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·关节置换·
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【摘要】 目的 对比研究静脉、口服应用蔗糖铁对初次单侧人工全膝关节置换术患者围手术期出

血量及输血率的影响。方法 前瞻性收集2017年7月至2018年6月在新疆维吾尔自治区人民医院行初

次单侧人工膝关节置换术的120例患者，采用系统随机抽样法随机分为3组：静脉用药组40例，口服用

药组40例，空白对照组40例，静脉用药及口服用药组铁剂用药总量均为300 mg/d，术前应用3 d，术后应

用4 d。比较3组红细胞比容下降最大值、血红蛋白下降最大值、围手术期总失血量、输血率。结果 静

脉用药组术后输血率、Hb平均下降最大值、平均总失血量、Hct平均下降最大值明显低于口服用药组和

空白组，差异均有统计学意义（P＜0.01），而口服用药组与空白组的输血率、围手术期总失血量、HGB下

降最大值、Hct下降最大值无明显差异（P＞0.05）。结论 静脉应用蔗糖铁可明显减少初次单侧人工全

膝关节置换术患者术后失血量，并降低术后输血率，效果要优于口服应用蔗糖铁和空白对照组。口服应

用蔗糖铁和空白对照组患者术后失血量及输血率无明显差异。
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【Abstract】 Objective To investigate the effect of intravenous and oral application of iron sucrose

on perioperative blood loss and transfusion rate in patients undergoing primary unilateral total knee arthro-

plasty. Methods 120 patients who underwent primary unilateral knee arthroplasty in Xinjiang Uygur Au-

tonomous Region People's Hospital from July 2017 to June 2018 were randomly divided into three groups,

40 patients in intravenous iron sucrose group, 40 patients in oral iron sucrose group and 40 patients in

blank control group. The total amount of iron sucrose used in the first two groups was 300 mg/d, 3 days be-

fore operation and 4 days after operation. The maximum decrease of RBC specific volume, hemoglobin, to-

tal perioperative blood loss and transfusion rate were compared among the three groups. Result The

blood transfusion rate, the average maximum decrease of HGB, the average total blood loss and the aver-

age decrease of Hct in intravenous iron sucrose group were significantly lower than those in oral iron su-

crose group and blank group (P<0.01). There was no significant difference between oral iron sucrose group

and blank group in blood transfusion rate, perioperative total blood loss, the maximum decrease of HGB

and the maximum decrease of Hct. There was no statistical significance (P>0.05). Conclusion Intrave-

nous application of iron sucrose can significantly reduce the amount of blood loss after knee arthroplasty,

and can significantly reduce the rate of blood transfusion, the effect is better than the other two groups.

There was no significant difference in blood loss and transfusion rate between oral iron sucrose group and

blank group.

【Key words】 Iron sucrose; Arthroplasty, replacement, knee; Blood transfusion
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全膝关节置换术被视为晚期膝关节疾病的主要

手术之一，可使破坏的膝关节结构得到重建，矫正患

者内外翻及挛缩畸形，明显减轻疼痛并改善生活质

量[1]。但由于膝关节置换手术创伤较大，术中需截

骨、开髓，截骨面及髓腔内出血较多，引起术中显性

失血及术后隐形失血，造成术后贫血[2]。同时，需行

膝关节置换手术的患者年龄普遍较大，术前血色素

常较低[3]。围手术期贫血提高了术中、术后的输血

率，并且可影响术后恢复时间，增加伤口感染风险[4-5]。

为减少术后贫血及降低输血率，重组人红细胞生

成素、氨甲环酸及铁剂被大量应用到临床，并取得了

良好的临床疗效［6-8］。大量文献已证实氨甲环酸、红细

胞生成（erythropoietin，EPO）及铁剂的应用可减少围

手术期失血并降低围手术期输血率［9-10］。铁剂在全膝

人工关节置换中的应用目前主要分为两种途径：静脉

应用及口服应用。通过临床观察，均可有效减少术中

及术后的失血量。为了评估全膝人工关节置换中静

脉与口服铁剂的效果，本文设计了一个前瞻性、随机

对照试验，收集新疆维吾尔自治区人民医院骨科2017年

7月至2018年6月行初次全膝人工关节置换的患者

120例，通过数据分析，对比静脉与口服两种途径应用

铁剂在膝关节术后的失血量及输血率差异。

资料和方法

一、纳入和排除标准

纳入标准：（1）诊断为膝关节骨关节炎（Kell-

gren&Lawrence分级Ⅲ-Ⅳ级）、膝关节类风湿性关节

炎行一期单侧人工膝关节置换。（2）均知情同意。（3）

术前血红蛋白（hemoglobin，Hb）、凝血功能、红细胞

压积（hematokrit，HCT）均正常者。（4）既往无术侧膝

关节手术病史。（5）血沉、C-反应蛋白及白细胞均正

常，无膝关节感染征象。

排除标准：（1）已查明伴有血液系统疾患或凝血

功能异常的患者。（2）长期使用抗凝药物如氯吡格雷

等药物；（3）对铁剂过敏者。（4）既往有血栓、脑梗病

史者。（5）伴有膝关节或全身感染患者。

二、一般资料

前瞻性收集2017年7月至2018年6月在新疆维

吾尔自治区人民医院骨科中心关节外科接受初次单

侧全膝人工关节置换的患者 120例作为研究对象，

随机分为3组：静脉用药组40例，口服用药组40例，

空白对照组40例，前2组用药总量均为300 mg/d，术

前应用 3 d，术后应用 4 d。空白对照组予以口服同

等体积的生理盐水做安慰剂，以同样的剂量口服。

此次研究患者均签署相关知情同意书，已获得

医学伦理委员会批准。

本研究采用系统随机抽样法，每位患者随机抽

取预先准备的1～120号数字，根据所抽取的数字若

是2的倍数分到口服用药组中，若抽取的数字为3的

倍数分到空白对照组，其余的分到静脉用药组中。

三、方法

（一）置换方法

所有全膝人工关节置换手术均由同一个医师主

刀完成，麻醉方法均采用全身麻醉+神经阻滞麻

醉。手术切口选择膝前正中切口，采用髌旁内侧入

路，使用止血带，压力设定为收缩压+100 mmHg，待

假体安装，骨水泥变硬后，充分止血关闭伤口，应用

弹力绷带加压包扎伤口后松止血带。采用骨水泥

型、后叉韧带替代型假体。术中放置引流管，术后

24 h内拔除引流管。

（二）围置换期处理

术中氨甲环酸的使用，切皮前15 min静脉滴注

1 g，手术结束后关节腔内注射1 g，夹闭引流管4 h后

打开。以中国骨科大手术静脉血栓栓塞症预防指南[11]

为指导，预防下肢深静脉血栓及肺栓塞的发生。患者

均于术后24 h开始口服利伐沙班片（10 mg），后每24 h口

服利伐沙班片10 mg，口服至术后1个月。术后第5天

及1个月复查双下肢动静脉彩超明确是否存在血栓。

指导患者术后麻醉清醒后即刻行踝泵训练，嘱

患者抬高患肢减少血栓发生率；术后第 1天常规复

查X线片，如无异常即下床行走。术后输血标准为：

（1）血红蛋白＜80 g/L；（2）血红蛋白≥80 g/L，但患

者出现严重贫血症状，应由上级医师判断，是否需要

输血改善患者贫血症状。

（三）失血量的计算

按照 Nadler 等 [12]的公式计算失血量，血容量

（PBV）：PBV=K1×身高（m）3+K2×质量（kg）+K3。

患者总失血量=总红细胞丢失量/术前HCT；围置换

期总失血量=自体血回输量+异体血输血量+总失血

量。患者总红细胞丢失量=PBV×（红细胞比容术

前 -红细胞比容最低值）。其中女性患者 K1=

0.3561，K2=0.03308，K3=0.1833；男 性 患 者 K1=

0.3669，K2=0.03219，K3=0.6041。

四、主要观察指标

主要终点事件为HCT较基线值下降 20%及Hb
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较基线值下降 30%的复合终点；次要终点事件为输

血率。本研究随访时间为手术后 1个月，即术后最

多随访1个月后停止。

五、统计学分析

使用SPSS 19.0软件（IBM，美国）进行统计学分

析。所有数据均符合正态分布，年龄、手术时间、术

前HCT、HGB等计量资料以 x̄ ±s表示，各组性别、疾

病构成等计数资料用百分率表示。各组基线资料的

差异使用单因素方差分析比较，两两比较采用SNK-q

检验，统计值其q值，检验水准α值取双侧0.05。

结 果

一、患者基线分析

各组患者在疾病构成（膝骨关节炎/类风湿性关

节炎）、性别构成、民汉比例、体质量指数、年龄、术前

红细胞比容、术前血红蛋白、手术时间、术前双下肢

血管 B 超的比较差异均无统计学意义（P＞0.05），

见表1。本研究中位随访时间为10.3 d。

二、围置换期总失血量的比较

各组围置换期总失血量根据Nadler方程计算。

静脉用药组、口服用药组、空白对照组患者围置换期总

失血量为（729±128）ml、（1 045±164）ml、（1 057±163）ml，

结果显示，静脉应用铁剂组的总失血量明显低于其他

两组（q1=2.342，P1＜0.001，q2=3.231，P2＜0.001），而口

服铁剂组和空白对照组之间差异无显著性意义（q=

0.521，P=0.722）。主要终点的发生率静脉用药组共

4例发生主要终点事件，发生率为10%，口服蔗糖铁组

共12名患者发生主要终点事件，发生率为30%，空白

对照组共 11 名患者发生主要终点事件，发生率为

27.5%，结果显示静脉用药组的主要终点事件发生率

明显低于口服组与空白组，差异有统计学意义（q1=

1.762，P1=0.017，q2=1.683，P2=0.015），而口服组与空

白组对比差异无统计学意义（q=4.132，P=0.098）。

三、次要终点的发生率

静脉用药组共3例输血患者，输血率为7.5%，口

服组共10例输血患者，输血率为25%，空白对照组共

11例输血患者，输血率为 27.5%。组间比较应使用

SNK-q检验，结果显示静脉用药组的输血率明显低

于口服组与空白组，差异有统计学意义（q1=1.263，

P1=0.035，q2=1.732，P2=0.019），而口服组与空白组对

比差异无统计学意义（q=4.538，P=0.081）。见表2、3。

表2 不同用药组总失血量及主、次要终点事件发生率的比较

组别

静脉用药组

口服用药组

空白对照组

F值

P值

例数

40

40

40

总失血量（ml）

729±128

1 045±164

1 057±163

2.342

0.001

主要终点事件发生率

10%

30%

27.50%

1.762

0.001

次要终点事件发生率

7.50%

25%

27.50%

1.762

0.001

表1 静脉用药组、口服用药组和空白对照组基线资料的比较

组别

空白对照组

静脉用药组

口服用药组

统计值

P值

注：BMI为身体质量指数；OA为骨性关节炎；RA为风湿性关节炎；HCT为血细胞比容；HGB为血红蛋白

例

数

40

40

40

性别构成

（例，男/女）

19/21

22/18

20/20

c2=0.201

0.871

年龄

（岁，x̄ ±s）

62±15

60±12

58±15

F=0.324

0.544

BMI

（kg/m²，x̄ ±s）

23.0±2.4

23.9±3.3

24.2±3.2

F=0.574

0.221

疾病构成

（例，OA/RA）

26/14

31/9

24/16

c2=0.737

0.151

手术时间

（min，x̄ ±s）

66±5

67±6

61±4

F=1.431

0.081

术前HCT

（%，x̄ ±s）

0.409±0.025

0.406±0.039

0.415±0.031

F=0.547

0.112

术前HGB

（g/L，x̄ ±s）

138±10

138±13

137±12

F=0.568

0.132

表3 不同用药组总失血量及主、次要终点事件发生率的两两比较结果

组别

静脉用药组vs口服用药组

静脉用药组vs空白对照组

口服用药组vs空白对照组

总失血量（q值/P值）

2.342/0.001

3.231/0.001

0.521/0.722

主要终点事件发生率（q值/P值）

1.762/0.017

1.683/0.015

4.132/0.098

次要终点事件发生率（q值/P值）

1.263/0.035

1.732/0.019

4.538/0.081
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四、术后5 d及术后1个月常规复查

下肢B超观察下肢深静脉血栓发生率：各组均

无双下肢深静脉血栓的形成，所有入组患者均未发

生症状性肺栓塞。

讨 论

人工膝关节置换围术期的血液管理是减少异体

输血，帮助患者实现快速康复很重要的一个环节[11-12]。

我国卫生和计划生育委员会《关节置换术安全性评

价》数据库13 380例髋、膝关节置换术患者围术期数

据表明，术前全膝关节置换术患者贫血率达25.5%，

术后贫血率达82.3%。膝关节置换患者多为老年患

者，根据国际健康与营养学会调研结果提示：失血或

营养缺乏导致的贫血为主要原因。而膝关节置换术

后贫血的原因主要为手术中造成的术中显性失血以

及手术后存在隐性失血。Lasocki等［13］的研究结果

提示，骨科手术 85.8%的患者会发生术后贫血，术

中、术后可引起炎症反应，炎症反应可进一步使红细

胞生成系统受损，造成EPO作用钝化。Jelkmann等［14］

研究同样表明，手术造成的创伤可引起白细胞介素-

1（IL-1）升高，钝化EPO，此外升高的白细胞介素-6

（IL-6）还可导致铁调素（Hepcidin）表达增加，进而造

成体内利用铁下降，造成体内铁缺乏。

既往有文献报道，我国膝关节置换术的患者人

群往往年纪大、并发症多，围术期贫血发生率高。而

贫血的发生原因常为以下几种：慢性病性贫血、营养

不良性贫血、失血导致的贫血、功能不全相关贫血、

原因不明贫血等。既往的研究发现，术前贫血的发

生率为7.8%～21.2%。蔗糖铁的主要成分为氢氧化

铁复合物，易进入巨噬细胞等网状内皮系统，铁在体

内与铁蛋白结合进入细胞内储存，或与转铁蛋白结

合转运至幼红细胞，与幼红细胞表面的转铁蛋白受

体结合，最后从铁-转铁蛋白-转铁蛋白受体复合物

中释放合成血红蛋白。静脉补铁可迅速提供给患者

骨髓造血所需铁量，起效快，可避免口服铁剂造成的

胃肠道不适。因此术前静脉使用蔗糖铁可以提高患

者储存铁含量，减少患者术前贫血的发生。对于手

术造成的急性失血，补充铁剂可以加快提升Hb、纠

正贫血，有助于患者术后恢复。已有文献报道，口服

铁剂 4 w 后能有效提高髋部骨折患者的血红蛋白

量，围手术期给予铁剂治疗可以明显增加髋膝关节

手术患者的血红蛋白水平。铁缺乏、EPO钝化为膝

关节置换术后失血的原因之一，故大量研究表明，

EPO、铁剂的使用，可纠正术后贫血并可降低术后输

血率。Bedair等[15]的研究表明，EPO和铁剂的联合

应用可明显降低患者输血率，结果表明，患者输血率

从 41%降低至 0%。有研究表明静脉应用蔗糖铁可

有效降低围手术期失血量，可降低术中、术后输血率［16-18］。

另有研究表明，术前应用EPO联合铁剂可提高术前

及术后Hb水平，并可有效的降低术中及术后的输血

率[19-20]。而本研究所有患者均于术前 4 d及术后 3 d

使用皮下注射促红细胞生成素，不同的为铁剂的使

用途径，结果表明，静脉应用铁剂联合EPO可明显

降低围手术期失血量及术中、术后输血率，而口服及

空白组的术中、术后输血率均较高，从而进一步表

明，术前及术后需将EPO与静脉铁剂同时应用，二

者相辅相成，单独应用EPO或者联合口服铁剂并不

能降低术后失血量及输血率。

此外，促红细胞生成素存在增加血液粘滞度的

作用；可增加膝关节置换术后下肢深静脉血栓发生

的风险，其安全性可能存在争议，本实验在应用

EPO的同时，按照中国骨科大手术静脉血栓栓塞症

预防指南给予患者术后利伐沙班预防血栓治疗，术

后所有患者复查B超均未见血栓形成，从而证明了

EPO及铁剂的安全有效性。

综上所述，结合本实验研究，静脉应用铁剂较口

服应用铁剂及空白组可明显降低患者围手术期的失

血量，并可明显降低术中、术后的输血率。
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