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经颈静脉肝内门体分流术术后抗血栓

治疗的研究进展

李洪翠摇 李肖

摇 摇 揖摘要铱 摇 目的摇 探讨经颈静脉肝内门体分流术(TIPS)术后抗血栓治疗的必要性及重要性。 方

法摇 分别以“transjugular intrahepatic portosystemic shunt冶、“门脉高压冶为关键词在 Pubmed 及 CNKI 数

据库检索 1994 年 1 月—2014 年 6 月关于 TIPS 治疗及术后评估的相关文献,分析 TIPS 术后血栓形成

的原因、抗血栓治疗的意义及策略。 结果摇 TIPS 术后分流道内血栓影响 TIPS 的疗效。 抗血栓治疗可

以提高支架通畅率,为保证 TIPS 手术疗效起关键作用。 结论摇 TIPS 术后抗血栓治疗可以减少分流

道血栓形成,对维持分流道通畅极为重要。
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揖Abstract铱 摇 Objective 摇 To discuss the necessity and importance of antithrombotic therapy after
transjugular intrahepatic portosystemic shunt(TIPS). Methods 摇 The literatures related to TIPS treatment
and postoperative from January 1994 to June 2014 were searched in Pubmed and CNKI database by using "
transjugular intrahepatic portosystemic shunt" , “门脉高压冶 as key words. The reasons for thrombosis,
significance and strategies of antithrombotic therapy after TIPS were analyzed. Results 摇 Shunt thrombosis
after TIPS affected the efficacy of TIPS. Antithrombotic therapy can improve stent patency rates. It plays a
key role to ensure TIPS efficacy. Conclusions 摇 Antithrombotic therapy can reduce shunt thrombosis after
TIPS,which is extremely important in maintaining shunt patency.
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摇 摇 经颈静脉肝内门体分流术 ( transjugular intrahepatic
portosystemic shunt, TIPS) 是 治 疗 门 静 脉 高 压 症 ( portal
hypertension, PH)及其并发症的微创介入技术[1 - 3] 。 对于急

性食管胃底静脉曲张破裂出血的患者,有学者推荐 TIPS 应

作为一线治疗方案[4] 。 但是,随着 TIPS 临床应用的不断深

入,人们在看到 TIPS 优势的同时,也逐渐发现了一些问题。
尽管覆膜支架的运用大大提高 TIPS 的通畅率[5] ,但维持

TIPS 长期疗效并不十分令人满意。
文献报道 TIPS 术后分流道狭窄和闭塞发生率为 25% ~

80% [6] 。 支架内血栓形成被认为是 TIPS 分流道早期闭塞的

主要原因。 抗血栓治疗可以提高支架通畅率,是保证 TIPS
手术疗效的关键点。 近年来,临床工作中在预防分流道狭窄

或闭塞方面,抗血栓治疗越来越引起人们的重视。

1摇 TIPS 分流道血栓形成的原因

TIPS 术后分流道容易出现狭窄和闭塞[7] 。 在诸多原

因[8]中,血栓形成不容忽视。 血栓形成是 TIPS 分流道早期

闭塞的主要原因[9] 。 TIPS 术后支架内血栓形成多发生于术

后 3 个月[10] ,发生率 10% ~ 15% [11] ;而肝静脉狭窄或假性

内膜增生常导致中远期支架狭窄[12] 。
支架内血栓形成原因主要有:(1)金属内支架未完全覆

盖肝实质段分流道,内支架置入后操作时间过长及术中穿刺

损伤静脉。 (2)支架置入后分流道的内皮表面粗糙不平,术
后很快有一些血小板及纤维蛋白附着于分流道及支架的金

属丝表面,并填于凹陷部分;加之分流道与引流肝静脉两者

在延续部存在着较明显的转折与成角,血流在此形成涡流。
(3)胆汁中含丰富的胆盐、胆固醇、磷脂盐,穿刺损伤胆道,胆
汁漏出刺激可产生强烈的炎症反应,并抑制内皮细胞生长及

功能,促进血栓形成[8] 。 (4)金属支架的致血凝性。 (5)血

液高凝状态。 上述原因导致 TIPS 术后分流道内很快形成一

定量的附壁血栓,并向周围蔓延;如果术中、术后抗凝不足,
则很容易导致急性血栓形成,从而引起支架狭窄或闭塞。
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2摇 TIPS 术后抗血栓治疗的意义

尽管覆膜支架减少 TIPS 术后分流道狭窄[13 - 14] ,但抗血

栓治疗仍是预防和治疗支架内血栓形成的主要方法[15] ,对
围手术期及术后患者至关重要。 有学者认为,TIPS 术后使用

低分子肝素及华法林抗凝治疗有利于支架通畅,国外学者提

到术后 3 个月口服华法令可预防支架闭塞的发生;如果不用

抗凝剂,支架闭塞率则增加;但术后 3 个月起没必要继续抗

凝治疗[16 - 17] 。 国内有学者认为,TIPS 术后合理应用抗凝药

物可有效降低分流道狭窄和 /或闭塞,术后使用低分子肝素、
华法令抗凝治疗 6 个月,可以提高临床疗效,但远期疗效仍

需进一步研究[7] 。
TIPS 术后血栓形成不仅可造成支架的急性闭塞,而且为

平滑肌细胞内迁提供了框架。 血栓的机化可直接引起内膜

增厚,而且血栓中的凝血酶是强力的平滑肌细胞致分裂原,
引起中远期支架狭窄。 研究表明,抗血小板药物和抑制血小

板活性药物可减少支架狭窄,提高通畅率[18] 。 有研究者对

TIPS 术后患者予血小板聚集抑制剂和血小板源性生长因子

抑制剂联合用药与肝素进行对比,TIPS 术后 1 年,联合用药

组分流道狭窄率为 33% ,肝素组为 57% ;2 组支架内血栓形

成的差别并不显著,但联合用药组的引流肝静脉内膜增生发

生率显著低于肝素组[19] 。 因此,血小板聚集抑制剂及血小

板源性生长因子抑制剂联合应用,不仅可减少 TIPS 术后支

架内血栓形成,还能抑制内膜的增生,从而降低中远期 TIPS
支架狭窄率。

3摇 TIPS 术后抗血栓治疗的现状与对策

抗血栓治疗包括抗凝治疗和抗血小板治疗。 抗血小板

治疗是动脉系统血栓预防和治疗的重要手段。 静脉系统由

于血流速度缓慢,血栓形成对血小板的依赖程度很低,血栓

的防治以抗凝治疗为主。
TIPS 分流道既不同于动脉也有别于静脉,是在肝实质内

建立的通道,内流的门静脉血有自己的特殊性(血液的成分、
血流速度等) [20] ;肝硬化患者凝血功能紊乱;白蛋白降低,与
药物结合率降低;肝功能减退,药物的代谢受到影响;术前门

静脉血栓情况及是否行脾切除术等情况均可能影响抗凝药

物的疗效,导致 TIPS 术后抗血栓治疗的特殊性,成为临床的

棘手问题。 目前缺少 TIPS 抗血栓治疗的临床研究。 国内外

文献中均未查到 TIPS 术后抗凝方案及共识。 2010 年美国肝

病研究协会实践指南中关于 TIPS 治疗门脉高压症, 未提出

TIPS 术后常规使用抗凝剂的建议[3] 。 2008 年美国胸科医师

协会的抗凝治疗指南中也没有对 TIPS 术后的抗凝给予相应

建议[21] 。 2000 年英国《口服抗凝剂指南》也未提及 TIPS 术

后的抗凝[22] 。 TIPS 术后抗凝治疗方案在临床中也存在争

议。 因此,对于 TIPS 的抗凝治疗方案、不同肝功能、不同术

式(单纯分流、分流 + 断流术)、伴并发症及合并症的抗凝方

案,以及裸、覆膜支架的抗凝方案是否有区别等都有待探索。
国外有文献提到 TIPS 术后抗凝治疗改善支架通畅

率[16] ,但未提及具体的实施方案。 国内有研究提到,在门脉

穿刺成功后,确定没有损伤肝被膜,对无明显凝血障碍的患

者经静脉给予 5 000 U 肝素;当患者有急性出血时,不予以肝

素。 有研究显示,术后常规肝素(12 500 U 维持 24 h 静脉推

注)抗凝治疗;1 周后,改为阿司匹林(0. 1 g,1 次 /日),双嘧

达莫(50 mg,3 次 /日)服用 0. 5 年;所有病例随访 1 年分流道

通畅,无 1 例出现再狭窄或闭塞[17] 。 也有学者建议对高凝

状态的患者,TIPS 术后长期抗凝预防门静脉血栓[2] ,但未提

到具体方案。 肝硬化患者凝血功能异常,对于肝功能差者抗

凝风险大,需严密监测。 有文献报道 280 例肝硬化患者(包
括 36 例 Child C 级) TIPS 术 后 7 天 静 脉 滴 注 肝 素 钠

12 500 IU / d,然后改为口服华法林 1 年(凝血酶原时间 17 ~
20 s),1 年和 2 年的支架再狭窄分别为 24% 和 34% [22] 。 在

临床中,笔者也曾遇到 5 例患者因 Child C 级肝功能、凝血障

碍而 TIPS 后未抗凝致分流道急性闭塞,继而再发消化道大

出血,经分流道再通后冒险抗凝而获预期疗效。
由于肝硬化患者凝血及肝功异常,影响抗凝药物的代谢

及疗效。 其抗凝方案难以借鉴肺栓塞、深静脉血栓及冠状动

脉支架术后的抗凝治疗,可考虑借鉴肝硬化门静脉血栓患者

的抗凝方案。 结合国内外学者的研究[16 - 17,23] ,临床实践中

TIPS 术后抗凝方案: (1)低分子肝素加阿司匹林。 术后每天

2 次皮下注射低分子肝素(67 U / kg),1 周后改为口服阿司匹

林,血小板正常者阿司匹林(100 mg / d)、血小板低于 50 伊
109 / L 时阿司匹林减量[24] 。 (2)低分子肝素加华法林,国际

标准化比率维持在 2 ~ 3[25 - 26] 。 但目前抗凝药物的选择及维

持时间没有达成共识。 因此,TIPS 术后的抗血栓尚在摸索中

总结,有必要进行大规模临床研究来证实。
TIPS 的抗血栓治疗可以提高支架再通畅率。 对于已有

门脉血栓的患者,TIPS 术后抗凝治疗不仅利于分流道通畅,
还益于其它部位消减血栓。 因此,TIPS 术后抗血栓治疗不容

忽视,抗栓治疗将成为维持 TIPS 术后长期疗效的重要策略。
对门静脉血栓经 TIPS 治疗者,应不失时机地实施抗血栓治

疗。 希望以后进行多中心临床研究,加强 TIPS 术后患者随

访,从个体治疗中摸索总结经验,为 TIPS 围手术期及术后规

范化抗凝治疗提供依据。
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