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·临床研究论著·

不同剂量低分子肝素预防腰椎内固定术后
静脉血栓栓塞症的安全性分析

谷艳超 谢维 李莹 吴从俊

【摘要】 目的 比较不同剂量低分子肝素预防腰椎内固定术后静脉血栓栓塞症（venous thromboem⁃
bolism，VTE）的安全性。方法 选取我院2020年7月1日至2020年12月31日行腰椎后路内固定手术的

206例病人，随机分为A组和B组。其中A组103例，男56例，女47例，年龄为（45±15）岁，术后每天应用

5 000 IU低分子肝素附加物理方法预防VTE；B组103例，男50例，女53例，年龄为（46±16）岁，术后每天

应用2 500 IU低分子肝素附加物理方法预防VTE。均抗凝治疗10 d，其他治疗相同。分别记录并分析两

组术后第3、5、10天的D-二聚体值、凝血功能、血小板（PLT）值、肝功能，以及引流管拔除时间、伤口出血

或血肿发生例数、血栓发生例数、住院天数。结果 A组术后2例（1.94%）发生下肢DVT，28例（27.18%）

伤口渗血；B组术后1例（0.97%）发生下肢DVT，3例（2.91%）伤口渗血。两组的DVT发生率、引流管拔除

时间比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。两组的术后出血发生率、住院天数比较，差异有统计学意义

（P＜0.05）。两组均未出现术后血肿压迫引起神经症状病例。A组术后3、5、10 d的各项肝功能指标和凝

血指标的数值均较B组显著升高，差异有统计学意义（P＜0.05）。两组的PLT数值基本维持正常状态，组

间比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。结论 低分子肝素预防腰椎内固定术后VTE的疗效确切，但每

日5 000 IU的用量会增加术后伤口出血风险，影响病人肝功能、凝血功能，延长住院时间，建议采取每日

2 500 IU剂量的低分子肝素预防腰椎内固定术后VTE。
【关键词】 低分子肝素；出血；脊柱内固定；静脉血栓
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【Abstract】 Objective To compare the safety of different doses of low molecular weight heparin in
preventing venous thromboembolism (VTE) after lumbar internal fixation. Methods A total of 206 cases of
posterior lumbar internal fixation in our hospital from July 1, 2020 to December 31, 2020 were randomly
divided into group A and group B. Among them, 103 patients in group A, including 56 males and 47 females,
aged (45±15) years old, were treated with 5 000 IU low molecular weight heparin per day plus physical methods
to prevent VTE. There were 103 cases in group B, including 50 males and 53 females, aged (46±16) years old.
They were treated with 2 500 IU low molecular weight heparin daily after surgery plus physical methods to
prevent VTE. All were treated with anticoagulation for 10 days, and the rest treatments were the same. The D⁃
dimer value, coagulation function, platelet (PLT) value, liver function, drainage tube removal time, wound
bleeding or hematoma cases, thrombosis cases on the 3rd, 5th, and 10th day after operation and length of
hospital stay were recorded and analyzed. Results In group A, 2 cases (1.94%) had lower limb DVT after
operation, and 28 cases (27.18%) had wound bleeding. In group B, 1 case (0.97%) had lower limb DVT after
operation, and 3 cases (2.91% ) had wound bleeding. There was no statistically significant difference in the
incidence of DVT and drainage tube removal time between the two groups (P＞0.05). There was a statistically
significant difference in the incidence of postoperative bleeding and the length of hospital stay between the two
groups (P＜0.05). The values of liver function indexes and blood coagulation indexes at 3, 5, and 10 days after



·422· 骨科2021年9月第12卷第5期 Orthopaedics, September 2021, Vol. 12, No. 5

operation in group A were significantly higher than those in group B, and the difference was statistically
significant (P＜0.05). The platelet values in the two groups basically maintained a normal state, and the
difference between the groups was not statistically significant (P＞0.05). There were no cases of neurological
symptoms caused by postoperative hematoma compression in both groups. Conclusion Low⁃molecular⁃weight
heparin is effective in preventing VTE after lumbar internal fixation, but the daily dosage of 5 000 IU will
increase the risk of postoperative wound bleeding, affect the patient’s liver function, coagulation function, and
prolong the hospital stay. It is recommended to take a low dose of 2 500 IU low⁃molecular⁃weight heparin to
prevent VTE after lumbar internal fixation.

【Key words】 Low⁃molecular⁃weight heparin; Bleeding; Internal fixation of spine; Venous throm⁃
boembolism

静 脉 血 栓 栓 塞 症（venous thromboembolism，

VTE）是骨科手术术后常见的一种并发症［1］，主要包

括深静脉血栓（DVT）和肺栓塞（PE），VTE的发生不

仅会增加病人住院时间和费用，违反加速康复外科

（ERAS）原则，还会引起猝死等严重后果，导致围手

术期死亡率和院内非预期死亡率的上升［2］。目前，

脊柱手术后VTE的预防方法主要以低分子肝素抗

凝为主［3］，临床上对于其有效性已有相关报道，但对

于其剂量和安全性问题的报道甚少。本研究将临床

中低分子肝素常用的 5 000 IU和 2 500 IU两种剂量

进行安全性分析，通过对肝功能、凝血功能等指标的

分析，探究更安全的剂量。

资料与方法

一、纳入标准及排除标准

纳入标准：①确诊为腰椎退行性病变，严重影响

生活；②经保守治疗无效，需要手术治疗；③手术方

式选择腰椎后路减压内固定术；④手术节段为单节、

双节或三节；⑤肝肾功能良好。

排除标准：①脊髓损伤；②脊柱肿瘤、结核；③伴

基础疾病，不能耐受手术；④凝血功能异常；⑤对低

分子肝素过敏；⑥下肢静脉血栓或发生过血栓性疾

病；⑦下肢皮炎、坏疽等皮肤条件较差；⑧下肢功能

障碍、残疾；⑨血小板减少；⑩高血压、糖尿病病人。

二、一般资料

前瞻性选取我院2020年7月1日至2020年12月
31日行腰椎后路内固定手术的 206例，采用简单随

机数字表法分为 A组和 B组（表 1）。A组 103例，

男 56例，女 47例，年龄为（45±15）岁，术后每天应

用 5 000 IU低分子肝素附加物理方法预防VTE；B组

103例，男50例，女53例，年龄为（46±16）岁，术后每

天应用 2 500 IU 低分子肝素附加物理方法预防

VTE。均抗凝治疗 10 d，其他治疗相同。两组病人

的性别、年龄等一般资料比较，差异均无统计学意义

（P＞0.05）。
本研究符合《赫尔辛基宣言》，并已通过本院伦

理委员会审查批准（LQE2020109）。
三、手术方法

手术均采用改良腰椎椎体间融合术，去除上位

椎体下关节突1/3，然后凿除下位椎体上关节突上部

及部分椎板进行减压，减压完成后均行椎体间融合、

椎弓根螺钉内固定，术后常规放置引流。

手术为同一组医生完成。

四、术后处理及观察方法

术后病人均行卧床、补液、抗炎、镇痛处理，引流

量少于50 mL予以拔除引流管。术后均指导病人行

股四头肌等长收缩，踝泵练习，每天 3次，每次每种

练习不少于20次；每天足底静脉泵气压治疗2次，每

次20 min。
A组术后 12 h予以 5 000 IU低分子肝素（苏可

诺，万邦医药）皮下注射，每天1次；B组术后12 h予
以 2 500 IU低分子肝素（苏可诺，万邦医药）皮下注

射，每天1次。3 d后无特殊情况可佩戴腰部支具下

床活动，第10天可自由活动后停止抗凝治疗。

表1 两组病人一般资料的比较

组别

A组

B组

t（χ2）值

P值

例数

103
103
-
-

性别（例）

男

56
50

0.064
0.925

女

47
53

年龄

（x±s，岁）

45±15
46±16
1.690
0.090

累及节段（例）

1个
58
50

0.869
0.820

2个
29
32

3个
16
21

腰椎退行性病变类型（例）

间盘突出

57
65

0.793
0.780

椎管狭窄

35
29

间盘突出合并椎管狭窄

11
9
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分别记录两组术后第 3、5、10天的 D-二聚体

值、肝功能、凝血功能、血小板（PLT）值，以及引流管

拔除时间、术后伤口出血或血肿发生例数、血栓发生

例数、住院天数。其中肝功能指标包括丙氨酸转氨

酶（ALT）、天冬氨酸转氨酶（AST）、γ-谷氨酰转肽酶

（GGT）；凝血功能指标包括活化部分凝血活酶时间

（APTT）和纤维蛋白原（FIB）。
如D-二聚体升高则行腹部大血管及双下肢静

脉彩超，如有血栓行对症处理。如出现术后血肿压

迫神经，引起神经症状病人，急诊行血肿清创术。病

人术后伤口渗血无其他特殊表现者延长抗生素使用

时间，加强伤口换药，加压包扎，减少活动。

五、统计学处理

采用SPSS 22.0统计学软件（IBM公司，美国）进

行数据处理。病人年龄、术后肝功能、凝血功能、

PLT、住院时间等计量资料以均数±标准差（x±s）表

示，组间比较采用独立样本 t检验，手术后不同时间

数值的比较采用配对 t检验；计数资料以率（%）表

示，采用χ2检验。以P＜0.05为差异有统计学意义。

结 果

A组术后 5例D-二聚体值升高，经彩超检测有

2例发生下肢DVT，发生率为 1.94%，B组术后 4例

D-二聚体值升高，经彩超检测1例发生下肢DVT，发
生率为 0.97%，均为肌间静脉血栓，对症处理后D-
二聚体值下降。两组的DVT发生率、引流管拔除时

间比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。A组术后出

现28例伤口渗血（图1），发生率为27.18%，B组术后

出现 3例术后伤口渗血，发生率为 2.91%，术后均延

长抗生素使用时间，加强换药，加压包扎，均愈合。

两组的术后出血发生率、住院天数比较，差异有统计

学意义（P＜0.05）。两组均未出现术后血肿压迫引

起神经症状。详见表2。
A组术后3、5、10 d的肝功能各项指标均较B组

显著升高，差异有统计学意义（P＜0.05，表3）。A组

术后3、5、10 d的APTT和FIB值均明显高于B组，差

异有统计学意义（P＜0.05，表 4）。两组的PLT数值

基本维持正常状态，组间比较，差异无统计学意义

（P＞0.05）。
讨 论

一、低分子肝素预防骨科手术术后VTE的安全性

VTE是骨科手术中一种常见的并发症，病人术

后血流相对缓慢，血液呈现高凝状态，血液流动过程

图1 A组出现伤口出血的典型伤口表现

表2 两组病人术后相关指标的比较

组别

A组

B组

t值

P值

例数

103
103
-
-

引流管拔除时间（x±s，h）
26.60±2.76
26.20±3.43

0.557
0.591

术后血栓［例（%）］

2（1.94）
1（0.97）
0.142
0.707

术后出血［例（%）］

28（27.18）
3（2.91）
4.518
0.048

术后住院天数（x±s，d）
17.94±3.30
16.05±2.01

2.747
0.014

表3 两组病人肝功能相关指标的比较（x±s，IU/L）
组别

A组

B组

t值

P值

例数

103
103
-
-

ALT
术后3 d

31.70±11.33
21.45±12.04

2.808
0.049

术后5 d
38.10±17.90
27.57±16.40

2.832
0.041

术后10 d
45.10±27.17
31.57±20.70

2.858
0.007

AST
术后3 d

39.72±15.48
22.13±15.06

2.041
0.043

术后5 d
41.03±27.89
26.97±23.13

2.188
0.035

术后10 d
42.10±29.90
28.31±26.12

2.193
0.029

GGT
术后3 d

44.90±25.36
32.62±16.93

2.615
0.013

术后5 d
44.59±24.70
35.49±14.75

2.245
0.031

术后10 d
54.31±25.33
37.95±17.83

3.201
0.003
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中常发生非正常凝结，引发凝血系统的功能异常，导

致DVT和 PE，尤其是 PE，发病隐匿，一旦发生后果

严重，是病人死亡的主要原因［4］。因此，骨科术后常

规预防VTE发生已成为一项业内共识。

一般常用的抗凝药物有普通肝素、低分子肝素、

Xa因子抑制剂（磺达肝葵、利伐沙班）。普通肝素可

与抗凝血酶Ⅲ结合，灭活凝血因子Ⅰ1a、Ⅹa、Ka、Ⅺa、
ⅩKa，从而发挥抗凝作用，疗效确切，但普通肝素的

不良反应较多，有可能发生血小板减少，出血、腹泻、

脱发、过敏等反应，临床现已很少应用［5］。低分子肝

素对Ⅹa的抑制作用较强，抑制Ⅱa的作用较弱，因此

比普通肝素有更好的抗血栓作用，加之其分子量小、

作用稳定、效果缓和、皮下注射生物利用度高，消除

半衰期长，在抗凝治疗中逐渐取代普通肝素［6］。Ⅹa
因子抑制剂治疗剂量的个体差异小，无需检测凝血

功能，抗凝效果和低分子肝素无显著差异，但费用相

对昂贵，需长期服用。有研究发现，低分子肝素还可

以降低血浆黏度，抑制炎性细胞因子表达，价格便

宜，可以作为骨科术后预防VTE的首选药物［7］。

因此本研究选用低分子肝素进行抗凝治疗，并

参考国内常规剂量，选择5 000 IU和2 500 IU这两种

剂量，均未引起血小板减少症，但高剂量的低分子肝

素相对于低剂量低分子肝素会影响病人肝功能、凝

血功能，增加病人术后伤口出血、血肿、低毒性感染、

肝功能损伤的风险。

二、脊柱术后抗凝

我国为了规范化预防骨科大手术术后VTE发

生，2009年制定了《中国骨科大手术静脉血栓栓塞

症预防指南》［8］，并于 2016年对指南进行了再版［9］，

虽然指南对骨科大手术后药物抗凝予以详尽指导，

但并没有将脊柱手术包含在内［10］。此外，由于脊柱

融合及椎板切除术后DVT的发生率为0.3%~2.2%［11］，

相对发生概率较低，因此北美脊柱协会对于脊柱手

术后抗血栓治疗的循证临床指南中不推荐药物预

防［12］。Rojas⁃Tomba等［13］回顾性分析了1 092例未使

用药物预防VTE的脊柱手术病人的临床资料，指出

抗凝药物易导致术后伤口出血等并发症。

但也有不同观点。2019年，《中国骨科手术加

速康复围手术期氨甲环酸与抗凝血药应用的专家共

识》［14］中建议脊柱术后应常规抗凝。我们认为脊柱

内固定手术术后病人卧床时间较长，血液循环较慢，

加之金属内固定植入、外源性凝血系统激活，如果术

后不进行抗凝治疗，一旦发生VTE，后果将非常严

重，不能因为发生率低就不进行预防，充分权衡出血

和血栓的利弊和危害程度，预防血栓获益大于出血

风险，我们选择术后抗凝。考虑到脊柱融合手术病

人的Caprini评分基本都高于 2分，因此本研究两组

病人均采用药物预防附加物理预防，并于术后 12 h
开始药物抗凝治疗。虽然A组术后有 28例病人术

后出现伤口渗血，但B组出现伤口渗血例数明显减

少，证明了低剂量应用较为安全。

三、低分子肝素预防腰椎术后VTE的影响因素

（一）低分子肝素的剂量

低分子肝素用于脊柱手术术后抗凝的量在临床

报道和指南中均未明确建议，根据部分文献报道

和药品说明书推荐情况，一般临床常用 5 000 IU和

2 500 IU这两种剂量。根据本研究结果可见，皮下

注射5 000 IU低分子肝素的病人，术后肝功能、凝血

功能等指标会受到影响，虽没有出现椎管内血肿

压迫神经病例，但对术后伤口影响相对较大，因此

2 500 IU皮下注射相对比较安全。

（二）脊柱术后的抗凝时机

脊柱手术一般出血较多，围手术期失血量可达

到 1 000~2 000 mL［15］，其中由手术创伤带来的失血

可占总失血量的60%［16］，而围手术期DVT的高发期

为术后 24 h内，所以预防应尽早；但骨科大手术后

初级血小板血栓形成稳定血凝块的时间大约为术

后8 h，说明越早进行药物预防发生出血的风险也就

越高。对于脊柱术后何时抗凝临床上并没有统一说

法，参考其他骨科手术抗凝时间，我们选择了术后

12 h抗凝，根据本研究结果可以看出，术后12 h应用

低剂量低分子肝素抗凝相对比较安全。

表4 两组病人凝血功能相关指标及PLT计数的比较（x±s）

组别

A组

B组

t值

P值

例数

103
103
-
-

APTT（s）
术后3 d

30.43±6.28
26.40±10.73

1.484
0.046

术后5 d
29.52±6.49
25.13±7.11

2.672
0.011

术后10 d
29.00±5.64
25.03±8.45

2.848
0.001

FIB（g/L）
术后3 d
3.82±1.16
3.10±0.76

3.374
0.002

术后5 d
3.63±0.94
3.20±0.76

2.199
0.034

术后10 d
3.82±0.93
3.13±0.73

3.883
＜0.001

PLT（109/L）
术后3 d

209.74±75.36
209.82±74.41

-0.202
0.841

术后5 d
205.56±84.52
205.36±85.07

0.032
0.975

术后10 d
203.79±81.10
211.13±81.04

-1.362
0.181
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（三）低分子肝素的注射方法

低分子肝素的注射方法为皮下注射［17］，但注射

的方式、方法不正确会影响低分子肝素的效果，如注

射的部位一般选择为腹壁，注射的体位为屈膝仰卧

位，注射的方法为捏起皮肤，注射的角度为30°~40°，
注射的深度为针尖的 1/2；注射时间为推药 10 s，然
后停留10 s拔针。

（四）低分子肝素的厂家因素

现在临床中低分子肝素的生产厂家较多，因此

同样单位的低分子肝素可能效能不同；此外不同厂

家低分子肝素的单支剂量也不同，抽取药液时很难

得到准确的剂量。

（五）辅助措施

脊柱术后在使用低分子肝素的同时一般都要辅

助物理预防，但这和病人的意识和重视程度有关。

四、不足之处及思考

①本研究中的低分子肝素剂量为 5 000 IU和

2 500 IU，未对其他剂量进行试验，是否更低剂量更

安全，还需后续继续研究。②本研究基于Caprini评
分及国外研究报道［18］，两组都辅助以物理预防，考虑

到安全因素并未设立单纯物理预防组，可于以后基

础研究中进行。③本研究考察因素为不同剂量的低

分子肝素，最终得到结论，是否存在其他因素影响还

需进一步研究。④本研究未将有其他基础疾病的特

殊病人或凝血功能异常病人纳入试验，在实际临床

治疗中应充分考虑病人的个体特殊性，因此本研究

具有一定的局限性。⑤本研究经过低分子肝素抗凝

后虽然发生术后VTE的概率较低，为 0.9%和 1.9%，

但脊柱术后发生VTE的概率本身较低，是否为低分

子肝素的作用效果值得进一步探讨。⑥本研究的抗

凝周期为术后 10 d，是根据药品说明书及相关指南

推荐确定，是否可以缩短抗凝周期，因涉及病人安全

问题，还需进一步研究。

脊柱内固定手术后虽然发生VTE的概率较低，

一旦发生后果极其严重，因此应常规抗凝，5 000 IU
低分子肝素会使术后伤口出血发生率增高，并影响

病人肝功能及凝血功能，延长病人住院时间，因此应

充分权衡病人的出血和血栓风险的利弊，2 500 IU
低剂量低分子肝素皮下注射预防VTE较为安全。
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