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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
（４３６２±３４５）Ｕ／Ｌ、ＬＤＨ（２３２４２±１１０５）ｍｍｏｌ／Ｌ、ＣＫＭＢ（２６１０±２４１）Ｕ／Ｌ、ＧＯＴ（３１１９±２８９）Ｕ／Ｌ、ＧＰＴ（２８２７±
３１９）Ｕ／Ｌ、ＤＤ（１７７５２±１２５６）μｇ／Ｌ均显著低于对照组（Ｐ＜００５）；２）观察组 ＦＩＢ（３４２±０３４）ｇ／Ｌ、ＰＬＴ（１７１１９±
１４７４）×１０９／Ｌ、ＰＴ（３３８１±３１０）ｓ明显比对照组高，ＡＰＴＴ（３２５２±２５６）ｓ、ＴＴ（１５２７±２４７）ｓ比对照组低（Ｐ＜００５）；
３）观察组用药后ＦＩＭ评分（１１１８４±５１９）分显著高于对照组（９８３５±４６７）分（Ｐ＜００５）；４）观察组用药后总不良反应
率（３４５％）与对照组（８２４％）差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。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［１２］。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
１１　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＞００５），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） ３１２５±２１６２８７６±２０８０８７４ ０４３２
性别［例（％）］ 男 ５４（６２０７） ４９（５７６５） ２７１９ ００１０

女 ２３（２６４４） ３６（４２３５）
骨折时间（ｈ） ２９４４±０９２３０６０±０７１０７３９ ０６１８

致伤原因［例（％）］ 车祸伤 ５４（６２０７） ５３（６２３５） ２９２５ ０００８
摔伤 ２３（２６４４） ２６（３０５９）
坠落伤 ７（８０５） ５（５８８）
砸伤 ３（３４５） １（１１８）

骨折部位［例（％）］尺桡骨骨折 １９（２１８４） ２２（２５８８） ２８５４ ０００９
肱骨骨折 １８（２０６９） １７（２０００）
胫腓骨骨折 ２７（３１０３） ２４（２８２４）
股骨骨折 １４（１６０９） １２（１４１２）
髌骨骨折 ３（３４５％） ２（２３５％）
踝部骨折 ６（６９０％） ８（９４１％）

并发症［例（％）］ 糖尿病 ３（３４５％） ５（５８８％） １６２５ ０２７４
高血压 ２（２３０％） ４（４７１％）
高脂血症 ５（５７５％） ２（２３５％）

１２　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。
１３　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］。

１４　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，１６５ｇ／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。

１５　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。

１５１　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（ＤＤ）、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）。
１５２　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；

ＲＡＣ１８００）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）。
１５３　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］。

１５４　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。

１６　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＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　２组血清创伤指标变化比较　用药前，组间
ＧＰＴ、ＤＤ、ＣＫ、ＬＤＨ、ＧＯＴ、ＣＫＭＢ差异无统计学意义
（Ｐ＞００５）；用药后，２组每项创伤标志物显著降低（Ｐ
＜００５），观察组明显比对照组低（Ｐ＜００５）。见表２。
２２　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＞００５）；
用药后，２组ＴＴ、ＡＰＴＴ显著降低，ＰＬＴ、ＦＩＢ、ＰＴ显著
上升（Ｐ＜００５），观察组ＦＩＢ、ＰＬＴ、ＰＴ明显比对照组
高，ＡＰＴＴ、ＴＴ比对照组低（Ｐ＜００５）。见表３。
２３　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＞００５）；用药后，２组 ＦＩＭ
分数均明显提高（Ｐ＜００５），观察组明显高于对照
组（Ｐ＜００５）。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） ＤＤ（μｇ／Ｌ） ＧＰＴ（Ｕ／Ｌ） ＣＫＭＢ（Ｕ／Ｌ） ＬＤＨ（ｍｍｏｌ／Ｌ）

对照组（ｎ＝８５）
　用药前 ７４１４±４１８ ８６２８±３５６ ３０２２０±１８７５ ５７１６±５２４ ６９７３±４９５ ３０９２４±１７６９
　用药后 ５９１１±３６５ ４５８７±２８２ ２１４９５±１２５４ ４１６８±２７８ ３８１２±２６３ ２６７２１±１２４５

观察组（ｎ＝８７）
　用药前 ７８１９±３０８ ８５７２±４１２ ３１４３４±１４３５ ５９９１±３９５ ７３３８±６１０ ３１６８１±１５２４
　用药后 ４３６２±３４５△ ３１１９±２８９△ １７７５２±１２５６△ ２８２７±３１９△ ２６１０±２４１△ ２３２４２±１１０５△

　　注：与用药前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

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 １４２６±１３６ ５６２８±２９８ ６２２０±４７１ ２３１６±２４６ １６４±０３８
　用药后 ２１４５±２９８ １４５８７±１３１７ ４４９５±２３８ １８６８±２８９ ２０７±０４５

观察组（ｎ＝８７）
　用药前 １４５６±２１５ ５５５２±４５４ ６３３４±３３５ ２４９１±３５６ １５１±０２９
　用药后 ３３８１±３１０△ １７１１９±１４７４△ ３２５２±２５６△ １５２７±２４７△ ３４２±０３４△

　　注：与用药前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

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 ７５６±１３７ ８９２±１６１ ３３８４±４５２ ６９１±１５６ １４５１±２２９ １２９８±２４１ ８４７２±４８２
　用药后 １２８１±２５５△ １３６５±２８１△ ４０５２±３６３△ １０２７±２４７△ １８４２±３３４△ １６１７±２５２△ １１１８４±５１９△

观察组（ｎ＝８７）
　用药前 ８２７±１３６ ９２８±１４５ ３２８１±２７１ ６１６±１４６ １３６４±２３８ １２０２±２３７ ８２１８±４３７
　用药后 １１１１±２３８ １０８７±１４７ ３６９５±４３８ ８７１±１５９ １６０７±３４５ １４６４±２４８ ９８３５±４６７

　　注：与用药前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

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（１１８） ２（２３５） ２（２３５） １（１１８） １（１１８） ７（８２４）
观察组（ｎ＝８７） ２（２３０） １（１１５） － － － － － ３（３４５）

２４　２组药物不良反应发生情况　观察组不良反
应率３４５％，对照组８２４％，差异无统计学意义（χ２

＝１７９９，Ｐ＝０１８０＞００５）。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［８９］。

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［１０１１］。

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；

ＤＤ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［１２１３］。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、ＤＤ、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［１５１６］；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ＩＬ６水平升高可抑制 Ｔ淋巴
细胞活性，引起机体的免疫损伤［１３］。ＩＬ８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。ＴＮＦα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［１５１６］。本研究结果显示，治疗后２组患
儿血清 ＩＬ６、ＩＬ８、ＴＮＦα、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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