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脾切除术后门静脉血栓形成的研究进展
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【摘要】   目的    总结脾切除术后门静脉血栓形成的发病机制、流行病学及风险因素，并总结脾切除术后门

静脉血栓形成的临床预防、诊断及治疗的最新进展，以期为临床预防及治疗提供一定的参考。方法    收集国内外

脾切除术后门静脉血栓形成的相关文献并做一综述。结果    脾切除术后门静脉血栓形成的发生率高，其发生为

多因素综合作用的结果，但主要与脾切除术后脾静脉血流动力学改变相关。诊断方面以增强 CT 扫描作为首选，

治疗方案目前并没有达成共识，主要以个体化治疗为主，预防性使用低分子量肝素抗凝可能降低门静脉血栓形成

的风险。结论    对脾切除术后门静脉血栓形成，我们应树立三级预防的观念，并需结合患者的病情采取个体化的

治疗方案。
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【Abstract】 Objective    To summarize the pathogenesis, epidemiology, and risk factors of portal vein thrombosis
after splenectomy, and combined with the latest advances in clinical prevention, diagnosis, and treatment of portal vein
thrombosis after splenectomy, so as to provide some references for clinical prevention and treatment in the future.
Method    Literatures on portal vein thrombosis after splenectomy were collected and reviewed. Results    The incidence of
portal vein thrombosis after splenectomy was high and its occurrence was the result of multiple factors. It was mainly
related to the change of splenic venous blood flow mechanics after splenectomy. In terms of diagnosis, enhanced CT scan
was the first choice. Currently, there was no consensus on treatment options, which mainly focused on individualized
treatment and emphasized that preventive anticoagulant use of low-molecular-weight heparin may reduce the risk of
portal vein thrombosis. Conclusion    The concept of tertiary prevention of portal vein thrombosis after splenectomy
should be established, and individualized treatment should be adopted in combination with the patient’s condition.
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尽管在目前的创伤处理和肿瘤手术中，脾切除

术的适应证有所减少，但脾切除术仍是一种常见的

外科手术。脾切除术的并发症主要包括手术并发

症以及术后并发症。前者主要为出血和胰尾损伤

所致的胰瘘，后者则为感染以及血栓栓塞形成 [1]。

脾切除术后的血栓性并发症包括门-肠系膜系统血

栓形成、腔静脉系统血栓形成以及肺栓塞。其中，

门静脉血栓的起源可能是多因素的。患者的基本

情况与脾脏切除指征是评估患者血栓形成风险（包

括是否存在肝硬变或骨髓增生障碍）时必须考虑的

因素[2]。腹腔内局部炎症反应（如胰腺炎和炎症性

肠病）或者创伤（如脾切除术）会增加门静脉血栓形

成（PVT）的风险，并倾向于影响较大的静脉；遗传

性和获得性血栓性血友病（如凝血酶原 G20210 突
变）和与系统性疾病（如肾病综合征和恶性肿瘤）相

关的高凝状态则更容易影响小静脉[3]。然而，这并

没有特定的规律。外科手术引起 PVT 的一个主要

局部原因即为脾切除手术，现笔者重点从流行病

学、病理生理学和风险因素，以及术后 PVT 的预
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防、诊断、治疗等方面综述国内外的最新进展。

1    流行病学及病理生理学

PVT 是脾切除术的并发症，较出血或感染少

见，但可能是致命的。它被认为是一个不常见的事

件，随着诊断技术的不断提高，它的诊断率较以前

明显升高。研究[4-5]表明，PVT 在开放性脾切除手术

中的发生率为 1.6% 至 11%。近十几年来，腹腔镜

脾切除术在选择性脾外科手术中越来越受欢迎。

腹腔镜方法大大缩短了住院时间，患者出院后可能

会出现血栓形成，从而使诊断延迟。由于 PVT 的
症状通常较轻且非特异性，有时患者甚至没有任何

症状，从而导致患者漏诊。肝硬变患者的慢性并发

症通常与门静脉高压综合征相关[6]。因此，腹腔镜

脾切除术后 PVT 的发生率在不同的报道中完全不

同，在 8% 到 55% 之间[7-8]。Ikeda 等[7]报道了腹腔镜

脾切除术后  PVT 的最高发生率，达  55%。然而，

67%[8]的病例是无症状的，并在增强 CT 扫描后确

诊。由于许多患者仍然没有症状，这种并发症的实

际发生率可能被低估了。此外，文献报道的一些研

究是横向研究，即研究的是各种原因所致 PVT 的
总体发生率，而不是术后的实际发生率。总的来

说，开腹脾切除术后 PVT 的真实发生率并没有得

到明确调查，开腹手术术后与腹腔镜手术相比较，

PVT 的发生率似乎在腹腔镜手术后更高。其原因

可能有以下几方面：① 超声刀进行组织离断及扩

张血管时，可能会对组织及血管内皮功能造成损

伤；② 术中 CO2 气腹的建立，使机体处于高凝状

态；③ 腹腔镜下使用直线切割闭合器对脾蒂进行

离断，可能会对组织及血管内皮造成损伤[9]。

多种因素可能导致脾切除术后血栓性并发症

的发生，包括高凝状态、血小板活化、内皮细胞改

变、脂质改变以及门静脉血流动力学改变[10]。脾切

除术后患者一般处于高凝状态，伴随术后相关实验

室指标升高，如血小板计数（从第 3 天开始）、纤维

蛋白原、组织纤溶酶原激活物抑制剂-1、纤溶酶原

激活物、活化的部分凝血活酶时间等[11]。在脾切除

术后的随访中，血小板增多和高纤维蛋白原血症持

续存在。血栓弹性成像测量证实，高凝状态在脾脏

切除后第 2 天明显，并持续至少 3 个月[12]。脾静脉

结扎的血流动力学作用是减少门静脉血流，无论患

者是否有门静脉高压和肝硬变[13]。Danno 等[14]的研

究表明，当术前  CT 扫描测量脾静脉直径≥8 mm
时，脾切除术后 PVT 的风险与脾静脉的直径成正

比。陈国富等[15]的研究显示，导致 PVT 的主要因素

是门静脉血流速度和门静脉内膜的病理改变。

“Virchow”三联征包括静脉淤滞、高凝状态

和内皮功能障碍，是导致血栓栓塞事件的 3 个已知

的病理生理因素，包括 PVT[16]。肝架构紊乱导致的

门静脉血流停滞被认为在肝纤维化中起主要作

用。研究[17]发现，在超声多普勒下，门静脉血流速

度低于 15 cm/s 是肝硬变伴 PVT 发生的最具影响的

危险因素。门静脉血流停滞也可能是自发性门静

脉分流导致“偷窃”综合征的结果。Violi 等[18]的

研究表明，流量大于 400 mL/min、流速大于 10 cm/s
的侧支血管的存在是病毒性肝硬变发生 PVT 的重

要预测因素。内窥镜治疗出血（硬化疗法和静脉曲

张带结扎术）、腹部手术、炎症或创伤以及肿瘤细

胞的血管侵犯 ［肝细胞肝癌（HCC）、胆管癌和转移

性肝癌］，由于直接的血管损伤和血流障碍，都被

认为是 PVT 的潜在决定因素[19]。既往的腹部手术

和脾切除术也被报道为 PVT 的高危因素，特别是

在一项涉及 113 例非恶性肝硬变患者的回顾性研

究[20]中，脾切除术后患 PVT 的风险是普通肝硬变患

者的 10 倍，而其相对风险程度与肝功能障碍严重

程度无关。

需要特别说明的是，肝硬变合并门静脉高压症

（portal hypertension，PHT）患者行脾切除断流术后

PVT 的发生率呈整体上升趋势。研究[21]报道，肝硬

变 PHT 患者行脾切除断流术后的 PVT 发生率为

22.2%～37.5%。脾切除断流术后，肝硬变 PHT 患者

形成 PVT 的主要原因有以下几方面：① 肝硬变

PHT 患者也有高凝状态，并且肝硬变导致抗凝血因

子（蛋白 C、蛋白 S 和抗凝血酶 Ⅲ）减少和促凝因

子（凝血因子 Ⅷ 和 VonWillebrand 因子）增加[22]。

不仅如此，PHT 患者术后血小板计数急剧升高且功

能异常，进一步加重术后患者血液高凝状态。有研

究报道[23-24]显示，行脾切除断流术后 2 周，患者血小

板计数可高达（800～1 000）×109/L。② 手术结扎脾

静脉导致血管形成盲端，血流受阻、瘀滞；另一方

面，脾静脉内皮细胞受损，激活凝血系统，从而导

致 PVT。有研究报道[24]显示，脾静脉手术结扎及脾

静脉内皮细胞损伤为 PHT 患者形成脾静脉血栓最

主要的原因，PHT 患者的脾静脉血栓发生率为

45%。而 Wu 等[25]的研究表明，脾静脉血栓占脾切

除断流术后 PVT 的 72.4%。③ PHT 患者有明显的

血流动力学改变，肝硬变使门静脉血流速度降低，

门静脉直径增宽。当患者行脾切除断流术后，门静

脉压力降低，使门静脉内流向肝内的血流减少，且

流速减慢[26]。④ 不合理地使用止血药物。⑤ 其他
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原因，如巨脾、脾静脉直径粗大、腹腔镜手术等。

2    风险因素

有一些因素会增加 PVT 的风险。脾肿大超过

1 kg 会增加脾切除后所有并发症的风险，特别是

PVT 的风险，约提高 14 倍[27]。这种现象的一个可

能的解释是，脾静脉流量的突然减少，引起血栓向

门静脉的近端移动。除此之外，血小板数量与切除

的脾体积成反比[27-28]。

有研究 [ 2 9 ]显示，脾切除术后血小板计数大于

1 000×10 9 /L 时，PVT 的风险明显升高。然而，

Kercher 等[30]指出，原发性血小板增多症是血栓形

成风险增加的一种危险因素，而非继发性血小板增

多症，其结论是脾切除后的血小板增多并不意味着

PVT 的风险更高。最近的其他研究[10]指出，脾切除

术后只有合并血小板相关性疾病时才会增加 PVT
的风险。无论如何，当血小板计数达到每升上百万

个时，抗血小板治疗被普遍应用于临床。

研究[31]报道，121 例脾切除术后 PVT 的发生率

为 11.5%，血栓形成的中位时间为 9 d。血栓形成的

风险，尤其是门静脉系统血栓形成的风险，与脾切

除的适应证和患者的基本情况有关：创伤患者的

脾切除不太可能导致血栓形成，而肝硬变、骨髓增

生性疾病和脾肿大的患者形成血栓的风险更高[31]。

肝硬变患者脾切除后 PVT 的风险明显增高，发生

率从 17% 到 36% 不等[32]。术前门静脉直径增宽、术

后血小板增多和胃食管断流是 PVT 的危险因素，

脾肿大是 PVT 的先兆。

在手术入路方面，Ikeda 等[7]发现，腹腔镜手术

后 PVT 的发生率高于开腹手术后；可能的原因包

括气腹和腹腔镜血管吻合器技术。然而，在 Ikeda
等 [ 7 ]研究的研究对象中，很少有合并肝硬变的患

者，且患者的凝血功能大多正常。试验研究 [ 7 ]提

示，在腹腔镜手术中，反特伦德勒姆堡体位时，CO2

气腹减少了门静脉和脾静脉的血流量，因为血流量

的减少与腹内压成正比。这些发现可能提示，腹腔

镜手术可能是 PVT 的起点，尽管血栓形成发生在

手术后几周或几个月。行腹腔镜脾切除术的患者

中，血小板计数在术后增加到基线水平的 8 倍是腹

腔镜下脾切除术后 PVT 的危险因素，而无肝硬变

患者术后抗凝的敏感性明显高于肝硬变患者[2]。有研

究[33]报道，肝硬变脾功能亢进患者行腹腔镜脾切除

术后 PVT 的发生率为 30%～40%。

Kuroki 等[34]研究发现，脾静脉直径是门静脉或

脾静脉血栓发生最有效的预测指标，10 mm 是准确

的脾静脉直径截断值，可作为脾静脉血栓的预测因

子；此外，脾静脉直径是判断脾静脉血栓发展为

PVT 最有效的预测指标，14 mm 是准确的截断值。

郑波等 [9]通过对 76 例肝硬变门静脉高压伴脾

功能亢进患者的临床研究显示，脾切除术后 PVT 的
形成与以下因素相关：① 不同程度的粥样硬化和

血管内皮损伤；② 脾静脉直径>12 mm、门静脉直

径>13 mm、门静脉血流速度<18 cm/s、D-二聚体水

平升高（>4 mg/L）和血小板计数升高（>400×109/L）。

3    临床表现与诊断

PVT 后临床表现是多变的，可以包括急性腹痛

或背痛，但更多时候是无症状的。若合并发热，应

怀疑以感染血栓为特征的脓毒性 PVT。若剧烈疼

痛持续 5～7 d，或出现血性腹泻和腹水则提示肠壁

缺血。血清转氨酶可能有短暂的升高，但肝功能可

表现正常[35]。

如前所述，PVT 的症状通常是温和的和非特异

性的，有时甚至无症状。因此，可能出现漏诊，在

出现慢性并发症时往往才能表现出症状且一般与

门静脉高压综合征相关。随着血栓形成堵塞门静

脉，进一步导致肠系膜上静脉栓塞，可能导致肠坏

死，或发展为长期的门静脉高压，导致肝功能衰

竭，或出现食管静脉曲张及门静脉海绵状瘤[36]。因

此，早期诊断至关重要，因为充分的治疗可以实现

血栓的完全再吸收。超声检查以其敏感性佳、可及

性好、低成本、无创性等特点，被认为是经典的诊

断 PVT 的有效方法。然而，与超声相比，对比增强

CT 扫描的敏感性和特异性更优，能检测门静脉节

段性和远端脾静脉血栓形成且不受腹腔内气体干

扰。目前，当怀疑 PVT 时，增强 CT 扫描可能是首

选的检查方法。

4    治疗方案

PVT 一经确诊，即需要积极治疗，但治疗方案

目前并没有达成共识，主要以个体化治疗为主，包

括单纯药物抗凝、手术取栓及介入治疗（包括经股

动脉的肠系膜上动脉置管溶栓、经皮经肝穿刺门静

脉置管溶栓、经颈内静脉的门静脉置管溶栓等）[37]。

Krauth 等[38]的荟萃分析结果显示，肝素抗凝治

疗 PVT 有效，华法林治疗 3～6 个月后有 67% 的患

者血栓完全消除，13% 部分治愈；然而，20% 的患

者出现持续性门静脉阻塞并伴有门静脉高压和海

绵样变性；其他 PVT 的治疗方法（溶栓治疗和手

术取栓）在 Krauth 的研究中未见报道。Bai 等[39]开
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展的一项随机对照研究对比了华法林与阿司匹林

治疗 PVT 的效果，结果表明，华法林治疗是安全有

效的，并显著降低了腹腔镜脾切除术和奇静脉门静

脉切断术后室性早搏的风险；与阿司匹林相比，华

法林治疗能更好地保护肝功能和改善肾功能。

有研究者[40]术后早期采用经直肠肛入阿司匹林

栓联合皮下注射低分子量肝素钙治疗 PVT，结果显

示，术后 3 d、7 d 及 2 周时，肝硬变 PHT 患者术后

的血小板计数明显降低，且 PVT 发生率较未使用

阿司匹林栓联合低分子量肝素钙组显著降低，说明

血小板功能低下可能与 PVT 发生率密切相关。肛

入阿司匹林栓与口服阿司匹林在抗血小板治疗中

有同等的效果，在相似的血药浓度下可避免口服阿

司匹林对胃黏膜的刺激性[41]。肛入阿司匹林栓解决

了术后患者禁食状态及早期不能口服阿司匹林抗

血小板功能聚集的情况。脾切除断流术后，患者的

血小板功能在早期即发生代偿性增强，因此需要早

期予以阿司匹林等抗血小板药物对其功能进行限

制，最终改善患者术后 PVT 发生的风险。

有学者[42]指出，联合使用低分子量肝素钙和低

分子右旋糖酐能够降低脾切除断流术后的 PVT 发
生率，其可能的潜在机制为：① 低分子右旋糖酐

具有稀释血液、减少血小板黏附和聚集的作用，类

似阿司匹林的作用；② 低分子量肝素钙能够通过

联合抗凝血酶 Ⅲ，抑制凝血因子 Ⅹa 并参与血栓形

成，还能促进组织纤维溶酶原激活物释放，促进纤

维蛋白溶解，从而起到预防血栓的作用[42]。

对于 PHT 术后患者，PVT 较为常见，但大多数

形成缓慢且有侧支循环血管，较少引起肠坏死等严

重并发症。对于已确诊或高度怀疑急性门静脉及

肠系膜上静脉血栓、临床发现肠缺血坏死征象者，

应尽早行外科手术治疗，术中可行 Fogarty 导管门

静脉取栓术，肠段已缺血坏死则行肠段切除

术[43-44]。有学者采用脾静脉插管，术后予以低分子

右旋糖酐+尿激酶联合插管溶栓，该方法属于有创

操作，且可能出现出血、感染等严重并发症，故未

被广泛采用[45]。Brunaud 等[46]对比研究了手术取栓

治疗及全身药物治疗的效果，结果显示，两者的死

亡率和复发率均没有明显差异，但药物治疗组的住

院时间明显优于手术治疗组。

5    预防措施

对于 PVT 的预防，常规的术前血栓性血友病

筛查没有显示出任何益处，常规血栓预防的价值是

有争议的。Qi 等[47]研究了使用抗凝药物、溶栓药物

或前列腺素对脾切除后 PVT 的血栓预防作用，发

现这些药物的使用似乎可以在不增加出血风险的

情况下降低肝硬变患者脾切除后 PVT 的发生率，

但在因血液疾病而行脾切除的亚组患者中没有发

现这种有益的效果。有学者基于血栓形成的危险

因素（抗凝血酶 Ⅲ 活性和脾静脉直径）提出使用抗

凝血酶 Ⅲ 浓缩物、Ⅹa 因子抑制剂以及肝素以预防

肝硬变患者发生 PVT[48]。

药物预防 PVT（一级预防措施）包括围手术期

抗凝、溶栓和抗血小板治疗。预防性抗凝使用低分

子量肝素不能完全避免 PVT 的出现，但可能降低

了深静脉血栓形成或肺血栓栓塞的风险。大多数

手术后血栓形成出现在第 1 周，一些学者认为，抗

凝预防手术后血栓形成的时间应该延长到 1 个月[48]。

最近进行的一项荟萃分析[47]探讨了脾切除术后 PVT
的药理学预防作用，其结论是药理学预防可降低

PVT 的发生率。张玮等 [ 4 9 ]的 meta 分析结果也显

示，脾切除断流术后，早期开始每天应用低分子量

肝素 3 200～8 200 U，持续 5～14 d，能明显降低门

静脉栓塞的发生率。然而，药物对于门静脉高压或

血液病患者行脾切除术后 PVT 的预防效果仍存在

争论。需要注意的是，脾切除术的适应证在亚洲和

西方国家是不同的。在西方国家，大部分患者是由

于血液疾病而行脾切除术；而在中国和日本，大部

分患者是由于门静脉高压而行脾切除术。因此，脾

切除适应证的不同可能导致药理学作用的差异。

也有研究[50]表明，肝素联合抗血小板药物或维生素

K 拮抗剂可用于高危脾切除患者，由于该方案术后

有出血的风险，故肝素联合抗血小板药物或维生素

K 拮抗剂（如华法林）的管理似乎很困难。大多数

已发表的文献都不推荐以药物预防为主要预防手

段。门静脉高压的患者存在这一病理特征，即术前

患者的机体往往处于全身性凝血功能障碍，加之门

静脉系统的凝血功能会在术后发生亢进，故对于该

类患者的预防工作往往从手术开始做起，如手术前

后严格的无菌操作技术，避免术后腹腔感染；避免

大出血以免术中大量输入过多的库存血；牢靠的

止血方式，避免过多钳夹，对膈肌创面的渗血逐一

缝合，避免去纤维化作用致出血不易自凝。推荐采

用超声刀进行贲门周围血管离断，因良好的止血对

于术后应用抗凝药物至关重要[50-52]。

超声多普勒或 CT 扫描作为最佳预防方法（二

级预防），主要用于高危患者（大脾、mielodysplasic
综合征和血小板增多症），也可用于早期诊断。笔

者认为，当出现任何可疑的临床表现时，应进行增
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强 CT 扫描，超声检查可能导致许多误诊。但腹腔

镜脾切除断流术后增强 CT 扫描对高危血栓栓塞患

者的价值仍不清楚。

为避免 PVT 后并发症的出现，应开始抗凝治

疗（三级预防）。在接受低分子量肝素抗凝治疗

2～6 个月后，约有 75% 的患者血栓完全消失，剩下的

25% 患者临床症状明显改善[53]。抗凝似乎是最有效

的治疗方法，在大多数情况下可以解决这一问题。

6    小结

PVT 是脾切除术的并发症，病因复杂，临床症

状隐匿，不易早期诊断。目前大部分国内和国外研

究热点都集中于 PVT 之后的抗凝治疗，建议使用

治疗剂量的肝素抗凝，然后口服 3～6 个月的华法

林。预防方面，建议使用低分子量肝素联合阿司匹

林等进行预防性抗凝，并定期复查腹部增强 CT 了
解治疗效果。
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