患者围术期总失血量、最大血红蛋白下降值及输血率均无统计学差异，两组患者血栓发生率未见差

异。 Ｂ 组在 Ｔ１ 时纤维蛋白原降解产物、Ｄ－二聚体较 Ａ 组显著增加（ Ｐ ＜０．０５）；Ｔ２ 时 Ａ 组纤维蛋白原、Ｄ－二聚体较 Ｂ 组显著

减少（ Ｐ ＜０．０５）。 结论　 在体外循环转机前应用 ＴＸＡ 可更加有效的抑制纤溶，减少术后早期的引流量，且不增加术后血栓发

生率。 ＴＥＧ 是体外循环心脏手术围术期凝血功能监测的可靠指标，对实施血液保护具有重要价值。
［关键词］：　 氨甲环酸；心脏手术；血液保护；血栓弹力图；血栓；体外循环

Ｂｌｏｏｄ ｃｏｎｓｅｒｖａｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｈｒｏｍｂｅｌａｓｔｏｇｒａｐｈｙ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｒｔ ｏｆ ｔｒａｎｅｘａｍｉｃ
ａｃｉｄ ａｐｐｌｉｅｄ ａｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｉｍｅｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ ａｏｒｔｉｃ ｖａｌｖｅ ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ

Ｚｈｕ Ｙｅｗｅｉ， Ｈｏｕ Ｔｉａｎｌｉａｎｇ， Ａｉ ｋｅ ｂａｉｅｒ·Ｎｕ ｅｒ ｍａｉ ｍａｉ ｔｉ， Ｙａｎｇ Ｌｏｎｇ
Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ａｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌｏｇｙ， Ｔｈｅ Ｆｉｒｓｔ Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｘｉｎｊｉａｎｇ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ， Ｕｒｕｍｃｈｉ ８３００５４， Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ： Ｙａｎｇ Ｌｏｎｇ， Ｅｍａｉｌ： １４４９０７１１７５＠ ｑｑ．ｃｏｍ

［Ａｂｓｔｒａｃｔ］： Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｔｈｅ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｒａｎｅｘａｍｉｃ ａｃｉｄ （ＴＸＡ） ａｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｉｍｅｓ ｄｕｒｉｎｇ ａｏｒｔｉｃ
ｖａｌｖｅ ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ ｓｕｒｇｅｒｙ， ａｎｄ ｅｘｐｌｏｒｅ ｉｔｓ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｎ ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ， ｆｉｂｒｉｎｏｌｙｓｉｓ ａｎｄ ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ ｔｈｒｏｕｇｈ ｔｈｒｏｍｂｅｌａｓｔｏｇｒａｐｈｙ （ＴＥＧ）．
Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ａ ｔｏｔａｌ ｏｆ ６８ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｕｎｄｅｒｗｅｎｔ ａｏｒｔｉｃ ｖａｌｖｅ ｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ ｕｎｄｅｒ ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ （ＣＰＢ） ｗｅｒｅ ｒａｎｄｏｍｌｙ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ
ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ． Ｇｒｏｕｐ Ａ ｒｅｃｅｉｖｅｄ １５ ｍｇ ／ ｋｇ ＴＸＡ ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓｌｙ ａｆｔｅｒ ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ａｎｅｓｔｈｅｓｉａ， Ｇｒｏｕｐ Ｂ ｒｅｃｅｉｖｅｄ １５ ｍｇ ／ ｋｇ ＴＸＡ ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓ⁃
ｌｙ １０ ｍｉｎｕｔｅｓ ａｆｔｅｒ ｐｒｏｔａｍｉｎｅ ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ ａｔ ｔｈｅ ｅｎｄ ｏｆ ＣＰＢ ｗｉｔｈｉｎ １０ ｍｉｎｕｔｅｓ， ＴＸＡ ｗａｓ ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｌｙ ｉｎｆｕｓｅｄ ａｔ ａ ｄｏｓａｇｅ ｏｆ １０ ｍｇ ／
（ｋｇ·ｈ） ｉｎ ｂｏｔｈ ｇｒｏｕｐｓ ｕｎｔｉｌ ｔｈｅ ｅｎｄ ｏｆ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ． Ｔｈｅ ｄａｔａ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｃｏｕｎｔ， ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ａｎｄ ＴＥＧ ｗｅｒｅ ｒｅｃｏｒｄｅｄ ａｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｉｍｅ
ｐｏｉｎｔｓ： ｂｅｆｏｒｅ ｔｈｅ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ （Ｔ０）， ａｔ ｔｈｅ ｅｎｄ ｏｆ ｔｈｅ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ （Ｔ１）， ２４ ｈｏｕｒｓ ａｎｄ ３ ｄａｙｓ ａｆｔｅｒ ｔｈｅ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ （Ｔ３，Ｔ４） ． Ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ
ｄａｔａ ｏｆ ｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｂｌｏｏｄ ｌｏｓｓ， ｔｈｅ ｒａｔｅ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ ａｎｄ ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ ｗｅｒｅ ｃｏｌｌｅｃｔｅｄ ｆｏｒ ｆｕｒｔｈｅｒ ａｎａｌｙｓｉｓ． Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｃｏｍｐａｒｅｄ
ｗｉｔｈ ｇｒｏｕｐ Ｂ． Ｐｅｒｉｃａｒｄｉａｌ ａｎｄ ｍｅｄｉａｓｔｉｎａｌ ｄｒａｉｎａｇｅ ｏｆ ｇｒｏｕｐ Ａ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｒｅｄｕｃｅｄ ２４ ｈｏｕｒｓ ａｆｔｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ （ Ｐ ＜０．０５）． Ｈｏｗｅｖ⁃
ｅｒ， ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｎｏ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｉｎ ｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｂｌｏｏｄ ｌｏｓｓ， ｍａｘｉｍｕｍ ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ ｖａｌｕｅ ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ， ａｌｌｏｇｅｎｅｉｃ ｂｌｏｏｄ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ
ａｎｄ ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ ｒａｔｅ （３．０％ ｖｓ． ０．０％） ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｇｒｏｕｐ Ａ， ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ｄｅｇｒａｄａｔｉｏｎ ｐｒｏｄｕｃｔｓ （ＦＤＰ） ａｎｄ Ｄ－
Ｄｉｍｅｒ （ＤＤ） ｉｎ ｇｒｏｕｐ Ｂ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ａｔ Ｔ１， ｗｈｉｌｅ ｔｈｅ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ （ＦＩＢ） ａｎｄ ＤＤ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｉｎ ｇｒｏｕｐ Ａ ａｔ Ｔ２
（ Ｐ ＜０． ０５）． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ 　 Ｔｈｅ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ＴＸＡ ｂｅｆｏｒｅ ＣＰＢ ｃａｎ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｉｙ ｉｎｈｉｂｉｔ ｈｙｐｅｒｆｉｂｒｉｎｏｌｙｓｉｓ ａｎｄ ｒｅｄｕｃｅ ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ
ｄｒａｉｎａｇｅ． ＡＳ ａ ｒｅｌｉａｂｌｅ ｍｅｔｈｏｄ ｆｏｒ ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｄｕｒｉｎｇ ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ， ＴＥＧ ｈａｓ ｇｒｅａｔ ｖａｌｕｅ ｆｏｒ ｂｌｏｏｄ ｃｏｎｓｅｒｖａｔｉｏｎ．

［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ］：　 Ｔｒａｎｅｘａｍｉｃ ａｃｉｄ； Ｃａｒｄｉａｃ ｓｕｒｇｅｒｙ； Ｂｌｏｏｄ ｃｏｎｓｅｒｖａｔｉｏｎ； Ｔｈｒｏｍｂｅｌａｓｔｏｇｒａｐｈｙ； Ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ； Ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ

基金项目：新疆维吾尔自治区重点实验室开放课题（２０１８Ｄ０４００１）
作者单位：８３００５４ 乌鲁木齐，新疆医科大学第一附属医院 麻醉科

通讯作者：杨　 龙，Ｅｍａｉｌ：１４４９０７１１７５＠ ｑｑ．ｃｏｍ

８６２ 中国体外循环杂志 ２０２０ 年 １０ 月 ２８ 日第 １８ 卷第 ５ 期 Ｃｈｉｎ Ｊ ＥＣＣ Ｖｏｌ．１８ Ｎｏ．５ Ｏｃｔｏｂｅｒ ２８， ２０２０



　 　 出血是心脏外科手术危及生命的主要并发症之

一，手术及非手术原因引起的出血常常会导致不良

后果及死亡率的增加。 心脏手术心肺转流（ｃａｒｄｉｏｐ⁃
ｕｌｍｏｎａｒｙ ｂｙｐａｓｓ， ＣＰＢ）过程影响凝血和纤溶，血液

与非内皮化的 ＣＰＢ 管路接触会释放组织因子，进而

激活细胞和体液系统，包括凝血级联反应、补体和纤

溶系统、血小板和白细胞的激活导致水肿、组织损

伤、纤溶亢进和消耗性凝血障碍。 围术期大剂量肝

素、抗凝药物等因素极易导致机体凝血紊乱从而增

加出血及血栓形成的概率。 因此，心脏手术围术期

血液管理至关重要，在有效降低围术期出血的基础

上，还应特别关注术后静脉血栓栓塞（ｖｅｎｏｕｓ ｔｈｒｏｍ⁃
ｂｏｅｍｂｏｌｉｓｍ， ＶＴＥ）并发症［１］。 氨甲环酸（ ｔｒａｎｅｘａｍｉｃ
ａｃｉｄ， ＴＸＡ）减少心脏手术围术期出血和异体输血的

作用，已被大量临床研究所证实［２－３］。 目前，有关

ＴＸＡ 不同剂量和给药方式（主要是静脉、局部和联

合给药）的研究报道较多［４－５］。 但不同给药时机是

否对纤溶系统、围术期失血量和输血需求产生影响，
以及 ＣＰＢ 心脏手术 ＴＸＡ 最佳使用时机尚存在争

议。 血栓弹力图 （ ｔｈｒｏｍｂｅｌａｓｔｏｇｒａｐｈｙ， ＴＥＧ）可动态

监测凝血和纤维蛋白溶解的全过程，识别凝血异常

的原因，本文 ＴＥＧ 监测和分析围术期凝血和纤溶变

化，探讨心脏手术中 ＴＸＡ 不同给药时机对凝血、纤
溶以及围术期失血的影响，为其临床应用的安全性

和有效性提供依据。

１　 资料与方法

１．１　 一般资料 　 本研究为随机对照、双盲、单中心

临床试验，所有患者均签署书面知情同意书。 以

２０１８ 年 １ 月至 ２０１９ 年 １２ 月于本院心脏外科就诊，
择期行 ＣＰＢ 主动脉瓣置换术的患者为研究对象，最
终纳入符合研究标准的人员共 ６８ 例。 纳入标准：①
ＮＹＨＡ 心功能Ⅱ～Ⅲ级，１ 个月内无急性心梗史；②
首次进行 ＣＰＢ 心脏手术；③术前凝血酶原时间（ｐｒｏ⁃
ｔｈｒｏｍｂｉｎ， ＰＴ）、活化部分凝血活酶时间 （ ａｃｔｉｖａｔｅｄ
ｐａｒｔｉａｌ ｔｈｒｏｍｂｏｐｌａｓｔｉｎ ｔｉｍｅ， ＡＰＴＴ）、 ＴＥＧ、 血 小 板

（ｐｌａｔｅｌｅｔ， ＰＬＴ）无异常；④无慢性贫血、术前血红蛋

白（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，Ｈｂ） ＞１００ ｇ ／ Ｌ。 ⑤单纯主动脉瓣置

换术且同一个医疗组的手术。 排除标准：①对 ＴＸＡ
药物过敏者；②患有先天性凝血功能紊乱、获得性血

液系统疾病及免疫系统疾病；③既往有深静脉血栓

（ｄｅｅｐ ｖｅｎｏｕｓ ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ，ＤＶＴ）或肺栓塞（ｐｕｌｍｏｎａｒｙ
ｅｍｂｏｌｉｓｍ，ＰＥ）病史者；④术前 ２４ ｈ 使用过肝素、术
前 １４ ｄ 使用过华法令、阿司匹林者；⑤肝肾功能严

重不良者。

１．２　 研究方法　 将纳入研究对象用随机数字表法

随机分为 Ａ 组（ｎ＝ ３３）和 Ｂ 组（Ｂ＝ ３５），随机序列由

不参与麻醉的护士保管。 麻醉和 ＣＰＢ 均按照统一

标准流程操作。 所有患者于术前 ３０ ｍｉｎ 肌注 ０．１
ｍｇ ／ ｋｇ 吗啡，麻醉诱导给予静脉注射舒芬太尼 １．０ ～
１．５ μｇ ／ ｋｇ、罗库溴铵 １ ｍｇ ／ ｋｇ、咪达唑仑 ０． １ ～ ０． ２
ｍｇ ／ ｋｇ 或诱导剂依托咪酯 ０．２ ～ ０．３ ｍｇ ／ ｋｇ，术中持续

输注丙泊酚 ６～８ ｍｇ ／ （ｋｇ·ｈ）和罗库溴铵 ０．６～１ ｍｇ ／
（ｋｇ·ｈ），间断推注舒芬太尼维持麻醉深度。 麻醉诱

导后 Ａ 组静脉给予负荷量 ＴＸＡ １５ ｍｇ ／ ｋｇ（１０ ｍｉｎ 内

输注），继以 １０ ｍｇ ／ （ｋｇ·ｈ）持续泵注，至手术结束；Ｂ
组在 ＣＰＢ 转机结束，鱼精蛋白中和肝素 １０ ｍｉｎ 后，静
脉注射 ＴＸＡ 负荷剂量 １５ ｍｇ ／ ｋｇ（１０ ｍｉｎ 内输注），继
以 １０ ｍｇ ／ （ｋｇ·ｈ）持续泵注至手术结束。 术中所有

结局指标都由麻醉助手实时记录。 ＣＰＢ 中维持体温

在 ３２～３４℃，肝素化使用肝素 ３ ｍｇ ／ ｋｇ，并根据活化凝

血时间（ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｃｌｏｔｔｉｎｇ ｔｉｍｅ， ＡＣＴ）测量结果间断补

充肝素，维持 ＡＣＴ＞４８０ ｓ。 ＣＰＢ 结束后，两组患者均

根据肝素初始计量 １ ∶ １．５～１．８ 给予鱼精蛋白拮抗肝

素，剂量保证 ＡＣＴ 达到术前的基准值。
１．３　 观察指标　 ①异体血输血量和围术期失血量

（术中失血量＋术后心包纵隔引流量）；②Ｈｂ 下降差

值（术前 Ｈｂ－术后 Ｈｂ 较低值）；③异体输血：按照

《心脏外科手术血液管理专家共识（２０１５ 版）》及

《围术期输血指南》，ＣＰＢ 过程中 Ｈｂ＜６０ ｇ ／ Ｌ，ＣＰＢ
后 Ｈｂ＜７０ ｇ ／ Ｌ 输注红细胞；新鲜冰冻血浆输注时

机：国际标准化比值＞１．４ 或者 ＡＰＰＴ＞５０ ｓ 或者 ＴＥＧ
检査中 Ｒ 时间＞１０ ｍｉｎ；ＰＬＴ≤５０×１０９ ／ Ｌ，输注 ＰＬＴ；
纤维蛋白原（ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ， ＦＩＢ）≤１ ｇ ／ Ｌ 输注 ＦＩＢ；④
血栓形成率：术前彩超未发现血栓，术后发现 ＰＴ 或

ＤＶＴ；⑤分别于以下时点：术前（Ｔ０）、术后即刻（Ｔ１）、
术后 ２４ ｈ（Ｔ２）、术后 ３ ｄ（Ｔ３）抽全血，测定各组患者

的 ＴＥＧ、凝血功能、血常规，并进行分析比较。
１．４　 统计学处理　 采用 ＳＰＳＳ ２２．０ 统计学软件进行

分析，计数资料用（％）表示，组间比较采用 χ２检验

或确切概率法；计量资料用（􀭰ｘ±ｓ）表示，组间比较采

用 ｔ 检验， Ｐ ＜０．０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２．１　 一般资料比较 　 两组患者基线资料未见统计

学差异（ Ｐ ＞０．０５），见表 １。
２．２　 围术期失血量、输血率及血栓事件比较　 Ａ 组

较 Ｂ 组术后 ２４ ｈ 引流量显著减少（ Ｐ ＜０．０５）。 Ｂ 组

围术期总失血量及最大 Ｈｂ 下降值较 Ａ 组高，但均

无统计学差异（ Ｐ ＞０．０５）。 两组各有 ４ 例输血，输
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血率比较无统计学意义（ Ｐ ＞０．０５）。 Ａ 组有 １ 例发

生下肢肌间 ＶＴＥ。 见表 ２。
２．３　 两组凝血功能比较　 Ｂ 组与 Ａ 组术前（Ｔ０）凝
血功能无统计学差异；在 Ｔ１ 时点纤维蛋白原降解产

物（ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ｄｅｇｒａｄａｔｉｏｎ ｐｒｏｄｕｃｔｓ，ＦＤＰ）、Ｄ－二聚体

（Ｄ－ｄｉｍｅｒ，ＤＤ）Ｂ 组较 Ａ 组显著增加（ Ｐ ＜０．０５）；Ｔ２
时点，Ａ 组 ＦＩＢ、ＤＤ 较 Ｂ 组显著减少（ Ｐ ＜０．０５）；其
余时点组间比较均无统计学意义。 见表 ３。
２．４　 两组 ＴＥＧ 比较　 结果显示两组 ＴＥＧ 各指标在

相应时点数值均无统计学差异（ Ｐ ＞０．０５）。 见表 ４。

表 １　 两组患者的一般资料对比

项目 Ａ 组（ｎ＝ ３３） Ｂ 组（ｎ＝ ３５） ｔ 值 Ｐ 值

年龄（岁） ５８．３±６．５ ５６．４±７．３ １．３７７ ０．１７３

男性 ／ 女性（ｎ） ２０ ／ １３ ２１ ／ １４ ０．００３ ０．９５９

体质量指数（ｋｇ ／ ｍ２） ２６．６±４．１ ２５．７±４．６ ０．２９２ ０．７７３

射血分数（％） ５６．７±１２．８ ５８．２±１１．６ ０．１６０ ０．８７２

手术时间（ｍｉｎ） １０６．５±１３．８ １０９．４±１４．５ ０．１０５ ０．９１７

体外循环时间（ｍｉｎ） ５４．２±１３．４ ５５．３±１０．７ ０．９９２ ０．３２５

最低肛温（℃） ３２．１±１．７ ３１．６±１．５ １．５１５ ０．１３５

术前 Ｈｂ（ｇ ／ Ｌ） １２７±１２ １２５±１４ ０．９０２ ０．３７９

表 ２　 两组患者围术期失血量、输血率及血栓发生率

项目 Ａ 组（ｎ＝ ３３） Ｂ 组（ｎ＝ ３５） ｔ 值 Ｐ 值

术中出血量（ｍｌ） ３８３．２±１３９．６ ４１２．９±１１４．８ ０．９１６ ０．３６３

术后 ２４ ｈ 引流量（ｍｌ） ２１１．９±９７．９ ２８４．９±１２３．２ ２．６５４ ０．０１４

围术期总失血量（ｍｌ） ５１４．４±２１４．０ ５２７．３±２１９．４ ０．２４１ ０．８１１

输血率（％） １１．４ １２．１ ０．００８ ０．９２９

Ｈｂ 下降差值（ｇ ／ Ｌ） ２５．３±１２．６ ２８．５±１０．３ １．１１５ ０．２６９

血栓发生率（％） ３．０ ０．０ １．０７６ ０．２９９

表 ３　 两组患者不同时间凝血功能比较（􀭰ｘ±ｓ）

项目 时间 Ａ 组（ｎ＝ ３３） Ｂ 组（ｎ＝ ３５） ｔ 值 Ｐ 值

ＰＴ（ｓ） Ｔ０ １１．５±０．７ １１．６±０．８ ０．０８１ ０．９３６

Ｔ１ １３．２±３．８ １２．２±１．６ ０．５７２ ０．５６９

Ｔ２ １１．５±２．２ １２．５±１．１ ０．８７３ ０．３８５

Ｔ３ １２．１±１．３ １１．７±１．４ ０．９２０５ ０．４０９

ＡＰＴＴ（ｓ） Ｔ０ ３１．６±４．８ ２９．４±３．６ ０．５９９ ０．５８１

Ｔ１ ３０．７±３．２ ３２．１±３．７ ０．１６９ ０．８７３

Ｔ２ ３０．４±４．５ ３３．７±５．１ １．５９５ ０．１８６

Ｔ３ ２８．２±２．５ ２９．４±３．３ １．８４ ０．１３９

ＦＩＢ（ｇ ／ Ｌ） Ｔ０ ２．５±０．７ ２．６±０．５ ０．６０６ ０．５７７

Ｔ１ ２．３±１．２ ２．２±１．３ ０．２３５ ０．８２５

Ｔ２ ２．９±０．９ ３．６±１．２ ２．８８４ ０．００５

Ｔ３ ２．８±０．８ ２．６±１．１ ０．７０４ ０．５２０

ＦＤＰ（ｍｇ ／ Ｌ） Ｔ０ ３．５±２．１ ３．４±２．３ ０．６１８ ０．５６９

Ｔ１ ４．４±２．８ ６．７±３．１ ３．１５１ ０．００２

Ｔ２ ５．５±４．６ ５．３±４．４ １．９１８ ０．１２７

Ｔ３ ５．１±４．７ ５．３±４．１ ０．７８７ ０．４７５

ＤＤ（ｍｇ ／ Ｌ） Ｔ０ ２１６．４±１０９．５ ２１８．６±１１４．７ ０．９５１ ０．３９６

Ｔ１ ２７５．２±１３２．６ ３６５．６±１４９．４ ２．５９４ ０．０１１

Ｔ２ ２５６．３±１６０．１ ３８４．８±１９３．３ ２．９３１ ０．００４

Ｔ３ ２２５．３±１０６．７ ２１９．１±１１３．８ ０．３４２ ０．７４９
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表 ４　 两组患者不同时间 ＴＥＧ 比较（􀭰ｘ±ｓ）

项目 时间 Ａ 组（ｎ＝ ３３） Ｂ 组（ｎ＝ ３５） ｔ 值 Ｐ 值

Ｒ 值（ｍｉｎ） Ｔ０ ５．６±０．９ ５．７±１．１ ０．７３９ ０．５４２

Ｔ１ ５．８±１．３ ５．６±１．４ ０．１９２ ０．８５７

Ｔ２ ５．８±１．５ ５．７±１．３ １．４３１ ０．２３４

Ｔ３ ５．７±１．１ ５．８±１．２ ０．６５０ ０．５５１

Ｋ 值（ｍｉｎ） Ｔ０ ２．２±０．５ ２．１±０．６ ２．１２０ ０．１０１

Ｔ１ ２．３±１．２ ２．４±１．３ ０．８０８ ０．４６５

Ｔ２ ２．１±０．９ ２．２±０．８ １．８４０ ０．１３９

Ｔ３ ２．１±０．７ １．９±０．６ ０．７４７ ０．４９６

Ａｌｐｈａ（°） Ｔ０ ５８．３±９．４ ６１．３±６．５ １．２９０ ０．２６５

Ｔ１ ５７．７±８．２ ６２．７±７．４ ０．１７４ ０．８７０

Ｔ２ ６０．５±４．７ ５９．６±７．１ ２．１９０ ０．０９３

Ｔ３ ６２．１±８．６ ６７．８±６．３ ０．６８６ ０．５３０

ＭＡ 值（ｍｍ） Ｔ０ ５９．２±６．３ ６０．６±６．４ １．６１０ ０．１８２

Ｔ１ ５８．６±７．１ ６２．７±７．５ ０．８２３ ０．４５６

Ｔ２ ６０．３±７．７ ６４．３±８．１ ０．２７２ ０．７９９

Ｔ３ ６２．８±７．３ ６２．７±６．４ １．４００ ０．２３５

Ｃｌ Ｔ０ －０．５±１．８ －０．５±１．５ ０．０６５ ０．９５０

Ｔ１ －０．７±２．３ －０．６±２．１ ０．７６１ ０．４８９

Ｔ２ －０．７±２．１ －０．９±２．４ ０．２４６ ０．８１７

Ｔ３ ０．４±１．４ ０．２±１．８ ２．０７０ ０．１０６

ＬＹ３０ Ｔ０ ０．０±０．１ ０．０±０．１ ０．９４３ ０．３９８

Ｔ１ ０．０±０．１ ０．０±０．２ ０．１６１ ０．８８０

Ｔ２ ０．１±０．１ ０．０±０．０ １．５８２ ０．１８９

Ｔ３ ０．０±０．１ ０．１±０．１ ０．４８４ ０．６５３

　 注：ＣＩ：凝血指数；ＬＹ３０：ＭＡ 后 ３０ ｍｉｎ 血凝块幅度减少速率。

３　 讨　 论

心脏外科手术因其手术创伤大、ＣＰＢ、低温以及

术中肝素化等原因，常导致不同程度的出血。 ＣＰＢ
时体内的红细胞、凝血因子及 ＰＬＴ 等有形成分被破

坏，ＰＬＴ 数量及功能降低，肝素反弹及血液稀释等因

素，极易引起患者术后异常出血，导致出血性事件

（二次开胸止血、消化道出血、出血性卒中）的发生，
严重威胁患者生命安全［６］。 因此，对心脏手术患者

实施有效的血液保护至关重要，其中抗纤溶药物便

是临床医师血液管理的有力措施［７］。 最初用于临床

的抑肽酶，由于价格高昂、肾毒性及过敏风险等退

市。 ＴＸＡ 因其具有与赖氨酸相似的化学结构，可逆

性结合纤溶酶原和纤溶酶的赖氨酸结合位点，从而

阻断后者与纤维蛋白特异性赖氨酸残基的相互作

用，抑制纤维蛋白分解，进而抑制纤溶。 此外，体内

单核细胞、ＰＬＴ 等含有许多纤溶酶原受体，当纤溶酶

原与之结合后被激活，导致纤溶亢进；ＴＸＡ 与纤溶酶

原结合，抑制其活性来发挥作用［８］。 ＴＸＡ 对于纤溶

亢进所致的各种出血具有显著的止血效果，同时有

研究发现 ＴＸＡ 具有调控免疫反应、降低中性粒细胞

弹性蛋白酶，从而减轻术后炎症的作用［９－１０］。
由于 ＣＰＢ 非生理过程常引起血液系统病理生

理改变，如何平衡凝血和纤溶成为临床医生关注的

焦点。 ＣＰＢ 后，血液自人体进入人工心肺机，打破机

体凝血－纤溶系统平衡，凝血系统被激活为促凝状

态，ＴＸＡ 因抑制 ＦＩＢ 溶解，ＦＩＢ 与凝血酶具有高亲和

力，从而吸附凝血酶，可促使局部血凝块的形成，有
形成微血栓的风险；ＣＰＢ 停机后，缺少了 ＣＰＢ 的刺

激，机体由促凝状态转为抗凝状态，即纤溶亢进；从
理论上讲，在 ＣＰＢ 结束后给予 ＴＸＡ 可对抗纤溶亢

进，且不增加前期微血栓形成的风险。 目前，有关

ＴＸＡ 给药时间窗尚存在一定争议［１１－１２］，本研究分别

在 ＣＰＢ 前、ＣＰＢ 后使用 ＴＸＡ，观察比较是否对凝血
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系统及术后血栓事件产生影响。
结果显示：Ａ 组较 Ｂ 组患者术后 ２４ ｈ 引流量明

显减少、ＤＤ 在术后即刻和术后 ２４ ｈ 时点明显低于 Ｂ
组，其余凝血功能指标的影响无统计学意义。 其原

因可能是静脉注射 ＴＸＡ 在健康个体血药浓度达峰

于 １ ｈ 内，而口服 ＴＸＡ 血药浓度峰值在 ３ ｈ 出现，
ＴＸＡ 半衰期约 ８０ ｍｉｎ，生物利用度达 ３３％ ～ ３４％，
ＴＸＡ 通过肾小球滤过消除，第一小时可代谢 ３０％，２４
ｈ 内 ９０％可经肾脏排泄消除［１３－１４］。 Ａ 组在 ＣＰＢ 开

始前即给予治疗量 ＴＸＡ，总体给药时间和剂量高于

Ｂ 组，在 ＣＰＢ 激活纤溶系统前便可发挥药效，较 Ｂ 组

在 ＣＰＢ 后纤溶系统亢进再使用 ＴＸＡ 可更加有效抑

制 ＤＤ 上升。 最新研究结果表明，与非出血患者相

比，出血者的 ＤＤ 及纤溶酶－抗纤溶酶复合物升高，
应用 ＴＸＡ 可减弱两种产物升高程度［１５］，与本试验观

察一致。 另外，由于 ＣＰＢ 致使血浆 ＦＩＢ 含量和活力

受损是术后出血的一个重要因素［１６］，本研究中两组

患者 ＦＩＢ 在 Ｔ１ 时点较 Ｔ０ 均呈现下降趋势，在 Ｔ２ 时

点 Ｂ 组较 Ａ 组 ＦＩＢ 有明显升高，其余时间点均未见

显著差异，可能是由于经历 ＣＰＢ 急性等容稀释对凝

血功能的影响，产生不同程度 ＦＩＢ 下降，在术后第 １
天逐渐恢复，也说明机体纤溶活动增强，本试验中两

组术后 ２４ ｈ 引流量差异可能与上述因素有关。 然而

两组在术中出血量、围术期失血量、最大 Ｈｂ 下降值

及输血率未见显著性差异 （ Ｐ ＞０．０５），以此推断在

ＣＰＢ 前使用 ＴＸＡ 可更加有效抑制继发性纤溶亢进，
减少术后早期出血。

目前国内外很多临床研究证实 ＴＸＡ 对于 ＣＰＢ
心脏手术的血液保护作用，但同时，ＴＸＡ 由于其特有

的抗纤溶作用，理论上存在增加血栓事件的风险（如
ＤＶＴ、心梗、脑栓塞等）。 血栓栓塞并发症最常发生

在心脏瓣膜置换术后早期，故早期即需要进行监测

和抗凝治疗，以预防血栓栓塞事件的发生。 Ｍｙｌｅｓ ＰＳ
等有关冠状动脉旁路移植手术的随机对照试验显

示，围术期应用 ＴＸＡ 与空白对照组比较，不仅降低

出血风险，而且未观察到术后 ３０ ｄ 血栓事件的增

加［１７］。 刘静等一项回顾性研究发现，即使心梗、缺
血性脑卒中的发生率较低，但 ＴＸＡ 仍有增加此不良

事件的倾向［１８］。
ＴＥＧ 利用血栓弹力描绘特殊图形，动态反映凝

血全过程［１９］。 ＴＥＧ 中 Ｒ 值主要体现凝血因子质量，
血液高凝状态时 Ｒ 值减小；Ｋ 值是形成 ２０ ｍｍ 血凝

块所需时间，反映网织速度，理论上与 ＦＩＢ 呈负相

关；ＭＡ 值反映血凝块最大强度和稳定性，受 ＰＬＴ 数

量和功能影响较大，ＭＡ 值可作为预测 ＶＴＥ 发生的

风险指标。 伍娟等一项回顾性研究表明 ＴＥＧ 较常

规凝血功能检测对老年心脏手术患者术后 ＶＴＥ 并

发症有更高的预测价值，且 ＤＤ 在血栓诊断依然具

有独特优势［２０］。 因此，临床上在 ＴＸＡ 最佳使用方案

的研究中，应将 ＴＥＧ 与 ＦＤＰ、ＤＤ 联合监测纤溶，以
指导抗纤溶药物的使用［２１］。 Ｆａｒａｏｎｉ 等研究报道了

不同剂量 ＴＸＡ 与空白对照比较，均未发现明显纤溶

亢进改变（ＬＹ３０＞７．５％为标准），与本研究结果相似，
尽管两组早期 ＦＩＢ 及 ＤＤ 有显著差异，但两组 ＴＥＧ
差异均未见统计学意义（ Ｐ ＞０．０５），同时本研究两组

患者血栓发生率亦未见统计学差异。
然而，本研究尚存在一定局限性。 首先，本试验

只纳入了主动脉瓣置换术患者，研究样本量偏少且

为单中心研究，限制了研究的扩展性，只适用于 ＣＰＢ
心脏手术。 另外心脏机械瓣膜置换术后早期即需要

进行抗凝治疗，以预防栓塞事件，以上各因素对本研

究中血栓发生率及实验室检查结果可能存在一定干

扰。 此外，由于 ＴＥＧ 的应用，围术期输血率尚不能

简单看作 ＴＸＡ 单因素作用结果。 因此，尚需要更大

范围多中心大样本进一步深入探索［２２］。
综上，在 ＣＰＢ 转机前应用 ＴＸＡ 可更加有效抑制

纤溶，减少心脏术后早期出血，且不增加术后血栓发

生率，同时 ＴＥＧ 是 ＣＰＢ 心脏手术围术期凝血功能监

测的可靠指标，对实施血液保护具有重要临床价值。
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