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摘　 要　 结直肠癌作为高发病率和高死亡率的恶性肿瘤,其静脉血栓栓塞(VTE)的发生率较高,国内外指南推荐对 VTE 高风险

患者进行预防性抗凝治疗,因此,选择合适的 VTE 风险评估工具对于筛选 VTE 高风险的结直肠癌患者尤为重要。 目前,国内外有

很多针对结直肠癌患者的 VTE 风险预测模型,也有部分专门针对中国结直肠癌人群构建的预测模型。 本文就现有的国内外结直

肠癌 VTE 风险预测模型及不同国家肿瘤患者静脉血栓防治指南的预防性抗凝建议进行综述,为后续进行国内结直肠患者精准的

VTE 风险预测模型的构建提供参考。
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ABSTRACT　 As
 

a
 

malignant
 

tumor
 

with
 

high
 

morbidity
 

and
 

mortality,
 

colorectal
 

cancer
 

has
 

a
 

high
 

incidence
 

of
 

venous
 

thromboembolism
 

( VTE ),
 

domestic
 

and
 

overseas
 

guidelines
 

recommend
 

prophylactic
 

anticoagulation
 

for
 

patients
 

with
 

high
 

risk
 

of
 

VTE,
 

so
 

that
 

choosing
 

an
 

appropriate
 

VTE
 

risk
 

assessment
 

tool
 

is
 

especially
 

important
 

for
 

screening
 

colorectal
 

cancer
 

patients
 

with
 

high
 

risk
 

of
 

VTE.
 

Currently,
 

there
 

are
 

many
 

VTE
 

risk
 

prediction
 

models
 

for
 

colorectal
 

cancer
 

patients
 

at
 

home
 

and
 

abroad,
 

and
 

also
 

some
 

predictive
 

models
 

established
 

specifically
 

for
 

the
 

Chinese
 

colorectal
 

cancer
 

population.
 

This
 

paper
 

reviews
 

the
 

existing
 

domestic
 

and
 

overseas
 

VTE
 

risk
 

prediction
 

models
 

for
 

colorectal
 

cancer
 

and
 

the
 

prophylactic
 

anticoagulation
 

recommendations
 

of
 

the
 

guidelines
 

for
 

the
 

prevention
 

and
 

treatment
 

of
 

venous
 

thrombosis
 

in
 

oncology
 

patients
 

in
 

different
 

countries,
 

so
 

as
 

to
 

provide
 

references
 

for
 

the
 

subsequent
 

construction
 

of
 

accurate
 

VTE
 

risk
 

prediction
 

models
 

for
 

colorectal
 

patients
 

in
 

China.
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　 　 静脉血栓栓塞(venous
 

thromboembolism,VTE)包括深静脉

血栓形成和肺栓塞,是肿瘤患者常见的并发症之一。 结直肠

癌是发病率和死亡率均较高的恶性肿瘤,在全球肿瘤患者中

其发病率和死亡率分别居第 3 位和第 2 位,在我国肿瘤患者

中其发病率和死亡率分别居第 2 位和第 5 位[1] 。 研究结果显

示,结直肠癌患者的 VTE 发病率为 2. 1% ~ 11. 2% [2-7] 。 VTE

的发生可导致住院时间延长、血栓后综合征及死亡等不良后

果,并且增加医疗费用。 临床上降低肿瘤患者 VTE 发生率的

策略主要是对中、高风险 VTE 患者进行血栓预防,因此,VTE

风险评估工具对临床决策至关重要。 然而,目前临床常用的

Khorana 评分、Caprini 评分等均基于欧美人群建立,且针对不
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同患者群体,导致大多数模型尚不能满足我国人群结直肠癌

VTE 风险评估的需求[8] 。 本文基于现有的可用于结直肠癌相

关 VTE 风险预测模型以及国内外指南中结直肠癌相关 VTE
预防策略进行综述,旨在为构建适合我国的结直肠癌 VTE 风

险预测模型和预防抗凝策略提供参考。

1　 国外结直肠癌 VTE 风险预测模型
目前,国外可用于结直肠癌患者的 VTE 风险预测模型包

括 Khorana 评分及其改良评分、“肿瘤相关血栓形成患者中血

栓栓塞风险评估方法与临床认知和意识的前瞻性比较”
(COMPASS-CAT)评分等,大部分来自基于门诊肿瘤患者的前

瞻性队列研究,预测因子涉及血液学指标、特异性生物标志

物、化疗方案、肿瘤分期、既往 VTE 病史等。
1. 1　 Khorana 评分

Khorana 等[9] 基于美国多中心化疗相关中性粒细胞减少症

意识(ANC)研究数据构建了 Khorana 评分,研究对象为接受化

疗的门诊肿瘤患者。 目前,Khorana 评分被临床指南广泛推荐

用于评估接受化疗的门诊肿瘤患者 VTE 发生风险[10-11] 。 该

预测模型参数包括原发肿瘤部位(极高风险:胃、胰腺、脑;高
风险:肺、淋巴、妇科、泌尿生殖系统;低风险:乳腺、结直肠、头
部、颈部)、血小板计数≥350×109 / L、白细胞计数>11×109 / L、
血红蛋白 < 100

 

g / L 或使用促红细胞生成素、体重指数 ≥
35

 

kg / m2 。 在同一队列进行内部验证,中位随访时间为 2. 5 个

月,低、中、高危患者症状性 VTE 发生率分别为 0. 3%、2. 0%、
6. 7%,该模型的阴性预测值( NPV) 为 98. 5%,阳性预测值

(PPV)为 6. 7%,敏感性为 35. 7%,特异性为 89. 6%,C 统计量

为 0. 7;特异性较高,但敏感性较低,识别 VTE 高风险个体的

能力较弱。 Khorana 评分的主要优点在于所有的 VTE 预测因

子都是常规的实验室参数。 同时, 对于结直肠癌患者,
Khorana 评分显示出局限性,Barni 等[12] 对 TOSCA 研究进行

了事后分析(纳入 1
 

383 例结直肠癌术后患者) ,结果显示,
中风险亚组与 VTE 的发生缺乏相关性(中风险

 

vs.
 

低风险:
OR= 1. 35,95%CI= 0. 80 ~ 2. 28,P = 0. 263

 

3) ,考虑该评分不

适用结直肠癌术后患者 VTE 风险预测。 一项 Meta 分析结果

显示,17%的患者 Khorana 评分为高风险( ≥3 分) ,低、中、高
风险患者的 VTE 发生率分别为 5. 0%、6. 6%、11. 0%;而在发

生 VTE 事件的患者中,只有 23. 4%被归类为 Khorana 评分高

风险[13] 。 可见,大多数 VTE 事件均发生在 Khorana 评分< 3
分的患者中。
1. 2　 基于 Khorana 评分改良的血栓风险预测模型

研究者通过增加或修改预测因子对 Khorana 评分进行了

多次改良,包括维也纳肿瘤与血栓形成研究(Vienna
 

CATS)评

分、化 疗 相 关 血 栓 栓 塞 预 防 研 究 ( PROTECHT ) 评 分、
ONKOTEV 评分、血栓编码来源( TicOnco)评分。 Vienna

 

CATS
评分增加了生物标志物 D-二聚体和可溶性 P-选择素[14] ;
PROTECHT 评分增加了化疗药吉西他滨和铂类药物[15] ;
ONKOTEV 评分包含了预测因子 Khorana 评分>2 分以及其他

临床常规收集的信息,易于使用且具有成本-效益优势[16] ;

TicOnco 评 分 纳 入 了 遗 传 因 素 ( 单 核 苷 酸 多 态 性 包 括

rs2232698、rs6025、rs5985 和 rs4524) [17] 。 引入特异性生物标志

物及肿瘤治疗因素等,可以提高 VTE 高风险患者识别的准确

性,但部分生物标志物如可溶性 P-选择素并非临床常规检测

指标,且检测成本较高,不适合临床广泛使用。
1. 3　 COMPASS-CAT 评分

Gerotziafas 等[18] 进行了一项跨国前瞻性研究,研究对象

为门诊肿瘤患者,基于该研究数据构建了 COMPASS-CAT 评

分,结果显示,8. 5%的患者出现症状性 VTE,6 个月时低 / 中、
高风险患者的 VTE 发生率分别为 1. 7%、13. 3%;曲线下面积

(AUC)为 0. 85,敏感性为 88%,特异性为 52%,PPV 为 13%,
NPV 为 98%。 Spyropoulos 等[19] 针对 COMPASS-CAT 评分在美

国门诊肿瘤患者中进行了外部验证,共纳入 3
 

814 例乳腺癌

(占 48. 9%)、卵巢癌(占 4. 9%)、肺癌(占 29. 0%)、结直肠癌

(占 17. 1%)患者;低 / 中、高风险患者的 VTE 发生率分别为

2. 27%、6. 31%,其中结直肠癌低 / 中、高风险患者的 VTE 发生

率分别为 2. 30%、8. 99%。 与初次建模时比较,此次外部验证

得到的 AUC 相对较低 ( 0. 62
 

vs.
 

0. 85),但 NPV 较为接近

(97. 73%
 

vs.
 

98%),提示 COMPASS-CAT 评分具有识别低

VTE 风险的潜力。
1. 4　 其他评分

Beal 等[20] 基于美国国家手术质量改进计划( NSQIP) 数

据库对 77
 

823 例接受结肠切除术的患者进行回顾性研究,其
中肿瘤患者占 42. 8%,术后 VTE 总发生率为 1. 9%,0. 7%的

VTE 事件发生在出院后。 最终风险评估模型包括体重指数、
术前白蛋白、手术时间、住院时间、种族、吸烟状况、炎症性肠

炎、重返手术室和术后肠梗阻,并形成风险评估在线计算器。
该模型的 敏 感 性 为 63. 98%, 特 异 性 为 62. 85%, PPV 为

1. 13%,NPV 为 99. 62%,AUC 为 0. 684
 

6,提示具有良好的预

测性能。
国外结直肠癌患者 VTE 风险预测模型见表 1。

2　 国内结直肠癌 VTE 风险预测模型
我国学者也在不断探索构建结直肠癌患者 VTE 风险预测

模型,包括结直肠癌-静脉血栓栓塞( CRC-VTE)评分、机器学

习(ML)模型、邵逸夫医院静脉血栓栓塞风险预测模型( Sir-
Run-Run-Shaw

 

VTE
 

RAM)、静脉血栓栓塞风险算法( RVTA)评

分,各模型包含的预测因子涉及年龄、性别、肿瘤分期、D-二聚

体水平、输血史等,实施简单且具有较好的预测能力。 除了

CRC-VTE 评分为前瞻性研究,其他均来自回顾性队列研究;大
部分模型的构建均基于 Logistic 回归方法,ML 模型基于机器

学习方法构建。
2. 1　 CRC-VTE 评分

北京友谊医院姚宏伟教授团队进行了一项多中心前瞻性

研究,基于我国人群构建了新的预测模型———CRC-VTE 评

分[7] 。 该研究共纳入 1
 

836 例患者,根据 Caprini 评分进行风

险分层,低、中、高风险患者分别占 10. 1%、7. 4%、82. 5%,术后

1 个月内的 VTE 事件发生率为 11. 2%。 预测因子包括年龄≥
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　 　 　 　 表 1　 国外结直肠癌患者 VTE 风险预测模型
模型名称(作者,年份) 国家 研究类型 患者类型 研究对象 建模 / 验模样本 模型参数 危险分层
Khorana 评分(Khorana
　 等,2008 年) [9]

美国 多中心前
瞻性队列

研究

门诊 乳腺癌(34. 6%)、结直肠癌(11. 3%)、肺癌
(19. 4%)、妇科肿瘤(9. 9%)、胃癌和胰腺

癌(1. 8%)、淋巴瘤(12. 6%)及其他
(10. 4%)

2
 

701 / 1
 

365 原发肿瘤部位、血小板计数≥350×109 / L、
白细胞计数>11×109 / L、血红蛋白<100

 

g / L
或使用促红细胞生成素、体重指数≥

35
 

kg / m2

低危:0 分;中
危:1~ 2 分;
高危:≥3 分

Vienna
 

CATS 评分(Ay 等,
　 2010 年) [14]

奥地利 单中心前
瞻性队列

研究

门诊 脑(13. 1%)、乳腺(17. 1%)、肺(15. 3%)、
胃(4. 4%)、结直肠(13. 7%)、胰腺

(5. 7%)、肾脏(2. 9%)、前列腺(13. 7%)、
淋巴瘤(11. 8%)和多发性骨髓瘤(2. 2%)

819 Khorana 评分(5 条)+D-二聚体>1. 44
 

mg / L、可溶性 P-选择素>53. 1
 

ng / L
低危:0 分;中
危:1~ 2 分;
高危:≥3 分

PROTECHT 评分(Verso
　 等,2012 年) [15]

意大利 多中心前
瞻性队列

研究

门诊 肺癌(24. 2%)、胃癌(8. 5%)、结肠癌
(20. 4%)、直肠癌(7. 6%)、胰腺癌(4. 6%)、

乳腺癌(14. 3%)、卵巢癌(12. 4%)、
头颈部癌(3. 1%)及其他(4. 7%)

1
 

150 Khorana 评分(5 条)+铂类药物化疗、
吉西他滨化疗

低 / 中危:
0~ 2 分;
高危:3 分

ONKOTEV 评分(Cella 等,
　 2017 年) [16]

意大利、
德国

多中心前
瞻性队列

研究

门诊 乳腺(36. 6%)、胃和胰腺(30. 0%)、泌尿生
殖系统(12. 9%)、肺(4. 0%)、转移性

肿瘤(55. 2%)及其他(16. 5%)

843 Khorana 评分>2 分、既往 VTE 病史、转移性
疾病、肿瘤压迫血管 / 淋巴管(磁共振成像

检查)

低危:0 分;中
危:1~ 2 分;
高危:≥3 分

COMPASS-CAT 评分
　 (Gerotziafas 等,
　 2017 年) [18]

法国、黎巴
嫩、约旦、
沙特等

多中心前
瞻性队列

研究

门诊 乳腺癌(61. 5%)、结肠癌(16. 6%)、
肺癌(13. 3%)和卵巢癌(8. 6%)

1
 

023 乳腺癌激素受体阳性接受抗激素治疗或接
受蒽环类药物治疗、距首次诊断肿瘤的时
间≤6 个月、中心静脉置管、肿瘤晚期、心血
管危险因素、近期因急症住院治疗、既往

VTE 病史、血小板计数≥350×109 / L

低 / 中:0~
6 分;高风险:

≥7 分

TicOnco 评分(Muñoz
 

　 Martín 等,2018 年) [17]
西班牙 单中心前

瞻性队列
研究

门诊 结肠癌(41. 7%)、胰腺癌(18. 4%)、肺癌
(22. 3%)、胃癌(14. 1%)和食管癌(3. 6%)

391 / 100 原发肿瘤部位、肿瘤分期、家族史、体重指

数>25
 

kg / m2、单核苷酸多态性( rs2232698、
rs6025、rs5985、rs4524)

低危:0 分;中
危:1~ 2 分;
高危:≥3 分

—(Beal 等,
　 2018 年) [20]

美国 多中心回
顾性队列

研究

门诊 接受结肠切除术 77
 

823 体重指数、术前白蛋白、手术时间、住院时
间、种族、吸烟状况、炎症性肠炎、重返手术

室、术后肠梗阻

—

　 　 注:“—”表示未报告。

70 岁、下肢静脉曲张病史、心功能不全、女性、术前肠梗阻、术
前血便 / 柏油便、麻醉时间≥180

 

min,4 分及以上为高风险或极

高风险。 与 Caprini 评分相比,CRC-VTE 评分具有更好的 VTE
预测性能(C 统计量:0. 72

 

vs.
 

0. 59)。
2. 2　 ML 模型

Qin 等[21] 在对 1
 

191 例结直肠癌术后患者的单中心回顾

性分析中,采用不同的机器学习方法开发 VTE 预测模型,发现

术后 30
 

d 内患者的 VTE 发生率为 10. 8%,前 10 个显著预测因

子包括淋巴结转移、C 反应蛋白、肿瘤分级、贫血、原发肿瘤位

置、性别、年龄、D-二聚体水平、凝血酶时间和肿瘤分期;其中

XGBoost 模型表现最佳, 验证集 AUC 为 0. 908, 敏感性为

77. 5%,特异性为 93. 7%;与 Caprini 评分 ( AUC = 0. 769) 和

Khorana 评分(AUC = 0. 646)相比,所有 ML 模型的预测性能都更

高(AUC>0. 8)。 机器学习模型通过收集并分析大规模静态和

动态特征的变量来获得潜在的相关性,并分配不同的贡献值,最
终输出最佳的 VTE 预测模型。 该研究还指出,乙状结肠 / 直肠

原发肿瘤部位的患者比其他部位患者有更高的 VTE 风险,并发

现一些潜在的手术因素(如切除部位、是否腹腔镜手术、手术时

间等)可能会影响结直肠癌患者术后 VTE 的发生。
2. 3　 Sir-Run-Run-Shaw

 

VTE
 

RAM
Sir-Run-Run-Shaw

 

VTE
 

RAM 是浙江大学医学院附属邵逸

夫医院基于 541 例结直肠癌术后患者开发的,涉及 4 个预测

因子:年 龄 ≥ 69 岁、 肿 瘤 Ⅳ 期、 术 前 血 浆 D-二 聚 体 ≥
0. 49

 

mg / L、输血,≥2 分为 VTE 高风险[22] 。 同时对该模型进

行了外部验证,比较了 Sir-Run-Run-Shaw
 

VTE
 

RAM 与 Caprini
评分,AUC 分别为 0. 769、0. 656,两者的差异有统计学意义(P<
0. 05)。
2. 4　 RVTA 评分

Chen 等[23] 在对 345 例结直肠癌患者的回顾性研究中开

发了 RVTA 评分,预测因子包括 D-二聚体≥1. 7
 

μg / mL、多种

化疗方案、血小板计数≥350×109 / L、转移、输血史,评分 4 ~ 8
分为高风险。 结果显示,24. 9%的结直肠癌患者发生 VTE 事

件;RVTA 评分的敏感性为 80%, 特异性为 80%, PPV 为

57. 1%,NPV 为 92. 3%,AUC 为 0. 825;相比之下,Khorana 评分

的 AUC 更低,为 0. 709。 使用该评分对验证队列的 100 例患者

进行分类,高风险组患者的 VTE 发生率(57. 1%)明显高于低

风险组患者(7. 7%)。 同时,该研究对 D-二聚体最佳阈值进行

设定,以 1. 7
 

μg / mL 为截止点,D-二聚体水平可以成为结直肠

癌患者 VTE 预测模型中的关键变量。
国内结直肠癌患者 VTE 风险预测模型见表 2。

3　 国内外指南中结直肠癌 VTE 预防性抗凝策略

对于结直肠癌患者围术期 VTE 的预防,不同指南的预防

策略基本一致,术前 2~ 12
 

h 开始使用低分子肝素( LMWH)进

行血栓预防,并将术后预防延长至 4 周;而中国临床肿瘤学会

指南并未提及具体的预防起始时间,美国血液学学会指南推荐

术后开始预防;部分指南还推荐普通肝素( UFH)或 LMWH 初

始治疗后选择利伐沙班预防 4 周,但证据质量低、推荐强度较

弱,见表 3。
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表 2　 国内结直肠癌患者 VTE 风险预测模型

模型名称(作者,年份) 单位 研究类型 建模方法
患者
类型

建模 / 验模
样本

VTE 发
生率 / %

模型参数
参数 评分 / 分 危险分层

模型预
测性能

CRC-VTE 评分(Wei 首都医科大学附 多中心前 Logistic 住院 1
 

515 / 321 11. 2 女性 1 低危:0~ 1 分;中危: C 统计量= 0. 72
　 等,2023 年) [7] 属北京友谊医院 瞻性队列 回归 年龄≥70 岁 2 2~ 3 分;高危:

研究 下肢静脉曲张史 2 4~ 5 分;极高

心功能不全 2 危:6~ 7 分

术前肠梗阻 1
术前血便 / 柏油便 1
麻醉时间≥180

 

min 1
ML 模型(Qin 等,2023
　 年) [21]

中山大学附属
第六医院

单中心回
顾性队列

研究

机器学习 住院 1
 

191 10. 8 淋巴结转移、C 反应蛋白、肿瘤分级、贫
血、原发肿瘤位置、性别、年龄、D-二聚

体、凝血酶时间和肿瘤分期

— — 训练集:AUC =
0. 990;验证

集:AUC = 0. 908
Sir-Run-Run-Shaw

 

VTE 浙江大学医学院附 单中心回 Logistic 住院 541 / 287 12. 0 年龄≥69 岁 1 低危:0 分;中危: AUC = 0. 769
　 RAM(Yao 等,2022 属邵逸夫医院 顾性队列 回归 (外部验 肿瘤Ⅳ期 1 1 分;高危:≥2 分
　 年) [22] 研究 证) 术前血浆 D-二聚体≥0. 49

 

mg / L 1
输血 1

RVTA 评分(Chen 等, 复旦大学附属肿瘤 单中心回 Logistic 门诊 245 / 100 24. 9 D-二聚体≥1. 7
 

μg / mL 3 低危:0~ 3 分;高危: AUC = 0. 825
　 2021 年) [23] 医院 顾性队列 回归 多种化疗方案 1 4~ 8 分

研究 血小板计数≥350×109 / L 1
转移 2

输血史 1
　 　 注:“—”表示未报告。

表 3　 国内外指南中结直肠癌 VTE 预防策略
指南 人群 起始时间 药物及预防疗程
《中国普通外科围手术期血栓预防与管理
　 指南》

腹盆腔恶性肿瘤手术患者 术前 12
 

h 使用 LMWH 预防 4 周

中国临床肿瘤学会指南 消化道恶性肿瘤手术患者 围手术期 使用 LMWH 将术后预防延长至 4 周;UFH 或 LMWH 初始治疗后延长预防可选择利伐沙班
美国临床肿瘤学会指南 接受腹腔镜结直肠癌手术患者 术前开始 使用 LMWH 将术后预防延长至 4 周;UFH 或 LMWH 初始治疗后延长预防可选择利伐沙班
欧洲肿瘤内科学会指南 接受腹腔镜结直肠癌手术患者 术前 2~ 12

 

h 使用 LMWH 将术后预防延长至 4 周

美国国立综合癌症网络指南 接受腹腔镜结直肠癌手术患者 术前开始
使用 LMWH 将术后预防延长至 4 周

LMWH 初始治疗后延长预防可选择利伐沙班

国际血栓形成和癌症倡议指南 腹部或盆腔大手术癌症患者 术前 2~ 12
 

h 使用 LMWH 将术后预防延长至 4 周
美国血液学学会指南 腹部或盆腔大手术癌症患者 术后开始 使用 LMWH 将术后预防延长至 4 周

4　 讨论
通过构建结直肠癌相关 VTE 风险预测模型,可以有效识

别高风险患者,并根据危险分层进行不同的预防性抗凝策略。
目前,国外可用于结直肠癌患者的 VTE 风险预测模型包括

Khorana 评 分、 基 于 Khorana 评 分 改 良 的 预 测 模 型 以 及

COMPASS-CAT 评分等。 研究结果显示,对于结直肠外科围手

术期患者,医师最常使用的 VTE 风险评估工具为 Caprini 评分

(78. 89%),其他依次为院内自有评分(29. 26%)、Rogers 评分

(17. 04%)、Padua 评分(10. 37%)和 Khorana 评分(8. 15%) [8] 。
Caprini 评分和 Rogers 评分适用于住院外科患者,Padua 评分适

用于住院内科患者,Khorana 评分适用于门诊肿瘤患者,可见目

前医师在评估结直肠癌患者 VTE 风险时常用的预测模型并不

是专门针对结直肠癌患者构建的。 Caprini 评分是 VTE 相关

危险因素汇总的结果,包含了患者的基本信息、手术情况及

遗传性因素等 39 项评分内容[24] ;该评分虽在结直肠癌患者

中进行了验证,但预测 VTE 发生的能力一般( AUC = 0. 701) ,
因其具有较高的敏感性,易将大部分患者分层为高风险,容
易导致部分患者过度预防,引起出血等不良事件,同时该评

分内 容 比 较 复 杂, 收 集 相 关 的 危 险 因 素 较 为 困 难[25] 。
Khorana 评分及其改良的预测模型具有更少的预测因子,但
受限于化疗开始时间,同样在结直肠癌患者中准确度并不

高。 目前常用的一些模型都是基于欧美人群开发的,并且开

发队列一般都包括不同实体瘤患者,尚不能满足我国人群结

直肠癌 VTE 评估需求。
肿瘤相关 VTE 形成的危险因素主要与患者因素、肿瘤因

素、治疗因素、生物标志物相关,本综述收集的 VTE 预测模型

包含各方面危险因素,见图 1。 肥胖、高龄、女性、种族、既往

VTE 病史、合并症(下肢静脉曲张、心血管疾病、溃疡性结肠炎

等)可能增加 VTE 风险[26-27] 。 研究结果表明,非裔患者的 VTE
风险最高,白人和西班牙裔次之,亚洲 / 太平洋岛民患者最

低[28-29] 。 肿 瘤 相 关 危 险 因 素 包 括 肿 瘤 部 位、 基 因 突 变

(KRAS[30] 、整合素 β3[31] 等)、组织学类型(腺癌)、肿瘤分期

(晚期)、距离诊断肿瘤的时间。 有研究结果表明,乙状结肠 /
直肠部位的患者比其他部位患者有更高的 VTE 风险[21] 。 肿

瘤诊断后的前 6 个月 VTE 风险最高,可能与早期肿瘤治疗有

关[18] 。 手术、化疗、靶向治疗以及中心静脉置管等治疗措施与

VTE 发生率的升高有一定的联系。 PROTECHT 评分将铂类药

物、吉西他滨化疗纳入模型;Chen 等[23] 也发现,接受化疗的患

者 VTE 发生风险会增加 2 倍。 细胞毒性化疗药如顺铂、氟尿

嘧啶等可能会增加患者 VTE 发生风险,但靶向药物贝伐珠单

抗对 VTE 的影响目前尚不确定;接受高剂量类固醇治疗的恶

性肿瘤患者也具有较高的 VTE 风险[32] 。
近年来,我国针对结直肠癌患者构建了新的 VTE 预测

模型,包括 CRC-VTE 评分、Sir-Run-Run-Shaw
 

VTE
 

RAM、RVTA
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图 1　 VTE 预测模型危险因素分布情况

评分等,这些模型与 Caprini 评分、Khorana 评分相比均具有更

高的预测性能,能够实现快速、简单、有效地评估。 其中,采用

机器学习方法构建的 ML 模型的 AUC 较为突出,提示该模型

能够识别高风险患者,具有更高的准确度。 总体上,这些模型

仍存在一些局限性:(1)大多数均基于单中心回顾性研究;(2)
缺乏大规模的多中心前瞻性研究队列进行外部验证;(3)模型

之间纳入的危险因素存在差别,且都不含抗肿瘤药物这一重要

因素,目前还没有针对结直肠癌患者的统一评分。
综上所述,采用 VTE 风险预测模型对结直肠癌患者进行

事先评估,并根据危险分层进行预防性抗凝治疗,可以有效降

低 VTE 发生率,改善结直肠癌患者的临床结局。 因此,构建针

对结直肠患者的个体化 VTE 风险预测模型是十分重要的,目
前还没有统一的评分标准,未来仍需要大样本的多中心前瞻性

研究来进一步开发和验证新的模型。
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关 ADR,包括伴嗜酸性粒细胞增多和系统症状的药物超敏反

应(DRESS)综合征[15] 。 DRESS 属于药物诱导性超敏反应综

合征,为药物诱导的威胁患者生命的多器官系统反应,严重者

可危及生命。 目前,其发生机制尚未完全明确,可能存在多种

机制,包括解毒作用的缺陷而导致活性代谢物的形成、继发免

疫反应、慢乙酰化作用、免疫失衡等[16] 。 因其发生率高,在未

成年患者使用米诺环素时应警惕嗜酸性粒细胞增多等超敏现

象。 若发生 DRESS 综合征,应及时进行临床干预。
3. 3　 本研究的局限性

本研究的局限性:(1)本研究基于美国 FAERS 数据库对

药品上市后收到的 ADE 报告进行统计分析,由于美国 FAERS
数据库为自发呈报系统,上报人包括医护人员、患者家属等,非
专业人员可能存在漏报、错报、数据不规范等因素而影响分析,
导致结果存在一定偏倚;(2)ADE 事件不能精确地反映药品的

不良反应,不能排除患者自身疾病引起的不良事件;(3)美国

FAERS 数据库中的数据主要来自欧美以及其他国家,我国上

报数据有限,不能排除基因的潜在影响;(4)我国的不良反应

上报多在国家药品不良反应上报系统中,适应证及用法、用量

可能与其他国家存在差异,本研究并未收集该资料库的数据。
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