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妊娠高血压孕产妇产前血清TIMP-1、TGF-β1

与血栓弹力图预测产后出血的价值分析*
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摘要 ： 目的　探讨妊娠高血压孕产妇产前基质金属蛋白酶组织抑制因子-1（TIMP-1）、转化生长因子-β1

（TGF-β1）与血栓弹力图（TEG）对产后出血的预测价值。方法　选取2023年5月—2024年10月盐城市第一人民

医院收治的211例妊娠高血压产妇为研究对象，根据高血压的严重程度分为子痫前期组124例和重度子痫前期

组 87 例。其中，子痫前期组年龄 23～33 岁，平均（28.94±7.86）岁；重度子痫前期组年龄 26～31 岁，平均

（29.17±7.43）岁。所有孕产妇在分娩前抽取肘静脉血分别进行TEG、血清TIMP-1、TGF-β1检测；分娩结束后

统计两组产后出血率。采用多因素一般 Logistic 回归分析妊娠高血压孕产妇产后出血的影响因素。绘制受试

者工作特征（ROC）曲线分析血清TIMP-1、TGF-β1联合TEG各指标对妊娠高血压孕产妇产后出血的预测效能。

结果　重度子痫前期组的产前凝固时间（K）高于子痫前期组（P <0.05），血栓最大幅度（MA）、综合凝血指数

（CI）低于子痫前期组（P <0.05）。两组的反应时间（r）、α角比较，差异无统计学意义（P >0.05）。重度子痫前期

组出血 22 例，出血率为 25.29%（22/87），子痫前期组出血 12 例，出血率为 9.68%（12/124），差异有统计学意义

（P <0.05）；重度子痫前期组出血率高于子痫前期组。多因素一般 Logistic 回归分析结果显示：血清 TIMP-1 水

平高［ÔR =1.003（95% CI：1.000，1.005）］、TGF-β1水平低［ÔR =0.994（95% CI：0.989，1.000）］、K 值高［ÔR = 

1.079（95% CI：1.001，1.163）］、MA 值低［ÔR =0.977（95% CI：0.967，0.988）］和 CI 值低［ÔR =0.731（95% CI：

0.587，0.910）］均为妊娠高血压孕产妇产后出血的危险因素（P <0.05）。ROC 曲线分析结果显示，各指标联合

检测敏感性为 61.8%（95% CI：0.436，0.778），特异性为 83.1%（95% CI：0.767，0.883）。结论　血清 TIMP-1、

TGF-β1与TEG联合应用可有效预测妊娠高血压孕产妇产后出血风险，对临床具有重要意义。
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metalloproteinase 1 (TIMP-1), transforming growth factor- β1 (TGF- β1), and thromboelastography (TEG) for 

postpartum hemorrhage in hypertensive pregnancies.  Methods A total of 211 hypertensive pregnant women (May 

2023-October 2024) were stratified by severity: preeclampsia group (n = 124, age 23 - 33 years, mean 28.94 ± 7.86) 

and severe preeclampsia group (n = 87, age 26 - 31 years, mean 29.17 ± 7.43). Venous blood was collected pre-

delivery for TEG, TIMP-1, and TGF- β1 measurements. Postpartum hemorrhage rates were recorded. Multivariate 

logistic regression analyzed hemorrhage risk factors. Receiver operating characteristic (ROC) curves evaluated 

predictive performance.  Results The severe preeclampsia group exhibited higher coagulation time (K) but lower 

maximum amplitude (MA) and coagulation index (CI) versus preeclampsia group (P < 0.05). Reaction time (R) and α

-angle showed no intergroup difference (P > 0.05). Hemorrhage rates were 25.29% (22/87) in severe preeclampsia 

versus 9.68% (12/124) in preeclampsia (P < 0.05). Elevated TIMP-1 [ Ô R = 1.003 (95% CI: 1.000, 1.005) ], 

increased K [ÔR = 1.079 (95% CI: 1.001, 1.163) ], reduced TGF-β1 [ÔR = 0.994 (95% CI: 0.989, 1.000) ], decreased 

MA [ÔR = 0.977 (95% CI: 0.967, 0.988) ], and lower CI [ÔR = 0.731 (95% CI: 0.587, 0.910) ] were independent 

risk factors (P < 0.05). Combined detection yielded sensitivity = 61.8% (95% CI: 0.436, 0.778) and specificity = 

83.1% (95% CI: 0.767, 0.883).  Conclusion Combined assessment of serum TIMP-1, TGF-β1, and TEG effectively 

predicts postpartum hemorrhage risk in hypertensive pregnancies.

Keywords:  hypertension in pregnancy; postpartum hemorrhage; tissue inhibitor of matrix metalloproteinase 1; 

transforming growth factor-β1; thromboelastography

妊 娠 高 血 压 是 一 种 常 见 孕 期 并 发 症 ，严 重 影

响 孕 产 妇 及 胎 儿 的 健 康[1]。 其 不 仅 增 加 了 产 后 出

血等严重并发症的发生风险[2]，而且可能导致胎盘

早剥、早产等不良孕产结局[3]。据估计，妊娠高血

压 的 全 球 发 病 率 为 1%～10%，但 在 不 同 地 区 和 不

同卫生条件下的发病率有显著差异[4-6]。妊娠高血

压 还 与 孕 产 妇 的 长 期 心 血 管 健 康 密 切 相 关 ，研 究

表明这一群体在未来患心血管疾病的风险增加[7]。

基质金属蛋白酶组织抑制因子-1（tissue inhibitor of 

matrix metalloproteinase 1, TIMP-1）和 转 化 生 长 因

子 - β1（transforming growth factor- β1, TGF- β1）是 细

胞 外 基 质 重 塑 和 纤 维 化 过 程 中 的 关 键 分 子 ，在 妊

娠高血压的发病机制中可能扮演重要角色[8-9]。同

时 ，血 栓 弹 力 图（Thromboelastography, TEG）作 为 综

合 评 估 血 液 凝 血 功 能 的 方 法[10]，可 以 全 面 了 解 孕

产 妇 的 凝 血 状 态 ，有 助 于 预 测 产 后 出 血 等 并 发 症

的 风 险 。 尽 管 有 关 妊 娠 高 血 压 的 研 究 日 益 增 多 ，

但如何有效结合这些生物标志物和临床检测方法

来提高产后出血风险预测的准确性仍是当前研究

的热点和难点。本研究检测妊娠高血压孕产妇血

清 TIMP-1、TGF-β1 水平与 TEG 各指标及其对产后

出 血 风 险 预 测 的 价 值 ，以 期 为 临 床 提 供 更 精 确 的

风 险 评 估 工 具 ，为 妊 娠 高 血 压 的 预 防 和 管 理 提 供

科学依据。

1  资料与方法 

1.1　研究对象　

选取 2023 年 5 月—2024 年 10 月盐城市第一人民

医院收治的 211 例妊娠高血压孕产妇为研究对象。

纳 入 标 准 ：①符 合《妇 产 科 学》[11] 中 妊 娠 高 血 压 的

诊 断 标 准 ；②血 压 ≥140/90 mmHg[12] ；③单 胎 ；④未

合 并 其 他 影 响 本 研 究 观 察 指 标 的 疾 病 。 排 除 标

准 ：①临 床 资 料 不 齐 全 ；②依 从 性 差 或 配 合 度 不

高；③孕前合并高血压；④心、肝、肾等脏器功能异

常 。 本 研 究 经 医 院 医 学 伦 理 委 员 会 批 准（No：

2025-K-084），患者及其家属均知晓本研究并签署

知情同意书。

1.2　方法　

1.2.1 　 分组 　子痫前期为妊娠 20 周后出现高血压

（≥140/90 mmHg）并伴有以下至少一种情况：蛋白尿

（尿蛋白 ≥300 mg/24 h 或尿蛋白/肌酐比值 ≥0.3）或

其他器官损害（如血小板减少、肝功能异常、肾功能

异常、肺水肿、神经系统症状等）。共纳入 124 例。

严重子痫前期为血压 ≥160/110 mmHg。共纳入 87 例。

1.2.2 　 TEG 　 采 用 TEG 仪（美 国 Haemoscope 公

司），严格遵守标准操作流程[13]，从以 1∶9 枸橼酸钠

稀释的抗凝血样中取 3 mL，分析获取所有孕产妇

产前的反应时间（R 值）、凝固时间（K 值）、血栓最

大 幅 度（MA 值）、α 角 、综 合 凝 血 指 数（composite 

coagulation index, CI）。
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1.2.3 　 酶 联 免 疫 吸 附 试 验 检 测 血 清 TIMP-1 和

TGF-β1表达 　所有孕产妇于入院次日清晨采集空

腹 静 脉 血 5 mL，以 3 000 r/min 离 心 10 min，取 上 清

液存储于-80 ℃条件下待测。采用酶联免疫吸附

试验检测血清 TIMP-1 和 TGF-β1 水平，试剂盒购自

北 京 博 奥 森 生 物 技 术 有 限 公 司 ，严 格 按 照 试 剂 盒

说明书操作。

1.2.4 　 产后出血率 　分娩结束后统计两组产后出

血率。

1.3　统计学方法　

数据分析采用 SPSS 23.0 统计软件。计量资料

以均数±标准差（x±s）表示，比较用 t 检验 ；计数

资 料 以 构 成 比 或 率（%）表 示 ，比 较 用 χ2 检 验 。 影

响因素的分析采用多因素一般 Logistic 回归模型 。

绘制受试者工作特征（receiver operator characteristic, 

ROC）曲线。P <0.05 为差异有统计学意义。

2  结果 

2.1　两组产前一般资料比较　

重 度 子 痫 前 期 组 与 子 痫 前 期 组 的 年 龄 、孕

周 、体 质 量 指 数 、家 族 史 、吸 烟 史 、饮 酒 史 、职 业

构 成 、孕 次 、产 次 、人 工 流 产 史 及 子 宫 手 术 史 比

较 ，经 t / χ 2 检 验 ，差 异 均 无 统 计 学 意 义（P >

0.05）。见表 1。

2.2　两组产前血清TIMP-1、TGF-β1水平比较　

两组产前血清 TIMP-1 和 TGF-β1 水平比较，经

t 检 验 ，差 异 均 有 统 计 学 意 义（P <0.05）；重 度 子 痫

前 期 组 产 前 血 清 TIMP-1 水 平 高 于 子 痫 前 期 组 ，

TGF-β1 水平低于子痫前期组。见表 2。

2.3　两组产前TEG指标比较　

两组产前的 K、MA、CI 比较，经 t 检验，差异均

有 统 计 学 意 义（P <0.05）；重 度 子 痫 前 期 组 产 前 K

值高于子痫前期组，MA 值、CI 值均低于子痫前期

组。两组的 R 值、α角比较，差异均无统计学意义

（P > 0.05）。见表 3。

2.4　妊娠高血压孕产妇产后出血的影响因素分析

重 度 子 痫 前 期 组 产 后 出 血 22 例（25.29%），子

表 1　两组产前一般资料比较 

组别

重度子痫前期组

子痫前期组

t / χ2 值

P 值

n

87

124

年龄/（岁， x±s）

29.17±7.43

28.94±7.86

0.214

0.831

孕周  （x±s）

31.87±5.92

32.14±5.62

0.336

0.737

体质量指数/（kg/m2， x±s）

21.67±4.96

22.08±5.14

0.579

0.564

家族史  例（%）

2（2.23）

0（0.00）

2.877

0.090

吸烟史  例（%）

4（4.60）

9（7.26）

0.626

0.429

饮酒史  例（%）

6（6.90）

4（3.23）

1.526

0.217

组别

重度子痫前期组

子痫前期组

t / χ2 值

P 值

职业  例（%）

在职

41（47.13）

71（57.26）

2.374

0.305

无业

29（33.33）

36（29.03）

自由职业

17（19.54）

17（13.71）

孕次  （x±s）

2.16±0.85

2.12±0.82

0.245

0.807

产次  （x±s）

1.73±0.92

1.62±0.84

0.900

0.369

人工流产史  例（%）

9（10.34）

7（33.06）

1.611

0.204

子宫手术史  例（%）

10（11.49）

8（6.45）

1.666

0.190

表 2　两组产前血清TIMP-1、TGF-β1水平比较 

（ng/mL， x±s）

组别

重度子痫前期组

子痫前期组

t 值

P 值

n

87

124

TIMP-1

239.84±43.87

192.96±36.41

8.454

0.000

TGF-β1

83.94±21.68

109.82±18.07

9.424

0.000

表 3　两组产前TEG指标比较 （x±s）

组别

重度子痫前期组

子痫前期组

t 值

P 值

n

87

124

R/min

6.31±1.67

6.45±1.82

0.569

0.570

K/min

4.47±1.32

1.89±1.01

16.073

0.000

α角/（o）

74.23±11.03

75.27±9.86

0.718

0.474

MA/mm

46.82±6.58

63.72±8.14

16.033

0.000

CI

2.16±0.47

2.37±0.56

2.861

0.005
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痫前期组出血 12 例（9.68%），经 χ2 检验，差异有统

计学意义（χ2 =9.217，P =0.002）；重度子痫前期组产

后出血率高于子痫前期组。以是否产后出血（否 =0，

是 =1）为 因 变 量 ，产 前 血 清 TIMP-1 水 平 、TGF-β1

水平、K 值、MA 值和 CI 值（均为实测值）为因变量，

进行多因素一般 Logistic 回归分析，结果显示：血清

TIMP-1 水平高[OR̂ = 1.003（95% CI：1.000，1.005）]、

TGF-β1 水平低[O^R = 0.994（95% CI：0.989，1.000）]、

K 值高[O^R =1.079（95% CI：1.001，1.163）]、MA 值低

[ O^R = 0.977（95% CI：0.967，0.988）]、CI 值 低 [ O^R = 

0.731（95% CI：0.587，0.910）] 均 为 妊 娠 高 血 压 孕 产

妇产后出血的危险因素（P <0.05）。见表 4。

2.5　产前血清 TIMP-1、TGF-β1 与 TEG 对产后出

血的预测效能分析　

ROC 曲 线 分 析 结 果 显 示 ，产 前 血 清 TIMP-1、

TGF-β1 与 TEG 指标联合检测对产后出血有一定预

测 价 值 ，其 曲 线 下 面 积 为 0.800（95% CI：0.715，

0.885），敏 感 性 为 61.8%（95% CI：0.436，0.778），特

异 性 为 83.1%（95% CI：0.767，0.883）。 见 表 5

和图 1。

3  讨论 

妊 娠 高 血 压 孕 产 妇 面 临 多 重 并 发 症 风 险 ，其

中产后出血的发生率随妊娠高血压的严重程度升

高而增加[14-16]。在全球范围内，产后出血仍是导致

孕 产 妇 死 亡 的 主 要 原 因 之 一 ，其 发 病 率 为 2%～

3%[5]。本研究分析了妊娠高血压孕产妇的产前资

料 、血 清 TIMP-1、TGF-β1 水 平 ，以 及 TEG 指 标 ，并

进一步探讨了产后出血的危险因素。本研究结果

显示，与子痫前期组比较，重度子痫前期组的血清

TIMP-1 水平升高，TGF-β1 水平下降，这表明 TIMP-1

可能在妊娠高血压状态下的组织重塑和病理改变

中起到促进作用，而 TGF-β1 的下降可能反映了调

节 细 胞 增 殖 和 分 化 过 程 的 紊 乱 。 已 有 研 究 显 示 ，

表4　妊娠高血压孕产妇产后出血的多因素一般Logistic回归分析参数 

因素

TIMP-1

TGF-β1

K 值

MA 值

CI 值

b

0.003

-0.006

0.076

-0.023

-0.313

Sb

0.001

0.003

0.038

0.005

0.112

Wald χ2 值

5.654

4.41

3.947

17.756

7.841

P 值

0.017

0.036

0.047

<0.001

0.005

OR̂ 值

1.003

0.994

1.079

0.977

0.731

95% CI

下限

1.000

0.989

1.001

0.967

0.587

上限

1.005

1.000

1.163

0.988

0.910

表5　产前血清TIMP-1、TGF-β1与TEG指标对产后出血的预测效能分析参数 

指标

TIMP-1

TGF-β1

K 值

MA 值

CI 值

联合

截断值

210.66 ng/mL

72.89 ng/mL

3.72 min

56.55 mm

2.64

—

曲线下面积

0.589

0.594

0.612

0.638

0.557

0.800

95% CI

下限

0.490

0.485

0.506

0.540

0.459

0.715

上限

0.689

0.703

0.718

0.736

0.654

0.885

敏感性/%

70.6

32.4

52.9

73.5

88.2

61.8

95% CI

下限

0.525

0.174

0.351

0.556

0.725

0.436

上限

0.849

0.505

0.702

0.871

0.967

0.778

特异性/%

53.1

88.7

72.3

54.2

27.1

83.1

95% CI

下限

0.455

0.831

0.651

0.466

0.207

0.767

上限

0.606

0.930

0.788

0.617

0.343

0.883

TIMP-1
TGF-β1

K 值
MA 值
CI 值
联合
参考线
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图1　血清TIMP-1、TGF-β1与TEG预测产后出血的

ROC曲线
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TIMP-1 和 TGF-β1 水 平 的 变 化 对 高 血 压 并 发 症 有

一定的预测价值[17-20]。

研究表明，TEG 是评估妊娠高血压孕产妇产后

出 血 风 险 的 有 效 工 具 ，其 参 数 反 映 了 凝 血 状 态 的

细微变化[21-24]。本研究中，重度子痫前期组和子痫

前 期 组 TEG 参 数 比 较 ，重 度 子 痫 前 期 组 的 K 值 显

著升高，MA 值和 CI 值显著降低。这表示重度子痫

前期组的凝血功能可能存在异常，更易形成血栓，

这与产后出血的危险性增加相符合。这一点在朱

玲等[25]和罗艳芳等[26]的研究中得到了印证，特别是

K 值和 MA 值，其在血液凝固和血块稳定性评估中

具有显著的预测价值。这些发现强调了对高风险

孕 产 妇 进 行 细 致 凝 血 功 能 评 估 的 重 要 性 ，为 降 低

产后出血风险提供了更具针对性的措施。

有 研 究 进 行 的 产 后 统 计 显 示 ，重 度 子 痫 前 期

组 的 产 后 出 血 率 显 著 高 于 轻 度 组 ，其 强 调 了 妊 娠

高 血 压 严 重 程 度 与 产 后 出 血 风 险 增 加 之 间 的 关

联[27]。本研究多因素一般 Logistic 回归分析结果显

示 ，血 清 TIMP-1 水 平 高 、TGF-β1 水 平 低 、K 值 高 、

MA 值低、CI 值低均为妊娠高血压孕产妇产后出血

的 危 险 因 素 。 ROC 曲 线 分 析 结 果 显 示 ，产 前 血 清

TIMP-1、TGF-β1 与 TEG 指标联合检测对产后出血

有 一 定 预 测 价 值 。 血 清 TIMP-1 的 上 升 与 TGF-β1

的 下 降 反 映 了 潜 在 的 组 织 重 塑 与 炎 症 过 程 的 加

剧，具体来说，高 TIMP-1 水平与产后出血增加的风

险相关，而 TGF-β1 水平的降低可能提示出血风险

的降低。而 TEG 参数的变化则直接指向凝血系统

的激活，特别是 K 值的升高，MA 值和 CI 值的降低，

反 映 了 凝 血 功 能 的 异 常 ，这 与 产 后 出 血 的 高 风 险

状态一致。这些生物标志物的联合使用提供了一

种 更 为 精 确 的 手 段 来 评 估 孕 产 妇 产 后 出 血 的 风

险，为临床实践中的风险管理与干预提供了依据。

与本研究一样，国内其他研究也验证了血清 TIMP-1

和 TGF-β1 在预测产后出血中的重要性，并强调了

TEG 在评估凝血状态方面的作用[28-30]。

综 上 所 述 ，血 清 TIMP-1、TGF-β1 与 TEG 联 合

应 用 可 有 效 预 测 妊 娠 高 血 压 孕 产 妇 产 后 出 血 风

险 ，这 为 临 床 评 估 和 管 理 妊 娠 高 血 压 孕 产 妇 提 供

了有力工具，有助于提高母婴健康安全，对临床具

有重要意义。
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