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盆腔根治术后应用低分子右旋糖酐氨基酸预防静脉血栓病
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　　［摘要］　目的　研究妇科盆腔根治术后应用低分子右旋糖酐氨基酸预防静脉血栓病的可行性。方法　随机对照研究
２７６例妇科盆腔根治术后有静脉血栓病高危因素的患者，观察预防性应用低分子右旋糖酐氨基酸组及生理盐水对照组有无静

脉血栓形成，并分析血常规、凝血酶原时间（ＰＴ）、凝血酶时间（ＴＴ）、活化的部分凝血酶时间（ＡＰＴＴ）、Ｄ二聚体、凝血因子Ⅱ促

凝活性、全血黏度等指标。结果　手术后，与对照组相比，预防性应用低分子右旋糖酐氨基酸组静脉血栓发生率及Ｄ二聚
体、凝血因子Ⅱ促凝活性、全血黏度明显下降（Ｐ＜０．０５），而凝血功能ＰＴ、ＴＴ、ＡＰＴＴ水平无明显延长。结论　预防性使用低
分子右旋糖酐氨基酸可改善妇科盆腔根治术患者的凝血功能，减少血栓性疾病的发生率，提示应用低分子右旋糖酐氨基酸预

防妇科盆腔根治术后静脉血栓病安全有效。
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　　静脉血栓病是妇科盆腔根治术后较严重的并发症，其中

以下肢深静脉血栓最为常见，若发生脑栓塞、肺栓塞则危及

患者生命［１］。因此盆腔根治术后预防静脉血栓病非常重要。

早在２０世纪９０年代初，国外就有学者尝试应用低分子肝素

及右旋糖酐来预防外科手术后静脉血栓，目前国内已有报道

在妇科手术后应用低分子肝素预防下肢静脉血栓［２］。低分

子右旋糖酐氨基酸作为一种营养性血容量扩充药，常用于失

血扩容、治疗血栓性疾病，国内尚未见应用于妇科手术后预

防静脉血栓的报道。本研究观察了低分子右旋糖酐氨基酸

对盆腔根治术患者静脉血栓发生率及凝血功能的影响，为探

讨其用于盆腔根治术后预防静脉血栓病的可行性提供依据。

１　资料和方法

１．１　资料来源　本试验为随机、单盲、前瞻性研究。研究时

间为２００５年９月至２０１０年５月。（１）病例入选标准：年龄大

于４５岁，患有妇科恶性肿瘤并行盆腔根治术的患者，术中采

用全身麻醉。所有研究对象均知情同意，并上报医院伦理委

员会批准。（２）病例排除标准（符合其中１条即排除）：肝炎

或肝肾功能异常、血小板减少或凝血功能异常、中重度贫血、

口服避孕药。（３）剔除及脱落标准：①不应统计及无法统计

的病例、试验期间合并应用其他未经医师同意的药物或手术

出血多者、术中术后严重失血给予输血者、无检测记录者，均

予以剔除；②未完成临床试验方案的病例为脱落，包括自行

退出及医师认为应退出（病情严重需要合并用药影响疗效判

断）者。（４）退出标准：出现严重不良事件、依从性差，医师或

患者要求终止、对药物过敏或不能耐受者。最后入组患者总

共２７６例，根据事先设计的随机表编号随机分为两组，其中

应用低分子右旋糖酐氨基酸预防组１３７例，生理盐水安慰对

照组１３９例。预防组年龄４５～７２岁，平均（５７．５±２．７）岁，

体质量５２～８１ｋｇ，平均（６８．３±１．９）ｋｇ；对照组年龄４６～７０
岁，平均（５９．５±３．１）岁，体质量５１～７９ｋｇ，平均（６４．４±

２．３）ｋｇ；两组研究对象的年龄、体质量比较差异均无统计学

意义。最终完成病例数２６２例（预防组１２８，对照组１３４例），

脱落病例３例，脱落率为１．１％。剔除病例８例，剔除率为

３．０％，剔除原因为手术本身出血多，术中或术后给予输血治

疗。退出病例３例，均因出现过敏反应而退出。

１．２　用药方法　预防组：于盆腔根治术后当日开始使用低

分子右旋糖酐氨基酸（低分子右旋糖酐氨基酸平均相对分子

质量约４００００，含低分子右旋糖酐６％、总氨基酸２．７２％；丽

珠集团利民制药厂生产，产品批号：１０１２１５５，批准文号：国药

准字ｈ４４０２５３１３）２５０ｍｌ，２次／ｄ，静滴，连续使用３ｄ。对照

组：于术后当日使用生理盐水，２５０ｍｌ，２次／ｄ，静滴，连续使

用３ｄ。两组术前、术后余用药相同，均不使用止血剂。

１．３　血常规和凝血功能指标　于入院第２天清晨空腹及术

后第４天清晨空腹分别抽取静脉血测定血常规和凝血功能，

凝血功能包括凝血酶原时间（ＰＴ）、凝血酶时间（ＴＴ）、活化的

部分凝血酶时间（ＡＰＴＴ）、Ｄ二聚体、凝血因子Ⅱ促凝活性、

全血黏度。

１．４　统计学处理　应用ＳＰＳＳ１３．０软件进行统计分析，计

数资料采用χ
２ 检验，计量资料用珚ｘ±ｓ表示，采用两样本均

数的ｔ检验进行比较。检验水平（α）为０．０５。

２　结　果

２．１　静脉血栓病发生率　术后随访３个月，对照组静脉血

栓发生率为４．４７％（６／１３４），低分子右旋糖酐氨基酸预防组

仅为０．８％（１／１２８），预防组与对照组比较差异有统计学意义
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（Ｐ＜０．０５）。所有发生静脉血栓者均为下肢静脉血栓，患者

均表现为不同程度的下肢疼痛、肿胀，站立和行走时疼痛加

剧，皮肤湿冷，部分患者足背动脉触不清，腓肠肌握痛试验阳

性。其中对照组发生部位在左下肢４例、右下肢１例、双下

肢１例，预防组１例发生部位在左下肢。

２．２　血常规检测　术前未采取预防措施时，两组间血红蛋

白、红细胞压积及血小板平均值水平差异无统计学意义；与

术前相比，手术后两组血红蛋白较术前均明显下降（Ｐ＜
０．０５），而红细胞压积术后上升（Ｐ＜０．０５）；血小板术后有所

下降，但差异无统计学意义。（数据略）

２．３　凝血功能及血栓相关指标对比　由表１可见，术前预

防组和对照组之间ＰＴ、ＴＴ、ＡＰＴＴ、Ｄ二聚体、凝血因子Ⅱ促

凝活性、全血黏度差异无统计学意义。两组手术前后对比的

ＰＴ、ＴＴ、ＡＰＴＴ水平差异无统计学意义。对照组术后Ｄ二

聚体、凝血因子Ⅱ促凝活性、全血黏度较术前明显升高（Ｐ＜
０．０５），而预防组Ｄ二聚体、凝血因子Ⅱ促凝活性、全血黏度

手术前后无明显差异。手术后，与对照组相比，预防组Ｄ二

聚体、凝血因子Ⅱ促凝活性、全血黏度明显下降（Ｐ＜０．０５）。

表１　两组术前、术后凝血功能的比较
（珚ｘ±ｓ）

组别 ｎ 时间 ＰＴ
ｔ／ｓ

ＴＴ
ｔ／ｓ ＡＰＴＴｔ／ｓ Ｄ二聚体

ρＢ／（μｇ·Ｌ－１）
凝血因子Ⅱ
促凝活性（％）

全血黏度

η／（ｍＰａ·ｓ）

对照组 １３４ 术前 １１．３±０．５ １５．８±０．７ ２７．８±２．７ ２０５．６±２６．４ ９７．７±１６．７ ３．６９±０．６
术后 １３．４±１．９ １８．１±２．３ ３０．３±３．７ ３５０．５±３３．８ １３９．１±１８．５ ６．７８±０．８

预防组 １２８ 术前 １１．８±１．３ １６．６±１．２ ２８．９±３．４ ２１３．９±２７．２ ９６．６±１５．９ ３．５７±０．２
术后 １２．３±１．２ １７．２±２．１ ２９．６±２．８ ２４３．８±２４．３△ １００．９±１４．０△ ４．０１±０．３△

　ＰＴ：凝血酶原时间；ＴＴ：凝血酶时间；ＡＰＴＴ：活化的部分凝血酶时间．Ｐ＜０．０５与术前比较；△Ｐ＜０．０５与对照组比较

２．４　不良反应　预防组有３例出现过敏反应，其中２例于低

分子右旋糖酐氨基酸静滴后半小时出现寒战、恶心，停药同

时给予吸氧，约１ｈ反应消失；１例于静滴２ｄ后出现皮肤瘙

痒、皮疹，停用低分子右旋糖酐氨基酸同时给予局部用药后

症状缓解。均未发现阴道残端出血、手术切口出血及其他出

血倾向。

３　讨　论

　　盆腔根治术采取全身麻醉，手术时间长、失血多，术后开

始活动时间晚，易导致静脉血栓的形成［３］。本研究发现，与

术前相比，预防组和对照组术后血红蛋白均明显下降（Ｐ＜
０．０５）；由于失血而使血液浓缩，两组术后红细胞压积较术前

均上升（Ｐ＜０．０５）；两组血小板术后稍下降，但差异无统计学

意义。对照组术后Ｄ二聚体、凝血因子Ⅱ促凝活性、全血黏

度明显上升（Ｐ＜０．０５），再加上患者术后往往静卧，血液流动

缓慢，在血管内形成高凝环境。

　　低分子右旋糖酐氨基酸为低分子右旋糖酐和１１种氨基

酸组成的灭菌水溶液，其平均相对分子质量为４００００。低分

子右旋糖酐氨基酸能提高血浆胶体渗透压，吸收血管外水分

而补充血容量，扩张毛细血管；因其覆盖于红细胞表面和血

管内壁，增加了红细胞与血管内皮细胞膜外的负电荷使红细

胞之间及红细胞与血管之间相互排斥而不凝集，降低血液黏

滞度，利于血液流通，从而改善微循环；其还可通过阻止血小

板集聚、使已经聚集血小板解聚和释放凝血因子，有轻度抗

凝作用，防止血管内微小血栓形成而凝血［４６］。

　　本研究显示，针对妇科恶性肿瘤患者术后使用低分子右

旋糖酐氨基酸，Ｄ二聚体、凝血因子Ⅱ促凝活性以及全血黏

度较术前均未明显升高；与对照组相比，Ｄ二聚体、凝血因子

Ⅱ促凝活性以及全血黏度均明显下降（Ｐ＜０．０５）。Ｄ二聚体

是交联蛋白的特异性降解产物，其增高反映了凝血和纤溶系

统激活，对诊断静脉血栓病高度敏感，但无特异性［７］。凝血

因子Ⅱ促凝活性增高见于血栓前状态和血栓性疾病，尤其见

于静脉系统血栓［８］。本研究结果说明预防组应用低分子右

旋糖酐氨基酸后凝血功能得到改善，形成了不利于血栓形成

的血液系统环境。近年来国际上对于低分子右旋糖酐氨基

酸改变血液流变学的研究也证实了此观点［９］。本研究通过

随访发现，低分子右旋糖酐氨基酸预防组静脉血栓的发生率

明显低于对照组（Ｐ＜０．０５），说明低分子右旋糖酐氨基酸可

能通过改善患者的凝血功能降低了静脉血栓病的发生。

　　预防组术后ＰＴ、ＴＴ、ＡＰＴＴ水平无明显延长，提示应用

低分子右旋糖酐氨基酸并不引起凝血时间延长。本研究未

发现手术切口及阴道出血不止和其他出血倾向，说明出血风

险小，应用较安全可靠。在１３７例应用低分子右旋糖酐氨基

酸预防患者中，有３例出现寒战、恶心、皮肤瘙痒、皮疹等轻

微过敏反应。国内有静滴低分子右旋糖酐氨基酸发生过敏

性休克的报道［１０］，因此建议静滴低分子右旋糖酐氨基酸时，

应密切观察５～１０ｍｉｎ，静滴速度要慢，同时避免添加其他药

物、避免联用复方丹参等中药注射剂，以免产生严重过敏反

应及超敏反应，一旦发生不良反应应立即停用并采取对症治

疗措施［１１］。

　　总之，妇科恶性肿瘤行盆腔根治术后应用低分子右旋糖

酐氨基酸，可以改善凝血功能，降低静脉血栓病的发生率，安

全可行，可以在临床上推广应用。
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