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【摘要 】　目的　分析乳腺癌植入式静脉输液港患者导管相关性血栓形成的危险因素,为避免发生导管相关性血栓提供参考.

方法　计算机检索中国知网、万方、维普、中国生物医学文献服务系统、PubMed、WebofScience、Embase、CochraneLibrary等

数据库中关于乳腺癌植入式静脉输液港患者导管相关性血栓形成危险因素的病例对照研究和队列研究,检索时限为建库至

２０２４年１月,采用 RevMan５．３软件进行 Meta分析.结果　共纳入１９篇文献,９９３８例乳腺癌患者.年龄≥６０岁(OR＝０．４４,

P＝０．００５)、体质量指数＞２４kg/m２(OR＝１．８５,P＝０．００１)、硅胶导管材质(OR＝０．７５,P＝０．０４０)、左侧置管(OR＝１．２３,P＝
０．０４０)、上臂输液港植入(OR＝０．２３,P＝０．０１０)、蒽环类与紫杉类联合化疗方案(OR＝１．９５,P＝０．０３０)、肿瘤临床分期Ⅲ~
Ⅳ期(OR＝０．５３,P＜０．００１)、静脉血栓史(OR＝３．２４,P＝０．０３０)、高凝状态(OR＝２．４３,P＜０．００１)、高血压史(OR＝１．８４,P＝
０．００１)是乳腺癌植入式静脉输液港患者导管相关性血栓形成的危险因素.结论　医护人员应加强高危乳腺癌患者的管理,针
对上述危险因素提前采取措施,以降低导管相关性血栓的发生率,提高其生活质量.
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【Abstract】　Objective　ToanalyzetheriskfactorsofcatheterＧrelatedthrombosis(CRT)inbreastcancerpatientswith
implantablevenousaccessport(IVAP),andtoprovidereferenceforavoidingtheoccurrenceofCRT．Methods　CaseＧcontrol
studiesandcohortstudiesonCRTriskfactorsinbreastcancerpatientswithIVAPweresearchedfromCNKI,Wanfang,VIP,

ChinaBiomedicalLiteratureServiceSystem,PubMed,WebofScience,Embase,CochraneLibraryandotherdatabases．The
searchperiodwasfromtheinceptionstoJanuary２０２４．MetaＧanalysiswasperformedusingRevMan５．３software．Results　Atotalof
１９articleswereincluded,involving９９３８breastcancerpatients．Age≥６０years(OR＝０．４４,P＝０．００５),bodymassindex＞２４kg/m２

(OR＝１．８５,P＝０．００１),siliconecathetermaterial(OR＝０．７５,P＝０．０４０),leftsidecatheter(OR＝１．２３,P＝０．０４０),upperarminfusion
portimplantation(OR＝０．２３,P＝０．０１０),combinedchemotherapywithanthracyclinesandtaxanes(OR＝１．９５,P＝０．０３０),clinical
stageⅢtoⅣ(OR＝０．５３,P＜０．００１),historyofvenousthrombosis(OR＝３．２４,P＝０．０３０),hypercoagulability(OR＝２．４３,

P＜０．００１),historyofhypertension(OR＝１．８４,P＝０．００１)wereriskfactorsforCRTinbreastcancerpatientswithIVAP．
Conclusions　MedicalstaffshouldstrengthenthemanagementofhighＧriskbreastcancerpatientsandtakemeasuresagainst
theaboveriskfactorsinadvancetoreducetheincidenceofCRTandimprovetheirqualityoflife．
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　　 植入式静脉输液港 (implantablevenousaccess port,IVAP)是完全植入皮下可供反复穿刺的静脉输

液装置,具有长时间留置、外形美观且不需每周维护

等优势,被推荐为乳腺癌患者最佳输液途径[１].导

管相关性血栓形成(catheterＧrelatedthrombosis,CRT)

９
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是IVAP的严重并发症,包括有症状和无症状两种类

型[２].肿瘤IVAP患者有症状血栓发生率为０．３％~
２８．３％,无症状血栓发生率为２７％~６６％[３].而乳

腺癌IVAP 患者中,CRT发生率达５８．９５％,仅２．１１％
的患者有症状[４];另有研究[５]指出,CRT的发生率为

１１．７４％,其中无症状患者超过８０％.CRT起病隐匿,
一旦形成会导致抗肿瘤治疗中断、增加经济负担及降

低生活质量,甚至威胁生命安全[６].因此,重视并识

别乳腺癌IVAP 患者CRT危险因素,开展早期干预

迫在眉睫.目前,已有研究探讨多种类肿瘤IVAP 患

者CRT危险因素,但各研究危险因素多样,同一危险

因素在不同研究的结果存在差异.本研究旨在用系

统评价的方法明确乳腺癌IVAP 患者 CRT危险因

素,为避免发生导管相关性血栓提供参考.

１　资料与方法

１．１　检索策略　检索中国知网、万方、维普、中国生

物医学文献服务系统、PubMed、WebofScience、

Embase、CochraneLibrary等数据库中关于乳腺癌

植入式静脉输液港患者导管相关性血栓形成危险因

素的病例对照研究和队列研究,检索时限为建库至

２０２４年１月.中文检索词为“乳腺癌/乳腺肿瘤/乳

房癌”“输液港/IVAP”“血栓/导管相关性血栓”“风
险因素/危险因素/影响因素”;英文检索词为“breast
neoplasm/breasttumor∗/breastcancer∗/breastcarcinoma
∗/mammarycancer∗/mammaryneoplasm∗”“totally
implantablevenousaccessports/implantablevenousaccess
port”“catheterＧrelatedthrombosis/venousthrombosis/

CRT/VTE”“risk/riskfactors/relevantfactors/association
factors/influence∗”.

１．２　纳入及排除标准　纳入标准:(１)研究类型为中

英文病例对照、队列研究;(２)研究对象为１８岁以上

乳腺癌IVAP 患者;(３)暴露因素为年龄、体质量指数

及输液港导管材质等可能与CRT相关因素;(４)结局

指标为CRT例数.排除标准:(１)重复发表;(２)无法

获取全文;(３)统计数据不完整;(４)综述、会议文献.

１．３　文献筛选及资料提取　由２名接受过循证培训

的研究者独立阅读文章题目和摘要筛选文献并交叉核

对,遇分歧与第３方协商.提取内容包括作者、年份、研
究类型、样本总量、相关危险因素、CRT例数.

１．４　文献质量评价　由２名研究者独立采用纽卡斯

尔Ｇ渥太华量表(NewcastleＧOttawascale,NOS)[７]评价文

献质量,遇分歧与第３方协商.NOS满分９分,≥７分

为高质量、５~６分为中等质量、≤４分为低质量.

１．５　统计学处理　本研究采用 RevMan５．３进行

Meta分析.分类变量采用比值比(oddsratio,OR)和

９５％可信区间(confidenceinterval,CI)表示.采用I２ 分

析纳入研究结果间的异质性.当P≥０．１、I２≤５０％
时,提示研究结果间有较好的同质性,采用固定效应

模型进行 Meta分析.当I２＞５０％时研究结果间存

在明显异质性,采用随机效应模型进行 Meta分析;
明显的临床异质性采用敏感性分析等方法处理.

２　结果

２．１　文献检索结果　初步检索获得文献２３１２篇,
逐层筛选,最终纳入１９篇文献[４Ｇ５,８Ｇ２４],共９９３８例乳

腺癌患者,文献筛选流程见图１.

图１　文献筛选流程图

２．２　纳入研究文献的基本特征及文献质量评价　
纳入的１９篇文献中,４篇[９,１１,１８,２１]为病例对照研究,

１５篇[４Ｇ５,８,１０,１２Ｇ１７,１９Ｇ２０,２２Ｇ２４]为队列研究.４篇[９,１１,１８,２１]病例

对照研究中,均未报道“无应答率”;仅１篇文献[１８]未报

道“暴露因素的确定”,其余评价条目均报道,故NOS评

分６~７分.１５篇[４Ｇ５,８,１０,１２Ｇ１７,１９Ｇ２０,２２Ｇ２４]队列研究中,均未

报道“研究起始时尚无要观察的结局指标”;１篇[８]文

献未报道“暴露因素的确定”;３篇[１６,２２,２４]文献未报

道“随访是否完整”,故 NOS评分６~８分,见表１.

２．３　Meta分析结果

２．３．１　年龄　８项研究[４Ｇ５,１１,１４,１６,１８,２１Ｇ２２]涉及年龄对

CRT的影响,I２＝７９％、P＜０．００１,故采用随机效应

模型.结果显示,年龄≥６０岁是 CRT 的危险因素

[OR＝０．４４,９５％CI(０．２５,０．７８),P＝０．００５].

２．３．２　体质量指数　５项研究[５,１５,１８Ｇ２０]涉及体质量指

数对CRT的影响,I２＝４４％、P＝０．１３,故采用固定效应

模型.结果显示,体质量指数＞２４kg/m２ 是CRT的危

险因素[OR＝１．８５,９５％CI(１．３５,２．５２),P＝０．００１].

２．３．３　导管材质　４项研究[４,１１,１８,２０]涉及导管材质

对CRT的影响,I２＝４８％、P＝０．１２,故采用固定效

应模型.结果显示,硅胶导管材质是CRT的危险因

素[OR＝０．７５,９５％CI(０．５７,０．９９),P＝０．０４０].

２．３．４　输液港植入位置　１２项研究[４,８,１０Ｇ１１,１５,１７Ｇ１９,２１Ｇ２４]涉

及输液港植入位置对CRT的影响,I２＝４８％、P＝０．０３０,
故采用固定效应模型.结果显示,左侧置管是CRT的危
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险因素[OR＝１．２３,９５％CI(１．０１,１．５１),P＝０．０４０].４项研

究[１０,１２Ｇ１４]涉及上臂和胸壁输液港,I２＝９２％、P＜０．００１,排
除张进泓等[１３]、毛美芬等[１４]研究后,I２＝０％、P＝０．７００,
采用固定效应模型.结果显示,上臂输液港植入是CRT
的危险因素[OR＝０．２３,９５％CI(０．０７,０．７５),P＝０．０１０].

表１　纳入研究的基本特征

纳入研究
发表

年份

样本量

(n)
CRT

例数(n)
危险因素

质量

评分

陈莉等[４] ２０１７ １９０ １１２ ①③④⑤⑥ ８
Tan等[５] ２０１９ ２８１ ３３ ①②⑧⑨⑩ ８
石果等[８] ２０１６ １７２ ４２ ④⑤ ６
Debourdeau等[９] ２０１７ ５２４ ６０ ⑦⑨⑩ ７
Tippit等[１０] ２０１８ ２９７ １７ ④ ８
关妙珠等[１１] ２０１８ １０１ ４７ ①③④⑤⑥ ７
王影新等[１２] ２０１９ １７１ １ ④ ８
张进泓等[１３] ２０１９ ３３８０ １１９９ ④ ８
毛美芬等[１４] ２０１９ ２７８ ８７ ①④⑤⑥⑧ ８
Xu等[１５] ２０２０ ５４６ ８ ②④⑥ ８
郭玉莲等[１６] ２０２０ ３４９ ８９ ①⑤⑥⑧ ６
李涛浪等[１７] ２０２０ １０３１ １１６ ④ ７
娄幼幼等[１８] ２０２０ ５４１ １６７ ①②③④⑥⑦⑧⑨⑩ ６
徐海萍等[１９] ２０２０ ７７０ ８ ②④⑥ ８
熊白玉等[２０] ２０２１ ６０ ２１ ②③ ７
张燕群等[２１] ２０２２ １８３ ４７ ①④⑤⑥⑦ ７
王辰等[２２] ２０２２ ４４ １５ ①④⑤⑥ ６
韩清正等[２３] ２０２３ ９６０ ２５ ④ ７
伍凌萧等[２４] ２０２３ ６０ ２０ ④ ６

注:①为年龄;②为体质量指数;③为导管材质;④为输液港植入位

置;⑤为化疗方案;⑥为肿瘤临床分期;⑦为静脉血栓史;⑧为高凝状

态;⑨为高血压史;⑩为糖尿病史

２．３．５　化疗方案　７项研究[４,８,１１,１４,１６,２１Ｇ２２]涉及化疗方案

对CRT的影响,I２＝６３％、P＝０．０１０,故采用随机效应模

型.结果显示,蒽环类与紫杉类联合化疗方案是CRT的

危险因素[OR＝１．９５,９５％CI(１．０７,３．５７),P＝０．０３０].

２．３．６　肿瘤临床分期　９项研究[４,１１,１４Ｇ１６,１８Ｇ１９,２１Ｇ２２]涉

及肿瘤临床分期对 CRT 的影响,I２ ＝３２％、P＝
０．１６０,故采用固定效应模型.结果显示,肿瘤临床

分期Ⅲ~Ⅳ期是CRT的危险因素[OR＝０．５３,９５％
CI(０．４３,０．６６),P＜０．００１].

２．３．７　静脉血栓史　３项研究[９,１８,２１]涉及静脉血栓

史对CRT的影响,I２＝７５％、P＝０．０２０,故采用随机

效应模型.结果显示,静脉血栓史是CRT的危险因

素[OR＝３．２４,９５％CI(１．１０,９．５７),P＝０．０３０].

２．３．８　高凝状态　４项研究[５,１４,１６,１８]涉及高凝状态

对CRT的影响,I２＝９４％、P＜０．００１,排除较低质量

研究[１６],I２＝２０％、P＝０．２８０,采用固定效应模型.
结果显示,高凝状态是 CRT 的危险因素 [OR ＝
２．４３,９５％CI(１．８１,３．２５),P＜０．００１].

２．３．９　高血压史　３项研究[５,９,１８]涉及高血压史对

CRT的影响,I２＝０％、P＝０．５５０,故采用固定效应

模型.结 果 显 示,高 血 压 史 是 CRT 的 危 险 因 素

[OR＝１．８４,９５％CI(１．２８,２．６４),P＝０．００１].

２．３．１０　糖尿病史　３项研究[５,９,１８]涉及糖尿病史对

CRT的影响,I２＝５７％、P＝０．１００,故采用随机效应

模型.结果显示,糖尿病史不是 CRT 的危险因素

[OR＝１．３６,９５％CI(０．３４,５．３９),P＝０．６６０].

２．４　敏感性分析和发表偏倚　改变合并模型进行

敏感性分析,本研究结果较稳定.采用输液港植入

位置为危险因素绘制漏斗图后发现,本研究纳入文

献的发表偏倚可能性较小.

３　讨论

３．１　年龄≥６０岁及体质量指数＞２４kg/m２ 的乳腺

癌IVAP患者发生 CRT 风险较高　年龄大的乳腺

癌患者血液黏稠度增加,血管内皮细胞产生较多的纤

溶酶原激活物抑制剂Ｇ１等促凝血剂,导致血液处于高

凝状态[２５].体质量指数＞２４kg/m２ 属于超重或肥胖

范畴,患者存在不同程度脂代谢紊乱、凝血功能异

常[２６];且该类患者置港难度较大,植入过程导管送入

困难损伤血管壁,凝血系统被激活,故血栓形成风险

增加.对于年龄≥６０岁及体质量指数＞２４kg/m２

的乳腺癌患者,医护人员应指导其适当运动、合理膳

食及维持或达到标准体质量,从而降低CRT风险.

３．２　输液港导管材质及植入位置是乳腺癌IVAP
患者发生CRT的影响因素　上臂静脉内膜较薄,血
管管径较小,血流较缓;导管路径较长,手臂活动频

率、幅度较大,增加导管与血管的摩擦,故血栓发生

率较高.受血管解剖位置影响,右侧颈内静脉植入导

管时相对较顺利,血管壁损伤风险较左侧小.硅胶材

质导管表面粗糙,血小板黏附力是聚氨酯材质导管的

４倍,容易导致药物黏附[２７].故临床乳腺癌患者建议

使用聚氨酯材质导管,首选右侧颈内静脉植入.

３．３　蒽环类与紫杉类联合化疗方案的乳腺癌IVAP
患者发生 CRT 风险较高　既往研究[２８]认为,蒽环

类药物能够抑制血管内皮增殖,促进细胞凋亡;紫杉

类药物能够抑制血管内皮细胞中血栓调节蛋白、诱
导血小板黏附微血管壁,从而导致血栓形成.但蒽

环类与紫杉类联合化疗方案 CRT风险高于其他方

案的具体原因有待于进一步研究.对于采用该化疗

方案的乳腺癌患者,应做好导管评估、健康教育,并
按照规范及专家共识[２]进行各项护理工作.

３．４　处于高凝状态、肿瘤临床分期ⅢＧⅣ期、有静脉

血栓史及高血压史的乳腺癌IVAP患者发生 CRT
的风险较高　由于肿瘤本身,乳腺癌患者体内处于

高凝状态;相比Ⅰ~Ⅱ期患者,Ⅲ~Ⅳ期患者循环肿

瘤负荷更大,组织因子及凝血因子释放增加[２９];既
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往存在静脉血栓史的患者,红细胞变形能力较差,血
细胞聚集性较强,极易发生血液凝固;高血压患者多

数存在不同程度动脉粥样硬化,血流缓慢,血栓的发

生风险也随之增高.故医护人员应全面评估,在使

用IVAP治疗期间加强CRT监测,定期复查血管彩

超,重视患者主诉并制订个性化随访服务方案[３０].

３．５　乳腺癌与其他肿瘤IVAP患者发生 CRT 的危

险因素的比较　肿瘤IVAP 患者发生CRT危险因素

中,同一危险因素在不同研究中存在差异.如温萌

等[３１]研究肺癌、结直肠癌、卵巢癌等 TIVAP 患者发

现,体质量指数≥２５kg/m２、胸壁静脉植入、糖尿病史

等是CRT独立危险因素,但年龄、高血压史等不是其

危险因素,这与本研究结果不一致.分析其原因可能

是前者未根据肿瘤类型进行亚组分析,而本研究仅纳

入乳腺癌,避免了肿瘤类型的影响.故医护人员可参

考本研究结果,加强对乳腺癌IVAP 患者的评估和识

别,尽可能降低CRT的发生.

３．６　局限性　部分危险因素评定标准或测量工具有差

异;且纳入文献数量较少,未来需开展相关临床研究.

４　小结

年龄≥６０岁、体质量指数＞２４kg/m２、硅胶导管材

质等１０项为乳腺癌IVAP 患者CRT危险因素.临床

上应加强高危人群管理,采取预防措施,尽可能降低

CRT发生率,提高患者预后生活质量.
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