
 

专家寄语	
多年来我们十分重视癌症患者的高凝状态及静脉血栓形成，并希望通过研究降低由此导致的并发症和转移，提高治愈率

和患者的生活质量。很高兴，由李氏大药厂控股有限公司、哈尔滨血液病肿瘤研究所与中国临床肿瘤学会（CSCO）联合启

动了本项工作。 

静脉血栓栓塞症（VTE）是恶性肿瘤的重要并发症之一，也是导致肿瘤患者死亡的原因之一。对肿瘤患者进行 VTE 风险

的系统评估，并对高危患者进行预防干预，是降低肿瘤患者死亡率，改善患者生存质量的重要措施。美国国家癌症综合治疗

联盟（NCCN），美国临床肿瘤学会（ASCO），欧洲肿瘤内科学会（ESMO）总结研究数据与临床实践，颁布了肿瘤患者 VTE
预防治疗指南，对肿瘤患者的 VTE 的防治工作起到了积极推动作用。但随着更多的肿瘤患者预防 VTE 循证医学的出现仍有

待提高。为此，我们组织国内临床肿瘤学、血液学及止血血栓专家进行了多次讨论、不断完善，最终形成指南，供临床医师

参考。 

为使大家在临床工作中更方便地查询指南内容，我们特制作了 2014-2015《中国肿瘤相关静脉血栓栓塞症的预防与治疗

专家指南》手册，赠予各位临床肿瘤医师，希望对各位医师的临床工作有所帮助。感谢李氏大药厂控股有限公司对本指南印

刷、发放工作的支持！ 

孙燕院士	
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一、 前言	
血栓栓塞性疾病涉及的范围而言，主要包括以下几个方面：1）动脉血栓栓塞性疾病：包括急性冠脉综合征、心房颤动、

动脉缺血发作、脑卒中等；2）静脉血栓栓塞性疾病：静脉血栓栓塞症（venous thromboembolism,VTE）包括肺血栓栓塞症

（pulmonary thromboembolism,PTE）和深静脉血栓形成（deep venous thrombosis,DVT）等。 

静脉血栓栓塞症（VTE）是肿瘤的重要并发症之一，发生率为4%至20%，也是导致肿瘤患者死亡的原因之一。肿瘤患者
发生VTE（包括深静脉血栓形成（DVT）和肺栓塞（PE））的风险比非肿瘤患者高数倍。住院和接受积极治疗的肿瘤患者是
VTE发生的高危人群。国外循证医学研究发现，肿瘤患者伴血栓形成风险升高4.1倍，而化疗则升高6.5倍。在所有VTE患者
中，肿瘤患者占20%，其中接受化疗的患者占所有VTE患者人数大约占13%。尽管风险如此之高，2010年国内在CSCO及哈
尔滨血液病肿瘤血研所制定了《中国肿瘤相关静脉血栓栓塞症的预防与治疗专家共识》。经过四年多的临床实践已引起了肿
瘤医护研人员的重视，已经成为肿瘤并发静脉血栓栓塞的指导性文献。但由于条件限制还有少部分三甲医院肿瘤科及三甲肿
瘤专科医院还没有完全推广。一方面是肿瘤患者的VTE防治涉及多学科，循证医学资料多而庞杂，缺少系统归纳；二是尽管
VTE预防的概念已经被普遍接受，但国内尚缺乏针对肿瘤患者的VTE防治的循证医学，因而限制了肿瘤患者的VTE防治工作。
为此我们在2014年8月组织国内临床肿瘤及血液学和止血血栓专家对肿瘤患者VTE的发生率、危险因素、预防方法与治疗原
则进行了更新，形成2014-2015年中国共识指南，供临床肿瘤医师参考。 
	

二、凝血及抗凝血机制	

血液凝固是无活性的凝血因子 ( 酶原 ) 被有序地、逐级放大地激活，转变为有蛋白降解活性的凝血因子的系列性酶反
应过程。凝血的最终产物是血浆中的纤维蛋白原转变为纤维蛋白。 
1. 凝血活酶生成 

凝血活酶的生成过程一般被分为外源性凝血途径和内源性凝血途径，两条凝血途径的主要区别在于启动方式及参加的凝
血因子不同，结果形成了两条不同的凝血因子激活通路。 
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a. 外源性凝血途径血管损伤时，其内皮细胞表达组织因子（TF）并释入血流。 TF 与Ⅶ因子或Ⅶa因子在钙离子 (Ca 2+ ) 
存在的条件下，形成TF/Ⅶ因子或 TF/Ⅶa 因子复合物，这两种复合物均可激活X因子，后者的激活作用远远大于前者，近年
发现它们还存在激活Ⅸ因子的作用。 

b. 内源性凝血途径内源性途径一般从Ⅻ因子的激活开始，血管内膜下组织，特别是带负电荷的胶原纤维，与Ⅻ因子接触，
可使Ⅻ因子激活成Ⅻa，Ⅻa可激活前激肽释放酶使之成为激肽释放酶；后者反过来又能激活Ⅻ因子，这是一种正反馈，可使
Ⅻa因子大量生成。Ⅻa又激活XI因子成为XIa。由Ⅻ因子激活到XIa形成为止的步骤，称为表面激活。表面激活所形成的XIa
再激活IX因子生成IXa，这一步需要有Ca 2+（即IV因子）存在。IXa再与VIII因子和血小板3因子（PF3）及Ca 2+组成VIII因子
复合物，即可激活X因子生成Xa。 

上述两种途径激活X因子后，凝血过程即进入共同途径。在 Ca 2+存在的条件下，Ⅹa因子、V因子与 PF 3形成复合物，
此即凝血活酶。 

近几年，随着该领域内研究的不断深入，人们对凝血过程的认识又有了进一步的补充和发展，更加强调外源性凝血途径
在病理生理过程中的作用和地位，凝血共同途径前移，并认为两条凝血途径并不是完全独立而是相互密切联系的，在机体的
整个凝血过程中可能发挥不同的作用。 

   
2. 凝血酶（IIa因子）生成 

血浆中无活性的凝血酶原在凝血活酶的作用下，转变为蛋白分解活性极强的凝血酶。凝血酶是凝血连锁反应中的关键酶，
它将裂解纤维蛋白原，产生纤维蛋白。 

 
3. 纤维蛋白生成 

在凝血酶作用下，纤维蛋白原依次裂解，释出肽 A 、肽 B ，形成纤维蛋白单体，单体自动聚合，形成不稳定性纤维蛋
白，再经 XⅢa因子的作用，形成稳定性交联纤维蛋白。凝血过程见下述凝血模式图。 
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4. 凝血模式图 

A   传统的瀑布式凝血反应模式简图                 B  新的凝血反应模式简图 

 
 

 
内皮损伤 组织损伤 血管内皮损伤 组织损伤 

XIIa XII TF ＋ VIIa VII 

XI TF＋VIIa VII XIa 

IX IXa 

X Xa 

IX XIIa IXa XII 

Ⅷ 
X Xa Va   V 

凝血酶原 凝血酶 
Ⅴ PF3

凝血酶 凝血酶原

纤维蛋白原 纤维蛋白
纤维蛋白 纤维蛋白原

XIII XIIIa XIII XIIIa 
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5．凝血机制检验的临床意义 

a、凝血酶原时间（prothrombin time，PT） 凝血酶原时间是检查外源性凝血因子（II、V、VII、X）的一种过筛试验。
正常参考值为 12-16 秒。在一般口服抗凝剂的过程中，以简单维持患者 PT 在正常对照的 1-2 倍最为适宜。 

b、国际标准化比值（international normalized ratio，INR） INR是患者凝血酶原时间与正常对照凝血酶原时间之比（即
凝血酶原时间比值—PTR）的ISI 次方（ISI：国际敏感度指数，试剂出厂时由厂家标定），即：INR=PTRISI。同一份在不同
的实验室，用不同的ISI试剂检测，PT值结果差异很大，但测的INR值相同，从而使检测结果具有可比性。目前国际上强调用
INR来监测口服抗凝剂的用量，世界卫生组织（WHO）规定应用口服抗凝剂时INR的允许范围如下： 

临床适应症 INR 允许范围 
预防静脉血栓形成   
1.非髋部外科手术前 1.5—2.5  
2.髋部外科手术前 2.0—3.0  
3.深静脉血栓形成 2.0—3.0  
4.治疗肺栓塞 2.0—4.0  
5.预防动脉血栓形成 3.0—4.0  
6.人工瓣膜手术 3.0—4.0  

c、活化部分凝血活酶时间(activated partial thromboplatin time, aPTT)  活化部分凝血活酶时间是检查内源性凝血因子
（Ⅷ、Ⅸ、Ⅺ）的一种过筛试验。正常参考值：24-36 秒。由于 aPTT 的高度敏感性和肝素的作用途径主要是内源性凝血途
径，所以 aPTT 成为监测普通肝素的首选指标。 

d、纤维蛋白原（Fibrinogen FIB）纤维蛋白原即凝血因子Ⅰ，是凝血过程中的主要蛋白质，正常参考值为 2—4g/L。 FIB 
增高除了生理情况下的应激反应和妊娠晚期外，主要出现在急性感染、烧伤、动脉粥样硬化、急性心肌梗死、自身免疫性疾
病、多发性骨髓瘤、糖尿病、妊高症及急性肾炎、尿毒症等；FIB 减少主要见于 DIC、原发性纤溶亢进、重症肝炎、肝硬化
和溶栓治疗时。 
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e、D－二聚体（D-Dimer）当机体发生凝血时，凝血酶作用于纤维蛋白原，使其转变为交联纤维蛋白，同时，纤溶系统

被激活，降解交联纤维蛋白形成各种纤维蛋白降解产物（FDP）碎片。由于 r 链的交联，便产生了由 r 链相连的 2 个 D 片段，

即 D-二聚体。 D-二聚体测定是诊断活动性纤溶较好的指标，对血栓形成性疾病有重要的诊断价值。血浆 D-二聚体水平正常

可以排除 DVT 或 PE 的存在，在急诊科具有很高的阴性预测价值。但住院后，多数患者已经显示 D-二聚体浓度升高。同时

高龄、近期手术、感染、癌症和妊娠都可使血浆 D-二聚体的水平升高，限制了阳性结果的意义。 

6．抗凝血因子 

对血液凝固系统的调节，使其改变凝血性质，减少纤维蛋白的形成，降低各种凝血因子的活化水平就是抗血液凝固的作

用。与此相关的生理性物质组成了抗血液凝固系统。 

（1）抗凝血酶（antithrombin，AT）是最重要的生理性抗凝物质，是凝血酶的主要抑制物。可以中和凝血途径的丝氨酸蛋白

酶，如凝血酶，FⅩa，FⅨa、 FⅪa、 FⅫa 等。肝素和有关的糖胺聚糖可使这种抑制作用增强。肝素/硫酸肝素是唯一能与

AT 结合的糖类。 

（2）蛋白 C（protein C,PC）系统由蛋白 C、蛋白 S、凝血酶调节蛋白和蛋白 C 抑制物等组成。蛋白 C在肝脏合成，是依赖

维生素 K的糖蛋白，与 FⅨ、FⅩ及凝血酶原等有很高的同源性。蛋白 S也是肝细胞合成的依赖维生素 K的蛋白质，内皮细胞

表面和血小板α颗粒中也有蛋白 S。 

（3）组织因子途径抑制物（tissue factor pathway inhibitor，TFPI）是一种单链糖蛋白，内皮细胞是其主要合成场所。

TFPI 是一种 Kunitz 型蛋白酶抑制剂，可以抑制 FⅩa和 FⅦa-TF 复合物。 

（4）抗凝血机制检验的的临床意义 

a、血浆 AT 活性及抗原的检测  AT 活性或抗原测定是临床上评估高凝状态良好的指标，尤其是 AT 活性减低。在疑难 DIC 诊

断时，AT 水平下降具有诊断价值，而急性白血病时 AT 水平下降是 DIC 发生的危险信号。AT 水平增高见于血友病、白血病、
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再生障碍性贫血等的急性出血期以及口服抗凝药的治疗中。在抗凝治疗中，如怀疑肝素治疗抵抗，可用 AT 检测来确定。抗凝

血酶替代治疗时，也应首选 AT 来监测。 

AT 活性的参考值：108.5% + 5.3% 

b、血浆 PC 活性及抗原检测  PC 检测是易栓症诊断必备指标之一，并可作为寻找静脉或动脉血栓的病因、诊断高凝状态的存

在、肝病变和维生素 K缺乏对凝血和抗凝蛋白的影响以及先天性 PC 缺陷症分类的重要依据。 

PC 活性的参考值：100.24% + 13.18% 

三、肿瘤与 VTE	

静脉血栓栓塞症是包括深静脉血栓形成(Deep Venous Thrombosis，DVT)和肺血栓栓塞症(Pulmonary ThromboEmbolism，

PTE)在内的一组血栓栓塞性疾病。DVT 好发于下肢深静脉，尤其发生于腘静脉以上部位的近端 DVT 是肺栓塞栓子的重要来源。

PTE 指来自静脉系统或右心的血栓阻塞肺动脉或其分支所致疾病，以肺循环和呼吸功能障碍为其主要临床和病理生理特征。 

恶性肿瘤本身即为 VTE 的重要高危险因素。恶性肿瘤细胞及其产物与宿主细胞相互作用产生高凝状态，引起机体防御血栓形

成的功能减低。恶性肿瘤患者多有凝血机制的异常，表现为纤维蛋白降解产物(FDP)增高，血小板增多，血小板聚集功能亢进，

纤维蛋白溶解低下和高纤维蛋白原血症等。肿瘤患者发生 VTE 的风险较非肿瘤患者至少增加 4~6 倍，并导致其生存率显著下

降。国内一项单中心 VTE 患者临床资料分析显示，9年内 201 例 VTE 患者中有 57 例（28.4%）基础疾病为肿瘤。若无有效的

预防措施，因肿瘤而行外科手术的患者中 DVT 和近端 DVT 的发生率分别高达 40-80%和 10-20%。而肿瘤大手术患者中 PE 的发

生率为 4－10％，致命性 PE 的发生率为 1－5％。根据尸检资料，胰腺癌患者 35％，肺癌 20％，泌尿系统癌 19％，结肠癌 15％，

胃癌 16％，乳腺癌 15％合并肺栓塞。北京协和医院曾回顾 2002－2008 年间 43967 例实体恶性肿瘤住院患者，其中有 120 例

(0.27%)发生肺栓塞，尤其以胰腺癌、肺癌、卵巢癌、乳腺癌、肝癌的肺栓塞发生率为高。同时恶性肿瘤患者如应用化学治疗

可引起血管内皮细胞的毒性反应及损伤，某些化疗药物如环磷酰胺、氨甲碟呤、丝裂霉素等可使蛋白 C缺乏，抗凝血酶Ⅲ减

少；而某些抗血管生成抑制治疗（例如，贝伐单抗、沙利度胺、来那度胺、恩度）的 VTE 发病率升高，尽管原因尚未明确。

肿瘤压迫血管腔、患者长期卧床等因素也可以促使血栓形成。复旦大学附属中山医院肝癌研究所樊嘉教授回顾分析了 1269

例因肝癌行肝切除患者的临床资料，其中 5例患者发生了门静脉血栓（PVT）。PVT 的诊断由至少 1项影像学检查证实。回顾
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分析本中心2009年 1月-2010年 3月 5例原发性肝癌切除术后门静脉血栓形成患者的临床资料，包括患者的人口统计学特征、

手术方式、术后临床化验指标、相关的影像学检查结果、临床处理及预后。结果显示：原发性肝癌切除术后门静脉血栓形成

的发生率为 0.4%(5/1269)，均发生在术后 1周内，以谷丙转氨酶、谷草转氨酶和乳酸脱氢酶短时间内急剧升高为初发表现。

除 1例门静脉右支部分血栓形成予抗凝治疗后存活，其余 4例门静脉主干血栓者经抗凝治疗及肠系膜上动脉置管间接溶栓治

疗无效，均于血栓形成 2周内死亡。结论：门静脉血栓形成是原发性肝癌切除术后一种少见的、但却是致命的血管并发症，

其确切的发病机制、有效的预防及治疗方法需重视和进一步研究。哈尔滨血研所观察了多发性骨髓瘤应用沙利度胺治疗时应

用阿司匹林 75-100mg/日/次口服，预防 VTE 获得了好的疗效，未用阿司匹林组的患者 VTE 发生率为 3.4%，而应用组仅为 0.4%，

这一结果已被 NCCN 指南引用。上海胸科医院陆舜教授观察了 1001 例肺癌患者中静脉血栓栓塞的累积频率在手术后的 1、3、

6、12 和 30 个月分别为 2%,3%,4%,5%,和 5.3%。COX 回归分析显示, 不完全切除术患者与完全切除术患者发生静脉血栓栓塞的

风险比是 9.867(95%置信区间:5.275-18.459,P = 0.000)。接受血管生成抑制药物治疗的患者与未接受此治疗的患者相比发

生静脉血栓栓塞的风险比为 3.472(95%置信区间:1.761-6.845,P = 0.000)。接受 EGFR-TKI 治疗的患者与未接受此治疗的患

者相比，发生静脉血栓栓塞的风险比为 2.808(95%置信区间:1.439-5.479,P = 0.002)，D-二聚体水平增高的患者与水平正常

的患者相比，发生静脉血栓栓塞的风险比为 7.520(95%置信区间:3.968-14.250,P = 0.000)。研究报告结论：肺癌患者 VTE

的发生增加了治疗难度,降低了患者的生活质量,减少了生存率且增加了医疗费用。陆舜教授的结果表明,VTE 的发生率在肺癌

手术后 1个月内最高。VTE 的高风险因素包括不完全手术切除,术后抗血管生成药物的使用,EGFR-TKI 的应用及术前 D-二聚体

水平的增高。因此,术后肺癌患者 VTE 风险因素的早期筛查可以预测早期 VTE 发生的可能性,并可能帮助患者在术后积极采取

预防用药,确定最佳和最合理的治疗时间。这将改善患者的预后,帮助降低 VTE 的发病率和死亡率,改善生活质量及延长生存时

间。此外,还可以提高成本效益,减少医疗资源的浪费。 

NCCN 指南及 Khorana 评分报导了各种癌症的 VTE 发生比例及肿瘤患者风险评估模型。见表 1. 
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表1.各种恶性肿瘤患者VTE比例（2010）            表1.根据Khorana评分，静脉血栓栓塞的风险评估模型（2014） 

患者特点 危险评分 患者特点 危险评分 优势比 
子宫体癌 卵巢癌 2 

胃癌 
(95% CI) 

1 癌症类型   
胰腺癌 1 

肺淋巴瘤 1   胃或胰腺 2 4.3(1.2-15.6)

脑淋巴瘤 1 

睾丸癌 

  肺、淋巴瘤、妇科、膀
胱或睾丸 

1 1.5(0.9-2.7) 

1 

前列腺癌 1 

血小板计数≥350×109/L 1 
血 小 板 计 数 ≥
350,000/mm3 

1 1.8(1.1-3.2) 

血红蛋白＜100g/L 1 

白细胞计数＞11×109/L 
血红蛋白<10g/dl 1 2.4(1.4-4.2) 

1 白细胞计数>11,000/mm3 1 2.2(1.2-4.0) 
体重指数≥35kg/m2 1 BMI≥35 1 2.5(1.3-4.7) 
 

2012年美国医师学院（ACCP）第9版《基于循证医学的抗栓治疗与血栓预防临床实践指南》新的指南翻新了第八版指南，
同时加入了血栓栓塞病的预防临床实验的大量新的循证医学。建立了VTE高危评分（caprini），其中恶性肿瘤、肥胖、肺炎、
肿瘤手术为中高危评分。（参考表3，表4，表5，表6） 
新版指南增加了1、来源于循证医学的基础知识和概念：包括患者的意愿和倾向，胃肠外抗栓药物，口服抗栓药物（抗凝药物、
抗血小板药物、新型抗栓药物），抗凝治疗的循证医学管理建议等。维生素K拮抗剂（VKAs）多年来作为唯一的可用于临床使
用的静脉和动脉血栓栓塞事件的一级和二级预防的口服抗凝药物仍然备受关注。新型口服抗凝血剂药物，包括直接凝血酶抑
制剂（如达比加群酯）和直接Xa因子抑制剂（如利伐沙班、阿哌沙班等），部分适应证已被批准。 
2、血栓预防问题：包括外科与内科患者血栓预防的结局事件监测的方法，非外科手术患者、非骨科外科手术患者、骨科手术
患者的血栓预防问题等。 
3、不同情况下的抗栓与溶栓治疗问题：包括VTE、PE的抗栓与溶栓治疗；易栓症、新生儿与儿童及肿瘤患者的抗栓治疗等。 
4、其他：转手术期抗栓治疗策略，DVT的诊断，肝素诱导的血小板减少症（HIT）的预防与治疗。5、（1）肿瘤患者的下肢DVT
患者推荐LMWH治疗，优于VKA治疗不能应用 LMWH治疗，建议VKA进行长期治疗。（2）处于癌症活动期的下肢DVT，若出血风险
不高，推荐延长抗凝时间（1B级）优于3个月抗凝，若有高出血风险，建议延长抗凝时间（2B级）。（3）急性PE患者的初始抗
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凝治疗急性PE患者，推荐初始胃肠外抗凝（LMWH,磺达肝癸钠，静脉或皮下注射UFH）（1B级）（4）.处于肿瘤活动期的PE患者，
如果出血风险为低中度，推荐延长抗凝时间，优于仅3个月抗凝治疗（1B），如果出血风险为高度，建议延长抗凝时间（2B级）。
备注：所有延长抗凝治疗的患者，需定期评估是否继续抗凝（比如每年一次）。（5）合并肿瘤的PE患者，建议应用LMWH，优于
VKA（2B级），若不应用LMWH，建议长期应用VKA，优于达比加群和利伐沙班（2C级）。备注：不合并肿瘤患者的治疗选择与下
列因素相关：对于每日注射的个人耐受性，实验室监测的需要以及治疗费用。VTE患者应用达比加群或利伐沙班，与应用VKA、
LMWH相比，除了减少患者负担，还可能获得较好的临床疗效。指南完善期间（2011-10），药物进入市场后的安全性研究并未
进行。由于缺少当时的相关资料而新资料迅速出现，对于VKA、LMWH优于达比加群和利伐沙班，我们给予弱推荐，而且，对于
其中一种新药是否优于另一种无推荐意见。见表4,5,6. 
    肿瘤患者VTE风险因素较多，经参考NCCN、ASCO、ESMO指南，结合我国实际临床情况制定了中国肿瘤患者VTE风险因素，
供参考。见表2. 

�

表 2，肿瘤患者 VTE 风险因素 

一般性患者风险因素 治疗相关性风险因素 
 肿瘤进展期 
 晚期癌症 

 大型手术 
 中心静脉插管/IV插管 

 风险更高的癌症类型：  化疗，特别是使用： 
 胰腺癌 
 胃癌 

 贝伐单抗 
 沙利度胺/来那度胺加高剂量地塞米松 

 膀胱癌  外源性雌激素复合物 
 前列腺癌 
 脑瘤 

 激素替代治疗（HRT） 
 避孕药 

 妇科癌症（宫颈癌、卵巢癌）  他莫昔芬/雷洛昔芬 
 肺癌 
 恶性淋巴瘤 

 己烯雌酚 
 抗血管生成抑制剂 恩度 

 
可调整的风险因素 

 吸烟、烟草 
 肥胖 
 活动水平/运动量 

 骨髓增殖性疾病 
 睾丸癌 
 食道癌 
 肝癌 

 局部大面积淋巴结病变伴外部血管压迫 

9 

 



 

 家族性和/或获得性高凝状态（包括妊娠） 
 内科合并症：感染、肾病、肺病、充血性心力衰竭、动脉血栓栓塞症

 体力状态差 
 高龄 

  

如果联合以下风险因素，门诊化疗高风险患者 
 活动性癌症伴VTE高发率：胃癌、胰腺癌、肺癌、淋巴瘤、妇科癌症、

膀胱癌和睾丸癌 
 化疗前血小板计数>300×109/L 
 化疗前WBC>10×109/L 
 血红蛋白<10 g/dL 
 使用促红细胞生成素（EpO） 
 体重指数35 kg/m2或更高 
 曾患VTE 

 

多发性骨髓瘤因素 
 M蛋白>1.6 g/dL 
 进展性 
 高粘状态 
 

2014 年 NEJM 发表了一篇癌症患者 VTE 预防综合和循证医学分析认为癌症患者静脉血栓的发生风险是正常人的 4 到 7 倍。

这一风险在特定类型的实体瘤和血癌患者中更高，放化疗、手术以及转移性疾病或遗传性易栓症等因素也可增高血栓风险。

研究提示相关机制包括肿瘤产生的黏蛋白、组织因子相关因素、半胱氨酸蛋白酶，导致了血栓和局部缺氧的形成。 

静脉血栓栓塞是癌症患者死亡的第二大病因，并且发生血栓栓塞的癌症患者的总体死亡率增高。一项研究发现，这些患者的

1 年生存率只有无栓癌症患者的三分之一。癌症相关血栓的发生率有所增高，可能是由于治疗手段的改善而使得患者获得长

期生存、目前更加积极的治疗方案具有促凝作用、人口老龄化趋势和血栓检出率的增高。 

人们开始对静脉血栓日益重视。2008 年美国卫生局局长号召预防深静脉血栓和肺栓塞，现已有多个评估项目启动。医学研究

院宣布住院期间发生的静脉血栓栓塞为医疗过失。美国医疗保健研究与质量管理署发表声明，认为提供静脉血栓栓塞的预防

性治疗是最重要的措施。 
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尽管缺乏证据，多数住院的癌症患者和手术的癌症患者愿意接受预防性抗凝治疗。在门诊患者中根据经验应用预防性抗凝治

疗尚具有争议。关于静脉血栓栓塞最大的预防性治疗试验，PROTECHE 试验和 SAVE-ONCO 试验，显示接受化疗的癌症患

者的静脉血栓栓塞率降低。 

关于静脉血栓高风险的癌症患者，如胰腺癌，小规模试验显示应用预防性治疗后静脉血栓发生率降低幅度更大。但是关于预

防性治疗对患病率、死亡率和费用的影响尚无细致的研究。 

静脉血栓栓塞发生风险和发生率 

静脉血栓栓塞的发生风险受多种因素的影响，包括肿瘤类型、治疗方案和有无其他伴随疾病。Khorana 及同事进行了一项前

瞻性观察性研究，包括约 2700 例癌症患者，旨在建立一个静脉血栓风险评分模型。分值为 0-7，得分越高提示静脉血栓风险

越高。见表 1。 

根据这一模型，在中位时间为 2.5 个月的时间中，低风险患者（0 分）的静脉血栓发生率为 0.3%，中度风险患者（1-2 分）

的血栓发生率为 2%，而高风险患者（≥3 分）的血栓发生率为 6.7%。Khorana 等随后的验证性研究及其他人进行的研究进

一步证明了这一模型的有效性。 

在 PROTECHT 和 SAVE-ONCO 临床试验中，癌症患者被随机分配到静脉血栓预防组和安慰剂组，但并没有提前根据血栓

发生风险情况分组，安慰剂组患者的总体静脉血栓栓塞风险较低，发生率为 3%到 4%。 

PROTECHT 试验将 1150 位门诊癌症患者随机分配到低分子肝素组和安慰剂组，肝素组动静脉血栓事件降低了 50%。

SAVE-ONCO 试验中，共纳入 3212 位接受化疗的局部晚期实体瘤患者或转移性患者，随机分配接受预防性剂量的

semuloparin 或应用安慰剂。Semuloparin 组静脉血栓栓塞发生率为 1.2%，安慰剂组为 3.4%。 
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近期一项纳入 27479 位患者的回顾性研究发现，化疗 3.5 个月后静脉血栓发生率为 7.3%，在第 12 个月累积增加到 13.5%。

另一项回顾性研究中，70%诊断为无症状肺栓塞的癌症患者出现了癌症自身或治疗引起的胸部症状。一项研究比较了由于偶

然发现肺栓塞而接受抗凝治疗，和由于肺栓塞症状而接受抗凝治疗的患者，发现两组的临床结局如周期性静脉血栓栓塞、出

血和死亡无明显差别。这两项研究都证实了抗凝治疗对两种肺栓塞患者带来的获益相当。 

尽管预防性抗凝治疗与门诊癌症患者的静脉血栓发生率降低显著有关，但绝对风险的差别却很小，且研究未发现生存获益。

PROTECHT 和 SAVE-ONCO 两项试验也未发现预防组和对照组的出血情况有明显差别。 

门诊癌症患者其它的静脉血栓风险还包括：长期制动、激素治疗和血管生成抑制剂的应用。在考虑是否应用预防性抗凝治疗

时需考虑的因素还包括：深静脉血栓史、肿瘤或腺病引起的血管压迫和遗传性易栓症。 

在血癌和胰腺癌患者具有类似的静脉血栓栓塞的高风险；然而，由于骨髓受累和骨髓抑制性化疗的应用，血癌患者中出血风

险可能更高。这些患者在临床试验中一般被排除在外，个体化评估血栓和出血风险有利于制定正确的临床决策。 

预防剂量的抗凝治疗，引起的出血风险应该低于急性静脉血栓栓塞时的完整剂量的抗凝治疗。门诊接受化疗和预防性抗凝治

疗的癌症患者需要密切关注，如果发现肾功能或血小板计数改变提示有出血风险，应及时停止抗凝治疗。所有的指南指示，

若血小板计数低于 50×109/L需停止任何剂量的抗凝药物；然而，对于血栓风险极高的患者，若血小板计数大于 30×109/L
仍可以继续预防性抗凝治疗。 

huangd


huangd




 

四、诊断	
1.流程 

图 1.	深静脉血栓（DVT）/浅静脉血栓（SVT）的诊断流程	
诊断  诊断检查/影像学a  影像学检查结果 其他影像学   
 

影像学建议反映了无DVT既往史患者的初始诊断检查。 

b
肿瘤患者VTE预防/治疗方案（表4）。 

          
    周围导管

相关性 
→ 拆除导管  

  浅静脉血栓

形成 
  不 接 近 深

静脉系统 
 

 对症治疗，包括热敷、抗炎治疗和

抬高患肢 
 如果症状进展，应重新评估 

     
  

非导管相

关性  接近 
深静脉系统 

 推荐抗凝治疗b 

至少 4 周 
       
DVT 阳性  见治疗方案b 

 全面的病史和体检

 CBC 和血小板计数
 PT 
 aPTT 
 血清肌酐 
 静脉超声检查a 

 

       
  阴性 

或不确定 
      

↓   DVT
阳性   

   

 临 床 可 疑 DVT 或

SVT： 
 单侧肢体肿胀 
 肢体沉重感 
 肢体疼痛 
 原因不明的持续性小

腿抽筋 
 面部、颈部或锁骨上

区肿胀 
 X 线检查发现无症状

患者 
 导管功能障碍（如果

放置导管） 

→ 

  

持续临床可

疑 DVT 

 静脉成像： 
 重复静脉超声检查 
 CT 扫描 
 磁 共 振 静 脉 造 影

（MRV） 
 静脉造影 

 是

 阴性  确认阴性 
 评估其他原因 

      否    
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图 2.	肺栓塞的诊断流程	
 

诊断  诊断检查a  影像学检查 
       
 
 
 

      

阴性
→ 评估其他原因 

 CT 血管造影（CTA） 
 肺血管造影（很少使用，除非与

血块取出术或溶栓治疗相结合）
阳性 → 

见 PE 治疗（图 7） 

  
 

非诊断性 → 临床判断 
 

临床可疑 PE： 
 DVT 现病史或 DVT 新发病史 
 原因不明的气促、胸痛、心动过

速、情绪不安、吸急促 
 昏厥 
 氧饱和度下降 
 无症状患者的 X 线检查 

→

 全面的病史和体检 
 CBC 和血小板计数
 PT 
 aPTT 
 血肌酐 
 胸部 X 片 
 EKG 
 蛋白细胞 

→

 VQ 扫描（肺扫描）（如果患者肾

功能不全或对造影剂有无法纠正

的过敏反应） 
阴性

→ 
评估其他原因 

       
       

 

 

a
对于肿瘤患者，D-二聚体的诊断效力有限。可加入蛋白细胞，如蛋白细胞下降为高凝。 

 
 



 

2.	 诊断与评价	

 

深静脉血栓形成	

典型的临床症状包括疼痛、静脉血栓形成的同侧下肢远端水肿和沉重或锁骨上区水肿，但并非所有病例均存在上述症状。如
果出现任何急性深静脉血栓形成的明显的临床症状/体征，临床上应高度怀疑DVT，由而提高对DVT的认识。D-二聚体检验用
于肿瘤患者的DVT诊断可靠性有限，肿瘤患者D-二聚体均升高。这时应考虑应用蛋白C，如蛋白C下降应该考虑高凝的可能。 

推荐患者尽可能接受血管超声检查。多普勒静脉超声检查是初步诊断DVT的首选静脉影像学方法。多普勒超声可以进行静脉
加压分析和静脉血流多普勒成像，目前认为血管加压检查评估更权威。 

如果超声检查结果阴性或不确定，并且临床上持续高度怀疑DVT，建议采取其它成像方法（按优先顺序排列）。1）造影剂
增强计算机断层扫描（CT）（即间接CT静脉造影），但该方法需要浓度相对较高的造影剂。2）磁共振成像（MRI，MR血
管造影）可以敏感而特异性地评价盆腔静脉和腔静脉，且无需使用造影剂。3）静脉造影，是DVT诊断的金标准。 

确诊DVT患者在抗凝治疗期间和治疗后，临床上应该监测抗凝治疗的疗效。随访检查及影像学评价能让医生及时发现接受抗
凝治疗患者的血栓进展和治疗成功后的DVT复发。 

浅表血栓性静脉炎	

浅表血栓性静脉炎的诊断主要根据临床症状（如触痛、红斑；浅静脉相关性坚硬条索）和超声检查DVT的阴性结果。症状进
展期间，应进行随访影像学评价。对于大隐静脉和股总静脉的隐股交界处（交界处2厘米内）血栓的患者，鉴于累及深静脉
系统和造成栓塞的风险，应接受DVT的治疗。本共识中，浅表血栓性静脉炎的定义不包括周围导管相关性血栓症。 

肺栓塞	

典型的临床症状包括不明原因的呼吸急促、胸痛、心动过速、情绪不安、呼吸急促、晕厥、氧饱和度下降，但并非所有PE
都存在这些临床典型症状。 
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不推荐D -二聚体检验用于肿瘤患者的PE诊断，这时应进行蛋白C的监测。胸部X光片或心电图都不足以敏感或特异性地诊断
PE。但胸部X光片有助于诊断合并症和有相似临床表现的疾病，也有助于解释肺通气-肺灌注（V-Q）扫描的结果。心电图（EKG）
可提供有关现有心脏疾病和PE相关性改变的信息。而且，大面积肺栓塞的病例可见胸前导联T波倒置。 

建议CT血管造影（CTA）检查作为初步诊断PE的首选成像方法，它能够间接评价肺血管。 

肺栓塞诊断的影像替代方法包括：1）肺通气及肺灌注扫描（V/Q）；2）肺血管造影。VQ肺扫描结果正常基本上能够排除肺
栓塞。根据中等概率的V-Q肺扫描结果，老年患者比年轻患者更有可能得到确诊。中等和低概率的V-Q肺扫描结果缺乏诊断
功效，应考虑为不确定性。高概率的V-Q肺扫描并不保证能在治疗开始之前得到进一步的确诊。如果V-Q肺扫描结果不能确
诊肺栓塞，应评估患者DVT的可能性，如前面所述，最好使用超声检查。如果超声结果为阴性，而且肺栓塞的临床疑似性较
低，则PE也不太可能。曾作为诊断肺栓塞金标准的传统的有创性肺血管造影（直接肺血管造影）现今已不常用。少数情况下，
这种方法可以联合血栓提取或溶栓治疗。 

五、预防和治疗	

1．肿瘤相关VTE的预防 
 



 

图 3.	住院患者的静脉血栓栓塞症预防	
 

危险人群      诊断检查 初步预防 
 

    
否→

  

抗凝治疗禁忌

预防性抗凝治疗（1 类） 
±间歇式气压装置（IPC） 
±分级加压弹力袜（GCS）a 

出院后VTE预防c 
 成年患者 
 诊断肿瘤或临床可

疑肿瘤 
→

 

 

 
→

 

首次诊断检查： 
 病史和体检 
 全血细胞计数（CBC）和血小板计数 → 
 凝血酶原时间（PT） 
 活化部分促凝血酶原激酶时间（aPTT）
 血清肌酐    是→ 机械性预防（选择）b 

 IPC±GCS a 
 

 

 
a应适当测量患者弹力袜压力并监测不良反应，特别是患周围神经病的活动受限患者。 

b大多数数据来自于外科患者；外推至内科患者人群。 

c见出院后患者和能走动的高危肿瘤患者的VTE预防（图 5） 

17 

 



 

18 

 

 

 

图 4.	出院后患者和下床活动的高危肿瘤患者的VTE预防	
 

危险人群 
 

  

  
肿瘤外科手术患者 推荐医院外VTE一级预防，直至手术后 4 周（特别是高风险的腹部或盆腔肿瘤

手术患者f） 

g
对于接受具有高度血栓形成性的抗血管生成治疗的特殊患者（即，接受沙利度胺/来那度胺和高剂量地塞米松 [≥480mg/月]或阿霉素或多个药物联合化疗的多发性骨

髓瘤患者，或伴有两个或以上独立的或骨髓瘤风险因素的骨髓瘤患者，推荐的预防性治疗是预防性使用低分子肝素或华法林 [调整至INR2-3]。对于伴有一个或以下

独立的或骨髓瘤风险因素的骨髓瘤患者，可使用阿司匹林75-325 mg，每日1次。 

 

 

 
 成年患者 
 诊断肿瘤 
 住院期间接受 VTE 预防性

治疗的患者 
 计划出院的肿瘤住院患者 
 能下床活动的高危患者 

 

 

内科肿瘤患者 推荐高风险情况下进行VTE预防性治疗g 
其他高危肿瘤患者应考虑 VTE 预防性治疗 

f
高风险的腹部/盆腔癌手术患者包括行消化道恶性肿瘤手术的患者、静脉血栓栓塞病史的患者、麻醉时间超过2小时、卧床休息> 4天、晚期疾病和年龄大于60
岁的患者。 

 



 

机械性预防	

对于住院的肿瘤患者，在没有机械性预防禁忌症（如外周动脉疾病、开放性伤口、充血性心力衰竭、急性浅表静脉或深静脉
血栓等）的情况下，应考虑采用静脉加压装置（VCD）进行机械性预防。静脉加压装置的主要优势之一是不存在相关的出血
风险。但是，缺点包括：可能干扰活动和必须不间断保持设备在附近。分级加压弹力袜作为一种机械性预防方法，可与VCD
联合使用。 

药物预防	

住院患者	

鼓励对所有住院肿瘤患者进行VTE风险评估。前面列出了较常用的Khorana评分和Caprini评分系统及VTE风险分析，它的优
势在于个体化的评估患者VTE风险，并根据不同的评分结果而提出了抗凝建议。 

对于无抗凝治疗禁忌的所有肿瘤住院患者（或临床疑似肿瘤患者），若患者的活动量不足以减少静脉血栓栓塞的危险（例如
卧床）或属于静脉血栓栓塞高危患者，则应进行预防性抗凝治疗。抗凝治疗应贯序整个住院期间。推荐的药物列于附表(表4)。
比较不同抗凝治疗方案对肿瘤患者静脉血栓栓塞症预防作用的研究并没有明确哪个方案的疗效更加卓越 。 

门诊患者	

肿瘤患者出院后仍然存在静脉血栓栓塞风险。在一些外科和内科肿瘤患者中，静脉血栓栓塞风险非常高，应在门诊患者中考
虑VTE的预防性治疗。因此推荐高危肿瘤手术患者使用延期（长达4周）的VTE预防性治疗。 

虽然没有数据支持内科肿瘤患者的延长门诊预防性治疗，但对于接受高凝化疗方案的患者，也应考虑给予预防性抗凝。研究
显示，在多发性骨髓瘤患者，当血管生成抑制剂（如反应停或来那度胺）联合地塞米松或含阿霉素化疗方案时，将导致10％
-20％的VTE发生率。推荐的抗凝药列于表4。 

2．肿瘤相关VTE的治疗	

对于不合并抗凝禁忌症的肿瘤患者，一旦确诊静脉血栓栓塞症，应立即开始治疗（疗程5-7天），可以使用、低分子肝素、普
通肝素（静脉给药）或磺达肝癸钠。对于合并静脉血栓栓塞的肿瘤患者，低分子肝素长期治疗效果更佳，因此急性期治疗采
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用低分子肝素更加可取，除非急性期存在使用禁忌症。如果将采用华法林作为长期用药，那么应该有一个短期的、至少5-7
天的过渡期，在这个期间，联合使用注射用抗凝药物（如普通肝素，低分子肝素或磺达肝癸钠）与华法林，直至INR≥2。 

深静脉血栓形成的肿瘤患者，应接受3-6个月以上的低分子肝素或华法林治疗，而合并肺栓塞的患者应接受6-12个月以上的治
疗。推荐低分子肝素单药治疗（不联合华法林）用于近端深静脉血栓形成或肺栓塞的长期治疗，和无抗凝禁忌症的晚期或转
移性肿瘤患者的复发性VTE的预防性治疗。对于活动性肿瘤或持续高危的患者，应考虑无限期抗凝治疗。 

肺栓塞的治疗	

在无抗凝治疗相对禁忌症的患者，一旦确诊肺栓塞，应立即启动抗凝治疗；诊断肺栓塞的同时或一旦获得相关数据，应立即
进行风险评估。当评估了肺栓塞高危患者的肿瘤状况后，医生应考虑溶栓治疗和/或肺部取栓术，并同时评估患者的出血风险。
此外，这类患者可以考虑使用下腔静脉滤器。 

浅表血栓性静脉炎的治疗	

推荐消炎药、热敷及抬高患肢作为浅表性血栓性静脉炎的初期治疗。对于血小板计数小于20,000-50,000/µL或严重血小板功
能障碍的患者，应避免使用阿司匹林和非甾体抗炎药（NSAID）。抗炎药物只推荐用于浅表性血栓性静脉炎的对症治疗，而
不作为深静脉血栓形成的预防性治疗。对于简单的、自限性浅表血栓性静脉炎，不建议预防性抗凝治疗。对于症状恶化的浅
表血栓性静脉炎患者或累及邻近大隐静脉与股总静脉交界处大隐静脉近心端的患者，应考虑抗凝治疗（如：至少4周静脉注
射普通肝素或低分子肝素）。静脉用药紧急治疗后可以选择过渡到华法林治疗（INR 2-3）。 

 

    
图 5.	深静脉血栓的治疗	DVT 部位 

    抗凝治疗（表 4） 
 合适的大面积DVT患者，考虑直接导管药物联合溶栓治疗* 否→
 GCS 抗凝治疗

禁忌 
 盆腔/髂/下腔

静脉 
 股/腘静脉 

→  
否→ 抗凝治疗 

考虑滤器拆除 
禁忌症持

续存在 
   

是→ IVC 滤器 
是→ 如有临床必要，可重新评估 
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否→  抗凝治疗（表 4） 

抗凝治疗

禁忌 
进展

小腿 
否 

   
是→

追 踪 最 初

一 周 的

DVT 进展 无进展

 
 

禁忌症持

续存在

是→ IVC 滤器 
   

否→  抗凝治疗继续临床随访 
 在合适的大面积DVT患者，考虑直接导管药物联合溶栓治疗*  上肢 

→  上 腔 静 脉

（SVC） 

抗凝治疗

禁忌 

   
是→ 随访直至禁忌症消除或 DVT 进展 重新评估抗凝治疗的风险/效益 

*导管直接溶栓治疗的标准治疗方案包括尿激酶12万到18万单位/小时，重组阿替普酶（rtPA）0.5至1.0毫克/小时，重组瑞替普酶0.25至0.75单位/小时或替奈普酶0.25
至0.5毫克/小时。 

 

治疗疗程：1.DVT至少3－6个月, PE至少6－12个月。 

     2．若发生导管相关血栓，则须在导管放置期内持续抗凝，推荐抗凝期至少3个月。 
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抗凝治疗管理

（表 4） 

	

图 6.	肺栓塞的治疗	
        

缓解→ 

    是→ IVC 滤器 频繁随访临床状

态或抗凝禁忌的

变化 

 
 

 

     未缓解   PESI 评分≤85（低风险） → 抗凝治疗禁忌 
      

   否 →  
抗凝治疗管理（表 4） 
考虑截肢术治疗或短期住院 

 是  

 正常 抗凝治疗禁忌    

肺栓塞严重

程度指数评

分（PESI） 
    

否 → 抗凝治疗管理

（表 4） 
 

 
     PESI评分≥86（高风险）

→

入院时： 
 肌钙蛋白 
 右心室扩张者，

ECHO 或 评 估

CT/CT 血管造影术

  
 
 
异常 

 评估肿瘤状态并考虑： 
 大面积PE或次大面积PE伴中重度右心室扩张症或

功能不全者，溶栓治疗* 
 栓子切除术（导管或手术） 
 IVC 滤器 

 

*阿替普酶（t-PA）50mg或100mg，静脉输注2小时以上，是适合溶栓治疗的PE患者的推荐溶栓疗法。 

 

治疗疗程：1.DVT至少3－6个月, PE至少6－12个月。 

     2．若发生导管相关血栓，则须在导管放置期内持续抗凝，推荐抗凝期至少 3 个月。



 

3.	VTE	Caprini高危评分及 2012年ACCP标准	

附表	

表 3.	VTE高危评分（Caprini）	
高危评分  病史  实验室检查  手术 

年龄 41‐60（岁）    
肥胖（BMI>25）    
不明原因死产，习惯性流产（≥3次），早

产伴有新生儿毒血症或发育受限    
妊娠期或产后（一月内）    
口服避孕药或激素替代治疗    
卧床的内科患者    
炎症性肠病史    
下肢水肿    
静脉曲张    
严重的肺部疾病，含肺炎（一月内）    
肺功能异常，COPD    
急性心肌梗塞    
充血性心力衰竭（1月内）    
败血症（1月内）    
大手术史（1月内）    

1 

其他高危因素    

计划小手术 

年龄 61－74（岁）       
石膏固定（1月内）       
患者需要卧床大于 72小时       

2 

恶性肿瘤（既往或现患）       
年龄>=75（岁）  抗心磷脂抗体阳性  中心静脉置管 
深静脉血栓/肺栓塞史  凝血酶原 20210A阳性  腹腔镜手术（>45分钟） 
血栓家族病史  因子 V leiden  阳性  大手术（>45分钟） 
肝素引起的血小板减少 HIT  狼疮抗凝物阳性  关节镜手术 

3 

未列出的先天或后天血栓形成  血清同型半胱氨酸升高    
脑卒中（1月内）  择期下肢关节置换术 5 
急性脊髓损伤（瘫痪）（1月内） 

  
髋关节，骨盆或下肢骨折 
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多发性创伤（1月内）   

总分          

合计评分        

 
表 4 预防建议   

2－3  IPC   
3－4  IPC；UFH,LMWH,FxaI   
5－8  IPC；UFH,LMWH,FxaI(7‐10天)   

IPC；UFH,LMWH,FXaI(30天) >8   
临床实践药物预防还应遵循药物说明书和各国药物审批情况 

     
    

表 5 手术患者 30日内发生 VTE 概率   
高危评

分  发生 VTE 概率（95％CI）   
0－1  0.00%   
2  0.70%   

3－4  0.97%   
5－6  1.33%   
7－8  2.58%   
9＋  6.51%   

	

表 6.	肺栓塞严重程度指数表1	
预测因素 评分 
年龄，每岁 年龄，岁数 
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男性性别 +10 
心力衰竭病史 +10 
慢性肺病病史 +10 
脉搏≥110 次/分 +20 
呼吸频率≥30 次/分2 +20 
体温<36℃ +20 
动脉氧饱和度<90%2 +20 

+30 收缩压<100 mmHg 
+30 癌症病史 
+60 精神状态改变3 
 总分 

低风险（≤85 分） 90 天的死亡率是 2% 
高风险（≥86 分） 90 天的死亡率是 19% 
  

 
 

1
 Donze J, Le Gal G, Fine MJ, et al. Prospective validation of the Pulmonary Embolism Severity Scale. Throm Haemos2008;100:943-948. 

2
无论是否予以吸氧。 

3
定义为精神混乱、定向障碍或嗜睡。 

4.	肿瘤患者 VTE预防和治疗药物及逆转药物（见表 7）	

表 7.	肿瘤患者的VTE预防/治疗方案	

药物名称 VTE 预防 VTE 治疗 逆转药物 

普通肝素 5000 IU 皮下注射，每 8
小时 1 次 

静脉给药，负荷剂量 80IU/kg，
继以每小时 18IU/kg 输注。治疗

目标为使 aPTT 达到 2-2.5 倍正

 鱼精蛋白 1mg/100单位肝素（考虑到UFH~1
小时的半衰期），缓慢静脉输入（不能快过

5mg/分钟） 
 密切监测aPTT 
 最大剂量50mg（例如：患者在推注5000单位
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常值。 普通肝素后立即出血，则给予50mg鱼精蛋白。

患者每小时给予1250单位时出现出血，则给

予24mg鱼精蛋白，以逆转最后4小时输注的残

留肝素的作用） 
2000IU-5000IU，皮下注

射 ， 每 日 1 次 或

2000-2500 IU 一日二次

皮下注射 

80-100IU/Kg，皮下注射，每 12
小时 1 次 

 如果在给药后8小时内给予，1mg鱼精蛋白

/100单位那屈肝素，或1mg/mg依诺肝素，或

1mg/100单位达肝素 

低 分 子 肝 素

（LMWH） 

 如果在给药后>8小时给予，0.5mg鱼精蛋白

/100单位那屈肝素，或0.5mg鱼精蛋白/mg依诺

肝素，或0.5mg/100单位达肝素 
 如果在给药后>12小时给予，则根据临床情况

（如LMWH剂量、肾功能、出血严重程度）

决定是否有鱼精蛋白用药指征 
 鱼精蛋白给药为缓慢IV输入（不能快过5mg/

分钟） 
 最大剂量50mg 

磺达肝癸钠 50－100Kg：7.5mg，每日 1 次 2.5mg，皮下注射，每日

1 次 

用重组人七因子（rhFVIIa） 90 µg/kg IV逆转

治疗剂量的磺达肝癸钠的作用 
<50Kg：5mg，每日 1 次 

>100Kg：10mg，每日 1 次 

 5-10 mg 口服每日一次；调整

剂量使 INR 在 2 至 3 之间，用

于长期治疗预防复发 

华法林的半衰期为 20-60 个小时 
 

华法林 

INR<5，无出血或INR 5-9，无出血 
 暂停华法林给药 
 高危出血的患者考虑小剂量口服维生素K1

（phytonadione）1-2.5mg 
 密切监测INR  
 
INR >9，无出血 
 暂停华法林给药 
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 考虑小剂量口服维生素K1（phytonadione）
2.5mg，特别是高危出血的患者 

 密切监测INR 
 
严重出血（不论INR为何值）或威胁生命的出血 
 暂停华法林给药 
 给予维生素K1（phytonadione）10mg 经静脉

60分钟内给药 
 给予浓缩凝血酶原复合物（PCC）25-50单位

/kg+新鲜冷冻血浆（FFP）2-3单位或FFP 
15mL/kg（如果没有PCC）或rhFVIIa 20 µg/kg 
静脉给药 

 密切监测INR，必要时重复给予PCC或FFP 
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5.	肿瘤患者VTE预防性或治疗性抗凝治疗的禁忌症（见表 8）	

表 8.	预防性或治疗性抗凝治疗的禁忌症	
	

 
 近期中枢神经系统（CNS）出血、颅内或脊髓高危出血病灶 
 活动性出血（大出血）：24小时内输血超过2单位 
 慢性、有临床意义的可测量出血>48小时 
 血小板减少症（血小板<50×109/L） 
 血小板严重功能障碍（尿毒症、用药、再生障碍性贫血） 
 近期进行出血风险很高的大型手术 
 凝血障碍基础疾病 
 凝血因子异常（如，VIII因子缺乏症，严重肝病） 
 PT或aPTT升高（狼疮抑制剂除外） 
 腰麻/腰椎穿刺 
 高危跌倒（头部创伤） 

	

六、肝素诱导的血小板减少症的预防和治疗	

肝素诱导的血小板减少症（HIT）是一种抗体介导的药物不良反应，可引起严重的血栓栓塞并发症，包括肺血栓栓塞，肢体

缺血坏死甚至截肢。对于接受肝素治疗但临床医生预测其发生肝素诱导的血小板减少症（HIT）和风险<1.0%的患者，推荐在

第 4~14d 内（或直至停用肝素），至少每隔 2~3d 进行血小板计数监测。对于接受肝素治疗但临床医生预测其发生（HIT）的

风险<1.0%的患者，不建议进行血小板计数监测。对于 HIT，无论是否合并血栓形成，如肾功能正常，推荐应用阿加曲班、

重组水蛭素或达那肝素，优于其他非肝素抗凝剂；对于肾功能不全的患者，建议应用阿加曲班，优于其它非肝素抗凝剂。对

28 

 



 

于需要立刻进行心脏手术的急性或者亚急性 HIT 的患者，推荐应用比伐卢定，优于其他非肝素抗凝剂或者肝素加抗血小板药

物。需要进一步的研究来评估磺达肝癸钠和新型口服抗凝剂在治疗 HIT 中的作用。 

 

2.1 血小板计数监测结合 4Ts 评分在接受肝素/低分子肝素治疗患者中的应用 

对于接受肝素治疗但临床医生预测其发生肝素诱导的血小板减少症（HIT）的风险>1.0%的患者，建议在第 4~14d 内（或直

至停用肝素），至少每隔 2~3d 进行血小板计数监测（2C 级）。 

2.1.2 对于接受肝素的治疗但临床医生预测其发生肝素诱导的血小板减少症（HIT）的风险<1.0%的患者，不建议进行血小板

计数监测（2C 级）。 

3.1 停止继续应用肝素或开始应用 VKAs 与非肝素抗凝剂治疗的比较 

3.1 对于出现肝素诱导性血小板减少症伴血栓形成（HITT）的患者，推荐应用非肝素抗凝剂，特别是重组水蛭素，阿加曲班

和达那肝素，优于继续应用 UFH 或 LMWH 治疗或开始继续应用 VKA（1C 级）。 

3.2 非肝素抗凝剂在 HITT 患者中的选择 

3.2.1 对于出现肝素诱导性血小板减少症伴血栓形成而且肾功能正常的患者，建议应用阿加曲班、重组水蛭素或达那肝素优于

其他非肝素抗凝剂（2C 级）。备注：其他因素在我们的分析中没有涉及，比如可否得到药物，药品费用和能否进行抗凝效应

的监测，可能会影响药物的选择。 

3.2.2 对于出现肝素诱导性血小板减少症伴血栓形成而肾功能不全的患者，建议应用阿加曲班优于其他非肝素抗凝剂（2C 级）。 

3.3 血小板输注 

3.3 对于出现 HIT 和严重的血小板减少症的患者，建议只有在出血或者面临高出血风险的有创性损伤时输注血小板（2C 级）。 
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3.4 血小板恢复前应用 VKAs 或比伐卢定（2B 级）或阿加曲班（2C 级） 

3.4.1对于高度可疑或确认的HIT患者，不推荐应用VKA（香豆素类）治疗，除非血小板计数恢复正常（通常至少达150X109/L）；
优于在血小板计数低的时候应用 VKA。VKA 初始剂量应小（华法林最大剂量 5mg，苯丙香豆素最大剂量 6mg），优于大剂

量 VKA(1C 级)。 

3.4.2 对于确认的 HIT，推荐应用维生素 K 拮抗（2C 级）。 

推荐应用比伐卢定（2B 级）或者阿加曲班（2C 级），优于其他非肝素抗凝剂。 

 

七、缩略语	

A 

AAD= antiarrythmic drug，抗心律失常药； 

ABl=ankle brachial index,踝肱指数； 

ACCP= American College of Chest Physician，美国胸科医师学院； 

ACS= acute coronary syndrome,急性冠脉综台征 j 

ACT= activated clotting time．活化的凝血时间． 

ACTIVE= Atrial Fibrillation Clopidogrel Trial With Irbesartan for Prevention of Vascular Events．房颤患者应用氯吡雷联合厄

贝沙坦预防心血管事件研究； 

AF= Atrial fibrillation．心房颤动； 
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AFASAK= Atrial Fibrillation Aspirin and Anticoagulation，房颤的阿司匹林及抗凝研究； 

AFFIRM= Atrial Fibrillation Follow-up Investigation of Rhythm Management．房颤心律管理的随访研究； 

AIS= arterial ischemic stroke，动脉缺血性卒中； 

ALL= acute lymphoblastic leukemia．急性淋巴细胞白血病， 

AMS=anticoagulation management service，抗凝管理服务； 

aPTT= activated partial thromboplastin time．活化的部分凝血酶原时间； 

APA= antiplatelet agent，抗血小板药物； 

APLA= antiphospolipid antibodies，抗磷脂抗体． 

ASA=acetylsalicylic acid，阿司匹林， 

AT9= Antithrombotic Therapy and Prevention of Thrombosis. 9th ed: American College of Chest Physicians 
Evidence-Based Clinical Practice Guidelines，抗栓治疗和血栓形成预防美国胸科医师学院循证临床实践指南（第九版）； 

AVR= aortic valve replacement．主动脉瓣置换术； 

BCPS= bilateral cavopulmonary shunt,双侧腔静脉肺动脉分流术； 

BMS= bare-metal stent．裸金属支架： 

CAGB= coronary artery bypass graft,冠状动脉旁路移植术； 

CAD= coronary artery disease，冠状动脉疾病； 
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CALISTO= Comparison of ARlXTRA in Lower Limb Superficial Thrombophlebitis With Placebo，安卓与安慰剂治疗下肢血

栓性浅静脉炎中的比较； 

CAPRIE=Clopldogrel vs Aspirin in Patients al risk for lschemic Events,氯吡格雷和阿司匹林对有发生缺血事件危险的患者疗

效的比较 

CC= cardiac catheterization,心导管术; 

CDT= catheter-directed thrombosis，导管相关血栓形成； 

CDT= catheter-directed thrombolysis,经导管溶栓； 

CHADS2= congestive heart failure,hyperntension，age≥75 years. diabetes mellitus，prior stroke or transient ischemic 
attack,充血性心力衰竭，高血压，年龄≥75 岁，糖尿病，既往脑辛中或短暂性脑缺血发作病史； 

CHA2DS2VASC= congestive heart failure for left ventricular systolic dysfunction). Hypertension，age≥75 years，diabetes 

mellitus，prior stroke or transient ischemic attack．vascular disease，age 65 t0 74 years，female sex，充血性心力衰竭（或

左室收缩功能障碍)，高血压，年龄≥75 岁，糖碾病，既往脑卒中或短暂性脑缺血发作病史，心血管疾病，年龄 65 岁至 74
岁，女性： 

CHARISMA= Clopidogrel for High Atherothrombotic Risk and ischemic Stabilization，Management, and Avoidance．氯吡

格雷用于有动脉粥样硬化血栓形成事件及仅有高危因素患者的治疗： 

COX=cyclooxygenase，环氧台酶； 

CPB= cardiopulmonary Bypass．心肺旁路； 

CrCl= creatinine clearance，肌酐清除率； 
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CSVT= cerebral sinovenous thrombosis，大脑窦静脉血栓形成； 

CTPH= chronic thromboembolic pulmonary hypertension．慢性血栓栓塞性肺动脉高压； 

CUS= compression ultrasound．加压超声： 

CVAD=central venous access device．中心静脉置管： 

CVA=cerebrovascular accident．脑血管意外； 

CVC= central venous catheter．中心静脉置管； 

CVL= central venous line．中心静脉导管; 

CURE=Clopidogrel in Unstable Angina to Prevent Recurrent Events,氯吡格雷用于不稳定性心绞痛患者以预防复发； 

DES= drug-eluting stent，药物洗脱支架； 

DTI -direct thrombin inhibitor，直接凝血酶抑制剂； 

DVT= Deep Vein Thrombosis，深静脉血栓形成； 

EAFT= European Atrial Fibrillation Trial，欧洲心房颤动研究； 

ELISA= enzymelinked immunosorbent assay，酶联免疫吸附试验； 

ESPS= European Stroke Prevention Study，欧洲脑卒中预防研究； 

ECT =ecarin clotting time．蛇静脉酶凝结时间； 
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FDA =US Food and Drug Administration，美国食品药品监督管理局； 

FFP=fresh frozen plasma，新鲜冰冻血浆； 

  GCS= graduated compression stockings．分级加压弹力袜； 

  GP= glucoprotein，糖蛋白； 

  GRADE= Grades of Recommendation，Assessment，Development．and Evaluation，推荐、评估、发展和评价分级； 

  GTI= Genetics Testing Institute，遗传学测试研究所； 

  HFS= hip fracture surgery，髋部骨折手术； 

  HIPA =heparin-induced platelet activation，肝素诱导的血小板聚集实验； 

  HIT=heparin-induced thrombocytopenia，肝素诱导的血小板减少症； 

  HITT=heparin—induced thrombocytopenia complicated by thrombosis，肝素诱导的血小板减少并发血栓形成； 

  HITT=heparin induced thrombocytopenia with thrombosis，肝素诱导性血小板减少症合并血栓形成； 

  HR=hazard ratio，危险比; 

  I 

  IA= intraarterial，动脉内； 

  ICH=intracerebral hemorrhage，脑出血； 

IE=infective endocarditis,感染性心内膜炎； 
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  INR=international normalized ratio，国际标准化比值； 

  IPC=intermittent pneumatic compression，间歇充气压缩泵； 

IPCD=intermittent pneumatic compression device，间歇充气加压； 

IVC=inferior vena cava,下腔静脉; 

IVH=intraventricularhemorrhage,脑室内出血； 

IST=international Stroke Trial,国际脑卒中试验； 

L 

LAA=left atrial appendage,左心耳； 

LOUH= low-dose unfractionated heparin，低剂量普通肝素； 

LMWH= low-molecular weight heparin，低分子肝素； 

LV= left ventricular，左心室； 

MAC= mitral annular calcifi cation，二尖瓣环钙化； 

MBTS= modified Blalock-Taussig shunt，改良 Blalock-Taussig 分淹术; 

MCA= middle cerebral artery，大脑中动脉； 

Ml= myocardial infarction，心肌梗死； 

MR= magnetic resonance，磁共振； 
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mRS= modified Rankin Scale，改良的 Rankin 量表； 

MVP= mitral valve prolapse syndrome，二尖瓣脱垂综台征； 

MWD=maximum walking distance，最大步行距离； 

NBTE= nonbacterial thrombotic endocarditis，非细菌性血栓性心内膜炎； 

NEC= necrotizing enterocolitis，坏死性小肠结肠炎； 

NIHSS=National Institutes of Health Stroke Scale，国家卫生研究院脑卒中量表； 

NINDS=National Institute of Neurological Disorders and Stroke,国家神经系统疾病和脑卒中研究所； 

NNT= number needed to treat;需治疗人数； 

NSAID=nonsteroidal antiinflammatory drug，非甾体抗炎药； 

NSTE= Non-ST-Segment Elevation,非 ST 段抬高； 

NYHA= New York Heart Association，纽约心脏协会； 

OD =optical density，光密度； 

OAC= oral anticoagulation,口服抗凝； 

PAD= peripheral arterial disease，外周动脉疾病； 

PAF= paroxysmal atrial fibrillation，阵发性房颤； 
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PCC=prothrombin complex concentrate，凝血酶原复合体浓缩物； 

PCI= percutaneous coronary intervention，经皮冠状动脉介入治疗； 

PE= pulmonary embolism，肺性塞； 

PESI= Pulmonary Embolism Seventy index，肺栓塞严重指数； 

PFA= platelet function analyze，血小板功能分析仪； 

PF4= platelet factor4,血小板因子 4； 

PFO= patent foramen ovale，卵圆孔未闭； 

PICO=patient, intervention，comparison, outcome，患者、干预、比较、结果； 

PICO= population, intervention, comparator, and outcome,种群、干预、比较和结果； 

PICU= pediatric ICU，儿科重症监护病房； 

PLATO= Platelet inhibition and Patient Outcomes，血小板抑制与患者转归； 

PMBV= percutaneous mitral balloon valvotomy，经皮二尖瓣球囊成形术； 

POC=point-of-ca re，床旁检测仪； 

PREPIC= Prevention du Risque d'  Embolie Pulmonaire par interruption Cave，血管通路预防肺栓塞的风 

PSM=patient self-management，患者自我管理； 
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PST=patient self-testing，患者自我检测； 

PTA=percutaneous transluminal angioplasty，经皮腔内血管成形术； 

PTS= postthrombotic syndrome，血栓后综合征； 

PTS= postthrombotic (phlebitic) syndrome，血栓后(静脉炎)综台征： 

PVE= prosthetic valve endocarditis，人工瓣膜心内膜炎； 

PVT= prosthetic valve thrombosis，人工瓣膜血栓形成； 

Q 

QALY= quality-adjusted life year，质量调整生存年； 

R 

    RAM=risk assessment model，危险评价模型； 

    RCT=randomized controlled trial，随机对照试验； 

    RE-LY= Randomized Evaluation of Long-Term Anticoagulation Therapy，长期抗凝治疗的随机评估； 

    RR= risk ratio，危险比； 

    RR= relative risk,相对危险度; 

    rt-PA= recombinant tissue plasminogen activator，重组组织型纤溶酶原激活剂； 

    rUK= recombinant urokinase，重组尿激酶； 
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    RVT= renal vein thrombosis，肾静脉血栓形成； 

    SC= subcutaneous，皮下注射； 

    SCI= spinal cord injury，脊髓损伤； 

    SCLC= small cell lung cancer，小细胞肺癌； 

    SPAF= Stroke Prevention in Atrial Fibrillation,房颤患者脑卒中的预防： 

    SRA=serotonin release assay，5 羟色胺释放实验； 

    SVT= superficial vein thrombosis，浅静脉血栓形成； 

    TCD= transcranial Doppler，经颅多普勒； 

    TE= thromboembolism，血栓栓塞； 

    TEE= transesophageal echocardiography，经食道超声心动图； 

    THA= total hip arthroplasty，全髋关节置换术； 

    TIA= transient ischemic attack，短暂性脑缺血发作； 

    TKA= total knee arthroplasty，全膝关节置换术； 

    tPA= tissue plasminogen activator，组织型纤溶酶原激活剂； 

    TTR= time in therapeutic range，达到有效药物浓度范围的时间； 
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    TPN= total parenteral nutrition，全肠外营养； 

    UAC= umbilical arterial catheter,脐动脉导管； 

    UEDVT= upper extremity DVT，上肢深静脉血栓形成； 

    UFH= unfractionated heparin，普通肝素； 

    US= ultrasound，超声； 

    UVC=umbilical venous catheter，脐静脉导管； 

V 

VAD=ventricular assist device,心室辅助装置； 

VFP=venous foot pump,足底静脉泵； 

VKA=vitamin K antagonist,维生素 K 拮抗剂； 

VTE=Venous Thromboembolism，静脉血栓塞症。
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