
China Pharmacy 2014 Vol. 25 No. 14 中国药房 2014年第25卷第14期

＊硕士研究生 。 研究方向 ：新制剂新剂型 。 电话 ：0731-

85292093。E-mail：wangxiajn1020@163.com

＃通信作者：副主任药师，硕士。研究方向：新药开发及药物经济

学。电话：0731-85292093。E-mail：lijianhexy@126.com
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摘 要 目的：综述氨甲环酸缓释片治疗月经过多的研究进展，供临床应用和新药研发参考。方法：以氨甲环酸（Tranexamic

acid）和月经过多（Menorrhagia）或严重月经失血（Heavy menstrual bleeding）为关键词，在 Ovid Medline、PubMed、Cinahl、

EMBASE、中国知网（CNKI）等数据库中检索2013年3月之前发表的相关医药学中、英文文献，了解氨甲环酸缓释片治疗月经过多

的药理毒理、临床应用和不良反应等。结果：氨甲环酸缓释片作为首个非激素类药物，能有效治疗月经过多，应用方便且耐受性良

好。结论：氨甲环酸有望成为治疗月经过多的一线治疗药物，尤其可用于不适于服用激素治疗的患者。

关键词 氨甲环酸缓释片；月经过多；药理毒理；临床应用；不良反应

氨甲环酸（Tranexamic acid）为合成的氨基酸类抗纤溶药，

能竞争性抑制纤维蛋白的赖氨酸与纤溶酶结合，从而抑制纤
维蛋白凝块的裂解，产生止血作用，临床主要用于纤维蛋白溶
解亢进所致的各种出血 [1]。在欧洲，氨甲环酸治疗月经过多
（Heavy menstrual bleeding，HMB）已有超过 40年的历史；美国
于 2009年批准氨甲环酸缓释片（商品名：Lysteda）用于治疗月
经过多[2]。该新型口服氨甲环酸缓释剂可通过减少由于口服
氨甲环酸导致的胃肠道不良反应而提高患者耐受性。下面概
述氨甲环酸缓释片治疗月经过多的研究进展，供临床应用和
新药研发参考。

1 制剂开发
氨甲环酸缓释片的处方组成：每片含氨甲环酸650 mg、微

晶纤维素 44.25 mg、微粉硅胶 0.75 mg、预胶化玉米淀粉 49.50

mg、羟丙甲纤维素 147.00 mg、聚维酮 36.00 mg、硬脂酸 18.00

mg、硬脂酸镁4.50 mg[3]。国内陈晓艳等[4]也发明并公开了一种
氨甲环酸缓释固体组合物及其制备方法：以氨甲环酸为原料，

加入适当比例的缓释骨架材料以及填充剂、黏合剂、助流剂和
润滑剂；由此制得的制剂能够在3 h内达到零级释放，维持稳定
的血药浓度，且与国外进口制剂体外溶出度对比，具有良好的
一致性。Joshi MR等[5]采用延迟释放包衣技术，进一步解决氨
甲环酸的苦味和不稳定性，其制剂的基本组成为：片心包含氨
甲环酸和控释材料，包衣层由不溶于水的包衣剂组成，但在pH

5以下的水介质中能溶解，在pH 4以下可完全溶解。

两项随机、非盲临床研究对 18～45岁健康女性志愿者服
用 2种新型氨甲环酸缓释片的药动学和稳态给药方案进行了
研究。研究目的是确定该药最佳处方，以推进其治疗月经过
多的后期临床研究。第 1项研究（n＝32）中，志愿者分别在禁
食和进食（早餐后）条件下单剂量服用 1.3 g（650 mg/片，2片）

改良速释型（Modified-immediate-release，MIR）氨甲环酸和缓
释型（Delayed-release，DR）氨甲环酸。第2项研究（n＝40）中，

志愿者单剂量服用 1.3 g MIR氨甲环酸或DR氨甲环酸后，给
药方案调整为1.3 g、q8h，连服5 d。结果显示，服用MIR和DR

氨甲环酸的患者分别于 1.5 h和 3 h内血浆氨甲环酸浓度达到

最小有效浓度（≥5 μg/ml）。MIR氨甲环酸药动学不受食物的
影响，而高脂肪膳食可显著降低 DR 氨甲环酸的最大血药浓
度。患者在服用MIR氨甲环酸1.3 g、q8h后，全身性药物暴露
的峰值和血浆氨甲环酸浓度在治疗窗（5～15 μg/ml）维持最
佳。MIR 和 DR 氨甲环酸的耐受性均较好。MIR 氨甲环酸
（1.3 g、q8h或 tid，连服5 d）峰谷稳态特性提示其可进入治疗女
性月经过多的后期临床试验[6]。

2 临床药理
2.1 作用机制

氨甲环酸是一种合成的赖氨酸衍生物，属抗纤维蛋白溶
解剂，其通过与血纤维蛋白溶酶分子上的赖氨酸结合位点结
合，阻滞纤维蛋白单体结合，维持纤维蛋白矩阵结构的稳定
性，从而达到止血的目的 [7]，其作用强度是氨基己酸的 6～10

倍。此外它还可促进纤维蛋白凝块中的胶原合成，从而增加
凝血块的强度和稳定性，减少出血[8]。

2.2 药效学

当氨甲环酸体外浓度为 25～100 mol/L时，由组织纤溶酶
原激活物（t-PA）所催化的血纤维蛋白溶酶裂解的最大速率减
小了20％～60％。研究显示，与月经出血正常的女性相比，月
经过多患者子宫内膜、子宫、经血中 t-PA的浓度较高，而纤溶
亢进与血量有很强的相关性[9]。月经过多的女性口服氨甲环
酸2～3 g/d，连续5 d，发现子宫内膜内 t-PA和血纤维蛋白溶酶
活性均降低。在健康受试者中，氨甲环酸的血药浓度低于 10

mg/ml时，对血小板数目、全血或含枸橼酸血中的凝血时间或
各种凝血因子无影响；而氨甲环酸的血药浓度为1～10 mg/ml

时，可延长凝血酶的时间。

2.3 药动学[10]

单次口服氨甲环酸缓释片1.3 g（650 mg/片，2片），tmax约3

h。18～49岁女性服用氨甲环酸缓释片的绝对生物利用度约
为45％。19名健康女性空腹连续5 d口服氨甲环酸缓释片[每
次 1.3 g（650 mg/片，2片），tid]，与单次口服剂量相比，平均 cmax

约提高 19％，药-时曲线下面积（AUC）基本保持不变，血药浓
度在第 2天服用第 5个剂量时达到稳定。19名健康女性志愿
者空腹单剂量和多剂量口服氨甲环酸缓释片的药动学参数见
表 1。服用氨甲环酸缓释片可不考虑食物影响。进食条件下

单剂量口服氨甲环酸缓释片cmax、AUC分别增加7％、16％。

氨甲环酸3％与血浆蛋白结合，与白蛋白结合不明显。起
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始分布容积为 0.18 L/kg，达稳态时的表观分布容积为 0.39 L/

kg。氨甲环酸可穿过胎盘，孕妇静脉注射10 mg/kg后，脐带血

中浓度为30 mg/L，与母体中浓度一样高。药物进入眼房水和

脑脊液中的浓度约为血浆浓度的1/10。

表1 单剂量和多剂量空腹口服氨甲环酸缓释片的药动学参数

参数

cmax，mg/L

AUC0-t，mg·h/L

AUC0-∞，mg·h/L

tmax，h

t1/2，h

平均值（CV，％）

单剂量
13.83（32.14）

77.96（31.14）

80.19（30.43）

2.5（1～5）

11.08（16.94）

多剂量
16.41（26.19）

77.67（29.39）

2.5（2～3.5）

氨甲环酸仅小部分被代谢。通过肾小球过滤后，95％以

上的药物以原型从尿中排出。静脉给药10 mg/kg，24 h后排泄

的氨甲环酸约有 90％，大部分在最初的 10 h内消除。氨甲环

酸缓释片的消除半衰期为 11 h，血浆清除率为 110～116 ml/

min。

3 临床前毒理[10]

3.1 致癌实验

氨甲环酸致癌实验研究选用雄性小鼠，剂量为人推荐剂

量（3 900 mg/d）的6倍，按体表面积（mg/m2）计算给药剂量，小

鼠食物里的实际剂量达5 000 mg/（kg·d）。研究显示小鼠白血

病发病率升高（可能与治疗有关）。本研究排除雌性小鼠。

对同一种大鼠给予超过其最大耐受量的含药膳食 22个

月，结果出现了胆管增生、胆管瘤和肝内胆道系统腺癌；而小

剂量仅出现增生、损伤，无肿瘤。随后，对不同种大鼠进行长

期含药膳食研究，每种大鼠给药量与早期实验最大给药量相

同，结果显示肝内肿瘤/增生均未有所变化。

3.2 致突变实验

在Ames试验、中国仓鼠细胞体外染色体畸变实验、小鼠

和大鼠体内染色体畸变实验中，氨甲环酸既不致突变，也不致

染色体断裂。

3.3 生殖毒性实验

对小鼠、大鼠、家兔进行生殖实验，均显示氨甲环酸不会

引起生殖损害或对胎儿有不良影响。在大鼠胚胎-胎儿发育毒

性研究中，于器官发育阶段（妊娠期6～17 d）以推荐人口服剂

量（3 900 mg/d）的1、2、4倍给药，结果显示氨甲环酸对胚胎-胎

儿无不良影响。在大鼠围产期-产后毒性研究中，于妊娠期6 d

至产后 20 d以上述同样剂量给药，结果显示氨甲环酸对其生

存、生长、发育无不良影响。按体表面积（mg/m2）计算上述给

药剂量，大鼠实际给药剂量为300、750 或1 500 mg/（kg·d）。

3.4 眼部影响

在9个月的毒理学研究中，犬给予含氨甲环酸0、200、600、

1 200 mg/（kg·d）的食物，根据AUC，这些剂量分别是推荐人口

服剂量（3 900 mg/d）的 2、5、6倍。当剂量是人剂量的 6倍时，

犬眼睛出现可逆性变红和凝胶状分泌物；眼科检查发现瞬膜/

结膜发生可逆性变化；在一些雌性犬中还观察到球结膜黏膜

炎性渗出物，病理组织学检查未发现任何视网膜改变。当剂

量是人剂量的5倍时无不良反应产生。在其他研究中，为观察

视网膜变性的病灶部位，按体表面积（mg/m2）计算给药剂量，

对猫、犬、大鼠以推荐人口服剂量的 6～40倍口服或注射氨甲

环酸，动物实际给药剂量为250～1 600 mg/（kg·d）。

4 用法用量

氨甲环酸治疗月经过多的推荐剂量随着地区差异而不

同，在欧洲推荐的口服剂量为1 g/次，tid，连服4 d，每次剂量可

适当增加，但每天总剂量不宜超过4 g；在美国推荐的口服剂量

为 1.3 g/次，tid，连服 5 d。肾功能不全的患者氨甲环酸的血药

浓度会随着血清肌酐（Cr）浓度的增大而增大，故宜相应地减

少剂量，对 18岁以上成人，肾功能正常（Cr≤1.4 mg/dl）：1 300

mg/次，tid；1.4 mg/dl＜Cr≤2.8 mg/dl：1 300 mg/次，bid；2.8 mg/

dl＜Cr≤5.7 mg/dl：1 300 mg/次，qd；Cr＞5.7 mg/dl：650 mg/次，

qd[10]。氨甲环酸可空腹给药，其片剂应完整吞咽，不能咀嚼或

研碎服用。

两项随机、双盲、安慰剂对照研究比较了不同剂量氨甲环

酸治疗月经过多。Freeman EW等[11]对比研究了口服氨甲环酸

1.95 g/d和3.9 g/d的疗效（n＝294），均连服5 d，与治疗前相比，

1.95 g/d 组月经失血（MBL）平均减少量为 44 ml，平均减少

25％，而 3.9 g/d组MBL平均减少量为 65 ml，平均减少 39％；

两组间不良反应发生率无显著差异。Lukes AS等[12]对比研究

了氨甲环酸不同剂量间（1.5、3、6 g/d，均连服 4 d）的疗效（n＝

36），总剂量12 g/周期的患者MBL平均减少38％，而总剂量为

24 g/周期的患者MBL平均减少 51％。以上两项研究均显示

氨甲环酸治疗月经过多的疗效具有剂量依赖性。氨甲环酸与

安慰剂或其他药物进行临床对比研究时，氨甲环酸的剂量均

为4～4.5 g/d，月经期间最多给药5 d。

5 临床研究
氨甲环酸缓释片治疗月经过多的有效性和安全性已经 3

周期和 6周期随机、双盲、安慰剂对照研究得以证实。研究对

象 18～49岁，平均约 40岁，月经周期 21～35 d，体质量指数约

32 kg/m2。一般受试者月经过多约10年，其中40％的受试者经

阴道超声确诊患有子宫肌瘤。在这些研究中，HMB≥80 ml，

收集超过 2个基线月经周期的卫生用品并采用碱性正铁血红

素法直接估算MBL，终点是MBL基线的变化，计算方法是治

疗前的平均MBL减去治疗期间的平均MBL。MBL是评价治

疗效果最主要的指标，其他评价指标包括经期长度、卫生巾用

量、大块血污数量、血红蛋白浓度、生活质量以及不同程度的

不良反应。

5.1 3个周期的治疗研究

Freeman EW 等 [11]对比了氨甲环酸缓释片低剂量组（1.95

g/d，连服5 d）与高剂量组（3.9 g/d，连服5 d）以及安慰剂对患者

（n＝294）月经失血量的影响，并采用经验证的月经过多影响

问卷调查（MIQ）评估月经过多患者服用氨甲环酸缓释片治疗

后生活质量（QOL）的变化，3组患者均服用3个月经周期，研究

结果见表2、表3。

表2 第3周期和第6周期研究与治疗前相比平均MBL减少量

组别

3周期
氨甲环酸缓释片3.9 g/d组
氨甲环酸缓释片1.95 g/d组
安慰剂组

6周期
氨甲环酸缓释片3.9 g/d组
安慰剂组

例数

112
115

67

115
72

治疗前平均
MBL，ml

169
178
154

172
153

MBL平均减少量
的最小二乘值，ml

65＊

44
7

66＊

18

MBL减少
百分率，％

39
25

5

38
12

与安慰剂相比：＊P＜0.001

表2、表3的结果显示：氨甲环酸缓释片3.9 g/d组相对于安

慰剂组MBL明显减少，而氨甲环酸缓释片 1.95 g/d组MBL的
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减少未达到具有临床意义的标准，氨甲环酸治疗月经过多的

疗效具有剂量依赖性。氨甲环酸缓释片3.9 g/d组相对于安慰

剂组明显减少社交、休闲、身体活动方面的限制，但大块血污

数量的减少率两组间无明显统计学差异。

表3 第3周期和第6周期研究的次要结果

项目

社交与休闲活动
氨甲环酸缓释片3.9 g/d组
安慰剂组

身体活动
氨甲环酸缓释片3.9 g/d组
安慰剂组

大块污渍减少
氨甲环酸缓释片3.9 g/d组
安慰剂组

例数

3周期

112

66

112

66

111

67

6周期

115

72

115

72

115

72

治疗前平均值 a

3周期

3.00

2.85

3.07

2.96

6周期

2.92

2.74

3.05

2.90

平均减少量的
最小二乘值b

3周期

0.98c

0.39

0.94c

0.34

6周期

0.85d

0.44

0.87d

0.40

响应比c，％

3周期

64e

52

6周期

57e

51

注：a.响应类别：1＝无限，2＝轻微有限，3＝中等有限，4＝相当有

限，5＝极其有限；b.阳性结果反映了从基线的改善；c.大面积的污渍频

率从基线下降的受试者为响应者；d.与安慰剂相比：P＜0.05；e.与安慰

剂相比：P＞0.05

5.2 6个周期的治疗研究

Lukes AS 等[12]对比了氨甲环酸缓释片（3.9 g/d，连服 5 d）

以及安慰剂对患者（n＝187）月经失血量的影响，并采用经验

证的MIQ评估月经过多患者服用氨甲环酸缓释片治疗后QOL

的变化，两组患者均服用 6个月经周期，研究结果见表 2、表

3。结果显示，氨甲环酸缓释片3.9 g/d组相对于安慰剂组MBL

以及社交、休闲、身体活动方面的限制明显减少，但大块血污

数量的减少率两组间无明显统计学差异。氨甲环酸组43％的

患者MBL减少到＜80 ml，而安慰剂组只有 17％（P＜0.001）。

此外，氨甲环酸组MBL减少量＞50 ml/周期的周期数占56％，

而安慰剂组占 19％（P＜0.001）。氨甲环酸组患者主观认为

MBL 减少量有意义（36 ml，22％）[13]的月经周期百分数为

69％，大于安慰剂组的 17％（P＜0.001）。该研究未将子宫肌

瘤作为排除标准，除非子宫肌瘤的大小和数量已经达到了手

术的必要。对于有或无子宫肌瘤的患者，氨甲环酸减少平均

MBL的疗效无差异[10]。

5.3 随着时间推移的MBL结果

在双盲、安慰剂对照研究中，氨甲环酸缓释片3.9 g/d相比

安慰剂组在3个周期和6个周期的有效性见图1。MBL从基线

的变化类似治疗周期后的基线。

6 不良反应
月经过多患者口服氨甲环酸耐受性良好且安全，不良反

应少，大多轻度至中度。基于美国和世界各地售后的不良反

应监测报告，出现的不良反应有头痛、鼻腔和鼻窦症状、背痛、

腹痛、肌肉骨骼疼痛、关节疼痛、偏头痛、肌肉痛性痉挛、贫血、

疲劳、恶心、呕吐、腹泻、皮肤过敏反应、过敏性休克、血栓栓

塞、头晕、色觉受损和其他视觉障碍等。

Freeman EW等[11]采用随机、安慰剂对照、双盲法对口服氨

甲环酸缓释片的有效性和安全性进行了评价。294例患者分

别服用 1.95 g/d、3.9 g/d 和安慰剂，连服 5 d，治疗 3个周期。

87％的患者出现不良反应，且3组间无显著性差异。氨甲环酸

组有4例患者由于不良反应而退出，但可能与治疗无关。最为

常见的不良反应包括病毒性上呼吸道感染（7％～10％）、疲劳

（4％～11％）、肌肉骨骼痛（5％～9％）、关节痛（4％～6％）、肌

痛（5％～4％）和鼻塞（3％～7％）。氨甲环酸组有≥5％的患

者出现以上常见不良反应，服用 3.9 g/d 氨甲环酸缓释片的受

试者发生不良反应相比服用安慰剂者更频繁，见表4。

表4 服用3.9 g/d氨甲环酸和安慰剂产生的不良反应[例（％％））]

项目

不良反应总例数
至少一种不良反应的受试者例数
头痛（包括头痛和紧张性头痛）

鼻窦和鼻腔症状
背痛
腹痛（包括腹部压痛和不适）

肌肉骨骼痛（包括肌肉骨骼不适和肌痛）

关节痛（包括关节僵硬和肿胀）

肌肉痉挛和抽搐
偏头痛
贫血
疲劳

服用氨甲环酸缓释片3.9 g/d
（n＝232）

1 500（

208（89.7）

117（50.4）

59（25.4）

48（20.7）

46（19.8）

26（11.2）

16（6.9）

15（6.5）

14（6.0）

13（5.6）

12（5.2）

服用安慰剂
（n＝139）

923（

122（87.8）

65（46.8）

24（17.3）

21（15.1）

25（18.0）

4（2.9）

7（5.0）

8（5.8）

8（5.8）

5（3.6）

6（4.3）

另一项随机、安慰剂对照、双盲试验对口服氨甲环酸缓释

片（3.9 g/d，连服5 d）治疗6个周期后的有效性和安全性进行了

研究（n＝187）[12]。不良反应大多为轻至中度，未出现与治疗相

关的严重不良反应。两组中最为常见的不良反应为经期不适/

腹部绞痛（50％～62％）、头痛（50％～56％）、背痛（19％～

24％）、恶心（15％），且两组间无显著性差异。

在上述两项临床试验中，对氨甲环酸组和安慰剂组由于

不良反应而停药的比率进行了对比。经 3个周期的研究，3.9

g/d氨甲环酸组停药率是0.8％，而安慰剂组是1.4％。经6个周

期的研究，氨甲环酸组停药率是 2.4％，而安慰剂组是 4.1％。

这些短期研究，给予 3.9 g/d氨甲环酸的总周期为 947个，每周

期的平均使用时间是3.4 d。

一项长期随访非盲单组试验中，723例患者口服氨甲环酸

缓释片（3.9 g/d，连服 5 d）27个周期。最常见的不良反应为头

痛、经期不适和背痛，且大部分的不良反应均为轻度至中度。

此外，大部分的不良反应在很大程度上与氨甲环酸的治疗无

关[14]。

氨甲环酸缓释片的长期安全性通过两项开放性实验进行

研究。在一项研究中，确诊为月经过多的受试者月经期间给

予氨甲环酸缓释片 3.9 g/d，连服 5 d，持续 27个月经周期；共

781名受试者参加，其中 239名完成了 27个月经周期的研究，

12.4％的受试者因不良反应而退出研究。该研究排除使用激

素类避孕药的女性。给予3.9 g/d氨甲环酸的总周期为10 213

个，每周期的平均使用时间是2.9 d。

氨甲环酸缓释片3.9 g/d 3周期研究
安慰剂3周期研究
氨甲环酸缓释片3.9 g/d 6周期研究
安慰剂6周期研究

月
经

平
均

失
血

量
，m

l

200

180

160

140

120

100

80

0

治
疗

前
1
周

期

治
疗

前
2
周

期

治
疗

1
周

期

治
疗

2
周

期

治
疗

3
周

期

治
疗

4
周

期

治
疗

5
周

期

治
疗

6
周

期

图1 治疗期间MBL水平
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进行短期疗效研究的受试者也进行了长期开放、扩展的

研究。受试者月经期间给予氨甲环酸缓释片3.9 g/d，连服5 d，

持续9个月经周期，共288名受试者参加，其中196名完成了9

个月经周期的研究，2.1％的受试者因不良反应而退出研究。

该研究给予3.9 g/d氨甲环酸的总周期为1 956个，每周期的平

均使用时间是3.5 d。

在这两项长期、开放试验中观察到的不良反应的类型和

严重程度与在双盲、安慰剂对照试验中得到的相似，尽管有些

受试者报告在 27个月的试验中不良反应更大，这很可能是因

为研究的持续时间长。

在扩展试验中，报道有1例对氨甲环酸片严重过敏，在第4

个周期治疗时，受试者出现呼吸困难、喉咙紧缩、面部潮红的

症状，需要紧急医疗。

7 药物相互作用
目前尚未进行氨甲环酸和其他药物合用的研究。氨甲环

酸与激素类避孕药同时服用可能会导致血栓、中风、心脏病发

作的风险增大。使用激素类避孕药的女性只有在强烈的用药

需求或使用后的收益大于潜在风险时才能够同时服用氨甲环

酸。使用凝血酶原复合物或抗抑制剂凝血复合物的女性不建

议服用氨甲环酸，因为这样可能增加患栓塞的风险。合用组

织纤溶酶原激活剂可能会降低氨甲环酸和组织纤溶酶原激活

物的疗效。在一项研究中，28例急性早幼粒细胞白血病患者

口服维甲酸联合静脉注射氨甲环酸、维甲酸联合化疗或维甲

酸加氨甲环酸联合化疗，结果给予维甲酸加氨甲环酸的4名患

者全部死亡，其中 3人因血栓并发症而死亡，这表明合用氨甲

环酸时维甲酸的促凝血作用会加剧[10]。

8 特殊人群用药
8.1 孕妇及哺乳期妇女用药

目前尚未表明孕妇可以服用氨甲环酸缓释片。小鼠、大鼠

和家兔的生殖研究实验显示：尚无证据说明氨甲环酸缓释片可

引起生殖障碍和损害胎儿。然而，氨甲环酸可通过胎盘，脐带

血中和母体中浓度大致相等。对孕妇来说，还没有充分、可控

的研究。氨甲环酸的大鼠胚胎-胎儿发育毒性试验和大鼠围产

期毒性试验表明：其剂量高达推荐人口服剂量（3 900 mg/d）的

4倍[实际动物剂量1 500 mg/（kg·d）]，均未出现不良反应。氨

甲环酸母乳中浓度约为血清中浓度的1％。哺乳期间，只有在

明确需要时，才可使用。

8.2 儿童用药

氨甲环酸缓释片适用于育龄期妇女，不适用于月经前的

女孩。其尚未在18岁以下的月经过多的女孩中进行研究。

8.3 老年患者用药

氨甲环酸缓释片适用于育龄期妇女，不适用于绝经后的

妇女。

8.4 肝肾功能不全患者用药

目前尚未研究肝、肾功能不全对氨甲环酸缓释片药动学

的影响。氨甲环酸主要由肾小球滤过，通过肾脏排泄，95％以

上的药物以原型从尿中排出，肾功能不全者需要调整剂量。

口服剂量的1％和0.5％分别作为二羧酸和乙酰化的代谢物排

泄。由于只有小部分药物被肝代谢，肝功能不全者无需调整

剂量。

9 结语

氨甲环酸是一种非激素类药物，能有效治疗月经过多，应

用方便且耐受性良好。试验研究[15-23]表明：与安慰剂、非甾体

抗炎药、周期性黄体期口服孕激素或酚磺乙胺相比，氨甲环酸

能显著减少MBL并显著改善患者生活质量。与氨甲环酸相

比，宫内节育器释放左炔诺孕酮减少MBL更为有效，但其能导

致闭经和月经间不规则出血。口服孕激素（21 d/周期）与氨甲

环酸对减少MBL的量等效，但是大部分患者因不良反应或无

效而倾向于停药。中等大小的子宫肌瘤对氨甲环酸的疗效无

影响。联合用药能提高疗效、减少剂量和不良反应，然而研究

中很少见氨甲环酸与其他药物合并用药的研究。此外，研究

还应延长治疗周期和随访周期，以便对不良反应进行更好的

监测和报道。治疗研究中尚无血栓发生的报道，而且迄今为

止，群体研究的数据也没有说明氨甲环酸能增加静脉血栓的

发生率。总之，氨甲环酸有望成为治疗月经过多的一线治疗

药物，尤其可用于不适于服用激素治疗的患者。
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摘 要 目的：综述目前肿瘤恶病质治疗药物的基础和临床研究，为临床药物治疗提供依据，为药物研发提供参考。方法：检索

近年来肿瘤恶病质治疗药物的临床试验和基础研究相关文献，对临床治疗药物和在研药物进行综述。结果与结论：肿瘤恶病质的

治疗主要针对体质量减轻。食欲刺激药孕激素是因为水潴留增加体质量，并不能有效改善肌肉萎缩；筛选具有对抗肌肉萎缩的药

物，才能从根本上给肿瘤恶病质患者带来福音。中医药在肿瘤恶病质治疗中发挥了重要作用，但临床疗效评价标准的缺乏限制了

其推广应用，建立恶病质分期治疗标准有助于中医药在肿瘤恶病质治疗中作用的发挥，也有助于恶病质治疗药物的研发。

关键词 肿瘤恶病质；肌肉萎缩；临床试验；药物治疗；甲地孕酮
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肿瘤恶病质是恶性肿瘤并发的一组多因素系统综合征，

以进行性肌肉组织萎缩和体质量减轻为主要特征，可能会伴

随脂肪组织的分解，并且这种状况不能被常规营养支持逆转，

致使进行性的机体功能障碍[1-2]。其临床特征包括厌食、体质

量减轻、虚弱、贫血、慢性炎症反应、性功能障碍和胰岛素抵

抗，这些导致患者生命质量下降和生存期显著缩短。据流行

病学调查显示，美国肿瘤患者群体中肿瘤恶病质的发病率在

30％以上[3]，老年人更为常见，其中胃肠道肿瘤、肺癌、胰腺癌

等实体瘤发病率较高，早期诊断发病率在60％以上，晚期和终

末期的发病率更是高达 80％[4]。我国暂无肿瘤恶病质的流行

病学调查。

虽然肿瘤恶病质的发生机制尚未完全阐明，但是在肿瘤

疾病进程中，恶病质状况严重干预了肿瘤的治疗程序，增加合

并症的发生，影响了患者生活质量和生存期。而在临床实践

中，营养支持的作用有限，亟待有效的治疗药物。本文总结了

近几年肿瘤恶病质治疗药物的基础研究和临床试验情况，并

给出常见肿瘤恶病质治疗药物的应用信息。
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