
大剂量尿激酶在断肢(指)再植溶栓治疗中的临床应用  

    断肢(指)再植术后引起血管危象的原因很多，但大致可归为三种情况：一是血管本身条件差和血管清创不彻

底；二是吻合质量差；三是血液的粘滞性高。随着再植技术、血管吻合质量的提高，小血管移植在断指再植中的应

用，前两种因素得以基本解决，目前的再植成活率已上升至90%左右。但对后一种因素仍未受到广泛的重视。以往对

失败的再植病例多在前两种因素上找原因，而很少考虑到血液粘滞性方面的问题[1]。其中血栓形成被公认为是引起

失败的重要原因[2]。尿激酶是溶栓药,用于治疗心、脑血管血栓和四肢血管栓塞有明显疗效，而用于断指再植术中

预防溶栓和处理术后发生的血管危象，有零星报道，且剂量较小。1999年9月至2003年10月，我们对158例断肢(指)

再植病例，探索静脉应用一定剂量尿激酶在术中预防溶栓、术后小剂量维剂量维持及出现血管危象时大剂量用药治

疗的效果，现报告如下。 

    

1  资料和方法 

    1.1  病例选择及分组 

    本组158例病人：男性113例，女性45例，年龄18岁至34岁，类别：断指再植150例176指，占92.7%，断腕再植

6例，占4.3%；断臂再植2例，占3%。其中41例于术后24 h~4 d分别出现血管危象：42例56指，3例断腕，2例断

臂。其中动脉栓塞31例,静脉栓塞16例。 

    本组病例根据尿激酶使用剂量分为大剂量组和中、小剂量常规组。将尿激酶100万~150万U称为大剂量，50万

~80万U为中剂量，10万~30万U为小剂量[3]。 

    1.2  尿激酶来源 

    采用广东天普生化医药股份有限公司生产的尿激酶，每支10万U。 

    1.3  方法 

    1.3.1  术中中剂量尿激酶溶栓   所有病例于术中血管缝接完毕后数分钟至1 h内(即术中血栓易发生期)，用

尿激酶60万U，溶解于30 ml生理盐水中静推，作为术中常规溶栓。用药1 h后常规检测：D-二聚体、纤维蛋白原、

血红蛋白、血小板。所得数据采用均数±标准差表示。 

    1.3.2  术后小剂量尿激酶维持用药   术后每12 h用20万U尿激酶静推1次，未出现血管危象者，于72 h后停

药。每次使用尿激酶后，常规检测：D-二聚体、纤维蛋白原、血红蛋白、血小板各1次。 

    1.3.3  术后大剂量尿激酶使用时机和方法   经上述用药后仍于术后24 h~4 d出现血管危象者，用尿激酶100

万U加生理盐水40 ml静推，作为临床首次量，15 min左右注射完毕，此类病例列为大剂量组。危象获得解除者，可

停药。本次用药前后测D-二聚体。于用药后血管危象未见缓解，则行手术探查。 

    1.4   统计学处理 

    用SPSS10.0软件包进行统计分析。统计方法为两样本χ2检验，而用药前后监测指标的组间比较采用配对t检验

或重复测量方差分析。 

    

2  结果 
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    158例经术中常规溶栓、术后小剂量维持用药， 未出现血管危象117例，有效率为74.1%。 

    出现血管危象的41例，其中动脉栓塞31例,表现为再植体苍白、无毛细血管反应、指腹张力低、指温下降，比

健指低4~5 ℃，指端侧方切开无鲜红色血液流出。静脉栓塞16例，表现为再植体发紫、毛细血管反应由迅速变为消

失、指腹张力明显增高、指温下降，指端侧方切开流出暗紫色血液。大剂量尿激酶静推后,危象肢(指)1 h后出现皮

肤潮红，甲床充血，皮肤温度升达34.2~36.5 ℃之间[3]，危象解除者37例；其中有4例(1例断腕，3例断指)按上述

用药后未见缓解，予再次手术探查。总有效率为90.2%。 

    158例治疗中皮肤、粘膜无瘀斑、无鼻出血及消化道出血等现象。用药前后测得D-二聚体、纤维蛋白原、血红

蛋白、血小板，见表1、2，经统计学分析用药前后各指标无差异(P>0.05)。 

    所有患者经7~10 d治疗，再植体色泽，皮温正常，毛细血管反应良好，伤口Ⅰ期愈合，15~45 d后出院。随访

最短45 d，最长2年，功能与外观恢复良好。 

    

3  讨论 

    3.1 尿激酶在断肢(指)再植使用的意义 

    由于创伤，精神紧张、麻醉、手术等多种因素造成红细胞表面电荷减少，抗凝血活力下降。血液粘度增加血小

板数量轻度增加时，就极易与红细胞或血小板之间相互凝聚，附着于血管壁，在血管损伤或吻合处形成血栓，引发

血管危象。杨东岳等[4]报道术中血栓好发在血管缝接完毕后数分钟至1 h内。这说明发生血栓是在血管缝接后即开

始形成。尿激酶是纤溶酶原激活剂，纤溶酶的快速纤溶作用，可将新鲜血栓及其机化物溶解清除，增加再植体内

动、静脉的血流量。据此，本文用尿激酶60万U，溶解于30 ml生理盐水中静推，作为术中常规溶栓，确保全身血液

药浓度适中的环境下，达到较好的溶栓效果。本组158例经术中常规溶栓、术后小剂量维持用药，未出现血管危象

117例，有效率为74.1%。本结果略高于卢宏等[5]报道的未用尿激酶治疗有效率为72%，但二者相比没有显著差异。 

    术后常规用药可列为断肢(指)再植术后常规，尤其在断肢再植更为必要。因为创伤后离断体有积血、凝血块、



脱落的血管内膜栓子残留，术中灌注不完全，断肢离断体存在该情形更为突出，即使吻合动脉后，虽可利用血流对

血管管腔进行冲洗,使残留在管腔的凝血块、积血和脱落的血管内膜栓子冲出管腔，然而存在再灌流现象会使血液粘

滞性、凝固性增加，有血栓再度形成的潜在危险。 

    断肢(指)再植术后引起血管危象的原因很多，其中血管栓塞较为突出，也是导致断肢(指)再植失败的常见原

因，目前在临床上先抬高患肢、按摩、解除包扎敷料或皮肤卡压等减压措施、加温、止痛、臂丛麻醉、使用扩血管

药、静注肝素等方法，虽无明显创伤性，但对许多患者疗效不肯定[6]，临床应用无效则立即行探查手术，但有时手

术探查亦面临不能完全解决的尴尬，如遇到顽固性血管痉挛、无复流现象[7]等情况，又加重患者痛苦。如术后用药

能将血管危象解除，将是很有意义的。1996年文卉等[8]报道再植术后应用尿激酶，能将凝血系统和抗凝血系统维持

在相对平衡的状态，血栓极易溶解，认为尿激酶有明显降低血浆中的纤维蛋白原、减轻血小板凝集效应，溶解血栓

的作用，用于挽救再植指有“起死回生”之效。但其用量偏小，临床应用不理想，Fukui等[9]于再植术后用尿激酶

7~10 d，每天120万~240万U静脉推注，血管通畅率显著提高。因其用量已达抢救心肌梗塞或溶解脑血栓的用量，略

偏大。据此本文制定尿激酶治疗术后发生血管危象的用量，用100万~150万U大剂量，作为临床首次量，以后每12 h 

10万U静脉注射一次，通过临床血液有关指标监测，均未发生全身纤溶过度的现象。本组出现41例血管危象者，大剂

量尿激酶静推后,危象解除者37例，总有效率为90.2%，高于Khourt [2]报道的术后有效监测挽救74%的血管危象

(P=0.005)，有统计学意义。本组临床疗效尚属满意，达到了在不增加出血并发症的同时提高血管再通率的目的。

这为临床挽救再植指又增加一种可试用的方法，避免二次血管探查，减轻患者的经济和心理负担。 

    本组4例(1例断腕，3例断指)溶栓失败，原因在于临床观察不及时，分析病情不足，可能与再植体温缺血时间

过长，术中探查见吻合口确有血栓形成。 

    3.2  关于尿激酶的剂量 

    自从80年代静脉应用尿激酶溶栓治疗急性心肌梗死以来,有尿激酶关使用剂量有一个摸索的过程。日本有学者提

倡小剂量给药治疗，且总量不超过50万U，美国Bjarnason等[10]用药剂量远大于日本学者，多以22万U/kg/h，总

剂量以500万U之内为多。Ouriel等[11]报道用导管接触法将用量提高到48h内900万U取得了较好的临床疗效。可以

说明尿激酶的安全、有效的用药剂量范围较大。大剂量使用尿激酶可以找到安全与有效的结合点[12]。就使用溶栓

剂本身而言,有两个重要因素：一是局部药物浓度;二是溶栓剂与血栓的接触时间,必须使溶栓剂在阈浓度以上与血栓

接触足够的时间才能溶解血栓。有作者设计了按公斤体重计算的大剂量3万U /公斤来个体化给药以达到在不增加出

血并发症的同时提高血管再通率的目的[13] 。根据目前临床上尿激酶的使用浓度,本组的设计浓度为每毫升2.5万

~3.75万U，溶栓剂量(以大剂量折算)为每公斤体质量1.7万~2.5万U，并根据不同阶段、试用不同剂量间隙性使用，

做到安全、有效。 

    3.3  监测用药指标 

    尿激酶属第一代溶栓药,进入机体后直接激活血浆纤溶酶原转变成纤溶酶，后者在溶解血栓纤维蛋白的同时还将

血浆中纤维蛋白原、部分凝血因子消耗，容易造成全身性血凝溶解状态[14]。D-二聚体是血栓中的交联纤维蛋白经

纤溶酶水解所产生的一种降解产物，血浆D-二聚体定量测定含量增高，是反映继发性纤溶的分子标志物之一[15]。

本文通过监测D-二聚体和纤维蛋白原、血小板、血红蛋白、凝血酶原时间、凝血酶时间，了解是否发生继发性纤溶

或会否发生出血、贫血、做到安全用药。就所得的结果分析，用药前后各指标无差异，提示未发生纤溶过度的现

象，而且全身也无出血的情况。故此认为静脉应用尿激酶在术中常规溶栓，术后中小剂量维持及出现血管危象时大

剂量用药是安全、有效的。 

    综上所述，尿激酶在术中预防溶栓是有效的，术后中小剂量维持用药是必要的，这两者可列为断肢(指)再植术

常规用药；大剂量溶栓是安全的，为临床挽救再植体增加一种有效可行的新方法，具有较大的临床实用价值。 
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