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华法林与利伐沙班治疗中危肺栓塞的疗效对比
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摘 要： 目的 探讨华法林与利伐沙班治疗中危肺栓塞的疗效对比。方法 选取 2017年 3月—2019年 3月海南省第二人民医

院40例中危肺栓塞患者作为研究对象。根据随机数字表法分为两组，每组各20例。两组患者在注射用尿激酶溶栓后皮下注

射那屈肝素钙注射液 2 d后，对照组口服华法林钠片，2.5 mg/d，顿服，服用 5 d后停用那屈肝素钙注射液，继续服用华法

林钠片3个月。观察组则口服利伐沙班片，10 mg/次，1次/d，连续服用5 d后停用那屈肝素钙注射液，继续服用利伐沙班片

3个月。观察两组患者的临床疗效，同时比较两组治疗前后的血氧分压（pO2）、动脉血二氧化碳分压（pCO2）、心率、呼吸

频率、血浆凝血酶原时间（PT）、D-二聚体（D-D）、纤维蛋白原（FIB）、组织型纤溶酶原激活物（tPA）、溶酶原激活物特

异性抑制物（PAI-I）活性、血小板计数（PLT）水平。结果 治疗后，观察组治疗总有效率为 95.00%，显著高于对照组的

75.00%（P＜0.05）。治疗后，两组 pCO2、呼吸频率及心率均明显降低，pO2显著升高（P＜0.05）；且观察组各临床指标显

著优于对照组（P＜0.05）。治疗后，两组D-D、PAI-I和tPA活性水平均显著降低，FIB、PT和PLT水平均明显升高（P＜0.05），且观

察组各凝血-纤溶系统指标水平显著优于对照组（P＜0.05）。结论 利伐沙班抗凝治疗可有效改善患者的肺功能及凝血-纤溶

系统，疗效安全显著，在中危肺栓塞抗凝治疗中具有较高的应用价值。
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Abstract: Objective To compare the efficacy of warfarin and rivaroxabanin in treatment of medium-risk pulmonary embolism.

Methods A total of 40 patients with medium-risk pulmonary embolism in Second People's Hospital of Hainan Province from March

2017 to March 2019 were selected as the study subjects. According to the random number table method, they were divided into two

groups with 20 cases in each group. Patients in two groups were thrombolysis with Urokinase for Injection and injected with

Nadroparin Calcium Injection subcutaneously for 2 days, while patients in the control group were po administered with Warfarin

Sodium Tablets, 2.5 mg/d, and then stopped taking Nadroparin Calcium Injection for 5 days, and continued taking Warfarin Sodium

Tablets for 3 months. Patients in the observation group were po administered with Rivaroxaban Tablets, 10 mg/time, once daily.

After continuous use for 5 days, the patients stopped taking Nadroparin Calcium Injection and continued to take Rivaroxaban Tablets

for 3 months. The clinical efficacy in two groups of patients was observed, the levels of PaO2 and PaCO2, heart rate, breathing rate,

PT, the levels of D-D, FIB, tPA, PAI-I, and PLT in two groups before and after treatment were compared. Results After treatment,

the total effective rate of the observation group was 95.00%, which was significantly higher than 75.00% of the control group (P <

0.05). After treatment, PaCO2, respiratory rate, and heart rate in two groups were significantly decreased, while PaO2 was

significantly increased (P < 0.05). And the clinical indicators in the observation group were significantly better than those of the

control group (P < 0.05). After treatment, the activity levels of D-D, PAI-I and tPA in two groups were significantly decreased, while

the levels of FIB, PT and PLT were significantly increased (P < 0.05), and the indicators of coagulation and fibrinolysis in the
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observation group were significantly better than those in the control group (P < 0.05). Conclusion Rivaroxabanin anticoagulant

therapy can effectively improve the pulmonary function and the coagulation and fibrinolysis system of the patients, with significant

efficacy and safety, and has high application value in the anticoagulant therapy of medium-risk pulmonary embolism.

Key words: warfarin; rivaroxabanin; medium-risk pulmonary embolism; pulmonary function; coagulation and fibrinolysis system

肺栓塞主要是因各种内源性及外源性栓子阻

塞肺动脉系统使其出现循环障碍所引发的一种急

危重症临床综合征，临床上常表现为胸痛、呼吸困

难、紫绀等，具有起病急、病情凶险、死亡率高的特

点，给患者的生命安全带来极大的威胁［1］。肺栓塞

作为一种严重的肺血管疾病，早期确诊并及时进行

有效治疗是挽救患者生命的关键环节。目前临床

上针对中危肺栓塞主要以溶栓、抗凝为主。低分子

肝素与华法林抗凝是临床治疗中危肺栓塞的常用

方案，但临床实践证实，华法林半衰期长、起效慢，

且易受药物或食物等因素的影响，需反复监测凝血

时间来调整剂量，具有一定局限性［2］。利伐沙班是

一种新型的抗凝药物，目前广泛被临床应用于静脉

血栓栓塞（VTE）的治疗及术后静脉血栓的预防，但

在肺栓塞治疗中的应用较少［3］。本研究探讨华法林

与利伐沙班治疗中危肺栓塞的临床疗效。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2017年 3月—2019年 3月海南省第二人民

医院 40 例中危肺栓塞患者作为研究对象。男 25

例，女 15 例；年龄 65～80 岁，平均（72.21±3.45）岁；

发病时间 2～9 d，平均（4.46±1.05）d；体质量 51～

80 kg，平均（65.12±3.37）kg。

1.2 纳入及排除标准

纳入标准：所有患者均符合《急性肺栓塞诊断

与治疗中国专家共识（2015）》中中危肺栓塞相关的

诊断标准［4］，伴有心肌损伤、右心室负荷过等症，患

者家属知情同意，自愿签订知情同意书。

排除标准：血液动力学障碍、合并严重感染、肺

源性心脏病、近 1个月内使用溶栓及抗凝药物、肝肾

功能障碍、相关药物过敏史、出血性疾病、治疗禁忌

症、及无法配合完成本次研究者。

1.3 分组和治疗方法

根据随机数字表法将患者分为对照组和观察

组，每组各 20例。对照组男 12例，女 8例；年龄 65～

80 岁，平均（72.13±3.43）岁；发病时间 2～7 d，平

均（4.22±0.36）d；体质量 52～78 kg，平均（64.43±

3.42）kg。观察组中男 13 例，女 7 例；年龄 66～80

岁 ，平 均（72.25±3.78）岁 ；发 病 时 间 3～9 d，平

均（4.52±1.02）d；体质量 51～80 kg，平均（65.47±

3.67）kg。两组的临床资料比较无统计学意义，具有

可比性。

所有患者入院后均给予吸氧、纠正酸碱平衡、

抗感染、心电监护、纠正水电解质平衡等支持治疗。

两组患者在注射用尿激酶溶栓后皮下注射那屈肝

素钙注射液 2 d后，对照组患者口服华法林钠片（上

海信谊药厂有限公司，国药准字 H31022123，规格：

2.5 mg/片；批号：20170108、20181012），2.5 mg/d，顿

服，服用 5 d后停用那屈肝素钙注射液，继续服用华

法林钠片 3个月。观察组则口服利伐沙班片（Bayer

Pharma AG，批准文号 H20140132，规格：10 mg/片；

批号：20170302、20180917），10 mg/次，1 次/d，连续

服用 5 d后停用那屈肝素钙注射液，继续服用利伐

沙班片 3个月。两组均完成了相应的治疗和检测，

无病例脱落现象。

1.4 疗效评价标准［5］

显效：治疗后患者临床症状及体征基本消失，

影像学栓塞及血流动力学指标均显著改善；有效：

治疗后患者临床症状及体征明显改善，影像学栓塞

及血流动力学指标均有所好转显著改善；无效：以

上指标均无明显改善或病情加重。

总有效率=（显效+有效）/总例数

1.5 观察指标

于治疗前后采用气血分析仪检测两组患者的

血氧分压（pO2）、动脉血二氧化碳分压（pCO2）水平

变化及心率、呼吸频率变化。选择ACL TOP700全

自动血凝分析仪及配套试剂，分别采用凝固法、免

疫比浊法、ELISA法及血细胞分析仪测定治疗前后

两组患者的血浆凝血酶原时间（PT）、D-二聚体（D-

D）及纤维蛋白原（FIB）水平；组织型纤溶酶原激活

物（tPA）及溶酶原激活物特异性抑制物（PAI-I）活性

及血小板计数（PLT）。

1.6 不良反应

比较两组患者治疗期间的不良反应发生情况。

1.7 统计学方法

数据资料均采用 SPSS 19.0 进行检验，以
-x ± s

表示计量资料，以百分数表示计数资料，行 t检验及

χ2检验。
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2 结果

2.1 两组治疗总有效率比较

治疗后，观察组治疗总有效率为 95.00%，显著

高于对照组的75.00%（P＜0.05），见表1。

2.2 两组各临床指标比较

治疗后，两组 pCO2、呼吸频率及心率均明显降

低，pO2显著升高（P＜0.05）；且观察组各临床指标显

著优于对照组（P＜0.05），见表2。

2.3 两组凝血-纤溶系统指标水平比较

治疗后，两组D-D、PAI-I和 tPA活性水平均显著

降低，FIB、PT和 PLT水平均明显升高（P＜0.05），且

观察组各凝血 -纤溶系统指标水平显著优于对照

组（P＜0.05），见表3。

2.4 两组用药安全性比较

治疗期间，观察组不良反应发生率为 5.00%，显

著低于对照组的25.00%（P＜0.05），见表4。

3 讨论

肺栓塞是临床上常见的一种急危重症，临床表

现复杂多样，目前病机尚不完全明确，但大多学者

认为其发病与血管内皮细胞功能受损、血流瘀滞、

高凝状态有关。目前临床上治疗肺栓塞的方法较

多，但对于中危肺栓塞主要以溶栓及抗凝治疗为

主［6］。尿激酶溶栓可迅速溶解血块、抑制血液凝结，

促进纤维蛋白和纤维蛋白原的降解，从而发挥抗凝

作用。低分子肝素钙可有效结合抗凝血酶Ⅲ，促进

纤维蛋白溶解并抑制纤维蛋白形成，改善肺动脉血

流，抗凝作用显著［7］。

华法林钠片作为一种中效抗凝剂，可通过抑制

维生素 K 反应的凝血因子合成及血小板聚集而发

挥抗凝作用，但华法林剂量不好控制，且易增加患

者的出血倾向或引发静脉血栓［8］。利伐沙班作为近

年来新型抗凝剂，对Xa因子具有高选择性，可有效

阻断内源性及外源性凝血途径，更高效、安全地抑

表1 两组治疗总有效率比较

Table 1 Comparison of total effective rate between two

groups

组别
对照

观察

n/例
20
20

显效/例
10
13

有效/例
5
6

无效/例
5
1

总有效率/%
75.00
95.00*

与对照组比较：*P＜0.05
*P < 0.05 vs control group

表2 两组各临床指标比较（
-x± s）

Table 2 Comparison of clinical indicators between two groups（（
-
x ± s））

组别

对照

观察

n/例

20

20

观察时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

pO2/mmHg

43.34±5.32

69.47±7.13*

43.58±5.42

84.04±7.15*#

pCO2/mmHg

53.12±5.38

46.69±3.34*

52.41±5.22

40.23±2.37*#

呼吸频率/（次·min−1）

28.13±5.97

22.87±5.13*

28.76±6.43

18.27±4.35*#

心率/（次·min−1）

93.03±5.25

79.18±5.11*

92.54±5.38

72.34±4.26*#

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs control group after treatment

表3 两组凝血-纤溶系统指标水平比较（
-x± s）

Table 3 Comparison of indexes of coagulation and fibrinolysis between two groups（（
-
x ± s））

组别

对照

观察

n/例

20

20

观察时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

D-D/（mg·L−1）

2.76±0.58

2.04±0.39*

2.83±0.66

1.65±0.42*#

FIB/（g·L−1）

5.73±1.32

7.51±2.18*

5.81±1.29

9.08±2.34*#

PT/s

10.56±2.47

14.82±3.21*

10.47±2.33

18.33±3.82*#

PLT/（×109·L−1）

217.13±46.22

283.46±53.52*

218.56±45.17

327.43±52.68*#

PAI-I活性/（AU·mL−1）

9.47±1.32

7.98±1.14*

9.42±1.48

6.23±1.02*#

tPA活性/（IU·mL−1）

1.73±0.28

1.50±0.17*

1.72±0.32

1.19±0.22*#

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs control group after treatment

表4 两组不良反应发生率比较

Table 4 Comparison of adverse reaction incidence

between two groups

组别

对照

观察

n/例

20

20

穿刺点

出血/例

2

1

血栓形

成/例

2

0

粪便潜血

阳性/例

1

0

总发生

率/%

25.00

5.00*

与对照组比较：*P＜0.05
*P < 0.05 vs control group
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制血栓形成，且在合理用药范围内不会在机体累

积［9］。与华法林相比，利伐沙班无需根据患者的性

别、年龄、体重及肾功能状态等调整剂量，无需监测

凝血功能，用药简便、起效迅速且效果显著，不良反

应较少，安全性好，具有较为广阔的应用前景［10］。

pO2、pCO2、呼吸频率及心率在肺栓塞的诊断方

面具有重要的意义，可以评估患者呼吸道的通畅、

通气量、二氧化碳和氧气的平衡情况，为进一步的

治疗、改善呼吸功能创造了条件［11］。本研究结果表

明，观察组总有效率显著高于对照组，提示利伐沙

班更有利于改善患者的病情，提高治疗效果。治疗

后，两组 pO2、pCO2、呼吸频率及心率等指标均明显

改善，且观察组显著优于对照组，提示利伐沙班可

有效改善患者的通气功能，稳定生命体征。

D-D为纤溶酶降解交联纤维蛋白的产物，可作

为体内高凝状态和继发性纤溶功能亢进的分子标

志物，其升高特异性地反映体内纤溶活性增强和凝

血酶生成增多，是体内继发性纤溶功能亢进敏感而

特异的指标；FIB具有凝血功能的蛋白质，是综合反

映纤溶亢进的指标［12］。PAI-I 与 tPA 是纤溶系统很

重要的活性物质，PAI-I为 tPA 的抑制剂，两者之间

的平衡对维持微血管的正常生理功能起重要作

用［13］。PT是外源性凝血系统的实验指标，PLT是参

与凝血的重要部分，其数量或者功能降低会引起患

者出血的风险增加［14］。治疗后，两组D-D、FIB、PAI-I

与 tPA活性、PT、PLT水平均明显改善，且观察组显

著优于对照组，提示利伐沙班可有效改善患者的凝

血功能，抑制血小板聚集、释放及纤维蛋白原转变

为纤维蛋白，及时阻断血栓形成，促进栓子溶解。

治疗期间，观察组不良反应发生率更低，进一步说

明了利伐沙班不会在机体累积、剂量好控制的特

点，较华法林更有利于抑制血栓形成及不良心血管

事件的发生。

综上所述，利伐沙班抗凝治疗可有效改善患者

的肺功能及凝血-纤溶系统，疗效安全显著，在中危

肺栓塞抗凝治疗中具有较高的应用价值。
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