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磺达肝癸钠预防骨肉瘤患者术后深静脉血栓的效果
及对凝血功能的影响

程摇 明1,付选明2,贾摇 龙1,邓摇 力1,田摇 甜1,周摇 雪1

1. 成都市金牛区人民医院康复科,四川 成都 610036;2. 四川省医学科学院·四川省人民医院(电子科技大学附属医院)骨科,四川 成都 610072

揖摘要铱 摇 目的摇 探讨磺达肝癸钠预防骨肉瘤患者术后深静脉血栓(DVT)的效果及对凝血功能的影响。 方法摇 将 90 例

骨肉瘤患者分为试验组与对照组各 45 例。 两组均于术后 6 ~ 8 h 开始接受抗凝治疗,对照组采用低分子肝素钙注射液,试验

组采用磺达肝癸钠注射液治疗,均持续用药至术后 10 ~ 14 d。 比较两组 DVT 发生率,治疗前后凝血活酶时间(APTT)、凝血酶

原时间(PT)、纤维蛋白原(FIB)、D鄄二聚体(D鄄D)、白细胞计数(WBC)、血小板计数(PLT)表达,谷丙转氨酶(ALT)、谷草转氨

酶(AST)、血肌酐(SCr)的变化,以及两组出血不良反应发生率。 结果摇 两组 DVT 发生率及治疗后 APTT、FIB、D鄄D 比较,差异

无统计学意义(P>0郾 05);试验组 PLT 明显高于对照组,SCr 明显低于对照组(P<0郾 05);两组出血不良反应发生率比较,差异

无统计学意义(P>0郾 05)。 结论摇 磺达肝癸钠、低分子肝素均能有效预防骨肉瘤患者术后 DVT 的发生,改善凝血功能,但磺达

肝癸钠对 PLT、肾功能的影响更小,有较好的临床应用前景。
揖关键词铱 摇 骨肉瘤;深静脉血栓;磺达肝癸钠;低分子肝素;凝血功能
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The effect of fondaparinux in the prevention of postoperative deep vein thrombosis in patients
with osteosarcoma and its effect on coagulation function摇 CHENG Ming1,FU Xuan鄄ming2,JIA Long1,
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揖Corresponding author铱摇 ZHOU Xue
揖Abstract铱摇 Objective摇 To explore the effect of fondaparinux in the prevention of postoperative deep vein thrombosis (DVT) in

patients with osteosarcoma and its effect on coagulation function. Methods摇 Ninety patients with osteosarcoma were divided into an ex鄄
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perimental group and a control group, 45 in each group. 摇 Both groups began receiving anticoagulant treatment after 6鄄8 hours of
surgery. The control group was treated with low molecular weight heparin calcium injection while the experimental group was treated
with fondaparinux sodium injection. 摇 Both groups continued to take the medicines until 10鄄14 days after surgery. The incidence of
DVT was compared between the two groups. The changes of the thromboplastin time (APTT), prothrombin time (PT), fibrinogen
(FIB), D鄄dimer (D鄄D), white blood cell count (WBC), platelet count (PLT), alanine aminotransferase (ALT), aspartate amin鄄
otransferase (AST) and serum creatinine (SCr) before and after treatment as well as the incidence of adverse bleeding reactions was
compared between the two groups. Results摇 There was no statistical difference in the incidence of DVT and APTT, FIB, D鄄D after
treatment between two groups (P>0郾 05). The PLT in the experimental group was significantly higher than that in the control group,
and the SCr in the experimental group was significantly lower than that in the control group (P<0郾 05). There was no statistical
difference in the incidence of adverse bleeding reactions between the two groups (P>0郾 05). Conclusions摇 Both fondaparinux and low
molecular weight heparin can effectively prevent the postoperative DVT in patients with osteosarcoma, and improve the coagulation
function. 摇 However, fondaparine has less effect on PLT and renal function, and have a good clinical application prospect.

揖Key words铱摇 Osteosarcoma; Deep vein thrombosis; Fondaparinux; Low molecular weight heparin; Coagulation function

摇 摇 骨肉瘤是一种恶性肿瘤,通常起源于骨骼系

统,主要影响骨骼中的骨和软组织,且具有较高的

转移性,预后较差[1,2]。 由于骨肉瘤细胞相对耐药,
患者仅采用化疗药物效果不理想,临床上通常以综

合治疗为主,包括外科手术、术前术后化疗等。 随

着医学技术的不断进步,保肢手术已成为骨肉瘤患

者的主要治疗趋势,但术后深静脉血栓(DVT)的发

生率较高,若得不到及时的治疗,极易导致器官、组
织栓塞,加重患者病情程度。 针对 DVT 预防的药物

方案中,临床上多选择低分子肝素等药物,疗效及

安全性均较好[3]。 磺达肝癸钠是一种与肝素不同

的抗凝药物,其在发挥抗血栓作用的同时,亦不会

增加出血事件发生率,有较好的应用前景[4]。 本研

究主要比较磺达肝癸钠、低分子肝素预防骨肉瘤患

者术后 DVT 的作用差异,现报道如下。
1摇 资料与方法

1. 1摇 一般资料摇 选择 2021 年 2 月至 2024 年 2 月

于我院接受治疗的 90 例骨肉瘤患者,纳入标准:淤
确诊为骨肉瘤且行手术治疗;于年龄逸18 岁;盂患

者及家属均签署研究同意书。 排除标准:淤术前血

管超声检查已出现静脉血栓;于肌酐清除率<20 ml /
min;盂近期发生过活动性出血;榆近 3 个月内发生

过脑出血,或接受过脊柱、脑部、眼科手术;虞合并

急性细菌性心内膜炎;愚合并其余重要躯体功能障

碍。 按照随机数表法分为试验组与对照组各 45 例,
两组一般资料比较差异无统计学意义(P>0郾 05),见
表 1。 本研究已通过我院伦理委员会批准实施。

表 1摇 两组一般资料比较

组别
性别(n)

男 女

年龄

(岁)

身体质

量指数

(kg / m2)

病程

(月)
肿瘤直径

(cm)
远处转移

(n)

Enneking 分期

(n)

I ~ IIa 期 IIb ~ III 期

高血压 糖尿病

试验组 25 20 54郾 81依7郾 63 23郾 25依3郾 07 7郾 34依2郾 21 6郾 52依1郾 63 8 19 26 17 12

对照组 26 19 55郾 09依7郾 82 23郾 08依3郾 43 7郾 60依2郾 08 6郾 41依1郾 78 9 18 27 19 10

统计量 字2 =0郾 045 t=0郾 172 t=0郾 248 t=0郾 575 t=0郾 306 字2 =0郾 073 字2 =0郾 046 字2 =0郾 185 字2 =0郾 241

P 0郾 832 0郾 864 0郾 805 0郾 567 0郾 761 0郾 788 0郾 830 0郾 667 0郾 624

揖基金项目铱四川省医学会(恒瑞)科研基金专项科研课题(编
号:2021HR50);成都市金牛区 2023 年医学科研课题一般项目(编
号:JNKY2023鄄10)

揖通讯作者铱周摇 雪

1. 2摇 方法摇 两组均于术后 6 ~ 8 h 开始接受抗凝治

疗。 对照组采用低分子肝素钙注射液皮下静脉注

射,剂量 4100 AXaIU / d;试验组采用磺达肝癸钠注

射液皮下注射,剂量 2郾 5 mg / d。 两组均持续用药至

术后 10 ~ 14 d。
1. 3摇 观察指标摇 淤记录治疗期间 DVT 发生率[5]。
于凝血功能、血常规、肝肾功能:比较治疗前、治疗

10 d 后活化部分凝血活酶时间(APTT)、纤维蛋白

原(FIB)、D鄄二聚体(D鄄D)的表达,并采用全自动细

胞分析仪(日本 sysmex 公司),测定并记录白细胞计

数(WBC)、血小板计数 ( PLT) 表达,谷丙转氨酶

(ALT)、谷草转氨酶(AST)、血肌酐( SCr)的表达。
盂出血事件发生率:根据 TIMI 分级标准评价治疗期

间出血事件发生率[3],其中大量出血为:发生颅内

出血,或有明显出血表现,血红蛋白(Hb)降低程度

逸50 g / L 或血细胞比容(HCT)降低程度逸0郾 15,少
量出血:患者出现血尿、呕血情况,可察觉性出血使

Hb 降低程度逸30 g / L 或 HCT 降低逸0郾 10,未察觉

性出血使 Hb 降低程度逸40 g / L 且<50 g / L,或 HCT
降低程度逸0郾 12 且<0郾 15,微量出血:出现牙龈出
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血、皮下少量出血等,但 Hb、HCT 降低程度未达到

以上标准。
1. 4摇 统计学方法摇 应用 SPSS 26郾 0 统计学软件进

行数据分析。 计量资料以均数依标准差表示,比较

采用 t 检验;计数资料以例数(% )表示,比较采用 字2

检验。 P<0郾 05 为差异有统计学意义。
2摇 结果

2. 1摇 两组 DVT 发生率比较 摇 试验组发生 DVT 1

例,发生率 2郾 22% ;对照组发生 DVT 2 例,发生率

4郾 44% ;两组 DVT 发生率比较差异无统计学意义

(P>0郾 05)。
2. 2摇 两组凝血功能指标比较摇 两组治疗后 APTT、
FIB、D鄄D 水平均低于治疗前,差异有统计学意义

(P<0郾 05),但两组间比较差异无统计学意义(P>
0郾 05)。 见表 2。

表 2摇 两组凝血功能指标比较

组别 例数
APTT(s) FIB(g / L) D鄄D(滋g / L)

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

试验组 45 36郾 34依2郾 71 32郾 06依2郾 55a 4郾 86依0郾 73 3郾 85依0郾 52a 784郾 49依174郾 61 465郾 31依89郾 42a

对照组 45 36郾 69依2郾 55 32郾 44依2郾 70a 4郾 90依0郾 65 3郾 91依0郾 54a 779郾 72依188郾 20 461郾 37依95郾 06a

t 0郾 631 0郾 686 0郾 275 0郾 537 0郾 125 0郾 203
P 0郾 530 0郾 494 0郾 784 0郾 593 0郾 901 0郾 840

a 与治疗前比较,P<0郾 05

2. 3摇 两组 WBC、PLT 指标比较 摇 治疗后,对照组

PLT 水平低于治疗前及试验组(P<0郾 05);两组治疗

前后 WBC 水平比较差异无统计学意义(P>0郾 05)。
见表 3。

表 3摇 两组 WBC、PLT 指标比较 (伊109 / L)

组别 例数
WBC PLT

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

试验组 45 7郾 94依1郾 45 8郾 05依1郾 82 202郾 34依35郾 68 198郾 68依38郾 21

对照组 45 8郾 01依1郾 39 7郾 83依1郾 90 199郾 56依37郾 20 170郾 34依32郾 03a

t 0郾 234 0郾 561 0郾 362 3郾 813

P 0郾 816 0郾 576 0郾 718 0郾 000

a 与治疗前比较,P<0郾 05

2. 4摇 两组肝肾功能指标比较摇 治疗后,对照组 SCr
水平低于治疗前及试验组(P<0郾 05);两组治疗前后

ALT、AST 水平比较差异无统计学意义(P>0郾 05)。
见表 4。

表 4摇 两组肝肾功能指标比较摇

组别 例数
ALT(U / L) AST(U / L) SCr(滋mol / L)

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

试验组 45 34郾 73依4郾 20 35郾 67依4郾 51 33郾 32依4郾 65 34郾 84依5郾 11 74郾 53依6郾 82 73郾 02依8郾 47

对照组 45 35郾 04依4郾 11 36郾 19依4郾 82 33郾 68依4郾 41 35郾 03依4郾 74 75郾 89依7郾 04 81郾 45依6郾 32a

t 0郾 354 0郾 528 0郾 377 0郾 183 0郾 931 5郾 351
P 0郾 724 0郾 599 0郾 707 0郾 855 0郾 355 0郾 000

a 与治疗前比较,P<0郾 05

2. 5摇 两组出血不良反应比较摇 两组出血不良反应

比较,差异无统计学意义( 字2 = 0郾 124,P>0郾 05)。 见

表 5。

表 5摇 两组出血不良反应比较 [n(% )]

组别 例数 大量出血 少量出血 微量出血 总发生

试验组 45 0(0郾 00) 1(2郾 22) 3(6郾 67) 4(8郾 89)

对照组 45 0(0郾 00) 1(2郾 22) 4(8郾 89) 5(11郾 11)

3摇 讨论

骨肉瘤属于一种原发性恶性肿瘤,随着外科技

术、化疗药物的不断进展,患者接受手术后生存率

可明显提高[6,7]。 但骨肉瘤患者自身存在病理性疼

痛、活动减少、静脉回流缓慢等情况,且手术会损伤

血管、导致血小板活化,再加上术后需长期卧床等

影响,术后 DVT 的发生风险较高。 因此临床上需重

视对骨肉瘤患者术后 DVT 的预防。
磺达肝癸钠是一种与低分子肝素作用机制不

同的新抗凝药物,该药物分子中含有的戊多糖结
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构,其能和抗凝血酶 III 活化部分产生特异性结合,
继而快速抑制 Xa 因子,且其无需抗凝血酶鄄III(AT鄄
III)参与,对 AT鄄III 的影响较少,能产生稳定的抗凝

作用[8 ~ 10]。 本研究结果中,两种药物的抗凝效果相

似。 暴宪斌等[11] 报道也指出,磺达肝癸钠、低分子

肝素在预防髋关节置换术围术期 DVT 发生率方面

作用相似,且均能改善患者凝血功能。 但 Senzolo
等[12]实验通过对比发现,磺达肝癸钠可能比低分子

肝素更有助于治疗肝硬化门静脉血栓,即减少磺达

肝癸钠使用剂量,也能发挥满意的抗栓效果。 该结

论与本研究结果不同,可能是限于不同样本量、疾
病因素的影响,存在结果差异。 本研究中,使用低

分子肝素的患者治疗后 PLT 出现降低,而使用磺达

肝癸钠无明显变化。 主要是由于肝素与血小板表

面的血小板因子 4(PF4)结合后,可导致机体生成抗

体,形成肝素鄄PF4 复合物,从而激活血小板,导致血

小板功能被破坏,造成 PLT 降低。 而使用磺达肝癸

钠的患者治疗前后 PLT 无明显变化,主要是由于磺

达肝癸钠的作用机制中,不会对凝血酶活化因子 II
产生灭活作用,因此对血小板影响较小。 美国血液

学会对静脉血栓栓塞的治疗指南中也推荐,磺达肝

癸钠适用于治疗肝素诱发的血小板减少症(HIT),
安全性方面更好[13]。 两种药物对肝功能 ALT、AST
均无明显影响,但低分子肝素对 SCr 有一定影响,而
磺达肝癸钠治疗前后 SCr 无明显变化。 主要是由于

低分子肝素主要是经由肾脏排泄,药物容易聚集于

肾脏,从而影响到肾功能,而磺达肝癸钠对肾脏造

成的负担较小, 因此患者肾功能无明显变化。
Dulicek 研究等[14] 显示,即便是肝肾功能严重损害

的患者,使用磺达肝癸钠也是安全性有效的。 李雪

梅等[15]研究结果显示,磺达肝癸钠和肝素类药物预

防血栓的效果相似,但磺达肝癸钠,对血小板功能、
肾功能方面的影响更轻微,安全性方面更具有优

势,与本研究结果有相似性。 同时本研究中还显

示,两组出血不良反应发生率方面差异无统计学意

义。 但本研究也局限于样本量不足、来源途径单一

等缺陷,今后仍将开展更大样本量、多中心的试验

持续探讨。
综上,磺达肝癸钠、低分子肝素均对骨肉瘤患

者术后 DVT 有预防作用,但磺达肝癸钠对 PLT、肾
功能的影响更小,有较好的临床应用前景。
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