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·临床研究·

氨甲环酸联合矛头蝮蛇血凝酶治疗外伤后
脑出血患者头颅 CT 变化及临床疗效
欧海荣 李越 龙霄翱

【摘要】 目的 研究氨甲环酸联合矛头蝮蛇血凝酶治疗外伤后脑出血患者的头颅 CT 变化及

临床治疗效果。 方法 选择吴川市人民医院神经外科一区和广东医科大学附属医院自 2016 年 1
月至 2017 年 12 月收治的 136 例 TBI 后脑出血患者作为研究对象， 分为试验组和对照组， 每组 68
例。对照组给予矛头蝮蛇血凝酶，试验组在矛头蝮蛇血凝酶的基础上联合使用氨甲环酸，头颅 CT 检

测患者颅内血肿的变化情况及影像学特征，比较 2 组患者脑出血血肿增大的发生率、治疗疗效、并

发症和临床预后。 结果 试验组中血肿继续增加和达到手术指征的患者（3 例、1 例)均显著少于对

照组（10 例、8 例)，差异有统计学意义（P<0.05）。患者头颅 CT 检查显示试验组患者血肿量逐渐吸收，
血肿周围水肿情况较对照组更轻。 试验组患者的肺部感染、褥疮的发生率明显低于对照组，差异具

有统计学意义（P<0.05），而深静脉感染、泌尿系感染、营养不良方面则差异无统计学意义（P>0.05）；
试验组患者在疾病恢复期第 3、6、9 个月的日常生活能力评分（ADL）均显著高于对照组，差异 具有

统计学意义（P<0.05）。 结论 氨甲环酸联合矛头蝮蛇血凝酶预防性用药能够降低脑创伤后脑内出

血血肿增大的发生率，且能够改善临床治疗效果。
【关键词】 脑出血； 氨甲环酸； 矛头蝮蛇血凝酶
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【Abstract】 Objective To study the clinical effect of tranexamic acid combined with
hemocoagulase bothrops atrox on preventing hematoma enlargement after traumatic cerebral hemorrhage.
Methods One hundred and thirty-six exception injury after cerebral hemorrhage patients admitted to
District 1 of Neurosurgery Department of Wuchuan People’s Hospital and Affiliated Hospital of
Guangdong Medical University from January 2016 to December 2017 were selected as the research object,
and they were randomly divided into experimental group and control group, 68 cases respectively. Control
group were given hemocoagulase bothrops atrox, experiment group were given hemocoagulase bothrops
atrox combination of tranexamic acid. Then compare two groups of patients with cerebral hemorrhage
haematoma increases the incidence of differences, treatment efficacy and complications, and clinical
outcomes. Results In the experimental group, hematoma continued to increase and reached the
operation indication (3 cases, 1 case) were significantly less than the control group (10 cases, 8 cases), the
differences were statistically significant (P<0.05). CT examination of the patient’s head showed that the
amount of hematoma in the experimental group was gradually absorbed, and the hematoma surrounding
edema was lighter than that in the control group. The incidence of pulmonary infection and bedsore in the
experimental group was significantly lower than that in the control group (P <0.05), but there was no
significant difference in deep vein infection, urinary tract infection and malnutrition (P>0.05). The ADL
scores of the experimental group was significantly higher than that of the control group at the 3rd, 6th and 9th

month of the recovery period (P<0.05). Conclusion Tranexamic acid combined with hemocoagulase
bothrops atrox can reduce the incidence of intracerebral hemorrhage hematoma after traumatic brain injury
and improve the clinical treatment effect.
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我国每年约数十万人因创伤性脑损伤（traumatic
brain injury，TBI）致死、致残 [1]。 在 TBI 患者中，约有

60%的严重脑外伤患者可出现颅内出血， 包括硬膜

外出血、硬膜下出血、脑内出血、脑室出血，严重影响

患者的生命健康 [2]。 对 TBI 后颅内出血尚未达到手

术指征的患者，在疾病治疗早期出现可血肿增加，病

情加重，甚至需要紧急手术清除血肿[3-4]。 早期临床干

预未达到手术指征的 TBI 后脑出血， 降低血肿增加

的发生率，避免病情加重开颅手术造成二次脑损伤，
对改善 TBI 后脑出血患者的预后有极大的价值 [5-6]。
氨甲环酸和矛头蝮蛇血凝酶是脑外伤后常用的止血

药物， 目前报道表明这 2 种药物在降低脑出血血肿

再增大、缩小血肿体积上有一定的临床疗效，但是现

有的临床报道主要集中于其在自发性脑出血中的应

用，对 TBI 脑出血的研究较为缺乏[7-9]。 我科近 2 年开

展了氨甲环酸联合矛头蝮蛇血凝酶治疗 TBI 后脑出

血的研究，现将结果报道如下。

资料与方法

一、一般资料

选择自 2016 年 1 月至 2017 年 12 月吴川市人

民医院神经外科一区和广东医科大学附属医院治疗

的 136 例外伤后脑内出血患者作为研究对象， 根据

治疗方案的差别分为试验组和对照组，每组 68 例。2
组患者的性别构成、年龄、发病距离开始治疗时间、
出 血 量、入 院 时 GCS 评 分 差 异 无 统 计 学 意 义 （P>
0.05），具有可比性（表 1）。纳入标准：（1）闭合性脑创

伤患者；（2）入院时 CT 检查见颅内出血；（3）患者入

院 时 尚 未 达 到 手 术 指 征；（4）TBI 后 3 h 内 送 至 医

院。 排除标准：（1）研究期间死亡病例；（2）血液系统

疾病史，凝血功能异常者；（3）有精神性疾病史者；
（4）治疗期间出现药物不良反应较明显者；（5）医嘱

性差、失访的患者。本研究经本院医学伦理委员会的

审核并同意进行（伦审号：W2016008C）。
二、分组和干预措施

对照组采用矛头蝮蛇血凝酶 （蓬莱诺康药业，

0.5 单位）治疗，2 个单位剂量，静注 1 次。 试验组在

对照组的基础上联合使用氨甲环酸 氯化钠注射 液

（广州白云山天心制药，10 mL∶1.0 g），先以 1 g 氨甲

环酸/100 mL 生理盐水 10 min 内静滴完成，再以 1 g
氨甲环酸/1000 mL 生理盐水静脉维持 8 h。2 组患者

的其他治疗方式保持一致，包括：严格脑卒中相关治

疗指南进行系统全面的治疗， 对病情变化达到手术

指征的患者予以急诊手术治疗，并送 ICU，病情稳定

后转回普通病房。 患者开始治疗后 2 d 内均复查头

部 CT，之后根据病情变化复查头部 CT，根据 CT 结

果评估血肿变化情况。
三、观察指标

头颅 CT：72 h 内患者每隔 24 h 复查 1 次头颅

CT，若观察期间患者病情出现明显变化，则立即进

行复查 CT 已明确颅内病情变化。 血肿变化情况分

为：血肿增大、血肿无改变及血肿减小。 血肿量=π/
6×（血肿最大长径×最大宽径×层数）。 治疗后 1 周再

次复查头颅 CT。
手术指征情况：患者住院期间，由于病情恶化，

CT 复查结果明确患者病情达到手术指征的例数。
患者住院期间并发症情况：包括肺部感染、深静

脉血栓、褥疮、泌尿系感染、营养不良等，计算各类并

发症的发生率及总并发症发生率。 并发症发生率=
并发症出现的人数/总人数×100%。

恢复期患者日常生活能力评分（activities of daily
living，ADL）： 恢复期第 3、6、12 个月对患者的日常

生活能力进行评分。
四、统计学分析

采用 SPSS20.0 软件进行统计学分析。 计量资料

中正态分布资料以均数±标准差（Mean±SD）表示，采

用两独立样本 t 检验；计数资料以率（%）表示，采用

χ2 检验或 Fisher 确切概率法。 以 P<0.05 为差异有统

计学意义。

结 果

一、2 组患者治疗后头颅 CT 影像学变化特点和

表 1 2 组患者的基本资料比较

项目 试验组（n=68） 对照组（n=68） t/χ2 值 P 值

性别（男/女） 37/31 35/33 0.118 0.731

年龄（岁，Mean±SD） 37.81±8.60 36.34±9.36 0.954 0.342

发病距开始治疗时间（min，Mean±SD） 81.90±31.30 78.01±33.53 0.698 0.486

血肿量（cm3，Mean±SD） 23.35±3.27 22.59±3.45 1.326 0.187

治疗前 GCS 评分（分，Mean±SD） 8.96±1.25 9.25±1.28 1.352 0.179
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差异比较

入院 72 h 内，试验组中血肿继续增加的患者有

3 例，对照组有 10 例，试验组显著少于对照组，差异

有统计学意义（χ2=4.168，P=0.041）。 并且，随着患者

住院期间病情变化，试验组有 1 例达到手术指征，而

对照组则有 8 例达到手术指征， 差异有统计学意义

（χ2=5.830，P=0.033）。 试验组血肿不增加病例在入院

时、入院后 72 h 复查、治疗第 7 天时的头颅 CT 情况

（图 1A~C），患者颅内右侧基底节区血肿量不增加，
血肿逐渐吸收， 血肿周围未见明显水肿。 对照组血

肿增加病例在入院时、入院后 72 h 复查、治疗第 7
天时的头颅 CT 情况（图 1D~F），患者入院时左额叶

挫裂伤伴少量出血， 经治疗后 24 h 内病情恶化，复

查 CT 见左侧额部至枕部有大量硬膜下出血、 脑实

质内出血和蛛网膜下腔出血， 后行开颅血肿清除术

治疗，第 7 天复查 CT 可见少量硬膜下出血残留，病

灶区脑水肿较为严重。
二、2 组患者住院期间并发症情况

试验组患者肺部感染、 褥疮的发生明显少于对

照组，差异具有统计学意义（P<0.05），而在深静脉感

染、 泌尿系感染、 营养不良方面差异无统计学意义

（P>0.05，表 2）。

三、2 组患者恢复期 ADL 评分情况比较

试 验 组 患 者 在 疾 病 恢 复 期 第 3、6、9 个 月 时

ADL 评分均显著高于对照组，差异具有统计学意义

（P<0.05，表 3）。

讨 论

氨甲环酸、蛇毒血凝酶均是临床中围手术期、创

A~C：试验组（A：入院时；B：入院后 72 h 复查；C：治疗第 7 天）；D~F：对照组（D：入院时；E：入院后 72 h 复查；F：治疗第 7 天）

图 1 试验组和对照组患者典型病例头颅 CT 影像学资料

A B C

D E F

表 2 2 组患者住院期间并发症发生率比较[例（%）]
并发症 试验组（n=68） 对照组（n=68） χ2 值 P 值

肺部感染 6（8.82） 15（22.06） 4.561 0.033

深静脉血栓 5（7.35） 3（4.41） 0.718

褥疮 5（7.35） 13（19.12） 4.098 0.043

泌尿系感染 3（4.41） 7（10.29） 0.325

营养不良 4（5.88） 9（13.24） 2.126 0.145

表 3 2 组患者恢复期日常生活能力评分比较（Mean±SD）
组别 例数 3 个月 6 个月 9 个月

试验组 68 67.72±8.83 72.87±7.45 74.12±7.58

对照组 68 64.41±9.87 69.85±8.51 70.29±9.85

t 值 2.061 2.199 2.707

P 值 0.041 0.030 0.008
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伤后常用的止血、预防再出血的药物 [10-11]。 氨甲环酸

是通过抑制赖氨酸残基与纤溶酶重链之间的相互作

用，从而阻断纤溶酶和纤维蛋白单体的结合，进而抑

制纤维蛋白凝块裂解而达到止血的目的 [12]；蛇毒血

凝酶的止血作用更为复杂，能促进血小板聚集（作为

血凝块成分），还能通过机体的凝血瀑布反应，促进

凝血过程而生成稳定的纤维蛋白以产生止血效应[13]。
目前临床上对 TBI 患者常规性使用止血性药物，本

地区多使用注射用血凝酶， 而对氨甲环酸的使用国

内外存在一定的争议。 较早有研究认为氨甲环酸虽

然能够降低脑出血患者再出血风险， 但是增加了患

者治疗期间出现血管痉挛、血栓的风险[14]。 而近来又

有研究指出氨甲环酸在不增加血栓等不良血管事件

发生率的情况下，可降低 TBI 患者病死率[15]。
本院收治的 TBI 患者数量较多， 年均达到 200

例以上，对于这类患者，排除禁忌证后，常规性使用

蛇毒凝血酶预防出血或预防血肿扩大， 但是临床发

现仍有一定数量的患者使用凝血酶后有继续出血的

趋势，效果仍不满意。考虑氨甲环酸的药理学作用能

够与蛇毒凝血酶互补， 近几年笔者开展了应用氨甲

环酸联合蛇毒凝血酶治疗 TBI 患者的研究。 本研究

纳入未达到手术指征的患者作为研究对象， 研究结

果发现， 试验组中血肿继续增加的患者数量较对照

组少， 且达到手术指征的患者数量也明显更少。 这

一结果也说明了 2 种药物的联合应用能够提高止血

效率，而且试验组患者的颅内血肿情况更为轻微。为

了评价止血药物联合应用可能带来的不良反应，笔

者对相关并发症的发生率进行了比较，结果发现，药

物联合应用并未增加血栓事件发生率的显著变化，
并且降低了肺部感染、褥疮的发生率，这可能是药物

止血效果提高后，患者恢复更快的效果。 因此，为了

更加客观地评价药物联合应用对患者预后的影响，
本研究在治疗后第 3、6、9 个月进行了 ADL 评分比

较，结果表明，试验组患者在疾病恢复期的 ADL 评

分均显著高于对照组。
综上所述，甲环酸联合矛头蝮蛇血凝酶预防性用

药能够降低 TBI 后颅内出血、血肿增大的发生率，且能

够改善临床治疗效果。 但本研究还存在一定的局限

性，纳入的研究对象数量较少，且为单中心研究，评

价的治疗尚表浅，需要在今后的研究中进一步完善。
利益冲突 所有作者均声明不存在利益冲突
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