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摘要 目的：探讨不同抗凝策略对急性多发性创伤伴下肢骨折患者下肢深静脉血栓(DVT)和肺栓塞发生率的影响。方法：将 2017

年 1月～2017年 12月我院收治的 200例急性多发性创伤伴下肢骨折患者按照随机数表法分为观察组和对照组，每组各 100例。

对照组予以低分子肝素钙，观察组予以利伐沙班。随访 1月，比较两组患者 DVT、肺栓塞的发生情况，术前、术后 1 d、术后 5 d血

栓弹力图指标、血液流变学的变化，术中失血量、术后引流量及者用药不良反应的发生情况。结果：① 随访 1月，观察组 DVT的发

生率显著低于对照组(P<0.05)，两组肺栓塞的发生率对比差异无统计学意义(P>0.05)；② 术后 1 d时，两组 R时间、K时间均短于术

前(P<0.05)，琢角、MA值、中切全血粘度、低切全血粘度、血浆粘度均高于术前(P<0.05)，但两组以上指标组间对比差异无统计学意
义(P>0.05)；术后 5 d时，两组 R时间、K时间均长于术前 1 d时(P<0.05)，琢角、MA值、中切全血粘度、低切全血粘度、血浆粘度均

低于术前 1 d时(P<0.05)，且观察组以上指标改变幅度均大于对照组(P<0.05)；③ 两组术中失血量、术后引流量、不良反应发生率对
比差异无统计学意义(P>0.05)。结论：利伐沙班和低分子肝素钠均有利于改善急性多发性创伤伴下肢骨折患者血液流变学和凝血
功能，但前者效果更佳，更有利于降低 DVT的发生风险。
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Effects of Different Anticoagulation Strategies on the Incidence Rates of
DVT and Pulmonary Embolism in patients with Acute Multiple Trauma

Complicated with Lower Limbs Fractures*

To explore the effects of different anticoagulation strategies on the incidence rates of deep vein thrombosis

(DVT) and pulmonary embolism in patients with acute multiple trauma and lower limbs fractures. 200 patients with acute mul-

tiple trauma and lower limbs fractures who were treated in our hospital from January 2017 to December 2017 were divided into observa-

tion group and control group according to the random number table method, with 100 cases in each group. Control group was given

low-molecular-weight heparin calcium, and observation group was given rivaroxaban. After 1 month of follow-up, the occurrence of

DVT and pulmonary embolism, thrombelastogram indexes and hemorheology before operation and at 1 d and 5 d after operation, and in-

traoperative blood loss, postoperative drainage volume and occurrence of adverse drug reactions were compared between the two groups.

At 1 month of follow-up, the incidence rate of DVT was lower in observation group was significantly lower than that in control

group (P<0.05), and there was no significant difference in the incidence rate of pulmonary embolism between the two groups (P>0.05).
At 1d after operation, the R time and K time in the two groups were shorter than those before operation (P<0.05), and the 琢 angle, MA

value and middle shear whole blood viscosity, low shear whole blood viscosity and plasma viscosity were all higher than those before op-

eration (P<0.05), but there was no significant difference in the above indexes between the two groups (P>0.05). At 5d after operation, the
R time and K time in the two groups were longer than those at 1d before operation (P<0.05), and the 琢 angle, MA value and middle shear

whole blood viscosity, low shear whole blood viscosity and plasma viscosity were all lower than those at 1d before operation (P<0.05),
and the changes of above indexes in observation group were greater than those in control group (P<0.05). There were no statistically sig-
nificant differences in intraoperative blood loss, postoperative drainage volume and incidence rate of adverse reactions between the two
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groups (P>0.05). Rivaroxaban and low-molecular-weight heparin sodium are beneficial to improve the hemorheology and

coagulation function of patients with acute multiple trauma complicated with lower limbs fractures, but the former can more effectively

reduce the risk of DVT.

Acute multiple trauma complicated with lower limbs fractures; Deep vein thrombosis; Pulmonary embolism; Anticoagu-

lation

前言

急性多发性创伤指多发伤为单一致伤因素造成两个或两

个以上解剖部位的损伤，伴下肢骨折会使患者各系统的生理功

能紊乱，且影响患者活动能力，常需较长一段时间卧床休养[1,2]。

机体在遭遇严重创伤后由于应激反应、失血等因素的影响易出

现凝血系统功能紊乱[3]，且下肢骨折术后长期卧床易导致血管

长时间受压、下肢深静脉血栓(Deep vein thrombosis，DVT)风险

增高[4]。DVT不仅会造成患者下肢疼痛、肿胀，延长其住院时

间；若下肢血栓脱落游走到肺部还会造成急性肺栓塞或发生下

肢静脉缺血坏死，严重者可威胁患者生命[5,6]。因此，在急性多发

伤伴下肢骨折患者治疗过程中，DVT的预防十分重要。本研究

选取 200例急性多发性创伤伴下肢骨折患者作为研究对象，主

要探讨了不同抗凝策略对急性多发性创伤伴下肢骨折患者

DVT和肺栓塞发生率的影响，现将结果报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2017年 1月～2017年 12月我院收治的 200例急性

多发性创伤伴下肢骨折患者作为研究对象。纳入标准：经影像

学检查确诊下肢骨折且伴多发伤者；年龄＞18岁者；新鲜骨折

者；接受骨科手术者；知情同意；经我院伦理委员会审核通过。

排除标准：陈旧性骨折；明确本组药物禁忌症者；既往 DVT病

史、血管外科手术史。采用随机数表法将所有患者分为观察组

和对照组，每组各 100例。观察组：男女分别为 45例、55例，年

龄 33～68岁、平均年龄(51.55± 11.80)岁，BMI18～24 kg/m2、平

均 BMI(23.17± 4.61) kg/m2，骨折部位：左腿 46例、右腿 64例，

手术方式：切开复位 62例、闭合复位 38例。对照组：男女分别

为 48 例、52 例，年龄 35～71 岁、平均年龄(51.33± 12.64)岁，

BMI18～24 kg/m2、平均 BMI(23.48± 4.58) kg/m2，骨折部位：左

腿 44例、右腿 66例，手术方式：切开复位 65例、闭合复位 35

例。两组患者的一般资料对比差异均无统计学意义(P>0.05)，具

有可比性。

1.2 治疗方法

所有患者骨科手术均由同一组临床经验丰富的骨科医生

进行手术，根据患者骨折状况选择切开复位或闭合复位和固定

方式。术后鼓励患者行患肢锻炼及早期下床。两组患者均于术

后 12 h时应用抗凝药物，持续治疗至术后 2 w。对照组予以低

分子肝素钙(生产企业：深圳赛保尔生物药业有限公司，规格：

1.0 mL: 5000 AXa单位，批准文号：国药准字 H20060190)5000

U/次，qd，皮下注射。观察组予以利伐沙班 (生产企业：Bayer

Schering Pharma AG，规格：10 mg，批准文号：H20100464)，10

mg/次，qd，p.o.。

1.3 评估方法

术前、术后 1 d及 5 d时均采集患者外周静脉血，使用血栓

弹力图仪(美国唯美公司生产)测定凝血反应时间(R时间)、凝

固时间(K时间)、凝固角(琢角)、最大血块强度(MA值)水平；使

用 LB-2A PLUS全自动血流变分析仪(天津市唐宇医疗器械科

技有限公司生产)测定高切全血粘度、低切全血粘度、血浆粘度

水平。

1.4 观察指标

比较两组 DVT、肺栓塞的发生率，评估两组术前、术后 1 d、

术后 5 d时血栓弹力图指标 (R时间、K时间、琢角、MA值)、血

液流变学(中切全血粘度、低切全血粘度、血浆粘度)，记录两组

术中失血量及术后引流量、用药不良反应发生率。

1.5 统计学方法

采用 SPSS19.0统计软件进行数据分析，计量数据以平均

数± 标准差(x± s)表示，组间比较行 t检验，计数数据以[例(%)]

表示，组间比较行 x2检验或 Fisher精确概率检验，以 P<0.05表
示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组 DVT、肺栓塞发生率的比较

随访 1月，观察组 DVT的发生率显著低于对照组(P<0.05)，
而两组肺栓塞的发生率对比差异无统计学意义(P>0.05)，见表1。

Note: compared with control group, aP<0.05.

表 1 两组 DVT、肺栓塞发生率的对比[例(%)]

Table 1 Comparison of incidence rates of DVT and pulmonary embolism between the two groups [n(%)]

Groups n Incidence rate of DVT
Incidence rate of pulmonary

embolism

Observation group 100 2(0.02)a 0(0.00)

Control group 100 9(0.09) 1(0.01)

Fisher/x2 - 4.714 -

P - 0.030 1.000
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2.2 两组术前和术后血栓弹力图指标的对比

术前、术后 1 d及 5 d时，两组 R时间、K时间、琢角、MA

值对比差异均有统计学意义(P<0.05)；术后 1 d 时，两组 R 时

间、K时间均小于术前(P<0.05)，两组 琢角、MA值均大于术前

(P<0.05)，两组组间对比差异无统计学意义(P>0.05)；术后 5 d

时，两组 R时间、K时间均大于术前 1 d时(P<0.05)，琢 角、MA

值均小于术前 1 d时(P<0.05)，观察组以上表示的改善幅度大
于对照组(P<0.05)，见表 2。

Groups n R time(min) K time(min) 琢 angle(° ) MA value(mm)

Observation group Before operation 100 8.54± 2.43 2.30± 0.49 47.99± 14.03 61.37± 4.44

At 1d after operation 100 7.04± 1.35 2.03± 0.44 63.24± 9.41 65.80± 4.42

At 5d after operation 100 9.51± 1.55ab 2.46± 0.41ab 56.73± 7.56ab 58.04± 4.03ab

F - - 45.863 23.546 51.283 81.934

P - - 0.000 0.000 0.000 0.000

Control group Before operation 100 8.75± 2.01 2.25± 0.44 47.18± 16.82 61.33± 4.56

At 1d after operation 100 6.72± 1.21 2.07± 0.57 62.77± 9.04 66.84± 5.50

At 5d after operation 100 8.44± 1.27b 2.31± 0.42b 58.98± 8.23b 59.80± 4.55b

F - - 50.410 6.735 45.870 57.329

P - - 0.000 0.001 0.000 0.000

Note: compared with control group, aP<0.05; compared with the same group at 1 d before operation, bP<0.05.

表 2 两组术前和术后凝血功能的对比(x± s)
Table 2 Comparison of coagulation function between the two groups before and after operation (x± s)

2.3 两组术前和术后血液流变学指标水平的对比

术前、术后 1 d及 5 d时，两组中切全血粘度、低切全血粘

度、血浆粘度对比差异均有统计学意义(P<0.05)；术后 1 d时，

两组中切全血粘度、低切全血粘度、血浆粘度均高于术前

(P<0.05)，两组组间对比差异无统计学意义(P>0.05)；术后 5 d

时，两组中切全血粘度、低切全血粘度、血浆粘度均低于术前 1

d时(P<0.05)，观察组以上指标的降幅显著大于对照组(P<0.05)，
见表 3。

Note: compared with control group, aP<0.05; compared with the same group at 1d before operation, bP<0.05.

表 3 两组术前和术后血液流变学指标的对比(x± s，mPa·s)
Table 3 Comparison of hemorheology indicators between the two groups before and after operation (x± s, mPa·s)

Groups n
Middle shear whole

blood viscosity

Low shear whole blood

viscosity
Plasma viscosity

Observation group Before operation 100 4.44± 0.73 7.25± 0.93 1.51± 0.28

At 1d after operation 100 5.42± 0.90 7.52± 0.62 1.73± 0.31

At 5d after operation 100 3.23± 0.28ab 5.50± 0.87ab 1.32± 0.25ab

F - - 254.014 179.838 53.291

P - - 0.000 0.000 0.000

Control group Before operation 100 4.50± 0.61 7.38± 0.83 1.60± 0.27

At 1d after operation 100 5.62± 0.93 7.66± 0.67 1.77± 0.33

At 5d after operation 100 3.77± 0.38b 5.92± 0.67b 1.47± 0.21b

F - - 188.570 165.047 30.058

P - - 0.000 0.000 0.000

2.4 两组术中失血量及术后引流量的对比

两组术中失血量、术后引流量对比差异无统计学意义

(P>0.05)，见表 4。

2.5 两组不良反应发生率的对比

观察组牙龈出血 3例，对照组牙龈出血 4例、皮肤下黏膜

出血 1例，2组不良反应发生率对比差异无统计学意义(P=0.718)。

3 讨论

急性多发性创伤伴下肢骨折患者是静脉血栓栓塞症的高

危人群[7]。一方面，机体在严重受创后呈应激状态，凝血指标、炎

性因子等均高表达，致使血液呈高凝状态[8]。另一方面，高龄、周

围血管病史、肥胖等其他危险因素也协同增加静脉血栓形成风

险[9]。2010年，英国 NICE指南提出对于行石膏外固定的下肢创

伤和骨折患者，应使用药物预防静脉血栓栓塞的发生[10]。但目

前尚无确定的理想骨科围术期抗凝用药方案，临床医师对于下
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肢骨折后 DVT发生风险的认识也有较多差异。下肢骨折术后

患者仍有较长一段卧床休养时间，DVT发生危险期也较长。由

于抗凝药剂多需注射治疗，因此部分患者常自行中断治疗，干

扰术后抗凝效果。已有研究阐述利伐沙班这一口服抗凝药在防

治骨折大手术后 DVT的优势[11,12]，但既往较少有关注多发伤患

者的文献。基于此，本研究比较了低分子肝素和利伐沙班的治

疗效果，以期为改善多发伤伴下肢骨折 DVT预防效果提供更

多的有效证据。

表 4 两组术中失血量及术后引流量的对比(x± s，mL)
Table 4 Comparison of intraoperative blood loss and postoperative drainage volume between the two groups (x± s, mL)

Groups n Intraoperative blood loss Postoperative drainage

Observation group 100 225.04± 53.14 93.66± 27.88

Control group 100 219.99± 54.67 89.01± 25.22

t - 0.662 1.237

P - 0.509 0.218

常规凝血功能指标只能反映凝血过程中的部分环节[13]，而

血栓弹力图可连续动态地反映凝血过程，通过对凝血因子、血

小板功能、纤维蛋白原功能及纤溶过程等进行全面评估[14]。本

研究主要评估患者术前、术后 1 d及术后 5 d时的凝血状态，结

果显示两组患者术后 1 d的凝血功能较术前增强。手术对凝血

功能的影响较多，包括术中失血失液造成血液成分变化、术后

破坏血管内皮等[15]。魏俊强[16]等学者也在其论著中表示术后 1 d

时是血栓发生的高峰期，但此时两组患者各血栓弹力图指标水

平相近，考虑与用药时间过短难以显示较大差异有关。利伐沙

班和低分子肝素均能有效改善急性多发伤伴下肢骨折患者血

凝状态，但利伐沙班是直接作用于凝血系统中的 Xa因子，起效

迅速，抗凝作用窗口更宽，可中断内源性和外源性凝血过程，继

而阻断凝血瀑布[17,18]。另外，有研究显示，利伐沙班抗凝治疗肺

栓塞，能同时改善其凝血和血管内皮功能[19]。

除血管内皮功能损伤和高凝状态外，静脉血流瘀滞也是

DVT发生的主要因素[20]。本研究结果显示两组术后 1 d时中切

全血粘度、低切全血粘度、血浆粘度均高于术前，与术后 1 d时

患者凝血功能变化一致，均考虑与手术创伤导致机体应激反应

有关。术后 5 d时，两组中切全血粘度、低切全血粘度、血浆粘

度均低于术前 1 d时，患者血液流变学显著改善，且观察组应

用利伐沙班后改善程度优于对照组。一方面，术后患者应激反

应逐渐恢复，另一方面，利伐沙班和低分子肝素钠抑制机体凝

血因子释放，继而改善患者血液粘度和血液流变学。本研究数

据也显示观察组 DVT发生率低于对照组，但 2组肺栓塞发生

率无差异，考虑与利伐沙班对凝血功能及血液流变学的作用有

关，这与高山[21]等学者结论一致。另外，有研究指出血液流变学

升高、血凝状态异常形成较多微型血栓等还可影响骨折愈合[22]。

因此利伐沙班良好的抗凝效果，也有利于促进骨折愈合。

在用药安全性方面，有相关研究显示利伐沙班起效不需要

抗凝血酶Ⅲ参与，故不对血小板产生影响，因此药物不良反应

低于低分子肝素钠[23]。但本研究中，两组术中失血量、术后引流

量及药物不良反应对比差异均无统计学意义。冯湧[24]等学者报

道利伐沙班在降低骨折手术后患者高凝状态、安全性方面均优

于低分子肝素钙，与本研究观点一致。杨霞等[25]学者的数据分

析研究也指出，利伐沙班治疗 DVT的疗效优于维生素 K拮抗

剂和肝素钙，且不增加死亡、大出血风险。但也有部分研究得出

利伐沙班与肝素钙抗凝作用等效[26,27]，或利伐沙班与华法林等

效等结论[28]。宫海峰[29]等学者将 D-二聚体作为凝血功能评估指

标也得出等效结论，与本研究存在差异，考虑可能与不同凝血

功能指标的灵敏度有关。黄诚[30]等学者的综述中亦有部分研究

结果为利伐沙班与传统治疗等效，与本研究结论存在差异，但

在临床净收益(再发症状性 DVT和大出血)方面，利伐沙班仍有

显著优势，具有较高临床应用价值，本研究在用药安全性方面

结论与此相同。本研究虽获得部分结论，但仍需多中心大样本

量研究以验证研究结论，尽量排除样本量、用药时间、抗凝指标

等因素干扰，获得客观科学的研究结论。

综上所述，利伐沙班和低分子肝素钠均有利于改善急性多

发性创伤伴下肢骨折患者血液流变学和凝血功能，但前者效果

更佳，更有利于降低 DVT的发生风险。
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