血栓弹力图检查参数对重度子痫前期患者母婴结局的预测价值探究
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摘要 目的：分析血栓弹力图（Thromboelastography，TEG）参数与重度子痫前期患者母婴结局的关系。方法：选择2023年1月至2024年12月期间本院收治的112例重度子痫前期患者作为研究对象。入院时患者均进行TEG检查，记录其参数（凝血反应时间（Coagulation reaction time，R）、血凝块形成时间（Clotting time，K）、凝固角（α-angle, α角）、最大振幅（Maximum amplitude，MA）、凝血综合指数（Coagulation index，CI））。患者均接受常规治疗并随访至患者分娩完成。统计患者的母婴结局，分析TEG参数与重度子痫前期患者母婴结局的关系。同时绘制受试者工作特征曲线（receiver operating characteristic curve，ROC）和决策曲线，评估其预测价值。结果：112例重度子痫前期患者中，母婴结局不良35例（31.25%），母婴结局良好77例（68.75%）。结局不良组的R、K均显著大于结局良好组，α角、MA、CI均显著小于结局良好组（P＜0.05）。经点二列相关性分析，R、K与重度子痫前期患者母婴结局不良呈正相关（r＞0，P＜0.05），α角、MA、CI与重度子痫前期患者母婴结局不良呈负相关（r＜0，P＜0.05）。ROC曲线分析，R、K、α角、MA、CI单独预测重度子痫前期患者母婴结局不良的AUC均＞0.6，联合预测的AUC＞0.8，联合预测价值更高。决策曲线分析，在阈值范围内0.06-1.00，TEG参数联合预测重度子痫前期患者母婴结局不良的净收益率明显优于单一指标的净收益率，最大净收益率为0.312；在高风险阈值范围0.00-1.00内，联合预测的净收益率＞0，具有临床意义。结论：TEG参数与重度子痫前期患者母婴结局存在相关性，可预测患者母婴结局不良风险，且联合预测价值和净收益率更高。
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Exploration of the predictive Value of thromboelastography examination parameters for maternal and infant outcomes in Patients with severe preeclampsia
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Abstract Objective: To analyze the relationship between thromboelastography (TEG) parameters and maternal and infant outcomes in patients with severe preeclampsia. Methods: 112 patients with severe preeclampsia admitted to our hospital from January 2023 to December 2024 were selected as the research subjects. At admission, all patients underwent TEG examination, and their parameters [coagulation reaction time (R), blood clot formation time (K), coagulation Angle (α Angle), maximum amplitude (MA), comprehensive coagulation index (CI)] were recorded. All patients received conventional treatment and were followed up until the completion of their delivery. The maternal and infant outcomes of the patients were statistically analyzed, and the relationship between TEG parameters and the maternal and infant outcomes of patients with severe preeclampsia was analyzed. Meanwhile, the receiver operating characteristic curve (ROC curve) and the decision curve were plotted to evaluate their predictive value. Results: Among 112 patients with severe preeclampsia, 35 cases (31.25%) had poor maternal and infant outcomes, and 77 cases (68.75%) had good maternal and infant outcomes. The R and K in the poor outcome group were significantly greater than those in the good outcome group, while the α Angle, MA and CI were significantly smaller than those in the good outcome group (P<0.05). Through two-column correlation analysis, R and K were positively correlated with poor maternal and infant outcomes in patients with severe preeclampsia (r > 0, P<0.05), while α Angle, MA, and CI were negatively correlated with poor maternal and infant outcomes in patients with severe preeclampsia (r < 0, P<0.05). ROC curve analysis showed that the AUC of R, K, α Angle, MA and CI alone for predicting poor maternal and infant outcomes in patients with severe preeclampsia was all > 0.6, and the AUC of combined prediction was > 0.8. The combined predictive value was higher. Decision curve analysis showed that within the threshold range of 0.06-1.00,  the net return rate of the TEG parameter combined in predicting poor maternal and infant outcomes in patients with severe preeclampsia was significantly better than that of a single indicator, with the maximum net return rate being 0.312. Within the high-risk threshold range of 0.00-1.00, the net return rate of the combined prediction is greater than 0, which is of clinical significance. Conclusion: The TEG parameters are correlated with the maternal and infant outcomes of patients with severe preeclampsia. They can predict the risk of adverse maternal and infant outcomes in patients, and the combined predictive value and net return rate are higher.
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重度子痫前期是妊娠期严重并发症之一，不仅会出现新发高血压和蛋白尿等子痫前期症状，还伴器官功能障碍，严重影响母婴健康[1]。重度子痫前期病发病机制尚不清楚，目前并无有效治愈方案，临床主要通过药物来缓解患者症状，达到控制病情进展、延长孕周的目的[2]。但重度子痫前期病情呈持续性进展，即便是通过药物干预，仍有胎死宫内、胎儿窘迫等风险[3]。顾浩等[4]研究指出，子痫前期患者凝血功能紊乱，未经控制还可造成凝血系统与纤溶系统失衡，引起不良母婴结局。血栓弹力图（Thromboela-stogram，TEG）可动态监测凝和纤溶状态，可通过多项参数定量分析患者凝血过程，直观且全面地反映患者凝血功能状态[5]。熊小荣[6]等研究已证实，TEG参数参与重度子痫前期的病理过程，但其与患者母婴结局的关系需临床进一步探讨。基于此，本研究将深入探讨TEG参数与重度子痫前期患者母婴结局的关系，为重度子痫前期患者妊娠期管理及母婴结局改善提供依据。
1 资料与方法

1.1 研究对象

选择2023年1月至2024年12月期间本院收治的112例重度子痫前期患者作为研究对象。平均年龄 30.14±3.69岁；平均确诊时孕周 27.98±2.01 w。本次研究的实施获得医院医学伦理委员会批准。

纳入标准：①符合子痫前期[7]诊断标准，且为早发型重症子痫前期；②首次确诊，确诊时孕周≥20 w且＜34 w；③单胎妊娠；④产检提示胎心正常；⑤患者及家属签署研究知情同意书。（2）排除标准：①合并其他妊娠期并发症或内科、妇科疾病；②妊娠前存在高血压或糖尿病史；③合并感染性疾病；④合并免疫系统疾病；⑤入组前服用过降压药物；⑥肝肾等功能不全；⑦凝血功能障碍；⑧入组前服用过抗凝药物。

1.2 方法

1.2.1 TEG检查

采集患者确诊时空腹静脉血3 mL，在2 h内通过TEG分析仪（广州阳普医疗器械有限公司，规格型号：T-400S）以及配套试剂测定患者凝血反应时间（Coagulation reaction time，R）、血凝块形成时间（Clotting time，K）、凝固角（α-angle, α角）、最大振幅（Maximum amplitude，MA）、凝血综合指数（Coagulation index，CI）。

1.2.2 基线资料收集

设计基线资料调查表，采集患者一般资料，包括年龄、确诊时孕周、产妇类型（初产妇、经产妇）、孕前身体质量指数（Body Mass Index，BMI）、既往子宫手术史（有、无）、孕前月经周期（规律、不规律）、收缩压、舒张压、吸烟史（有、无）、饮酒史（有、无）。

1.2.3 母婴结局评估方法

患者接受院内正规治疗，同时接受医院随访直至分娩完成。统计患者母婴结局。将剖宫产、产后出血、早产、流产、羊水异常、新生儿死亡、胎儿窘迫等视为母婴结局不良，纳入结局不良组，将患者正常分娩且母婴健康视为母婴结局良好，纳入结局良好组。

1.3 观察指标

    （1）重度子痫前期患者的母婴结局；（2）不同母婴结局患者资料比较；（3）不同母婴结局患者TEG参数比较；（4）TEG参数与母婴结局的相关性分析；（5） TEG参数对母婴结局的预测价值分析。

1.4 统计学方法

采用统计学软件SPSS 27.0分析数据，计量资料以“(X±SD”表示，采用t检验，计数资料用“n（%）”表示，采用χ2检验；相关性采用点二列相关性进行分析；绘制受试者工作特征曲线（Receiver operating characteristic，ROC），并计算曲线下面积（Area under curve，AUC），探究TEG参数对重度子痫前期患者母婴结局的预测价值；采用R4.1.0统计学分析软件，以高风险阈值为横坐标、净收益率为纵坐标，绘制TEG参数预测重度子痫前期患者母婴结局的决策曲线；P＜0.05表示差异有统计学意义。
2 结果

2.1 重度子痫前期患者母婴结局

随访至分娩结束无失访病例。112例重度子痫前期患者中剖宫产14例、产后出血9例、早产3例、流产4例、羊水异常2例、胎儿窘迫1例、胎儿生长受限2例，母婴结局不良共35例，占比31.25%。

2.2 不同母婴结局重度子痫前期患者主要计数资料比较

结局不良组初产妇占比高于结局良好组（P＜0.05），组间其他资料对比差异无统计学意义（P＞0.05）。见表1。

表1 不同母婴结局重度子痫前期患者的单因素分析（n（%））
	项目
	结局不良组（n=35）
	结局良好组（n=77）
	χ2
	P

	产妇类型
	初产妇
	23（65.71）
	33（42.86）
	5.029
	0.025

	
	经产妇
	12（34.29）
	44（57.14）
	
	

	既往子宫手术史
	有
	4（11.43）
	9（11.69）
	0.000
	1.000

	
	无
	31（88.57）
	68（88.31）
	
	

	孕前月经周期
	规律
	27（77.14）
	63（81.82）
	0.333
	0.564

	
	不规律
	8（22.86）
	14（18.18）
	
	

	吸烟史
	有
	3（8.57）
	7（9.09）
	0.000
	1.000

	
	无
	32（91.43）
	70（90.91）
	
	

	饮酒史
	有
	9（25.71）
	15（19.48）
	0.555
	0.456

	
	无
	26（74.29）
	62（80.52）
	
	


2.3 不同母婴结局重度子痫前期患者主要计量资料比较

结局不良组与结局良好组的年龄、确诊时孕周、收缩压、舒张压比较差异均无统计学意义（P＞0.05）。

表2 不同母婴结局重度子痫前期患者的主要剂量资料比较（(X±SD）

	组别
	n
	年龄

（岁）
	确诊时孕周

（w）
	孕前BMI（kg·m-2）
	收缩压（mmHg）
	舒张压（mmHg）

	结局不良组
	35
	30.97±3.63
	28.43±2.06
	20.76±1.25
	168.66±8.62
	117.63±6.35

	结局良好组
	77
	29.77±3.68
	27.78±1.96
	20.88±1.10
	168.14±8.23
	116.83±6.20


2.4 不同母婴结局患者TEG参数比较

结局不良组R、K大于结局良好组，α角、MA、CI小于结局良好组，差异有统计学意义（P＜0.05）。见表3。

表3 不同母婴结局患者TEG参数比较（
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±SD）

	组别
	n
	R（min）
	K（min）
	α角（°）
	MA（mm）
	CI

	结局不良组
	35
	4.09±0.78*
	2.11±0.72*
	66.29±6.55*
	66.69±5.04*
	1.94±0.68*

	结局良好组
	77
	3.56±0.50
	1.56±0.50
	70.38±5.65
	70.32±5.11
	2.34±0.82


注：与结局良好组相比，*P＜0.05

2.5 TEG参数与母婴结局的相关性分析

经点二列相关性分析，R、K与重度子痫前期患者母婴结局不良呈正相关（r=0.380、0.411，P＜0.001），α角、MA、CI与重度子痫前期患者母婴结局不良呈负相关（r=-0.307、-0.317、-0.230，P＜0.05）。

2.6 TEG参数对母婴结局的预测价值

以重度子痫前期患者母婴结局作为状态变量（结局不良=1，结局良好=0），以TEG参数作为检验变量，绘制ROC曲线，结果显示，R、K、α角、MA、CI单独预测重度子痫前期患者母婴结局不良的AUC均＞0.6，联合预测的AUC＞0.8，联合预测价值更高。见表4。

表4  TEG参数对母婴结局的预测价值

	指标
	AUC
	95%CI
	cut-off
	P
	敏感度
	特异度
	约登指数

	R
	0.702
	0.589-0.815
	3.5 min
	0.001
	0.800
	0.442
	0.242

	K
	0.709
	0.599-0.818
	1.5 min
	＜0.001
	0.800
	0.442
	0.242

	α角
	0.698
	0.591-0.804
	69.5 °
	0.001
	0.686
	0.662
	0.348

	MA
	0.714
	0.609-0.818
	69.5 mm
	＜0.001
	0.800
	0.636
	0.436

	CI
	0.632
	0.525-0.739
	2.5
	0.026
	0.800
	0.429
	0.229

	联合
	0.880
	0.806-0.955
	-
	＜0.001
	0.800
	0.857
	0.657


2.7 TEG参数预测母婴结局的决策曲线

将净收益率作为纵坐标，将高风险阈值作为横坐标，绘制决策曲线显示，在阈值范围内0.06-1.00，TEG参数联合预测重度子痫前期患者母婴结局不良的净收益率明显优于单一指标的净收益率，最大净收益率为0.312；在高风险阈值范围0.00-1.00内，联合预测的净收益率＞0，具有临床意义。见图1。
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图1 TEG参数预测重度子痫前期患者母婴结局的决策曲线

3 讨论

重度子痫前期患者病情进展最终可诱发多器官功能病理性受损，是妊娠不良的原因，也是造成围生儿病死的危险因素[8]。胡睿等[9]报道34例重度子痫前期患者中妊娠结局不良11例，发生率为32.35%。本研究中，112例重度子痫前期患者中母婴结局不良发生率为31.25%，与上述发生率相似。可见重度子痫前期患者母婴结局较差，应予重视。

重度子痫前期患者发病时凝血功能异常激活，凝血和纤溶系统失去平衡，大量凝血酶释放进入血液循环，导致患者妊娠不稳，发生流产、出血、胎儿窘迫等不良结局，TEG能全面反映血液凝固及溶解的全过程，在临床监测凝血-纤溶系统中应用广泛[10]。TEG监测中，R代表凝血因子活性，可反映参与凝血过程的凝血因子水平；K与α角可反映纤维蛋白原功能；MA是TEG图上的最大振幅，可反映血凝块的最大强度及血凝块形成的稳定性；而CI可以反映凝血状态[11]。本研究中，结局不良组R、K大于结局良好组，α角、MA、CI小于结局良好组，且经相关性分析，上述指标与重度子痫前期患者母婴结局存在相关性，提示TEG参数与母婴结局有关。重度子痫前期患者早期血液处于高凝状态，随着病情进展，血小板减少，出现溶血、血小板消耗，其血液逐渐呈消耗性低凝，因此在TEG中显示R值和K值增大，表示患者凝血时间延长，凝血因子含量不足，可增加出血风险；同时α角、MA、CI降低，提示凝血因子聚集和纤维蛋白原功能出现异常，患者出血风险增加[12]。

本研究绘制ROC曲线与决策曲线，发现TEG参数在预测重度子痫前期患者母婴结局不良中有较好的应用价值，且各参数联合能提高预测准确性，提示临床可采用TEG监测重度子痫前期患者凝血状态，并通过其参数评估母婴结局不良风险，有助于指导早期风险预警干预，或能降低母婴不良结局风险，提高围产期质量。

综上所述，TEG参数与重度子痫前期患者母婴结局存在相关性，可预测患者母婴结局不良风险，且联合预测价值和净收益率更高，具有一定的临床应用价值。
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