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类风湿关节炎（rheumatoid arthritis，RA）是一种病因不

明的慢性炎症性自身免疫性疾病。目前RA患者行关节置换

的围手术期处理已受到越来越多的重视[1-3]，但关于RA合并

骨折患者的围手术期处理少见文献报道，本文综述如下。

一、围手术期评估

RA患者骨折围手术期需要全面而严格的评估，应由骨

科、内科、麻醉科、放射科等多学科共同参与[4]。患有其他基

础疾病、存在药品不良反应、特定关节疾患及颈椎不稳等较

特殊RA患者的手术风险相对较高，开展围手术期评估有利

于把握术中、术后护理侧重点，减少意外发生[5]。

（一）基础评估

RA患者围手术期基础评估包括详细询问患者病史，如年

龄、疾病持续时间、关节外表现、当前服用药物、既往手术并发

症及其他并发症等；患者运动状况如关节周围骨骼肌肉强度、

特殊姿势、各关节损害程度、当前功能状态、步态及活动范围[5]。

（二）心血管系统风险评估

2014年欧洲心脏病学会非心脏手术围手术期心血管风

险评估与管理指南中指出，围手术期心脏并发症多发生于合

并有缺血性心脏病、瓣膜性心脏病、左心功能不全和心律失

常的患者[6]。其临床危险因素包括下列 5项：缺血性心脏病

（包括心绞痛和/或陈旧性心梗病史）、心力衰竭、脑卒中或短

暂性脑缺血发作、肾功能不全（血肌酐＞170 μmol/L或内生

肌酐清除率＜60 mL/min/1.73m2）、需要使用胰岛素进行治疗

的糖尿病。术前非侵入性检查的目的在于评估左心室功能、

心肌缺血和心脏瓣膜病变情况。推荐心肌负荷灌注成像检

查仅应用于合并2项以上临床危险因素且运动耐量＜4代谢

当量（相当于爬2层楼梯）的患者。对于有明确心肌缺血、不

稳定型心绞痛证据的患者，建议在骨折术前先行冠状动脉造

影检查。RA 患者合并心血管疾病（cardiovascular disease，

CVD）的风险高于其他人群，在 50～59岁的RA人群中 83%

的患者未来 10年发生CVD的风险＞10%，而 60岁以上RA

人群的CVD发病风险则进一步升高。RA相关的全身炎症

状态增加了心血管疾病发生的风险[7]。

我国一项多中心临床调查显示：RA患者冠心病的患

病率为 3.5%。高龄、合并糖尿病及高血压为其独立危险因

素，合并使用羟氯喹（hydroxychloroquine，HCQ）为其保护因

素[8]。高展望等[9]指出：对于RA患者围手术期心血管风险进

行有效管理的关键是骨科医师、心内科医师、麻醉师和患者

各方之间的沟通。术前评估的目标是促进患者参与和共同

决策，为患者和家属提供明确的、易于理解的围手术期心血

管风险管理[9]。

（三）呼吸系统风险评估

RA在疾病发展过程中，会造成胸膜、上下呼吸道、肺实

质、肺部血管的病变，主要表现为慢性支气管炎、闭塞性毛支
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气管炎及支气管扩张症[10]，其最主要的原因可能与RA患者

常常出现肺部结节有关[11]。RA的病程越长，呼吸道疾病的

发生率也就越高，说明二者之间呈正相关，其主要原因是RA

的炎症负荷导致呼吸道的损伤[12]。最近一项研究发现RA患

者高龄、高滴度类风湿因子（rheumatoid factors，RF）值可能

是RA合并肺部结节的危险因素[13]。因此对于病程长、高龄

及RF明显升高的RA患者尤需注意完善胸部影像学检查[14]。

间质性肺疾病（interstitial lung disease，ILD）在RA患者

中发病率约为15%，是RA的一种严重并发症[15]。高龄、病程

较长、关节炎性反应明显、使用糖皮质激素（glucocorticoids，

GCs）的RA患者易合并 ILD[15-16]，且RF水平及抗CCP抗体滴

度与 ILD严重程度相关[17]。RA患者围手术期若有咳嗽、气

短、胸闷等症状，应注意排除 ILD。肺部高分辨率CT、肺弥

散功能对早期发现病变有诊断意义，同时应注意完善纤维蛋

白原、CRP、血清白蛋白、白细胞计数、中性粒细胞计数、α1-

球蛋白、α2-球蛋白等检查，将可能预测RA是否合并 ILD，更

好的指导临床治疗[16]。

（四）颈椎疾患评估

类风湿关节炎常累及颈椎[4，18]，最常影响寰枢关节，造成

寰枢关节不稳，导致颈部疼痛和神经功能障碍；其次影响下

颈椎，常造成下颈椎半脱位而导致脊髓、神经根压迫[18]。病

程较长的RA患者需常规拍摄颈椎动态位X线片，以期发现

早期或无症状的颈椎不稳；颈椎CT检查结果可以提供骨质

破坏程度的依据；颈椎MRI可以很好地显示韧带、颈椎间盘

等软组织及颈髓的信号，都是进一步判断病情、选择治疗措

施的有效手段。

另一方面，类风湿关节炎合并颈椎病变者麻醉插管时

风险较高[4，19-20]。插管时应特别注意动作轻柔，减少颈椎活

动，避免发生脊髓或气道损伤，也可使用柔性纤维支气管镜[9]。

（五）麻醉评估

麻醉方式的选择主要依据患者全身情况和手术方式，尚

无统一的麻醉标准作为参考。对于全麻患者，术前需考虑颈

部疾病、畸形和颈椎不稳对气管插管的影响，特别是伴有寰

枢椎关节半脱位者；必要时术前应完善颈椎影像学、心肺功

能和神经病学检查；全麻术后需加强镇痛管理[21]。

对于下肢手术，在非全麻情况下可采用椎管内麻醉联合

局部麻醉，同时予以术后镇痛[21-22]；也可采用外周神经阻滞或

腰骶神经丛阻滞[21，23]。上肢手术可采用臂丛阻滞。

（六）静脉血栓栓塞症的评估

静脉血栓栓塞症（venous thromboembolism，VTE）包括

深静脉血栓形成（deep venous thrombosis，DVT）和肺血栓栓

塞症（pulmonary embolism，PE），DVT和PE是同一疾病不同

阶段和不同部位的两种临床表现[24]，本病常被误诊且可能导

致患者猝死[25]。

骨折患者往往同时存在血流淤滞、血管内膜损伤、血液

高凝状态等“血栓三要素”[26-27]，且目前已有许多研究[27-30]证实

RA患者VTE发生率明显高于其他人群，因此在RA患者骨

折围手术期进行VTE风险评估显得更加重要。需要对患者

的凝血功能、血常规、肝功能、肾功能等情况进行全面评估，

还应特别关注肥胖、低体重、高龄、肝功能不全、肾功能不全

的患者[31]。

目前国内外多使用 Caprini 风险评估法 [32]：低危患者

（Caprini评分 0～1分）DVT发生率＜10%，推荐预防措施为

早期活动；中危患者（Caprini评分 2分）DVT发生率 10%～

20%，推荐预防措施为药物预防或物理预防；高危患者（Cap-

rini评分 3～4分）DVT发生率 20%～40%，推荐预防措施为

药物预防和/或物理预防；极高危患者（Caprini 评分≥5 分）

DVT发生率 40%～80%、死亡率为 1%～5%，推荐预防措施

为药物预防+物理预防。

二、围手术期用药管理

在RA患者围手术期，不可避免会面临RA用药管理问

题。停用RA的治疗药物会导致疾病活动、症状加重，从而影

响患者术后活动及康复。而持续应用某些药物又有可能增

加术后感染或伤口愈合不良的发生率[33]。

（一）NSAIDs的围手术期管理

传统的NSAID（非选择性COX抑制剂如阿司匹林）具有

抗血小板聚集作用，可增加出血量，对伤口愈合产生不良影

响[5]。既往认为由于阿司匹林对COX-1的抑制作用是不可

逆的，手术前应停用7～10 d才能避免其抗血小板聚集作用[33]。

但近年来已有文献证实，无论对于接受骨折、脊柱或人工关

节置换手术的患者，围手术期不停用阿司匹林并不会增加出

血风险[34-36]，且对于合并心脏病患者还可获益[36]。另一方面，

由于NSAID类药物可能影响骨折愈合[37]，对于同时合并有开

放骨折、骨折部位血供不良、吸烟、糖尿病、感染、营养不良等

可能影响骨折愈合的危险因素者，应尽量少用甚至避免使用

NSAID类药物。

（二）GCs的围手术期管理

GCs在类风湿关节炎患者中使用非常广泛，可快速明显

缓解症状[9]。对垂体-肾上腺皮质功能正常者，术中不需替代

治疗；需补充治疗者仅限于皮质功能异常者[38]。糖皮质激素

使用过量可能引起高血糖、高血压、伤口延迟愈合甚至不愈

合、免疫抑制继发感染等副作用，这些副作用与激素的剂量

及使用时间密切相关[33]。原先因内科疾病需持续服用GCs

的患者，原则上不停药，改为等效剂量的静脉制剂麻醉诱导

后补给[38]。

急性肾上腺皮质功能不全（肾上腺危象）虽较为罕见，但

来势凶猛。临床症状表现为原因不明的低血压、大汗、低血

糖、心动过速、电解质紊乱和酸中毒，心肌收缩力减低。尤其

是在术中或术后出现无法解释的低血压或休克、液体负荷无

效，应考虑此症的可能，并给予紧急治疗[38]：氢化可的松琥珀

酸盐 100～150 mg或甲泼尼龙 20～40 mg，继之氢化可的松

琥珀酸盐 30～50 mg/8 h，并酌情给予加强心肌收缩力的药

物，防止低糖血症，纠正电解质紊乱。

（三）改善病情抗风湿药和生物制剂的围手术期管理

由于停用甲氨蝶呤（Methotrexate，MTX）将使RA活动，

且围手术期继续使用甲氨蝶呤和羟氯喹并不会增加感染、切
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口不愈合等并发症的发生率，故目前多数文献均认为甲氨蝶

呤及羟氯喹在围手术期可以安全应用，无需减量或停药；但

对于来氟米特（Leflunomide，LEF）、硫唑嘌呤（azathioprine，

AZA）、柳氮磺吡啶（sulfasalazine，SSZ）等其他传统改善病情

抗风湿药在围手术期是否需要停药仍存在争议[3，33，39]。应综

合评价手术类型、手术部位、RA活动程度、肝肾功能、有无合

并慢性疾病等因素后，决定是否停用及停药时间[33]。

对于生物制剂在围手术期的应用目前仍缺乏前瞻性的、

随机、双盲、对照研究，建议术前停药4～5个药物半衰期[33]。

手术时间应定于给药周期末，即生物制剂药效最低时[3]。术

前停用生物制剂的RA患者一旦伤口愈合（通常在术后 14 d

左右），已拆除所有缝线／钉皮钉，无明显水肿、渗液，且无非

手术部位感染的证据，即可重新开始生物制剂治疗[3]。

（四）抗凝与止血药物的围手术期管理

由于类风湿关节炎合并骨折患者常属于VTE发生的高

风险（Caprini评分 3～4分）甚至是极高风险人群（Caprini评

分≥5分），所以应充分权衡患者发生血栓和出血的利弊，进

而合理选择抗凝药物。对于出血风险高的患者，只有当预防

血栓的获益大于出血风险时，才考虑使用抗凝药物[3-6]。目前

国内外指南[21，40-42]推荐使用普通肝素、低分子量肝素、Xa因子

抑制剂（磺达肝癸钠、利伐沙班、阿哌沙班等）、抗血小板药物

（阿司匹林）或维生素K拮抗剂（如华法林）进行预防。药物

预防的禁忌证为[40]：（1）绝对禁忌证：①近期有活动性出血及

凝血功能障碍；②骨筋膜间室综合征；③严重头颅外伤或急

性脊髓损伤；④血小板计数＜20×109/L；⑤肝素诱发血小板

减少症病史者，禁用普通肝素和低分子肝素；⑥华法林具有

致畸性，孕妇禁用。（2）相对禁忌证：①近期颅内出血、胃肠道

出血病史；②急性颅内损害或肿物；③血小板计数减少至

20×109/L～100×109/L；④类风湿视网膜病，有眼底出血风险者。

围手术期出血是抗凝治疗的常见并发症，氨甲环酸

（tranexamic acid，TXA）是一种抗纤溶止血药，其与纤溶酶原

的赖氨酸结合位点具有高亲和性，可封闭纤溶酶原的赖氨酸

结合位点，使纤溶酶原失去与纤维蛋白结合的能力，导致纤

溶活性降低[43]。骨科领域最早将氨甲环酸应用于脊柱手术

和关节置换手术，近年来国内外学者开始关注氨甲环酸在骨

折围手术期的应用。多项研究[44-47]表明氨甲环酸能减少髋部

骨折术中出血、降低术后输血率，同时不会增加血栓事件风

险。Mohib等[44]的研究在手术切开皮肤前及术后3 h按每公

斤体重 15 mg静脉给两剂氨甲环酸；Gausden等[45]的研究仅

在手术切开皮肤前静脉给一剂 1 g氨甲环酸；Tengberg等[47]

的研究则是在术前静脉给一剂 1 g氨甲环酸，术后 24 h再给

一剂3 g氨甲环酸。由此可见目前关于氨甲环酸的给药量和

给药次数并未达成一致，仍需进一步研究。

（五）抗骨质疏松药物的围手术期管理

类风湿关节炎患者尤其是病程中曾使用GCs治疗的患

者必然合并骨质疏松[48-49]，而骨质疏松又是骨折内固定失败

的原因之一[50-51]，因此类风湿关节炎患者骨折术后必须进行

抗骨质疏松治疗。与原发性骨质疏松一样，类风湿关节炎继

发骨质疏松症患者应补充足量的钙和维生素D作为基础治

疗[52]。

目前已证实二膦酸盐类药物（bisphosphonates，BPS）可以

延缓类风湿关节炎患者的骨丢失并降低椎体骨折发生率[53-54]，

且在类风湿关节炎患者中使用BPS预防骨质疏松症优于治

疗骨质疏松[53]；但没有强有力的证据表明BPS能降低非椎体

骨折的发生率，且持续给药并不优于间断给药[53]。另一项研

究[55]表明：RA患者口服BPs的依从性和持久性在实际应用

中并不理想，因此限制了BPS的疗效，作者认为延长BPs的

给药间隔时间可能提高RA患者的药物依从性。

对于无法使用BPs或存在极高骨折风险的患者，特立帕

肽是另一种治疗选择，其促进骨形成作用可以有效中和GCs

的有害作用，降低骨折风险[54]。最近的一项研究[56]表明：特立

帕肽不仅能显著提高腰椎、全髋和股骨颈骨密度，还能提高

骨小梁评分（trabecular bone score，TBS），可以作为女性类风

湿关节炎患者合并骨质疏松症的一种治疗选择。

三、骨折的预防

一项对 150名绝经前RA患者的研究表明：11.33%的绝

经前RA患者存在无症状的椎体压缩骨折，其发生与高龄、病

程长、疾病活动、椎体骨密度降低等因素显著相关[57]。Dirven

等[58]的研究显示：经过 5年治疗后RA患者椎体骨折发生率

仍比健康人群高 15%，年龄和吸烟是其独立预测因素，控制

疾病活动可预防椎体骨折发生。

刘文等[59]的研究表明：RA患者存在着较高的脊柱骨质

疏松性骨折发生率，其发生与腰椎骨密度、血清25（OH）D水

平的降低、跌倒的发生等密切相关。作者认为要重视并尽早

对RA患者发生骨质疏松性骨折的风险进行评估，定期监测

血清25（OH）D的水平，加强患者的安全防护，防止跌倒发生。

GCs的使用是RA患者发生骨质疏松症和骨质疏松性骨

折的重要危险因素，尤其是对于老年患者和女性患者。GCs

的日剂量和使用疗程（尤其是＞2年时）值得关注。应在严格

控制GCs使用日剂量的同时，尽可能地缩短疗程，从而更好

地防止激素诱发的骨质疏松，进一步减少骨质疏松性骨折的

发生[49]。

四、展望

由于人口老龄化的日益加剧，中老年类风湿关节炎患者

的数量也将逐渐增加，随之而来的必然是日益增多的类风湿

关节炎合并骨折患者。如前文所述，此特殊人群围手术期处

理较为棘手，今后将急需引入多学科协作诊治模式（multi

disciplinary team，MDT）进行干预；另一方面，也需要各学科

共同制定类风湿关节炎合并骨折患者的围手术期管理指南，

从而进一步规范医疗行为，提高医疗质量，保障医疗安全。
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