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下 肢 深 静 脉 血 栓（deep  venous  thrombosis  of

lower  extremity，LEDVT）是指血液在下肢深静脉内

异常凝结而引起的静脉回流障碍性疾病[1]，一旦血

栓脱落，还可引起致命性的肺栓塞[2]。LEDVT是人

工全膝关节置换术（total  knee  arthroplasty，TKA）

围术期常见的并发症。据国内文献报道，在骨科大

手术后LEDVT发病率为11.8%~58.2%[3]。利伐沙

班不需要凝血酶Ⅲ参与即可拮抗游离和结合的Xa

因子，在预防深静脉血栓发生方面，效果优于低分

子肝素，临床常用于髋、膝关节置换术后LEDVT的

预防[4]。临床研究表明，预防性应用利伐沙班后仍

有较高的LEDVT发生率。近年来，中医药在防治

LEDVT方面取得了较好的疗效[5]。芪箭消栓通中

药方是北京中医药大学终身教授、全国名中医王庆

国教授治疗血栓经验方，临床疗效良好。本研究观

察了芪箭消栓通联合利伐沙班对人工全膝关节置

换术后炎性因子、凝血功能及LEDVT形成的干预作

用，并与术后单纯使用利伐沙班的对照组做疗效比

较，现报道如下。

1 临床资料

1.1  一般资料  选取2018年6月至2020年11月于

河北省沧州中西医结合医院骨关节外科住院拟行人

工全膝关节置换术的患者84例，采用随机数字表法

随机分为治疗组与对照组，每组42例。2组患者性

别、年龄、部位等一般资料比较，差异均无统计学意

义（P>0.05），具有可比性，详见表1。本研究经河北

“芪箭消栓通”联合利伐沙班对人工全膝关节置换术后
下肢深静脉血栓形成的干预作用研究
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摘 要  目的：观察自拟中药方“芪箭消栓通”颗粒剂口服联合利伐沙班对人工全膝关节置换术（TKA）后患者血清

炎性因子、凝血功能及下肢深静脉血栓形成的干预作用。方法：84例需行人工全膝关节置换术的患者随机分为治疗组与

对照组，每组42例。患者入组后择期行全膝关节置换术，术后均予抗感染、营养支持、镇痛等对症治疗。对照组在此基础

上于术后8 h开始口服利伐沙班10 mg/次，每日1次；治疗组在对照组治疗的基础上于术后次日开始加予芪箭消栓通颗粒剂

口服，每日1剂。2组疗程均为14 d。比较2组患者术前及术后各时期血红蛋白水平、凝血功能指标[D-二聚体（D-D）、纤

维蛋白原（FIB）、凝血酶原时间（PT）、活化部分凝血活酶时间（APTT）]及炎性因子 [超敏C反应蛋白（hs-CRP）、白介

素-6（IL-6）] 水平变化情况，并记录下肢深静脉血栓（LEDVT）发生率及不良反应发生情况。结果： 2组患者术后1 d时

血红蛋白水平开始下降，与术前比较有统计学差异（P<0.05），术后4 d时降至最低（P<0.05），术后7 d时开始恢复至正常或

正常偏低水平；治疗组术后4 d、7 d、14 d时血红蛋白水平明显高于对照组（P<0.05）。2组患者术后7 d、14 d时D-D、FIB较

术后1  d时明显降低（P<0.05），APTT、PT较术后1  d时明显升高（P<0.05），术后14 d时改变更为明显（P<0.05）；治疗组术

后7 d、14 d时上述指标与对照组比较有统计学差异（P<0.05）。2组患者术后1 d时hs-CRP、IL-6水平均明显高于术前水平

（P<0.05），术后7 d时显著下降（P<0.05），术后14 d时继续降低（P<0.05）；治疗组术后7 d、14 d时上述指标均明显低于对照

组（P<0.05）。治疗期间治疗组LEDVT发生率明显低于对照组（P<0.05）。2组患者不良反应发生率比较差异无统计学意义

（P>0.05）。结论：芪箭消栓通颗粒剂联合利伐沙班可明显改善人工全膝关节置换术后患者凝血状态，减少炎性因子，提升

血红蛋白水平，对预防LEDVT形成及改善术后贫血状态具有较好的临床疗效，且安全性良好。
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1.2  诊断标准  参照《骨关节炎

诊疗指南（2018年版）》[6]中膝骨

关节炎诊断标准。（1）近1个月内

反复发作的膝关节疼痛；（2）X线

摄片（站立位或负重位）示关节

间隙变窄、软骨下骨硬化和（或）囊性变、关节边缘骨

赘形成；（3）年龄≥50岁；（4）晨僵时间≤30  min；

（5）活动时有骨摩擦音（感）。满足第一条及其他条

目中的任意2条即可诊断。全膝关节置换术手术指

征：严重的膝关节多间室骨关节炎，尤其伴有各种畸

形；术后15年生存率为88%~89%。

1.3  纳入标准  符合膝骨关节炎诊断标准且符合人

工全膝关节置换术手术指征；年龄18～70岁；均为初

次接受单侧全膝关节置换术；术前行双下肢静脉彩

超检查提示无深静脉血栓；受试者自愿参加本研究

并签署知情同意书。

1.4  排除标准  患有静脉炎、静脉曲张、淋巴管炎等

与静脉血栓相似的疾病者；曾长时间使用抗凝、抗血

小板聚集和纤溶等药物者；患有严重肝肾功能不全、

血液系统疾病者；对多种药物过敏或过敏体质者；既

往有精神疾病病史者。

2 治疗方法

2组患者均按统一的临床路径完成TKA术前准

备，手术均采用蛛网膜下腔阻滞麻醉，按膝关节置换

流程进行手术治疗。手术采用膝前正中切口，取髌

骨旁内侧入路，均使用骨水泥固定人工关节（上海涉

骏医疗科技有限公司，国械注进：20163462627），术

毕置引流管后逐层关闭切口。术后2组均予常规抗

感染、营养支持、镇痛等对症治疗。2组患者手术时

长、术中出血量及术后引流量比较，差异均无统计学

意义（P>0.05）。
2.1  对照组  术后8  h（术后第二天清晨）开始予

利伐沙班片（Bayer  Schering  Pharma  AG，批准文号：

H20140132）口服，10  mg/次，1次/d，连续服用14  d。

2.2  治疗组  在对照组干预的基础上加用芪箭消栓

通中药颗粒剂口服。药物组成：黄芪30  g，鬼箭羽

20  g，木瓜20  g，三棱10  g，土鳖虫6  g，水蛭6  g，连

翘30  g。中药配方颗粒由北京康仁堂药业有限公司

提供。每日1剂，早晚开水冲服，连续服用14  d。

3 疗效观察

3.1  观察指标 

3.1.1  血红蛋白水平  清晨空腹采集患者外周血，

运用全自动血细胞分析仪[XE-5000型，希森美康医

用电子（上海）有限公司]应用比色法测定2组患者

术前和术后1、4、7、14  d时血红蛋白水平。

3.1.2  凝血功能指标  清晨空腹采集患者外周血，

运用全自动凝血分析仪[CS-S100型，希森美康医用

电子（上海）有限公司]检测2组患者术前和术后1、

7、14  d时D-二聚体（D-D）、纤维蛋白原（FIB）、凝血

酶原时间（PT）、活化部分凝血活酶时间（APTT）。

3.1.3  炎性因子水平  2组患者术前和术后1、7、

14  d时运用全自动生化分析仪（日立7600-210）乳

胶免疫比浊法检测外周血超敏C反应蛋白（hs-CRP）

水平，应用化学发光法检测血清白介素-6（IL-6）

水平。

3.1.4  LEDVT发生例数及发生率  LEDVT诊断标准

参照中华医学会外科学分会血管外科学组2017年

制定的《深静脉血栓形成的诊断和治疗指南（第三

版）》[1] ：所有病例在发病之前多数具有手术史，发病

急速，下肢肿胀疼痛，皮肤颜色变暗并且温度升高，

彩色多普勒超声检查显示异常。高度怀疑LEDVT形

成者立即行双下肢彩色多普勒超声检查，其他无症

状和体征的患者于术后1、7、14  d常规行双下肢彩

色多普勒超声显像仪检查，显示特征性异常时即可

确诊LEDVT[7]。统计2组患者LEDVT发生例数，并计

算发生率。

3.1.5  不良反应发生情况  记录2组患者治疗期间

伤口出血、皮下瘀斑、血尿、口腔黏膜出血及其他出

血征象等不良反应发生情况，并严密监测有无药物

过敏等不良反应。

3.2  统计学方法  采用SPSS  23.0统计软件对数

据进行统计学分析。计数资料以例及百分比表

示，采用χ2检验。服从正态分布的计量资料以

（x-±s）表示，组间比较采用两独立样本t检验；组

内不同时间点比较采用配对t检验，组内多时间点

比较采用重复测量方差分析。P<0.05为差异有统

计学意义。

3.3  干预结果 

3.3.1  2组患者手术前后血红蛋白水平比较  术

前2组患者血红蛋白水平比较差异无统计学意义

（P>0.05），手术前后组内及组间比较见表2。术后7、

表1  治疗组与对照组患者一般资料比较

组别
性别/例 部位/例 年龄

（x-±s）/岁

身高

（x-±s）/cm

体质量

（x-±s）/kg男 女 左 右

治疗组 22  20 24 18 62.86±4.55 163.50±8.55 63.69±12.03

对照组 23  19 22   20 64.55±3.26 165.81±4.19 61.21±11.73

F/χ2 0.480 0.192 4.236 17.263 0.578

P 0.827 0.661 0.054 0.121 0.342
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14  d时2组患者血红蛋白水平与本组术前比较差异

均无统计学意义（P>0.05）。
3.3.2  2组患者手术前后凝血功能指标比较  术前

2组患者各项凝血功能指标比较差异无统计学意义

（P>0.05），术后各时间点组内及组间比较见表3。

3.3.3  2组患者手术前后炎性因子水平比较  术前

2组患者hs-CRP、IL-6水平比较差异无统计学意义

（P>0.05），术后各时间点组内及组间比较见表4。

3.3.4  2组患者LEDVT发生例数及发生率比较  见

表5。

表5  治疗组与对照组患者LEDVT发生例数及发生率比较

组别 例数 LEDVT/例 发生率/%

治疗组 42 4 9.52

对照组 42 11 26.19

χ2 - - 3.977

P - - 0.046

3.4  不良反应发生情况  治疗期间2组患者均无药

物过敏反应。治疗组出现牙龈出血1例，对照组出现

患侧下肢皮肤轻度皮下瘀斑1例，经局部对症处理

后好转。2组患者不良反应发生率比较，差异无统计

学意义（P>0.05）。

4 讨论

随着社会的发展进步和生活条件的提高，越来

越多的膝关节骨性关节炎患者选择TKA治疗来提高

生命质量。深静脉血栓（DVT）是术后最为常见的

并发症，大部分出现在术后24～48  h[8]，极大威胁患

者的生命。DVT形成的因素很多，包括手术创伤失

血过多、静脉壁损伤、麻醉、感染、机体应激性损伤

致血液高凝状态及术后制动等导致血流缓慢等[9]。

利伐沙班是一种新型口服抗凝药

物，直接抑制因子Xa而发挥抗凝

作用，进而有效抑制血栓形成。

与传统的抗凝药物比较，因其给

药方便、并发症少、不需常规监

测凝血、治疗窗宽、无反跳和抵

消、与食物或其他药物无相互作

用、起效快、不需要桥接抗凝等

优势，目前在预防和治疗下肢静

脉血栓方面得到广泛应用[10]，但

研究表明预防性应用利伐沙班仍

有较高的LEDVT发生率。

中医学认为TKA术后患者气

血亏虚，“气虚血必瘀”，气虚不能

行血，血瘀脉络而致血栓形成，

治宜益气活血通络[11]。芪箭消栓

通为本院治栓经验方，功在益气

活血化瘀。方中黄芪益气行滞，

鬼箭羽活血逐瘀，二者共为君

药；三棱破血逐瘀，土鳖虫、水蛭

皆为虫类药，具有逐瘀通经之功，

三者共为臣药；连翘清热解毒，

木瓜化湿通络，又善下行，引诸

药于下肢，二者共为佐药。全方

共奏益气活血、化瘀通络之效。现代药理学研究显

示，黄芪可通过抑制钙调蛋白（CaM）而抑制磷酸二

酯酶（PDE）的活性，使血小板内环磷腺苷（cAMP）

水解减少，含量增高，从而抑制血小板聚集，发挥延

长血栓形成时间的作用[12] ；鬼箭羽提取物总黄酮具

有清除超氧阴离子自由基的能力，其黄烷成分可抑

制迟发型超敏反应（DTH），起到抗炎、抗氧化的作

用[13] ；连翘的药理学活性主要体现在抗炎活性、抗

氧化衰老活性方面[14] ；水蛭含有水蛭素、抗栓素等

物质，可降低血液黏稠度，具有很强的抗凝溶栓作

用[15]。姜珊等[16]研究发现土鳖虫活性肽成分能显著

降低血液黏度及血小板计数。三棱总黄酮具有较

强的抗血小板聚集及抗血栓作用[17]。木瓜中的有效

表2  治疗组与对照组患者手术前后血红蛋白水平比较（x-±s）    单位：g/L

组别 例数 术前 术后1 d 术后4 d 术后7 d 术后14 d

治疗组 42 118.71±9.30 99.40±24.21☆ 84.40±10.25*# 105.14±10.64# 118.74±12.43#

对照组 42 117.26±15.32 101.38±19.19☆ 79.26±9.81* 97.95±19.45 108.26±13.19

注： 与本组术前比较，☆P<0.05；与本组其他时期比较，*P<0.05；与同期对照

组比较，#P<0.05。

表3  治疗组与对照组患者手术前后凝血功能指标比较（x-±s）

组别 例数 时间 D-D/（mg/L） FIB/（g/L） APTT/s PT/s

治疗组 42

术前 0.27±0.12 3.07±0.86 35.94±10.45 12.71±1.60

术后1 d 5.47±1.92☆ 5.50±1.15☆ 31.16±5.47☆ 9.99±2.12☆

术后7 d 3.18±1.23▲# 3.47±1.02▲# 44.65±9.06▲# 13.81±2.51▲#

术后14 d 2.06±0.69▲△# 3.06±0.89▲△# 46.01±8.42▲△# 15.79±4.15▲△#

对照组 42

术前 0.24±0.12 2.58±0.69 37.96±6.17 13.29±1.65

术后1 d 5.55±1.98☆ 5.65±1.14☆ 32.21±6.56☆ 9.20±2.50☆

术后7 d 4.21±1.83▲ 4.52±1.31▲ 40.81±7.49▲ 12.50±3.26▲

术后14 d 2.46±1.05▲△ 3.78±0.93▲△ 44.89±9.88▲△ 14.03±3.24▲△

注： 与本组术前比较，☆P<0.05；与本组术后1 d比较，▲P<0.05；与本组术后

7 d比较，△P<0.05；与同期对照组比较，#P<0.05。

表4  治疗组与对照组患者手术前后炎性因子水平比较（x-±s）

组别 例数
超敏C反应蛋白/（mg/L） 白介素-6/（pg/mL）

术前 术后1 d 术后7 d 术后14 d 术前 术后1 d 术后7 d 术后14 d

治疗组 42 7.32±1.86 89.27±15.66☆ 21.78±8.65▲# 6.75±2.68▲△# 1.83±0.84 3.39±0.90☆ 2.54±0.16▲# 1.44±0.63▲△#

对照组 42 7.24±1.78 85.02±9.40☆ 27.14±6.44▲ 9.34±3.18▲△ 1.86±0.30 3.44±0.58☆ 2.81±0.27▲ 1.87±0.93▲△

注： 与本组术前比较，☆P<0.05；与本组术后1 d比较，▲P<0.05，与本组术后

7 d比较，△P<0.05；与同期对照组比较，#P<0.05。
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药理成分——木瓜总皂苷具有降低巨噬细胞吞噬

功能、改善微循环、抗炎、消肿等作用[18]。以上药理

学研究表明，芪箭消栓通能通过多种机制起到抗炎、

预防血栓的作用。

D-D是胶原纤维蛋白的特异降解产物，可反映

高凝状态与继发性纤溶亢进的存在，是静脉血栓发

病的风险预测因子，与静脉血栓栓塞、复发、短期死

亡率具有显著相关性[19]。FIB作为凝血因子Ⅰ，是纤

维蛋白血栓形成的原料，可直接参与体内的凝血过

程，介导血小板聚集，使血液黏度增高处于高凝状

态，从而促使血栓形成。炎症与血栓形成关系密切，

炎症促进血液高凝状态，易导致血栓形成[20]。IL-6

属促炎症细胞因子，能增加纤维蛋白原，降低纤溶功

能，从而诱导机体处于高凝状态，促进血小板聚集，

增加静脉血栓栓塞症（VTE）形成风险[21]。CRP是一

种急性期的蛋白，可通过刺激以及诱导单核细胞分

泌组织因子，从而使机体产生凝血反应并形成血栓。

本研究结果表明，在利伐沙班基础上加用芪箭

消栓通颗粒剂干预人工全膝关节置换术后患者，可

明显降低LEDVT发生率，改善术后炎症反应程度和

血液高凝状态，有效预防LEDVT发生，安全性良好。

此外，加用芪箭消栓通还可显著提升患者术后4、7、

14  d时血红蛋白水平，这可能与其配伍大剂量补气

活血药物，起到补气生血、化瘀生新的作用有关。考

虑到本研究样本量小，观察、随访时间短，为单中心

研究，下一步拟进行多中心大规模研究以进一步验

证本研究得出的结论。
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