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[提要] 局限性血管内凝血（localized intravascular coagulopathy, LIC）特指静脉畸形(venous malformations, VMs)合并血
栓形成、出血等凝血功能障碍表现，表现为 D 二聚体（D-dimer, DD）水平异常升高，伴或不伴纤维蛋白原（fibrinogen,
FIB）减少，一般不伴血小板减少。 LIC 可并发急性疼痛、大出血、关节挛缩畸形等，目前对其诊断和治疗尚存在分歧。
为提高国内同行的认识和诊疗水平，规范临床治疗，我们组织国内相关学科专家制定本专家共识。 该共识对 LIC 的
发生机制、临床表现、诊断方法和治疗流程给出了指导性建议，以供临床实践参考。
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Chinese expert consensus on diagnosis and treatment of localized intravascular coagulopathy TAI Mao-zhong1,
QIN Zhong-ping1, ZHENG Jia-wei2, LI Ke-lei1, LIU Xue-jian3, LI Kai4, YUAN Si-ming5, FAN Xin-dong6, ZHOU De-kai7,
DONG Chang-xian8, JI Yi9, GU Song10, HUO Ran11, YANG Yao-wu12, WANG Xu-kai13. (1.Special Department of Vascular
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Medicine. Shanghai 200011; 3. Department of Oncology, First Rehabilitation Hospital of Shandong. Linyi 276000, Shan-
dong Province; 4. Department of Pediatric Surgery, Children's Hospital of Fudan University. Shanghai 201102; 5.Depart-
ment of Burn and Plastic Surgery, General Hospital of Eastern Theater Command，PLA-Jinling Hospital, Medical School of
Nanjing University. Nanjing 210002, Jiangsu Province; 6.Department of Intervention Therapy, Shanghai Ninth People's
Hospital, Shanghai Jiao Tong University School of Medicine. Shanghai 200011; 7.Department of Infantile Hemangioma,

中国口腔颌面外科杂志 2024 年 7 月 第 22 卷 第 4 期
China Journal of Oral and Maxillofacial Surgery Vol．22 No．4 July,2024

·专家共识·
Expert Consensus

313· ·



Gastrointestinal and Neonatal Surgery, Children's Hospital of Chongqing Medical University. Chongqing 400014; 8. De-
partment of Hemangioma, Henan Provincial People’s Hospital. Zhengzhou 450003, Henan Province; 9. Department of Pe-
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[Summary] Localized intravascular coagulopathy(LIC) refers to coagulation disorders such as thrombosis and bleeding that
occurred in venous malformations(VMs). It is characterized by abnormally elevated D-dimer(DD) levels, with or without de-
creased fibrinogen (FIB), and generally without thrombocytopenia. LIC can be complicated with acute pain, excessive
bleeding, arthrogryposis, etc. Controversies in its diagnosis and treatment still existed. In order to improve the diagnosis
and standardize treatment of LIC in China, we invited relevant experts to discuss and formulate Chinese expert consensus.
The consensus provides standardized suggestions on the pathogenesis, clinical manifestations, diagnostic methods and
treatment process of LIC, which can provide reference for clinical practice.
[Key words] Venous malformations; Localized intravascular coagulopathy; D-dimer; Fibrinogen; Expert consensus
China J Oral Maxillofac Surg,2024,22(4):313-321.

静脉畸形(venous malformations, VMs)是一种低
流速脉管畸形，由胚胎时期静脉发育不良引起 [1]，出
生时即存在，随年龄缓慢生长，病情进展可出现体积
增大、疼痛、血栓形成、出血和功能障碍等，甚至可发
展为严重的弥散性凝血功能障碍而危及生命。 其诱
因包括硬化治疗、手术、骨折、长期制动、妊娠和脓毒
症等 。 局限性血管内凝血 （localized intravascular
coagulopathy, LIC） 是一个病理生理学概念， 特指
VMs 合并血栓形成、 出血等凝血功能障碍表现，表
现为 D 二聚体（D-dimer, DD）异常升高，伴或不伴
纤维蛋白原减少，一般不伴血小板减少 [2-3]。 临床上
对 LIC 认识不足， 容易将其与 Kasabach-Merritt 现
象（Kasabach-Merritt phenomenon, KMP）等相混淆[4]。
目前， 国内外尚缺乏统一的 LIC诊断和治疗标准[5]。
为提高国内同行对其认识和诊疗水平， 我们组织国
内相关学科专家，结合各自学科领域临床经验，参考
国内外文献，制定本专家共识，希望对 LIC的临床规
范诊治起到指导作用。

1 病因与发病机制

一般认为，VMs 特有的组织结构是 LIC 发生的
病理生理学基础。 VMs 病变为低流速脉管畸形，由
衬有内皮细胞的无数血窦组成。 血窦大小不等、形
状各异，多呈海绵状结构。窦腔壁平滑肌细胞覆盖较
少，呈蜂窝状管腔结构，腔内局部血流瘀滞[6-7]。 如有

血液凝固而形成血栓，常钙化为静脉石。以上特点易
导致 VMs 病变内局限性凝血因子激活，触发凝血级
联反应并激活凝血酶原生成凝血酶， 激活纤维蛋白
原形成纤维蛋白单体， 再经Ⅷa 交联后形成交联纤
维蛋白凝块， 进一步反应导致局部微血栓或血栓形
成[3]。 血栓形成激活纤溶系统，激活的纤溶酶作用于
交联纤维蛋白凝块，降解产生 DD。 与弥漫性血管内
凝血（disseminated intravascular coagulation, DIC）不
同的是，LIC 仅表现为凝血因子局限性过度激活，不
伴原发性纤溶亢进，也不伴血小板减少。血栓形成和
纤维降解引起特征性的表现，具有以下特点：①原发
病为 VMs，可以是单独的 VMs，也可以是 VMs 为主，
合并其他血管畸形或病变， 例如静脉淋巴管畸形、
Klippel-Trenaunay 综合征（KTS）；②局限性血栓形
成，实验室检查外周血 DD 升高，一般不伴血小板和
红细胞减少；③伴全身凝血因子消耗，实验室检查出
凝血时间延长、纤维蛋白原减少，其他凝血因子水平
（FV、FVIII、FXIII 等）和抗凝血酶Ⅲ降低；④外伤、手
术、 硬化治疗后可出现病情加重，DD水平异常升高。
合并创面者可出现大面积渗血、出血，甚至危及生命。

LIC 发生和发展的细胞及分子生物学机制尚不
完全清楚，可能是多种因素共同作用的结果。目前最
佳的解释是 Virchow 三联征—静脉血液淤滞、 静脉
壁内皮细胞损伤及血液高凝状态。 49.1%～56.7%散
发性 VM存在内皮受体酪氨酸激酶 TIE2 基因突变，
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同时， 散发静脉畸形中，25%存在 PIK3CA 突变 (以
E542、E545和 H1047最常见)。其可能的发病机制包
括 [5, 7-10]：①VM 病变内血流速度缓慢；②TIE2 突变，
激活丝裂原活化蛋白激酶(MAPK)通路，加之细胞外
基质(ECM)及纤维连接蛋白(FN)丢失，在两者共同作
用下，导致内皮排列失去正常的“单层鹅卵石外观”；
③基底膜失去正常形态，胶原纤维暴露；④TIE2 突
变，诱导纤溶酶原/纤溶酶蛋白水解系统表达上调等。

2 流行病学

VMs 是最常见的脉管畸形，在普通人群中的患
病率为 1% ， 在新生儿中的发病率约为 0.01%～
0.02%，无明显性别差异 [3-5]。 VMs 患者中，出现 LIC
的发生率文献报道不一，加之诊断标准不一，最高可
达 42%(59/140)[11]。 大面积、多个解剖部位、深部肌肉
受累、躯干或下肢病变患者，发生 LIC风险增大[12-14]；
单纯头面部病变发生 LIC者较少。

3 临床表现及并发症

LIC 初期主要表现为 VMs的原发症状， 因受累
部位、深度和大小不一，VMs的临床表现差异较大 [15]。
病变部位表浅者，出生时即可发现，与身体成比例生
长；位置深在者，多以疼痛或突然出现的局部肿块就
诊。肿块呈淡蓝色，皮肤温度不高，质地软，可被轻易
压缩，导致体积、形状改变。被动低体位时体积增大，
解除压力或复原体位后，病变恢复原貌（体位移动实
验阳性）[16]。侵犯重要组织或器官时，可影响功能，出
现发音障碍、呼吸困难及吞咽受阻等症状[15, 17]。

随着病情进展，可出现疼痛、关节挛缩畸形、出血
等并发症。 反复疼痛和局部肿胀是最常见的症状，两
者通常伴随出现。 深部弥漫性病变更易发生疼痛 [1，18]，
呈现急性发作、间断缓解、长期进行性加重的临床特
点[5]。 部分患者可出现静脉石，长期慢性疼痛可导致
活动受限，进一步继发关节挛缩畸形[19]。 当病变直接
引流至下肢深静脉， 或通过扩张的交通支静脉与其
相通时，继发深静脉血栓、肺栓塞风险增大，多见于
Klippel–Trenaunay综合征(KTS)病例[20]。月经期、外伤、
硬化剂注射治疗、手术后可出现凝血紊乱加重，诱发
难以控制的活动性出血[2, 21-22]，严重者可出现 DIC[23]。

4 实验室和影像学检查

血常规检查， 少数病例可出现红细胞和血红蛋

白轻度降低，呈轻度贫血状态。急性疼痛发作合并感
染时，可出现白细胞计数升高，中性粒细胞计数和百
分比升高。凝血功能检查 DD明显高于参考值上限，
严重者可出现 PT、APTT 时间延长、纤维蛋白原水平
降低。 血栓弹力图(thrombelastogram, TEG)是以血凝
块物理特性为基础的检测手段，能快速、动态反映患
者的凝血功能，实现对凝血因子功能、血小板功能、
纤维蛋白溶解等的全面监测 [24-25]，对指导凝血因子
补充、抗凝治疗和止血药物应用具有重要价值[26-28]。

X线平片可见局部略高密度软组织影， 有助清
晰显示静脉石[29]，严重病例可见骨皮质破坏、关节挛
缩畸形表现。 CT可提供病变局部的横断面信息，呈
现略高密度软组织影， 可清晰显示静脉石和骨质改
变信息[30]。VMs超声表现为可压缩的低回声病变，血
供不丰富，压缩后血流方向改变，少数表现为等回声
或高回声病变。彩色多普勒呈单向低流速病变，少数
表现为双向低流速或无流速病变 [5]。 圆形强回声团
伴后方声影为静脉石表现，具有诊断特异性[31]。 MRI
检查 T1 加权像呈低或等肌肉信号， 其内合并的脂
肪、 亚急性出血或钙化呈现混杂的高信号表现；T2
加权像压脂序列， 表现为高信号； 特异性静脉石在
T1 加权像、T2 加权像压脂序列均呈现规则的圆形
低信号[14, 32-33]。

5 组织病理学表现

原发病可以是单独的 VMs， 也可以是 VMs 为
主， 合并其他血管畸形或病变， 例如静脉淋巴管畸
形、KTS。 局部穿刺时可抽出暗红色静脉血，放置一
段时间后可凝固， 穿刺细胞学检查可见血液成分和
少量内皮细胞。切除病变内可见网格状内皮成分、血
栓样物、静脉石。

组织病理学上，VMs 是以静脉异常汇集为特征
的一组病变， 无明显可见的内皮细胞或周细胞有丝
分裂活动，取而代之的是，各年龄组的 VMs 都衬有
扁平、外观成熟的内皮细胞，管壁中出现不同数量的
平滑肌，缺乏内弹力膜。 管腔内充满红细胞。

6 诊断与鉴别诊断

6.1 原发病的诊断与分型
伴发局限性血管内凝血病的 VMs 多为较大面

积或肌肉深部病变或多发性病变，浅表部位的 VMs
通过临床检查容易诊断；位于深部者，仅凭临床检查
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有时难以做出正确诊断， 需进一步行影像学检查辅
助诊断。鉴别困难者，必要时行穿刺检查。 彩色多普
勒超声检查经济实惠，建议作为首选检查[5]。CT不推
荐作为 VMs 的常规检查，除非考虑或怀疑病变累及
骨骼，或为了明确骨内 VMs病变范围[30, 34]。MRI可提
供丰富的软组织信息 [14, 32]，具有较高的灵敏度和特
异性，对于累及深部组织的 VMs，建议 MRI 作为常
规影像学检查。 局部经皮穿刺病变造影不作为 VMs
常规诊断方法，仅在诊断有困难时，或需要诊断与治
疗同时进行时才应用。 Puig 等[35]根据病变造影回流
静脉的影像学特点，将 VMs 分为 4 型：Ⅰ型无明显
回流静脉，Ⅱ型回流静脉正常，Ⅲ型回流静脉增粗，
Ⅳ型病灶为异常扩张静脉。该分型对指导 VMs的硬
化治疗具有重要意义。
6.2 LIC的诊断

DD 水平定量检测是必要的确诊标准， 伴随症
状是重要的补充诊断指标。 文献报道 DD 水平诊断
标准不一 [2, 4, 11, 14, 22]。 结合文献和具体临床实践，专家
组建议诊断标准为：原发病为 VMs；合并 DD 升高，
达标准参考值上限(upper limit of normal value, ULN)
2 倍以上，即 DD＞2 ULN。 应注意的是，不同检测方
法参考值不同， 检测结果数值单位亦有差异。 目前
DD 定量检测有 DD 单位（DDU）和纤维蛋白原当量
单位（FEU）2 种。 同一份标本用 FEU 表达的 DD 的
量相当于用 DDU表达的 1.7～2.0倍。由于检测仪器和
检测方法不同， 各中心通常直接采用厂家的建议单
位。 不同文献报道的标准单位有所不同，常用的单位
有 g/dL、mg/dL、μg/mL、ng/mL等。 为方便交流，应注意
单位换算， 常用的单位换算公式如下：1 g/dL=10 g/L=
103 mg/dL=104 mg/L=104 μg/mL=107 μg/L=107 ng/mL。

临床上应注意与引起 DD 升高的其他原因或疾
病相鉴别，如活动性出血、静脉血栓形成、肺栓塞等。
不合并静脉畸形原发病时，一般容易鉴别。合并静脉
畸形原发病时，除考虑 LIC 诊断外，应仔细检查，排
除以上疾病， 以选择正确的治疗方法。 还应注意与
引起血小板减少、 凝血因子消耗的其他脉管性疾病
相鉴别[36]，包括卡波西样血管内皮瘤/丛状血管瘤伴
KMP、卡波西样淋巴管瘤病、多发性淋巴管内皮瘤病
合并血小板减少/皮肤内脏血管瘤病合并血小板减
少、快速消退型先天性血管瘤初期等[4, 37]。 卡波西样
血管内皮瘤/丛状血管瘤伴 KMP，多见于婴幼儿，病
情发展快， 病变外观呈现特征性的暗紫色， 肿胀明

显。 实验室检查主要表现为血小板中、重度减少，可
合并轻中度 DD异常，伴有纤维蛋白原水平降低。卡
波西样淋巴管瘤病常累及多个部位或器官， 实验室
检查与卡波西样血管内皮瘤/丛状血管瘤伴 KMP 类
似。多发性淋巴管内皮瘤病合并血小板减少/皮肤内
脏血管瘤病合并血小板减少一般不伴 DD 异常和纤
维蛋白原水平降低，主要表现为中、重度持续性、波
动性血小板减少，易出现胃肠道或肺出血。快速消退
型先天性血管瘤初期多出现轻度的一过性血小板减
少，轻度 DD升高，可伴或不伴纤维蛋白原水平轻度
降低。

7 临床分型

根据 DD 水平， 有学者主张将 LIC 分为轻型和
重型，具体标准不一 [11, 22, 38]，且对临床治疗缺乏针对
性指导。 专家组建议结合 DD、 FIB水平和临床症状
综合考虑，分为轻、中、重 3 型，对临床治疗更具指导
性。 轻型：2 ULN＜DD＜10 ULN，FIB 正常，无病变区
急性肿痛、无活动性出血症状；中型：10 ULN≤DD＜
40 ULN，或 1.0 g/L≤FIB＜LLN (标准参考值下限值，
lower limit of normal value, LLN)，或伴病变区急性肿
痛；重型 DD≥40 ULN 或 FIB＜1.0 g/L，或有活动性
出血/深部血肿。 治疗过程中，LIC患者 DD、FIB水平
常处于变化状态，因此，所属类型也发生相应变化。

8 治疗

LIC 的治疗主要是针对原发病 VMs 的治疗，目
前的治疗方法有[4, 16, 37]激光治疗、硬化治疗、手术、消
融治疗、口服西罗莫司等，应根据病变特点（深浅、部
位、体积、Puig分型等），参考相应的专家共识或临床
指南，选择合适的治疗方法[16]。
8.1 激光治疗

通常用于黏膜、表浅局限 VMs 病变，主要采用
长脉冲1 064 nm Nd:YAG 激光[39]，作用原理为选择性
光热作用，治疗方式包括体外照射和腔内激光 [40-41]。
腔内激光治疗时， 将光导纤维插入穿刺针至针头斜
面， 光导纤维与针头一起刺入病灶区； 以此点为中
心，将光纤呈扇形缓慢插入病灶的各个方向，边进针
边照射。
8.2 硬化治疗

硬化治疗是静脉畸形的主要治疗方法， 通过病
变内注射硬化剂，诱发局部血栓形成，继发炎症反应
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注：①起始进针线头，②终末出针线头；①和②打结收紧

和纤维化，达到体积缩小和控制病变的目的。常用的
药物有平阳霉素（或博莱霉素）、聚多卡醇/聚桂醇、
无水乙醇、十四烷基硫酸钠、尿素等[16]。 临床上以平
阳霉素、聚多卡醇/聚桂醇和无水乙醇最为常用[29]。

无水乙醇治疗静脉畸形的作用机制主要是破坏
血管内皮细胞、血红蛋白变性，继发血栓形成，进一
步引起病变组织纤维化。 其治疗静脉畸形具有良好
的效果及较低的复发率，但如应用不当，可发生比较
严重的并发症。 主要用于治疗回流速度较快（Puig
Ⅲ型和Ⅳ型 VMs）和范围广泛的 VMs。 操作要点和
注意事项：①由于无水乙醇会导致剧烈疼痛，推荐使
用全身麻醉。 ②无水乙醇注射剂量超过 0.5 mL/kg
者[15-16]，需开放静脉通路，术中监测血压、尿量，经静
脉给予平衡液、碳酸氢钠碱化尿液，预防血红蛋白尿
引起的急性肾功能衰竭。 无水乙醇单个疗程最大剂
量不超过 1.0 mL/kg[15-16，37，42-43]。 ③建议在超声或透视
引导下进行治疗。④对于有粗大回流静脉的病变，考
虑使用指压、驱血带或者栓塞回流静脉的方法，避免
硬化剂快速进入回流静脉而降低或失去硬化效能，
以及增加全身不良反应的可能性。 ⑤推荐使用 “双
针”或“多针”技术，第二针可引出过量注射的硬化剂
和血液，避免硬化剂过度充盈于病变内，从而维持病
变内稳定的药量；同时，通过第二针静脉回血，进一
步证实穿刺针位于病变内， 避免硬化剂注入正常组
织内。 ⑥病变位于舌根、咽旁及软腭咽峡区者，治疗
前应对呼吸道情况进行充分评估， 必要时行预防性
气管切开，或术后留置气管插管 24～48 h，预防术后
组织肿胀导致的上呼吸道梗阻。 ⑦Puig Ⅲ型、Ⅳ型
VMs 病变回流静脉粗大、流速快，单纯硬化治疗往
往效果不佳，需先用弹簧圈、无水乙醇、手术结扎或
缝扎等进行回流静脉栓塞， 待静脉回流速度降低后
再行硬化治疗，以提高治疗效果，减少并发症。

聚多卡醇或聚桂醇，属于清洁剂类硬化剂，优点
是可配制成泡沫使用。静脉内注射后，可损伤血管内
皮细胞、促进血栓形成、阻塞血管，进一步促进纤维
结缔组织增生，病变萎缩，但作用较无水乙醇温和。
用于治疗体积较小、位置表浅或 PuigⅠ、Ⅱ型 VM；
也可与无水乙醇联合使用，治疗 Puig Ⅲ、Ⅳ型 VM。
治疗时，先从周围正常组织穿刺进入病变内，在病变
腔内注射药物，注射到病变表面变苍白和肿胀为止。
范围较大的病变，可分点注射。注射剂量根据病变部
位、大小和患者年龄而定，单次治疗推荐使用剂量为

2 mg/kg，最多不超过 100 mg[44]。 注射 1 次未能消退
者，间隔 3～4 周后重复注射。 与一定量的空气混合
（最常用的液气比为 1∶4）， 制成泡沫硬化剂使用，其
优点在于增加药物与血管壁接触面积、 减少药物用
量、降低异位栓塞并发症的概率。

平阳霉素是从平阳链球菌中提取的抗肿瘤药
物，与博莱霉素 A5具有相似的化学结构。 作用机制
为血管内皮细胞损伤， 引发管壁不同程度增厚及管
腔闭塞。 适用于体积较小的黏膜病变或 PuigⅠ型、
Ⅱ型 VMs的治疗。 具体使用方法为：平阳霉素 8 mg
粉针剂， 以生理盐水稀释到 1～2 mg/mL。 病变内注
射， 一般每次用药量不超过 8 mg。 面积较大或多发
者，可采取分次注药，一般先外周后中央，以防治疗期
间病变向周围进一步扩展。为避免发生不可逆的肺纤
维化并发症，应控制平阳霉素总剂量低于 400 mg[45]。
8.3 局部缝扎

通过局部“网状缝扎”[46]将较大的病变转变成各
自独立的 “网格化”病变后，再配合硬化剂注射可提
高疗效，减少硬化剂用量和缩短疗程。 具体做法为：
用带针可吸收线自病变周边与正常组织交界处进
针，弧形深入病变基底（参照影像学，深度达病变和
正常组织交界处为宜）， 然后自病变皮肤表面出针
（一般跨度 4.5 cm 左右），再自该针眼进针同法弧形
贯穿深部病变，达对侧病变与正常组织交界处出针，
再反方向沿病变皮下浅层进针至起始针眼内出针，
收紧丝线打结。 如此多方向间隔 2～3 cm左右，深入
浅出贯穿缝扎病变，呈网状收紧打结，丝线及线结均
埋于组织内，无需拆线（图 1）。

8.4 消融治疗
包括冷冻消融、微波消融和射频消融 [19, 22, 47]，是

通过冷或热作用使病变组织变性或凝固性坏死的一
类微创治疗方法，临床上以射频消融应用居多[48]。射
频消融是利用射频电流发生器连接的电极针产生的
瞬间热力直接作用于畸形血管病变， 使组织内血管

图 1 VMs 网状缝扎示意图
Figure 1 Schematic diagram of mesh suture for VMs
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内皮破坏、蛋白坏死凝固并最终机化[48-49]。 通常需在
全麻下进行， 彩超监视下将射频电极针垂直穿刺至
病变深部，距基底约 1.0 cm，随针尖周围病变不断气
化，逐渐后撤消融电极针至病变浅部。 循同一穿刺针
眼放射状斜行进针再至病变深部，两针间距约 3 cm，
如此动态消融，覆盖设定区全部病变。 通常治疗功率
为 40～80 W[49]，相对浅表或 PuigⅠ型、Ⅱ型病变，消融
功率偏低；深部、大面积或 Puig Ⅲ、Ⅳ型病变消融功
率要高，总消融时间成人控制在 60 min以内[22, 49]，儿
童治疗时间相应缩短。注意事项：①彩超实时监视下
根据汽化程度，动态移动消融，避免一个部位过度消
融，继发组织坏死、感染；②避开重要神经走行，以免
发生不可逆的神经损伤； ③巨大广泛病变要分期消
融，避免大面积长时间消融产生严重血红蛋白尿，导
致肾功能衰竭。常见并发症包括术后发热、一过性血
红蛋白尿等，通常应用糖皮质激素、碱化尿液等对症
治疗。
8.5 手术治疗

手术不推荐作为首选治疗方法 [50]，但下列情况
应考虑手术切除[19]：①范围局限的病变，可通过手术
切除达到治愈目的； ②病变区严重疼痛或合并功能
障碍，单纯硬化等治疗效果不佳者，手术能消除或缓
解疼痛，改善功能；③其他治疗方法无效或失败者，
手术可作为最终选择手段。值得注意的是，可在手术
前通过硬化、网状缝扎、射频消融等微创手段，多次
分期治疗，使 VMs 病变缩小，再进行手术切除，可有
效减轻术中出血，保留相对正常组织[19]。肢体手术建
议在气压止血带压迫下进行， 可有效减轻出血和提
供良好的术野，便于实施病变解剖性切除。对广泛性
病变， 手术要尽可能切除导致疼痛和功能障碍的主
要病变，包括结石、血栓、钙化样物以及骨化性病变，
同时还要注意保留相对正常的肌肉组织及重要神
经、血管。 对累及神经鞘膜的病变可直接切除，保留
相对正常侧的神经血供。神经束膜受累者，需在显微
镜下行束膜切开减压、精确切除束膜间病变，保留神
经纤维间的嫁接以及血供。对于严重病例，必要时需
做截肢手术。
8.6 口服西罗莫司

西罗莫司（sirolimus）又名雷帕霉素，是一种特
异性哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（mammalian target of
rapamycin，mTOR）抑制剂，作用于 PI3K/AKT/mTOR
信号通路，阻断下游蛋白合成，进一步影响细胞增

殖及血管生成。 西罗莫司主要用于 VMs 弥漫病变
或其他方法治疗效果不佳的复杂病例。研究[51]发现，
难治性 VMs 患者服用西罗莫司，可减轻疼痛、减少
出血、缩小病灶，并改善 LIC。 对其他治疗方法无效、
病变弥漫的复杂病例，可尝试口服西罗莫司 [51-53]。
推荐剂量 [37, 53-55]为初始剂量 0.8 mg/(m2·d)或 0.08～
0.1 mg/(kg·d)，间隔 12 h 给药一次，后续调整给药，
维持血药谷浓度在 5～15 ng/mL。 西罗莫司属于大环
内酯抗生素类免疫抑制剂， 长期使用的不良反应包
括口腔黏膜炎(31.9%)、血脂异常(16.5%)、白细胞减少
(12.3%)、胃肠道症状 (10.2%)、皮疹 /湿疹 (8.2%)和感
染(5.5%)。 在平均血药浓度 5～15 ng/mL 的情况下，
不良反应的发生率约为 33.3%。 多数不良反应可自
行减退或在停药后消失。 不良反应多数属于 1～2
级，多发生于治疗开始后的 1～6 个月内，个体差异
较大。 一旦出现不良反应，应及时调整药物剂量，积
极对症处理，大多数可缓解。 患者耐受度高，治疗依
从性在 95%以上。
8.7 VMs合并 LIC的治疗

包括 LIC 原发病 VMs 的治疗、LIC 凝血紊乱的
内科处理和并发症的临床处理 3方面。
8.7.1 LIC 原发病 VMs 的治疗选择 合并 LIC 的
VMs (venous malformations combined with localized
intravascular coagulopathy, VMs-LIC) 的临床治疗策
略： 应依据分型选择治疗手段， 再结合原发病特点
（深浅、部位、体积、Puig分型）选择具体治疗方法（如
前述）。

临床分型符合轻型 LIC标准者， 可施行各种有
创治疗，包括微创治疗、手术，术后抗凝治疗；中型
LIC 可选择各种微创治疗和中小范围的手术， 大范
围手术切除应慎重， 围术期需抗凝治疗和补充凝血
因子；重型 LIC可行中小范围微创外科治疗，大范围
微创外科治疗应慎重。 除病变活动性出血需紧急缝
扎止血或病变深部血肿清除外，不建议手术。同时，警
惕纤溶亢进，积极抗凝治疗和补充凝血因子（图 2）。
8.7.2 LIC凝血紊乱的内科处理

（1）抗凝药物：专家组推荐用于 LIC抗凝治疗的
药物主要包括新型口服抗凝药 (new oral anticoagu-
lants，NOACs) 和低分子肝素 (low-molecular-weight
heparin，LMWH)。 新型口服抗凝药主要有凝血酶(Ⅱ
a)抑制剂(达比加群酯)和凝血因子Ⅹa 抑制剂(利伐
沙班、阿哌沙班)。相比传统口服抗凝药物华法林，具
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有起效快、不需频繁监测国际标准化比值、与其他药
物食物相互作用小等优势 [56-57]。 临床应用较多的是
达比加群酯及利伐沙班。 达比加群酯推荐剂量为每
次 150 mg，每天 2 次；利伐沙班成年人推荐剂量为
每次 10 mg，每天 2次。 两药在儿童中的应用经验不
足，确需应用时，建议根据体重换算。 LMWH具有抗
Xa 因子作用与抗Ⅱa 因子作用， 主要有那屈肝素
钙、达肝素钠、依诺肝素钠等。 LMWH主要通过肾脏
排泄，需根据肾功能水平调整剂量和用药间隔。推荐
剂量为每次 100 AXa IU/kg，皮下注射，每天 2次。

（2）止血药物：包括血凝酶、纤溶酶抑制剂（氨甲
环酸、氨甲苯酸）等，会加重 LIC高凝状态，一般不主
张常规应用。 当出现纤溶亢进时， 可应用纤溶酶抑
制剂（氨甲环酸、氨甲苯酸）。

（3）补充凝血因子：应在有效抗凝的情况下进
行，小量、多次输注血液制品，如冷沉淀、血浆、凝血
酶原复合等。 不建议一次大量补充凝血因子， 因大
量输注后，凝血因子升高不明显，反而可能加重 LIC
病理过程[22]。
8.7.3 并发症的处理

（1）疼痛：非甾体类抗炎药通常效果不佳，LMWH
抗凝治疗通常有效， 可采用较小剂量，NOACs 服用
方便，临床应用具有便利性[38]。

（2）出血：首先应仔细检查有无活动性出血、过
度抗凝[57]或纤溶亢进。有手术创面活动性出血时，应
尽早处理活动性出血；合并月经增多的育龄期女性，
还要加用雌激素制剂，促进子宫内膜创面愈合。过度
抗凝者需停用抗凝药物。 纤溶亢进可通过血栓弹力
图检查明确，一旦出现，应警惕 DIC发生的可能和风
险，加用氨甲环酸等纤溶酶抑制剂类药物。 排除以上
情况者，应考虑高凝状态引起的凝血因子消耗，处理

原则为：采用 LMWH注射，足量抗凝，对抗凝血因子
消耗，同时小量、多次输注血液制品，补充凝血因子。

（3）关节挛缩畸形：轻度挛缩畸形者，可采用理
疗、康复训练恢复功能。经过系统康复治疗无明显改
善或严重挛缩畸形者，通常需要手术矫正。应注意手
术前采用多次消融、网状缝扎、硬化等微创治疗，有
效减容原发病变，以及低分子肝素等全身药物治疗，
使患者的凝血功能改善，LIC 评价达到轻型标准后，
方可实施矫形手术。

总之， 应依据 LIC临床分型， 结合原发病特点
（深浅、部位、体积、Puig分型）选择具体治疗方法。治
疗手段以微创治疗为主，手术切除应慎重。围术期应
注重凝血功能紊乱内科处理， 包括抗凝治疗与补充
凝血因子等。
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