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肺癌患者静脉血栓栓塞症的发生
及其抗凝治疗

杜晖  陈军

【摘要】 目前，肺癌的发病率和死亡率在全世界范围内居首位。静脉血栓栓塞症（venous thromboembolism, 

VTE）是一种公认的肺癌并发症，也是肺癌患者的主要死因之一。癌症自身因素、患者自身因素以及治疗相关因

素都是导致肺癌患者发生VTE的主要原因。肿瘤细胞可产生组织因子（tissue factor, TF）、癌性促凝物质（cancer 

procoagulant, CP）、炎症因子和细胞因子，从而直接激活凝血；其中TF过度表达是肿瘤患者血栓形成的主要机制

之一。2016年美国胸外科医师协会（American College of Chest Physicians, ACCP）发布的第10版肿瘤患者VTE防治指

南（AT-10）指出，抗凝治疗是肺癌患者合并VTE的基本治疗措施；其中低分子肝素（low molecular-weight-heparin, 

LWMH）被认为是首选的抗凝药物，但要注意出血风险。
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【Abstract】 Lung cancer is the first leading cause of morbidity and mortality in the world. Venous thromboembolism 
(VTE) is a recognized complication in patients with lung cancer, which is one of the leading cause of death in lung cancer 
patients. The cancer-related, patient-related and treatment-related factors are the main causes of VTE in lung cancer patients. 
Malignant cells can directly activate blood coagulation by producing tissue factor (TF), cancer procoagulance (CP), inflamma-
tory factors and cytokines; And the one of predominant mechanisms in cancer-related thrombosis is the overexpression of TF. 
The 10th edition of the antithrombotic therapy guidelines for VTE with cancer patients (AT-10) published in 2016 by Ameri-
can College of Chest Physicians (APCC) recommended that anticoagulant therapy is the basic treatment for patients with lung 
cancer complicated with VTE; And low molecular-weight-heparin (LMWH) is preferred as an anticoagulant drug, but can be 
use with caution due to increasing risk of bleeding.
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肺癌是目前全世界范围发病率和死亡率最高的恶

性肿瘤，已成为当前研究的热点问题 [1]。VTE包括肺

栓塞（pulmonary thromboembolism, PE）和深静脉血栓

（deep venous thrombosis, DVT），是一种公认的肺癌并

发症，在肺癌患者中有极高的发病率及死亡率[2,3]。据

估计约有4%-20%的癌症患者经历过VTE[4,5]。DVT主要发

生在下肢，称为下肢深静脉血栓（lower extremity venous 

thrombosis, LEDVT），LEDVT包括下肢近端DVT和小腿
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DVT，小腿DVT又分为胫腓静脉血栓和小腿肌间静脉血

栓（calf muscle venous thrombosis, CMVT）[6,7]。

CMVT其发病隐匿，在临床多无症状，也很少引起

临床医师和患者的重视，如果不给于治疗，部分CMVT

会向近端进展，并可能导致肺栓塞[8]。因此本文给予一

定介绍。CMVT是最常见的LEDVT之一，既可孤立出

现，又可与下肢近端DVT或者胫腓静脉血栓并存[8]。相

关研究提示：在出现DVT症状和体征的患者中，小腿肌

间静脉被证明是血栓形成的最常见部位；在确诊为DVT

的患者中，47%-79%的患者存在CMVT[9-11]。Macdonald等

的研究了孤立性CMVT在未治疗患者中的传播情况，结

果显示16.3%的CMVT延伸到邻近的胫腓静脉，或更高

的水平，但只有2.9%的CMV T进展到了腘静脉水平。

Macdonald等也证明90.9%的CMVT患者在发病2周内进

展[12]。

肺癌患者的VTE事件会对其后续治疗产生严重后

果，如出血风险、化疗延迟、血栓复发、生活质量的下

降以及医疗资源的过度消耗等[13,14]。有报道称，伴有VTE

的恶性肿瘤更具有侵袭性，且预后更差[15]。伴有VTE发

生的恶性肿瘤患者在6个月内死亡率增加了2倍多，1年

内死亡率增加了3倍以上；VTE已成为癌症患者的第二大

死因，也是癌症患者术后最常见的死因[16]。本文将对肺

癌患者VTE发生的危险因素、发病机制、以及肺癌患者

VTE的抗凝治疗进行讨论。

1    肺癌患者VTE发生的危险因素

Rudolph Virchow在1884首次提出，血栓发生的主要

原因是：血管内皮损害、血流瘀滞和高凝状态[17]。这三

种原因在临床肺癌患者中可归类为：癌症自身因素、患

者自身因素以及治疗相关因素（表1）。

1.1   癌症自身因素   肺癌的组织学类型及分期与V TE

的发生有着密切联系。NSCLC患者V TE的发病率高于

SCLC患者；肺腺癌患者V T E的发病率高于肺鳞状细

胞癌患者[18]。Tagalakis等[19]对493例NSCLC患者进行回

顾性研究显示：13.6%的患者存在DVT；在伴有VTE的

NSCLC患者中，腺癌占60%，而鳞状细胞癌占25%。一

项对91,933例肺癌患者的研究显示，腺癌患者2年内VTE

的发病率为5 %，鳞状细胞癌2 . 6 %，大细胞癌3 . 2 %，

腺癌与鳞癌的差异有统计学意义（ H R = 1 . 9 ,  9 5 % C I : 

1.7-2.1） [18]。晚期肿瘤是VTE发生的独立高危因素[20]。

VTE的出现与癌症的分期有明显的关系[21]。我科室对231

例肺癌患者入院时行双下肢静脉彩超检查，结果提示12

例患者存在LEDVT，且伴有远处转移的患者（包括肺癌

N3淋巴结转移）更易发生LEDVT，差异具有统计学意义

（P<0.05）。

1.2   治疗相关因素   手术、化疗、经皮外周静脉插管

（peripherally inserted central catheter, PICC）、靶向治疗

等均增加了VTE的发生风险，但化疗与VTE发生的相关

性更强[22]。在过去的二十年中，人们越来越多地认识到

化疗的独立危险因素。接受化疗的癌症患者每年VTE的

发病率估计为11%，这一风险可能会上升到20%或更高，

这取决于所使用化疗药物的类型；同时，化疗使癌症患

者VTE的复发风险增加了2倍[4]。相关文献报道：化疗诱

导癌症患者发生VTE的发病机制可能是以下两种：（1）

化疗对内皮细胞的直接毒性作用导致血管壁损伤，从而

激活内皮细胞释放TF（外源性凝血级联反应的起始蛋

白）；（2）化疗诱导细胞凋亡而释放促凝物质[23]。除了

化疗外，许多化疗辅助治疗也增加了VTE的发生风险。

但是，在临床上许多化疗患者是术后辅助化疗，这部分

患者的VTE事件是由化疗引起还是由手术引起且术后一

直存在，值得进一步研究。

手术治疗同样会增加肺癌患者VTE的发生风险。

据估计，进行手术的肺癌患者与非手术的肺癌患者相

比，术后DVT的发生风险增加2倍，PE的发生风险增加

3倍[2]。相关资料提示：肺癌术后患者VTE的发病率约为

7.4%，术后7天是VTE的发病高峰，其发生风险会持续到

术后3个月[24,25]。CMVT在肺癌术后更为常见，我科室对

101例肺癌手术患者（术前双下肢彩超提示：均无下肢血

栓发生）在术后1周内行双下肢静脉彩超检查，结果提示

30例患者术后新发LEDVT。仅有1例患者是CMVT合并同

侧胫腓骨静脉血栓，剩余均是CMVT，无胫腓静脉血栓

或者是下肢近端DVT发生。手术引起肺癌患者发生VTE

的原因包括：手术时的特定体位造成静脉血液瘀滞；手

术造成大量的血管损伤而激活凝血纤溶系统；术后长期

卧床；肺组织的减少等[26]。肿瘤的不完全切除、术后使

用抗血管生成药物、靶向药物应用和术前D-Dimer水平升

高等因素都会增加术后VTE的发生风险[27]。

1.3  患者自身因素  相关研究显示：恶性肿瘤患者VTE的

总患病率为4%-20%，其中男性的发病率高于女性[2]。其

他影响肺癌血栓形成的危险因素有：中心静脉导管、

固定、口服避孕药、高龄、创伤、既往静脉血栓病

史、妊娠、D二聚体水平升高、C反应蛋白升高、可溶

性P-选择素升高、体重指数≥35 kg/m2、抗磷脂抗体升
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高、化疗前血小板计数超过350×109/L或白细胞计数超

过11×109/L等[2]。

2    肺癌患者VTE发生的病理生理机制

肺癌患者VTE发生的病理生理机制是非常复杂的，

这些机制主要包括凝血和纤溶系统的激活、炎症反应、

急时相反应、细胞凋亡以及细胞因子的产生等[28-30]。恶

性肿瘤细胞可产生TF、CP、细胞因子和炎症因子等，

从而直接激活凝血[31]。相关研究[32,33]表明，TF的过度表

达是癌症相关VTE发生的主要因素。TF不仅能激活外源

性凝血级联途径，还能刺激肿瘤血管生成[34]。TF调节

血管生成的最常见机制是通过上调血管内皮生长因子

（vascular endothelial growth factor, VEGF）和下调血小板反

应素（thrombospondin, TSP）[35]。CP是一种68 KDa蛋白

酶，能直接激活凝血因子X（coagulation factor X, FX），

同时也能激活血小板[28,36,37]。

肿 瘤 细 胞 释 放 的 细 胞 因 子 包 括 白 细 胞 介 素 - 1 β

（interleukin 1β, IL-1β）、肿瘤坏死因子-α（tumor necrosis 

factor-α, TNF-α）、VEGF等，这些细胞因子可以诱导血管

内皮细胞产生TF，对凝血有重要作用[4,38,39]。肿瘤所致的

炎症反应也能增加纤维蛋白原（fibrinogen, FIB）、凝血

因子VIII（coagulation factor VIII, FVIII）和血管性假血友

病因子（von Willebrand factor, vWF）等急时相蛋白的产

生，从而促进血栓形成[31,40]。

肿瘤细胞促进VTE形成的另外一种重要机制是通过

与内皮细胞、血小板、白细胞等接触粘附，从而激活局

部凝血，促进血小板活化聚集和刺激白细胞释放细胞因

子[4,28,41]，见图1。

3   肺癌患者VTE的抗凝治疗

2016年美国胸外科医师协会（American College of 

Chest Physicians, ACCP）发布的第10版肿瘤患者VTE防治

指南（AT-10）指出，有效的预防和治疗可以降低恶性

肿瘤患者VTE的发病率及提高其生存率，并建议高风险

表 1  肺癌患者VTE发生的相关危险因素

Tab 1  Risk factors associated with VTE in patients with lung cancer

Lung cancer-related factors Treatment-related factors Patients-related factors

Histological type of lung cancer; Stages of 

lung cancer (Advanced lung cancer is an 

independent risk factor); Active lung cancer

Chemotherapy; Hormone therapy; Surgical 

treatment; PICC; Targeted therapy; 

Antiangiogenic therapy; EPO; Blood transfusion, 

etc.

Bed rest; History of VTE; Obesity; Trauma; 

Pregnancy; Leukocyte, Platelet elevation; 

Complications (Infection, Heart failure, etc.)

Tumor cells

TF, CP

Cytokines: IL-1β,

TNF-α, VEGF, etc;

Inflammatory response:

FIB, IFVIII, vWF, etc;

Cells adhesion andinteraction:
platelet activation and aggregation,
leukocytes release cytokines,
endothelial cells induce local

coagulation.

Activation of
coagulation

Clot formation

Tumor-associated VTE

图 1  与肿瘤细胞相关的血栓形成机制

Fig 1  Mechanism of thrombogenesis 

associated with tumor cells
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的住院癌症患者应采取预防措施；接受大型手术的癌症

患者术前或者术后尽早采取预防措施。低分子肝素（low 

molecular weight heparin, LMWH）被认为是预防和治疗癌

症患者发生VTE的首先方案[42]。

AT-10防治指南依据循证医学的原则将证据级别分

为3个等级：强度证据（A级）指无严重局限性的随机化

研究；中度证据（B级）指存在严重局限性的随机化研

究，如结果不一致或方法学有缺陷；低度证据（C级）

指多来自于观察性研究。根据不同证据级别又给予不同

的推荐等级（1：强力推荐；2：选择性推荐）。AT-10防

治指南：将抗凝的时间段分为4周-6周，3个月，3周-12个

月，延长治疗未设停药期限四种；并一直提倡根据初始

抗凝后VTE再发风险来评估是否需要延长抗凝[42]。

AT-10防治指南建议：非卧床的癌症患者全身化疗

期间，不推荐常规应用抗凝药物预防VTE（Grade 1C）。

卧床的癌症患者存在发生VTE的中危风险，如无绝对禁

忌证。推荐常规抗凝治疗（Grade 1A）[42]。在对1,150例

卧床癌症（279例肺癌）化疗患者进行预防VTE发生的临

床试验时，那屈肝素或安慰剂在化疗期间被应用。结果

显示，使用那屈肝素可以减少卧床癌症化疗患者VTE的

发生率，但患者的出血相关并发症相应增加[43]。

美国临床肿瘤学会（American Society of Clinical 

Oncology, ASCO）2014版指南推荐：接受手术的癌症患者

都应给予预防性抗凝治疗，抗凝治疗应在术前给予或术

后尽早实施。建议常规使用LMWH抗凝，术后抗凝药物

的应用至少持续7 d-10 d。术后有残留病灶、肥胖、既往

有VTE病史的高危患者接受恶性肿瘤大手术时，抗凝治

疗可延长至4周[44]。

CMVT发病隐匿，多见于外伤后或者手术后的急

性发病，并且常孤立性存在。CMVT的治疗，目前尚缺

乏全国性或者统一性的治疗指南，也无大型循症医学证

据，根据血栓的病理特点，CMVT若不抗凝，则血栓会

进一步蔓延为胫腓静脉血栓或者是下肢近端DVT，脱落

后则可能引起肺栓塞；但若进一步抗凝治疗，则存在抗

凝持续时间、出血等问题[45-47]。相关研究报道：154例

CMVT患者均经血管彩超确诊，抗凝治疗时限1个月52

例，3个月48例，6个月54例，均联合压力袜治疗。治疗

后6个月随访彩超结果显示，3组患者治疗效果差异无统

计学意义（P>0.05）。全组无肺栓塞发生，出血事件5

例，进一步发展为深静脉血栓2例；停止抗凝后6个月-18

个月复发或发生深静脉血栓共14例[48]。

针 对 V T E 的 癌 症 患 者 ， A T - 1 0 指 南 建 议 使 用

LMWH，优于使用维生素K拮抗剂（vitamin K antagonist, 

VKA）（2B级）或是达比加群、利伐沙班、阿哌沙班或

依度沙班（2C级）。对于合并癌症的LEDVT或是PE患

者，除非是高危出血风险，均推荐给予延长抗凝治疗

（未设停药期限）[42]。对于复发性VTE的肺癌患者建议

常规使用低分子肝素抗凝，如果之前接受VKA，抗凝应

该换成LMWH，如果之前接受的是LMWH抗凝，则剂量

应增加20%-25%[49]。

4    结论

目前有关对肺癌合并VTE的危险因素、发病机制

以及抗凝治疗的研究已经很多，国内外也相继出台了一

系列肿瘤相关性VTE防治的专家共识，但由于肺癌患者

的VTE防治涉及多学科，循证医学资料多而复杂，缺少

系统的归纳分析，同时鲜有来自国内的循证医学证据被

指南采纳引用。因此，医务人员在进行临床实践时应谨

慎、客观、严格地应用指南，对肺癌合并VTE的患者进

行规范化、个体化诊疗。同时，也期待未来能有更高级

别的循证医学证据，为肺癌VTE患者的临床诊疗带来更

好的方案。

参 考 文 献

1 Kiyohara C, Yoshimasu K, Takayama K, et al. Lung cancer susceptibility: 

are we on our way to identifying a high-risk group? Fut Oncol, 2007, 3(6): 

617-627. doi: 10.2217/14796694.3.6.617

2 Wun T, White RH. Venous thromboembolism (VTE) in patients with 

cancer: epidemiology and risk factors. Cancer Invest, 2009, 27 Suppl 1: 

63-74. doi: 10.1080/07357900802656681

3 Imberti D, Agnelli G, Ageno W, et al.  Clinical characteristics and 

management of cancer-associated acute venous thromboembolism: findings 

from the MASTER Registry. Haematologica, 2008, 93(2): 273-278. doi: 

10.3324/haematol.11458

4 Haddad TC, Greeno EW. Chemotherapy-induced thrombosis. Thromb Res, 

2006, 118(5): 555-568. doi: 10.1016/j.thromres.2005.10.015

5 Sud R, Khorana AA. Cancer-associated thrombosis: risk factors, candidate 

biomarkers and a risk model. Thromb Res, 2009, 123 Suppl 4: S18-21. doi: 

10.1016/S0049-3848(09)70137-9

6 Schellong SM. Distal DVT: worth diagnosing? Yes. Thromb Haemost, 2007, 

5 Suppl 1: 51-54. doi: 10.1111/j.1538-7836.2007.02490.x

7 Caggiati A, Bergan JJ, Gloviczki P, et al. Nomenclature of the veins of the 

lower limbs: an international interdisciplinary consensus statement. Vas 

Surg, 2002, 36(2): 416-422. 

8 Henry JC, Satiani B. Calf muscle venous thrombosis: a review of the clinical 

implications and therapy. Vas Endovas Surg, 2014, 48(5-6): 396-401. doi: 

  中国肺癌杂志 
www.lungca.org



·788· 中国肺癌杂志 2 0 1 8 年 1 0 月第 2 1 卷第 1 0 期 Chin J  Lung Cancer,  October 2018,  Vol .21,  No.10

10.1177/1538574414541704

9 Krunes U, Teubner K, Knipp H, et al. Thrombosis of the muscular calf veins-

-reference to a syndrome which receives little attention. VASA, 1998, 27(3): 

172-175. 

10 Wang CJ, Wang JW, Weng LH, et al. Clinical significance of muscular deep-

vein thrombosis after total knee arthroplasty. Chang Gung Med J, 2007 

30(1): 41-46. 

11 Yoshimura N, Hori Y, Horii Y, et al. Where is the most common site of 

DVT? Evaluation by CT venography. JPN J Radiol, 2012, 30(5): 393-397. 

doi: 10.1007/s11604-012-0059-6.

12 Macdonald PS, Kahn SR, Miller N, et al. Short-term natural history of 

isolated gastrocnemius and soleal vein thrombosis. Vas Surg, 2003, 37(3): 

523-527. doi: 10.1067/mva.2003.149

13 Elting LS, Escalante CP, Cooksley C, et al. Outcomes and cost of deep 

venous thrombosis among patients with cancer. Arch Int Med, 2004, 

164(15): 1653-1661. doi: 10.1001/archinte.164.15.1653

14 P r a n d o n i  P ,  L e n s i n g  A W ,  P i c c i o l i  A ,  e t  a l .  R e c u r r e n t  v e n o u s 

thromboembolism and bleeding complications during anticoagulant 

treatment in patients with cancer and venous thrombosis. Blood, 2002, 

100(10): 3484-3488. doi: 10.1182/blood-2002-01-0108

15 Sorensen HT, Mellemkjaer L, Olsen JH, et al. Prognosis of cancers 

associated with venous thromboembolism. New Engl J Med, 2000, 343(25): 

1846-1850. doi: 10.1056/NEJM200012213432504

16 Corrales-Rodriguez L,  Blais  N.  Lung cancer associated venous 

thromboembolic disease: a comprehensive review. Lung Cancer, 2012, 

75(1): 1-8. doi: 10.1016/j.lungcan.2011.07.004

17 Anderson FA, Jr., Spencer FA. Risk factors for venous thromboembolism. 

Circulation,  ,  2003,  107(23 Suppl 1):  I9-I16.  doi:  10.1161/01.

CIR.0000078469.07362.E6

18 Chew HK ,  Dav ies  A M, Wun T,  et  al .  The inc idence of  venous 

thromboembolism among patients with primary lung cancer. Thromb 

Haemost, 2008, 6(4): 601-608. doi: 10.1111/j.1538-7836.2008.02908.x

19 Tagalakis V, Levi D, Agulnik JS, et al. High risk of deep vein thrombosis 

in patients with non-small cell lung cancer: a cohort study of 493 patients. 

Thorac Oncol, 2007, 2(8): 729-734. doi: 10.1097/JTO.0b013e31811ea275

20 Levitan N, Dowlati A, Remick SC, et al. Rates of initial and recurrent 

thromboembolic disease among patients with malignancy versus those 

without malignancy. Risk analysis using Medicare claims data. Medicine, 

1999, 78(5): 285-291. 

21 Agnelli G, Becattini C. Acute pulmonary embolism. New Engl J Med, 2010, 

363(3): 266-274. doi: 10.1056/NEJMra0907731

22 Samare Fekri M, Khalily Zade M, Fatehi S. The association of deep vein 

thrombosis with cancer treatment modality: chemotherapy or surgery? 

Iranian Red Crescent Med J, 2014, 16(9): e14722. doi: 10.5812/

ircmj.14722

23 Kirwan CC,  McCol lum CN,  McDowel l  G,  e t  a l .  Invest igat ion 

o f  p r o p o s e d  m e c h a n i s m s  o f  c h e m o t h e r a p y - i n d u c e d  v e n o u s 

thromboembolism: endothelial cell activation and procoagulant release 

due to apoptosis. Clin Appl Thromb/hem, 2015, 21(5): 420-427. doi: 

10.1177/1076029615575071

24 Hachey KJ, Sterbling H, Choi DS, et al. Prevention of Postoperative Venous 

Thromboembolism in Thoracic Surgical Patients: Implementation and 

Evaluation of a Caprini Risk Assessment Protocol. J Am Coll Surg, 2016, 

222(6): 1019-1027. doi: 10.1016/j.jamcollsurg.2015.12.003

25 Tesselaar ME, Osanto S. Risk of venous thromboembolism in lung 

cancer. Curr Opin Pulm Med, 2007, 13(5): 362-367. doi: 10.1097/

MCP.0b013e328209413c

26 Dentali F, Malato A, Ageno W, et al. Incidence of venous thromboembolism 

in patients undergoing thoracotomy for lung cancer. J Thorac Cardiovas 

Surg, 2008, 135(3): 705-706. doi: 10.1016/j.jtcvs.2007.10.036

27 Yang Y, Zhou Z, Niu XM, et al. Clinical analysis of postoperative venous 

thromboembolism risk factors in lung cancer patients. J Surg Oncol, 2012, 

106(6): 736-741. doi: 10.1002/jso.23190

28 Rickles FR, Falanga A. Molecular basis for the relationship between 

thrombosis and cancer. Thromb Res, 2001, 102(6): V215-224. 

29 Bick RL. Cancer-associated thrombosis. New Engl J Med, 2003, 349(2): 

109-111. doi: 10.1056/NEJMp030086

30 Lopez JA, Chen J. Pathophysiology of venous thrombosis. Thromb Res, 

2009, 123 Suppl 4: S30-34. doi: 10.1016/S0049-3848(09)70140-9.

31 Deitcher SR. Cancer and thrombosis: mechanisms and treatment. J Thromb 

Thrombol, 2003, 16(1-2): 21-31. doi: 10.1023/B:THRO.0000014589.1731

4.24.

32 Zwicker JI. Tissue factor-bearing microparticles and cancer. Semin Thromb 

Hemost,  2008, 34(2): 195-198. doi: 10.1055/s-2008-1079260.

33 Davila M, Amirkhosravi A, Coll E, et al. Tissue factor-bearing microparticles 

derived from tumor cells: impact on coagulation activation. J Thromb 

Haemost, 2008, 6(9): 1517-1524. doi: 10.1111/j.1538-7836.2008.02987.x.

34 Browder T, Folkman J, Pirie-Shepherd S. The hemostatic system as a 

regulator of angiogenesis. J Biol Chem, 2000, 275(3): 1521-1524. 

35 Belting M, Ahamed J, Ruf W. Signaling of the tissue factor coagulation 

pathway in angiogenesis and cancer. Arterioscler Thromb Vasc Biol, 2005, 

25(8): 1545-1550. doi: 10.1161/01.ATV.0000171155.05809.bf

36 Lee AY. Cancer and thromboembolic disease: pathogenic mechanisms. 

Cancer Treat Rev, 2002;28(3):137-140. 

37 Rickles FR, Hair GA, Zeff RA, et al. Tissue factor expression in human 

leukocytes and tumor cells. Thromb Haemost, 1995, 74(1): 391-395. 

38 Grignani G, Maiolo A. Cytokines and hemostasis. Haematologica, 2000, 

85(9): 967-972. 

39 Caine GJ, Stonelake PS, Lip GY, et al. Changes in plasma vascular 

endothelial growth factor, angiopoietins, and their receptors following 

surgery for breast cancer. Cancer Lett, 2007, 248(1): 131-136. doi: 10.1016/

j.canlet.2006.06.011

40 Deitcher SR, Carman TL, Sheikh MA, et al. Hypercoagulable syndromes: 

evaluation and management strategies for acute limb ischemia. Semin Vasc 

Sur, 2001, 14(2): 74-85. 

41 Lo SK, Cheung A, Zheng Q, et al. Induction of tissue factor on monocytes 

by adhesion to endothelial cells. J Immunol, 1995, 154(9): 4768-4777. 

42 Kearon C, Akl EA, Ornelas J, et al. Antithrombotic Therapy for VTE Disease: 

  中国肺癌杂志 
www.lungca.org



·789·中国肺癌杂志 2 0 1 8 年 1 0 月第 2 1 卷第 1 0 期 Chin J  Lung Cancer,  October 2018,  Vol .21,  No.10

CHEST Guideline and Expert Panel Report. Chest, 2016, 149(2): 315-352. 

doi: 10.1016/j.chest.2015.11.026

43 Agnelli G, Gussoni G, Bianchini C, et al. Nadroparin for the prevention of 

thromboembolic events in ambulatory patients with metastatic or locally 

advanced solid cancer receiving chemotherapy: a randomised, placebo-

controlled, double-blind study. Lancet, 2009, 10(10): 943-949. doi: 

10.1016/S1470-2045(09)70232-3

44 Lyman GH, Bohlke K, Khorana AA, et al. Venous thromboembolism 

prophylaxis and treatment in patients with cancer: american society of 

clinical oncology clinical practice guideline update 2014. J Clin Oncol, 2015, 

33(6): 654-656. doi: 10.1200/JCO.2014.59.7351

45 Singh K, Yakoub D, Giangola P, et al. Early follow-up and treatment 

recommendations for isolated calf deep venous thrombosis. J Vasc Surg, 

2012, 55(1): 136-140. doi: 10.1016/j.jvs.2011.07.088

46 Masuda EM, Kistner RL, Musikasinthorn C, et al. The controversy of 

managing calf vein thrombosis. J Vasc Surg, 2012, 55(2): 550-561. doi: 

10.1016/j.jvs.2011.05.092

47 Ouyang S. Thrombolytic and anticoagulant therapy for deep venous 

thrombosis of lower extremities: a report of 139 cases. Zhongguo Pu Tong 

Wai Ke Za Zhi, 2013, 22(6): 697-700 [欧阳尚. 下肢深静脉血栓形成

的溶栓抗凝治疗: 附139例报告. 中国普通外科杂志, 2013, 22(6): 

697-700.] doi: 10.7659/j.issn.1005-6947.2013.06.007

48 Guo YY. Shor t-term and medium-term obser vation of  di f ferent 

anticoagulant time limits for acute isolated shank intermuscular venous 

thrombosis. Zhongguo Pu Tong Wai Ke Za Zhi, 2013, 22(12): 1605-1608. 

[郭媛媛. 急性孤立性小腿肌间静脉血栓不同抗凝治疗时限的中、

短期疗效观察. 中国普通外科杂志, 2013, 22(12): 1605-1608.] doi: 

10.7659/j.issn.1005-6947.2013.12.016

49 Carrier M, Le Gal G, Cho R, et al. Dose escalation of low molecular weight 

heparin to manage recurrent venous thromboembolic events despite 

systemic anticoagulation in cancer patients. J Thromb Haemost, 2009, 7(5): 

760-765. doi: 10.1111/j.1538-7836.2009.03326.x

 （收稿：2018-08-09    修回：2018-09-03   接受：2018-09-10）

                           （本文编辑    丁燕）

Cite this article as: Du H, Chen J. Occurrence of Venous Thromboembolism in Patients with Lung Cancer and Its Anticoagulant Therapy. 

Zhongguo Fei Ai Za Zhi, 2018, 21(10): 784-789. [杜晖, 陈军. 肺癌患者静脉血栓栓塞症的发生及其抗凝治疗. 中国肺癌杂志, 

2018, 21(10): 784-789.] doi: 10.3779/j.issn.1009-3419.2018.10.09

  中国肺癌杂志 
www.lungca.org




