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!!!摘!要"!肺血栓栓塞症#$%&$与 深 静 脉 血 栓 形 成#9:%$是 一 个 动 态 发 展 变 化 的 整 体%共 属 于 静 脉

血栓栓塞症#:%&$&:%&是以多因素参与和多基因缺陷为基础的常 见 病’多 发 病 和 高 病 死 率 的 疾 病&其

获得性危险因素涉及大的普通外科手术和矫形手术’严重创伤’恶性肿瘤’心肺功能障碍’制动’高龄等多种

情况&

!关键词"!肺血栓栓塞症(流行病学(危险因素

!!肺 血 栓 栓 塞 症#()*+,-./012/,+3,4+3,*56+%

$%&$与深静脉血栓形成#744(84-,)612/,+3,656%

9:%$是一动 态 发 展 变 化 的 整 体%共 属 于 静 脉 血 栓

栓塞症#84-,)612/,+3,4+3,*56+%:%&$&:%&是

一种以多因素参与和多基因缺陷为基础的常见病’
多发病和具有高病死率的疾病&对:%&的流行病

学研究对于澄清其危险因素%确定高危人群(实施个

体化防治策略(降低发病率和病死率至关重要&本

文就近年来$%&’9:%的临床流行病学研究所获进

展做一综述&

!!发病情况

$%&在 西 方 国 家 总 人 群 中 的 年 发 病 率 约 为

"Q;m&在美国$%&已被列为发病率仅次于冠心病

和高 血 压 的 重 要 疾 病%年 新 发 病 例 约 为#"万 人&

$%&的年新发病例在法国超过!"万例%英国约SQ;
万例%意大利S万例)!*&在我国%近年来已有一些医

院就$%&的诊断’收治情况的变化进行报道%多呈

明显上升趋势&例如%北京安贞医院!==S年前诊断

$%&N!;例-年%而近几年达@"!S"例-年&北京

协和医院也由S!W例-年增加至S"例-年&据北京

朝阳 医 院 资 料%!==S年 前 诊 断$%&N!W例-年’

9:%#!O例-年%而!===年 后$%&与9:%的 诊

断例数均显著增加%#""#年诊断$%&#!;例’9:%
!#@例%#""N年!!!"月份%虽然受到HAKH的严重

影响%仍诊断$%&#"!例&由现有数据可见%$%&’
9:%的发生在世界范围内仍处于稳定甚 至 上 升 趋

势%究其原因可能与危险人群的数量增加#如人口老

龄化$’危险因素增多#如外科手术增多$’对高危人

群发现不足 及 预 防 不 及 时 或 措 施 不 合 理 等 因 素 有

关&

&!死亡情况

对$%&病死率的估计存在一定的难度%受到所

采用的流行病学研究方法#回顾性研究或前瞻性研

究$及是否采用尸检分析死亡原因等多种因素的影

响)#’@*&但无论如何%$%&是有着较高的病死率的%
未经治 疗 的$%&的 病 死 率 为#;<!N"<%近!-;
的$%&在!2内死亡%!-@在O天内死亡%约N"<在

N"天内死亡)#*&在我国%!==W年北京协和医院报道

;#例$%&患 者 总 的 病 死 率 为!=Q#<%未 治 疗 者 为

OOQW<%治疗者为OQ"<);*&

’!获得性危险因素#表!$
多种情况可 以 增 加$%&’9:%的 发 生 危 险%但

其致栓危 险 度 并 不 相 同&A-74/6,-等)S*按 照 预 防

性抗凝治疗的必要性将获得性因素分为两大类%即

明确需要预 防 性 抗 凝 的 危 险 因 素 和 其 它 危 险 因 素

#致栓危险度相对较低%单独存在时一般不需要预防

性抗凝$&
表!!"#$.45#的获得性危险因素

高度危险因素 #PK&!"$中度危险因素 #PK#!=$ 低度危险因素 #PK$#$

大的普通外科手术 经关节镜手术 卧床 &N天

髋’膝关节置换术 中心静脉插管 经济舱综合征

长骨骨折#股骨’胫骨$ 化疗 年龄增加

严重创伤

!
充血性心力衰竭’
呼吸衰竭

经腹腔镜手术
#如胆囊切除$

脊髓损伤 激素替代疗法 肥胖

恶性肿瘤 静脉曲张

口服避孕药

瘫痪型卒中

妊娠期’产褥期

:%&病史

易栓症

!!PK",776/.15,%比值比

’%!!需要预防性抗凝的获得性危险因素

’%!%!!大的普通外科手术和矫形手术!麻醉时间

%N"+5-的腹部或 胸 部 手 术’大 的 矫 形 手 术#髋’膝

关节置换术’股骨骨折手术$’妇产科手术’泌尿外科

手术及神经 外 科 手 术%均 有 较 高 的 致 栓 危 险%可 使

:%&的发生危险增加S!##倍&手术对组织’血管

壁的损伤激活凝血系统(麻醉’体外循环等造成血流
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缓慢以及输血等引起血液粘度增高%均是手术诱发

血栓的参与因素&

’%!%&!严重创伤!严重创伤可使血栓形成的危险

增加!N倍左右&髋骨骨折’长骨#股骨’胫骨$骨折’
脊髓损伤’头 颅 损 伤’骨 盆 骨 折 的 血 栓 发 生 率 高 达

N"<!S"<%致 死 性 $%& 的 发 病 率 为"Q@< !
#Q"<&严重创 伤 造 成 组 织 破 坏 和 血 管 壁 损 伤(创

伤’失血’缺氧作为应激原激活凝血系统(创伤后的

制动及血容量相对不足使血流减慢%这些因素均与

严重创伤后血栓形成有关&

’%!%’!恶性肿瘤!恶性肿瘤与血栓的关系密切而

复杂&有数据显示%恶性肿瘤本身的致栓危险度约

为@Q!(而肿瘤化疗使致栓危险度增加至SQ;(肿瘤患

者术后发生:%&的危险较非肿 瘤 患 者 术 后 增 加#
!N倍&癌源 性 致 栓 机 制 包 括"肿 瘤 细 胞 表 达 和 分

泌某些促凝物质#如组织因子’癌性促凝物质$及一

些促使血管内皮细胞从抗凝状态转变为促凝状态的

细胞因子#如EL’!(’%RD’4等$(肿瘤组织的机械性

压迫使静脉阻塞(机体对癌肿急性期产生的应激反

应%促 使 高 凝 状 态 形 成(因 病 情 所 限%活 动’摄 食 减

少(手术’化疗及放疗等治疗的影响均可增加血栓的

发生&其中癌细胞分泌的癌性促凝物质使血液形成

高凝状态起着重要作用%因此在有分泌功能的腺癌

#胰腺癌’支气管肺癌’胃癌’卵巢癌’肾上腺肿瘤等$
中血栓 最 为 常 见%而 且 可 以 发 生 在 肿 瘤 的 早 期 阶

段)O*&

’%!%(!心’肺功能障碍!充血性心力衰竭’呼吸衰

竭 是 $%&’9:% 的 危 险 因 素&!=== 年 的

(/,(20*.T565- +475>.*(.154-16 ?5124-,T.(./5-
#I&9&RPU$研究显示%在使用安慰剂的’级和6
级心力衰竭患者中$%&和#或$9:%的发病率约为

!;<&心肌 梗 塞 也 与$%&’9:%相 关&有 数 据 显

示%在因急性 心 肌 梗 塞 住 院 的 患 者 中%$%&和#或$

9:%的发病 率 为#"<&在 此 需 要 特 别 指 出 的 是%

$%&是EBe危重患者致残或致死的重要原因%这是

由于 除 心’肺 功 能 障 碍 外%EBe 患 者 多 具 有 发 生

$%&’9:%的一个或多个危险因素(由于EBe患者

多有 威 胁 生 命 的 严 重 疾 病 存 在%会 掩 盖$%&’9:%
的临床表 现%造 成 延 迟 对9:%和$%&的 诊 断%甚

至漏诊(另外%由于EBe患者多有心肺功能障 碍 等

基础疾病的存在%一旦发生9:%和$%&%对机体的

影响将更为严重&有数据显示%在EBe病房有相当

数量##"<$的$%&漏诊%有N"<的9:%未得到抗

凝治疗%其中!;<发生$%&%而且;<是致死性的&
可以说%EBe所有患者都有发生$%&的危险%因此

预防$%&在EBe病房尤为重要)W*&

’%&!其它获得性危险因素

’%&%!!有:%&病史!有:%&病史者具有较高的

再发危险%尤 其 在 同 时 存 在 其 它 危 险 因 素#如 大 手

术’制动或严重疾病等$的情况下&

’%&%&!制动!制动是:%&的独立危险因素%但其

致栓危险度较低#$#$&新近 提 出 了+经 济 舱 综 合

征,#4>,-,+0>*.6660-7/,+4%&BH$的 概 念&&BH
又称为机舱性血栓形成%是指由于长时间飞行静坐

在较狭窄的空间内而发生9:%和#或$$%&&广义

的&BH还应包括长时 间 坐 车#火 车’汽 车’马 车 等$
引起的9:%和#或$$%&%因此&BH又可称作旅行

者血栓形成#1/.84**4/i612/,+3,656$&#""!年H>)//
等)=*对#N!例既往无:%&病史%乘飞机&W小时者

的研究发现%随机接受抗凝预防者无:%&发生%但

未经预防者中!"<出现9:%&&BH的发生与下列

因素有关"制动引起下肢静脉血液淤滞(饮水较少及

高空飞行引起的脱水导致血液粘度增加(高空相对

的低压’低氧’低温造成血管内皮细胞功能受抑(长

时间静坐%尤其是双腿交叉的体位%使腘静脉弯曲受

压%也可使血管内皮受损&目前多数学者认为对健

康人而言%在长途旅行中只要采取适当的措施#如经

常活动下肢’多 饮 水’穿 弹 力 袜 等$%一 般 极 少 发 生

&BH%无须预防性抗凝&

’%&%’!年龄!年 龄 已 被 证 实 是 :%&的 独 立 而 且

重要的危险因素&美国一项#;年的前瞻性研究中%

:%&的年发病率随年 龄 而 递 增%在!;岁 以 下 低 于

;-!"万%S"岁后陡然上升%而大于W"岁竟高达@;"
!S""-!"万#约为"Q;<$)!"*&我 国 亦 有 资 料 显 示%

$%&的发病率在O"!W"岁最高&年龄的致栓机制

尚不明确&多数学者认为其与体力活动减少’肌张

力减低’疾病增加及血管内皮功能减弱等因素有关&

’%&%(!治疗相关因素!由治疗药物诱发的血栓称

为药源性血栓形成&近年来%随着临床新药应用的

增多%药源性血栓形成的发病率逐年增加%多种血液

类药物#如抗凝药’抗纤溶药’血浆制品’抗血小板药

物等$及非血液类药物#包括避孕药’抗肿瘤药等$造
成药源性血栓形成的情况均可见报道&

口服避孕药#,/.*>,-1/.>4(1584%PB$增加:%&
的发病率是育龄期妇女的突出问题&目前已经使用

的三代口服避孕药的致栓危险度均在@!W&PB使

血栓形成的危险增加可能与雌激素的使用造成凝血

因子含量增高’抗凝物质减少等因素有关%但具体机

制 尚 不 清 楚)!!*& 激 素 替 代 疗 法 #2,/+,-4’
/4(*.>4+4-1124/.(0%JK%$可使血栓形成危险增加
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#!@倍%特别在使用后的第!!#年致栓作用最为明

显&%24J4./1.-7&61/,F4--$/,F4615-K4(*.>4+4-1
H1)70#J&KH$的 研 究 数 据 显 示%JK% 组 9:% 和

$%&的年发病率分别为@QSm及#Q"m%而安慰剂组

为!QSm和"QOm)!!*&与 PB不 同 的 是%JK%使 用

雌激素的剂量甚低#仅;3F$%且 早 期 病 例 为 单 一 药

物治疗%这提示雌激素剂量与致栓危险并无线性关

系&
除药源性血栓形成外%静脉导管’心脏 起 搏 器’

下腔静脉滤器等医疗器械的使用以及心血管介入治

疗的开展也会增加血栓形成的危险%这些因素值得

临床医师注意&

’%&%)!疾病相关因素!静脉曲张’夜间阵发性血红

蛋白尿’肾病综合征’感染性肠病等多种疾病会增加

:%&的发生危险&有资料显示%静脉曲张患者发生

:%&的危险度 约 为#%但 静 脉 曲 张 是 否 为$%&或

9:%的独立危险因素尚存在争议%而且目前尚无证

据表明手术切除曲张的静脉后:%&的发病率有所

下降)!#*&有研究表明%在##"例夜间阵发性血红蛋

白尿的患者中 :%&的 发 病 率 为#W<%而 且 血 栓 是

患者的重要死亡原因&肾病综合征患者静脉血栓的

发生率高达@W<)!N*&B/,2-氏病’溃疡性结肠炎等

感染性肠病亦使:%&的发生危险显著增加)!@*&此

外%糖尿病’系统性红斑狼疮’骨髓增殖性疾病等与

:%&也有相关性&

’%&%*!妊娠期与产褥期!$%&是分娩后的主要死

亡原 因 之 一&#""!年H5+(6,-等)!;*的 研 究 显 示%
妊娠期及产褥期$%&的发病率约为!;-!"万%而致

死性$%&的发病率为!-!"万%其中最主要的危险

期在产褥期&妊娠期易形成血栓可能与妊娠使血液

凝固性增加’纤溶活性下降(增大的子宫对下肢静脉

的机械压迫(雌 激 素 导 致 的 静 脉 弛 缓 等 因 素 有 关&
分娩过程中血管内皮细胞损伤’促凝物质入血及产

褥期活动较少是产褥期血栓危险进一步增加的可能

原因&

’%&%2!抗磷脂抗体!抗磷脂抗体包括抗心磷脂抗

体和狼疮抗凝物质&抗磷脂抗体的升高在总人群中

的发生 率 约 为#<!@<%而 在 :%&人 群 中 约 为

WQ;<!!@<%其致栓危险度约为;QN&抗 磷 脂 抗 体

的致栓机制可能与下列因素有关"通过直接的免疫

作用损伤血管内皮细胞(减少血管内皮细胞中前列

环素的合成而增加内皮素’!的生成(增加内皮细胞

表面促凝物质#组织因子’血小板活化因子等$的表

达(改变凝血 酶 调 节 蛋 白 的 活 性%影 响 蛋 白B的 抗

凝过程(抑制纤溶活性)!S*&

(!问题与展望

$%&’9:%的危险因素涉及与临床实践和生活

经历息息相关的多种因素%而且这些因素之间以及

与$%&’9:%的遗传性危险因素之间又多存在叠加

和协同的作用&目前有关这些危险因素致栓危险度

的数据多来自国外研究资料的总结%而尽早获得国

人的第一手资料%对有效地实 施$%&’9:%的 一 级

和二级预防尤为关键&
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O!L44Aaa%L485-4IRQ:4-,)612/,+3,4+3,*56+.-7>.->4/"
/56Z6.-7,)1>,+46QB5/>)*.15,-%#""N%!"O"!O’#!Q

W! 5̂**5.+6 I%%A/.85-7.- R%$25* I%41 .*Q:4-,)6
12/,+3,4+3,*56+5-1245-14-6584>./4)-51QB/51B./4B*5-%
#""N%!="!W;’#"OQ

=!H>)//VJ%I.>25- HV%G.5*40’X5-F H%41.*QD/4Y)4->0.-7
(/484-15,-,C60+(1,+*466744(’845-12/,+3,6565-*,-F’2.)*
C*5F216"./.-7,+56471/.5*QL.->41%#""!%N;O"!@W;’!@W=Q

!"!G4/15-. KIQM4-415> .((/,.>2 1, 12/,+3,(25*5.Q%2/,+3
J.4+,61%#""!%WS"=#’!"NQ

!!!M/.709%A((*4F.14 ^%G)62%%41.*QJ4./1.-7&61/,F4--
(/,F4615-K4(*.>4+4-1H1)70 #J&KH$"7465F-%+412,76%.-7
3.64*5-4>2./.>14/5615>6QB,-1/,*B*5-%/5.*6%!==W%!="N!@’NN;Q

!#!J451VA%H5*84/6145-I9%I,2/9R%41.*QK56ZC.>1,/6C,/744(
845-12/,+3,656.-7()*+,-./04+3,*56+".(,()*.15,-’3.647
>.64’>,-1/,*61)70QA/>2E-14/-I47%#"""%!S""W"=’W!;Q

!N!H.F/5(.-15A%G./6,115MQJ0(4/>,.F)*.35*510%5-1/.F*,+4/)*./
>,.F)*.15,-%.-7 12/,+3,4+3,*56+ 5- -4(2/,15>60-7/,+4Q
R4(2/,-%!==;%O""#O!’#W!Q

!@!G4/-6145-BR%G*.->2./7VD%J,)61,-9H%41.*Q%245->574->4,C
744( 84-,)6 12/,+3,656 .-7 ()*+,-./0 4+3,*56+ .+,-F
(.154-16?5125-C*.++.1,/03,?4*7564.64".(,()*.15,-’3.647
>,2,/161)70Q%2/,+3J.4+,61%#""!%W;"@N"’@N@Q

!;!H5+(6,-&L%L.?/4-6,-KA%R5F215-F.*4AL%41.*Q:4-,)6
12/,+3,4+3,*56+5-(/4F-.->0.-7124()4/(4/5)+"5->574->4
.-7.77515,-.*/56ZC.>1,/6C/,+.L,-7,-(4/5-.1.*7.1.3.64QG/
VP36141M0-.4>,*%#""!%!"W";S’S"Q

!S!B./2).(,+. VK%I5165.6 $%L485-4 HKQB4/43/.* 84-,)6
12/,+3,656.-7.-15>./575,*5(5-.-153,7546QH1/,Z4%!==O%#W"
#NSN’#NS=Q

#收稿日期"#""@’"#’#;$

!W#N! 国外医学呼吸系统分册#""@年!"月第#@卷第;期!H4>1K46(5/H06D,/45F-I47H>5%P>1#""@%:,*Q#@%R,Q;

 万方数据


