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  [摘要] 目的 研究超声评估静脉导管血流参数(S波、D波、A波)联合胎盘蛋白-13检测对迟发型胎儿宫内生

长受限(fetalintrauterinegrowthrestriction,FGR)的预测价值。方法 选取2022年12月—2023年12月于我院妇

产科分娩的130例孕晚期孕妇,其中晚发型FGR42例(观察组),正常88例(对照组),晚发型FGR患者根据脐动

脉、子宫动脉的血流特点分为Ⅰ组、Ⅱ组、Ⅲ组、Ⅳ组。比较观察组、对照组静脉导管血流速度(S波、D波、A波)、血
清胎盘蛋白-13水平,分析 不 同 亚 组 晚 发 型 FGR 患 者 的 各 项 指 标 差 异,采 用 受 试 者 工 作 特 征 曲 线(receiver
operatingcharacteristic,ROC)曲线分析静脉导管血流速度(S波、D波、A波)、血清胎盘蛋白-13对于晚发型FGR
的预测价值。结果 观察组S波[(55.84±8.46)cm/svs.(60.67±7.78)cm/s]、D波[(42.89±6.64)cm/svs.
(48.38±7.47)cm/s]、A波[(23.35±4.58)cm/svs.(31.68±4.45)cm/s]以及血清胎盘蛋白-13[(0.98±0.15)

cm/svs.(1.15±0.18)cm/s]均低于对照组(P<0.05)。不同亚型孕妇静脉导管血流速度(S波、D波、A波)、血清

胎盘蛋白-13水平差异有统计学意义,其中随着分级的增加,S波、D波、A波以及血清胎盘蛋白-13水平呈增加趋

势(P<0.05)。Logistic回归分析显示,静脉导管血流速度(S波、D波、A波)、血清胎盘蛋白-13是导致孕晚期FGR
的影响因素(P<0.05)。ROC曲线分析显示,S波、D波、A波、血清胎盘蛋白-13预测FGR的 AUC分别为0.766
(95%CI:0.672~0.861)、0.765(95%CI:0.663~0.862)、0.751(95%CI:0.653~0.856)、0.816(95%CI:0.717~
0.916),联合预测FGR的AUC为0.875(95%CI:0.793~0.952),各项指标联合预测FGR的 AUC高于单独预测

(P<0.05)。结论 静脉导管血流速度(S波、D波、A波)与胎盘蛋白-13均与FGR的发生、发展关联密切,联合检

测可提高FGR的预测效能。
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Studyonthepredictivevalueofultrasoundindicatorscombinedwithserumplacental
protein-13forlate-onsetintrauterinegrowthrestrictionoffetuses

KONGYa-rong,GUYe,LIUYi-ning,CAOShuo
(TheSecondDepartmentofUltrasound,theFirstCentralHospitalofBaodingCity,

HebeiProvince,Baoding071000,China)

[Abstract] Objective Tostudythevalueofultrasoundevaluationofbloodflowparameters
(Swave,Dwave,Awave)combinedwithplacentaprotein-13detectioninthepredictionoflate-
onsetintrauterinegrowthrestriction(FGR).Methods Atotalof130pregnantwomenwhogave
birthintheDepartmentofObstetricsandGynecologyofourhospitalfromDecember2022to
December2023wereselected,including42patientswithlate-onsetFGR(observationgroup)and
88patientswithnormalFGR (controlgroup).Accordingtothebloodflowcharacteristicsof
umbilicalarteryanduterineartery,thepatientswithlate-onsetFGRweredividedintogroupⅠ,

groupⅡ,groupⅢandgroupⅣ.Thebloodflowvelocity(Swave,Dwave,Awave)andserum
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placentaprotein-13levelsofintravenouscatheterwerecomparedbetweentheobservationgroup
andthecontrolgroup,andthedifferencesofvariousindexesinpatientswithlate-onsetFGRin
differentsubgroupswereanalyzed.Thepredictivevalueofintravenouscatheterbloodflow
velocity(Swave,D wave,A wave)andserum placentaprotein-1forlate-onsetFGR was
analyzedbyreceiveroperatingcharacteristic(ROC)curve.Results TheSwave[(55.84±8.46)

cm/svs.(60.67±7.78)cm/s],Dwave[(42.89±6.64)cm/svs.(48.38±7.47)cm/s],Awave
[(23.35±4.58)cm/svs.(31.68±4.45)cm/s]andserumplacentalprotein-13[(0.98±0.15)cm/svs.
(1.15±0.18)cm/s]intheobservationgroupwerelowerthanthoseinthecontrolgroup(P<
0.05).Thereweresignificantdifferencesinbloodflowvelocity(Swave,Dwave,Awave)and
serumplacentalprotein-13levelsindifferentsubtypesofpregnantwomen,andthelevelsofS
wave,D wave,A waveandserumplacentalprotein-13showedanincreasingtrendwiththe
increaseofgrade(P<0.05).Logisticregressionanalysisshowedthatintravenouscatheterblood
flowvelocity(Swave,Dwave,A wave)andserumplacentaprotein-13weretheinfluential
factorsofFGRinlatepregnancy(P<0.05).ROCcurveanalysisshowedthattheareaunderthe
ROCcurve(AUC)ofSwave,Dwave,Awaveandserumplacentaprotein-13forpredictingFGR
was0.766(95%CI:0.672-0.861),0.765(95%CI:0.663-0.862),0.751(95%CI:0.653-
0.856)and0.816(95%CI:0.717-0.916),respectively,theAUCofcombinedpredictionfor
FGRwas0.875(95%CI:0.793-0.952),andtheAUCofcombinedpredictionforFGRwas
higherthanthatofsingleprediction(P<0.05).Conclusion Theintravenouscatheterbloodflow
velocity(Swave,Dwave,Awave)andplacentaprotein-13arecloselyrelatedtotheoccurrenceand
developmentofFGR,andthecombineddetectioncanimprovethepredictionefficiencyofFGR.

[Keywords] fetalgrowthretardation;ultrasound;placentin-13

  胎儿宫内生长受限(fetalintrauterinegrowth
restriction,FGR)属于胎儿营养不良综合征,在临床

产科中较为常见,临床发病率约为6.4%,容易导致

围产儿不良结局,包括神经系统畸形、早产、死亡

等[1-2]。一般认为,FGR的发生与遗传、吸烟、母体

等多种因素相关,不良胚胎环境导致胎儿生长潜能

受阻,体重明显偏低[3]。随着优生优育理念的深入,
孕早、中期评估胎儿生长发育情况已成为常规检查

项目,早期诊断FGR并积极开展治疗对于降低围产

儿不良结局具有重要临床意义。近年来,医学影像

技术的不断发展,彩色多普勒超声检查已成为孕产

妇妊娠期间的必要检查项目,可直接评估胎儿血流

方向,量化评估多血管血流状态[4]。超声评估静脉

导血流动力学变化可反映胎儿宫内状态,已成为检

测胎儿在子宫内发育程度的早期、敏感指标。既往

研究[5]认为,胎盘异常发育初期,母体血清标志物水

平可能明显改变,其中胎盘蛋白-13表达于胎盘组

织,具有凝血功能,参与调控胎盘生长。研究[6]认

为,在妊娠过程中胎盘蛋白-13表达水平逐渐增加,
且异常低表达与异常胎盘着床密切关联,可能参与

调控FGR的发生、发展。本研究旨在探讨胎盘蛋

白-13、静脉导管血流速度与FGR的关系以及对于

FGR的预测价值,从而为临床早期筛选高危产妇提

供参考。

1 资 料 与 方 法

1.1 一般资料 选取2022年12月—2023年12月

于我院妇产科分娩的孕晚期孕妇130例,其中晚发

型FGR42例(观察组),正常88例(对照组)。2组

一般资料比较差异无统计学意义(P>0.05),具有

可比性,见表1。参考《妇产科学》[7]评估 FGR:胎
儿出生体重<2500g,或低于同胎龄正常体重的第

10百分位数,或低于同胎龄平均体重两个标准差。
纳入标准:①均于我院建卡、分娩,定期产检;②末次

月经明确;③产前超声检查显示胎盘发育正常;④单

胎妊娠;⑤家属知情同意且签署知情同意书。排除

标准:①合并遗传代谢性疾病、骨骼发育异常等先天

性疾病;②畸形胎儿,染色体异常;③双胎或多胎;④
心、肝、肾、肺等脏器功能严重不全。

本研 究 获 得 医 院 伦 理 委 员 会 批 准 (批 号:

2022035)。

1.2 研究方法

1.2.1 分组 观察组孕妇根据脐动脉、子宫动脉血

流状态分为4个亚组:Ⅰ组(脐动脉、子宫动脉均异
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常)、Ⅱ组(脐动脉异常、子宫动脉正常)、Ⅲ组(脐动

脉正常、子宫动脉异常)、Ⅳ组(脐动脉、子宫动脉均

正常)。血流参数异常诊断标准:脐动脉搏动指数>
1.2判定为脐动脉血流异常;子宫动脉血流参数异

常,如搏动指数>1.2,或舒张早期切迹,则子宫动脉

异常。

1.2.2 静脉导管血流速度 采用彩色多普勒超声

诊断仪(GE-E8GE-Vivid7PhilipsIU22)进行检测,
腹部凸阵探头,频率2~5MHz,孕妇取仰卧位,调
节多普勒与血流夹角不超过20°,腹部矢状切面,下
腔静脉与脐静脉间的延续段为静脉导管,该段血流

加速,调节取样容积,静脉导管血流信号为四相波

形,获取静脉导管血流速度参数,包括心房收缩期

(A波)、心室舒张期(D波)、心室收缩期(S波)。

1.2.3 胎盘蛋白-13检测 入组孕妇于孕20周时,
空腹抽取静脉血3mL,4000r/min离心10min,采
用酶联免疫吸附法测定上清胎盘蛋白-13表达水

平,酶标仪(厂家:赛默飞世尔科技有限公司;型号:

3111)。取配制的标准品溶液,在酶标仪上测得各溶

液对应光密度值(opticaldensity,OD)值,以OD值

为纵坐标,标准品浓度为横坐标绘制标准曲线,代入

标准曲线计算出各样品浓度,所有操作步骤均参照

说明书进行。

表1 2组孕妇基线资料比较

Table1 Comparisonofbaselinedataofpregnantwomenbetweenthetwogroups

组别 例数 年龄(x-±s,岁) 孕周(x-±s,周) 体重指数(x-±s) 产次(x-±s,次) 吸烟史(例数)

观察组 42 28.45±3.02 38.59±1.66 23.87±2.77 1.37±0.32 14
对照组 88 28.79±2.96 38.27±1.72 23.56±2.83 1.26±0.28 20

t/χ2 值 0.608 1.003 0.588 1.817 1.656
P 值 0.544 0.318 0.558 0.072 0.198

1.3 统计学方法 应用SPSS22.0统计软件分析

数据。计数资料比较采用χ2 检验,计量资料比较采

用t检验、单因素方差分析和 LSD-t 检验。采用

Logistic回归分析孕妇发生晚发型FGR的影响因

素,采用受试者工作特征曲线(receiveroperating
characteristic,ROC)分析静脉导管血流速度(S波、

D波、A波)、血清胎盘蛋白-13对于晚发型FGR的

预测价值。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 2组孕妇静脉导管血流速度(S波、D波、A
波)、血清胎盘蛋白-13水平 观察组S波、D波、A
波以及血清胎盘蛋白-13水平均低于对照组,差异

有统计学意义(P<0.05),见表2。观察组、对照组

典型病例影像学图像见图1~7。

表2 2组孕妇静脉导管血流速度、血清胎盘蛋白-13水平

Table2 Intravenouscatheterbloodflowvelocityandserumplacentalprotein-13levelofpregnantwomenbetweenthetwogroups
(x-±s)

组别 例数 S波(cm/s) D波(cm/s) A波(cm/s) 胎盘蛋白-13(μg/L)

观察组 42 55.84±8.46 42.89±6.64 23.35±4.58 0.98±0.15
对照组 88 60.67±7.78 48.38±7.47 31.68±4.45 1.15±0.18
t值 3.218 4.057 9.888 5.302
P 值 0.002 <0.001 <0.001 <0.001

图1 32周1天正常胎儿静脉导管频谱参数正常

Figure1 Normalintravenouscatheterspectrumparametersin
normalfetusat32weeks1dayofgestation

图2 32周1天FGR胎儿腹围测量图

Figure2 Abdominalcircumference measurementofFGR
fetusat32weeks1dayofgestation
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图3 32周1天FGR胎儿静脉导管频谱参数升高

Figure3 Increasedintravenouscatheterspectrumparameters
ofFGRfetusat32weeks1dayofgestation

图4 32周1天FGR胎儿股骨长测量图

Figure4 Femurlength measurementofFGRfetusat32
weeks1dayofgestation

图5 32周1天FGR胎儿双顶级及头围测量图

Figure5 Doubleapexandheadcircumferencemeasurements
ofFGRfetusat32weeks1dayofgestation

2.2 不同亚型孕妇静脉导管血流速度(S波、D波、

A波)、血清胎盘蛋白-13水平 不同亚型孕妇静脉

导管血流速度(S波、D波、A波)、血清胎盘蛋白-13
水平差异有统计学意义,其中随着分级的增加,S
波、D波、A波以及血清胎盘蛋白-13水平呈增加趋

势,差异有统计学意义(P<0.05),见表3。

图6 32周1天FGR胎儿生长表:胎儿体重<10%
Figure6 GrowthtableofFGRfetusat32weeks1dayof

gestation:fetalweight<10%

图7 32周1天FGR胎儿生长曲线位于10%线下

Figure7 GrowthcurveofFGRfetusbelow10%at32weeks
1dayofgestation

2.3 孕晚期 FGR 影响因素分析 以是否发生

FGR(是=1、否=0)为因变量,将S波、D波、A波、
血清胎盘蛋白-13为自变量,均以实际值(连续变

量)进行赋值,Logistic回归分析显示,静脉导管血

流速度(S波、D波、A波)、血清胎盘蛋白-13是导致

孕晚期FGR的影响因素(P<0.05),即各项指标值

越大则发生FGR风险越低,见表4。

表3 不同亚型孕妇静脉导管血流速度、血清胎盘蛋白-13水平

Table3 Bloodflowvelocityandserumplacentalprotein-13levelofintravenouscatheter
inpregnantwomenwithdifferentsubtypes

(x-±s)

组别 例数 S波(cm/s) D波(cm/s) A波(cm/s) 胎盘蛋白-13(μg/L)

Ⅰ组 9 50.48±6.15 38.98±5.14 19.18±4.06 0.83±0.13
Ⅱ组 12 55.39±7.51* 42.26±5.13* 24.08±4.75* 0.91±0.11*

Ⅲ组 13 55.75±6.75* 43.07±5.45* 23.26±4.12* 1.04±0.10*

Ⅳ组 8 62.76±7.66*#△ 47.96±6.77*#△ 27.08±4.36*#△ 1.13±0.11*#△

F 值 4.339 3.746 4.803 13.043
P 值 0.010 0.019 0.006 <0.001

*P 值<0.05与Ⅰ组比较 #P 值<0.05与Ⅱ组比较 △P 值<0.05与Ⅲ组比较(LSD-t检验)

·317·河 北 医 科 大 学 学 报  第46卷 第6期



表4 孕晚期FGR影响因素分析

Table4 AnalysisofinfluencingfactorsofFGRinthethirdtrimester

 变量 回归系数 标准误 Waldχ2 值 P 值 OR值 95%CI

S波 -0.363 0.166 4.782 0.029 0.696 0.502~0.963
D波 -0.435 0.212 4.210 0.040 0.647 0.427~0.981
A波 -0.554 0.255 4.720 0.030 0.575 0.349~0.947
胎盘蛋白-13 -0.527 0.206 6.545 0.011 0.590 0.394~0.884

2.4 静脉导管血流速度、血清胎盘蛋白-13对孕晚

期FGR的预测价值 ROC曲线分析显示,S波、D
波、A波、血清胎盘蛋白-13预测FGR的AUC分别

为0.766(95%CI:0.672~0.861)、0.765(95%CI:

0.663~0.862)、0.751(95%CI:0.653~0.856)、

0.816(95%CI:0.717~0.916),联合预测FGR的

AUC为0.875(95%CI:0.793~0.952),各项指标联

合预测FGR的AUC高于单独预测(P<0.05),见
图8。

图8 ROC曲线分析

Figure8 ROCcurveanalysis

3 讨  论

胎儿早期血流供应不足以及营养、氧气缺乏会

严重影响胎儿生长,增加FGR发生风险,从而增加

围产儿患病、病死风险[8-9]。既往研究[10-11]证实,

FGR已成为新生儿死亡的重要因素,临床上一般在

孕晚期进行FGR的干预治疗,此时胎盘病理改变明

显,增加临床治疗难度,早期筛查、诊断可指导临床

采取积极有效措施,对于改善新生儿预后具有重要

临床价值。临床上常监测孕妇腹围、宫高等生理指

标评估FGR发生情况,生理指标容易受到孕妇身体

状态的影响,容易出现漏诊、误诊等现象,尽管也有

研究[12-14]认为监测孕妇的腹围增长速度可指导临

床诊治FGR,但测量过程繁琐、耗时,容易导致病情

延误,耽误治疗。近年来,彩色多普勒超声检查已成

为产检常规检查项目,具有无创、费用低、操作简单、
重现性强等优势,量化评估胎盘血流状态,准确反映

胎儿生长发育情况,而FGR的显著病理变化为胎

盘、胎儿血循环状态异常改变[15],因此,彩色多普勒

超声检查筛查FGR具有潜在临床应用价值。
国内外学者研究[16-17]显示,FGR胎儿的静脉

系统发育情况较动脉系统良好,脐静脉、中心静脉压

力差决定静脉导管血流速度,并反映宫内状态以及

心功能变化,因此一般通过监测静脉导管分析FGR
胎儿的发育情况。有研究[18]表明,FGR胎儿舒张

功能变化一般比收缩功能早,且右心功能变化早于

左心,静脉导管血流状态已成为评估胎儿心功能的

敏感指标。本研究结果显示,观察组 A波、S波、D
波均低于对照组,且随着孕妇子宫动脉、脐动脉血流

动力学指标异常严重程度的增加(分级降低),A波、

S波、D波均呈降低趋势,表明超声评估静脉导管血

流速度可反映孕妇子宫动脉、脐动脉血流动力学状

态。静脉导管血流动力学可直接反映胎盘、子宫循

环情况,一般认为,正常孕妇随着孕周增加,胎儿心

脏不断发育,心室舒张、收缩功能增强,心室顺应性

增加以及舒张末压下降,子宫动脉、静脉血流阻力呈

降低趋势,直至孕34周后保持稳定状态,若孕妇在

孕晚期血流阻力增加,舒张早期存在切迹,表明子

宫、胎盘血液循环系统发生紊乱[19],故而本研究采

用彩色多普勒超声检查显示观察组静脉导管A波、

S波、D波血流参数明显降低。FGR胎儿由于心脏

舒张功能减退,静脉导管回流受阻,血流量减少,静
脉导管的血流频谱速度(A波、S波、D波)也呈降低

趋势,特别是A波下降较快[20]。当静脉导管频谱A
波出现消失、加深或反向特征性改变时,胎儿可能进

入失代偿期,右心负荷过大,使得静脉导管回流受

阻,增加了胎儿不良预后风险,因此基于静脉导管血

流频谱参数评估FGR预后具有重要临床价值。
血清标志物是临床常用的敏感性指标,其变化

往往早于临床表现,可辅助指导临床早期筛查,降低

疾病风险。胎盘蛋白-13是由胎盘滋养层细胞合成

的半乳糖凝集素,FGR胎盘、胎儿血循环状态异常

导致胎盘着床异常,损伤滋养层细胞,导致绒毛发育

不良,进而破坏滋养细胞分泌功能,导致胎盘蛋白-
13分泌降低[21]。本研究结果显示,观察组血清胎盘

蛋白-13低于对照组(P<0.05),且进 一 步 通 过

Logistic回归分析显示,胎盘蛋白-13是导致孕晚期

FGR的危险因素(P<0.05),表明血清胎盘蛋白-13
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表达水平与FGR的发生关联密切。黄杨等[22]研究

也认为,子痫前期孕妇血清胎盘蛋白-13水平显著

降低,并影响子宫动脉血流,导致胎盘着床异常,故
而认为血清胎盘蛋白-13与FGR的发生有关。通

过ROC曲线分析显示,血流频谱参数(A波、S波、

D波)、血清胎盘蛋白-13预测FGR的AUC分别为

0.766(95%CI:0.672~0.861)、0.765(95%CI:

0.663~0.862)、0.751(95%CI:0.653~0.856)、

0.816(95%CI:0.717~0.916),表明各项指标均有

一定预测价值。血流频谱参数与血清胎盘蛋白-13
联合预测的AUC为0.875(95%CI:0.793~0.952),
明显高于各项指标单独预测效能,联合检测可借助

影像学、分子生物学多维度评估FGR发生风险,对
于预测FGR具有重要提示意义。另外,本研究仍存

在不足之处,随着孕周的变化,血流频谱参数(A波、

S波、D波)、血清胎盘蛋白-13均处于动态变化中,
可连续检测各项指标,并分析指标变化与孕周的关

系,从而为提升预测可靠性提供依据。
综上所述,静脉导管血流速度(S波、D波、A

波)与胎盘蛋白-13均与FGR的发生、发展关联密

切,联合检测可提高FGR的预测效能。
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