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摘  要 

经颈静脉肝内门体分流术(transjugular intrahepatic portosystemic shunts, TIPS)在治疗静脉曲张破

裂出血、顽固性腹水等门静脉高压并发症中起着至关重要的作用，然而由于TIPS术后并发症严重降低了

患者生存质量，临床应高度重视。了解TIPS术后并发症及其危险因素很有必要，本文就TIPS术后并发症

及其防治策略的现状及新进展作一综述。 
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Abstract 
Transjugular intrahepatic portosystemic shunt (TIPS) plays a crucial role in the treatment of com-
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plications of portal hypertension such as variceal bleeding and refractory ascites. However, the 
serious post-TIPS complications significantly reduce patients’ quality of life, warranting high clin-
ical attention. It is essential to understand the post-TIPS complications and their risk factors. This 
article provides a comprehensive review of the current status and recent advances in the preven-
tion and treatment strategies of post-TIPS complications. 
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1. 引言 

1969 年，Rösch [1]等人第一次提出经皮在门静脉–肝静脉间建立一个通道，从而降低门静脉压力这

一理念，并成功在动物上实验并成功实施。TIPS 于 1988 年首次用于临床，在先前动物实验和临床研究

的基础上，Richter [2]团队 1988 年使用 Palmaz 支架首次在终末期门静脉高压患者中成功实施 TIPS。TIPS
技术经过几十年来的不断改进和发展，现已广泛应用于治疗门静脉高压并发症。随着 TIPS 的广泛应用，

其术后并发症及防治策略也逐渐受到重视，发现及预防 TIPS 术后并发症，对提高患者术后生存质量具有

重要意义，本文将从 TIPS 术后常见并发症及特殊的 TIPS 术后并发症两个方面来阐述。 

2. TIPS 术后常见并发症 

2.1. 肝性脑病 

肝性脑病(hepatic encephalopathy, HE)是一种与急性和慢性肝损伤相关或门体静脉分流所致的神经精

神综合征。它表现为广泛的神经心理异常，从高级认知功能的细微损害，到明显的定向障碍、意识混乱

和昏迷[3]。欧洲肝病协会将肝性脑病分为显性肝性脑病(overt hepatic encephalopathy, OHE)和隐匿型肝性

脑病(covert hepatic encephalopathy, CHE)两类，其中 CHE 又包括轻微型肝性脑病(minimal hepatic ence-
phalopathy, MHE)和 West-Haven 标准(WHC)中 0、I 级 HE，OHE 包括 WHC 中的 II~IV 级 HE [4]。HE 是

TIPS 术后最常见的并发症，据报道[5]，TIPS 术后 OHE 的 1 年累积发生率在 10%~50%之间，持续性 OHE
的发生率约为 8%，而 CHE 的发生率约为 35%。即使是最轻微形式的 HE 也会显著降低患者术后的生活

质量，造成 TIPS 术不良的预后[6]。 
在临床工作中，评估一个 OHE 的患者相对简单，因为这些患者大多数意识会发生改变，神经心理学

特征比较明显。然而 MHE 的判定有一定的困难，在临床中及早发现 MHE，并及早进行治疗至关重要。

MHE 被定义为仅有认知改变，如注意力缺陷、精神运动迟缓和执行功能障碍，而临床检查并无异常[7]。
它的诊断依赖于一系列的心理测试，如肝性脑病心理学评分(psychometric hepatic encephalopathy score, 
PHES)、可重复神经心理状态测试(repeatable battery for assessment of neurological status, RBANS)和连续反

应时间测试(continuous reaction time, CRT)等。在这些测试中，PHES 敏感性和特异性均很高，被称为

C/MHE 诊断的金标准[8] [9]。然而上述这些测试需要规范数据，并且耗时长，其结果可能会受到患者年

龄、文化程度等因素的影响。临界闪烁频率(critical flicker frequency, CFF)是一种简单的视觉测试，它也

已被验证可用于诊断 MHE [10] [11]。与心理测试相比，CFF 具有简单易行、不受教育水平、年龄影响，
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且无学习效应等优势。最近研究表明[12]，通过运用 CFF 和 PHES 诊断 TIPS 术前 MHE，CFF 比 PHES
对于术后发生 OHE 的预测效果更准确，使用阈值为 39 Hz 的 CFF 可以术前帮助选择患者，以便提前干

预并降低 TIPS 术后 HE 的发生率。 
TIPS 术后 HE 的发生机制，从病理生理学的角度来看，氨仍然是 HE 发病机制的核心因素，此外 HE

还与全身炎症、神经炎症、氧化应激和细胞衰老有关，HE 患者的血脑屏障通透性、脑脊液成分、淋巴液

流量、脑能量代谢、神经传递和细胞间通讯均发生紊乱，造成神经功能的损伤，这也为 HE 的治疗提供

了潜在靶点[13]-[18]。 
既往多项研究表明[19] [20] [21] [22]，增加患者 TIPS 术后 HE 风险的因素包括 TIPS 术前 HE 病史(包

括 CHE)、晚期肝功能障碍(Child-PughC 级或终末期肝病模型评分 > 18)、高龄、肌酐升高、低钠血症和

肌少症。还有研究发现，TIPS 降低门体梯度(portosystemic gradient, PSG)，应以患者原来的基础压为基础，

与 PSG 降低到<12 mmHg 相比，PSG 降低三分之一可降低 TIPS 术后患者肝性脑病、肝功能损害的风险

[23]。最近李雷[24]等人首次证明了控制营养状况(The Controlling Nutritional Status, CONUT)评分是 TIPS
术后肝硬化患者发生 OHE 风险的独立预后因素。CONUT 评分非常简单，成本相对较低，易于在临床环

境中进行，并且反映了患者的营养和免疫指标。与 Child-Pugh 评分相比，CONUT 评分模型更有价值，

它不仅可以用于预测 TIPS 术后肝硬化患者的 OHE 风险，也有利于临床医生确定给予患者营养支持的剂

量和时间。TIPS 改变了肝脏血供，术后门静脉压力下降继而肝血窦压力下降，肝动脉的灌注量代偿性升

高，关于肝动脉血流变化与肝性脑病的关系目前还未有人研究，未来应进一步探索 TIPS 术后肝动脉血流

动力学改变的分子机制，开发新的 HE 防治策略。 
对于 TIPS 术后 HE 的治疗，目前主要集中在调节肠道微生物群、降低氨水平方面。乳果糖[25] [26]

是一种不可吸收的二糖，可调节肠道微生物群，减少细菌产氨，并通过降低结肠 pH 值来减少氨从肠道

到血液的运输，可用于治疗 MHE 和 HE。一旦患者已经出现 HE 发作，乳果糖可降低患者进一步发作的

风险，已被应用作一线二级预防药物[27]。利福昔明是一种吸收率很低的广谱抗生素，它被认为可以抑

制尿素脱氨基细菌的分裂，从而减少肠道中氨的产生，并促进乳酸菌、双歧杆菌等有益菌的生长，同时

不易诱导细菌耐药，利福昔明可改善 OHE，逆转 MHE，防止 HE 复发[28]，利福昔明现已被批准用于

OHE 的二级预防。现已发现[29]，在非吸收性二糖中添加利福昔明在提高 HE 患者的生存率方面优于单

独非吸收性二糖治疗或单独利福昔明治疗。而其他药物，比如 L-鸟氨酸-L-门冬氨酸、支链氨基酸、降

氨剂在降低 HE 死亡率方面的效用尚未得到明确的证明，待进一步研究。益生菌和粪便微生物群移植作

为两种调节肠道微生物群的新方法，正在测试中。使用益生菌[30]治疗，不管是单独或是作为其他当前

治疗的补充，似乎是较安全和有前途的 HE 治疗方法。骨骼肌减少症在肝硬化中很常见，由于骨骼肌在

清除循环氨中起着重要作用，因此优化有 HE 风险患者的营养状况也很重要。针对 HE 发病的其他机制，

如免疫系统和外周炎症的调节、神经炎症调节、神经传递调节的药物已被发现可以改善患者认知和运动

功能以及 HE，但不降低氨水平，然而到目前为止，作用于这些靶点的药物改善 HE 的效用尚未得到评

估。目前需要进一步研究作用于免疫系统/外周炎症、神经炎症或神经传递的替代治疗方法和药物，以

期改善 HE 患者预后[31]。 

2.2. 支架功能障碍 

在 TIPS 应用初期，即金属裸支架时代，分流功能障碍的发生率很高，多项研究表明应用裸支架 2 年

内支架功能障碍的发生率高达 60%~80%。随着 2004 年新型膨体聚四氟乙烯(e-PTFE)覆膜支架的出现，

分流功能障碍的发生率显著降低，在使用覆膜支架建立分流器 2 年后，TIPS 功能障碍的发生率为

20%~30% [32]。支架功能障碍一般可分为由于错位、压迫、急性血栓形成导致的早期支架功能障碍和由
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于支架穿过区域损伤的肝实质、肝流出静脉假性内膜增生导致的晚期功能障碍[33]。Chen 团队证实[34]，
TIPS 穿刺门静脉左支可以提高分流道的通畅率，显著降低原发性再狭窄的发生率。从解剖学上看，门静

脉左支是门静脉主干的延伸段，肝静脉与门静脉左支之间的轨迹更直，支架的可塑性更强，发生假性内

膜增生和分流道狭窄的可能性较小；从血液动力学角度来看，门静脉左支的层流剪切应力在分流道中引

起的湍流较小，血小板不容易堆积，降低了血栓形成的风险。还有研究证实[35]，TIPS 生成的初始支架

位置是分流道首次通畅的重要决定因素，将支架流入道放置在门静脉左支，支架流出道的位置延伸至肝

静脉与下腔静脉交界处，初始分流道通畅率和分流道通畅时间远高于放置在其他位置。在建立分流道的

过程中，如果支架放置在肝静脉内，且重叠距离不超过 2 cm，则支架与肝静脉之间可能会有间隙，在高

速血流的情况下，容易形成剪切应力和湍流，静脉内膜增生修复导致分流功能障碍，因此将覆膜支架放

置于肝静脉与下腔静脉的连接处，可以提高支架的通畅性。 
为了准确检测支架功能障碍，通常需要进行门静脉造影以及测量门静脉压力梯度(portal pressure 

gradient, PPG)。虽然这种方法能在发现狭窄或闭塞时同时进行 TIPS 修正，但由于它是侵入性的操作且成

本高昂，所以在临床上应用暂不广泛。在日常临床环境中成本低且准确诊断早期分流道闭塞目前仍具有

挑战性。脾脏刚度的测量，被认为与门静脉压有很强的相关性，在这种情况下可能是一个有前途的断工

具[36]。超声[37]在检测支架闭塞方面具有良好的性能，但其应用仅限于金属裸支架，对覆膜支架的适用

性仍存在争议。未来需要一种新的无创工具来检测 TIPS 术后支架功能障碍或狭窄。在支架梗阻的情况下，

目前可行且安全的重建分流道的手术方法有多种，如经皮门静脉再通、平行支架再通、闭塞 TIPS 激光再

通、开窗术、联合 y 型支架修复术等，可根据患者的具体情况进行选择[38]。 

3. 特殊的 TIPS 术后并发症 

3.1. 肝性脊髓病 

肝性脊髓病[39] (hepatic myelopathy, HM)是 TIPS 术后的一种罕见且容易被忽视的并发症，表现为下

肢进行性对称性痉挛性截瘫，几乎没有感觉和括约肌功能障碍，肌张力增加和反射亢进是最常见的表现，

对上肢的影响最小。有研究表明[40]，国内 TIPS 术后 HM 的发病率约为 7.13%，HM 患者预后极差，他

们通常对药物治疗抵抗，最终只能坐在轮椅上，生活质量极低。HM 的组织学改变[41]包括侧锥体束髓鞘

的对称丢失，开始于颈椎的脱髓鞘，可能与轴突损伤有关，在早期阶段，脱髓鞘占主导地位，随着疾病

的进展，轴突逐渐受损并丧失功能，这可能是不可逆的进程，有时在腹侧锥体束、后柱和脊髓小脑束中

也会发现脱髓鞘表现。HM 的发病机制尚不清楚，即使在没有发现肝功能损害的情况下，HM 的发生可

能与广泛的门体分流有着密切的联系。这可能是由于血液的分流会使含氮分解产物或神经毒素绕过肝脏

并损伤脊髓，特别是氨等含氮物质已被确定为 HM 发展的主要危险因素[42]。 
HM 的诊断是在排除痉挛性截瘫的其他可能原因的基础上，根据临床依据确定的，由于 HM 背后

的神经病理学基础很大程度上是未知的，且缺乏特异性的生物标志物，所以诊断 HM 有一定的困难。

通过现代神经影像技术，特别是 MRI 中的弥散张量纤维束成像技术可以很好地观察到脊髓内脱髓鞘的

轴突，对诊断 HM 有一定帮助，然而扩散张量纤维束成像非常昂贵，所以临床中不常规使用，而体感

诱发电位(Somatosensory evoked potentials, SEP)和运动诱发电位(motor evoked potentials, MEP)研究可以

很容易地在大多数神经生理学实验室进行，即使在临床检查正常的患者中，MEP 也会出现异常，其为

HM 的早期诊断提供了可能性，有研究发现[43]，SEP 对背柱和 MEP 对皮质–脊髓外侧束的电生理评

估对于 HM 患者脊髓受累程度的功能评估具有相当大的价值。Wang [44]等人的发现可能为大脑中的关

联纤维束以及纤维束连接的运动相关皮层参与了 HM 的发生提供了证据，其研究证明了胼胝体和上纵

束可能参与了 TIPS 术后 HM 患者痉挛性截瘫的发生，这种白质纤维的改变可以通过下肢肌力的下降来
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反映。传统上，HM 的研究更多地关注脊髓和白质，但有一研究[45]揭示了 HM 患者运动相关灰质区域

的异常，HM 患者的右侧尾状核灰质体积增大同时伴有严重的下肢运动障碍，这可能可作为评估肝性

脊髓病的预测标志物。关于 HM 的病理学机制和诊断方法仍待进一步研究，以期及早预防 HM 的发生。

肝移植似乎是 HM 患者唯一有效的治疗方式，在 Counsell 和 Warlow 报道的病例中[46]，在脊髓病发病

至少 18 个月后进行肝移植的患者，神经系统症状没有得到任何改善，所以在 HM 临床病程早期或在

MEP 没有明显异常的情况下进行早期肝移植，HM 可能是可逆的，因此推荐早期诊断 HM 并进行肝移

植治疗。 

3.2. 肝功能衰竭 

TIPS 术后发生的肝功能衰竭(Post-TIPS liver failure, PTLF)是一种罕见但严重的并发症，预后很差。

PTLF 的病理生理学机制[47]因人而异，但均涉及对已受损肝脏的进一步损害，最重要的原因是门静脉灌

流显著减少。TIPS 术后肝内门静脉血流分流到体静脉，导致肝脏灌注不足，导致 HE 和肝功能恶化。其

他相关的病理生理学机制包括技术因素造成的，如 TIPS 术后支架压迫或闭塞肝动脉和门静脉的一个或多

个分支导致肝梗死；或覆膜支架阻塞肝静脉，导致肝静脉充血。胆红素和国际标准化比值(international 
normalization ratio, INR)是临床中公认的代表肝功能的指标。TIPS 术后胆红素和 INR 短暂升高是常见现

象，并非所有此类病例都会产生不良结果。然而其水平严重且长期升高可能是肝衰竭的标志[48]。有研究

表明[49]，TIPS 术后胆红素持续增加 3 倍的患者应被视为存在肝衰竭风险，需要积极治疗，包括转诊至

移植中心。还有研究证实[50]，TIPS 术前 HVPG 水平可作为术后潜在短期不良事件的预测因子。目前还

没有关于 PTLF 客观防御的共识指南，Gaba [48]等人在 2016 年提出了一个简单客观的 PTLF 定义和分类

方案，该方案基于国际肝脏外科研究组(ISGLS)设计的经验证的肝切除术后肝衰竭(PHLF)定义和分级量

表。Mukund [51]等人在其基础上进一步研究发现近 10%的肝硬化患者 TIPS 术后发生肝功能衰竭，PTLF
与显著的早期死亡率相关，较高的基线 Child-Pugh 评分和既往 HE 病史被确定为 PTLF 的预测因素。对

于 TIPS 术后的肝功能衰竭，应考虑支架的重新校准和肝移植，从源头解决问题。 

3.3. 心力衰竭 

TIPS 通过在门静脉和体循环之间建立分流道来降低门静脉压力，由此产生的血流动力学变化包括全

身血管阻力降低、肺毛细血管楔形压增加、心脏前负荷以及心输出量增加。然而，肝硬化患者本身具有

高动力循环，支架植入可能会加剧这种情况，进而导致 TIPS 术后心力衰竭(heart failure, HF)。TIPS 术后

可导致心输出量立即增加至 4 L/min，随后减弱，多达 20%的患者在 TIPS 术后的第一年内表现出心脏失

代偿的迹象[52]。HF 是 TIPS 术后的一种重要并发症并与生存率降低相关，它的发展是一个不良的预后

因素。Modha [53]等人发现凝血酶原时间和白蛋白水平较高的老年患者在 TIPS 后更有可能发生 HF，门

脉压力特别高(>25 mmHg)的患者在手术后应密切监测心功能。有研究发现[54]，TIPS 术后的肝硬化患者

中有 10%发生心力衰竭，所有病例均发生在术后 90 天内，术前超声心动图变量，包括右心房大小、肺动

脉收缩压峰值以及左心室收缩末期和舒张末期容积与 TIPS 术后心力衰竭的发生显著相关，而 TIPS 术后

心力衰竭与较差的 1 年生存率相关。这些术前变量可用于指导考虑支架植入的肝硬化患者的风险分级。

Billey [52]等人也发现结合 BNP 或 NT-proBNP 水平和超声心动图参数可以更好地选择关于 TIPS 术后心

脏失代偿风险的患者，这种方法需要进一步验证。术前排查出 TIPS 术后 HF 高危患者对提高患者生存率

有重要意义，目前仍需要进一步深入研究。 
本文中综述了 TIPS 术后并发症的研究进展，但是由于目前对于 TIPS 术后并发症相关的研究数据量

非常大，所以本文并没有深入详细的介绍，而是提取后精炼了内容，这可能会导致部分内容不够详细。 
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4. 结语 

TIPS 拯救了无数患者，但术后的并发症也是临床上目前的痛点。影响术后并发症发生的因素多种多

样，虽然相关的研究很多，但是目前并无一个统一的标准来系统、准确地预测 TIPS 术后预后情况及并发

症发生率。及时避免术后并发症的种种高危因素从而预防并发症的发生对患者有着极其重要的意义，这

也是今后的研究需要着重进行深入研究的方向。 
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