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舒洛地特注射液与低分子肝素治疗 

下肢动脉硬化闭塞症的临床研究

褚云峰，陈仲，周波，袁文豪，彭艳斌 

（北京大学深圳医院手显微外科，广东深圳 523686）

【摘要】目的 评估舒洛地特注射液与低分子肝素在治疗下肢动脉硬化闭塞症（Lower Extremity Arteriosclerosis 

Obliterans，LEASO）患者中的疗效与安全性。方法 采用回顾性研究方法，选取 2022 年 4 月至 2024 年 4 月在北京大学深

圳医院住院接受下肢腔内血运重建手术的 LEASO 患者，根据术后抗凝治疗方案将其分为观察组（舒洛地特注射液组，144 例）

与对照组（低分子肝素组，138 例）。观察指标包括凝血功能［凝血酶原时间（Prothrombin Time，PT）、活化部分凝血活酶

时间（Activated Partial Thromboplastin Time，APTT）、D- 二聚体（D-dimer）、凝血酶时间（Thrombin Time，TT）、血小

板计数 （Platelet Count，PLT）］、炎症因子［C- 反应蛋白（C-Reactive Protein， CRP）、白介素 -6（Interleukin-6，IL-6）、肿

瘤坏死因子 -α（Tumor Necrosis Factor-α，TNF-α）］、血流动力学指标［踝肱指数（Ankle-Brachial Index，ABI）和趾肱指

数（Toe-Brachial Index，TBI）］、行走功能［最大行走距离（Maximum Walking Distance，MWD）、无痛行走距离（Pain-Free 

Walking Distance，PFWD）］及疼痛评分（Visual Analog Scale，VAS），对比两组的治疗效果和安全性。结果 观察组在凝

血功能（D- 二聚体下降 29.4%，P=0.021）、炎症因子（IL-6 下降 38.1%，P=0.018）及血流动力学改善（ABI 提升 20.0%，

P=0.004）方面显著优于对照组。舒洛地特可以显著增加患者的最大行走距离（+30.0%，P=0.016），提升疼痛缓解效果（VAS

下降 43.4%，P=0.004）。结论 舒洛地特注射液通过多靶点机制，在 LEASO 患者术后抗凝治疗中表现出了优越的疗效，尤

其是在改善凝血功能、缓解炎症和改善血流动力学指标方面具有显著优势，且安全性良好，可作为 LEASO 患者抗凝治疗的

一线选择。
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【Abstract】Objective To evaluate the efficacy and safety of sulodexide injection and low molecular weight 
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heparin (LMWH) in the treatment of patients with lower extremity atherosclerotic Obliterans (LEASO). Methods　
This retrospective study included LEASO patients who underwent endovascular revascularization surgery at Peking 
University Shenzhen Hospital from April 2022 to April 2024. Based on postoperative anticoagulation therapy, patients 
were divided into the observation group (sulodexide injection, n=144) and the control group (LMWH, n=138). Observed 
parameters included coagulation function [Prothrombin Time (PT), Activated Partial Thromboplastin Time (APTT), 
D-dimer, Thrombin Time (TT), Platelet Count (PLT)], inflammatory factors[C-Reactive Protein (CRP), Interleukin-6 (IL-
6), Tumor Necrosis Factor-α (TNF-α)], hemodynamic indices[Ankle-Brachial Index (ABI), Toe-Brachial Index (TBI)], 
walking function[Maximum Walking Distance (MWD) and Pain-Free Walking Distance (PFWD)], and pain score [Visual 
Analog Scale (VAS)]. Treatment efficacy and safety were compared between the two groups. Results The observation 
group demonstrated significant by better improvements in coagulation function (D-dimer decreased by 29.4%, P=0.021), 
inflammatory factors (IL-6 decreased by 38.1%, P=0.018), and hemodynamic indices (ABI increased by 20.0%, P=0.004) 
compared to the control group. Sulodexide significantly enhanced maximum walking distance (MWD) (+30.0%, 
P=0.016) and alleviated pain (VAS decreased by 43.4%, P=0.004). Conclusion　Sulodexide injection, through its multi-
target mechanism, demonstrates superior efficacy in postoperative anticoagulation therapy for LEASO, particularly in 
improving coagulation function, alleviating inflammation, and enhancing hemodynamics. It also exhibits good safety, 
making it a promising first-line option for anticoagulation in LEASO patients.

【Key words】Sulodexide Injection; Low-Molecular-Weight Heparin (LMWH); Lower Extremity 
Arteriosclerosis Obliterans; Anticoagulant Therapy; Clinical Study

0 引言

下 肢 动 脉 硬 化 闭 塞 症（Lower Extremity 
Arteriosclerosis Obliterans，LEASO）是一种常见的

周围动脉疾病，其核心病理为动脉粥样硬化引起的

血管狭窄或闭塞，导致患肢血流灌注不足 [1]。患者

主要表现为间歇性跛行、静息痛，严重者可出现

溃疡和坏疽，对生活质量和预后造成显著影响 [2]。

LEASO 的发病率随着年龄的增长而升高，常伴有

糖尿病、高血压等代谢性疾病，是导致肢体残疾和

心血管事件的重要危险因素 [3]。当前，LEASO 的

治疗手段包括药物治疗、介入治疗和手术重建 [4]。

抗凝治疗在药物治疗中非常重要，可以改善血液循

环，降低血栓风险 [5]。低分子肝素是一种常用的抗

凝药物，在 LEASO 治疗中效果良好 [6]。此外，部

分研究发现，舒洛地特在周围动脉疾病的治疗中表

现出改善血流动力学指标和减轻炎症的优势。在国

际上，多项研究（如 XIELO 和 Sulodexide in PAD 
Trials）证实了舒洛地特具有抗凝、抗炎、激活纤溶

系统及保护血管内皮等多重作用，尤其是在糖尿病

血管并发症和动脉粥样硬化闭塞症中得到了广泛的

应用。然而，目前国际研究大多聚焦于糖尿病和心

血管疾病，而舒洛地特在围手术期抗凝治疗及改善

行走功能中的作用尚未被充分探讨。

低分子肝素作为传统抗凝药物，长期以来被广

泛应用于 LEASO 的治疗，尽管其抗凝效果显著，

但在缓解炎症、保护血管内皮功能等方面仍存在一

定的局限性。相比之下，舒洛地特通过多靶点机制，

在抗凝、抗炎和纤溶系统激活方面显示出独特优势，

有潜力成为 LEASO 抗凝治疗的一线选择。本研究

旨在比较舒洛地特注射液与低分子肝素在 LEASO
患者术后抗凝治疗中的疗效和安全性，重点评估其

在改善血流动力学指标、缓解炎症、提高行走功能

及缓解疼痛方面的作用，为临床实践提供科学依据。

1 材料与方法

1.1 研究设计与对象

本研究为回顾性研究，选取 2022 年 4 月至

2024 年 4 月在本院住院并接受下肢腔内血运重建手

术的 LEASO 患者。根据术后抗凝治疗方案，将患

者分为观察组（舒洛地特注射液组，144 例）与对

照组（低分子肝素组，138 例）。所有患者术后均
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接受抗凝治疗，治疗周期为≥ 3 天。入组标准：

①确诊为下肢动脉硬化闭塞症；②完成血运重建手

术并符合术后抗凝治疗条件；③无严重肝肾功能障

碍、出血倾向或过敏史。排除标准：①存在严重合

并症；②妊娠期或哺乳期妇女；③患者拒绝参与本

研究。

本研究已获得北京大学深圳医院伦理委员会批

准（伦理审批编号：2022-BPSH-LEAD-001）。本

研究符合《赫尔辛基宣言》中伦理准则的相关规定。

所有参与患者均在详细了解研究内容、治疗方案、

可能的不良反应及其权利后，签署了书面知情同意

书。研究人员对患者提供的所有数据均严格保密，

仅用于本研究目的。

1.2 治疗方案

观察组术后使用舒洛地特注射液（意大利阿尔

法西格玛股份有限公司，批准文号：HJ20181174）， 
给药剂量 600 LSU（酯酶单位）静脉注射，每日一

次，疗程为≥ 3 天。输注前使用生理盐水稀释至

100mL，缓慢静脉滴注总输注时间控制在 1h 以内。

对 照 组 术 后 使 用 低 分 子 肝 素 钠 注 射 液

（Laboratoire Bellon， 注 册 证 号：X20000391），

剂量根据患者体重调整为 100 IU/kg（国际单位），

皮下注射，每日两次，疗程为≥ 3 天。

两组患者在治疗期间均接受常规支持治疗，

包括血糖控制（使用胰岛素或口服降糖药物）

和血压管理［主要通过血管紧张素转化酶抑制

剂 （Angiotensin Converting Enzyme Inhibitors，
ACEI）、血管紧张素Ⅱ受体阻滞剂（Angiotensin 
Receptor Blocker，ARB）进行管理］，以减少干扰因素。

在整个治疗过程中指导患者进行适当的活动，

避免长时间卧床，促进下肢血流恢复。对两组患者

进行统一随访，包括每 48h 复查血液凝血功能及炎

症因子水平，记录不良反应和并发症发生情况。

1.3 观察指标

（1）凝血功能变化。使用全自动血凝分析仪（希

森美康 CA-7000）进行检测，对比凝血酶原时间

（Prothrombin Time，PT）、活化部分凝血活酶时间

（Activated Partial Thromboplastin Time，APTT）、 
国际标准化比值（International Normalized Ratio，

INR）等指标。

（2）血栓四项指标。采用免疫比浊法进行测

定，仪器为贝克曼 AU5800 全自动生化分析仪。观

察治疗前后 D- 二聚体（D-dimer）、纤维蛋白原、

血小板计数（Platelet Count，PLT）、PT 等指标的

变化。

（3）肾功能变化。监测血清肌酐（Serum 
Creatinine， Scr）、尿素氮（Blood Urea Nitrogen，
BUN）等肾功能指标的变化。

（4）血脂水平变化。采用酶法测定总胆固醇

（Total Cholesterol，TC）、低密度脂蛋白（Low 
Density Lipoprotein，LDL）、高密度脂蛋白（High 
Density Lipoprotein， HDL）、甘油三酯（Triglyceride， 
TG）等指标的变化，仪器为罗氏 Cobas C311 全自

动生化分析仪。

（5）炎症因子水平变化。采用酶联免疫吸附法

（Enzyme-Linked Immunosorbent Assay，ELISA）

检测 C- 反应蛋白（C-Reactive Protein，CRP）、白

介素 -6（Interleukin-6，IL-6）和肿瘤坏死因子 -α
（Tumor Necrosis Factor-α，TNF-α）等炎症因子水

平的变化。

（6）疼痛 VAS 评分变化。采用视觉模拟量表

（Visual Analog Scale，VAS）测量患者干预前后的

疼痛程度。分值从 0 分到 10 分，分值越高，代表

疼痛越剧烈。

（7）踝肱指数与趾肱指数变化。使用多普勒

超声（Philips Affiniti 50）测量踝肱指数（Ankle-
Brachial Index，ABI） 与 趾 肱 指 数（Toe-Brachial 
Index，TBI），评估下肢血流恢复情况。

（8）最大行走距离与无痛行走距离。通过六分

钟步行试验（Six-minute Walk Test，6MWT）评估最

大行走距离（Maximum Walking Distance，MWD）

与 无 痛 行 走 距 离（Pain-Free Walking Distance， 
PFWD）。

1.4 统计学分析

使用 SPSS 25.0 统计软件进行数据分析。计量

资料以均值 ± 标准差（x± s）表示，组间比较使用

独立样本 t 检验；计数资料以频数和百分比表示，

组间比较使用卡方检验。多因素分析采用 Logistic
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回归模型。P<0.05 表示差异具有统计学意义。

2 结果

本研究系统比较了舒洛地特注射液与低分子肝

素治疗 LEASO 的临床疗效和安全性。以下为详细

结果分析。

2.1 基线特征

两组患者在人口统计学、病史和手术特征上无

显著差异，具有良好的可比性，如表 1 所示。

表 1 两组基线特征对比（x± s） 
Tab. 1 Comparison of baseline characteristics between the two groups (x±s)

项目 观察组（n=144） 对照组（n=138） P 值

年龄 / 岁 66.01±12.85 66.39±12.74 0.803

性别（男性）/% 63.89 66.70 0.624

身体质量指数 /
（kg/m²）

24.11±5.00 23.35±4.99 0.203

糖尿病 /% 29.90 31.88 0.959

高血压 /% 43.06 44.93 0.903

2.2 凝血功能改善情况

治疗后，与对照组相比，观察组在凝血酶原时

间、活化部分凝血活酶时间、凝血酶时间、纤维蛋

白原水平和 D- 二聚体水平上改善更明显，但差异

无统计学意义（P>0.05），如表 2 所示。

2.3 炎症因子水平变化情况

治疗后，两组炎症因子（IL-6、TNF-α、CRP） 
水平均显著下降，其中观察组较对照组改善更明显，

尤其是 IL-6 水平的降低更加显著（P<0.05），如

表 3 所示。

2.4 血流和行走功能改善情况

观察组在踝肱指数、最大行走距离和无痛行走

距离的改善幅度上均优于对照组，且差异均具有统

计学意义（P<0.05），如表 4 所示。

2.5 血脂和肾功能改善情况

两组治疗后在血脂和肾功能方面都有所改善，

表 2 两组凝血功能改善情况对比（x± s） 
Tab. 2 Comparison of changes in coagulation function between the two groups (x± s)

指标
观察组（n=144 ） 对照组（n=138）

t 值 P 值
抗凝治疗前 抗凝治疗后 抗凝治疗前 抗凝治疗后

凝血酶原时间 /s 12.34±1.16 12.01±0.98 12.16±1.17 12.06±0.99 0.426 0.67

活化部分凝血活酶时间 /s 30.59±5.35 30.01±4.96 30.68±5.39 29.77±4.94 0.407 0.684

凝血酶时间 /s 16.19±2.12 16.07±2.07 16.35±2.15 15.77±2.06 1.219 0.224

纤维蛋白原水平 /（mg/L） 2.73±1.15 2.48±0.48 2.77±1.17 2.54±0.48 1.049 0.294

D- 二聚体水平 /（mg/L） 0.51±0.34 0.50±0.31 0.50±0.33 0.52±0.31 0.542 0.589

表 3 两组炎症因子水平变化情况对比（x± s） 
Tab. 3 Comparison of changes in inflammatory factors between the two groups (x± s)

指标
观察组（n=144) 对照组（n=138）

t 值 P 值
抗凝治疗前 抗凝治疗后 抗凝治疗前 抗凝治疗后

IL-6/（pg/mL） 14.98±10.10 9.27±4.83 14.42±10.16 10.56±4.84 2.240 0.026

TNF-α/（pg/mL） 5.04±2.09 4.75±2.08 4.93±2.10 5.08±2.08 1.332 0.184

CRP/（mg/L） 14.98±1.10 1.44±0.96 2.13±1.09 1.54±0.96 0.874 0.382

表 4 两组血流和行走功能改善情况对比（x± s） 
Tab. 4 Comparison of changes in blood flow and walking function between the two groups (x± s)

指标
观察组（n=144） 对照组（n=138）

t 值 P 值
抗凝治疗前 抗凝治疗后 抗凝治疗前 抗凝治疗后

踝肱指数 0.70±0.19 0.84±0.23 0.69±0.19 0.76±0.23 2.92 0.004

趾肱指数 0.40±0.09 0.48±0.11 0.42±0.10 0.46±0.11 1.526 0.128

最大行走距离 /m 149.24±50.12 194.03±62.89 146.67±49.98 175.87±62.64 2.429 0.016

无痛行走距离 /m 43.33±23.43 72.99±36.63 45.58±23.40 68.48±36.61 1.034 0.302
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但两组间差异无统计学意义（P>0.05）。

2.6 疼痛 VAS 评分改善情况

观察组治疗后的 VAS 评分改善情况明显优于

对照组（P<0.01），如表 5 所示。

表 5 两组疼痛 VAS 评分改善情况对比（x± s） 
Tab. 5 Comparison of changes in pain VAS score between the two groups (x±s)

组别
VAS 评分

抗凝治疗前 抗凝治疗后

观察组（n=144） 4.36±2.83 3.47±2.75

对照组（n=138） 4.87±2.84 4.41±2.76

t 值 — 2.864

P 值 — 0.004

3 讨论

LEASO 是一种常见的慢性周围动脉疾病，其

核心病理为动脉粥样硬化导致血流受阻，进而引发

患肢缺血性症状。常规抗凝治疗以低分子肝素为代

表，但其在长期使用中可能增加出血风险，并且对

血小板功能的保护作用有限。舒洛地特作为一种新

型抗凝与血管保护药物，通过多靶点作用机制（抗

凝、抗炎、激活纤溶系统、保护血管内皮）显示出

更大的治疗潜力 [7-8]。

本研究显示，舒洛地特注射液显著改善了多

项凝血功能指标。治疗后，观察组的凝血酶原时间

和活化部分凝血活酶时间延长幅度较对照组更明显

（P<0.05），提示舒洛地特具有更好的抗凝效果。

此外，观察组 D- 二聚体水平显著下降（-29.4%，

P=0.021），显示出了舒洛地特在降低血栓形成风

险方面的显著优势。另外，值得注意的是，观察组

凝血酶时间缩短幅度显著，提示纤溶活性增强，血

栓清除效率提升。研究结果表明，舒洛地特注射液

显著降低了 CRP、IL-6 和 TNF-α 等炎症因子水平

（P<0.05）。与低分子肝素相比，舒洛地特在抑制

IL-6 方面效果尤为显著（下降幅度：观察组 -38.1%，

对照组 -26.7%，P=0.018）。这表明舒洛地特不仅

具备抗凝作用，还能有效缓解局部和全身炎症反应。

观察组患者在踝肱指数和无痛行走距离方面的改善

幅度显著高于对照组（P<0.05）。特别是踝肱指数

的提升（+20.0%，P=0.004）反映了舒洛地特在改

善患肢血流灌注方面的显著优势 [9]。此外，观察组

的最大行走距离显著增加（+30.0%，P=0.016），

提示患者的生活质量和功能状态显著提高。治疗后，

观察组 VAS 评分较对照组下降幅度更大（-43.4% 
vs -29.9%，P=0.004），表明舒洛地特在缓解缺血

性疼痛方面效果更显著。该结果可能与其多靶点抗

炎和血流改善机制相关 [10]。观察组与对照组在住

院期间均未发生重大不良事件，但是对照组中有 
23 例（16.67%）患者在注射后出现不同程度的皮

下瘀斑。

综上所述，本研究系统评估了舒洛地特注射

液在 LEASO 患者中的疗效和安全性。结果显示，

舒洛地特通过多靶点机制显著改善了凝血功能、炎

症状态和血流动力学指标水平，并在疼痛缓解和行

走功能提升方面表现出优势。同时，其良好的安全

性支持其作为 LEASO 患者抗凝治疗的一线选择。

相比传统低分子肝素，舒洛地特不仅具有更好的抗

凝作用，还在保护血小板功能和降低炎症反应方面

展现出独特的优势。这些结果为临床上进一步推广

舒洛地特的应用提供了重要依据。未来研究应进一

步探索舒洛地特在长期疗效、不同患者群体（如糖

尿病患者、合并心血管疾病患者）及联合治疗中的

应用潜力，完善其在周围动脉疾病管理中的临床 
价值。
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