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［摘要］　目的　探讨消化系统肿瘤患者导管相关性血栓（ＣＲＴ）的发生率以及高危因素，为制定合适的个
体化防治策略提供依据。方法　选择２０１５年１月１日至２０１９年８月３１日在中国医学科学院肿瘤医院收治的
计划接受中心静脉置管的消化系统恶性肿瘤患者５２９例。收集患者基线情况、静脉置管相关信息以及导管相关
并发症的信息。所有患者带管期间至少接受一次血管超声检测。结果　５２９例静脉置管患者总置管天数达
３３５５９ｄ。出现ＣＲＴ共１１４例，发生率２１．６％，即３．４０例／１０００置管日。ＣＲＴ最常见于锁骨下静脉，共５３例，
占比４６．５％。多因素回归分析结果显示：食管癌（对比胃癌：ＯＲ＝２．０８７，９５％ＣＩ：１．１４６～３．０８８，Ｐ＝００１６）、使
用ＰＩＣＣ置管（ＯＲ＝２．３７９，９５％ＣＩ：１．４２２～３．９８０，Ｐ＝０．００１）以及化疗（ＯＲ＝２．２５８，９５％ＣＩ：１．１６５～４．３７５，Ｐ＝
００１６）为ＣＲＴ发生的独立危险因素。结论　食管癌、ＰＩＣＣ置管及化疗是ＣＲＴ的独立危险因素。
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　　消化系统肿瘤占据全球肿瘤发病率第二位，
２０１８年全球新发病例约４７０万，占比２６．１％；死亡
病例约３３６万，占比３５．２％［１］。自２０１０年以来，肿
瘤已成为我国首位死亡原因［２］。庞大的肿瘤人群

有着长期且多种多样的静脉治疗需求，建立稳定且

便捷的静脉通路是十分必要的。中心静脉置管

（ＣＶＣｓ）以其方便、舒适，可以满足化疗、长期肠外营
养、抗感染、血液制品输注等多种治疗需要等优势得

到了广泛的应用［３５］。根据穿刺的部位，将中心静脉

导管分为经中心静脉置入中心静脉导管（ＣＩＣＣ）和
经外周静脉置入中心静脉导管（ＰＩＣＣ）两种［６］。两

种方式各有优劣，在临床中均得到了广泛应用［７］。
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ＣＶＣｓ在方便临床工作的同时，导管相关的多种
并发症也给临床工作带来很多的困扰。最常见的并

发症便是导管相关性血栓（ＣＲＴ）［６］。血管彩色多
普勒超声检查因其无创、安全、快捷、费用低的特点

而被作为确诊ＣＲＴ的首选［７］。

ＣＲＴ不仅导致住院时间延长、增加额外的护理
费用，严重者甚至危及生命［３］。因此，筛选和识别

ＣＲＴ的高危人群一直是人们关注的焦点。目前，只
能依靠预测静脉血栓栓塞症（ＶＴＥ）风险度的Ｋｈｏｒａ
ｎａ风险评分系统［８］和 Ｃａｐｒｉｎｉ评分系统［９］来评估

ＣＲＴ的风险。本组对消化系统肿瘤患者 ＣＶＣｓ过程
中ＣＲＴ的发生率以及其危险因素进行分析，为制定
个体化ＣＲＴ防治策略提供依据。
１　对象与方法
１．１　研究对象　选择２０１５年１月１日至２０１９年８
月３１日在中国医学科学院肿瘤医院收治的接受中
心静脉置管的消化系统肿瘤患者。所有患者随访至

２０２０年１月１日。本研究经中国医学科学院肿瘤
医院 医 学 伦 理 委 员 会 的 审 核 批 准 （Ｎｏ．：
ＮＣＴ０３５３７３３９）。基于ＣＩＣＣ和 ＰＩＣＣ两种导管的最
大使用期限，本研究主要终点是 ＣＩＣＣ患者３个月
内和ＰＩＣＣ患者１２个月内出现导管相关性血栓。
１．２　纳入与排除标准　纳入标准：①成人非卧床患
者，同意参加本研究并提供研究所需信息；②经病理
诊断为消化系统恶性肿瘤（食管癌、胃癌、十二指肠

癌、肝癌、胆管癌、胰腺癌、小肠癌、结直肠癌）；③
ＣＩＣＣ或ＰＩＣＣ置管成功。排除标准：①患者基本信
息不全；②病理诊断提示原发灶不明；③置管期间或
拔管前无血管超声检查；④随访结束时尚未拔管。
１．３　资料采集　资料的搜集采用电子病历系统和
现场记录两种方式。采集的内容包括：一般信息

（年龄、性别、身高、体质量、吸烟和饮酒史）；既往或

合并疾病（高血压、糖尿病、冠心病、脑梗死、心律失

常）；肿瘤相关信息（病理诊断、病期、Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ评
分）；基线治疗信息（抗凝治疗、抗血小板治疗）；导

管相关信息（置管目的、既往置管史、导管类型、置

管位置、导管尖端位置、是否二次调整导管）；基线

检查（血常规、Ｄ二聚体检测）。
１．４　中心静脉置管及护理　中心静脉置管由专业
置管团队通过超声引导结合改良赛丁格尔技术

（ＭＳＴ）置入。置管后进行胸部Ｘ线检查（范围包括
置管侧上肢和颈部）以确定置管位置。导管尖端的

位置在正常情况下应位于上腔静脉靠近右心房处，

若以脊柱作为参照，则应位于胸椎段６８（Ｔ６８）处。
患者接受每周１～２次专业团队的导管护理，并

在医生的监督下记录导管的使用信息和相关并发

症，直到正常拔管或出现血栓（以先发生者为准）。

１．５　血栓诊断　拔管前或在带管期间出现任何提
示ＣＲＴ的临床症状均需进行血管超声多普勒和彩色
成像检查（型号：美国通用公司 ＬＯＧＩＱＴＭ Ｅ９）。ＣＲＴ
的诊断是依据血管超声发现导管附近的血管出现血

栓，伴血管的部分或完全闭塞，并考虑与导管相关。

１．６　统计学处理　ＣＲＴ的发生率用百分比及每
１０００个中心静脉导管日的 ＣＲＴ的发生数来描述。
采用ＳＰＳＳ２３．０统计数据。建立非条件ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归
模型，采用单变量和多变量ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归确定独立危
险因素。以状况为应变量，赋值１＝有／是，０＝无／
否。单因素分析中 Ｐ＜０．２５的变量将纳入多因素
分析［１０］，回归过程采用逐步后退法，以进行自变量

的选择和剔除。统计检验为双向，Ｐ＜０．０５为差异
有统计学意义。ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归的结果以比值比和
９５％可信区间表示。
２　结果
２．１　患者基线资料　２０１５年１月１日至２０１９年８
月３１日间，有可观察消化道恶性肿瘤病例 １２３５
例，排除１５例信息不全、１２例病理诊断示肿瘤原发
灶不明、６６０例置管期间或拔管前无血管超声检查、
１９例随访结束时尚未拔管，最终５２９例纳入研究。
总置管天数达３３５５９ｄ，带管时长２～３４４ｄ（中位４９
ｄ），置管天数（６６．０±５０．７）ｄ。年龄范围 １８～９０
岁，中位年龄５９岁。基线资料见表１。
２．２　导管相关性血栓　共发生 ＣＲＴ事件共 １１４
例，发生率 ２１．６％，即 ３．４０例／１０００置管日。其
中，ＣＩＣＣ病例ＣＲＴ的发生率为１２．１％（２４／１９９），即
２．３０例／１０００置管日；ＰＩＣＣ病例 ＣＲＴ发生率为
２７．３％（９０／３３０），即 ３．８９例／１０００置管日。ＰＩＣＣ
的ＣＲＴ发生率高于 ＣＩＣＣ，差异有统计学意义（χ２＝
１６．９９３，Ｐ＜０．００１）。此外，３３例 ＣＲＴ为多部位受
累，占ＣＲＴ人群的２９．０％。ＰＩＣＣ置管的患者出现
多部位血栓的概率更高，Ｐ＝０．００１。见表２。
２．３　ＣＲＴ危险因素分析　单因素分析结果显示：
食管癌（对比胃癌）、使用 ＰＩＣＣ置管（对比 ＣＩＣＣ）、
左侧置管、既往置管史、白细胞计数（连续）、淋巴细

胞计数（连续）、血红蛋白计数（连续）、置管目的为

营养支持均与 ＣＲＴ的发生相关，Ｐ＜０．０５。单因素
分析结果见表３。
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表１　５２９例静脉置管患者基本情况

项目 例数 构成百分比（％）
年龄

　＜６０岁 ２８５ ５３．８８
　≥６０岁 ２４４ ４６．１２
性别

　女性 １７１ ３２．３３
　男性 ３５８ ６７．６７
肿瘤种类

　食管癌 ２０４ ３８．５６
　胃癌／十二指肠癌 １２４ ２３．４４
　结直肠癌 １６８ ３１．７６
　肝癌／胆管癌 ２４ ４．５４
　胰腺癌 ６ １．１３
　小肠癌 ３ ０．５７
分期

　局限期（Ⅰ—Ⅲ期） １３１ ２４．７６
　进展期（Ⅳ期） ３９８ ７５．２４
ＫＰＳ评分
　＞８０分 ３５０ ６６．１６
　≤８０分 １７９ ３３．８４
伴随疾病

　高血压 １３６ ２５．７１
　糖尿病 ６３ １１．９１
　冠心病 ２９ ５．４８
　脑梗死 １５ ２．８４
　心律失常 １５ ２．８４
吸烟史 ２５３ ４７．８３
饮酒史 ２５６ ４８．３９
中心静脉置管种类

　ＣＩＣＣ １９９ ３７．６２
　ＰＩＣＣ ３２０ ６０．４９
静脉置管位置

　左侧 １１０ ２０．７９
　右侧 ４１９ ７９．２１
导管尖端位置
　正确位置 （Ｔ６８） ４９１ ９２．８２
　异常位置
　　Ｔ６８以上 ２８ ５．２９
　　Ｔ６８以下 ５ ０．９５
　　不在下腔静脉 ５ ０．９５
二次调整导管位置 ２２ ４．１６
既往中心静脉置管史 １０５ １９．８５
置管主要目的

　化学治疗或靶向治疗 ４３８ ８２．８０
　放射治疗 ８８ １６．６４
　肠外营养 ５９ １１．１５
　抗感染治疗 １１０ ２０．７９
　手术 １３ ２．４６
基线治疗

　抗凝治疗 ２ ０．３８
　抗血小板治疗 １１ ２．０８
置管天数

　０～４４ｄ ２３２ ４３．８６
　４５～８９ｄ １５６ ２９．４９
　９０～３６５ｄ １４１ ２６．６５

　　注：ＣＩＣＣ为经中心静脉置入中心静脉导管；ＰＩＣＣ为经

外周静脉置入中心静脉导管；下表同

表２　１１４例静脉置管患者导管相关性血栓发生部位

部位 例数［例（％）］ＣＩＣＣ（例）ＰＩＣＣ（例） χ２值 Ｐ值
锁骨下静脉 ５３（４６．５）　 ２１ ３２ ０．１０１ ０．７５１
颈内静脉 ９（７．９）　 ４ ５ ０．００６ ０．９３７
腋静脉 ４３（３７．７）　 １ ４２ ２３．２３３ ＜０．００１
贵要静脉 ４５（３９．５）　 ０ ４５ ２７．９３３ ＜０．００１
肱静脉 ７（６．１）　 ０ ７ ２．８０８ ０．０９４
头静脉 １（０．９）　 ０ １ ＜０．００１ １．０００
多静脉受累 ３３（２９．０）　 ３ ３０ １０．９４３ ０．００１

表３　ＣＲＴ危险因素的单因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

项目 ＯＲ（９５％ＣＩ）值 Ｐ值
年龄（≥６０岁对比＜６０岁） １．０１９（０．６７２～１．５４４） ０．９２９
性别（男性对比女性） １．２２３（０．７７７～１．９２４） ０．３８４
肿瘤种类 ０．０１４
　食管癌 ２．２４９（１．２６６～３．９９５） ０．００６
　胃癌／十二指肠癌 参考 参考

　结直肠癌 １．０１２（０．５３２～１．９２５） ０．９７１
　肝癌／胆管癌 ２．２７６（０．８３２～６．２２７） ０．１０９
　胰腺癌 ２．７６３（０．４７２～１６．１６２） ０．２５９
　小肠癌 ２．７６３（０．２３９～３２．０１０） ０．４１６
分期（进展期对比局限期） ０．９０１（０．５６１～１．４４６） ０．６６５
ＫＰＳ评分
　（≤８０分对比＞８０分）

０．７５１（０．４７８～１．１８０） ０．２１４

伴随疾病

　高血压 ０．７２１（０．４３８～１．１８９） ０．２００
　糖尿病 １．４０６（０．７７２～２．５６１） ０．２６５
　冠心病 ０．７４７（０．２７９～２．００４） ０．５６３
　脑梗死 ０．５５２（０．１２３～２．４８３） ０．４３９
　心律失常 １．３３６（０．４１７～４．２７６） ０．６２６
吸烟史 １．２７８（０．８４４～１．９３６） ０．２４７
饮酒史 １．３５８（０．８９６～２．０５９） ０．１４９
ＢＭＩ（≥２５分对比＜２５分） １．３８４（０．８４１～２．２７８） ０．２０１
中心静脉置管种类

（ＰＩＣＣ对比ＣＩＣＣ）
２．７３４（１．６７４～４．４６６） ＜０．００１

静脉置管侧（左侧对比右侧） ０．５５９（０．３４８～０．８９９） ０．０１６
导管尖端位置
　正确位置 （Ｔ６８） 参考 参考

　异常位置 ０．２９６
　　 Ｔ６８以上 ０．７９９（２．９７１～２．１５３） ０．６５７
　　 Ｔ６８以下 ０．９１９（０．１０２～８．３１０） ０．９４０
　　 不在下腔静脉 ５．５１４（０．９１０～３３．４３１） ０．０６３
二次调整导管位置 １．３８５（０．５２９～３．６２６） ０．５０７
既往中心静脉置管史 ０．４５２（０．２４３～０．８４２） ０．０１２
白细胞计数（连续） ０．９１５（０．８４６～０．９９０） ０．０２７
淋巴细胞计数（连续） ０．５０２（０．３４７～０．７２６） ＜０．００１
血红蛋白（连续） ０．９８８（０．９７７～１．０００） ０．０４２
Ｄ二聚体 ０．９３０（０．８４０～１．０３０） ０．１６４
基线抗凝或者抗血小板治疗 ０．６５６（０．１４３～３．００２） ０．５８７
置管主要目的

　化学治疗或靶向治疗 １．７９８（０．９６０～３．３６９） ０．０６７
　放射治疗 １．００３（０．５７５～１．７４９） ０．９９２
　肠外营养支持 ０．３０７（０．１２０～０．７８６） ０．０１４
　抗感染治疗 １．３２２（０．８１０～２．１５９） ０．２６４
　手术 ０．２９７（０．０３８～２．３１０） ０．２４６

　　注：ＣＲＴ为导管相关性血栓，ＢＭＩ为体质指数，下表同；单因素
ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析对比的基线参考项，其ＯＲ＝１．０００
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表４　ＣＲＴ危险因素多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

危险因素 ＣＲＴ（例） 非ＣＲＴ（例）
单因素分析

ＯＲ（９５％ＣＩ）值 Ｐ值
多因素分析

ＯＲ（９５％ＣＩ）值 Ｐ值
肿瘤种类

　食管癌 ５９ １４５ ２．２４９（１．２６６～３．９９５） ０．００６ ２．０８７（１．１４６～３．０８８） ０．０１６
　胃癌／十二指肠癌 １９ １０５ 参考 参考 参考 参考

　结直肠癌 ２６ １４２ １．０１２（０．５３２～１．９２５） ０．９７１ ０．９６０（０．５００～１．８４５） ０．９０２
　肝癌／胆管癌 ７ １７ ２．２７６（０．８３２～６．２２７） ０．１０９ ２．７１７（０．９５９～７．６９７） ０．０６０
　胰腺癌 ２ ４ ２．７６３（０．４７２～１６．１６２） ０．２５９ ３．２９７（０．５１３～２１．１９９） ０．２０９
　小肠癌 １ ２ ２．７６３（０．２３９～３２．０１０） ０．４１６ ２．３３７（０．１９４～２８．２０５） ０．５０４
静脉置管种类 ２．７３４（１．６７４～４．４６６） ＜０．００１ ２．３７９（１．４２２～３．９８０） ０．００１
　ＣＩＣＣ ２４ １７５
　ＰＩＣＣ ９０ ２４０
化疗 １．７９８（０．９６０～３．３６９） ０．０６７ ２．２５８（１．１６５～４．３７５） ０．０１６
　是 １０１ ３３７
　否 １３ ７８

　　注：ＣＲＴ共１１４例，非ＣＲＴ共４１５例；单因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析对比的基线参考项，其ＯＲ＝１．０００

　　此外，另有 ＫＰＳ评分、高血压、吸烟、饮酒、ＢＭＩ
指数、导管尖端位置、Ｄ二聚体计数、置管目的为化
疗、置管目的为手术的Ｐ＜０．２５，以前述单因素分析
（表３）中Ｐ＜０．２５的指标／因素为自变量，本研究将
１７个变量一并放入多因素分析，最终结果显示：食
管癌（对比胃癌：ＯＲ＝２．０８７，９５％ＣＩ：１．１４６～
３０８８，Ｐ＝０．０１６）、使用 ＰＩＣＣ置管（ＯＲ＝２．３７９，
９５％ＣＩ：１．４２２～３．９８０，Ｐ＝０．００１）以及置管目的为
化疗（ＯＲ＝２．２５８，９５％ＣＩ：１．１６５～４．３７５，Ｐ＝
００１６）为ＣＲＴ发生的独立危险因素（表４）。
３　讨论

肿瘤患者静脉栓塞症已经成为了仅次于肿瘤进

展的第二大死因［１１］。无论血栓有无症状，消化系统

肿瘤患者ＶＴＥ的发生都会降低总生存［１２］。ＶＴＥ包
括深静脉血栓（ＤＶＴ）、肺栓塞和ＣＲＴ。２０１９年中国
临床肿瘤协会更新的《肿瘤相关静脉血栓栓塞症预

防与治疗指南》［１３］增加了导管相关性血栓的诊治流

程，不仅体现了临床实践中对 ＣＲＴ的预防、诊断和
治疗指导的迫切需求，也为广大肿瘤医生提供了重

要的规范指导和参考。

根据目前已有的研究来看，针对消化系统肿瘤

患者的 ＣＲＴ危险因素的分析非常少。肿瘤患者
ＣＲＴ的发生率由于置管方式、静脉导管型号、ＣＲＴ
诊断方式的差异而在不同研究中结果有所不同，范

围在１．５％至６６％之间［６，１４１９］。有文章［２０］指出使用

超声引导穿刺可以提高穿刺的成功率，并减少 ＣＲＴ

的发生。本研究所有患者采用超声引导结合改良赛

丁格尔技术完成静脉置管，相比于盲穿 ＰＩＣＣ更加
安全。但是由于本研究所有患者均接受血管超声检

查，筛查超声可以检测极易被忽略的无症状 ＣＲＴ，
使得ＣＲＴ发病率更高［２１］。本研究发现的ＣＲＴ发生
率为２１．６％，即３．４０例／１０００置管日。

ＣＲＴ的危险因素一直存在争论。有系统综述
指出，其纳入的２５篇研究 ＣＲＴ危险因素的文章得
出的结论无一相同［２２］，ＣＲＴ独立危险因素难以获得
共识。本研究发现，肿瘤种类、使用 ＰＩＣＣ置管以及
置管目的为化疗是消化系统恶性肿瘤患者 ＣＲＴ发
生的独立危险因素。

Ｋｈｏｒａｎａ血栓风险评分中认为胃恶性肿瘤和胰
腺恶性肿瘤出现 ＶＴＥ的风险极高［１１］，这与本研究

得出的ＣＲＴ高危因素结论不一致。本研究发现在
消化系统肿瘤中，胃癌和结直肠癌的ＣＲＴ发生风险
相对较低，而食管癌 ＣＲＴ的发生率显著升高，差异
有统计学意义。本研究的这一发现与 Ｅｌｌｉｓ等［５］的

研究一致。这也印证了基于 ＶＴＥ的风险预测模型
并不适用于 ＣＲＴ的预测。由于目前尚无消化系统
肿瘤各癌种间ＣＲＴ发生率横向对比的研究，因此本
研究的实验结果无法与其他研究对比。

中心静脉置管是公认的ＶＴＥ的高危因素［９］，但

在ＣＩＣＣ和ＰＩＣＣ选择上，目前指南认为缺乏足够的
证据限制使用中心静脉置管［６］。在 ＣＲＴ的发生率
上，多数研究认为ＰＩＣＣ相较于 ＣＩＣＣ有更高的血栓
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风险［４，２３２４］，这与本研究的发现一致。其可能的原

因在于ＰＩＣＣ的管路相对较长，易对血管内皮造成
损伤［４］，而且ＰＩＣＣ相对容易出现导管相关性感染，
因而加大ＣＲＴ的风险［４，２５］。

有研究指出，化疗将增加肿瘤患者血栓的风

险［２４，２６］；吉西他滨、顺铂［２７］以及抗血管生成类药

物［１１］与ＶＴＥ的关联最为紧密。目前化疗与ＣＲＴ是
否存在直接的关系尚存在争议。Ｌｅｕｎｇ等［２２］通过荟

萃分析肯定了化疗是 ＣＲＴ的独立危险因素。本研
究结果再次验证了化疗将增加ＣＲＴ的风险，值得引
起临床医生的注意。其可能的机制与化疗使肿瘤破

坏并释放促凝物质导致血液高凝有关［２８］。

本研究存在一些不足：首先，所有的数据均来自

同一个中心，但是患者来自全国各地，可以减少这部

分的偏倚；其次，本研究要求最终入组的患者至少做

过一次血管超声以保证ＣＲＴ诊断的可靠，但是这也
不可避免产生选择偏倚，容易造成 ＣＲＴ发生率的
高估。
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为进一步推动安徽省期刊出版事业的繁荣发展，发挥优秀期刊的示范作用。２０１９年
８月，经安徽省委宣传部批准，由安徽省新闻出版局、省期刊协会组织开展了“２０１７－２０１８
年度安徽省杰出期刊、优秀期刊和特色栏目”评选活动。经申报、初选、专家评选、复审，

《中国临床保健杂志》荣获安徽省优秀期刊奖。

砥砺前行创佳绩，秣马厉兵再启程。这次获奖是鼓励，更是鞭策。我们将再接再厉，

脚踏实地、稳步进取，提升期刊的学术水平、编辑水平和社会影响力，向精品期刊迈进。

《中国临床保健杂志》编辑部
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