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氨甲环酸和 ε- 氨基己酸减少全膝关节围置换期失血有效和安全性的
Meta 分析

陈  旺，冯  硕，张  羽，陈向阳  

文题释义：

全膝关节置换：人工全膝关节包括股骨假体和胫骨假体，有些还包括髌骨假体，其中股骨髁、胫骨托由金属制成，而胫骨垫和髌骨假体由

超高分子量聚乙烯制成。全膝关节置换是用上述人工假体治疗已被严重损坏而不能行使正常功能的膝关节，达到消除疼痛、矫正畸形、恢

复功能的目的。

抗纤溶药物：通过阻断纤溶酶与纤维蛋白原及纤维蛋白结合而发挥抗纤溶作用的药物，如ε-氨基己酸或氨甲环酸等。

摘要

目的：关于氨甲环酸和ε-氨基己酸在全膝关节置换围术期的对比研究较少。此次研究的目的在于比较两者在全膝关节置换围术期的差异

性，系统性评估两种药物的安全性和有效性。

方法：在Cochrane图书馆、PubMed、Web of Science、中国知网、万方、维普等数据库上以关键词进行搜索；使用Endnote X9软件进行数

据筛选和选择，应用Review Manager 5.3软件进行数据分析并绘制漏斗图、森林图。此次Meta分析包括7项研究，这些研究直接比较了氨甲

环酸和ε-氨基己酸围术期的主要、次要临床结果。

结果：①纳入的7项研究中，包括应用抗纤溶药物氨甲环酸的患者1 508例，应用ε-氨基己酸的患者1 956例；②氨甲环酸组和ε-氨基己酸组

在总失血量、血红蛋白下降量、单位红细胞输血量方面两者差异有显著性意义(P < 0.05)，氨甲环酸组优于ε-氨基己酸组；③两组在术中失

血量、红细胞容积损失量、红细胞压积下降值、每例患者单位输血量、输血人数、引流管引流量等主要结果和住院时间、止血带时间、手

术时间、肺部并发症、心脏并发症、再入院人数等次要结果方面差异无显著性意义(P > 0.05)。
结论：Meta分析结果证明，两种抗纤溶药物在减少术中失血量、红细胞容积损失量、引流管引流量以及并发症等方面都显示出相似的疗

效，但氨甲环酸在减少总失血量、血红蛋白下降量、单位红细胞输血量方面明显优于ε-氨基己酸。
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Abstract  
OBJECTIVE: There are few comparative studies on tranexamic acid and epsilon-aminocaproic acid in the perioperative period of total knee arthroplasty. The 
purpose of this study is to compare the perioperative differences between the two drugs in total knee arthroplasty, and systematically evaluate the safety and 
effectiveness of the two drugs. 
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文章快速阅读：

文章特色—
△氨甲环酸和 ε-氨基己酸

是两种已被证明可以减

少围术期出血量和输血

需求的药物，然而两者

之间的疗效是否存在差

异仍缺乏系统评价。

△此次 Meta 分析进一步

探讨氨甲环酸和 ε- 氨

基己酸在全膝关节置换

围术期的差异性，系统

性评估两种药物的安全

性和有效性。

Meta 分析

干预措施：
(1) 试验组：

氨甲环

   酸；
(2) 对照组：

ε-氨基

   己酸。

结局指标：
(1) 总失血量；
(2) 术中失血量；
(3) 红细胞压积下降量；
(4) 血红蛋白下降量；
(5) 输血人数；
(6) 引流管引流量；
(7) 住院时间；
(8) 止血带时间；
(9) 手术时间；
(10) 并发症；
(11) 再入院人数。

结论：
(1) 两种抗纤溶药

物在许多方面

都显示出相似

的疗效；
(2) 氨甲环酸在减

少总失血量、

血红蛋白下降

量、单位红细

胞输血量方面

明显优于 ε- 氨

基己酸。
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Evidence-based medicine

0   引言   Introduction
行全膝关节置换的患者在术中、术

后可能会大量失血，因此可能需要给手

术患者进行大量输血
[1]
。输血不仅在人

力、物力方面花费巨大，并且有诸多的

临床不良风险，包括输血相关感染、血

管内溶血、输血引起的肾损害、免疫不

相容，甚至死亡等
[2]
，这可能会延长引

流管的使用时间、住院时间，延迟膝关

节功能恢复和患者康复等结果。氨甲环

酸和 ε-氨基己酸是两种已被证明可以减

少围术期出血量和输血需求的药物
[3-4]

，

两者主要通过减弱纤溶过程来减少失血

量。氨甲环酸近年来在骨科大手术中得

到了广泛应用，其在减少关节置换患者

失血量方面的作用已被证实。ε- 氨基己

酸是赖氨酸类抗纤溶药物，已广泛应用

于心脏手术，且临床证明具有良好的疗

效和安全性
[5]
；氨甲环酸已优先用于骨

科，而 ε-氨基己酸最近才被选择用于骨

科大手术减少失血量
[6]
。

目前关于氨甲环酸和 ε- 氨基己酸

在全膝关节置换围术期的对比研究较

少，基于两种药物的相似性，进行了这

项 Meta 分析，主要目的是对比两者在

失血和输血需求方面的疗效和安全性，

次要目的是比较两种药物的并发症等。

1   资料和方法   Data and methods
此次研究按照 PRISMA (preferred 

reporting items for systematic reviews 

and meta-analyses) 声明的指导方针进 

行
[7]
。由于此次研究是对以前发表的文

献进行分析总结，所以不需要伦理委员

会批准。

1.1   检索策略   使用计算机检索了

Cochrane 图 书 馆、PubMed、Web of 

Science、中国知网、万方、维普等数据

库，文献发表时间定为 1990 年 1 月到

2020 年 6 月，文献语言限定为中文或

英文。检索词为氨甲环酸、ε-氨基己酸、

全膝关节置换术、epsilon-aminocaproic 

acid、tranexamic acid、total  knee 

arthroplasty、total knee replacement、
TKA。采用布尔运算“和 (AND)”“或 

(OR)”检索。中文检索式为：“氨甲

环酸”“和”“ε- 氨基己酸”“和” 

“全膝关节置换术”；英文检索式为：

“tranexamic acid (All Fields) OR TXA (All 

Fields)” AND “epsilon-aminocaproic 

acid (All Fields) OR EACA (All Fields)” 

AND “total knee arthroplasty (All Fields) 

OR total knee replacement (All Fields) OR 

TKA (All Fields)”。通过从选定的文献中

进行人工搜索以找到可能遗漏的其他文

献。在提交投稿前，再次检索数据库以

确保没有遗漏。

1.2   纳入与排除标准

纳入标准：纳入标准遵循参与者、

干预、比较、结果方法和研究设计的原

则 (PICOS 原则 )：①参与者：准备行全

膝关节置换的成年患者；②干预：口服

或静脉给予氨甲环酸的患者；③比较：

口服或静脉给予 ε-氨基己酸的患者；④

结果：主要结果包括总失血量、术中失

血量、红细胞容积损失量、红细胞压积

差异、血红蛋白下降量、单位红细胞输

血量、每例患者单位输液量、输血人数、

引流管引流量；次要结果包括住院时间、

止血带时间、手术时间、肺部并发症、

心脏并发症、再入院人数；⑤研究设计：

随机对照试验和非随机对照试验。

排除标准：没有进行对比、未提

供足够的数据、案例报告、会议摘要或

综述等文献。

1.3   数据提取及处理   2 名经过专业培

训的研究人员独立筛选文献并提取信

息；如有异议，请与受过专业培训的

第三方进行讨论。首先使用 Endnote X9

软件的删除选项功能删除重复的文献；

之后阅读文献的标题和摘要，排除不符

合研究主题、研究类型和干预措施的文

献；然后在纳入和排除标准的基础上，

挑选出需要的文献并获取全文；最后进

一步阅读符合纳入标准的文献内容，排

除重复发表、数据不完整和可信度不高

的文献。

1.4   文献质量评价   使用 Cochrane 风险

偏倚工具评估随机对照研究的偏倚风

险，包括选择性偏倚、实施偏倚、随访

偏倚、测量和报告偏倚，以确定这些偏

倚是否可能影响研究结果。对非随机对

照研究的文献质量评价采用纽卡斯尔 -

渥太华量表，满分为 9 分，>7 分为高

质量文献，5-6 分为中等质量文献，<5

为低质量文献。2 位作者对这些文献进

行了独立评价，两者分歧通过与第 3 位

作者协商解决。

1.5   统计学分析   采用 Review Manager 

5.3 分析文献中所包含的数据，并且将

数据中的 P 值 < 0.05 定义为有显著性意

义。当 P ≤ 0.1 或 I2
≥ 50% 时，采用随

机效应模型代替固定效应模型进行异质

性检验；比值比 (OR) 和 95% 置信区间

(CI) 应用于二分类变量，而均数差 (MD)

METHODS: We searched by keywords on the databases of Cochrane Library, PubMed, Web of Science, CNKI, Wanfang, and VIP, and used software Endnote X9 
for data screening and selection, software Review Manager 5.3 for data analysis and draw funnel and forest plots. This mete-analysis included seven studies 
that directly compared the primary and secondary clinical outcomes of tranexamic acid and epsilon-aminocaproic acid. 
RESULTS: (1) Of the seven studies included, 1 508 patients received the tranexamic acid and 1 956 patients received epsilon-aminocaproic acid. (2) The 
differences between the tranexamic acid group and the epsilon-aminocaproic acid group in terms of total blood loss, discharge hemoglobin, and erythrocyte 
units transfused were statistically significant (P < 0.05); and the tranexamic acid group was better than the epsilon-aminocaproic acid group. (3) There were no 
differences in the primary results such as intraoperative blood loss, erythrocyte volume loss, hematocrit drop, transfusion units per patient, number of blood 
transfusion, drain output and the secondary results such as length of stay, tourniquet time, operative time, pulmonary complications, cardiac complications, 
and number of readmission between the two groups (P > 0.05). 
CONCLUSION: This meta-analysis proves that both anti-fibrinolytic drugs showed similar efficacy in reducing intraoperative blood loss, erythrocyte volume 
loss, drain output and complications. However, tranexamic acid is significantly better than epsilon-aminocaproic acid in reducing total blood loss, discharge 
hemoglobin, and erythrocyte units transfused.
Key words: bone; knee; arthroplasty; blood loss volume; tranexamic acid; epsilon-aminocaproic acid; meta-analysis

How to cite this article: Chen W, Feng S, Zhang Y, Chen XY. efficacy and safety of tranexamic acid and epsilon-aminocaproic acid in reducing perioperative 
blood loss during total knee arthroplasty: a meta-analysis. Zhongguo Zuzhi gongcheng Yanjiu. 2021;25(15):2430-2436. 
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或标准均数差 (SMD) 和 95%CI 应用于连

续性变量。通过每次删除一项研究并从

其余研究中重建数据来识别可能导致异

质性高的文献。对于呈现连续性变量的

研究给予了平均值和范围值，可以使用

统计算法来估计标准差 (SD)[8]
。绘制漏

斗图以测试所包括的文献中是否存在偏

倚。

2   结果   Results 
2.1   文献检索结果及质量评价   从 6

个 电 子 数 据 库 (Cochrane 图 书 馆、

PubMed、Web of Science、中国知网、

万方、维普 ) 中提取了相关文献 1 215

篇。使用 Endnote X9 软件删除重复项

后，还剩下 681 篇；阅读题目和摘要进

行初筛，排除了 503 篇不相关的文献；

剩余 178 篇，根据纳入和排除标准排除

文献 146 篇；仔细阅读其余的 32 篇文

章，通过浏览文献中的参考文献，纳入

了 0 个其他的研究；由于以下原因排除

了另外 25 篇文章：没有进行对比 (n=11)，

没有需要的数据 (n=8)，综述 (n=4)，其

他 (n=2)。最后 1990 年至 2020 年 6 月

之间发表的 7 项研究符合纳入标准
[9-15]

，

纳入荟萃分析。详细的文献筛选过程见

图 1。表 1 详细列出了纳入文献的一般

特征。

7 项研究总计 3 464 例患者 ( 氨甲

环酸 = 1 508例，ε-氨基己酸 = 1 956例 )。

其中 4 项为随机对照研究
[9，12，14-15]

，

Cochrane 偏倚风险评估为低风险 ( 图 2，

3)；3 项为回顾性对照研究
[10-11，13]

，研

究质量由纽卡斯尔 - 渥太华量表评估，

其中 2 项为高质量研究，1 项为中等质

量研究 ( 表 2)。纳入文献的样本量至少

在 Cochrane 图书馆、PubMed、
Web of Science、中国知网、万方、

维普数据库上以关键词检索到

文献 1 215 篇

通过参考

文献确定

的其他文

献 0 篇

使用 EndNote X9 软件删除

重复项后的文献数为 681 篇

剩余文献 178 篇

全文浏览相关文献
32 篇 

最终纳入文献 7 篇

浏览题目和摘要

排除文献 503 篇

根据纳入和排除标准

排除文献 146 篇

根据纳入和排除标准排除

文献 25 篇：
* 没有进行对比 11 篇；
* 没有所需的数据 8 篇；
* 综述 4 篇；
* 其他原因排除 2 篇

表 1 ｜纳入文献的基本信息                                       
Table 1 ｜ Basic information of included literature

作者 / 发表年份 国籍 氨甲环酸 /ε-氨基己酸 研究类型 随访时间 ( 月 ) 结果

平均年龄 ( 岁 ) 样本量 (n) 女性样本量 (n) 体质量指数 (kg/m2)

CAMARASA[9] 2006 美国 73/73 35/32 26/28 - 随机对照研究 3 ①④⑤⑦⑧ ⑫
CHURCHILL[10] 2016 美国 65.1/64.7 445/711 263/392 - 回顾性研究 1 ⑤⑥⑦⑧⑩ ⑮
CHURCHILL[11] 2017 美国 65.8/63.9 610/820 392/527 - 回顾性研究 3 ⑤⑦⑧⑩ ⑮
BOESE[12] 2017 美国 65/66 95/92 69/68 35.55/34.75 随机对照研究 2 ①②③⑩ ⑪⑫⑬⑭
LUM[13] 2018 美国 65.0/62.7 204/183 105/100 30/30.2 回顾性研究 - ①⑥⑧

BRADLEY[14] 2019 美国 64.7/65.6 73/72 50/42 31.5/31.9 随机对照研究 3 ①②③⑤⑧⑨⑩ ⑬⑭
MORALES-AVALOS[15] 2019 墨西哥 69.70/64.75 46/46 30/28 31.59/34.38 随机对照研究 1 ①②④⑤⑥⑧⑨ ⑪⑫⑭

表注：①总失血量，②术中失血量，③红细胞容积损失量，④红细胞压积下降，⑤血红蛋白差异，⑥单位红细胞输血量，⑦每患者单位输血量，⑧输血人数，

⑨引流管引流量，⑩住院时间，⑪ 止血带时间，⑫ 手术时间，⑬ 肺部并发症，⑭ 心脏并发症，⑮ 再入院人数

图 1 ｜文献筛选流程图

Figure 1 ｜ Flow chart of literature screening

图 2 ｜随机对照试验的风险偏倚图

Figure 2 ｜ Risk bias map of randomized 

controlled trials

图注：+ 示没有偏倚，? 示偏倚未知

图 3 ｜随机对照试验的风险偏倚总结图

Figure 3 ｜ Summary of risk bias in randomized 

controlled trials

为 32 例，最多为 820 例；随访时间为 1-3

个月不等。

4 项随机对照试验研究均描述了随

机序列的产生和分配隐瞒，均描述了双

盲；文献中对失访和报告等偏倚进行了

详细的报道，并将其归类为低风险偏倚；

对测量和其他偏倚描述的较差。3 项队

列研究的文献质量采用纽卡斯尔 - 渥太

华量表进行评价，结果显示非随机对照

试验偏倚风险相对较低。

2.2   Meta 分析结果 

2.2.1   总失血量   4 项研究 ( 共 733 例

患者 ) 比较了两种药物使用后的总失血

量
[9，12-13，15]

，森林图显示两者差异无统

计学异质性 (I2=44%，P=0.15)，采用固

定效应模型。结果证明两种药物之间差

异有显著性意义，氨甲环酸组的总失血

量少于 ε- 氨基己酸组 (WMD=-0.44，
95%CI：-0.59 至 -0.30，P < 0.000 01)，

见图 4。

2.2.2   术中失血量   3 项研究 ( 共 428 例

患者 ) 比较了两种药物使用后的术中

失血量
[12，14-15]

，森林图显示两者差异

无统计学异质性 (I2=35%，P=0.22)，采

用固定效应模型。结果证明两种药物

之间差异无显著性意义 (WMD=-2.49，
95%CI：-7.77-2.78，P=0.35)，见图 5。

2.2.3   红细胞容积损失量   2 项研究 ( 共
332 例患者 ) 比较了两种药物使用后

的红细胞容积损失量
[12，14]

，森林图显

示两者差异有统计学异质性 (I2=95%，   

P < 0.000 01)，采用随机效应模型。结

果证明两种药物之间差异无显著性意义

(WMD=-0.87，95%CI：-1.96-0.22，P= 

0.12)，见图 6。

2.2.4   红细胞压积下降量   2 项研究 ( 共
159 例患者 ) 比较了两种药物使用后

的红细胞压积下降量
[9，15]

，森林图显

低风险 未知风险 高风险
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表 2 ｜队列研究的文献质量采用纽卡斯尔 -渥太华量表进行评价                                       
Table 2 ｜ Literature quality of cohort study evaluated by Newcastle Ottawa scale

第一作者 / 发表年份 选择 ( 分 ) 可比性 ( 分 ) 结果 ( 分 ) 总分 ( 分 ) 质量评级

CHURCHILL[11] 2016 3 2 2 7 高

CHURCHILL[12] 2017 3 2 1 6 中

LUM[14] 2018 3 2 3 8 高

表注：纽卡斯尔 - 渥太华量表满分为 9 分，>7 分为高质量文献，5-6 分为中等质量文献，<5 为低质量

文献

示两者差异有统计学异质性 (I2=62%，

P=0.11)，采用随机效应模型。结果

证明两种药物之间差异无显著性意义

(WMD=-0.41，95%CI：-1.90-1.07，
P=0.59)，见图 7。

2.2.5   血红蛋白下降量   4 项研究 ( 共  

1 734 例患者 ) 比较了两种药物使用后

的血红蛋白下降量
[9，11，14-15]

，森林图显

示两者差异无统计学异质性 (I2=43%，

P=0.15)，采用固定效应模型。结果证

明两种药物之间差异有显著性意义，

氨甲环酸组血红蛋白下降量小于 ε- 氨

基己酸组 (WMD=-0.19，95%CI：-0.26

至 -0.12，P < 0.000 01)，见图 8。

2.2.6   单位红细胞输血量   2 项研究 ( 共
479 例患者 ) 比较了两种药物使用后的

单位红细胞输血量
[13，15]

，森林图显示

两者差异无统计学异质性 (I2=0%，P= 

0.57)，采用固定效应模型。结果证明两

种药物之间差异有显著性意义，氨甲环

酸组单位红细胞输血量小于 ε- 氨基己

酸 组 (WMD=0.14，95%CI：0.04-0.42，
P=0.000 6)，见图 9。

2.2.7   每例患者单位输血量   3 项研究

( 共 2 653 例患者 ) 比较了两种药物使

用后每例患者的单位输血量
[9-11]

，森

林图显示两者差异有统计学异质性 (I2= 

56%，P=0.11)，采用随机效应模型。结

果证明两种药物之间差异无显著性意义

(WMD=0.00，95%CI：-0.05-0.06，P = 

0.94)，见图 10。

2.2.8   输血人数   5 项研究 ( 共 2 890 例

患者 ) 比较了两种药物使用后的输血人

数
[9-11，14-15]

，森林图显示两者差异无统

计学异质性 (I2=9%，P=0.35)，采用固定

效应模型。结果证明两种药物之间差

异无显著性意义 (WMD=1.31，95%CI：
0.94-1.83，P=0.11)，见图 11。

2.2.9   引流管引流量   2 项研究 ( 共 237

例患者 ) 比较了两种药物使用后的引流

管引流量
[14-15]

，森林图显示两者差异有

统计学异质性 (I2=99%，P < 0. 000 01)，

采用随机效应模型。结果证明两种药物

之间差异无显著性意义 (WMD=-2.11，
95%CI：-5.73-1.52，P=0.25)，见图 12。

2.2.10   住院时间   3 项研究 ( 共 1 769

例患者 ) 比较了两种药物使用后的住院

图注：氨甲环酸组的总失血量显著低于 ε-氨基己酸组

图 4 ｜氨甲环酸组与 ε- 氨基己酸组总失血量比较的森林图

Figure 4 ｜ Forest plot comparing total blood loss between tranexamic acid and epsilon-aminocaproic 

acid groups

图注：氨甲环酸组和 ε-氨基己酸组在减少术中失血量方面显示出相似的疗效

图 5 ｜氨甲环酸组与 ε- 氨基己酸组术中失血量比较的森林图

Figure 5 ｜ Forest plot comparing intraoperative blood loss between tranexamic acid and epsilon-

aminocaproic acid groups

图注：氨甲环酸组和 ε-氨基己酸组在减少红细胞容积损失量方面显示出相似的疗效

图 6 ｜氨甲环酸组与 ε- 氨基己酸组红细胞容积损失量比较的森林图

Figure 6 ｜ Forest plot comparing erythrocyte volume loss between tranexamic acid and epsilon-

aminocaproic acid groups

图注：氨甲环酸组和 ε-氨基己酸组在红细胞压积下降量方面显示出相似的疗效

图 7 ｜氨甲环酸组与 ε- 氨基己酸组红细胞压积下降量比较的森林图

Figure 7 ｜ Forest plot comparing hematocrit drop between tranexamic acid and epsilon-

aminocaproic acid groups

图注：氨甲环酸组血红蛋白下降量显著小于 ε-氨基己酸组

图 8 ｜氨甲环酸组与 ε- 氨基己酸组血红蛋白下降量比较的森林图

Figure 8 ｜ Forest plot comparing hemoglobin decrease between tranexamic acid and epsilon-

aminocaproic acid groups
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时间
[11-12，14]

，森林图显示两者差异无统

计学异质性 (I2=0%，P=0.77)，采用固定

效应模型。结果证明两种药物之间差异

无显著性意义 (WMD=-0.01，95%CI： 

-0.11-0.08，P=0.80)，见图 13。

2.2.11   止血带时间   2 项研究 ( 共 280

例患者 ) 比较了两种药物使用后的止血

带时间
[12，15]

，森林图显示两者差异无

统计学异质性 (I2=0%，P=0.94)，采用固

定效应模型。结果证明两种药物之间差

异无显著性意义 (WMD=1.23，95%CI： 

-2.73-5.20，P=0.54)，见图 14。

2.2.12   手术时间   3 项研究 ( 共 353 例

患者 ) 比较了两种药物使用后的手术时

间
[9，12，15]

，森林图显示两者差异无统

计学异质性 (I2=0%，P=0.39)，采用固定

效应模型。结果证明两种药物之间差

异无显著性意义 (WMD=1.42，95%CI： 

-2.23-5.07，P=0.45)，见图 15。

2.2.13   肺部并发症   2 项研究 ( 共 332

例患者 ) 比较了两种药物使用后的肺部

并发症
[12，14]

，森林图显示两者差异有统

计学异质性 (I2=63%，P=0.10)，采用随

机效应模型。结果证明两种药物之间差

异无显著性意义 (WMD=1.30，95%CI：
0.06-28.39，P=0.87)，见图 16。

2.2.14   心脏并发症   3 项研究 ( 共 424

例患者 ) 比较了两种药物使用后的心脏

并发症
[12，14-15]

，森林图显示两者差异无

统计学异质性 (I2=0%，P=0.77)，采用固

定效应模型。结果证明两种药物之间差

异无显著性意义 (WMD=2.33，95%CI：
0.59-9.12，P=0.23)，见图 17。

2.2.15   再入院人数   2 项研究 ( 共 2 586

例患者 ) 比较了两种药物使用后的再入

院人数
[10-11]

，森林图显示两者差异无统

计学异质性 (I2=0%，P=0.96)，采用固定

效应模型。结果证明两种药物之间差

异无显著性意义 (WMD=0.94，95%CI：
0.59-1.49，P=0.79)，见图 18。

2.3   发 表 偏 倚 评 价   采 用 Review 

Manager 5.3 软件进行发表偏倚检验。

以纳入研究最多的输血率一项做漏斗

图，并把输血率分为随机对照试验组和

非随机对照试验组做亚组分析，漏斗图

中的 6 个点大致对称分布，表明发布偏

倚对结果的影响较小，见图 19。

图注：氨甲环酸组单位红细胞输血量显著小于 ε-氨基己酸组

图 9 ｜氨甲环酸组与 ε- 氨基己酸组单位红细胞输血量比较的森林图

Figure 9 ｜ Forest plot comparing erythrocyte transfusion between tranexamic acid and epsilon-

aminocaproic acid groups

图注：氨甲环酸组和 ε-氨基己酸组在每例患者单位输血量方面显示出相似的疗效

图 10 ｜氨甲环酸组与 ε- 氨基己酸组每例患者单位输血量比较的森林图

Figure 10 ｜ Forest plot comparing transfusion units per patient between tranexamic acid and 

epsilon-aminocaproic acid groups

图注：氨甲环酸组和 ε-氨基己酸组在输血人数方面显示出相似的疗效

图 11 ｜氨甲环酸组与 ε- 氨基己酸组输血人数比较的森林图

Figure 11 ｜ Forest plot comparing number of blood transfusion between tranexamic acid and 

epsilon-aminocaproic acid groups

图注：氨甲环酸组和 ε-氨基己酸组在引流管引流量方面显示出相似的疗效

图 12 ｜氨甲环酸组与 ε- 氨基己酸组引流管引流量比较的森林图

Figure 12 ｜ Forest plot comparing drain output between tranexamic acid and epsilon-aminocaproic 

acid groups

图注：氨甲环酸组和 ε-氨基己酸组在住院时间方面显示出相似的疗效

图 13 ｜氨甲环酸组与 ε- 氨基己酸组住院时间比较的森林图

Figure 13 ｜ Forest plot comparing length of stay between tranexamic acid and epsilon-aminocaproic 

acid groups

图注：氨甲环酸组和 ε-氨基己酸组在止血带时间方面显示出相似的疗效

图 14 ｜氨甲环酸组与 ε- 氨基己酸组止血带时间比较的森林图

Figure 14 ｜ Forest plot comparing tourniquet time between tranexamic acid and epsilon-

aminocaproic acid groups
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3   讨论   Discussion
最近的研究表明全膝关节置换围术

期的平均失血量为 560-1 474 mL[16-17]
，

大量失血将会延迟身体康复、膝关节功

能恢复和住院时间，这就需要采取措施

减少失血量。减少全关节置换围术期失

血量有多种方案，包括局部或静脉止血

剂、微创手术及各种血液回收技术的使

用等
[9，11，18]

。全关节置换患者服用抗纤

溶药物后，围术期血液管理的效果一般

也有所改善。虽然有研究表明 ε- 氨基

己酸具有良好的疗效和安全性
[5]
，但氨

甲环酸已优先用于骨科，这可能与氨甲

环酸较早用于临床被骨科医生和麻醉师

熟悉有关，然而与同类药物相比，氨甲

环酸要昂贵得多
[19]
。由于 ε- 氨基己酸

的成本效益优于氨甲环酸，且发生过敏

反应和癫痫发作的概率较低，因此该药

物有更多的研究空间
[9-10，12，20-21]

。

此次研究包括了 4 项随机对照研

究和 3 项回顾性病例对照研究，评估了   

3 464 例患者，并直接比较了氨甲环酸组

和 ε-氨基己酸组的临床疗效。汇集的数

据结果显示氨甲环酸组和 ε- 氨基己酸组

在总失血量、血红蛋白下降量、单位红

细胞输血数量方面差异有显著性意义，

而在术中失血量、红细胞容积损失量、

红细胞压积差异、每患者单位输液数量、

输血人数、引流管引流量等主要结果和

住院时间、止血带时间、手术时间、肺

部并发症、心脏并发症、再入院人数等

次要结果方面差异无显著性意义，这些

结论与近期发表的有关抗纤溶药物应用

于骨科手术的综述结论相一致
[22-23]

。

为了此次研究的可靠性，把文献

中两种药物的使用剂量进行比较并制成

了表格，从表 3 可以看出，不同文献的

研究者对两种药物的使用剂量并不完全

相同，这可能与不同国家地区以及医院

的标准不同有关，药物使用剂量的不可

控性可能会增加此次研究的局限性。

与以前发表的系统性综述相比
[24-25]

，

纳入了更多高质量的研究，纳入患者的

数量更多 ( 氨甲环酸 =1 508 例，ε- 氨基

己酸 =1 956例 )。为了提高结果的可靠性，

作者进行了更多指标的对比。RIAZ 等
[24]

发现氨甲环酸组和 ε-氨基己酸组的手术

图注：氨甲环酸组和 ε-氨基己酸组在手术时间方面显示出相似的疗效

图 15 ｜氨甲环酸组与 ε- 氨基己酸组手术时间比较的森林图

Figure 15 ｜ Forest plot comparing operative time between tranexamic acid and epsilon-

aminocaproic acid groups

图注：氨甲环酸组和 ε-氨基己酸组在肺部并发症方面显示出相似的疗效

图 16 ｜氨甲环酸组与 ε- 氨基己酸组肺部并发症比较的森林图

Figure 16 ｜ Forest plot comparing pulmonary complications between tranexamic acid and epsilon-

aminocaproic acid groups

图注：氨甲环酸组和 ε-氨基己酸组在心脏并发症方面显示出相似的疗效

图 17 ｜氨甲环酸组与 ε- 氨基己酸组心脏并发症比较的森林图

Figure 17 ｜ Forest plot comparing cardiac complications between tranexamic acid and epsilon-

aminocaproic acid groups

图注：氨甲环酸组和 ε-氨基己酸组在再入院人数方面显示出相似的疗效

图 18 ｜氨甲环酸组与 ε- 氨基己酸组再入院人数比较的森林图

Figure 18 ｜ Forest plot comparing number of readmission between tranexamic acid and epsilon-

aminocaproic acid groups

图注：漏斗图中的 6 个点大致对称分布，表明发

表偏倚对结果的影响较小

图 19 ｜关于输血率随机对照试验和非随机对照

试验亚组分析的漏斗图

Figure 19 ｜ Funnel plot of subgroup analysis of 

randomized controlled trials and non-randomized 

controlled trials on blood transfusion rate

或止血带时间以及血栓栓塞率差异无显

著性意义，这些方面的研究结果与作者

的基本相同；然而，RIAZ 等
[24]

纳入 3 篇

文献，其中 1 项为非随机对照研究，纳

入的文献较少，这与此次纳入 4 篇随机

对照研究和 3 篇非随机对照研究的结果

相比可信度较低。

LIU 等
[25]

通过 3 个随机对照试验

和 1 个非随机对照试验分析了 1 714 例

患者，得出与 ε- 氨基己酸相比，氨甲

环酸可显著减少总失血量和术后血红蛋

白下降，而在输血率、住院时间和术后

并发症发生率方面两者差异无显著性意

义。这与作者得出的结果一致，作者还

得出氨甲环酸可显著减少单位红细胞输

血数量。

随机对照试验 非随机对照试验
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血栓栓塞事件是骨科大手术后可

导致患者死亡的严重并发症，其中以肺

栓塞和下肢深静脉血栓占比最大。抗纤

溶药物可以通过阻断纤溶酶原的赖氨酸

结合位点抑制纤溶作用，因此血栓栓塞

事件的潜在风险将会增加。在此次研究

中，氨甲环酸组肺栓塞总发生率为 3/   

1 508，ε- 氨基己酸为 3/1 956，因此在

血栓栓塞风险方面没有观察到明显差

异；此次 Meta 分析还表明，两组之间

在心、肺并发症方面差异无显著性意义。

此次 Meta 分析存在以下局限性：

①纳入的研究包含非随机对照研究，证

据水平降低；②文献随访时间较短，导

致并发症的结果被忽视；③某些指标有

较高的异质性，可能会导致结果的不准

确性；④ Meta 分析中存在的发表偏倚

尽管较小，但也可能影响结果。

结论：此次 Meta 分析证明氨甲环

酸组和 ε- 氨基己酸组在总失血量、血

红蛋白下降量、单位红细胞输血量方面

差异有显著性意义，氨甲环酸在减少总

失血量、血红蛋白下降量、单位红细胞

输血量方面明显优于 ε- 氨基己酸；然

而，两种抗纤溶药物在减少术中失血量、

红细胞容积损失量、引流管引流量以及

并发症等方面都显示出相似的疗效。目

前 ε- 氨基己酸的成本较低，这使得它

成为关节置换手术中一个有吸引力的替

代品。考虑到随访时间较短，且为了进

一步评估氨甲环酸和 ε- 氨基己酸的安

全性，仍需要纳入更多有长期随访的高

质量随机对照试验。
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表 3 ｜两种药物的使用剂量比较                                     
Table 3 ｜ Comparison of the dosage of the two drugs

第一作者 / 发表年份 氨甲环酸 ε-氨基己酸

CAMARASA[9] 2006 止血带充气前和充气后 3 h 静脉滴注 10 mg/kg 止血带充气前静脉注射 100 mg/kg，之后 3 h 内持续滴注 1 g/h
CHURCHILL[10] 2016 标准剂量方案是单克输注 典型的输注量是 5 g( 对于体质量 50 kg 或以下的患者 )、10 g( 对于体质量

超过 50 kg 的患者 )
CHURCHILL[11] 2017 每次注射 1 g 静脉滴注 5 g( 体质量 50 kg 以下 ) 或 10 g( 体质量 50 kg 以上 )
BOESE[12] 2017 止血带充气前 30 min，静脉滴注 4 g/L 氨甲环酸和生理盐水混合

物；伤口闭合后，30 min 内静脉滴注第 2 次

充气止血带前 30 min，静脉滴注 7 g/250 mL ε-氨基己酸和生理盐水混合

物；伤口闭合后，30 min 内静脉注射第 2 次

LUM[13] 2018 静脉注射 100 g/L 或局部给予 30 g/L 氨甲环酸和生理盐水混合物 在止血带放气前局部给予 50 g/L ε- 氨基己酸和生理盐水混合物，并在伤

口内停留至少 1 min
BRADLEY[14] 2019 静脉注射 1 g 剂量，分 2 次 5 g/250 mL ε-氨基己酸和生理盐水混合物

MORALES-AVALOS[15] 2019 总剂量为 3.9 g(6 片 )，分 3 次给药 ( 每次 1.3 g，2 片 650 mg) 给药总剂量为 6 g(6 片 )，分 3 次给药 (2 g/ 次，2 片 1 000 mg)


