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矛头蝮蛇血凝酶对膀胱癌 TUＲBT术后止血的应用价值

崔思秋，王志

( 南阳市第一人民医院泌尿外科，南阳 473000)

摘要 目的 观察矛头蝮蛇血凝酶对经尿道膀胱肿瘤电切术( TUＲBT) 术后止血的应用效果。方法

选取 98例行 TUＲP 手术治疗的膀胱癌患者，按照随机数字表法分为两组。常规组 49 例，术后予以

常规电凝止血，试验组 49例，术后经局部加用矛头蝮蛇血凝酶止血，比较两组的止血效果、凝血功能

及预后情况。结果 治疗后，试验组的术后出血量、膀胱冲洗时间、尿液转清时间及导尿管留置时间

均低于常规组，差异有统计学意义( P＜0．05) 。试验组的 APTT、PT、TT以及 PAI-1、t-PA略高于常规

组，但差异无统计学意义( P＞0．05) 。术后，试验组 BC、Qmax 均高于常规组，BSSS 评分、术后并发症

发生率低于常规组( P＜0．05) 。结论 TUＲBT术后局部加用矛头蝮蛇血凝酶可在不影响患者凝血功

能及纤溶系统功能的情况下，产生显著止血效果，对促进患者术后膀胱功能恢复并降低并发症发生

风险均有积极意义。
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Applied value of Heocoagulase Bothrops Atrox from agkistrodon halys
venom in postoperative hemostasis of bladder cancer after TUＲBT

CUI Siqiu，WANG Zhi

( Department of Critical Care Medicine，the First People's Hospital of Nanyang，Nanyang 473000，China)

Abstract Objective To observe the application effect Heocoagulase Bothrops Atrox on hemostasis after

transurethral resection of bladder tumors ( TUＲBT) ． Methods 98 cases of bladder cancer treated by TUＲP

were divided into two groups using random mumber table method． 49 cases in the conventional group were

treated with routine electrocoagulation for hemostasis after operation，and 49 cases in the test group were

treated with local application of Heocoagulase Bothrops Atrox from agkistrodon halys spear after operation．

The hemostasis effect，coagulation function and prognosis of the two groups were compared． Ｒesults After

treatment，the amount of postoperative bleeding，bladder flushing time，urine clearance time and catheter
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retention time in the test group were lower than those in the conventional group，with statistically

significant differences( P＜0．05) ，and the APTT，PT，TT，PAI-1，t-PA in the test group were slightly

higher than those in the conventional group，with no statistically significant difference ( P＞0．05 ) ． The

postoperative BC and Qmax in the experimental group were higher than those in the conventional group，

while the BSSS score and postoperative complication rate were lower than those in the conventional group

( P＜0．05) ． Conclusion Local administration of Heocoagulase Bothrops Atrox after TUＲBT can produce

significant hemostatic effects without affecting the coagulation function and fibrinolytic system function of

patients，and has a positive significance in promoting postoperative bladder function recovery and reducing

the risk of complications．

Keywords: bladder cancer; transurethral resection of bladder tumors; Heocoagulase Bothrops Atrox;

hemostatic effect; coagulation function

相关流行病学研究数据显示，膀胱癌多见于 50

岁以上中老年群体，其患病风险会随年龄增长而不

断升高，且男性患病率为女性的 3 ～ 4 倍不等［1］。手

术为目前治疗膀胱癌的首选方法，根据肿瘤病灶的

形态学特征不同，临床主要将膀胱癌分为非基层浸

润性膀胱癌和肌层浸润性膀胱癌两种类型，前者病

灶多分布于膀胱浅表组织，一般采用经尿道膀胱肿

瘤电切术( transurethral resection of bladder tumors，

TUＲBT) 治疗，后者病灶可深入肌层组织，一般经根

治性手术及盆腔淋巴结清扫术治疗［2－3］。TUＲBT 治

疗非基层浸润性膀胱癌的效果已得到相关研究证

实。但大量实践表明，术后出血为 TUＲBT 手术的常

见并发症，可对手术疗效及患者预后产生不利影

响［4］。电凝止血为一种常见的止血措施，但有研究

表示［5］，TUＲBT术后腹腔内压力增加会促使电凝后

创面焦痂破裂、脱落，并导致术后出血，除会延长患

者治疗周期外，此并发症还会加重下腹疼痛症状，并

增加二次手术风险［6］。目前，蛇毒类血凝酶已被广

泛用于多种外科手术的止血治疗。本研究旨在分析

矛头蝮蛇血凝酶对 TUＲBT术后止血的应用效果。

1 资料与方法
1．1 一般资料
选取 2021年 1 月至 2023 年 1 月南阳市第一人

民医院收治的 98 例行 TUＲP 手术治疗的膀胱癌患

者，按照随机数字表法分为常规组和试验组，每组 49

例。常规组男 30 例，女 19 例; 年龄 40 ～ 60 岁，平均

( 50．3±5．2) 岁。发病类型: 29 例为单发，20 例为多

发。肿瘤直径 2～4 cm，平均( 3．2±0．3) cm。试验组男

32例，女 17例; 年龄 42 ～ 58 岁，平均( 51．3±5．3) 岁。

发病类型: 30 例为单发，19 例为多发。肿瘤直径 1 ～

5 cm，平均( 3．2±0．3) cm。两组一般资料比较，差异

无统计学意义( P＞0．05) 。本研究已获得南阳市第一

人民医院医学伦理委员会审核批准( 3421) 。

纳入标准: ①入组患者均符合膀胱癌诊断要

点［7］;②经临床评估确认为早期膀胱癌，病灶直径

均≤5 cm;③符合 TUＲBT手术指征［8］且自愿接受该

手术治疗;④均知情同意且自愿参与研究。

排除标准:①肌层浸润性膀胱癌［9］或原发病灶

发生远处转移; ②经术前评估确认存在凝血功能异

常或严重出血倾向; ③合并其他感染性疾病或免疫

功能障碍; ④有长期抗凝药服用史; ⑤伴精神、认知

障碍性疾病。

1．2 方法
两组均统一接受 TUＲBT 手术治疗。大致步骤

如下。①术前完善相应检查，包括血尿常规、凝血功

能等明确手术指征，嘱患者术前 6 h 禁食、术前 2 h

禁水。②取膀胱截石位，经实施全身麻醉后对术区

进行常规消毒铺巾，经尿道置入 KAＲL STOＲZ

27005FA型膀胱电切镜( 佛山市轩科医疗科技有限

公司) 后注入 100 ～ 150 mL 不含电解质的灌洗液充

盈膀胱。③待视野清晰后依次探查膀胱前后、左右、

三角区以及膀胱颈、膀胱顶，明确病灶位置、数量、大

小等。④对于直径＜1 cm 患者可将电切功率调整为
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130 W，在距离肿瘤左右侧 1 cm处开沟，使黏膜下层

充分显露后以点踩、连续电切形式逐步切除膀胱内

肿瘤及其内在黏膜，肿瘤较大者可先电切肿瘤表面

后，再按上述方式电切底部黏膜。⑤经电镜观察确

认肿瘤及其黏膜切除完整后，常规组对电切创面及

其周围 1 cm处组织进行常规电凝止血。

试验组局部加用矛头蝮蛇血凝酶止血( 蓬莱诺

康药业有限公司，国药准字: H20041419) ，取 6 U 本

品加入至 250 mL 0．9%氯化钠注射液中，稀释后冲洗

膀胱，2次 /日，其余时间予以单纯等渗 0．9%氯化钠

注射液冲洗。

1．3 观察指标
①止血效果。记录并对比两组手术时间、术后

出血量、膀胱冲洗时间、尿液转清时间及导尿管留置

时间等相关指标，其中术后出血量 = ( 术前红细胞压

积－术后或术中红细胞压积) ÷术前红细胞压积×体

质量×7%×100［10］。②凝血功能。于术前 24 h内、术

后 24 h内检测并对比两组凝血功能及纤溶系统功

能，检测样本为抗凝、离心后的外周静脉血清，离心

参数: 半径 0．5 cm，转速 3 000 r /min，时间 5 min，检

测设备为美国贝克曼库尔特公司提供的 AU5800 型

全自动生化分析仪，检测方法为酶联免疫吸附法。

③预后情况。评估指标为术后膀胱功能恢复情况及

术后并发症发生情况，通过检测并对比两组术后膀

胱顺应性( BC) 、最大尿流率( Qmax) 及膀胱痉挛症

状评分( bladder spasm symptom score，BSSS) 评估其

膀胱功能恢复情况，其中 BSSS 量表满分 9 分，分值

越高提示膀胱痉挛程度越严重［11］。术后并发症包

括下腹疼痛、感染发热、再次出血、尿道口渗尿等。

1．4 统计学方法
采用 SPSS 22．0统计软件处理数据，计量资料以

( �x±s) 表示，进行 t 检验; 计数资料以样本量 n、样本

量占比( %) 表示，进行 χ2检验。P＜0．05 为差异具有

统计学意义。

2 结果
2．1 止血效果
两组手术时间比较，差异无统计学意义( P＞0．05) ;

但试验组的术后出血量、膀胱冲洗时间、尿液转清时

间及导尿管留置时间均低于常规组，差异具有统计

学意义( P＜0．05) ，如表 1所示。

表 1 两组止血效果比较

组别 n /例 手术时间 /h
术后

出血量 /mL
膀胱

冲洗时间 /h
尿液转清

时间 /d
导尿管留置

时间 /d

试验组 49 3．13±0．25 302．45±50．23 12．24±3．41 3．14±0．27 4．11±1．36
常规组 49 3．11±0．32 335．25±50．36 15．36±4．13 4．22±1．07 5．23±2．09

t 0．345 3．228 4．078 6．851 3．144
P ＞0．05 ＜0．05 ＜0．05 ＜0．05 ＜0．05

2．2 凝血功能
术前，两组凝血功能比较，差异无统计学意义

( P＞0．05) ; 术后，试验组的 APTT、PT、TT 略高于常

规组，差异无统计学意义( P＞0．05) ，如表 2所示。

表 2 两组凝血功能比较

组别 n /例
APTT /s

术前 术后

PT /s

术前 术后

TT /s

术前 术后

试验组 49 32．11±5．16 33．49±5．25* 11．35±3．41 12．19±3．61* 15．31±4．22 16．25±4．11*

常规组 49 32．15±5．11 32．28±5．36* 11．24±3．18 11．44±3．66* 15．16±4．31 15．29±4．31*

t 0．039 1．129 0．165 1．021 0．174 1．128
P ＞0．05 ＞0．05 ＞0．05 ＞0．05 ＞0．05 ＞0．05

注: 与术前比较，* P＞0．05。
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2．3 纤溶系统功能
术前，两组纤溶系统功能比较，差异无统计意义

( P＞0．05) ; 术后，试验组的 PAI-1、t-PA 略高于常规

组，差异无统计学意义( P＞0．05) ，如表 3所示。

表 3 两组纤溶系统功能比较

组别 n /例
PAI-1/ ( ng /mL)

术前 术后

t-PA / ( ng /mL)

术前 术后

试验组 49 12．39±3．16 12．75±3．41* 3．19±0．44 3．55±0．26*

常规组 49 12．35±3．24 12．44±3．25* 3．20±0．36 3．21±0．33*

t 0．062 0．461 0．123 5．665

P ＞0．05 ＞0．05 ＞0．05 ＜0．05

注: 与术前比较，* P＞0．05。

2．4 膀胱功能恢复情况
术后，试验组 BC、Qmax 均高于常规组，BSSS 评

分低于常规组，差异具有统计学意义( P＜0．05) ，如表

4所示。

表 4 两组膀胱功能恢复情况比较

组别 n /例
BC / ( mL /
cmH2O)

Qmax /
( mL /s)

BSSS /分

试验组 49 29．25±5．14 16．77±3．24 4．23±1．41

常规组 49 26．61±5．38 14．29±3．41 5．66±2．08

t 2．484 3．691 3．984

P ＞0．05 ＜0．05 ＜0．05

2．5 术后并发症
术后，试验组的并发症发生率 10．20% ( 5 /49) 低

于常规组 24．49%( 12 /49) ，差异具有统计学意义( P

＜0．05) ，见表 5。

表 5 两组术后并发症总发生率比较

组别 n /例
下腹疼

痛 /例
感染发

热 /例
再次出

血 /例
尿道口

渗尿 /例
总发生

率 /%

试验组 49 2 1 0 2 10．20

常规组 49 4 3 2 3 24．49

χ2 7．122

P ＜0．05

3 讨论
TUＲBT为目前治疗非基层浸润性膀胱癌的主要

方法。相关研究指出［12］，经 TUＲBT 手术切除相关

病灶组织及其周围黏膜组织后能有效抑制病情进

展，且与常规开放性手术相比，TUＲBT能有效减轻患

者术后氧化应激反应，对降低术后病情复发并改善

生存质量均有重要意义。对创面及周围邻近组织进

行电凝止血为 TUＲBT 常见止血措施。但也有研究

指出［13］，多数膀胱癌患者经 TUＲBT 手术治疗后存

在较高出血风险。分析原因考虑与术后腹腔内压力

升高导致电凝焦痂破损、脱落相关。如何防治

TUＲBT术后出血并降低二次电凝为现阶段临床研究

的重要课题。蛇毒血凝酶为一种由蛇毒制成的常见

止血药物，能通过促使血小板聚集并释放大量血小

板因子而形成血凝酶原活性物质，可通过将大量血

凝酶原活性物质转化为血凝酶而产生显著止血效

果［14］。

目前临床较为常见的蛇毒血凝酶主要包括尖吻

蝮蛇血凝酶和矛头蝮蛇血凝酶两种，前者一般经静

脉给药，后者一般经局部应用［15］。本研究结果显示，

治疗后，试验组的术后出血量、膀胱冲洗时间、尿液

转清时间及导尿管留置时间均低于常规组，提示与

常规电凝止血相比，矛头蝮蛇血凝酶的止血效果更

佳。相关研究［16］指出，TUＲBT治疗可对患者膀胱组

织造成一定损伤，除会导致膀胱内产生较大平面创

伤外，还可能损伤部分微小血管。传统电凝止血是

在创面周围进行多点止血，难以实现对微小损伤的
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止血治疗。而通过将矛头蝮蛇血凝酶直接经尿道注

入膀胱并进行膀胱冲洗即可使得药物与微小血管直

接接触，从而产生更加理想的止血效果［17］。矛头蝮

蛇血凝酶为一种酶类止血剂，能减少出血时间及出

血量，但此药不会减少血凝酶原数量，因此也不会增

加止血后血栓形成风险［18］。马凰斌等［19］研究指出，

观察组经局部肌内注射矛头蝮蛇血凝酶后的 APTT、

PT等凝血功能及 PAI-1、t-PA 等纤溶系统功能较术

前均未发生明显变化，表明矛头蝮蛇血凝酶能有效

减少前列腺增生手术患者的术后出血量，可不影响

患者凝血功能，同时降低手术风险。本研究结果显

示，试验组术前、术后的凝血功能、纤溶系统均无统

计学差异，提示矛头蝮蛇血凝酶并不会对 TUＲBT 患

者的凝血功能产生明显影响，与上述学者研究结论

一致。目前认为，TUＲBT 术后出血会对患者膀胱功

能造成一定影响，除会导致下腹部疼痛外，部分患者

还可因尿管被持续刺激而发生膀胱痉挛［20］。本研

究结果显示，术后，试验组的 BC、Qmax 均高于常规

组，BSSS评分低于常规组，提示局部加用矛头蝮蛇

血凝酶还可有效改善患者术后膀胱功能，且试验组

术后相关并发症发生率也低于常规组，提示局部加

用矛头蝮蛇血凝酶辅助 TUＲBT 在改善膀胱癌患者

预后方面具有一定临床优势。

4 结论
局部加用矛头蝮蛇血凝酶辅助 TUＲBT 能产生

显著止血效果，可在不影响凝血功能、纤溶系统功能

的同时促进患者术后膀胱功能恢复，对改善患者预

后也有一定积极作用。
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