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【摘要】 目的:分析孕产妇发生血栓性疾病的临床特征及其高危因素，为临床诊断
及治疗提供借鉴及指导。方法:选取 2009年 1月至 2019年 12月上海交通大学附属第六
人民医院妇产科收治的 113例妊娠相关血栓性疾病患者( 研究组) 以及同期住院分娩的
未发生血栓的孕产妇( 对照组) ，单因素、多因素分析血栓形成的危险因素，并对其预测价
值评估。结果:单因素分析显示，分娩方式( 剖宫产) 、胎膜早破、早产为孕产妇在围生期
发生血栓性疾病的高危因素( P＜0．05) 。当凝血酶原时间＞11．15s、凝血酶时间＞16．95s，D-
二聚体＞2．57mg /L、纤维蛋白原降解产物＞10．15mg /L、抗凝血酶Ⅲ活性＜89．2%、空腹血糖
＞4．665mmol /L 时，血栓发生风险高( P＜0．05) 。多因素分析提示，剖宫产分娩、纤维蛋白
原降解产物为血栓发生的独立危险因素。结论:对于孕期 /产后出现下肢肿痛、胸闷、头痛
等不适的孕产妇，应尽快明确诊断; 对于具有胎膜早破、早产、剖宫产等高危因素的孕产
妇，应加强宣教及 VTE防治; 已发生血栓的孕产妇，体内凝血功能处于纤溶亢进状态，血
小板、血脂发生相应变化。
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【Abstract】 Objective: To analyze the clinical features of maternal thrombotic disease

and its risk factors，and to provide reference and guidance for clinical diagnosis and treatment．
Methods: A total of 113 patients with pregnancy-related thrombotic diseases admitted to the De-
partment of Gynecology and Obstetrics of the Shanghai Jiao Tong University Affiliated Sixth
People＇s Hospital from January 2009 to December 2019 ( study group) and pregnant women
without thrombosis who were hospitalized during the same period ( control group) were selected．
The risk factors of thrombosis were analyzed by univariate analysis and multivariate analysis，
and their predictive value was evaluated．Ｒesults: Mode of delivery ( cesarean section) ，prema-
ture rupture of membranes and premature delivery were the high risk factors for the occurrence
of thrombotic diseases in the perinatal period ( P ＜ 0． 05) ． The risk of thrombosis was higher
when the PT＞11．15s，TT＞16．95s，D-dimer＞2．57mg /L，FDP＞10．15mg /L，AT Ⅲ＜89．2% and
FBG＞4．665mmol /L( P＜0．05) ．Multivariate analysis indicated that cesarean delivery and fibrin-
ogen degradation products were independent risk factors for thrombosis．Conclusion: VTE should
be diagnosed as soon as possible for pregnant women with lower limb swelling and pain，chest
tightness，headache and other maladaptive symptoms during pregnancy /postpartum． Pregnant
women with high risk factors such as premature rupture of membranes，premature delivery and
cesarean section should strengthen education and prevention and treatment of VTE．The pregnant
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and parturients that have thrombosis，the coagulation function in vivo is in fibrinolysis hyperac-
tive state，the platelet，the blood fat also has the change．
【Key words】 Pregnancy /postpartum; Thrombotic disease; Ｒisk factors

静脉血栓栓塞症 ( venous thromboembolism，
VTE) 已成为孕产妇死亡的主要原因之一，在少数发
达国家已是孕产妇的第一大死因［1］。妊娠和产后
状态是深静脉血栓形成和肺栓塞的危险因素。妊娠
会使女性患 VTE 的风险增加 5 ～ 6 倍［2］，产后发病
率最高，有针对性地处理可以预防妊娠和产后静脉

血栓栓塞。对于相关高危因素已有报道，然而绝大
多数妊娠和产后静脉血栓栓塞发生在没有特定危险

因素的妇女身上［3］，如何通过凝血功能改变，发现

高危孕产妇，仍未达成共识。本研究通过回顾近 11
年来上海市危重孕产妇抢救中心、上海市第六人民
医院收治或转诊的妊娠相关血栓性疾病患者的临床

资料，探讨其临床特征、高危风险因素及妊娠结局，
旨在提高对产科相关 VTE的认识，加强对高风险人
群的孕期及产后管理和诊治，改善母儿预后，为临床

医生提供借鉴。
1 材料与方法
1．1 研究对象 收集 2009年 1月至 2019年 12月上海交通
大学附属第六人民医院妇产科收治的妊娠相关血栓性疾病

患者 113例，发病时间为确定妊娠至产后 42天。按 1 ∶ 1匹
配同期住院分娩的未发生血栓性疾病产妇 113 例作为对照
组。
1．2 方法 回顾分析研究对象的一般情况、血栓发生类型、
发生时间、妊娠期合并症、血栓发生时的血常规、凝血功能、
血脂、空腹血糖等临床检验指标。
1．3 诊断 妊娠相关静脉血栓栓塞患者的诊断除临床表现
外，还需影像学证据支持进行确诊。下肢静脉血栓: 患者经
彩色多普勒超声检查后，确诊下肢深静脉血栓形成。肺栓
塞: 患者经肺血管 CTA检查后，确诊为肺栓塞。颅内静脉窦
栓塞: 患者经头颅部增强 CT 或增强 MＲI 后，确诊为颅内静
脉窦栓塞。肠系膜静脉血栓: 患者经腹部增强 CT 检查后确
诊。
1．4 统计学处理 采用 SPSS23．0软件。正态分布的计量资
料用珋x±s描述，使用 t检验; 偏态分布的计量资料以中位数和
四分位间距描述表示，采用非参数检验; 计数资料通过率或

构成比描述，采用卡方检验; 等级资料采用非参数检验。P＜

0．05为差异有统计学意义。

2 结 果
2．1 妊娠相关血栓性疾病患者临床特征 同期在
我院住院分娩的孕产妇 33069 例，发生妊娠相关血
栓患者 118 例，因失访、实验室指标不全等排除 5
例，资料完整者 113 例。下肢深静脉血栓发病率最
高，共 70 例( 61．9%) ，左下肢 31 例( 27．4%) ，右下
肢 27例( 23．8%) ，双下肢 12 例( 10．6%) ; 其中合并
肺栓塞者 18例( 急性肺栓塞 1 例，抢救成功) ，合并
颅内静脉窦血栓 1 例; 主要症状: 下肢疼痛或肿胀
59例( 52．2%) ，腿围增粗 6 例( 5．3%) ，皮肤发热 9
例( 7．9%) 。肺栓塞患者 37例( 32．7%) ，其中左肺 1
例( 0．8%) ，右肺 11例( 9．7%) ，双肺 25例( 22．1%) ;
主要症状: 胸闷气促 16例( 14．19%) ，胸痛 11 例( 9．
7%) ，咳嗽 8例( 7．1%) ，咯血 7 例( 6．2%) 。颅内静
脉窦血栓患者 22 例( 19．4%) ，其中横窦 12 例( 10．
6%) ，乙状窦 3 例( 2．6%) ，上矢状窦 5 例( 4．4%) ，
下矢状窦 1 例( 0． 8%) ，直窦 1 例( 0． 8%) ; 主要症
状: 头痛 15例( 13．2%) ，头晕 3例( 2．6%) ，呕吐 7例
( 6．2%) ，抽搐 4例( 3．5%) ，感觉障碍 7 例( 6．2%) ，
肌力障碍 3 例( 2．6%) 。肠系膜静脉血栓 3 例( 2．
6%) ，腹痛 2例( 1．7%) 、恶心呕吐 1 例( 0．8%) 。血
栓发病时间:≤孕 12周 26例( 23．0%) ，孕 12～28周
18例( 15．9%) ，≥孕 28周 8例( 7．1%) ; 产后 1 周内
40例( 35．44%) ，产后 1 周 ～产后 42 天 21 例( 18．
6%) 。
2．2 妊娠相关血栓性疾病危险因素单因素分析
单因素分析发现，胎膜早破、早产、剖宫产是孕产妇
在围生期发生血栓性疾病的高危因素( P＜0．05) ，见
表 1。血小板升高，凝血酶原时间、凝血酶时间延
长，D-二聚体、纤维蛋白原降解产物升高，抗凝血酶
III活性降低，空腹血糖升高，高密度脂蛋白下降可
能为孕产妇发生血栓性疾病的危险因素( P＜0．05) ，
见表 2。

表 1 血栓组与对照组人口统计学和临床情况比较［n( %) ］

组别 n 年龄( 岁) 发病时 BMI 高血压 糖尿病 辅助生殖技术 胎膜早破 产后出血 早产 剖宫产

血栓组 113 30．54±4．97 26．08±4．47 3( 2．8) 19( 16．8) 8( 7．1) 24( 21．4) 10( 9．2) 11( 9．7) 65( 58．0)
对照组 113 29．82±4．50 26．18±3．36 1( 0．9) 9( 8．3) 6( 5．3) 12( 10．7) 5( 4．5) 2( 1．8) 46( 41．1)
P 0．261* 0．261* 0．363＊＊ 0．069＊＊ 0．784＊＊ 0．044＊＊ 0．189＊＊ 0．019＊＊ 0．016＊＊

* t检验，＊＊Fisher精确检验
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表 2 血栓组与对照组血清学指标比较
指标 血栓组( n=113) 对照组( n=113) P

血小板( 109 /L) 221．50( 169．50～267．75) 201．00( 159．00～237．00) 0．01
纤维蛋白原( g /L) 3．36( 2．82～3．90) 3．49( 3．00～4．13) 0．178
凝血酶原时间( s) 11．50( 10．95～12．35) 10．80( 10．20～11．30) ＜0．001
部分凝血活酶时间( s) 27．20( 24．55～31．90) 26．60( 25．00～29．60) 0．316
凝血酶时间( s) 17．00( 16．20～17．80) 16．50( 15．90～17．10) 0．004
D-二聚体( mg /L) 6．24( 2．64～9．57) 1．36( 0．68～2．17) ＜0．001
纤维蛋白原降解产物

( mg /L)
16．20( 8．00～29．60) 4．55( 2．48～7．32) ＜0．001

抗凝血酶Ⅲ活性( %) 87．55( 78．12～93．75) 91．70( 82．92～98．38) 0．022
空腹血糖( mmol /L) 4．80( 4．39～5．10) 4．53( 4．28～4．91) 0．013
总胆固醇( mmol /L) 5．37( 4．67～6．27) 5．92( 4．92～6．69) 0．053
甘油三脂( mmol /L) 2．07( 1．40～2．87) 2．33( 1．50～3．04) 0．206
低密度脂蛋白( mmol /L) 2．86( 2．21～3．58) 3．08( 2．32～3．71) 0．344
高密度脂蛋白( mmol /L) 1．52±0．41 1．77±0．39 ＜0．001

2．3 妊娠相关血栓性疾病危险因素多因素分析
logistic回归模型分析结果显示，剖宫产分娩、纤维蛋
白原降解产物可能为妊娠相关血栓性疾病发生的独

立危险因素( P＜0．05) ，见表 3。

表 3 妊娠相关血栓性疾病危险因素的多因素分析
回归系数 标准误差 Wald 显著性 OＲ( 95%CI)

剖宫产 －5．665 2．817 4．044 0．044 0．003( 0～0．866)
纤维蛋白原降解产物 0．784 0．352 4．967 0．026 2．189( 1．099～4．361)

2．4 有统计学意义的血清学指标对血栓栓塞预测
价值分析 根据单因素及多因素分析结果，将有统

计学意义的检验指标进行 ＲOC曲线绘制，ＲOC 曲线
见图 1。各指标的截断值、AUC、灵敏度、特异度见表
4，其中纤维蛋白原降解产物及 D-二聚体的 AUC 均
大于 0．8，D-二聚体的敏感度和特异度较其他血清学
指标高。

图 1 各血清学指标 ＲOC曲线

表 4 各血清学指标对血栓形成的预测价值
预测因素 截断值 AUC 灵敏度 特异度 P

凝血酶原时间 11．15 0．705( 0．636～0．774) 0．658 0．69 ＜0．001
凝血酶时间 16．95 0．612( 0．538～0．686) 0．55 0．664 0．004
D-二聚体 2．57 0．831( 0．773～0．889) 0．761 0．857 ＜0．001
纤维蛋白原降解产物 10．15 0．845( 0．791～0．898) 0．682 0．938 ＜0．001
空腹血糖 4．665 0．602( 0．523～0．682) 0．607 0．606 0．013
抗凝血酶Ⅲ活性 89．2 0．614( 0．520～0．707) 0．589 0．651 0．022

3 讨 论
VTE已成为孕产妇死亡的主要原因之一，主要

表现为深静脉血栓形成 ( deep venous thrombosis，
DVT) 或肺栓塞( pulmonary embolism，PE) 。近年来，
脑静脉血栓形成( cerebral venous thrombosis，CVT) 的
发病率逐年升高。本研究分析了 11 年来我院孕产
妇妊娠相关静脉血栓的发病情况，发生率为 3‰，略
高于西方国家( 1．84‰～2．28‰) ［4－5］。这与我院为上
海市危重孕产妇抢救中心，会诊转诊的疑难危重患

者多，接诊的疾病谱差异有关。本研究发现，血栓主
要发生于产后 1 周内，可能与孕产妇分娩后组织血
管损伤、促凝因子增加导致凝血功能增强有关［6］。
国外报道，围生期血栓栓塞主要发生在分娩前后和

产后立即，约有三分之一的妊娠相关深静脉血栓和

一半的妊娠相关肺栓塞发生在分娩后［7］。本研究发
现，孕早期和孕中期血栓栓塞发病较多，从发病机理

分析，可能与遗传因素、易栓症有关。因此在孕期及
产后进行血栓评估具有重要的临床意义。对于出现
下肢疼痛或肿胀、胸闷气促、不明原因头痛的患者，
应引起警惕，及时完善相关检查，及时发现血栓形

成，避免病情进展。通过危险因素分析发现，早产、
剖宫产、胎膜早破患者发生血栓性疾病的危险增高，
可能与卧床时间变长、活动减少有关; 多因素分析证
明剖宫产为血栓发生的独立危险因素，剖宫产术后

患者凝血功能发生变化，可能与疾病的发生有关。
如能严格控制剖宫产率，可有效降低妊娠期血栓疾

病的发生。
妊娠被认为是一种血栓形成状态，由于静脉瘀

滞、凝血因子增加、活动减少导致血栓形成倾向，高
凝状态可在分娩时减少出血。目前对于妊娠期血栓
性疾病的危险因素已有一定的认识，但孕产妇发生

血栓性疾病时的凝血功能、血常规、血脂等指标的变
化还未有普遍的共识［8］。本研究对此进行了分析探
讨，血栓是由凝血因子增加、抗凝成分减少、纤溶活
性降低导致，但血栓形成后会引起纤溶功能亢进、凝
血功能减弱、抗凝活性增强。孕产妇发生血栓后处
于纤溶功能亢进状态，根据预测模型，患者出现凝血

酶原时间＞11．15s，凝血酶时间＞16．95s，D-二聚体＞2．
57mg /L，纤维蛋白原降解产物＞10．15mg /L，抗凝血
酶Ⅲ活性＜89．2%，血栓发生的风险明显增加。D-二
聚体是纤溶酶降解纤维蛋白时产生的衍生物，其升

高代表凝血活性增强和继发性纤溶亢进，在子痫前

期、感染、恶性肿瘤和术后状态下也会升高。D-二聚
体升高提示血栓发生的特异性不高［9］，但仍需对 D-
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二聚体升高的患者提高警惕，尤其是较早孕期指标

升高 2 ～ 3 倍以上者［10］。一般认为，非孕期妇女 D-
二聚体＞0．5mg /L 为异常［11］，但妊娠期为高凝状态，
妊娠期妇女本身可能出现 D-二聚体升高。本研究通
过预测模型得到 D-二聚体为 2．57mg /L时，特异度为
0．857，敏感度为 0．761，具有良好的预测价值。D-二
聚体受发病时间的影响，血栓发生后 24h 内 D-二聚
体水平明显升高，24h后则逐渐降低［12］，因此临床怀
疑发生血栓时，血标本应尽快送检，以提高结果敏感

性。
血小板在动脉血栓形成中的作用已得到充分证

实，新的证据支持血小板也参与静脉血栓栓塞起始

的形成。研究表明，在癌症患者中血小板增多和血
小板活化是静脉血栓栓塞的预测性标记物［13］。妊
娠期血栓患者的血小板增加可能与血小板激活有

关［14］。目前孕产妇发生血栓时的血小板变化仍未
有充分的研究，值得进行深入研究。本研究发现，血
栓性疾病患者空腹血糖较正常孕产妇轻度升高，升

高幅度并不明显，预测分析显示空腹血糖 ＞ 4．
665mmol /L时，血栓风险增加，血糖升高可能与血栓
发生后导致的炎症、应激反应有关，同时高血糖还会
导致内皮功能障碍，从而加重血栓形成［15－16］。在妊
娠期糖尿病( gestational diabetes mellitus，GDM) 的管
理中，空腹血糖＞ 5． 6mmol /L 才会引起医务人员重
视，因此临床中轻度血糖升高但未诊断 GDM 的患者
也应重视。国外研究发现，深静脉血栓形成和肺栓
塞患者高密度脂蛋白水平明显降低，高密度脂蛋白

在静脉血栓形成中可作为血小板和凝血功能的调节

因子，调节内外凝血途径的功能［17］。高密度脂蛋白
还可通过抗炎和抗氧化作用改善内皮功能，预防血

栓形成［18］，其降低对于血栓发生的预防作用减低。
除了对具有危险因素的孕产妇加强管理外，对凝血

功能、血糖、血脂、血小板指标发生改变的孕产妇也
需提高警惕。
综上所述，对于有早产、剖宫产、胎膜早破的患

者，要加强其血栓预防的宣教。如患者出现凝血功
能变化，如 D-二聚体升高或高密度脂蛋白降低，需加
强警惕，对于出现症状的患者及时完善影像学检查，

尽早明确诊断，以免贻误治疗时机。
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