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彩色多普勒超声联合血清学标志物对胎盘植入的诊断价值*
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  摘 要:目的 探讨彩色多普勒超声联合血清学标志物甲胎蛋白(AFP)、肌酸激酶(CK)、血管内皮生长因

子(VEGF)、可溶性血管内皮生长因子受体1(sFlt-1)对胎盘植入的诊断价值。方法 将在该院治疗的90例胎

盘植入者根据病理学结果分为胎盘植入组36例和非胎盘植入组54例。另选择31例查体健康的孕妇作为对照

组。所有孕妇产前均接受彩色多普勒超声检查,并采用速率法测定血清CK,采用酶联免疫吸附法检测血清

AFP、VEGF、sFlt-1水平。分析彩色多普勒超声、AFP、CK、VEGF、sFlt-1及4项指标联合对胎盘植入的产前

诊断价值。结果 胎盘植入组血清 AFP、CK、VEGF显著高于非胎盘植入组和对照组,差异有统计学意义

(P<0.05),sFlt-1低于非胎盘植入组和对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。非胎盘植入组和对照组血清

AFP、CK、VEGF和sFlt-1比较,差异无统计学意义(P>0.05);彩色多普勒超声诊断胎盘植入的一致性较病理

学差(P>0.05);彩 色 多 普 勒 超 声、AFP、CK、VEGF和sFlt-1诊 断 胎 盘 植 入 的 灵 敏 度 分 别 为30.56%、
80.03%、85.93%、86.72%、84.38%,特异度分别为96.30%、87.42%、89.37%、91.05%、88.02%。而彩色多

普勒超声联合AFP、CK、VEGF和sFlt-1诊断胎盘植入的灵敏度可提高到94.31%,特异度为84.07%。结论

 血清AFP、CK、VEGF和sFlt-1联合彩色多普勒超声能有效提高对胎盘植入的诊断,具有临床指导意义。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

value
 

of
 

color
 

Doppler
 

ultrasound
 

combined
 

with
 

serum
 

markers
 

alpha-fetoprotein
 

(AFP),creatine
 

kinase
 

(CK),vascular
 

endothelial
 

growth
 

factor
 

(VEGF),and
 

soluble
 

vas-
cular

 

endothelial
 

growth
 

factor
 

receptor
 

1
 

(sFlt-1)
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

placental
 

implantation.Methods A
 

total
 

of
 

90
 

patients
 

with
 

placenta
 

implanted
 

in
 

this
 

hospital
 

were
 

randomly
 

divided
 

into
 

placenta
 

implantation
 

(n=
36)

 

and
 

non-implantation
 

group
 

(n=54).Another
 

31
 

healthy
 

pregnant
 

women
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.All
 

pregnant
 

women
 

received
 

color
 

Doppler
 

ultrasound
 

before
 

delivery,and
 

CK
 

was
 

measured
 

by
 

rate
 

method.The
 

levels
 

of
 

AFP,VEGF,and
 

sFlt-1
 

were
 

detected
 

by
 

enzyme-linked
 

immunosorbent
 

assay.The
 

pre-
natal

 

diagnosis
 

value
 

of
 

color
 

Doppler
 

ultrasound,AFP,CK,VEGF,sFlt-1
 

and
 

combination
 

of
 

4
 

indicators
 

be-
fore

 

for
 

placental
 

implantation
 

were
 

analyzed.Results Serum
 

AFP,CK
 

and
 

VEGF
 

were
 

significantly
 

higher
 

in
 

the
 

placenta-implanted
 

group
 

than
 

in
 

the
 

non-implanted
 

group
 

and
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05),and
 

sFlt-1
 

was
 

lower
 

than
 

the
 

placenta-implanted
 

group
 

and
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).There
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

in
 

serum
 

AFP,CK,VEGF
 

and
 

sFlt-1
 

between
 

the
 

placenta-implanted
 

group
 

and
 

the
 

control
 

group
 

(P>0.05).The
 

con-
sistency

 

of
 

color
 

Doppler
 

ultrasound
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

placenta
 

was
 

worse
 

than
 

pathological
 

(P>0.05).The
 

sensitivity
 

of
 

color
 

Doppler
 

ultrasound,AFP,CK,VEGF
 

and
 

sFlt-1
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

placenta
 

implantation
 

was
 

30.56%,80.03%,85.93%,86.72%,84.38%,respectively,and
 

the
 

specificity
 

was
 

96.30%,87.42%,
89.37%,91.05%,and

 

88.02%.The
 

sensitivity
 

of
 

color
 

Doppler
 

ultrasound
 

combined
 

with
 

AFP,CK,VEGF
 

and
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sFlt-1
 

to
 

diagnose
 

placenta
 

implantation
 

was
 

increased
 

to
 

94.31%,and
 

specificity
 

was
 

84.07%.Conclusion Serum
 

AFP,CK,VEGF
 

and
 

sFlt-1
 

combined
 

with
 

color
 

Doppler
 

ultrasound
 

can
 

effectively
 

improve
 

the
 

diagnosis
 

of
 

placental
 

implantation
 

and
 

have
 

clinical
 

significance.
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1

  胎盘植入是产科最为严重而罕见的合并症之

一[1-2]。其临床症状隐匿,发病较急,发病率有逐渐增

高趋势[3-4],产前诊断困难,严重威胁围生期孕妇及胎

儿的生命安全[5]。胎盘植入产前常缺乏特异性临床

症状,而B超具有无创、无辐射,方便可重复操作等特

点,是产前胎盘植入主要的检查方法[6],但由于胎盘

植入的深浅及附着位置不同,技术人员经验不足时漏

诊率会比较高。近年胎盘植入的发生率明显增加,尽
早诊断胎盘植入对临床制订合理治疗措施及改善患

者预后具有重要意义。本研究旨在探讨采用彩色多

普勒超声联合血清学标志物甲胎蛋白(AFP)、肌酸激

酶(CK)、血管内皮生长因子(VEGF)和可溶性血管内

皮生长因子受体1(sFlt-1)诊断产前胎盘植入的价值,
现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2016年8月至2018年8月在

本院治疗的90例胎盘植入孕妇,根据病理学结果分

为胎盘植入组36例和非胎盘植入组54例。胎盘植

入组孕妇平均年龄(28.02±3.17)岁;孕次1~4次,
平均

 

(2.35±0.61)次;初产妇9例,经产妇14例,有
剖宫产史孕妇13例。非胎盘植入组孕妇平均年龄

(29.84±4.63)岁;孕次1~4次,平均(2.18±0.47)
次;初产妇14例,经产妇23例,有剖宫产史孕妇17
例。另选取同期本院查体健康的孕晚期孕妇31例作

为对照组,年龄22~34岁,平均(26.15±4.23)岁;孕
次1~4次,平均

 

(2.06±0.28)次;初产妇6例,经产

妇15例,有剖宫产史孕妇10例。胎盘植入组、非胎

盘植入组和对照组在年龄、孕次等方面比较,差异无

统计学意义(P>0.05),有可比性。纳入标准:(1)在
本院分娩的育龄孕妇,年龄20~40岁;(2)所有孕妇

进行产前多普勒超声检查;(3)孕妇及其家属知情,并
签订知情同意书。排除标准:(1)合并妊娠高血糖、子
痫等并发症者;(2)严重贫血、胎心异常者;(3)心电图

异常者。
1.2 方法 彩色多普勒超声采用DW-F5全数字彩

色多普勒超声诊断仪,孕妇充盈膀胱后,取仰卧位,将
探头放于孕妇腹部,不断改变探头方向,调整孕妇体

位,检查确定前置胎盘的诊断和分类,进而观察胎盘

后间隙及胎盘实质,判断是否有胎盘植入,并对疑似

胎盘植入部位进行重点检查,从不同切面、不同角度

进行分析。
血清标 志 物 检 测:空 腹 采 集 孕 妇 产 前 外 周 血

3
 

mL,3
 

000
 

r/min离心15
 

min,取上清液,于-80
 

℃
冰箱储存。采用速率法测定CK,试剂盒购自武汉生

之源生物科技有限公司;采用酶联免疫吸附法检测

AFP、VEGF、sFlt-1水平,检测试剂盒购自艾康生物

技术(杭州)有限公司,依照试剂盒使用说明书操作。
因国内外尚缺乏胎盘植入的AFP、CK、VEGF、sFlt-1
的临界值,应用方差分析的方法对数据进行分组比

较,AFP、CK、VEGF、sFlt-1的临界值作为诊断胎盘

植入的最佳临界值,采用受试者工作特征(ROC)
曲线。
1.3 统计学处理 采用SPSS21.0软件进行分析,计
量资料以x±s表示,组间比较采用t检验,计数资料

以百分率(%)表示,比较采用χ2 检验,并采用R软件

进行分析,制作ROC曲线确定临界值。以P<0.05
为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 胎盘植入组、非胎盘植入组和对照组血清标志

物AFP、CK、VEGF和sFlt-1比较结果 胎盘植入组

血清AFP、CK和 VEGF明显高于非胎盘植入组,差
异有统计学意义(P<0.05),血清sFlt-1明显低于非

胎盘植入组,差异有统计学意义(P<0.05)。胎盘植

入组血清 AFP、CK和 VEGF明显高于对照组,差异

有统计意义(P<0.05),血清sFlt-1明显低于对照组,
差异有统计学意义(P<0.05)。非胎盘未植入组和对

照组血清AFP、CK、VEGF和sFlt-1比较,差异无统

计学意义(P>0.05),见表1~3。产前胎盘植入的临

界值分别为CK>73.55
 

U/L,AFP>292.15
 

ng/mL,
VEGF>267.49

 

pg/mL,sFlt-1<2
 

549.63
 

pg/mL。

表1  胎盘植入组、非胎盘植入组4项血清标志物比较(x±s)

组别 n AFP(ng/mL) CK(U/L) VEGF(pg/mL) sFlt-1(pg/mL)

胎盘植入组 36 143.21±38.69 127.38±30.05 315.05±16.47 2
 

173.19±23.48

非胎盘植入组 54 79.58±43.52 68.25±19.88 239.52±11.74 2
 

983.12±36.11

t 15.39 15.13 18.53 71.08

P <0.05 <0.05 <0.05 <0.05
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表2  胎盘植入组、对照组4项血清标志物比较(x±s)

组别 n AFP(ng/mL) CK(U/L) VEGF(pg/mL) sFlt-1(pg/mL
 

)

胎盘植入组 36 143.21±38.69 127.38±30.05 315.05±16.47 2
 

173.19±23.48

对照组 31 75.14±20.62 66.13±9.17 221.34±10.65 3
 

001.29±40.67

t 14.26 13.97 19.78 71.65

P <0.05 <0.05 <0.05 <0.05

表3  非胎盘植入组、对照组4项血清标志物比较(x±s)

组别 n AFP(ng/mL) CK(U/L) VEGF(pg/mL) sFlt-1(pg/mL)

非胎盘植入组 54 79.58±43.52 68.25±19.88 239.52±11.74 2
 

983.12±36.11

对照组 31 75.14±20.62 66.13±9.17 221.34±10.65 3
 

001.29±40.67

t 1.22 1.04 1.05 1.14

P >0.05 >0.05 >0.05 >0.05

2.2 彩色多普勒超声对产前胎盘植入诊断结果与病

理结果的比较 以临床最终病理诊断结果为“金标

准”,彩色多普勒超声检测对产前胎盘植入与病理结

果的诊断符合率为70.00%,见表4。
表4  彩色多普勒超声诊断结果与病理结果的比较(n)

超声
病理

胎盘植入 非胎盘植入
合计

胎盘植入 11 2 13

非胎盘植入 25 52 77

合计 36 54 90

2.3 彩色多普勒超声联合4项血清标志物对产前胎

盘植入的诊断价值 彩色多普勒超声诊断产前胎盘

植入的灵敏度较低,特 异 度 较 高,联 合 AFP、CK、
VEGF和sFlt-1可提高超声诊断的灵敏度,见表5。

表5  彩色多普勒超声与4项血清标志物单项及联合

   检测对产前胎盘植入的诊断价值(%)

检测项目 灵敏度 特异度
阳性

预测值

阴性

预测值

彩色多普勒超声 30.56 96.30 94.25 70.43

AFP 80.03 87.42 82.79 88.53

CK 85.92 89.37 84.19 90.67

VEGF 86.72 91.05 87.36 92.03

sFlt-1 84.38 88.02 90.58 91.74

彩色多普勒超声+4项血清

标志物
94.31 84.07 81.34 96.26

3 讨  论

胎盘植入是指子宫蜕膜减少或缺失导致一个或

多个胎盘母体叶紧密粘连于蜕膜基底层甚至子宫肌

层[7],易导致产妇大出血、子宫穿孔,继发感染、死亡,
还可能引起出血性休克、感染等并发症。胎盘植入的

高危因素有前置胎盘、子宫内膜损伤、人工流产时刮

宫过度造成子宫内膜肌层受损、高龄妊娠、多次生产、

多次妊娠等[8]。因此,具有在产前确切诊断胎盘植入

的手段是产科急需解决的问题。彩色多普勒超声检

查是胎盘植入诊断的常用方法,具有经济、快捷、安全

等优点,但临床在诊断胎盘植入的检出准确率较低。
原因为超声诊断胎盘植入容易受到多种因素的影响:
(1)胎盘植入的深浅及附着位置不同;(2)技术人员经

验不足时漏诊率会比较高。胎盘植入使胎儿血中

AFP直接进入母血,故在临床症状出现前孕妇已有

AFP明显升高,可达健康孕妇的2~5倍。CK是肌

酸转变为磷酸肌酸的催化酶,也是胎盘植入的生化检

测指标[9],胎盘植入孕妇的CK水平明显升高可能是

滋养层细胞侵入子宫肌层使肌细胞受损释放CK入

血所造成的。吴海燕等[10]报道指出,产前CK水平异

常升高是胎盘植入的高危因素,且具有较高的灵敏

度,但单独
 

CK判断胎盘植入的特异度较差,可能是

因CK广泛存在于机体各组织器官肌肉细胞,心血管

病变、脑组织损伤、溃疡性结肠炎等疾病均可见CK
水平异常。因而临床应联合多普勒超声判断胎盘是

否植入,避免误诊。VEGF是内皮细胞特异性促血管

生成因子,在胎儿的滋养层细胞中广泛表达,对胎盘

绒毛血管形成起重要作用[11]。sFlt-1主要分布于子

宫内膜及胎盘等众多组织,对VEGF具有拮抗作用,
进而抑制VEGF在体内发挥促血管新生的生物学活

性[12]。张艳等[13]报道指出,与非胎盘植入组比较,胎
盘植入组患者血清中VEGF明显上调,而sFlt-1水平

明显下降,提示VEGF和sFlt-1在胎盘植入中可能发

挥重要作用。
4 结  论

本研究结果表明,胎盘植入组血清 AFP、CK、
VEGF显著高于非胎盘植入组和对照组,差异有统计

学意义(P<0.05),sFlt-1低于非胎盘植入组和对照

组,差异有统计学意义(P<0.05),胎盘未植入组和对

照组血清AFP、CK、VEGF和sFlt-1比较,差异无统

计学意义(P>0.05);彩色多普勒超(下转第1332页)
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声诊断产前胎盘植入的灵敏度较低,特异度较高,而
AFP、CK、VEGF和sFlt-1的灵敏度及特异度均较高,
联合AFP、CK、VEGF和sFlt-1可以提高超声诊断的

灵敏度。血清AFP、CK、VEGF和sFlt-1联合彩色多

普勒超声能有效提高对胎盘植入的诊断,有较强可行

性,具临床指导意义。
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