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  摘 要:目的 探讨血栓弹力图(TEG)在指导新生儿凝血功能障碍诊治过程中的临床应用价值,为指导临

床更合理地运用血浆制品提供理论依据。方法 选取2018年1-12月在该院新生儿科住院的凝血功能障碍

患儿115例为研究对象,均达到临床干预标准,随机分为研究组(TEG指导输血)和对照组(常规凝血检测指导

输血)。对研究组TEG参数与凝血常规检测指标进行Pearson相关性分析,并对两组临床申请血浆制品成分、
输注量以及临床疗效进行比较。结果 研究组 TEG参数 R与凝血酶原时间(PT)、活化部分凝血酶时间

(APTT)呈显著正相关关系;K与纤维蛋白原(FIB)和血小板计数(PLT)呈负相关关系;α角与FIB和PLT呈

显著正相关关系;MA与FIB和PLT呈显著正相关关系。研究组冰冻血浆使用量明显比对照组降低,差异有

统计学意义(P<0.05),血小板使用量变化不大。研究组患儿的肝素使用天数和住院天数均减少,差异有统计

学意义(P<0.05),但治愈率与对照组比较,差异无统计学意义(P>0.05)。结论 TEG参数与常规凝血项指

标显著相关,两者结合能更准确地评估患儿的凝血功能;TEG在指导新生儿凝血功能障碍的诊治过程中具有指

导意义。
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Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

clinical
 

application
 

value
 

of
 

thromboelastography
 

(TEG)
 

in
 

guiding
 

the
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

of
 

neonatal
 

coagulation
 

dysfunction,and
 

to
 

provide
 

theoretical
 

basis
 

for
 

guiding
 

the
 

clinical
 

use
 

of
 

plasma
 

products
 

more
 

rationally.Methods From
 

January
 

2018
 

to
 

December
 

2018,115
 

chil-
dren

 

with
 

coagulation
 

dysfunction
 

were
 

randomly
 

divided
 

into
 

study
 

group
 

(TEG
 

guided
 

blood
 

transfusion)
 

and
 

control
 

group
 

(routine
 

coagulation
 

test
 

guided
 

blood
 

transfusion).Pearson
 

correlation
 

analysis
 

was
 

carried
 

out
 

between
 

TEG
 

parameters
 

and
 

coagulation
 

routine
 

test
 

indexes
 

in
 

the
 

study
 

group,and
 

the
 

components
 

of
 

plasma
 

products,infusion
 

volume
 

and
 

clinical
 

efficacy
 

of
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

compared.Results In
 

the
 

study
 

group,TEG
 

parameter
 

R
 

positively
 

correlated
 

with
 

prothrombin
 

time
 

(PT)
 

and
 

activated
 

partial
 

thrombin
 

time
 

(APTT).K
 

negatively
 

correlated
 

with
 

fibrinogen
 

(FIB)
 

and
 

platelet
 

(PLT);angle
 

positively
 

correlated
 

with
 

FIB
 

and
 

PLT.Ma
 

positively
 

correlated
 

with
 

FIB
 

and
 

PLT.The
 

use
 

of
 

frozen
 

plasma
 

in
 

the
 

study
 

group
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).The
 

days
 

of
 

heparin
 

use
 

and
 

the
 

days
 

of
 

hos-
pitalization

 

in
 

the
 

study
 

group
 

decreased,the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05),but
 

there
 

was
 

no
 

difference
 

on
 

the
 

cure
 

rate
 

between
 

the
 

study
 

group
 

and
 

the
 

control
 

group
 

(P>0.05).Conclusion TEG
 

parameters
 

significantly
 

related
 

to
 

conventional
 

coagulation
 

indicators.The
 

combination
 

of
 

the
 

two
 

can
 

more
 

accurately
 

assess
 

the
 

coagulation
 

function
 

of
 

children.TEG
 

has
 

guiding
 

significance
 

in
 

guiding
 

the
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

of
 

coagulation
 

dysfunction
 

in
 

newborns.
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  凝血功能障碍是指凝血因子缺乏或功能异常所 致的出血性疾病[1]。在新生儿救治过程中凝血功能
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异常相对比较常见,早期若不重视,有可能进一步发

展成弥散性血管内凝血(DIC),使病死率显著增加[2]。
因此,早期准确判断新生儿凝血功能具有重要的意

义,早期发现和积极进行临床干预既能防止出血事件

及DIC的发生,又能减少患儿后遗症的出现。血栓弹

力图(TEG)是用来检测血液全血凝血功能的一种方

法。目前缺乏TEG对新生儿凝血功能障碍早期监测

及其临床干预疗效方面的系统性研究。为此,本研究

选取了2018年1-12月入住本院新生儿科有凝血功

能障碍的患儿,探讨TEG在指导新生儿凝血功能障

碍诊治过程中的临床应用价值,为指导临床更合理地

运用血浆制品提供理论依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2018年1-12月于本院新生

儿科住院的有凝血功能障碍的患儿115例为研究对

象,均达到临床治疗干预标准,临床资料相对完整。
将凝血功能障碍并接受临床干预治疗的新生儿随机

分为研究组57例(同时接受TEG监测和凝血常规检

测)和对照组58例(只接受凝血常规检测)。两组根

据是否依赖TEG指导进行两种不同的输血策略。新

生儿家属皆对本次研究知情,并签署知情同意书。本

研究经医院伦理委员会审批。

1.2 纳入与排除标准

1.2.1 纳入标准 (1)
 

出生胎龄≥28周,日龄1
 

d内

患儿,检测前未进行可影响凝血功能指标的治疗,如
输注血液制品;未进行肝素等治疗。(2)

 

住院期间病

历资料完整。

1.2.2 排除标准 (1)
 

出生胎龄<28周;(2)新生儿

的母亲产前和产时使用过对凝血功能有影响的药物;
(3)

 

新生儿的母亲在晚期妊娠中有感染性疾病病史或

母亲有血液疾病、自身免疫性疾病等。

1.3 检测方法 住院新生儿入院24
 

h内采集静脉血

2.5
 

mL,其中0.5
 

mL用于血常规检测。2.0
 

mL全

血用于TEG检测(CFMS
 

LEPU-8800,北京乐普,用
公司提供的配套试剂及

 

TEG
 

检测杯),检测完TEG
剩余标本离心后用于凝血常规检测(CS-5100全自动

凝血分析仪,日本SYSMEX)。

1.4 治疗方案 两组新生儿患者均给予病因、抗凝

及相关对症支持治疗,血红蛋白(Hb)<130.0
 

g/L且

合并有活动性出血时,输注红细胞悬液,当 Hb>
130.0

 

g/L
 

时停止。研究组采用TEG指导输注血浆

制品(根据李海燕[3]主编的《心血管介入标准化护理

管理手册》中治疗参考建议),符合以下条件时输注对

应的血浆制品:(1)
 

K>3.4
 

min或α角<45°时输注

冷沉淀,当K<3.4
 

min或α角>45°时停止;(2)R<3
 

min时,肝素抗凝治疗;(3)R>11
 

min时,根据患儿的

体质量输注15.0
 

mL/kg新鲜冰冻血浆;(4)LY30≥
7.5%,CI<1.0时,进行抗纤溶治疗;(5)MA<40

 

mm时,考虑输注血小板。对照组采用凝血指标指导

血制品输注(根据第8版《诸福棠实用儿科学》标
准[4]),符合以下条件时输注对应血制品:(1)血小板

计数(PLT)<50×109/L时,输注血小板,当PLT>
50×109/L时停止;(2)部分活化凝血酶时间(APTT)

>70
 

s或凝血酶原时间(PT)>23
 

s时(孕周28~31
周);APTT>60

 

s或PT>17
 

s时(孕周32周至足

月),根据患儿的体质量输注新鲜冰冻血浆15.0
 

mL/

kg,当上述指标恢复正常后停止;(4)纤维蛋白原

(FIB)<0.8
 

g/L时,输注冷沉淀,当FIB>0.8
 

g/L时

停止。根据治疗情况适时复查TEG和凝血指标,连
续治疗至痊愈出院。

1.5 观察指标 研究组新生儿的TEG各项参数与

常规凝血功能指标进行相关性分析。统计比较两组

新生儿住院期间血浆制品输注量,包括血浆、冷沉淀、
血小板。统计两组新生儿的肝素使用率、临床症状改

善率、DIC发生率(根据第七届全国血栓与止血学术

会议制定的DIC诊断标准[5])、住院天数和病死率。

1.6 统计学处理 采用SPSS22.0统计软件处理数

据。符合正态分布的计量资料以x±s表示,两组间

比较采用独立样本t检验;计数资料采用χ2 检验,以
百分率(%)表示;TEG各参数与常规凝血指标进行

Pearson相关性分析。以P<0.05为差异有统计学

意义。

2 结  果

2.1 研究组与对照组患儿基本情况对比 纳入统计

的两组新生儿的一般资料、原发病及入院时凝血功能

情况等比较,差异均无统计学意义(P>0.05),见
表1。

表1  研究组与对照组患儿基本情况比较(x±s)

项目 研究组(n=57) 对照组(n=58) P

性别(男/女) 34/23 37/21 0.481

分娩方式(自娩/剖宫产) 20/37 24/34 0.393

出生体质量(g) 1
 

984.00±695.00 2
 

015.00±712.00 0.385

胎龄(周) 35.74±3.68 36.03±4.19 0.527

Hb(g/L) 152.15±37.15 149.94±45.28 0.273

原发病 0.243

 新生儿呼吸窘迫综合征(n) 9 10

 胎粪吸入综合征(n) 11 8

 新生儿肺炎(n) 15 17

 新生儿缺氧缺血性脑病(n) 3 4

 脓毒症(n) 5 7

 硬肿症(n) 2 3
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续表1  研究组与对照组患儿基本情况比较(x±s)

项目 研究组(n=57) 对照组(n=58) P

 轻度新生儿溶血病(n) 10 8

 其他凝血障碍疾病(n) 2 1

PT(s) 18.20±2.90 17.90±3.20 0.132

APPT(s) 60.10±19.20 61.90±17.20 0.384

FIB(g/L) 1.15±0.70 1.17±0.50 0.376

PLT(×109/L) 218.00±93.00 225.00±82.00 0.405

2.2 研究组TEG参数与凝血常规检测指标的相关

性分析 Pearson相关性分析显示参数 R 与 PT、

APTT呈显著正相关关系,相关系数(r)为0.327、

0.437,P<0.001。K与FIB和PLT呈负相关关系,r
为-0.377、-0.287,P<0.05。α

 

角与FIB和PLT
呈显著正相关关系,r 值为0.490、0.457,P<0.001。

MA与FIB和PLT呈显著正相关关系,r 为0.579、

0.662,P<0.001。见表2。

表2  TEG参数与凝血常规检测指标的相关性

项目
PT

 

(s)

r P

APTT
 

(s)

r P

FIB
 

(g/L)

r P

PLT
 

(109/L)

r P

R(min) 0.327 <0.001 0.437 <0.001 -0.172 0.320 -0.018 0.470

K(min) 0.251 0.120 0.170 0.231 -0.377 0.013 -0.287 0.038

a角(°) -0.325 0.024 -0.334 0.013 0.490 <0.001 0.457 <0.001

MA(mm) -0.148 0.485 -0.193 0.284 0.579 <0.001 0.662 <0.001

2.3 两组不同血浆制品申请人次及输注量比较 研

究组中,临床医生根据TEG检测结果结合临床症状

申请冰冻血浆输注患儿32例,冷沉淀输注10例,血
小板输注6例,同时给予冰冻血浆和血小板输注3
例,提示需进行抗凝治疗4例,抗纤溶治疗1例;对照

组中临床医生根据常规凝血结果结合患儿病情申请

冰冻血浆输注45例,冷沉淀输注6例,血小板输注4
例,同时给予冰冻血浆和血小板输注3例。临床医生

根据治疗情况随时复查TEG和凝血指标,连续治疗

至痊愈出院,结果显示研究组中冰冻血浆使用量明显

比对照组降低,但冷沉淀使用量增加,差异均有统计

学意义(P<0.01),见表3。

2.4 两组肝素使用情况及临床疗效的比较 两组新

生儿患者均给予病因、抗凝及相关对症支持治疗,但
肝素抗凝治疗在何时、何种情况给予以及给予时间的

长短对病情的发展非常重要,研究组根据TEG各个

参数及临床情况综合判断,对照组根据凝血常规检测

判断(多依据临床医生经验判断),对两组患儿在肝素

使用率和使用天数、DIC发生率、患儿治愈率、住院时

间和病死率进行统计分析,结果见表4。
表3  研究组与对照组不同血浆制品输注量比较(x±s)

血浆制品 研究组(n=57)对照组(n=58) t P
冰冻血浆(mL) 25.70±4.65 34.17±6.52 5.267 <0.01
冷沉淀(U) 0.25±0.04 0.16±0.03 4.494 <0.01
血小板(U) 0.23±0.05 0.19±0.07 1.028 0.289

表4  研究组与对照组临床干预后情况比较

指标 肝素使用率[n(%)] 肝素使用天数(d) DIC发生率[n(%)] 患儿治愈率[n(%)] 住院时间(d) 病死率[n(%)]
研究组(n=57) 15(26.00) 3.14±1.28 11(19.00) 54(94.70) 10.31±2.82 3(5.26)
对照组(n=58) 14(24.00) 3.98±1.44 13(22.00) 54(93.10) 11.75±3.46 4(6.90)

P 0.478 0.006 0.428 0.510 0.038 0.510

3 讨  论

人类的凝血系统受年龄的影响呈动态平衡,在新

生儿期,凝血系统处于一个趋向完善、不断成熟的发展

阶段,任何一个环节或系统的异常都可引起新生儿凝血

功能障碍。研究显示,新生儿尤其早产儿凝血系统与成

年人在很多方面不同,主要表现为各种凝血促凝因子及

凝血抑制物的同时降低,故新生儿表现为较低水平上的

凝血系统的平衡[6]。母亲体内的凝血因子不能通过胎

盘,所以胎儿的凝血因子需依赖自身肝脏合成,如果母

体本身存在疾病,或新生儿存在基础疾病或发生分娩期

并发症等都会影响新生儿凝血功能[7]。

新生儿早期凝血功能障碍如果不重视,极易引起

DIC,导致病死率显著增加。新生儿凝血功能障碍及

DIC的治疗首先是原发病的治疗,其次是及时合理的应

用肝素,同时补充相应的血液制品。而补充治疗需要针

对性地输注成分血,而非是盲目性输注,因为出血的可

能原因之一就是不恰当的输血。新生儿是有别于成人

的一类特殊人群,其体质量轻、免疫系统发育不全、循环

血容量低,故对血液制品的规格和种类要求更高。

TEG从20世纪80年代开始应用于评估术中凝血状态

及指导输血,取得了良好效果[8]。世界上很多先进国家

把TEG作为血制品管理的重要工具,是当今围术期监
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测凝血功能最重要的手段之一。相关研究表明正确应

用TEG可节约20%~50%的血制品使用量,正引起输

血科越来越多的重视[9]。相比传统的凝血功能检测,

TEG是一种动态监测凝血变化、血小板聚集、纤溶的过

程,检测方法简单、快速,且可在床边进行,检测结果可

同步呈现给临床医生和检验技术人员,可准确判断凝血

功能哪个环节出现问题,针对不同情况选择不同的成分

血输注。
本研究结果显示,TEG参数R与PT、APTT呈

显著正相关关系。K与FIB和PLT计数呈负相关关

系。α角与 FIB和 PLT 计数呈显著正相关关系。

MA与FIB和PLT计数呈显著正相关关系。可见R
值能综合反映凝血因子的活性,对凝血功能的评估更

全面。常规凝血检测项目FIB和PLT检测的只是纤

维蛋白、血小板数量,而TEG参数的K、α角、MA值

更多的是从纤维蛋白和血小板的功能上进行评价,对
临床的指导意义更大。TEG参数与常规的凝血功能

检测结果存在较大程度的相关性,与侯涛等[10]研究一

致,临床医生可以结合两个检测手段,更准确地评估

患儿的凝血系统。吕自兰等[11]研究发现在肿瘤患者

中R与PT无明显相关性,其原因可能是肿瘤患者病

情较复杂,化疗药物及肿瘤细胞自身分泌的促凝物质

对凝血系统造成的影响。从这一方面也可以看出,

TEG在检测不同人群造成的凝血功能异常时各参数

与传统凝血功能检测指标的相关程度是不一样的,想
让TEG更好地服务于新生儿科,迫切需要建立符合

新生儿人群特点的TEG正常参考范围。
有关研究显示血浆制品的不合理输注可达50%,

不合理输注现象比较严重,一方面导致血浆制品的浪

费,另一方面使患者遭遇不可预测的不良反应,如过

敏反应、溶血反应、容量超负荷等[12]。傅云峰等[13]研

究显示TEG在指导住院重症患者临床用血过程中可

以明显降低用血量,且成分用血具有明显差异,患者

预后转归均良好。国外研究主要用于创伤性患者或

围术期患者,MOHAMED等[14]认为常规凝血试验不

能准确地反映创伤性患者凝血系统的复杂性,通过

TEG监测可以明显降低红细胞悬液及血浆输注量,
血小板利用率稍增加,同时缩短住院时间节约成本。
多项研究表明以TEG作为输血指南,在常规手术(尤
其是大手术)的围术期输血中,悬浮红细胞、血浆、

FIB、血小板的使用量均明显减少,术后再出血的发生

率及再次手术概率也得到显著降低[15-16],因此值得在

临床进行推广。
本研究发现依赖TEG指导临床用血的研究组中

冰冻血浆使用量明显低于对照组,冷沉淀使用量增

加,血小板使用量变化不大。新生儿输血与成年人不

同,因其循环血容量低,需对单次输注量严格把控,在
能准确判断患儿凝血情况下,输注小单位的冷沉淀效

果更好。研究组和对照组在临床申请血浆制品例数

方面存在差异,但两组患儿预后并无太大的差异,只
是研究组中患儿的肝素使用天数和住院天数均减少。
可能的原因为TEG监测患儿凝血功能障碍可以更好

地发现患儿早期的凝血异常,尤其是DIC的早期,如
果能及时地利用肝素抗凝,则只需要少量的抑制物就

可以阻止凝血系统的启动,从而减少血浆制品的使

用、降低住院成本,并最终降低患儿病死率。

4 结  论

新生儿凝血系统有别于成年人,但是,健康新生

儿并没有异常的出血或血栓形成表现,所以常规的凝

血功能检查对于评估新生儿出血或血栓形成风险存

在一定的限制。TEG作为一种实时监测凝血功能的

方法,可以让临床医师更快地获得凝血试验的结果,
治疗可以有目的的针对凝血过程中不同阶段的异常

做及时的处理。目前,国内外大部分来源于新生儿的

相关研究都较为散在,新生儿群体特殊性导致其数据

的收集和相关临床试验的设计存在巨大的挑战。因

此本文需要更多、更深入细致,多中心,前瞻性随机对

照研究来充分认识新生儿与成年人凝血系统的差异

及相应治疗方法,为临床提供更多有价 值 的 参 考

数据。
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AST、LDH、GGT、CK、ALP、CHE、TCO2、TP、ALB、
GLO、TBIL、IBIL、HDL、PA和β2-MG,对其余22项

生化指标无影响。
3 讨  论

  气溶胶传播是指飞沫(大小为0.001~100.000
 

μm)悬浮在空气中,吸入后造成的传播。新冠肺炎患

者的血液标本暴露在空气里可能形成气溶胶。因此,
气溶胶传播可能成为检验科感染新冠病毒的最大风

险因素。
56

 

℃加热30
 

min可有效灭活新型冠状病毒。本

研究涵盖检验科大部分生化检测项目,采用相同热灭

活方式处理标本,证实血清灭活对22项生化指标无

影响,对ALT、GGT、CK、ALP、CHE、TCO2 等16项

生化指标有影响,与国内外的研究报道基本一致[4-7]。
酶类项目灭活后的检测值显著低于灭活前,这是因为

56
 

℃加热30
 

min处理影响了酶的活性;TCO2 受灭

活影响显著是因为加热使得血清中的二氧化碳丢失

所致,另外TCO2 也易受标本采集后到上机检测的时

间长短的影响;其他受影响的项目可能是由于加热引

起被检物变性所致。对于受影响的项目,建议参照该

项目的平均偏差,对结果进行校正,以便减少偏差。
4 结  论

  血清标本56
 

℃加热30
 

min处理对22项生化指

标无影响,16项指标受到影响。受灭活影响的指标,
在临床应用前,应进行必要的校正,以减小偏差。该

方法简单易行、无需昂贵的设备,是防止新型冠状病

毒气溶胶感染风险的有效措施。本文存在的不足之

处是标本量较少,且入组标本检测值过于集中,因此

结论仅供参考,建议有条件的实验室收集更多标本评

估加热灭活对实验室检测指标的影响,以制订合适的

标本处理方式,降低实验室人员医源性感染的风险。
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