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补阳还五汤对全膝关节置换术后高凝状态的影响

李钦宗，魏万利，郑昆仑，信金党，谷福顺

摘要 目的：补阳还五汤对全膝关节置换（total knee arthroplasty，TKA）患者术后高凝状态的影响。方法：84 例接受

全膝关节置换术患者按就诊顺序分为治疗组 42 例，对照组 42 例。对照组患者术后皮下注射低分子肝素钙 4100 U，1 次 /d，
治疗组皮下注射低分子肝素钙基础上，口服补阳还五汤，1 剂 /d，分 2 次口服。结果：治疗组与对照组血浆纤维蛋白原（plasma 
fibrinogen，Fib）、D- 二聚体（D-dimmer，D-D）术后 14 天与术前相比均显著升高，统计学有显著性差异（P<0.05），两组

术后 14 天相比，统计学有显著性差异（P<0.05）；两组纤维蛋白溶酶原（PLG）术后 14 天与术前相比均显著降低，统计学

有显著性差异（P<0.05），两组术后 14 天相比，统计学有显著性差异（P<0.05）；两组凝血酶原时间（PT）、活化部分凝血

活酶时间（APTT）术后 1 天与术前相比，时间缩短，但统计学无显著性差异（P>0.05），术后 7、14 天与术前相比时间延长，

统计学亦无显著性差异（P>0.05），两组术后 14 天相比，统计学无显著性差异（P>0.05）；两组患者治疗前后 tPA、PAI-1
变化情况比较，术前和术后 1 天，统计无显著性差异（P>0.05），治疗组血浆组织型纤溶酶原激活物（tPA）、纤溶酶原激活

物抑制物 -1（PAI-1）术后 7、14 天分别与治疗前比较，差异均有统计学意义（P<0.05）。术后 14 天，两组 tPA、PAI-1 组

间比较，差异均有统计学意义（P<0.05）。结论：补阳还五汤能有效改善膝关节置换患者的高凝状态，缓解临床症状，提高

生活质量。
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Abstract: Objective To observe the effect of Buyang Huanwu Decoction (BHD) on postoperative 
hypercoagulability in patients after total knee arthroplasty (TKA). Methods Eighty-four patients after TKA 
were randomly divided into treatment group (n=42) and control group (n=42). In the control group, the patients 
were treated with subcutaneous intramuscular injection of low molecular weight heparin calcium (4100 U, QD, 
once daily), and the patients in treatment group were injected subcutaneously with low molecular weight heparin 
calcium combined with oral BHD (QD, 100 mL/time, twice daily). Results Plasma fibrinogen (Fib) and 
D-dimmer (DD) in the treatment and control groups were significantly higher than those after 14 d of surgery, with 
statistically significant difference (P<0.05), and there was statistically significant difference (P<0.05) after 14 d 
of surgery. The levels of plasminogen (PLG) of two groups 14 d after surgery were lower than those preoperative, 
with a significant difference, and there was a statistically significant difference between the two groups after 14 
d (P<0.05). Prothrombin time (PT) and activated partial thromboplastin time (APTT) were compared with those 
before surgery. The time was significantly shortened, but there was no statistically significant difference (P>0.05). 
The time was significantly longer than that before surgery on day 7 and 14 after surgery. There was no significant 
difference in statistics (P>0.05), there was no statistically significant difference between the two groups (P>0.05). 

The changes of tPA and PAI- 1 before and after 
treatment in the two groups were compared before and 
1 d after surgery. There was no significant difference 
(P>0.05). There were significant differences in the 
treatment group between tPA and PAI-1 at 7 and 14 d 
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after treatment, respectively (P<0.05).  There were significant differences between the two groups in tPA and PAI-
1 at 14 d postoperatively (P<0.05). Conclusion BHD can effectively improve the hypercoagulable state of 
patients after TKA, relieve clinical symptoms and improve quality of life.
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下肢深静脉血栓形成（deep venous thrombosis， 
DVT）是人工全膝关节置换术（total knee arthroplasty，
TKA）后严重的并发症之一，可诱发肺栓塞，严

重者可导致死亡，而体内血管高凝状态是诱发深

静脉血栓的重要原因 [1]。因此，TKA 术后早期

对高凝状态进行干预有着非常重要的意义，如何

有效地改善膝关节置换术后患者的高凝状态，提

高患者生存质量，是目前众多学者研究的热点，

2015 年 1 月—2017 年 12 月，笔者分别采用补阳

还五汤口服和低分子肝素钙皮下注射两种方法，

对初次接受单侧 TKA 的 84 例患者进行术后高凝

状态的干预治疗，取得了较好的疗效，现报告如下。

1  资料与方法

1.1 研究对象 84 例接受初次单侧 TKA 患者，

其中男 36 例，女 48 例；年龄 53~79 岁，平均年龄

64 岁；左膝 46 例，右膝 38 例；退行性骨关节炎

63 例，创伤性骨关节炎 15 例，类风湿性关节炎 6 例。

1.2 纳入标准 （1）年龄≥ 50 岁；（2）初次单侧

行 TKA ；（3）所有患者均需签署知情同意书。

1.3 排除标准 （1）合并高血压、糖尿病或有心

脑血管病史者；（2）合并贫血或者血液肿瘤不能耐

受手术者；（3）因服用阿司匹林等抗血小板凝集药

物出现血液流变学指标明显变化的患者；（4）经彩

超多普勒检查诊断已发生双下肢 DVT 的患者。

1.4 方法

1.4.1 分组方法 共纳入初次单侧行 TKA 患者

84 例，按就诊顺序分为 2 组，每组 42 例。

1.4.2 干预方法 所有患者均由同一组医生采用

髌旁内侧入路实施 TKA 手术，术后两组患者均使

用常规抗生素 3 天。两组于术后第 2 天开始皮下

注射低分子肝素钙，4100 U，1 次 /d，连续注射 2 周。

治疗组患者加服补阳还五汤，药物组成如下：黄芪

30 g，赤芍 15 g，川芎、当归尾、地龙、桃仁、红

花各 12 g，甘草 6 g。由天津中医药大学第二附属

医院中药煎药室制备成颗粒剂。用法：1剂 /d，冲服，

100 mL，早上 9~10 时及下午 3~4 时，分 2 次服完。

治疗 2 周为 1 疗程，共 1 疗程。

1.5 观察指标  
1.5.1 血浆组织型 纤溶酶原激活物（tissueplas-

minogen activator，tPA）、纤溶酶原激活物抑制物 - 
1（plasminogen activatinhibitor 1，PAI-1）治疗前

后浓度比较。两组患者在术前及术后第 1、7、14
天分别在清晨空腹、静脉采血 3~4 mL 滴入无抗凝

试管，静置 30~35 min，3200 r/min 离心 5 min，取

上清液滴入干净试管，于 –80 ℃条件下冷藏备用，

ELISA 法测定 tPA、PAI-1 浓度。

1.5.2 检测 D- 二聚体（D-D）、凝血酶原时间

（PT）、部分凝血活酶时间（APTT）、纤溶酶原（PLG）

含量、纤维蛋白原（Fib）等治疗前后比较。标本

制备：受试者在治疗前及治疗后第 7、14 天分别在

清晨空腹、静脉采血，所有测定均在 Stag 全自动

血凝分析仪进行，试剂均为仪器配套试剂。

1.5.3 统计学方法 应用 SPSS20.0 软件进行统

计学处理。计量资料采用 t 检验或方差分析，两

两比较采用 LSD 检验 ，计数资料采用 χ2 检验。

P<0.05 为差异有统计学意义。

2  结果

2.1 分组结果 两组患者年龄、性别、手术时间

及疾病分类等基础资料比较，差异均无统计学意

义（P>0.05），两组患者可进行对比。

2.2 术前及术后 1 天两组间各项指标比较 两组

间各项指标比较统计学均无显著性差异（P>0.05）；
两组 Fib、D-D 术后 14 天与术前相比均显著降

低，统计学有显著性差异（P<0.05），两组术后

14 天相比，统计学有显著性差异（P<0.05）；两

组 PLG 术后 14 天与术前相比均显著升高，统

计学有显著性差异（P<0.05），两组术后 14 天

相比，统计学有显著性差异（P<0.05）；两组

PT、APTT 术后 1 天与术前相比，时间明显缩

短，但统计学无显著性差异（P>0.05），术后 7、
14 天与术前相比时间明显延长，统计学亦无显

著性差异（P>0.05），两组术后 14 天相比，统

计 学 无 显 著 性 差 异（P>0.05）（ 见 表 1、 表 2、 
表 3）。
2.3 两组患者治疗前后 tPA、PAI- 1 变化情况比

较 术前和术后 1 天，统计无显著性差异（P>0.05），
治 疗 组 tPA、PAI-1 术 后 7、14 天 分 别 与 治 疗

前比较，tPA 明显升高，统计学有显著性差异
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（P<0.05）；PAI-1 明显降低，统计学有显著性差异 
（P<0.05）（见表 4）。 
3  讨论

3.1 DVT 的机制研究及预防方法 DVT 是 TKA
术后临床常见的并发症，如不及时发现并治疗，

可造成非常严重的并发症，甚至可能导致死亡 [2-3]。

因此，越来越多的临床医生和学者开始对 TKA 术

后 DVT 形成机制进行了深入研究。血液高凝状态、

静脉血流缓慢、血管内膜损伤是目前公认的三大

原因 [4]。

静脉血流缓慢：下肢静脉回流依赖下肢肌肉

泵、下肢静脉瓣、胸腔负压等因素 [5]。TKA 患者

术后需卧床、制动数日，加之术后肢体不能主动

活动，必然导致静脉血流缓慢。此外，正常的下

肢静脉血流可起到抗凝作用，回流速度减慢，可

致局部凝血因子增加 [6]。

血管内膜损伤：TKA 患者通常术中使用止血

带，加之手术器械的牵拉、切割、钳夹、剥离等

手术操作，必然损伤血管内膜。内膜损伤使得动

静脉内膜生理性抗凝的功能受到抑制 [7]，血管内

表 1  两组治疗前后 Fib、PLG指标比较

组别 例数
Fib（g/L） PLG（mg/L）

术前 术后 1 天 术后 7 天 术后 14 天 术前 术后 1 天 术后 7 天 术后 14 天

治疗组 42 4.73±0.96 5.36±2.13 4.35±2.13 3.16±0.91ab 219.32±17.77 232.45±15.93 267.68±18.07 346.18±21.53ab

对照组 42 4.98±0.71 5.49±1.37 4.35±2.13 4.01 ±1.17a 206.41±16.24 214.26±17.55 249.32±19.97 285.50±21.66a

注：a与同组治疗前比较，P<0.05；b与对照组同期比较，P<0.05

表 2  两组治疗前后 PT、APTT 指标比较

组别 例数
PT（s） APTT（s）

术前 术后 1 天 术后 7 天 术后 14 天 术前 术后 1 天 术后 7 天 术后 14 天

治疗组 42 12.49±0.36 10..53±0.23 11.84±0.57 15.47±0.65 34.12±6.78 26.31±7.54 29.26±8.29 36.45±6.47

对照组 42 11.46±0.41 10.67±0.47 12.49±0.61 12.07±0.43 31.54±5.66 27.32±8.11 30.31±7.36 32.17±7.02

注：a与同组治疗前比较，P<0.05；b与对照组同期比较，P<0.05

表 3  两组治疗前后D-D指标比较

组别 例数
D-D（mg/L）

术前 术后 1 天 术后 7 天 术后 14 天

治疗组 42 1.47±0.54 1.65±0.42 1.03±0.26 0.65±0.24ab

对照组 42 1.24±0.38 1.59±0.23 1.24±0.48 0.84±0.67

注：a与同组治疗前比较，P<0.05；b与对照组同期比较，P<0.05

表 4  两组治疗前后纤溶功能指标比较

组别 例数
tPA（ng/mL） PAI-1（ng/mL）

术前 术后 1 天 术后 7 天 术后 14 天 术前 术后 1 天 术后 7 天 术后 14 天

治疗组 42 16.33±2.71 17.24±2.93 18.87±3.64a 21.96±4.98ab 72.97±25.19 65.68±23.93 51.87±23.41a 38.96±26.45ab

对照组 42 17.20±5.23 17.04±4.02 17.23±2.24 17.27±2.55 70.29±26.23 67.24±24.38 60.23±22.24 50.39±22.06

注：a与同组治疗前比较，P<0.05；b与对照组同期比较，P<0.05
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膜破损处血小板黏附，此外，下肢静脉回流受阻

尚可导致血流漩涡等非正常血流状态，上述机制

均可诱发血栓 [8-9]。

血液高凝状态：行 TKA 治疗的患者老年人较

多，往往病程较长，合并其他基础疾病，机体处

于高凝状态；加之术前禁水禁食、术中失血、术后

应激反应等导致血液浓缩，纤维蛋白原、凝血酶原、

及其他凝血因子含量增多，使患者的血液水平处

于高凝的情况。术中止血带的应用也会影响患者

凝血状态 [10]。

祖国医学认为，TKA 患者术后血液高凝状态，

主要因为血行缓滞，瘀血阻于脉络，常见于营气

受损，气机运行不畅，亦或体虚过劳而出现气虚

血瘀。下肢手术后出现血瘀滞停、肢体浅表静脉

以及毛细血管出现不同程度的曲张、怒张以及扩

张，而肢体亦有不同程度肿胀，出现我们常说的

充血性肿胀，这种肿胀是血瘀证的典型临床表现。

其病因病机为：瘀血内阻，阻碍气机，气不得行，

津液输布受阻而气滞血瘀。

血液高凝几乎从患者伤后即刻开始，甚至持续

整个术后 [11-12]。凝血途径的激活，具有抗凝作用

的物质 , 如抗凝血酶Ⅲ等明显减少，纤维蛋白溶解

系统由于手术应激处于关闭状态，种种不良因素

都易于发生血小板黏集导致形成 DVT[13-14]。以上

三种因素，孤立作用与人体时，多数情况下不能

够导致血栓的发生，两个或者多个因素同时存在，

一起干扰人体时才可能导致血栓形成的发生 [15]。 
由于行 TKA 手术治疗的患者以上三种因素往往同

时存在，因此，如不进行及时有效的预防，发生

DVT 的概率相当高。

多年来，广大骨科医生一直在积极探索如何

在 TKA 围手术期预防深静脉血栓形成。一般说来，

术中设置合适的止血带压力，避免压力过高，合

理缩短止血带使用时间，术中避免暴力操作，假

体安装后缓慢放气避免缺血再灌注损伤等措施可

以有效减少静脉内膜损伤。术后通过静脉泵的使

用及尽早使术肢肌肉等长功能锻炼等可以克服静

脉血流缓慢，而尽力减轻术后血液高凝则通常需

配合中西药物治疗。

3.2 改善 TKA 患者术后血液高凝的中西医药物治

疗 通过中西药物使用可以常规预防血液高凝状

态。目前临床常用药物有利伐沙班、低分子肝素、

华法林等。低分子肝素是高效抑制 Xa 因子的皮下

注射药物，其抗凝血因子 Xa 活性的生物利用度是

普通肝素的 3 倍，价格相对于利伐沙班要便宜的多，

安全性较好，在 DVT 的预防方面与利伐沙班无明

显差异 [16]。故本课题两组采用皮下注射低分子肝

素钙作为改善血液高凝状态的方法，传统医学认

为，DVT 发生的病因病机为： 瘀血内阻，阻碍气机，

气不得行，津液输布受阻而气滞血瘀，活血化瘀

是这类疾病的主要治疗方法 [17]。故中医治疗 DVT
的治疗原则以活血化瘀，益气养血为主。

3.3 补阳还五汤治疗 TKA 患者血液高凝状态的功

效 补阳还五汤是益气活血的良方，有益气活血、

通络化瘀的功效。方中黄芪具有益气补中之功效，

祛瘀而不伤正，为方中君药；当归有补血活血功效，

为臣药，主血虚证 [18]。赤芍、桃仁、川芎、红花

为活血祛瘀药物，辅助黄芪、当归达到清热凉血、

行气止痛、通达气血之功效 [19] ；地龙则为活络通

经药物，可用于气虚血瘀的治疗。诸药合用，补

气益中的同时行活血祛瘀之效，广泛应用于血瘀

证的治疗 [20]。

本研究结果显示，两组 APTT、PT 术后 1 天

较术前时间明显缩短，说明术后创伤等因素导致

患者血管高凝风险增加，术后 7 天及术后 14 天

PT、APTT 较术前比较时间明显延长，且基本均

在正常范围内，说明两组治疗方法对患者高凝状

态治疗有效，还表明补阳还五汤对术后患者 PT、
APTT 指标影响明显，能显著延长 PT、APTT，提

示补阳还五汤在改善术后高凝状态方面效果可靠。

进一步证实了补阳还五汤对血瘀证引发的症状有

良好的改善作用。补阳还五汤中，黄芪、红花、

桃仁具有扩张外周血管、降低血压、增加肢体血

流量的功能，也可延长凝血时间、抑制血小板聚集；

当归可通过对血小板聚集的抑制作用达到抗凝目

的，也可通过降低血浆 FIB 浓度、增加细胞表面

电荷而促进细胞解聚、降低血液粘度，进而达到

抗血栓作用，川芎、地龙可降低血小板表面活性

并能抑制血小板凝集，并能延长凝血时间、降低

血液粘度，达到抗凝和抑制血栓的作用 [21]。另外，

补阳还五汤具有促进患者术后炎症因子下调的效

果 [22]。治疗组患者术后膝关节功能恢复较对照组

改善明显，可能与补阳还五汤促进局部肌肉功能

恢复有关。这一观点与补阳还五汤中的川芎、红

花等成分均具有活血化瘀之功效，能促进局部微

循环改善，有利于关节周围肌肉血供的增强，可

能具有改善膝关节置换术患者关节功能的效果 [23]

一致。
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本研究结果表明：两组患者血浆 D-D 变化情

况比较，两组术后 1 天血浆 D-D 全部明显高于

TKA 前，表明膝关节置换术后病人血液状态为高

凝情况并伴有纤溶亢进的现象。两组患者在 TKA
后 7、14 天时进行相互比较，血浆 D- 二聚体变化

情况的结果，均为 P<0.05，且水平逐步下降，提

示两组治疗方式均可有效抑制血液高凝以及纤溶

亢进，治疗组明显低于对照组，提示补阳还五汤

能较好的改善机体高凝状态以及纤溶亢进。
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