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摘 要 目的：观察利伐沙班不同疗程对全髋关节置换术后深静脉血栓（DVT）的防治效果及安全性。方法：采用回顾性研究方法，

选择2014年12月－2015年12月我院127例择期行全髋关节置换术患者的临床资料，根据抗凝药物不同分为A组（83例，又根据抗

凝疗程分为A1组40例和A2组43例）和B组（44例）。A组患者于术后6～8 h给予利伐沙班片10 mg，po，qd，其中A1组疗程为5周

（35 d）、A2组疗程为 2周（14 d）。B 组患者于术前 12 d 给予依诺肝素钠注射液 5 000 AxaIU，sc，qd；术后给予依诺肝素钠注射液

5 000 AxaIU，sc，qd，疗程为2周。比较3组患者的DVT发生率，术前3 d和疗程结束后的凝血酶原时间（TT）、活化部分凝血活酶时

间（APTT）、血红蛋白（Hb）含量、全血黏度、血浆黏度、血小板计数和抗凝安全性。结果：A1组患者的DVT发生率为0，显著低于

A2组（9.30％）和B组（11.36％），差异均有统计学意义（P＜0.05）；A2组与B组比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。无论是术前3

d，还是疗程结束后，3组患者的PT、APTT、Hb含量、全血黏度、血浆黏度和血小板计数比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。3组

患者均未出现重大出血事件和肺栓塞；A组患者轻微出血事件发生率为5.00％，略高于A2组（2.33％）和B组（2.27％），但差异无统

计学意义（P＞0.05）；A2组和B组比较，差异也无统计学意义（P＞0.05）。结论：全髋关节置换术后给予利伐沙班长疗程5周（35 d）

抗凝，对患者凝血功能、血小板无明显影响，不仅能够降低DVT发生率，还不会增加出血风险，安全性较好。

关键词 全髋关节置换术；下肢深静脉血栓；利伐沙班；凝血功能
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下肢深静脉血栓（Deep venous thrombosis，DVT）是

临床血管外科常见病，其高发人群为外科手术、慢性疾

病需长期卧床以及肢体活动受限者，临床常表现为患肢

疼痛、肿胀等，进一步可诱发肺栓塞、残疾，甚至发展至

死亡。利伐沙班是一种新型抗凝药物，可通过抑制因子

Ⅹa来阻断凝血瀑布的内源性和外源性途径，从而抑制

凝血酶的产生和血栓形成；该药生物利用度高，预防和

治疗血栓性疾病疗效确切[1-2]。本研究回顾性分析了利

伐沙班2种疗程对全髋关节置换术患者DVT发生率、凝

血指标、血液黏度和血小板等的影响及用药安全性，并

采用依诺肝素短疗程治疗作对照，现报道如下。

1 资料与方法
1.1 纳入与排除标准

纳入标准：①行全髋关节置换术者；②未接受其他

抗凝治疗；③无利伐沙班和依诺肝素禁忌证；④术前凝

血功能正常，下肢彩色多普勒超声证实无DVT。

排除标准：①严重肝、肾疾病患者；②活动性出血或

有出血倾向者；③急性或慢性感染患者；④过敏体质者；

⑤术后应用了其他影响凝血功能药物的患者。

1.2 临床资料

采用回顾性研究方法，选择 2014年 12月－2015年

12月我院127例行全髋关节置换术患者的临床资料，根

据抗凝药物不同分为两组。A组患者83例，其中男性54

例、女性 29例；年龄为 39～72岁，平均为（51.26±2.94）

岁；根据抗凝疗程不同分为 A1组（40例）和 A2组（43

例）。B组患者44例，其中男性31例、女性13例；年龄为

37～72岁，平均为（53.10±2.93）岁。3组患者的性别、年

龄等一般资料比较，差异无统计学意义（P＞0.05），具有

可比性。本研究方案经医院医学伦理委员会审核通过。

1.3 治疗方法

3组患者所行全髋关节置换术均由我院同一手术医

师操作，入路方式为外侧入路。术后均进行健康宣教，

指导床上被动运动，并协助患者早期下床活动。A组患

者于术后 6～8 h 给予利伐沙班片（德国 Bayer Pharma

AG，注册证号：H20140133，规格：10 mg）10 mg，po，qd，

其中A1组疗程为5周（35 d）、A2组疗程为2周（14 d）。B

组患者于术前12 d给予依诺肝素钠注射液（Sanofi-aven-

tis France，注册证号：H20120169，规格：0.4 mL ∶ 4 000

AxaIU）5 000 AxaIU，sc，qd；术后给予依诺肝素纳注射液

5 000 AxaIU，sc，qd，疗程为2周。

1.4 观察指标

1.4.1 DVT评估 3组患者均于术后每5～7 d复查双下

肢静脉彩色多普勒超声，判断有无DVT；术后第 2个月

开始每3～4周复查1次；平日若存在DVT症状应及时行

多普勒超声检查。记录患者6个月内的DVT发生率，以

出现DVT作为临床结局指标。DVT诊断标准：彩色多

普勒超声检查示静脉管腔不能压闭，管腔内存在低回声

或无回声；血栓段静脉内仅能探查少量血流信号或无血

流信号；脉冲多普勒显示无血流。

1.4.2 标本采集及检测指标 3组患者均于术前 3 d和

疗程结束后采集血液标本，采用DxC 600型全自动血凝

分析仪（美国贝克曼库尔特公司）检测凝血酶原时间

（Prothrombin time，PT）、活化部分凝血活酶时间（Acti-

vated partial thromboplastin time，APTT）；采用 Immage

800型全自动特定蛋白分析仪（美国贝克曼库尔特公司）

测定血红蛋白（Hemoglobin，Hb）含量；采用 Sysmex-

ABSTRACT OBJECTIVE：To observe the effects and safety of different treatment courses of rivaroxaban in prevention and

treatment of deep venous thrombosis（DVT）after total hip replacement. METHODS：The clinical data of 127 patients under-

went selective total hip replacement in our hospital during Dec. 2014-Dec. 2015 were selected and analyzed retrospectively.

They were divided into group A [83 cases，subdivided into group A1（40 cases）and A2（43 cases）by treatment course] and

group B（44 cases）according to anticoagulant duration. Group A was given Rivaroxaban tablet 10 mg，po，qd，6-8 h after

surgery；the treatment course of group A1 was 5 weeks（35 d）while that of group A2 was 2 weeks（14 d）. Group B was giv-

en Enoxaparin sodium injection 5 000 AxaIU，sc，qd，12d before surgery；and then given Enoxaparin sodium injection 5 000

AxaIU，sc，qd，after surgery；the treatment course lasted for 2 weeks. The incidence of DVT were compared among 3 groups

as well as thrombin time（TT），activated partial thromboplastin time（APTT），hemoglobin（Hb）content，whole blood viscos-

ity，plasma viscosity，platelet count and anticoagulant safety 3 days before surgery and after treatment. RESULTS：The inci-

dence of DVT in group A1 was 0，which was significantly lower than that in group A2（9.30％）and group B（11.36％），

with statistical significance（P＜0.05）；there was no significant differences between group A2 and group B（P＞0.05）. Wheth-

er 3 d before surgery or after treatment，there was no statistical significance in PT，APTT，Hb content，whole blood viscosi-

ty，plasma viscosity and platelet count among 3 groups（P＞0.05）. No major bleeding events or pulmonary embolism was

found in 3 groups. The incidence of mild bleeding events in group A was 5.00％，which was slightly higher than that in group

A2（2.33％）and group B（2.27％），without statistical significance（P＞0.05）；there was no statistical significance between

group A2 and group B（P＞0.05）. CONCLUSIONS：Rivaroxiban long-term anticoagulation after total hip replacement has no

significant effect on coagulation function and platelet，not only decrease the incidence of DVT，but also will not increase no

bleeding with good safety.

KEYWORDS Total hip replacement；Deep venous thrombosis of lower limb；Rivaroxiban；Blood coagulation function
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CA-7000型全自动血凝仪（日本Sysmex公司）测定全血

黏度和血浆黏度；采用全自动血细胞分析仪（日本Sys-

mex公司）进行血小板计数。

1.4.3 抗凝安全性评估 记录3组患者用药期间的出血

事件发生率。轻微出血事件包括：肉眼血尿、血肿、牙龈

出血、皮下瘀斑；严重出血事件包括：致死性出血、重要

器官出血、血红蛋白＜20 mg/L。另外，记录 3组患者肺

栓塞发生率。

1.5 统计学方法

采用SPSS 19.0软件对数据进行统计分析。计数资

料以例数或率表示，两两比较采用χ2检验；计量资料以

x±s 表示，多组间比较采用 F 检验，两两比较采用 t 检

验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 3组患者DVT发生率比较

A1 组患者的 DVT 发生率为 0，显著低于 A2 组

（9.30％）和 B 组（11.36％），差异均有统计学意义（P＜

0.05）；A2与 B 组患者的 DVT 发生率比较，差异无统计

学意义（P＞0.05），详见表1。

表1 3组患者DVT发生率比较

Tab 1 Comparison of the incidence of DVT among 3

groups

组别
A1组
A2组
B组

n

40

43

44

DVT发生例数
0

4

5

发生率，％
0.

9.30＊

11.36＊

注：与A1组比较，＊P＜0.05

Note：vs. group A1，＊P＜0.05

2.2 3组患者凝血指标及Hb含量比较

无论是术前 3 d，还是疗程结束后，3组患者的 PT、

APTT、Hb含量比较，差异均无统计学意义（P＞0.05），详

见表2。

表2 3组患者术前3 d和疗程结束后凝血指标Hb含量

比较（x±±s）

Tab 2 Comparison of coagulation indexes among 3

groups 3 d before surgery and after treatment

（x±±s）

组别

A1组

A2组

B组

n

40

43

44

PT，s

术前3 d

13.26±1.33

12.63±1.59

13.81±1.64

疗程结束后

12.03±1.34

11.85±1.26

11.34±1.52

APTT，s

术前3 d

30.15±4.77

29.69±4.82

29.51±4.58

疗程结束后

29.57±5.22

28.64±5.04

28.03±4.36

Hb，g/L

术前3 d

125.64±13.26

127.41±14.86

126.39±14.28

疗程结束后

123.38±13.63

125.83±12.65

125.64±15.34

2.3 3组患者血液黏度和血小板计数比较

无论是术前 3 d，还是疗程结束后，3组患者的全血

黏度、血浆黏度、血小板计数比较，差异均无统计学意义

（P＞0.05），详见表3。

2.4 3组患者抗凝安全性比较

3组患者均未出现重大出血事件和肺栓塞。A1组

患者轻微出血事件发生率为 5.00％，略高于 A2 组

（2.33％）和 B 组（2.27％），但差异无统计学意义（P＞

0.05）；A2 组和 B 组比较，差异也无统计学意义（P＞

0.05），详见表4。

表4 3组患者抗凝安全性比较[例（％％）]

Tab 4 Comparison of anticoagulation safety among 3

groups[case（％％）]

组别
A1组
A2组
B组

n
40
43
44

轻微出血事件
2（5.00）
1（2.33）
1（2.27）

重大出血事件
0（0）
0（0）
0（0）

肺栓塞
0（0）
0（0）
0（0）

3 讨论
下肢DVT是骨科大手术后较为常见的并发症之一，

与术中麻醉造成下肢肌肉松弛、手术损伤血管壁、术后

长期卧床等有关[3-4]。临床研究已证实，血管壁受损、血

流速度缓慢、血液高凝状态是DVT的高危影响因素[5]。

一旦发生DVT，随着疾病的严重性发展，可能诱发肺栓

塞、下肢残疾，甚至猝死。术后给予抗凝药物是临床预

防DVT的有效措施，但临床常用的抗凝药物较多，选择

合理抗凝方案和抗凝疗程成为临床关注重点。

依诺肝素是一种低分子肝素，为临床较为常用的抗

凝药物，对骨科大手术、矫形外科手术等血栓高危人群，

一般推荐术前 12 d给药[6]。该药物具有经济、抗凝效果

确切的特点，相对分子量较小，可避免与血小板Ⅳ因子

发生作用，从而提高抗凝和纤溶功效；对凝血因子的影

响较小，有利于降低出血风险；但需经皮下注射给药，易

诱发皮下血肿、硬结等并发症[6]。利伐沙班是一种高竞

争性、高选择性Ⅹa因子抑制剂，经口服给药，且用药剂

量固定，能够提高患者治疗依从性；生物利用度高，且不

会与其他抗炎药物发生作用，用药安全性较高；受饮食、

体质量等影响小，治疗窗宽[7]。周健等[8]对比分析了低分

子肝素和利伐沙班预防DVT 的效果，发现两者疗效相

当，且均未对凝血功能造成影响。齐典文等[9]研究表明，

低分子肝素组患者的术后 DVT 发生率为 21.95％（9/

41），利伐沙班组患者的 DVT 发生率为 18.75％（6/32），

差异无统计学意义（P＞0.05），与本研究结果一致。赵

子源等[10]研究指出，利伐沙班在静脉系统血栓防治方面

独具优势，有望成为预防DVT的首选抗凝药物。

表 3 3组患者术前 3 d和疗程结束后血液黏度和血小

板计数比较（x±±s）

Tab 3 Comparison of blood viscosity and platelet

count among 3 groups 3 d before surgery and

after treatment（x±±s）

组别

A1组
A2组
B组

n

40

43

44

全血黏度，mPa·s

术前3 d

3.65±0.53

3.61±0.49

3.61±0.59

疗程结束后
3.75±0.56

3.72±0.61

3.70±0.63

血浆黏度，mPa·s

术前3 d

1.33±0.41

1.35±0.35

1.35±0.39

疗程结束后
1.40±0.33

1.38±0.36

1.38±0.35

血小板计数，×109 L－1

术前3 d

226.35±27.68

228.64±26.31

229.87±25.63

疗程结束后
216.42±28.64

215.64±16.35

212.35±15.64
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虽然利伐沙班预防DVT的临床应用价值已经研究

确认，但关于其抗凝疗程尚存在争议。《中国骨科大手术

静脉血栓栓塞症预防指南》[11]中指出，骨科大手术后24 h

为DVT发生高峰期，需尽早预防，但越早行药物预防，发

生出血的风险也越高，故应谨慎选择用药时机。骨科大

手术凝血应激过程持续时间可达到 4周甚至更长，故该

指南推荐全髋关节置换术后药物抗凝疗程最短为 10

d，可延长至 11～35 d[11]。Kakkar AK等[12]在研究中纳入

2 009例全髋关节置换术患者，发现利伐沙班 35 d疗程

与依诺肝素 10～14 d 疗程比较，前者的一级终点事件

（DVT、肺栓塞、全因死亡）和二级终点事件（非致死性静

脉血栓栓塞）发生率显著降低，但出血风险并未增加。

有研究发现，利伐沙班抗凝终点事件发生率低可能与抗

凝疗程长有关[13]。美国医师协会提出，全膝关节置换术

抗凝疗程为 35 d，若抗凝疗程缩短，可能影响抗凝药物

疗效终点，这使得更多的研究倾向于利伐沙班35 d抗凝

治疗。鉴于此，本研究中 A1组患者采用利伐沙班 5周

（35 d）抗凝，A2组患者采用利伐沙班2周（14 d）抗凝，B

组患者采用依诺肝素 2周抗凝，结果A1组的DVT发生

率显著低于 A2 组和 B 组，差异有统计学意义（P＜

0.05）；且术前 3 d和疗程结束后的实验室指标及用药安

全性与其他两组比较，差异无统计学意义（P＞0.05），与

胡勇等[14]研究结果一致。但本研究发现，A1组患者的轻

微出血事件发生率略高于A2组和B组，这可能是因为

利伐沙班长疗程抗凝对血小板有一定影响。研究表明，

随着抗凝疗程的增加，出血风险也明显增高[15-16]，故临床

在用药过程中应密切观察利伐沙班引起的出血性不良

反应信号。

综上所述，全髋关节置换术后给予利伐沙班长疗程

5周（35 d）抗凝，对患者凝血功能、血小板无明显影响，

不仅能够降低DVT发生率，还不会增加出血风险，安全

性较高。本研究的局限性在于：（1）纳入研究的病例数

较少；（2）主要观察了术前3 d和疗程结束后的实验室指

标，缺乏术后10、20、35 d的检测结果；（3）利伐沙班的价

格较为昂贵，本研究中缺乏抗凝治疗经济性的对比分

析；（4）未对利伐沙班引起各部位出血的药品不良反应

信号进行挖掘和分析，尚待今后的研究进一步完善。
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