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【摘要】 　 目的　 探讨肝素联合波立维抗凝治疗方案对改善 Ｒｅｘ 手术预后和分流血管通畅性的效
果。 　 方法　 以 ２０１０ 年 １ 月至 ２０１９ 年 ９ 月首都儿科研究所收治的 ５１ 例肝外门静脉梗阻（ｅｘｔｒａｈｅｐａｔｉｃ
ｐｏｒｔａｌ ｖｅｎｏｕｓ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｏｎ，ＥＨＰＶＯ）患儿为研究对象，其中男 ３２ 例，女 １９ 例；５１ 例均接受门静脉系统静脉
间置、门静脉主干－门静脉左支分流术治疗。 手术时年龄 ２． １ ～ １７． ８ 岁，中位年龄 ５． ３ 岁。 根据 Ｒｅｘ 术
后是否抗凝将所有患儿分为两组：抗凝组和未抗凝组。 其中抗凝组 １２ 例，术后采用肝素联合波立维抗
凝治疗方案；未抗凝组 ３９ 例，术后未采取任何抗凝治疗。 ５１ 例均随访 １ 年以上，对比两组再出血发生
率、再出血首发时间、分流血管狭窄或血栓形成率、术后脾功能亢进缓解比例、术后食管胃底静脉曲张缓

解比例和分流血管入肝血流量的差异。 　 结果　 ５１ 例中，８ 例术后出现呕血、黑便等上消化道出血表
现，首次出现上消化道出血的时间为术后 １ ～ ２４ 个月（平均 １２ 个月），其中 ６ 例为分流血管血栓形成，２
例为分流血管吻合口狭窄；以上 ８ 例复发病例均在未抗凝组。 抗凝组术前存在脾功能亢进 １１ 例，术后
脾功能亢进缓解 １０ 例，术后脾功能亢进缓解率为 ９１％ ；未抗凝组术前存在脾功能亢进 １９ 例，术后脾功
能亢进缓解 １１ 例，术后脾功能亢进缓解率为 ５８％ ，两组差异无统计学意义（Ｐ ＝ ０． １００）。 但 ３ 例术前无
脾功能亢进者术后出现脾功能亢进，均在未抗凝组。 抗凝组 ３ 例术前食管胃底静脉曲张，１ 例术后缓解
（缓解率为 ３３％ ）；未抗凝组 １１ 例术前食管胃底静脉曲张，５ 例术后缓解（缓解率 ４６％ ）；组间差异无统
计学意义（Ｐ ＝ １． ０００）。 术后 １ 年超声测量分流血管血流量，并根据公式计算分流血管血流指数（分流
血管血流指数 ＝分流血管血流量 ／标准门静脉血流量）。 对比抗凝组与未抗凝组的分流血管血流指数
发现，抗凝组分流血管血流指数显著高于未抗凝组，差异有统计学意义［（５． ７１ ± ５． ８９） ｖｓ． （１． １ ±
１． ５２），Ｐ ＝ ０． ００３］。 　 结论　 肝素联合波立维抗凝方案在 Ｒｅｘ 术后治疗中发挥着重要作用，能有效降
低术后复发率，尤其在保持分流血管通畅方面具有显著作用。
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　 　 Ｒｅｘ手术可重建门静脉入肝血流，从生理上矫
治肝外门静脉梗阻引发的门静脉高压和入肝血流

减少，是当前治疗小儿肝外门静脉梗阻（ｅｘｔｒａｈｅｐａｔ
ｉｃ ｐｏｒｔａｌ ｖｅｎｏｕｓ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｏｎ，ＥＨＰＶＯ）最理想的手术
方法［１ － ３］ 。 但 Ｒｅｘ手术后复发率达 ８％～ ４０％ ，复发
的主要原因包括分流血管血栓形成、分流血管狭窄

和肝内门静脉狭窄［４ － １０］ 。 术后给予抗凝治疗有利

于预防分流血管血栓形成，但当前对于抗凝治疗策

略意见尚不一致。 首都儿科研究所自 ２０１８ 年开始
对所有接受 Ｒｅｘ手术治疗的 ＥＨＰＶＯ 患儿于术后采
用肝素抗凝治疗，出院后继续口服波立维 ６ 个月。
本研究通过对比经抗凝治疗和未经抗凝治疗的 Ｒｅｘ
手术者疗效，进一步评价该抗凝方案在 Ｒｅｘ 手术治
疗小儿 ＥＨＰＶＯ中的应用价值。

材料与方法

一、临床资料

２０１０ 年 １ 月至 ２０１９ 年 ９ 月本院共 ５１ 例患儿因
ＥＨＰＶＯ引发上消化道出血，在本院接受门静脉系统
静脉间置、门静脉主干 － 门静脉左支分流术治
疗［１１］ 。 其中男 ３２ 例，女 １９ 例；手术时年龄 ２． １ ～
１７． ８ 岁，年龄中位数 ５． ３ 岁；所有患儿肝功能正常。

病例纳入标准： ①均成功接受门静脉系统静脉间
置、门静脉主干－门静脉左支分流术，排除因 Ｒｅｘ 手
术分流血管选择引发的疗效差异； ②均为首次接受
Ｒｅｘ手术，既往无其他门体分流术或 Ｒｅｘ 手术史，排
除既往分流手术对本次手术疗效的影响； ③均由同
一术者完成手术，采用相同术后管理方案； ④随访 １
年以上（包括 １ 年），并留存所有随访数据。

二、研究方法

抗凝方案为术后当天静脉滴入肝素（１０ Ｕ·
ｋｇ －１·ｈ －１）直至术后第 ７ 天，此后口服波立维（１ ｍｇ
·ｋｇ －１·ｄ －１）６ 个月。 经该抗凝方案治疗者归入抗
凝组，未经该抗凝方案治疗者归入未抗凝组。 本研

究 ５１ 例中，抗凝组 １２ 例，未抗凝组 ３９ 例。 两组性
别、手术时年龄、食管胃底静脉曲张发生率、脾功能

亢进发生率和脾脏大小比较，差异均无统计学意义

（表 １）。 本研究获得首都儿科研究所伦理委员会批
准（ＳＨＥＲＬＬ２０２００３８）。

术后对所有患儿进行随访，随访时间 １． ３ ～ １１． ２
年（平均 ４． ８年）。 随访内容包括：①Ｂ超和 ＣＴ检查
评估脾脏大小、分流血管通畅情况； ②超声监测分
流血管直径和血流速度； ③血常规、血生化检查；
④上消化道造影评估食管胃底静脉曲张情况； ⑤临
床观察有无上消化道出血表现。
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表 １　 两组 ＥＨＰＶＯ患儿术前一般情况
Ｔａｂｌｅ １　 Ｇｅｎｅｒａｌ ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｐｒｏｆｉｌｅｓ ｏｆ ａｎｔｉｃｏａｇｕｌａｎｔ ａｎｄ ｎｏｎａｎｔｉｃｏａｇｕｌａｎｔ ｇｒｏｕｐｓ

分组 例数
性别

（男 ∶ 女）
手术时年龄

（岁，ｘ ± ｓ）
食管胃底静脉

曲张发生率

脾功能亢进

发生率

脾长

（ｃｍ，ｘ ± ｓ）
脾厚

（ｃｍ，ｘ ± ｓ）

抗凝组 １２ ８ ∶ ４ ７． ０ ± ４． ３ ５０％ （３ ／ ６） ９２％ （１１ ／ １２） １４． ８ ± ２． ５ ４． ５ ± ０． ９

未抗凝组 ３９ ２４ ∶ １５ ６． ３ ± ２． ９ ６３％ （１９ ／ ３０） ５８％ （１９ ／ ３３） １４． １ ± ２． ８ ４． ４ ± １． １

统计量 ０． ０００ － ０． １８９ ０． ３７４ ３． １９６ － ０． ７３０ － ０． ３２９

Ｐ值 １． ０００ 　 ０． ８５０ ０． ６５８ ０． ０７４ 　 ０． ４７０ 　 ０． ７４４

　 注　 ＥＨＰＶＯ：小儿肝外门静脉梗阻

　 　 采用以下指标评估预后： ①术后出现呕血或黑
便定义为术后再次发生上消化道出血，比较抗凝组

与未抗凝组再出血发生率； ②以术后首次出现呕血
或黑便的时间定义为再出血首发时间，比较两组再

出血首发时间的差异； ③术后采用超声和 ＣＴ 评估
分流血管通畅情况和吻合口直径，若直径小于 ４ ｍｍ
或未见分流血管则定义为分流血管狭窄或血栓形

成，亦可根据再次手术发现进行最后诊断，比较抗

凝组与未抗凝组的分流血管通畅率（即无分流血管

血栓或狭窄的比例）； ④根据手术前后血小板水平
评估脾功能亢进情况，若血小板低于 １００ × １０９ ／ Ｌ，
且超声或 ＣＴ发现脾大，则定义为脾功能亢进；当术
后血小板恢复正常（ ＞ １００ × １０９ ／ Ｌ），且超声或 ＣＴ
发现脾脏较术前缩小，则定义为脾功能亢进缓解；

比较两组脾功能亢进缓解率； ⑤上消化道造影明确
手术前后食管胃底静脉曲张情况，比较两组术后食

管胃底静脉曲张缓解率；食管胃底静脉曲张通常采

用上消化道造影或食道胃镜检查明确。 尽管上消

化道造影的准确性不如食道胃镜检查高，但其创伤

和痛苦较小，因此本院将其作为门诊复查和诊断食

管胃底静脉曲张的常用方法； ⑥术后 １ 年超声测量
分流血管直径（Ｄ）和最大血流速度（Ｖｍａｘ），根据公
式分流血管入肝血流量（ ｆｌｏｗ ｖｏｌｕｍｅ， ＦＶ） （ｍＬ ／
ｍｉｎ） ＝ ｋ（０． ５７） × Ｖｍａｘ（ ｃｍ ／ ｓ） × １ ／ ４ × ３． １４ × ６０
（ｓ） × Ｄ２（ｃｍ２）计算 ＦＶ。 标准门静脉血流量（ ｓｔａｎｄ
ａｒｄ ｐｏｒｔａｌ ｖｅｎｏｕｓ ｆｌｏｗ， ＳＰＶＦ） 的计算： ＳＰＦＶ （ｍＬ ／
ｍｉｎ） ＝ ３０． １ ×年龄（ｙｒｓ） － １． ０６ ×身高（ｃｍ） ＋ ３． ３１
×体重（ｋｇ） ［１２］ 。 根据上述指标计算分流血管血流
指数（ｂｙｐａｓｓ ｖｅｎｏｕｓ ｆｌｏｗ ｉｎｄｅｘ，ＢＶＦＩ），ＢＶＦＩ ＝ ＦＶ ／
ＳＰＶＦ。 对比两组 ＢＶＦＩ的差异。

三、统计学处理

采用 ＳＰＳＳ １３． ０ 进行统计学分析。 服从正态分
布的计量资料采用 ｘ ± ｓ表示，不服从正态分布的计
量资料采用 Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５ ） 表示；其中手术时年龄、
ＢＶＦＩ、分流血管直径和流速因数据不服从正态分

布，采用秩和检验进行组间对比；术前脾脏大小的

数据服从正态分布和方差齐性，故采用独立样本 ｔ
检验进行组间对比；性别和术前脾功能亢进发生率

因理论频数 １≤Ｔ ＜ ５ 且 ｎ≥４０，采用连续性校正卡
方检验进行组间对比；术前食管胃底静脉曲张发生

率、术后再出血发生率、分流血管通畅率、术后脾功

能亢进缓解率和术后食管胃底静脉曲张缓解率因

理论频数 Ｔ ＜ １ 或 ｎ ＜ ４０，采用 Ｆｉｓｈｅｒ 精确概率法进
行组间对比。 Ｐ ＜ ０． ０５ 为差异有统计学意义。

结　 果

本研究 ５１ 例患儿中，未抗凝组 ８ 例术后出现呕
血、黑便等上消化道出血表现。 术后首次出现上消

化道出血的时间为术后 １ ～ ２４ 个月（平均 １２ 个
月）。 ８例术后再出血患儿中，６ 例超声和 ＣＴ未见分
流血管，考虑为分流血管血栓形成（图 １Ａ），２ 例超声
和 ＣＴ检查均可见分流血管，但分流血管吻合口狭窄；
其他 ４３例术后超声和 ＣＴ检查显示分流血管血流通
畅（图 １Ｂ），未见分流血管血栓和分流血管狭窄。

图 １　 ＥＨＰＶＯ患儿 Ｒｅｘ 术后 ＣＴ 图像　 注　 Ａ：ＣＴ 未
见分流血管； Ｂ：ＣＴ显示分流血管通畅
Ｆｉｇ． １　 ＣＴ ａｆｔｅｒ Ｒｅｘ ｓｈｕｎｔｉｎｇ　 Ｄｉｓａｐｐｅａｒａｎｃｅ ｏｆ ｂｙｐａｓｓ
ｖｅｉｎ ｏｎ ＣＴ （Ａ）；ｐａｔｅｎｃｙ ｏｆ ｂｙｐａｓｓ ｖｅｉｎ ｏｎ ＣＴ （Ｂ）

　 　 本研究 ３０ 例术前脾功能亢进，术后脾功能亢进
缓解 ２１ 例。 抗凝组术后脾功能亢进缓解率 ９１％ ，
未抗凝组术后脾功能亢进缓解率 ５８％ ，差异无统计
学意义（Ｐ ＝ ０． １００）。 未抗凝组 ３ 例术前无脾功能
亢进者术后出现脾功能亢进，其中 ２ 例为术后复发
患儿，１ 例术后分流血管通畅。 １４ 例术前食管胃底
静脉曲张患儿中，６ 例术后食管胃底静脉曲张缓解，
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抗凝组缓解率 ３３％ ；未抗凝组缓解率 ４６％ ；差异无
统计学意义（Ｐ ＝ １． ０００）。 抗凝组 ＢＶＦＩ显著高于未
抗凝组（Ｐ ＝ ０． ００３）。 详见表 ２。

讨　 论

分流血管血栓形成被认为是导致 Ｒｅｘ术后复发
的一个重要原因［１３ － １５］ 。 抗凝治疗被认为是一种预

防术后分流血管血栓和治疗门静脉血栓的有效方

法，对于伴有凝血机制异常（如抗凝血物质缺乏）的

患儿，术后抗凝治疗尤为重要［５，７，１６ － １８］ 。 然而目前

对于 Ｒｅｘ手术的抗凝治疗方案尚不统一。 Ｒｅｘ 术后
抗凝治疗的争议主要包括抗凝治疗时机（术前、术

中、术后）、抗凝药物剂量、抗凝药物选择、抗凝治疗

持续时间等。 每个开展 Ｒｅｘ手术的医院抗凝治疗方
案不尽相同，多为本中心的常规方案，但暂无统一

方案。 美国芝加哥 Ａｎｎ ＆ Ｒｏｂｅｒｔ Ｈ． Ｌｕｒｉｅ 儿童医院
移植外科作为世界上开展 Ｒｅｘ手术最早和数量最多
的中心之一，采用术中一次性给予肝素 １００ Ｕ ／ ｋｇ 或
持续给予肝素使活化凝血时间（ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｃｌｏｔｔｉｎｇ
ｔｉｍｅ，ＡＣＴ）达 １８０ ｓ，术后肝素抗凝 ３ 天，此后口服波
立维至术后 ６ 个月的抗凝方案［１９］ 。 然而，术中抗凝

治疗有增加术中出血风险，术后恢复期口服波立维

可能刺激胃黏膜诱发消化道出血。 借鉴该方案，我

们在临床实践中采用肝素静脉抗凝 ７ 天和波立维口
服 ６ 个月的方法进行抗凝治疗。

由于采用不同的血管作为搭桥血管导致 Ｒｅｘ手
术的预后存在明显差异［２０］ 。 另外，以往手术操作亦

可能导致分流血管卷曲和成角，阻止血流通过分流

血管进入肝内，进而引发分流血管血栓形成［２１］ 。 为

了避免不同分流血管、既往分流手术、既往 Ｒｅｘ手术
及手术技术对 Ｒｅｘ手术预后的影响，本研究选择同
一术者执刀且行同一种 Ｒｅｘ 手术的病例进行研究，
即首次 Ｒｅｘ手术、既往无分流手术史者。

本研究发现，未抗凝组患儿术后再出血发生率

和分流血管血栓形成或狭窄的发生率明显高于抗

凝组，表明肝素联合波立维抗凝方案能有效改善分

流血管通畅情况，避免 Ｒｅｘ 术后再出血。 影响门静
脉入肝血流量的因素包括：流出道、肝内血管阻力

和血流动力学状态［２２］ 。 流出道受肝静脉结构的影

响，肝内血管阻力与肝脏质量和肝脏大小有关，血

流动力学状态与脾脏体积和侧支血管的形成有

关［２２ － ２３］ 。 因此，监测门静脉血流量（或分流血管血

流量）能够对肝脏、脾脏和血流动力学状态进行综

合评价。 分流血管通畅是 Ｒｅｘ 手术成功的关键，但
决定分流效果的因素不仅是分流血管通畅与否，更

重要的是能分流多少门静脉血液进入肝脏。 因此

研究分流血管的血流量比明确其通畅与否、分流血

管直径和血流速度更有意义。 然而，如何定义血流

的好与坏需与标准门静脉血流量相对比。 本研究

采用超声测量的分流血管直径和流速计算 ＦＶ，并利
用 ＳＰＦＶ进行校正，最终用 ＢＶＦＩ评价分流血管的分
流好坏。 通过研究发现，抗凝组的 ＢＶＦＩ 显著高于
未抗凝组，可见肝素联合波立维抗凝治疗能显著改

善分流血管入肝血流，这是预后良好的根本原因。

由于小儿 ＥＨＰＶＯ 发病率较低，本研究病例数
仅 ５１ 例，其中抗凝组 １２ 例，未抗凝组 ３９ 例。 因病
例数较少，尽管在进行统计学处理时，根据病例数

量、数据是否服从正态分布以及方差齐性与否，采

用了相应的统计学方法，但难免存在因样本数量少

引发的统计偏倚问题。 鉴于此，为进一步评估该抗

凝方案在 Ｒｅｘ手术治疗方面的长期应用价值，仍需
在未来研究中增加病例数量进一步研究。

综上所述，肝素联合波立维抗凝治疗方案通过

改善分流血管入肝血流量，能有效降低 Ｒｅｘ 术后再
出血发生率，缓解脾功能亢进，是改善 Ｒｅｘ手术对小
儿 ＥＨＰＶＯ疗效的重要方法。
利益冲突　 所有作者均声明不存在利益冲突
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表 ２　 抗凝组与未抗凝组预后指标差异
Ｔａｂｌｅ ２　 Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｐｒｏｆｉｌｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ａｎｔｉｃｏａｇｕｌａｎｔ ａｎｄ ｎｏｎａｎｔｉｃｏａｇｕｌａｎｔ ｇｒｏｕｐｓ

分组 例数
再出血

发生率

分流血管

通畅率

脾功能亢进

缓解率

食管胃底静脉

曲张缓解率

ＢＶＦＩ
（ｘ ± ｓ）

分流血管直径

（ｍｍ，ｘ ± ｓ） ａ
分流血管流速

（ｃｍ ／ ｓ，ｘ ± ｓ） ａ

抗凝组 １２ ０％ （０ ／ １２） １００％ （１２ ／ １２） ９１％ （１０ ／ １１） ３３％ （１ ／ ３） ５． ７１ ± ５． ８９ ８． １ ± ３． １ ４３． ９ ± ２５． ６

未抗凝组 ３９ ２０． ５％ （８ ／ ３９） ７９． ５％ （３１ ／ ３９） ５８％ （１１ ／ １９） ４６％ （５ ／ １１） １． １ ± １． ５２ ７． ０ ± ２． ４ ３５． ８ ± ２８． ４

统计量 ２． ９１９ ２． ９１９ ３． ６１６ － － ２． ９８７ － ０． ９２０ － １． ５３３

Ｐ值 ０． １７３ ０． １７３ ０． １００ １． ０００ 　 ０． ００３ 　 ０． ３５８ 　 ０． １２５

　 注　 ａ：分流血管直径和流速为超声检测的结果，超声见分流血管血栓或未见血流者不在统计范围内；ＢＶＦＩ：分流血管血流指数（ｂｙｐａｓｓ ｖｅ
ｎｏｕｓ ｆｌｏｗ ｉｎｄｅｘ），是表示分流血管分流能力的指标。
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