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摘  要：下肢深静脉血栓形成（Lower Extremity Deep Venous Thrombosis，LEDVT）已经成为当今第三大血管疾病，由于其

可引起肺栓塞，危害人体健康降低生活质量。临床上，关于下肢深静脉的治疗方法主要有药物和手术两种治疗方法，但关于

有氧运动是否有助于治疗目前还没有统一说法。论文主要针对目前相关的一些研究理论和进展进行综述，阐明研究的目的和

意义。

Abstract: Deep vein thrombosis (Lower Extremity Deep Venous Thrombosis, LEDVT) has become the third largest vascular 
disease today, which can cause pulmonary embolism, harm the human health and reduce the quality of life. Clinically, the treatment 
methods of deep veins of the lower limbs mainly include drugs and surgery, but there is no unified statement about whether aerobic 
exercise is helpful for treatment. This paper mainly reviews some relevant research theories and progress to clarify the purpose and 
significance of the research.
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1 选题的目的及意义
鉴于早期运动护理在脑梗死偏瘫患者下肢深静脉血栓形

成中的预防作用及运动对深静脉血栓患者的影响的研究理

论，早期运动可以降低血栓发生率且效果显著，还增加了患

者动脉血液的流速 [1]。同样，在 PTS 的整个治疗过程中，

健康教育和功能锻炼有着手术及药物不可比拟的优势，能帮

助患者更好地恢复并且减少血栓复发的概率 [2]。结合现在临

床普遍应用的药物治疗手段，采用深静脉血栓大鼠用作研究

对象，成功复建模型后进行评价，并采用运动辅助药物治疗

的方式，设立对照组进行疗效对比从而达到探究运动辅助治

疗下肢深静脉血栓中的治疗效果的目的，为下肢深静脉血栓

患者是否在治疗过程中添加运动进行辅助治疗提供参考。

2 研究现状
临床中常见深静脉血栓疾病的出现，病因是患者血液非

正常的在深静脉管腔凝结而阻塞静脉，导致静脉回流障碍，

使患者出现下肢肿胀，局部深处触痛和足背屈性疼痛，早期

极易出现下肢深静脉血栓。如果不及时治疗或处理不当，有

可能会造成肺动脉栓塞，严重时可导致死亡。很多患者早期

同时出现皮肤溃烂，静脉回流受阻、皮肤色素沉着等并发症，

对患者的生活造成极大的困扰 [3]。有研究认为对于急性期的

正确且合适的处理或治疗方式是治疗血栓的有效手段 [4]。针

对急性期的治疗是治疗下肢深静脉血栓的关键，包含一般治

疗、搭配药物治疗和介入治疗。静脉血栓的介入治疗方法主

要包括三类：一是导管溶栓；二是机械溶栓；三是滤器植入。

这三种都安全有效，同时指南表明介入手术过后一般要服用

抗凝和抗血小板药物来预防 DVT 的发生。近几年来，气压

泵才作为一种物理治疗手段应用到临床测试，它可以取代人

手而进行治疗，通过对多腔气囊不断循环的充气放气对肢体

造成循环压力，使血液和淋巴的流动和循环得到改善，这也

是类似于运动的一种方法且仅仅是被动的运动，实际中与运

动的效果不可比拟。如今，运动也只是作为一种预防手段作
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为临床应用，并未作为后期的一种疗法 [2]。

3 前期研究记录
下肢深静脉血栓形成（Lower Extremity Deep Venous Throm-

bosis，LEDVT）多见于大手术或严重创伤，妊娠，肿瘤，

长期卧床等易栓原因，下肢体深静脉内血液异常凝结后阻塞

深静脉血管腔，导致静脉回流受阻现象的产生 [5]。现今已知，

深静脉血栓形成病因包括血流缓慢、静脉壁损伤及血液的高

凝状态，治疗血栓性疾病主要有溶栓和抗凝两种主要手段。

传统治疗血栓的药物主要有华法林、尿激酶、低分子肝素

钠、肝素、阿司匹林等。华法林抑制肝脏环氧化还原酶，干

扰维生素 K 活化合成，减少凝血酶引起的血小板聚集反应，

但无法作为体外抗凝药物。但阿司匹林联合低分子肝素钠与

华法林可发挥协同效应，有效抑制血小板聚集。但因华法林

用药复杂，联合法不便于给药。尿激酶可以激活患者体内纤

溶酶原转为纤溶酶，从而水解纤维蛋白使新鲜形成的血栓溶

解。它与华法林同样不能作为体外抗凝药物，并且起效缓慢

难以控制。利伐沙班能抑制游离和结合的 Ⅹa 因子达到抗凝

作用。在其他下肢深静脉血栓大鼠研究中表明，小剂量利伐

沙班与阿司匹林联用效果显著且强于任何单一药物。麻醉大

鼠后静脉注射利伐沙班小剂量依赖性地抑制 TF 诱导的凝血

酶－抗凝血酶（TAT）产生，不对纤维蛋白造成影响，可以

有效抗凝并且对血小板聚集无影响 [6]。同时利伐沙班与肝素，

低分子量肝素比较，可以降低血小板减少的危险，并且不需

定期去监测凝血活酶时间或像低相对分子质量肝素去监测

Ⅹa 因子，省时省力。所以本实验基于以上疗效，便捷和其

他因素的考虑选择利伐沙班作为口服药物治疗的手段。制备

下肢深静脉血栓大鼠模型的方式和手段多种多样，目前国内

报道的造模方式主要有：结扎法，狭窄法，氯化铁法、血栓

诱导剂干预法等，都可以成功、有效地建造动物血栓模型 [7]。

其中 Reyers 等建立的大鼠下腔静脉结扎法 DVT 模型最为经

济、常用 [8]。因为研究过程中，不仅要求动物模型符合人体

静脉血栓形成的病理学演变，还要求产生稳定可靠的血栓后

的大鼠能正常活动，以便有效地记录药物治疗及运动辅助治

疗的效果对比，狭窄法制作的动物模型管腔不完全狭窄更适

用于血栓溶解和再痛实验。氯化铁法由于是使用有毒化学物

质，所以容易造成动物死亡无法进行后续实验操作。诱导剂

法的实验周期较长，且参考深静脉血栓大鼠模型实验研究结

果，所以利用改良后的简易悬吊术的结扎法 [9] 进行后续的

实验（如表 1 所示）。

表 1 各处理方法的对比

方法 血管结扎法
急性

创伤
骨折法

铜针通电静脉

血栓法

处理时间 2h 6h 每次 3s 7d 0.5h

成功率 60%~80% 100% 63.3% 62.2% 88.8%

传统理论认为运动会引起血栓的脱落，造成肺栓塞的形

成或加重，因此下肢深静脉血栓患者在溶栓、抗凝后卧床治

疗 [10-11]。关于下肢深静脉患者溶栓后是否适合运动存在一定

争议，也有人研究深静脉血栓患者是否禁忌运动，但有观点

表示适当的有氧运动不但不会加深而且会有一定的改善作

用，目前对此并没有统一的说法 [12-13]。现在研究表明以呼吸

引导的足踝关节主动屈伸运动可以降低下肢静脉血栓的发

生率 [14]，从实验数据可以看出踝关节运动组与普通对照组

相比（如表 2 所示），DVT 发生率明显降低。同时踝关节

运动和药物治疗联合 DVT 发生率更低，所以对于本实验提

供了一定的展望前景，使此研究更具实验意义。

表 2 踝关节运动组与普通对照组相比

本课题基于以上各种现有的研究理论和成果，探究下肢

深静脉血栓患者是否有添加运动辅助治疗的必要性。

4 研究目标、研究内容及拟解决的关键性问题
4.1 研究目标

①探讨适度的有氧运动对于下肢深静脉血栓患者的

影响。

②根据影响从中探讨运动辅助药物治疗的效果及可

行性。

4.2 研究内容
①通过使成功复建后肢深静脉血栓的大鼠进行为期 8 周

适度的有氧运动训练，观察各项指标，研究得出有氧运动对

于下肢深静脉血栓的影响。

②基于三组实验大鼠各项指标的对比，探讨运动辅助治

疗下肢深静脉血栓的治疗效果及可行性。

4.3 拟解决的关键问题
①科学规范地复制后肢深静脉血栓动物模型。

②保持适度的有氧运动训练强度，防止剧烈运动造成血

栓脱落。

5 拟采取的实验方案
5.1 后肢深静脉血栓鼠模型的建立及验证

5.1.1 制作后肢深静脉血栓大鼠模型（采取简易悬吊

术制备大鼠深静脉血栓模型）
①各取 6 只大鼠开腹，将位于结扎线下方 1.0cm 长下腔

静脉段血管取出，用生理盐水漂洗，固定在 10% 甲醛中。

脱水后石蜡包埋、切片，行 HE 染色，在 200 倍光镜下观察

并摄片。

② SD 大鼠用 2% 戊巴比妥钠溶液 1mL/100g 腹腔注射

麻醉。开腹后，将肠管及其系膜拨向右侧，找到后腹腔，

游离左肾静脉与下腔静脉汇合处及其下方 1.0cm 长下腔静脉



75

Practical Medical Research

段，在左肾静脉汇入下腔静脉下方穿过一条“0”号丝线，

将结扎线两头穿过腹壁右侧，引出腹腔。用同种方式在髂总

静脉上方置一结扎线。将肠管及其系膜回纳腹腔，注意结扎

线的位置，防止压迫肠管。将 2 条结扎线打结分别固定在腹

壁外，2.0 mL 生理盐水注入腹腔中，关闭腹腔。需注意结

扎线的松紧度，太松会导致阻断血流的力量不足导致造模失

败；太紧则会将腹壁拉向腹腔压迫肠管造成众多不利结果。

结扎线松紧度也可以穿过 1 支普通中华牌 2B 铅笔为度。术

后动物保温，自由进食、饮水。

③在模型制备后 3h、6h 后肉眼观察并记录大鼠双下肢

的颜色和肿胀情况。在两个不同时间段各取 5 只大鼠开腹，

取出结扎线下方 1.0cm 长下腔静脉段血管，生理盐水漂洗，

在 10% 甲醛中固定。脱水后石蜡包埋、切片，行 HE 染色，

在 200 倍光镜下观察并摄片。

④模型评价标准：造模期间，在术后对每只大鼠血液中

血小板计数，FIB 和 D- 二聚体指标进行测定，观察三项指

标是否异常增高。再进行凝血四项的检查。两个时段随机各

抽取两只大鼠，采用苯巴比妥钠（75mg/kg）腹腔注射麻醉，

解剖大鼠显露双侧股静脉，通过是否产生血栓用以验证模型

的成功性。

5.1.2 观察及检测一般项目
大鼠的一般状态：精神状态，双足的颜色、僵硬度及温

度，双足肿胀程度，站立行走情况。

检测凝血四项：凝血酶原时间（PT）、活化部分凝血

活酶时间（APTT）、凝血酶时间（TT）、纤维蛋白原（FIB）。

同时测定血小板计数和 D- 二聚体的数值。

5.2 实验设计分组及治疗
第一，健康的 SD 大鼠共 40 只，其中 10 只作为模型对

照组，将造模成功后的 30 只大鼠按照随机数字法将其分为

3 组，分别是：运动治疗组、药物治疗组、运动辅助药物治

疗组，每组 10 只，分笼饲养。

①模型对照组：在模型制备后 3h、6h 后肉眼观察并记

录大鼠双下肢的颜色和肿胀情况。在两个不同时间段各取 5

只大鼠开腹，将结扎线下方 1.0cm 长下腔静脉段血管取出，

生理盐水漂洗，在 10% 甲醛中固定。脱水后石蜡包埋、切片，

行 HE 染色，在 200 倍光镜下观察并摄片。

②运动治疗组：每日对 10 只大鼠进行健康评估（体重、

进食量），训练方案：每周训练 5d，跑速在 10~15m/min，

早上 0.5h，下午 0.5h，每日共计 1h（达到适度的有氧运动

的强度），中间可作短暂休息，每次 5min，训练共计 8 周。

期间正常饲喂的同时不给予其他治疗。

③药物治疗组：每日对 10 只大鼠进行健康评估（体

重，进食量），每日空腹经口灌胃给予 1 灌胃液（相当于 

2.6 mg/kg），服药后 4h 统一进餐，每日给药一次，持续治

疗 8 周。期间正常饲喂的同时安静休养，不进行运动。

④运动辅助药物治疗组：每日对 10 只大鼠进行健康评

估（体重，进食量），每日空腹经口灌胃给予 1 灌胃液（相

当于 2.6 mg/kg），服药后 4h 统一进餐，每日给药一次，

持续治疗 8 周。期间正常饲喂，同时每周训练 5d，跑速在

10~15m/min，早上 0.5h，下午 0.5h，每日共计 1h（达到适

度的有氧运动的强度），中间可作短暂休息，每次 5min，

训练共计 8 周。

第二，各组大鼠每周进行观察及一般检查项目，每周

一次。

①大鼠的一般状态：精神状态，双足的颜色、僵硬度及

温度，双足肿胀程度，站立行走情况。

②检测方法：

PT：观测大鼠血浆的凝固时间。

PTR：受检血浆的凝血酶原时间 / 正常血浆的凝血酶原

时间。

TT：在受检血浆中加入“标准化”凝血酶溶液，到开

始出现纤维蛋白丝所需的时间。

APTT：在大鼠血浆中加入活化部分凝血活酶时间试剂

和 Ca2+ 后观察血液凝固所需时间。

FIB：Clauss 检测结果与参比血浆制成的标准曲线对比

可得出纤维蛋白原的含量。

D- 二聚体：胶乳凝集法，用乳胶颗粒对 D- 二聚体的特

异性抗体进行吸附。

血小板计数：电阻抗法或荧光法。

③观察指标：统计三组前后凝血四项指标（PT、

APTT、TT、FIB）水平。同时，统计三组前后血小板计数和 D-

二聚体的数值。

统计学处理：数据处理使用 SPSS 22.0 软件包，计量资

料以表示，t检验，计数资料以 n（%）表示，χ2检验，P＜ 0.05

为差异有统计学意义。

5.3 可行性分析
①制备下肢深静脉血栓大鼠模型的方式和手段多种多

样，目前国内报道的造模方式都可以成功、有效地建造动物

血栓模型 [7]。

②关于下肢深静脉患者溶栓后是否适合运动存在一定争

议，但有观点表示适当的有氧运动不但不会加深而且会有一

定的改善作用，目前对此并没有统一的说法 [12-13]。

③检测方法和药物较为便捷，便宜，安全性较高。

6 预期结果
①单纯的运动不能够治疗血栓，效果较差。

②运动辅助药物治疗的效果比单纯的药物治疗疗效好，

血栓溶解速度较快。

7 结论
目前中国和其他国家仅仅将运动用来预防血栓形成，并

未有规范化指南指导其成为一种疗法，近年来采用的气泵物

https://baike.baidu.com/item/%E5%87%9D%E8%A1%80%E9%85%B6%E5%8E%9F%E6%97%B6%E9%97%B4/1797439
https://baike.baidu.com/item/%E5%87%9D%E8%A1%80%E6%B4%BB%E9%85%B6
https://baike.baidu.com/item/%E5%87%9D%E8%A1%80%E6%B4%BB%E9%85%B6
https://baike.baidu.com/item/%E5%87%9D%E8%A1%80%E9%85%B6%E6%97%B6%E9%97%B4/1797514
https://baike.baidu.com/item/%E7%BA%A4%E7%BB%B4%E8%9B%8B%E7%99%BD%E5%8E%9F/1363059
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理治疗方法也只是一种被动的运动，不能和真正的运动相

比，但也从其他方面认证了运动确实有助于降低 DVT 的发

生率。而且运动作为一种有效，安全，无创的方法，减少了

交叉感染的风险，同时经济实惠，实用性较高，能为患者提

供更具性价比的康复治疗方式。但近年来国际研究数据较

少，也没有开展动物实验进行研究，临床样本不够多所以存

在一定的局限性。希望本实验研究可以进一步开展大样本的

研究，为临床提供一定的实验依据。
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