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[bookmark: OLE_LINK2][bookmark: OLE_LINK4]摘要  目的：分析四维超声时间-空间关联成像（STIC）联合高分辨率血流成像（HDF）对胎儿心脏瓣膜病（VHD）的筛查意义。方法：选取2023年1月～2024年10月期间本院收治的疑似存在胎儿VHD的孕妇110例作为研究对象。对研究对象分别实施二维超声检查、STIC联合HDF检查。以分娩或引产随访结果作为诊断VHD的“金标准”，统计二维超声检查和STIC联合HDF检查诊断胎儿VHD的诊断结果。分析二维超声检查和STIC联合HDF检查诊断胎儿VHD的诊断效能及预测值。比较两种检查方式的图像采集时间及单胎胎儿筛查时间。结果：110例研究对象中，经诊断金标准确诊阳性和阴性分别为36例、74例；二维超声检测出真阳性和真阴性分别为27例、58例。STIC联合HDF检测出真阳性和真阴性分别为34例、67例。STIC联合HDF检查诊断胎儿VHD的灵敏性94.44%（34/36）、特异性90.54%（67/74）、准确性91.82%（101/110）较二维超声检查75.00%（27/36）、78.38%（58/74）、77.27%（85/110）高，漏诊率5.56%（2/36）、误诊率9.46%（7/74）较二维超声检查25.00%（9/36）、21.62%（16/74）低（P＜0.05）。STIC联合HDF检查诊断胎儿VHD的阳性预测值82.93%（34/41）、阴性预测值97.10%（67/69）较二维超声检查62.79%（27/43）、86.57%（58/67）高（P＜0.05）。与二维超声检查相比，STIC联合HDF检查的图像采集时间及单胎胎儿筛查时间显著缩短（P＜0.05）。结论：STIC联合HDF用于胎儿VHD产前筛查中，提升诊断灵敏性和准确性。且能缩短图像采集时间和筛查时间。
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Abstract  Objective: To analyze the screening significance of four-dimensional ultrasound time-space association imaging (STIC) combined with high-resolution flow imaging (HDF) for fetal heart valve disease (VHD). Methods:110 pregnant women suspected of having fetal VHD admitted to our hospital from January 2023 to October 2024 were selected as the research subjects. Two-dimensional ultrasound examination and STIC combined with HDF examination were respectively performed on the research subjects. Taking the follow-up results of delivery or induction of labor as the "gold standard" for diagnosing VHD, the diagnostic results of fetal VHD diagnosed by two-dimensional ultrasound examination and STIC combined with HDF examination were statistically analyzed. To analyze the diagnostic efficacy and predictive value of two-dimensional ultrasound examination and STIC combined with HDF examination in the diagnosis of fetal VHD. Compare the image acquisition time and the screening time of singleton fetuses of the two examination methods. Results: Among the 110 research subjects, 36 cases were confirmed positive and 74 cases were confirmed negative by the gold standard for diagnosis, respectively. The number of true positive and true negative cases detected by two-dimensional ultrasound was 27 and 58 respectively. The number of true positive and true negative cases detected by STIC combined with HDF was 34 and 67 respectively. The sensitivity of STIC combined with HDF examination in diagnosing fetal VHD was 94.44% (34/36), the specificity was 90.54% (67/74), and the accuracy was 91.82% (101/110), which were compared with those of two-dimensional ultrasound examination at 75.00% (27/36), 78.38% (58/74), and 77.27% (85/110). The missed diagnosis rate was 5.56% (2/36) and the misdiagnosis rate was 9.46% (7/74), which were lower than those of two-dimensional ultrasound examination at 25.00% (9/36) and 21.62% (16/74) respectively (P < 0.05). The positive predictive value of STIC combined with HDF examination in diagnosing fetal VHD was 82.93% (34/41), and the negative predictive value was 97.10% (67/69), which were higher than those of two-dimensional ultrasound examination at 62.79% (27/43) and 86.57% (58/67) (P < 0.05). Compared with two-dimensional ultrasound examination, the image acquisition time and single fetal screening time of STIC combined with HDF examination were significantly shortened (P < 0.05). Conclusion: STIC combined with HDF is used in prenatal screening for fetal VHD to improve the diagnostic sensitivity and accuracy. And it can shorten the image acquisition time and screening time.
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胎儿心脏瓣膜病（Valvular Heart Disease，VHD）是一类涉及心脏瓣膜结构或功能异常的先天性或后天性心脏疾病，该病的发生主要由遗传和环境等因素共同作用导致[1]。心脏瓣膜在胚胎期发育过程中若受基因突变、环境因素等影响，可能出现瓣膜增厚、狭窄或关闭不全等结构异常，部分病例与染色体异常相关[2]。VHD会导致心脏泵血功能受损，影响患儿的肺部循环，在活动、休息或夜间睡眠中患儿可能会出现呼吸不畅、呼吸急促等症状，严重者会导致呼吸衰竭，此外，由于心脏泵血不足，会降低患儿全身组织器官的血液供应，从而使患儿出现乏力、易疲劳等症状，影响患儿活动量[3]。因此，及时进行有效的产前诊断有助于临床采取针对性治疗，预防不良事件的发生。
以往临床多采用二维超声诊断胎儿VHD，虽能清晰显示心脏结构，准确定位心脏病变，但其局限性在于无法直接观察心脏区域的血流动态特征，容易出现漏诊和误诊情况。四维超声时间-空间关联成像（Spatio-temporal image correlation，STIC）可通过采集胎儿心脏在多个心动周期内的三维容积数据，结合时间序列重建动态三维图像，清晰显示心脏结构的时空变化，辅助诊断VHD[4]。高分辨率血流成像（High definition flow，HDF）具有较高的图像分辨率和组织对比度，能通过增强血流信号的分辨率和敏感性，清晰显示微小血管血管壁的结构及低速血流，为疾病的早期发现和精准治疗提供更多可能性[5]。
基于此，本研究选择我院110例疑似存在胎儿VHD的孕妇作为实验对象，分析STIC联合HDF对胎儿VHD的筛查意义。

1 资料与方法
1.1一般资料  
选取2023年1月～2024年10月期间本院收治的疑似存在胎儿VHD的孕妇110例作为研究对象。其中孕妇年龄21～39（29.96±4.05）岁；孕周14～25（19.83±2.43）周；孕次1～4（2.32±0.76）次；体质量指数（Body mass index，BMI）19～26（23.05±1.39）kg·m-2。
纳入标准：①均为单胎妊娠；②经产前超声及生化指标等检查发现存在胎儿心脏异常情况；③无妊娠期糖尿病者；④具备完整的临床资料；⑤所有孕妇及家属均知情并同意。排除标准：①存在腹部存在手术史者；②伴随恶性肿瘤者；③合并全身免疫性疾病者；④伴有全身严重感染者；⑤存在STIC或HDF检查禁忌证者。
1.2方法
[bookmark: OLE_LINK3]1.2.1 二维超声检查 
[bookmark: OLE_LINK1]所有孕妇均进行二维超声检查。选择GE公司生产的Voluson E8彩色多普勒超声诊断仪，使用二维凸阵式探头，设置探头频率为6.0 MHz，将模式调整为胎儿心脏诊断模式，之后取孕妇平卧位，嘱孕妇调整呼吸，保持均匀呼吸，在胎儿静止的情况下将胎儿心间四腔心作为扫描容积数据初始切面，设置扫描时间、采集角度分别为10～12 s、25°～30°，详细观察胎儿心脏具体位置、大小、结构及各瓣膜情况，并扫描腔内静脉、动脉及导管部位，记录相关数据。
1.2.2 STIC联合HDF检查
二维超声检查完成后，所有孕妇均进行STIC联合HDF检查。使用同种超声诊断仪，切换至四维容积超声探头，设置探头频率为5.0～8.0 MHz，取孕妇平卧位或侧卧位，嘱孕妇屏住呼吸，设置扫描角度为20～40°，连续扫描胎儿上腹部横切面、左心室流出道切面、四腔心切面，获取STIC图像，根据心脏结构判断容积数据。之后选择HDF模式，将取样框调节到合适位置，嘱咐孕妇屏气后完成容积数据采集和分析，并旋转X、Y、Z轴，观察并记录相关数据。
1.2.3胎儿心脏瓣膜病的诊断金标准
以分娩或引产的随访结果进行胎儿心脏瓣膜病诊断，并以此诊断结果作为诊断金标准。具体方法为：对引产胎儿获取引产出的胎儿组织样本，并对其进行显微镜下观察以评估其结构异常情况。对分娩后对婴儿进行超声心动图检查，观察心脏异常结构。
1.3观察指标  
（1）以分娩或引产随访结果作为诊断“金标准”，统计二维超声检查和STIC联合HDF检查诊断胎儿VHD的诊断结果。（2）诊断效能，统计二维超声检查和STIC联合HDF检查诊断胎儿VHD的灵敏性、漏诊率、准确性、特异性、误诊率。（3）预测值，统计二维超声检查和STIC联合HDF检查诊断胎儿VHD的阳性预测值、阴性预测值。（4）比较二维超声检查和STIC联合HDF检查的图像采集时间及单胎胎儿筛查时间。
1.4统计学方法  
采用统计学软件SPSS26.0对数据进行统计分析，计量资料用±标准差（[image: 2]±SD）表示，组间比较采用t检验，计数资料以（%）表示，组间比较采用χ2检验，以P＜0.05表示差异有统计学意义。

2 结果
2.1 二维超声检查、STIC联合HDF检查对胎儿VHD的诊断结果比较  
110例存在疑似胎儿VHD的孕妇中，经分娩或引产随访确诊位阳性和阴性分别为36例、74例。二维超声检测出真阳性和真阴性分别为27例、58例；STIC联合HDF检测出真阳性和真阴性分别为34例、67例。见表1。
表1  二维超声检查和STIC联合HDF检查诊断胎儿VHD的诊断结果比较
	分娩或引产随访结果
	二维超声
	STIC联合HDF
	总计

	
	阳性
	阴性
	阳性
	阴性
	

	阳性
	27
	9
	34
	2
	36

	阴性
	16
	58
	7
	67
	74

	总计
	43
	67
	41
	69
	110


2.2  二维超声检查、STIC联合HDF检查对胎儿VHD的诊断效能比较  
STIC联合HDF检查诊断胎儿VHD的灵敏性94.44%（34/36）、特异性90.54%（67/74）、准确性91.82%（101/110）较二维超声检查75.00%（27/36）、78.38%（58/74）、77.27%（85/110）高，漏诊率5.56%（2/36）、误诊率9.46%（7/74）较二维超声检查25.00%（9/36）、21.62%（16/74）低（P＜0.05）。见表2。
表2  二维超声检查和STIC联合HDF检查诊断胎儿VHD的诊断效能比较n（%）
	检查方式
	灵敏性
	特异性
	准确性
	漏诊率
	误诊率

	二维超声
	75.00%（27/36）
	78.38%（58/74）
	77.27%（85/110）
	25.00%（9/36）
	21.62%（16/74）

	STIC联合HDF
	94.44%（34/36）
	90.54%（67/74）
	91.82%（101/110）
	5.56%（2/36）
	9.46%（7/74）

	χ2
	5.258
	4.170
	8.906
	5.258
	4.170

	P
	0.022
	0.041
	0.003
	0.022
	0.041


2.3  二维超声检查、STIC联合HDF检查对胎儿VHD的预测值比较  
STIC联合HDF检查诊断胎儿VHD的阳性预测值82.93%（34/41）、阴性预测值97.10%（67/69）较二维超声检查62.79%（27/43）、86.57%（58/67）高（P＜0.05）。见表3。
表3  二维超声检查和STIC联合HDF检查诊断胎儿VHD的预测值比较n（%）
	检查方式
	阳性预测值
	阴性预测值

	二维超声
	62.79%（27/43）
	86.57%（58/67）

	STIC联合HDF
	82.93%（34/41）
	97.10%（67/69）

	χ2
	4.280
	5.074

	P
	0.039
	0.024


2.4  二维超声检查、STIC联合HDF检查的图像采集时间及单胎胎儿筛查时间比较  
与二维超声检查相比，STIC联合HDF检查的图像采集时间及单胎胎儿筛查时间较短（P＜0.05）。见表4。

表4  二维超声检查和STIC联合HDF检查的图像采集时间及单胎胎儿筛查时间比较（±s）
	检查方式
	例数n
	图像采集时间（s）
	单胎胎儿筛查时间（min）

	二维超声
	110
	65.38±6.48
	9.85±0.52

	STIC联合HDF
	110
	42.53±5.69
	7.26±0.48

	t
	
	27.790
	38.385

	P
	
	＜0.001
	＜0.001



3 讨论
胎儿VHD是一种常见的心脏疾病，是指在胎儿发育过程中就形成的心脏结构异常，这些异常可能会影响心脏的瓣膜形成，导致瓣膜病的发生[6]。在胚胎发育过程中，心脏瓣膜的形成可能出现缺陷，正常情况下天生主动脉瓣是三个，而部分胎儿只有两个瓣叶，这种二叶式主动脉瓣就容易引发瓣膜狭窄或关闭不全，形成VHD[7]。此外，母体在孕期感染某些病毒、接触有害物质或患有某些疾病，可能干扰胎儿心脏的正常发育，导致瓣膜关闭不全，增加胎儿VHD发生风险[8]。VHD胎儿常表现为心脏结构异常，如心室肥厚、心房扩大或合并其他心脏畸形等，严重瓣膜狭窄或关闭不全可导致全身供血不足，表现为发绀、呼吸急促、喂养困难等症状，甚至引发心力衰竭症状[9]。因此，产前明确诊断对后续治疗具有一定指导作用。
本研究结果显示，STIC联合HDF检查诊断胎儿VHD的灵敏性94.44%、特异性90.54%、准确性91.82%、阳性预测值82.93%、阴性预测值97.10%较二维超声检查75.00%、78.38%、77.27%、62.79%、86.57%高，漏诊率5.56%、误诊率9.46%较二维超声检查25.00%、21.62%低（P＜0.05），可见STIC联合HDF用于胎儿VHD产前筛查中，能提升诊断灵敏性和准确性。
STIC是在三维超声图像加上时间维度参数的检查方式，具有操作简单、安全性高的特点，可获取多切面、多角度图像，动态显示心脏形态和结构特征[10]。相较于传统二维超声，STIC可提供三维立体图像，多角度观察瓣膜结构，清晰显示瓣膜形态，识别先天性畸形，还能通过四维动态影像，评估瓣膜开闭功能，检测狭窄或关闭不全的异常运动模式。HDF是一种基于超声多普勒技术的血流可视化方法，通过优化信号处理和图像重建算法，能显著提升血流检测的灵敏度和分辨率，其采用更高频率的超声波穿透组织，可增强对微小血管及低速血流的捕捉能力，且能通过高对比度成像，清晰显示瓣膜病变引起的湍流或反流，识别瓣膜开放或闭合时的功能缺陷[11]。与STIC联合使用能发挥二者的优势作用，精准识别异常血流模式、量化病变严重程度，显著提升VHD诊断的准确性，减少漏诊和误诊情况。
经进一步研究发现，与二维超声检查相比，STIC联合HDF检查的图像采集时间及单胎胎儿筛查时间较短（P＜0.05）。分析原因在于，STIC联合HDF在检查时仅需扫描胎儿心脏的某一切面，就能完成对心脏的整体扫描，图像采集时间较短，且能有效避免主观因素影响。
综上所述，STIC联合HDF用于胎儿VHD产前筛查中，能显著缩短图像采集时间和筛查时间，提升诊断灵敏性和准确性。
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