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氨甲环酸治疗老年轻中度颅脑损伤的临床疗效
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［摘　要］　目的　探讨氨甲环酸（ＴＸＡ）治疗老年轻中度颅脑损伤（ＴＢＩ）的临床疗效。方法　选取３０例老年轻中度ＴＢＩ患者
作为研究对象，按照随机数字表法分成ＴＸＡ组及对照组，每组１５例。ＴＸＡ组在初始１０ｍｉｎ内静脉注射０．９％氯化钠注射液１００ｍＬ
配比的１ｇＴＸＡ，然后在８ｈ内静脉滴注０．９％氯化钠注射液５００ｍＬ配比的１ｇＴＸＡ维持；对照组输注同等量０．９％氯化钠注射液。
评估２组颅内血肿变化、手术例数、入住神经外科重症监护病房（ＮＩＣＵ）时间、住院时间、格拉斯哥预后量表（ＧＯＳ）评分；观察 ＴＸＡ
组使用ＴＸＡ不良反应情况。结果　２组治疗前血肿量比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；ＴＸＡ组治疗后血肿量少于对照组
（Ｐ＜０．０５）。ＴＸＡ组入住ＮＩＣＵ时间及住院时间短于对照组（Ｐ＜０．０５）。ＴＸＡ组ＧＯＳ评分优于对照组（Ｐ＜０．０５）。２组手术例数
方面比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。ＴＸＡ组未见明显不良反应发生。结论　对于老年轻中度 ＴＢＩ患者，早期（３ｈ内）使用
ＴＸＡ不仅能够控制进展性颅内出血，缩短入住ＮＩＣＵ时间及住院时间，还可以改善预后。

［关键词］老年人；颅脑损伤；氨甲环酸；预后

［中图分类号］Ｒ６５１　［文献标识码］Ａ　［收稿日期］２０２０１２１２

　［基金项目］湖北省科学技术厅自然科学基金面上项目（２０２０ＣＦＢ５１２）；
武汉科技大学校级一般项目（２０２０Ｘ２６）
　［通信作者］蒋　伟，Ｅｍａｉｌ：ｍａｔｔｈｉａｓ＿ｊｉａｎｇ＠ｈｏｔｍａｉｌ．ｃｏｍ

Ｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｅｃｔｏｆｔｒａｎｅｘａｍｉｃａｃｉｄｏｎｍｉｌｄａｎｄｍｏｄｅｒａｔｅｔｒａｕｍａｔｉｃｂｒａｉｎｉｎｊｕｒｙｉｎｅｌｄｅｒｌｙｐａｔｉｅｎｔｓ
ＫＵＡＩＧｕｏｈｕ１，ＬＩＵＪｉｅ２，ＪＩＡＮＧＷｅｉ３　（１．ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＮｅｕｒｏｓｕｒｇｅｒｙ，ＴｉａｎｙｏｕＨｏｓｐｉｔａｌＡｆｆｉｌｉａｔｅｄｔｏＷｕｈａｎＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙｏｆＳｃｉｅｎｃｅ
ａｎｄＴｅｃｈｎｏｌｏｇｙ，ＷｕｈａｎＨｕｂｅｉ４３００６４，Ｃｈｉｎａ；２．ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＮｅｕｒｏｓｕｒｇｅｒｙ，ＤａｙｅＰｅｏｐｌｅ’ｓＨｏｓｐｉｔａｌ，ＨｕａｎｇｓｈｉＨｕｂｅｉ４３５１００，Ｃｈｉｎａ；
３．ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＮｅｕｒｏｓｕｒｇｅｒｙ，ＴｏｎｇＪｉＨｏｓｐｉｔａｌＡｆｆｉｌｉａｔｅｄｔｏＴｏｎｇｊｉＭｅｄｉｃａｌＣｏｌｌｅｇｅｏｆＨｕａｚｈｏｎｇＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙｏｆＳｃｉｅｎｃｅａｎｄＴｅｃｈｎｏｌｏｇｙ，
ＷｕｈａｎＨｕｂｅｉ４３００３０，Ｃｈｉｎａ）

Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｅｃｔｏｆｔｒａｎｅｘａｍｉｃａｃｉｄ（ＴＸＡ）ｏｎｍｉｌｄａｎｄｍｏｄｅｒａｔｅｔｒａｕｍａｔｉｃｂｒａｉｎｉｎｊｕｒｙ（ＴＢＩ）
ｉｎｅｌｄｅｒｌｙｐａｔｉｅｎｔｓ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　Ａｔｏｔａｌｏｆ３０ｅｌｄｅｒｌｙｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｍｉｌｄａｎｄｍｏｄｅｒａｔｅＴＢＩｗｅｒｅｓｅｌｅｃｔｅｄａｓｔｈｅｒｅｓｅａｒｃｈｏｂｊｅｃｔｓａｎｄｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏ
ｔｈｅＴＸＡｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｃｃｏｒｄｉｎｇｔｏｔｈｅｒａｎｄｏｍｎｕｍｂｅｒｔａｂｌｅｍｅｔｈｏｄ，ｗｉｔｈ１５ｃａｓｅｓｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ．ＩｎｔｈｅＴＸＡｇｒｏｕｐ，１ｇｏｆ
ＴＸＡｍｉｘｅｄｗｉｔｈ１００ｍＬｏｆ０．９％ ｓｏｄｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅｉｎｊｅｃｔｉｏｎｗａｓｉｎｊｅｃｔｅｄｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓｌｙｗｉｔｈｉｎｔｈｅｆｉｒｓｔ１０ｍｉｎｕｔｅｓ，ａｎｄｔｈｅｎ１ｇｏｆＴＸＡｍｉｘｅｄ
ｗｉｔｈ５００ｍＬｏｆ０．９ｓｏｄｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅｉｎｊｅｃｔｉｏｎｗａｓｉｎｊｅｃｔｅｄｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓｌｙｗｉｔｈｉｎ８ｈｏｕｒｓｆｏｒｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅ．Ｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｒｅｃｅｉｖｅｄｔｈｅｓａｍｅ
ａｍｏｕｎｔｏｆ０．９％ ｓｏｄｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅｉｎｊｅｃｔｉｏｎ．Ｔｈｅｃｈａｎｇｅｓｏｆｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌｈｅｍａｔｏｍａ，ｔｈｅｎｕｍｂｅｒｏｆｓｕｒｇｉｃａｌｃａｓｅｓ，ｔｈｅｔｉｍｅｏｆａｄｍｉｓｓｉｏｎｔｏ
ｎｅｕｒｏｓｕｒｇｉｃａｌｉｎｔｅｎｓｉｖｅｃａｒｅｕｎｉｔ（ＮＩＣＵ），ｈｏｓｐｉｔａｌｓｔａｙ，Ｇｌａｓｇｏｗｏｕｔｃｏｍｅｓｃａｌｅ（ＧＯＳ）ｓｃｏｒｅｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｅｖａｌｕａｔｅｄ．Ｔｈｅａｄ
ｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｏｆＴＸＡｉｎｔｈｅＴＸＡｇｒｏｕｐｗｅｒｅｏｂｓｅｒｖｅｄ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｔｈｅｖｏｌｕｍｅｏｆｈｅｍａｔｏｍａ
ｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅｏｐｅｒａｔｉｏｎ（Ｐ＞０．０５）．ＴｈｅｖｏｌｕｍｅｏｆｈｅｍａｔｏｍａａｆｔｅｒｏｐｅｒａｔｉｏｎｉｎｔｈｅＴＸＡｇｒｏｕｐｗａｓｌｅｓｓｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅ
ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．ＴｈｅｔｉｍｅｏｆａｄｍｉｓｓｉｏｎｔｏＮＩＣＵａｎｄｈｏｓｐｉｔａｌｓｔａｙｉｎｔｈｅＴＸＡｇｒｏｕｐｗｅｒｅｓｈｏｒｔｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ
（Ｐ＜０．０５）．ＴｈｅＧＯＳｓｃｏｒｅｏｆｔｈｅＴＸＡｇｒｏｕｐｗａｓｂｅｔｔｅｒｔｈａｎｔｈａｔｏｆｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．Ｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｔｈｅｎｕｍｂｅｒｏｆｓｕｒｇｉｃａｌｃａｓｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（Ｐ＞０．０５）．ＴｈｅｒｅｗａｓｎｏｏｂｖｉｏｕｓａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｉｎｔｈｅＴＸＡｇｒｏｕｐ．
Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＦｏｒｔｈｅｅｌｄｅｒｌｙｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｍｉｌｄａｎｄｍｏｄｅｒａｔｅＴＢＩ，ｔｈｅｅａｒｌｙｕｓｅ（ｗｉｔｈｉｎ３ｈｏｕｒｓ）ｏｆＴＸＡｃａｎｎｏｔｏｎｌｙｃｏｎｔｒｏｌｔｈｅｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ
ｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ，ｓｈｏｒｔｅｎｔｈｅｔｉｍｅｏｆａｄｍｉｓｓｉｏｎｔｏＮＩＣＵａｎｄｈｏｓｐｉｔａｌｓｔａｙ，ｂｕｔａｌｓｏｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅｐｒｏｇｎｏｓｉｓｏｆｐａｔｉｅｎｔ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｏｌｄｐｅｏｐｌｅ；ｔｒａｕｍａｔｉｃｂｒａｉｎｉｎｊｕｒｙ；ｔｒａｎｅｘａｍｉｃａｃｉｄ；ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ

　　在老年人（≥６０岁）中，颅脑损伤（ｔｒａｕｍａｔｉｃｂｒａｉｎ
ｉｎｊｕｒｙ，ＴＢＩ）居于全身创伤的首位。对于老年人而言，
由于全身机能衰退，且通常伴发多种基础疾病，因此

ＴＢＩ成为其致残、致死的主要原因［１２］。老年 ＴＢＩ
患者通常具有伤情重、病情变化快、预后差、病死率高

等特点，且对手术耐受也相对较差，因此，合理有效的

药物治疗成为目前治疗老年 ＴＢＩ患者的主要措施。
ＣＲＡＳＨ试验是一项关于使用氨甲环酸（ｔｒａｎｅｘａｍｉｃ
ａｃｉｄ，ＴＸＡ）治疗创伤患者的国际性、多中心、随机、安
慰剂对照的试验［３］。２０１３年及２０１９年的 ＣＲＡＳＨ试
验均证实，早期使用 ＴＸＡ治疗 ＴＢＩ患者，能够降低其
颅内出血的风险，从而降低轻中度 ＴＢＩ患者的死亡风
险［３４］。但目前未见ＴＸＡ用于治疗老年轻中度ＴＢＩ患
者的报道，本研究旨在探讨 ＴＸＡ治疗老年轻中度 ＴＢＩ
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的临床效果，现报告如下。

１　资料与方法

１．１　临床资料
选取２０１７年１月至２０１９年１月武汉科技大学附

属天佑医院神经外科收治的３０例老年轻中度 ＴＢＩ患
者作为研究对象，按照随机数字表法分成ＴＸＡ组及对
照组，每组 １５例。纳入标准［５］：格拉斯哥昏迷量表

（Ｇｌａｓｇｏｗｃｏｍａｓｃａｌｅ，ＧＣＳ）评分１０～１５分；头颅ＣＴ扫
描异常（有血肿、挫裂伤、脑肿胀）且伤后３ｈ内无需手
术；年龄＞６０岁。排除标准：复合伤；休克；长期口服
抗凝药物；伤后３ｈ以上入院；受伤时间未知；中线移
位；颅内血肿量 ＞３０ｍＬ；对 ＴＸＡ过敏；过去２周使用
过ＴＸＡ。本研究经武汉科技大学附属天佑医院伦理
委员会审核批准，患者家属均签署知情同意书。２组
患者在年龄、性别、创伤史、收缩压、出血类型、入院血

肿体积、受伤到入院时间及入院 ＧＣＳ评分方面比较，
差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性，见表１。

表１　２组患者一般资料比较（ｎ＝１５）
项目 ＴＸＡ组 对照组 χ２／ｔ Ｐ
年龄／岁 ６５．７±５．５ ６４．３±４．３ ０．７７７０．４４４
性别／例（％） 男 １１（７３．３） １２（８０．０） ０．１８６０．６６６

女 ０４（２６．７） ０３（２０．０）
创伤史／例（％） 交通事故 １０（６６．７） １１（７３．３） ０．２４７０．８８４

坠落伤 ０３（２０．０） ０２（１３．３）
打击伤 ０２（１３．３） ０２（１３．３）

收缩压／ｍｍＨｇ １５０．８±２１．５１５５．６±２０．８０．６２１０．５３９
出血类型／例（％） 硬膜外血肿 ４（２６．７） ５（３３．３） ０．２０２０．９０４

硬膜下血肿 ５（３３．３） ５（３３．３）
脑内血肿 ６（４０．０） ５（３３．３）

入院血肿体积／ｍＬ １８．５±４．２ １７．４±４．８ ０．６６８０．５０９
受伤到入院时间／ｈ ０１．８±１．１ ０１．７±１．３ ０．２２７０．８２２
入院ＧＣＳ评分／分 １１．８±２．３ １２．２±２．４ ０．４６６０．６４４

１．２　方法
ＴＸＡ组在初始１０ｍｉｎ内静脉注射０．９％氯化钠注

射液１００ｍＬ配比的１ｇＴＸＡ，然后在８ｈ内静脉滴注
０．９％氯化钠注射液５００ｍＬ配比的１ｇＴＸＡ维持；对
照组输注同等量０．９％氯化钠注射液。血肿扩大达到
手术指征者则行手术治疗。

１．３　观察指标
所有患者在干预后４８ｈ进行头部ＣＴ扫描。根据

多田公式评估颅内血肿量，血肿量＝π／６×（血肿最大
长径×最大宽径 ×层数）。记录２组手术例数、入住
神经外科重症监护病房（ｎｅｕｒｏｓｕｒｇｉｃａｌｉｎｔｅｎｓｉｖｅｃａｒｅ
ｕｎｉｔ，ＮＩＣＵ）时间及住院时间。观察 ＴＸＡ组使用 ＴＸＡ
不良反应情况。随访３个月，根据格拉斯哥预后量表
（Ｇｌａｓｇｏｗｏｕｔｃｏｍｅｓｃａｌｅ，ＧＯＳ）评分（１～５分）对２组进
行评估，分值越高，预后越好。

１．４　统计学方法
采用 ＳＰＳＳ１９．０软件进行数据处理，计量资料以

均数±标准差（ｘ±ｓ）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。以Ｐ＜０．０５为差
异有统计学意义。

２　结果

２组治疗前血肿量比较，差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）；ＴＸＡ组治疗后血肿量少于对照组，差异有
统计学意义（Ｐ＜０．０５）。ＴＸＡ组入住 ＮＩＣＵ时间及住
院时间短于对照组，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
ＴＸＡ组 ＧＯＳ评分优于对照组，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）。２组手术例数方面比较，差异无统计学意
义（Ｐ＞０．０５），见表２。ＴＸＡ组未见明显腹泻、恶心、
血栓形成等不良反应。

表２　２组相关指标比较（ｎ＝１５）

组别
血肿量／ｍＬ

治疗前 治疗后
手术例数／例（％） 入住ＮＩＣＵ时间／ｄ 住院时间／ｄ ＧＯＳ评分／分

ＴＸＡ组 １８．５±４．２ ２３．４±４．５ ２（１３．３） ４．５±１．５ １３．５±４．６ ４．２±０．６
对照组 １７．４±４．８ ２６．９±４．８ ４（２６．７） ６．５±１．８ １８．５±５．６ ３．８±０．４
χ２／ｔ ０．６６８ ２．０６０ ０．２０８ ３．３０６ ２．６７２ ２．１４８
Ｐ ０．５０９ ０．０４８ ０．６４８ ０．００３ ０．０１２ ０．０４１

３　讨论

随着人口老龄化逐渐加剧，中老年 ＴＢＩ患者的比
例逐渐上升，年龄为进展性出血性损伤的危险因素之

一，同时老年ＴＢＩ患者常伴多种基础疾病而更易发生
进展性出血性损伤，其病情往往较非老年患者更严重，

且预后更差［６］。虽然目前对于ＴＢＩ患者的救治水平有
所提高，但是依然没有较好的药物可以治愈该疾病。

在治疗 ＴＢＩ的药物当中，所推荐的药物仅包括 ＡＴＰ、

ＣｏＡ、维生素Ｂ６和维生素Ｃ，虽然以上药物缺乏Ⅰ级临
床循证医学证据，但是因其无毒副作用、价格便宜、药

理作用明确，在临床中一直被推荐使用［７］。随着研究

的进一步深入，ＴＸＡ在ＴＢＩ中的应用逐步得到重视，国
外越来越多的研究证实，轻中度ＴＢＩ患者在受伤后３ｈ
内使用ＴＸＡ进行治疗，能够降低其死亡风险［３４，８］。但

是，国内对于ＴＸＡ在ＴＢＩ患者中的应用研究较少，且目
前未有将ＴＸＡ用于治疗老年轻中度ＴＢＩ的临床研究。

纤维蛋白溶解增加是导致患者ＴＢＩ后凝血功能障
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碍及进行性颅内出血的因素，ＴＸＡ是一种由赖氨酸氨
基酸制成的合成物质，其可穿透血脑屏障进入脑脊

液［９］。纤溶酶通过赖氨酸结合位点与纤维蛋白结合，

然后将纤维蛋白分裂成纤维蛋白降解产物，发挥其抗

纤维蛋白溶解的作用，阻止血凝块的溶解［１０１１］，进而

阻止颅内出血的扩大及纤溶酶原在损伤时所引起的脑

水肿［１２］，从而达到改善ＴＢＩ患者预后的目的。
Ｊｏｋａｒ等［１３］的研究表明ＴＸＡ能够减少轻中度 ＴＢＩ

患者的进展性出血发生，其中ＴＸＡ组和对照组的平均
出血量分别增加（１．７±９．７）ｍＬ和（４．３±１２．９）ｍＬ，
具有明显统计学差异。本研究结果显示，治疗后 ＴＸＡ
组血肿量少于对照组，提示 ＴＸＡ能够减少轻中度 ＴＢＩ
患者的进展性出血发生。一项２０１３年的ＣＲＡＳＨ２试
验研究分别分析了 ＴＸＡ干预组１００６０例和安慰剂组
１００６７例患者的资料，结果表明，ＴＸＡ干预组显著降
低了治疗后２８ｄ的病死率；从时间段上进一步进行亚
组分析，在１ｈ内接受 ＴＸＡ治疗，能够显著降低出血
导致的死亡风险；在１～３ｈ之间进行的治疗也可降低
出血导致的死亡风险；３ｈ后给予的治疗并不能降低出
血导致的死亡风险［３］。而最新的一项涉及１２７３７例
ＴＢＩ患者的研究也表明，ＴＸＡ不仅能降低轻中度 ＴＢＩ
患者的死亡风险，还不会增加血管闭塞事件及癫痫发

作的风险，但不能降低重度 ＴＢＩ患者的死亡风险［４］。

以上大样本研究均证实 ＴＸＡ治疗轻中度 ＴＢＩ患者的
疗效较为确切。而本研究中ＴＸＡ组入住ＮＩＣＵ时间及
住院时间均短于对照组，ＧＯＳ评分优于对照组，也证
实ＴＸＡ治疗老年轻中度 ＴＢＩ患者同样具有良好的效
果，但２组在手术例数方面差异无统计学意义。过去，
ＴＸＡ在ＴＢＩ患者中的运用在国内并没有引起关注，目
前国外较为成熟的研究对于ＴＸＡ的使用大致原则为：
在初始１０ｍｉｎ内静脉注射１ｇＴＸＡ，然后在８ｈ内静脉
滴注１ｇＴＸＡ维持［４，１４１５］。同时建议常规超早期（１ｈ
之内），最晚不要超过３ｈ使用ＴＸＡ进行治疗。

综上所述，对于老年轻中度 ＴＢＩ患者，早期（３ｈ
内）使用ＴＸＡ不仅能够控制进展性颅内出血，缩短入
住ＮＩＣＵ时间及住院时间，还可以改善预后。但本研
究的局限在于样本量较小，其临床效果还需要更大样

本量进一步支持。
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