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注射用骨瓜提取物治疗四肢骨折对患者创伤指标

与凝血功能的影响

郭启发　李　光　杜　敏　卢仲琳
（青海大学附属医院创伤骨科，西宁，８１００００）

摘要　目的：探讨注射用骨瓜提取物应用于四肢骨折，在凝血功能和创伤指标方面的影响。方法：选取２０１６年５月至
２０１７年５月青海大学附属医院收治的四肢骨折患者１７２例，按照随机数字表法随机分为对照组（ｎ＝８５）和观察组（ｎ＝
８７），全部患者均进行传统复位外固定，对照组使用芪骨胶囊治疗方案，观察组使用注射用骨瓜提取物治疗。观察２组创
伤指标、凝血功能指标、功能独立性评定（ＦＩＭ）在治疗前后的波动，记录不良反应率。结果：１）观察组用药后创伤指标ＣＫ
（４３６２±３４５）Ｕ／Ｌ、ＬＤＨ（２３２４２±１１０５）ｍｍｏｌ／Ｌ、ＣＫＭＢ（２６１０±２４１）Ｕ／Ｌ、ＧＯＴ（３１１９±２８９）Ｕ／Ｌ、ＧＰＴ（２８２７±
３１９）Ｕ／Ｌ、ＤＤ（１７７５２±１２５６）μｇ／Ｌ均显著低于对照组（Ｐ＜００５）；２）观察组 ＦＩＢ（３４２±０３４）ｇ／Ｌ、ＰＬＴ（１７１１９±
１４７４）×１０９／Ｌ、ＰＴ（３３８１±３１０）ｓ明显比对照组高，ＡＰＴＴ（３２５２±２５６）ｓ、ＴＴ（１５２７±２４７）ｓ比对照组低（Ｐ＜００５）；
３）观察组用药后ＦＩＭ评分（１１１８４±５１９）分显著高于对照组（９８３５±４６７）分（Ｐ＜００５）；４）观察组用药后总不良反应
率（３４５％）与对照组（８２４％）差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。结论：对于四肢骨折患者，采取注射用骨瓜提取物进行骨
折愈合治疗，可有效改善患者凝血功能的恢复，促进创伤愈合。
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　　四肢骨折发生率较高，与软组织力学、生物学、
内分泌学、骨力学相关，是一个复杂的发病过程。而

四肢骨折创伤修复是通过骨组织再生，以此获得新

功能、结构的阶段。当前，临床上对于骨折治疗的主

要措施是手法复位、器材固定（例石膏固定或小夹板

外固定）等为主，但容易造成骨折延迟愈合，形成软
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组织充血、水肿等多种并发症，因此，在常规治疗基

础上，增加促进骨折愈合的治疗是一种较为有必要

的手段［１２］。注射用骨瓜提取物和芪骨胶囊均是目

前临床上对于骨折患者较为常用的促进骨愈合方

法，但关于其在四肢骨折中的应用报道较为少见，本

研究对此展开调查，现报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１６年５月至２０１７年５月
我院收治的四肢骨折患者１７２例，按照随机数字表
法随机分为对照组（ｎ＝８５）和观察组（ｎ＝８７）。对
照组采取芪骨胶囊促进骨折愈合，观察组给予注射

用骨瓜提取物治疗。２组基础资料比较，差异无统
计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。见表１。

表１　组间基础资料差异比较

项目
观察组

（ｎ＝８７）
对照组

（ｎ＝８５）
统计值 Ｐ

年龄（岁） ３１２５±２１６２８７６±２０８０８７４ ０４３２
性别［例（％）］ 男 ５４（６２０７） ４９（５７６５） ２７１９ ００１０

女 ２３（２６４４） ３６（４２３５）
骨折时间（ｈ） ２９４４±０９２３０６０±０７１０７３９ ０６１８

致伤原因［例（％）］ 车祸伤 ５４（６２０７） ５３（６２３５） ２９２５ ０００８
摔伤 ２３（２６４４） ２６（３０５９）
坠落伤 ７（８０５） ５（５８８）
砸伤 ３（３４５） １（１１８）

骨折部位［例（％）］尺桡骨骨折 １９（２１８４） ２２（２５８８） ２８５４ ０００９
肱骨骨折 １８（２０６９） １７（２０００）
胫腓骨骨折 ２７（３１０３） ２４（２８２４）
股骨骨折 １４（１６０９） １２（１４１２）
髌骨骨折 ３（３４５％） ２（２３５％）
踝部骨折 ６（６９０％） ８（９４１％）

并发症［例（％）］ 糖尿病 ３（３４５％） ５（５８８％） １６２５ ０２７４
高血压 ２（２３０％） ４（４７１％）
高脂血症 ５（５７５％） ２（２３５％）

１２　纳入标准　１）达到《骨与关节损伤》中对四肢
骨折的诊断标准［３］：有明显疼痛感，此外存在局部压

痛、纵向扣痛，四肢病灶部位的关节功能限制，有明

确外伤史；２）经影像学诊断，确诊为四肢骨折；３）签
署知情同意书；４）符合手术指征，耐受性良好；５）年
龄１８～７０岁。
１３　排除标准　１）中途转院、失访者；２）病理性、开
放性骨折；３）伴有神经、血管损伤；４）近１个月有激
素用药史；５）伴有骨质疏松、骨肿瘤；６）伴有严重皮
肤病；７）对骨瓜提取物过敏［４］。

１４　治疗方法　全部患者均进行传统复位外固定。
对照组给予芪骨胶囊（厦门中药厂公司，国药准字

Ｚ２００９０６５６）口服，１６５ｇ／次，３次／ｄ，持续治疗１个
月；观察组予以注射用骨瓜提取物（黑龙江迪龙制药

公司，国药准字 Ｈ２００５２７３０）取５０ｍｇ，配以２５０ｍＬ
生理盐水，１次／ｄ，静滴，连续治疗１个月。

１５　观察指标
比较血清创伤标志物相关指标、功能独立性评

定（ＦＩＭ）与凝血功能相关指标在治疗前和治疗１个
月后的变化。统计不良反应率。

１５１　血清创伤标志物的检测　取空腹晨血 ６
ｍＬ，并进行分装，用于创伤指标和凝血功能的检测。
全部血样以枸橼酸钠抗凝，充分摇匀后，一份血样置

于－２０℃冰箱保存，另一份用分光光度法分析肌酸
激酶（ＣＫ）、用速率法分析谷草转氨酶（ＧＯＴ）、用胶
体金免疫渗透法分析 Ｄ二聚体（ＤＤ）、用赖氏法分
析谷丙转氨酶（ＧＰＴ）、用荧光免疫层析分析肌酸激
酶同工酶（ＣＫＭＢ）、用比色法分析乳酸脱氢酶
（ＬＤＨ）。
１５２　凝血功能相关指标的检测　从冰箱中取出
血样，在全自动凝血仪（深圳雷杜生命科学公司；

ＲＡＣ１８００）的检测下分析凝血酶原时间（ＰＴ）、血小
板计数（ＰＬＴ）、活化部分凝血活酶时间（ＡＰＴＴ）、凝
血酶时间（ＴＴ）、纤维蛋白原（ＦＩＢ）。
１５３　ＦＩＭ评分　本量表从行走能力（１４分）、交
流（１４分）、自我照顾（４２分）、括约肌控制（１４分）、
社会认知（２１分）、运动能力（２１分）６个方面对患者
功能独立情况进行评价。满分１２６分。分数和功能
独立性成正比［５］。

１５４　不良反应　注射用骨瓜提取物不良反应为
皮疹、发热。芪骨胶囊不良反应为多汗、口干、胃肠

道反应、口腔溃疡、皮肤瘙痒等。

１６　统计学方法　采用２０１６版ＣＨＩＳＳ统计学程序
对数据进行录入分析，定量数据用均数 ±标准差（珋ｘ
±ｓ）表示，采用 ｔ检验，定数数据用百分数表示，采
用χ２检验，以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　２组血清创伤指标变化比较　用药前，组间
ＧＰＴ、ＤＤ、ＣＫ、ＬＤＨ、ＧＯＴ、ＣＫＭＢ差异无统计学意义
（Ｐ＞００５）；用药后，２组每项创伤标志物显著降低（Ｐ
＜００５），观察组明显比对照组低（Ｐ＜００５）。见表２。
２２　２组凝血功能变化比较　用药前，２组 ＴＴ、
ＡＰＴＴ、ＰＬＴ、ＦＩＢ、ＰＴ差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；
用药后，２组ＴＴ、ＡＰＴＴ显著降低，ＰＬＴ、ＦＩＢ、ＰＴ显著
上升（Ｐ＜００５），观察组ＦＩＢ、ＰＬＴ、ＰＴ明显比对照组
高，ＡＰＴＴ、ＴＴ比对照组低（Ｐ＜００５）。见表３。
２３　２组ＦＩＭ评分变化比较　用药前，组间ＦＩＭ评
分差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；用药后，２组 ＦＩＭ
分数均明显提高（Ｐ＜００５），观察组明显高于对照
组（Ｐ＜００５）。见表４。
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表２　组间血清创伤指标的变化（珋ｘ±ｓ）

组别 ＣＫ（Ｕ／Ｌ） ＧＯＴ（Ｕ／Ｌ） ＤＤ（μｇ／Ｌ） ＧＰＴ（Ｕ／Ｌ） ＣＫＭＢ（Ｕ／Ｌ） ＬＤＨ（ｍｍｏｌ／Ｌ）

对照组（ｎ＝８５）
　用药前 ７４１４±４１８ ８６２８±３５６ ３０２２０±１８７５ ５７１６±５２４ ６９７３±４９５ ３０９２４±１７６９
　用药后 ５９１１±３６５ ４５８７±２８２ ２１４９５±１２５４ ４１６８±２７８ ３８１２±２６３ ２６７２１±１２４５

观察组（ｎ＝８７）
　用药前 ７８１９±３０８ ８５７２±４１２ ３１４３４±１４３５ ５９９１±３９５ ７３３８±６１０ ３１６８１±１５２４
　用药后 ４３６２±３４５△ ３１１９±２８９△ １７７５２±１２５６△ ２８２７±３１９△ ２６１０±２４１△ ２３２４２±１１０５△

　　注：与用药前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

表３　组间凝血功能的变化（珋ｘ±ｓ）

组别 ＰＴ（ｓ） ＰＬＴ（×１０９／Ｌ） ＡＰＴＴ（ｓ） ＴＴ（ｓ） ＦＩＢ（ｇ／Ｌ）

对照组（ｎ＝８５）
　用药前 １４２６±１３６ ５６２８±２９８ ６２２０±４７１ ２３１６±２４６ １６４±０３８
　用药后 ２１４５±２９８ １４５８７±１３１７ ４４９５±２３８ １８６８±２８９ ２０７±０４５

观察组（ｎ＝８７）
　用药前 １４５６±２１５ ５５５２±４５４ ６３３４±３３５ ２４９１±３５６ １５１±０２９
　用药后 ３３８１±３１０△ １７１１９±１４７４△ ３２５２±２５６△ １５２７±２４７△ ３４２±０３４△

　　注：与用药前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

表４　组间ＦＩＭ评分的变化（珋ｘ±ｓ，分）

组别 行走能力 交流 自我照顾 括约肌控制 社会认知 运动能力 总分

对照组（ｎ＝８５）
　用药前 ７５６±１３７ ８９２±１６１ ３３８４±４５２ ６９１±１５６ １４５１±２２９ １２９８±２４１ ８４７２±４８２
　用药后 １２８１±２５５△ １３６５±２８１△ ４０５２±３６３△ １０２７±２４７△ １８４２±３３４△ １６１７±２５２△ １１１８４±５１９△

观察组（ｎ＝８７）
　用药前 ８２７±１３６ ９２８±１４５ ３２８１±２７１ ６１６±１４６ １３６４±２３８ １２０２±２３７ ８２１８±４３７
　用药后 １１１１±２３８ １０８７±１４７ ３６９５±４３８ ８７１±１５９ １６０７±３４５ １４６４±２４８ ９８３５±４６７

　　注：与用药前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

表５　组间药物不良反应发生率［例（％）］

组别 皮疹 发热 多汗 口干 胃肠道反应 口腔溃疡 皮肤瘙痒 总不良反应率

对照组（ｎ＝８５） － － １（１１８） ２（２３５） ２（２３５） １（１１８） １（１１８） ７（８２４）
观察组（ｎ＝８７） ２（２３０） １（１１５） － － － － － ３（３４５）

２４　２组药物不良反应发生情况　观察组不良反
应率３４５％，对照组８２４％，差异无统计学意义（χ２

＝１７９９，Ｐ＝０１８０＞００５）。见表５。
３　讨论

尽管外固定治疗或手法复位等治疗对四肢骨折

具有明显效果。但由于本病损伤机制较为复杂，涉

及生物学、生物力学等多个领域，且骨组织再生、愈

合较慢，因此，在临床上常会出现骨折难以愈合，或

诱发多种并发症的情况［６］。因此，本研究对临床上

常用的促进骨折愈合的中医药展开探讨。

中医学理念指出［７］，骨折损伤，多是由于骨骼

肌断裂、损伤血液、损伤经络诱发的，之后会造成气

滞血瘀、不通则痛，影响了体液传递，使人体津液传

达失调，继而诱发肿胀。因此，改善患者气滞血瘀是

骨折治疗的关键点，四肢骨折应以活血化瘀、行气止

痛等方面着手。芪骨胶囊的主要成分有没药（制）、

血竭、三七、当归、肉苁蓉、苏木、淫羊藿、怀牛膝、川

芎、黄芪、乳香（制）、杜仲、香加皮、熟地黄、细辛、桂

枝、续断等药材，其中川芎、没药（制）、当归、苏木等

具有消肿生肌、止痛祛瘀、活血行气等功效；血竭、乳

香（制）、三七、熟地黄等具有止血补血、益精填髓、

祛瘀定痛等功效；香加皮、续断、怀牛膝、桂枝、淫羊

藿、杜仲、肉苁蓉具有益精血、补肾阳等功效；而黄芪

具有补气固表、敛疮生肌之功效；细辛具有祛风通

窍、解表止痛等功效，诸药合用，共奏活血止血、祛瘀

止痛之功效，因此在四肢骨折的治疗中取得一定效

果［８９］。

注射用骨瓜提取物则是以干燥成熟甜瓜种子、

猪四肢骨为主要原料，通过现代特殊工艺精制而成，

含有甜瓜子提取物、大量游离氨基酸、多肽类生物因
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子等物质。其中多肽类生物因子在促进机体新陈代

谢、免疫调节方面有重要作用，能够在人体生长与发

育中维持平衡状态，可释放大量骨源性生长因子，并

促进其合成，为骨折早期愈合奠定基础；甜瓜子提取

物则能够改善毛细血管通透性，降低血液黏度与炎

性渗出，以此促进机体局部血液循环，恢复血流障碍

部位的正常血运，缓解局部骨痂形成中常常存在的

血供不足现象，同时具有一定镇痛效果；游离氨基酸

则是骨吸收、形成骨源性生长因子的原料，对加快创

伤愈合有重要意义［１０１１］。

骨折属于一类创伤性疾病，而严重创伤能够激

活机体多种器官标志酶、炎性反应细胞等物质，其中

ＣＫ、ＬＤＨ、ＣＫＭＢ均为冠状动脉损伤相关酶，在创伤
性骨折中呈现高表达；ＧＯＴ、ＧＰＴ为肝功能评测指
标，在创伤性骨折中均有较高敏感性，并显著提高；

ＤＤ在骨折创伤状态下，受到血液循环功能障碍影
响，其表达量明显升高［１２１３］。本研究通过比较芪骨

胶囊与注射用骨瓜提取物在四肢骨折中对创伤指标

的应用效果，结果显示，比较对照组，观察组能够显

著降低创伤指标 ＣＫ、ＬＤＨ、ＧＯＴ、ＣＫＭＢ、ＤＤ、ＧＰＴ
的表达水平。提示观察组对促进创伤修复有重要效

果。

由于骨折术后易诱发静脉血栓，其产生的机制

可能是手术创伤会诱发应激反应，激活了大量凝血

酶原，使其成为凝血酶，并激活活化纤溶酶原、凝血

因子、ＰＬＴ等物质，提高了外源、内源性凝血途径功
能，使患者产生高凝状态。有研究报道显示，骨折患

者术后凝血功能障碍严重级别和创伤情况有密切关

联［１４］，因此，辅助凝血指标的检测对判断四肢骨折

患者创伤程度及手术治疗效果有良好效果。本研究

选取了 ＦＩＢ、ＡＰＴＴ、ＴＴ、ＰＬＴ、ＰＴ作为凝血功能的评
价指标。其中 ＦＩＢ常在凝血最后阶段发挥作用，是
纤维蛋白前体，具有转化可溶性纤维蛋白原的作用，

使其成为不溶性纤维蛋白，以此促进血液凝固，对判

断凝血功能有重要价值；ＰＬＴ是一种小块胞质，其主
要浆解脱落于骨髓成熟的巨核细胞，在创伤性骨折

血凝过程中，可粘附在创伤处，积聚，产生坚硬的止

血栓子，因此，在血液中的表达量下降［１５１６］；ＴＴ、ＰＴ、
ＡＰＴＴ均为于凝血功能检查的重要指标，ＡＰＴＴ代表
的是内源性凝血系统情况，ＰＴ代表的是外源性凝血
系统情况，ＴＴ代表的是纤维蛋白原向纤维蛋白转化
的时间［１７］。本研究中，观察组经为期 １个月的治
疗，比较对照组，ＡＰＴＴ、ＴＴ降低更为明显，ＦＩＢ、ＰＬＴ、
ＰＴ上升更为明显，说明观察组能够促进患者凝血功

能恢复。

通过比较 ＦＩＭ评分，结果显示，观察组对促进
患者功能独立性有明显效果。通过比较２组不良反
应，２种药物治疗四肢骨折均具有良好安全性。结
合注射用骨瓜提取物对患者凝血功能和创伤指标的

修复作用，提示注射用骨瓜提取物适用于四肢骨折

的临床治疗。
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种免疫调节因子，血清ＩＬ６水平升高可抑制 Ｔ淋巴
细胞活性，引起机体的免疫损伤［１３］。ＩＬ８同样作为
一种免疫调节因子，可促使细胞发生浸润并释放出

大量的活性物质，引起周围组织的损伤。ＴＮＦα作
为一种炎性因子，参与机体的炎性反应以及免疫应

答，可诱导中性粒细胞局部浸润，引起机体的局部炎

性反应［１４］。ＣＲＰ作为一种急性时相蛋白，在机体发
生损伤、感染时可迅速升高；同时 ＰＣＴ也是机体感
染后的一项敏感性指标，甚至比ＣＲＰ等炎性因子出
现时间更早［１５１６］。本研究结果显示，治疗后２组患
儿血清 ＩＬ６、ＩＬ８、ＴＮＦα、ＣＲＰ以及 ＰＣＴ均显著降
低，且观察组患儿降低程度更为显著，表明蒲地蓝口

服液联合阿奇霉素较单纯运用阿奇霉素治疗效果更

为显著，能够有效控制机体的炎性反应。研究显示，

支原体肺炎患儿机体容易出现免疫功能的紊乱，导

致Ｔ淋巴细胞亚群的异常，造成患儿机体免疫力的
降低［１７］。本研究结果显示，治疗后观察组患儿Ｔ淋
巴细胞亚群数量改变明显优于对照组，表明蒲地蓝

口服液联合阿奇霉素可有效调控 Ｔ淋巴细胞亚群
水平，从而有助于患儿免疫功能的提高，改善患儿的

临床治疗预后。

综上所述，蒲地蓝口服液联合阿奇霉素治疗支

原体肺炎患儿具有显著的临床疗效，可有效降低机

体炎性反应，改善患儿免疫功能。
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