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摘要 目的：探究不同剂量阿司匹林预防髋部骨折术后深静脉血栓形成效果。方法：将2024年1月至2025年1月于上饶东信第五医院接受髋部骨折手术治疗的60例患者纳入研究，根据围术期抗凝方案将患者分为三组，均接受那屈肝素钙（4100 IU·次-1）抗凝治疗1周 w；A组（17例）基础治疗；B组（24例）联合阿司匹林（100 mg·d-1）抗凝治疗1个月 m；C组（19例）联合阿司匹林（200 mg·d-1）抗凝治疗1个月 m。对比治疗1个月 m后三组患者深静脉血栓发生率、髌骨上、下缘15 cm处肢体的周径及周径差、凝血功能及不良反应发生率。结果：A组深静脉血栓发生率均高于B组、C组（P＜0.05），B组、C组无显著差异（P＞0.05）；A组髌骨上、下缘15 cm处肢体的周径差均大于B组、C组（P＜0.05），B组、C组无显著差异（P＞0.05）；A组凝血酶原时间、活化部分凝血活酶时间均低于B组、C组，A组纤维蛋白原、D-二聚体均高于B组、C组（P＜0.05），B组、C组无显著差异（P＞0.05）；C组不良反应发生率均高于A组、B组（P＜0.05），A组、B组无显著差异（P＞0.05）。结论：不同剂量的阿司匹林联合那屈肝素钙均能起到很好的抗凝效果和预防髋部骨折术后深静脉血栓作用，但200 mg·d-1的阿司匹林应用可能增加出血相关不良反应的发生风险，100 mg·d-1的阿司匹林联合那屈肝素钙是预防髋部骨折术后深静脉血栓安全可靠方案。
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Abstract Objective:  To explore the prevention effect of different doses of aspirin on deep venous thrombosis after hip fracture surgery. Methods:  A total of 60 patients undergoing hip fracture surgery in Shangrao Dongxin Fifth Hospital were enrolled between January 2024 and January 2025. According to different perioperative anti-coagulation regimens, they were divided into three groups. On basis of nadroparin calcium (4100 IU·once-1) anti-coagulation for 1 week, group A (17 cases) was given basic treatment, group B (24 cases) was given aspirin (100 mg·day-1) anti-coagulation for 1 month, and group C (19 cases) was given aspirin (200 mg·day-1) anti-coagulation for 1 month. The incidence of deep venous thrombosis, circumference and circumference difference of limbs at 15 cm upper and lower margins of patella, coagulation function and the incidence of adverse reactions in the three groups were compared after 1 month of treatment. Results:  The incidence of deep venous thrombosis was higher in group A than group B and group C (P<0.05), but the difference between group B and group C was not statistically significant (P>0.05). The circumference difference of limbs at 15 cm upper and lower margins of patella was greater in group A than group B and group C (P<0.05), but the difference between group B and group C was not statistically significant (P>0.05). The prothrombin time and activated partial thromboplastin time were shorter, fibrinogen and D-Dime were higher in group A than group B and group C (P<0.05), but the difference between group B and group C was not statistically significant (P>0.05). The incidence of adverse reactions was higher in group C than group A and group B (P<0.05), but the difference between group A and group B was not statistically significant (P>0.05). Conclusion:  Different doses of aspirin combined with nadroparin calcium can play good anticoagulant effect and prevent deep venous thrombosis after hip fracture surgery. However, 200 mg·day-1 aspirin may increase the risk of bleeding-related adverse reactions. 100 mg·d-1 aspirin combined with nadroparin calcium is a safe and reliable regimen for the prevention of deep venous thrombosis after hip fracture surgery.
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髋部骨折是指靠近髋关节部位的骨折，是一种多发于老年群体的骨折。近年来，髋部骨折的发生率逐年升高，髋部骨折术后下肢深静脉血栓的发生率也随之升高[1]。下肢深静脉血栓是骨科术后常见的并发疾病，患者因术后卧床、凝血功能异常等导致术后下肢深静脉血栓的发生率较高[2]。为预防深静脉血栓的发生，临床上多采取物理干预联合药物治疗的方式，但物理干预方式效果有限，而常规抗血栓药物又存在出血风险[3]。
那屈肝素钙是一种低分子肝素类抗凝药物，主要用于预防和治疗血栓性疾病，通过抑制凝血因子活性降低血液凝固风险。阿司匹林与那屈肝素钙是临床公认的抗动脉血栓药物，具有改善患者凝血功能，预防血栓形成的作用，且出血风险较低[4]。阿司匹林具有悠久的临床使用历史，具有良好的抗血栓作用，主要通过抑制环氧酶活性发挥作用，其效果涵盖镇痛、退热、抗炎及抗血栓等多方面。但目前临床上对于阿司匹林与那屈肝素钙联合使用的理想用药剂量尚存在一定的争议。
为此，本研究将探究不同剂量阿司匹林联合那屈肝素钙预防髋部骨折术后深静脉血栓形成效果，确定阿司匹林的理想用药记录，为术后深静脉血栓的防治工作提供参考。

1.资料与方法
1.1一般资料  
将2024年1月至2025年1月于上饶东信第五医院接受髋部骨折手术治疗的60例患者纳入研究。根据围术期抗凝方案将患者分为A组（17例）、B组（24例）、C组（19例）。A组有男11例、女6例； 平均年龄65.37±5.48岁；股骨颈骨折10例，股骨粗隆骨折7例。B组有男13例、女11例；平均年龄66.02±4.23岁；股骨颈骨折14例，股骨粗隆骨折10例。C组有男11例、女8例；平均年龄65.78±4.88岁；股骨颈骨折10例，股骨粗隆骨折9例。三组患者的一般资料无显著差异，具有可比性（P＞0.05）。本研究经医院伦理委员会批准。
纳入标准：①骨折至入院时间≤24 h；②符合手术治疗指征，接受髋部骨折手术治疗；③年龄≥18岁；④患者及家属均对本研究知情。排除标准：①住院时间＜48 h；②其他类型骨折，包括病理性骨折、开放性骨折等；③入院前接受抗凝药物治疗；④合并多脏器功能衰竭；⑤骨折前存在凝血功能异常疾病或有抗凝药物使用禁忌证；⑥合并认知障碍，无法配合研究者。
1.2治疗方法  
A组：那屈肝素钙（国药准字 H20163095，河北常山生化药业股份有限公司）4100 IU·次-1皮下注射，于术后 24 h开始，12 ｈh·次-1，共1周 w。
B组：于术后 24 h开始，采用那屈肝素钙联合采用阿司匹林抗凝，那屈肝素钙应用同A组。口服阿司匹林（国药准字 H52020184，沈阳澳华制药有限公司）100 mg·次-1，Qd，共1个月 m。
C组：于术后 24 h开始，采用那屈肝素钙联合采用阿司匹林抗凝，那屈肝素钙应用同A组。口服阿司匹林200 mg·次-1，Qd，共1个月 m。
1.3观察指标  
1.3.1下肢深静脉血栓发生率
采用德国Siemens ACU-SONS 512超声诊断仪进行双下肢血管彩色多普勒超声检查，记录下肢静脉血栓的发生率[5]。记录三组患者治疗1个月 m内下肢深静脉血栓发生率。
1.3.2髌骨上、下缘15 cm处肢体的周径及周径差
分别于治疗前1 d及治疗1个月 m后1 d早晨8点使用校正皮尺测量三组患者髌骨上、下缘15 cm处肢体的周径，记录测量结果并计算出治疗前后的髌骨周径差。
1.3.3凝血功能
治疗前1 d及治疗1个月 m均取空腹静脉血5 mL，采用全自动血凝仪检测比较三组凝血酶原时间(prothrombin time,，PT)、活化部分凝血活酶时间(activated partial thromboplastin time,，APTT)、纤维蛋白原(plasma fibrinogen,，FIB)、D-二聚体(D-Dimer,，D-D)水平。
1.3.4不良反应
记录三组患者头晕恶心、消化道出血、牙龈出血的发生率。
1.4统计学方法  
采用SPSS27.0分析数据。计量资料均符合正态分布检验，以([image: ]±SD)表示，组间比较采用t检验；患者术后下肢深静脉血栓发生率及药物不良反应以率(%)表示，采用卡方检验。以P＜0.05为差异有统计学意义。

2.结果
2.1三组患者的下肢深静脉血栓发生率对比  
经超声检查，A组共8例（47.06%）患者发生下肢深静脉血栓，B组共4例（16.67%）患者发生下肢深静脉血栓，C组共3例（15.79%）患者发生下肢深静脉血栓。A组深静脉血栓发生率均高于B组、C组（2x2=6.160，P=0.046），B组、C组无显著差异（2x2=0.006，P=0.938）.
2.2三组患者的髌骨上、下缘15 cm处肢体周径差对比  
A组髌骨上、下缘15 cm处肢体的周径差均大于B组、C组（P＜0.05），B组、C组无显著差异（P＞0.05），见表1。
表 1 三组患者的髌骨上、下缘15 cm处肢体的周径及周径差对比（[image: ]±SD）
	组别
	例数n
	髌骨上缘15 cm周径差
	髌骨下缘15 cm周径差

	
	
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后

	A组
	17
	2.35±0.25
	1.42±0.22
	4.07±1.32
	2.94±0.97

	B组
	24
	2.24±0.23
	0.86±0.24*
	3.74±1.17
	1.89±0.82*

	C组
	19
	2.16±0.24
	0.79±0.26*
	3.68±1.08
	1.73±0.71*


注：与A组相比，*P＜0.05。
2.3三组患者的凝血功能指标对比  
A组PT、APTT均低于B组、C组，A组FIB、D-D均高于B组、C组（P＜0.05），B组、C组无显著差异（P＞0.05），见表2。
表 2 三组患者的凝血功能指标对比（[image: ]±SD）
	组别
	例数n
	PT（s）
	APTT（s）
	FIB（g·L-1）
	D-D（mg·L-1）

	
	
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后

	A组
	17
	7.14±1.12
	10.36±1.54
	19.65±2.71
	25.75±2.92
	6.17±1.25
	4.53±1.37
	0.77±0.12
	0.48±0.10

	B组
	24
	7.26±1.43
	12.07±1.17*
	20.54±2.80
	29.65±2.57*
	5.94±1.36
	3.12±1.04*
	0.71±0.20
	0.37±0.09*

	C组
	19
	7.09±1.55
	12.12±1.45*
	19.97±2.43
	30.97±3.08*
	6.11±1.27
	3.06±1.27*
	0.73±0.16
	0.36±0.08*


注：与A组相比，*P＜0.05。
2.4三组患者不良反应发生率对比  
C组不良反应发生率均高于A组、B组（P＜0.05），A组与B组比较无显著差异（P＞0.05），见表3。
表 3 三组患者不良反应发生率对比（例（%））
	组别
	例数n
	头晕恶心
	消化道出血
	牙龈出血
	发生率

	A组
	17
	2（11.76）
	0（0.00）
	0（0.00）
	2（11.76）△

	B组
	24
	1（4.17）
	0（0.00）
	1（4.17）
	2（8.33）△

	C组
	19
	1（5.26）
	2（10.53）
	5（26.32）
	8（42.11）


注：与C组相比，△P＜0.05。

3.讨论
髋部骨折术后下肢深静脉血栓风险较高，目前，临床上多采取物理性干预和药物干预的方式防治下肢深静脉血栓的发生[6]。但髋部骨折患者受手术刺激影响，会在术后卧床期间出现血液高凝现象，导致物理干预的实际效果难以达到预期水平[7-8]。药物干预虽能纠正患者凝血状态，降低术后下肢深静脉血栓的发生率，但长期用药可能会引起出血事件，对患者术后康复产生影响[9]。因此，需寻找合适的干预方式，在提高下肢深静脉血栓防治效果的同时降低出血事件的发生率。
阿司匹林近年来已广泛应用于骨折术后抗血栓治疗当中，但阿司匹林术后抗血栓治疗的理想用药剂量上存在许多争议[10-11]。本研究使用不同剂量的阿司匹林对髋部骨折患者进行治疗，结果显示A组深静脉血栓发生率、髌骨上、下缘15 cm处肢体的周径差均高于B组、C组，B组、C组无显著差异，提示100 mg·d-1与200 mg·d-1剂量的阿司匹林均能避免下肢深静脉血栓的发生。
阿司匹林可通过介导花生四烯酸-血栓素A2通路发挥抗血栓的作用，同时对环氧合酶-1活性具有抑制性[12]。当阿司匹林剂量增加时，还能对环氧合酶-2发挥抑制作用，并降低前列腺素的合成，阻碍血小板大量聚集，避免血管舒张，降低血栓风险[13]。在本研究中，A组PT、APTT均低于B组、C组，A组FIB、D-D均高于B组、C组，B组、C组无显著差异，提示阿司匹林具有抗凝作用，能够通过延长凝血时间的方式避免血液瘀滞，从而起到抗血栓的作用[14-16]。三组药物不良反应结果显示，C组患者治疗期间出血事件的发生率显著高于A组、B组，提示200 mg·d-1的阿司匹林可能会增加患者发生出血事件的风险，而100mg·d-1剂量的阿司匹林引发出血事件的风险较低，可以适用于临床下肢深静脉血栓防治当中。
综上所述，不同剂量的阿司匹林联合那屈肝素钙均能起到很好的抗凝效果和预防髋部骨折术后深静脉血栓作用，但200 mg·d-1的阿司匹林应用可能增加出血相关不良反应的发生风险，100 mg·d-1的阿司匹林联合那屈肝素钙是预防髋部骨折术后深静脉血栓安全可靠方案。因纳入样本量有限，本研究尚存在一定的局限性，且仅讨论了阿司匹林对髋部骨折术后深静脉血栓的防治效果，未能顾及其他外科手术后深静脉血栓的防治。今后将开展多中心研究，扩大研究范围，并探索阿司匹林在不同外科术后深静脉血栓的防治效果，以期获得更为严谨的研究成果。
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