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!!摘!要"目的!探讨妊娠期糖尿病#)FB$孕妇血清 V<'3./,3&M和 V<'3&,.3&M水平的表达及临床意义&
方法!选取"%"%年!月至"%""年!月于该院妇产科就诊的,%例)FB患者作为)FB组!另选取同期产检的
血糖正常的孕妇&%例作为对照组&对比两组孕妇血清脂糖代谢指标(空腹血糖#C7)$%总胆固醇#86$%甘油三
酯#8)$%低密度脂蛋白胆固醇#@F@36$%高密度脂蛋白胆固醇#?F@36$%糖化血红蛋白#?S(!K$%载脂蛋白(
#=MJ($%载脂蛋白7#=MJ7$%空腹胰岛素#C5E-$%胰岛素抵抗指数#?+B(35'$)水平!以及 V<'3./,3&M和

V<'3&,.3&M相对表达水平&采用4L=:HJI法分析血清 V<'3./,3&M和 V<'3&,.3&M水平与临床指标的相关性!
采用@JQ<HN<K回归建立)FB发病的回归评估模型!采用受试者工作特征#'+6$曲线分析血清 V<'3./,3&M和

V<'3&,.3&M水平对)FB 的诊断价值&结果!两组 86水平对比!差异无统计学意义#!&%$%&$")FB 组

8)%@F@36%C7)%?S(!K%=MJ(%=MJ7%C5E-及 ?+B(35'均高于对照组#!'%$%&$!?F@36低于对照组
#!'%$%&$&)FB组血清V<'3./,3&M%V<'3&,.3&M相对表达水平均低于对照组#!'%$%&$&4L=:HJI相关性
分析结果显示!血清 V<'3./,3&M%V<'3&,.3&M水平与 ?F@36呈正相关#!'%$%&$!与@F@36%C7)%?S(!K%

=MJ(%=MJ7%C5E-及 ?+B(35'均呈负相关#!'%$%&$&@JQ<HN<K回归模型及'+6曲线分析显示!血清 V<'3
./,3&M%V<'3&,.3&M单独及联合应用诊断)FB的曲线下面积#(A6$分别为%$,#,%%$1%#%%$1&/!二者联合应
用对)FB的诊断效能高于单独检测&结论!)FB 孕妇血清 V<'3./,3&M%V<'3./,3&M相对表达水平下降!且
其相对表达水平与C7)%?S(!K及 ?+B(35'均呈负相关!二者联合检测对)FB有较高的诊断效能&
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>'?@+&32'QLHN=N<JI=>P<=SLNLHVL>><N9H"!V<'3./,3&M"!V<'3&,.3&M"!KJ::L>=N<JI

!!女性在妊娠期运动量大大减少(且易受传统观念
影响认为摄入营养越多越好(导致超重孕妇越来越
多)!*'妊娠期糖尿病$)FB%是妊娠期常见并发症(发
生率约为!%$#\(糖尿病孕妇中约1%\为 )FB 孕
妇(且其发生率近年来有明显增高趋势)"*'主要表现
为多饮-多食-多尿-体重下降等(还可导致胎儿过大-
羊水过多(若不及时治疗(可导致胎儿窘迫-新生儿低
血糖-妊娠期高血压等(出现不良的妊娠结局)#*'关
于)FB发病机制(临床上多认为妊娠期发生生理性
胰岛素抵抗(机体为维持正常糖代谢水平(胰岛素分
泌增加(导致血糖升高(发生)FB).*&已有研究证实(
糖脂代谢紊乱与)FB发生-发展过程密切相关(寻找
与糖脂代谢调控有关的分子标志物对)FB的诊断具
有重要意义)&*'研究发现(微小核糖核酸$V<'E(%异
常表达与)FB 密切相关(V<'E(表达可作为早期
预测)FB发生的生物学标志物(其可通过改变葡萄
糖转运体的表达水平影响糖代谢(还可增加胰岛素的
敏感性)03,*'另有研究显示(炎症反应可直接损伤动
脉管壁(导致内皮通透性增加(从而导致胰岛素抵抗(
促进 )FB 发生)1*'有研究表明(V<'3./,3&M 和
V<'3&,.3&M具有抗炎和改善胰岛素抵抗的作用(
V<'3./,3&M"C+]+!轴可以调控妊娠期糖尿病的滋
养层细胞(V<'3&,.3&M通过增加脂肪前体细胞的分化
增加胰岛素敏感性(从而抑制脂肪细胞扩张)/3!%*'基
于此(本研究通过检测孕妇血清中 V<'3./,3&M-V<'3
&,.3&M水平(分析其与临床指标的关系(进一步探讨
其对)FB的诊断价值(为)FB临床诊治提供依据'
A!资料与方法
A$A!一般资料!选取"%"%年!月至"%""年!月于
本院妇产科就诊的,%例 )FB 患者作为 )FB 组'
另选取同期于本院产检的糖耐量正常的孕妇&%例作
为对照组'两组孕妇年龄-孕周-产次-孕次比较(差
异均无统计学意义$!&%$%&%(具有可比性'见表!'
本研究已通过本院伦理委员会审批'纳入标准!$!%
符合文献)!!*中)FB相关诊断标准!孕".'"1周进
行口服葡萄糖耐量试验$+)88%测试(口服葡萄糖
$服糖,&Q%前需禁食禁饮1'!.O&若空腹-服糖后

!O-服糖后"O任一时间的血糖值达到或超过界值

&$!-!%$%-1$&VVJ>"@(则诊断为 )FB&$"%单胎&
$#%孕前无糖尿病-高血压-心脏病史&$.%无血液系统
疾病史'排除标准!$!%合并宫内感染性疾病&$"%伴
有严重肝肾功能损伤-恶性肿瘤&$#%临床资料不完
整'所有孕妇对本研究均知情(并自愿签署知情承诺
书(本研究经本院伦理委员会审批通过'

表!!!两组基本资料对比#Pf;或+)+$

项目 )FB组$+ ,̂%% 对照组$+ &̂%% )"!" !

年龄$岁% #%$"#f#$"0 #%$/0f#$#! !$"%" %$"#"

孕周$周% "&$1,f!$,/ "&$/"f!$1" %$"., %$1%&

初产"经产 #""#1 "&""& %$"!& %$0.#

孕次$次% "$%0f%$", "$!"f%$#! !$!"1 %$"0"

A$B!方法

A$B$A!脂糖代谢相关指标检测!采集所有入组孕妇
晨起空腹肘部静脉血&V@(置于a1%c冰箱保存待
用'利用全自动生化分析仪$8(E275+K><IL"%%(上
海拓开生物科技有限公司%检测两组孕妇空腹血糖
$C7)%-总胆固醇$86%-甘油三酯$8)%-低密度脂蛋
白胆固醇$@F@36%-高密度脂蛋白胆固醇$?F@36%-
糖化血红蛋白$?S(!K%-载脂蛋白 ($=MJ(%-载脂蛋
白7$=MJ7%水平&采用全自动化学发光免疫法$美国
贝克曼F]51%%%检测空腹胰岛素$C5E-%水平(并计算
胰岛素抵抗指数$?+B(35'%'?+B(35'^C7)
$VVJ>"@%gC5E-$VA"@%"""$&'

A$B$B!V<'3./,3&M-V<'3&,.3&M水平检测!采集所
有入组孕妇晨起空腹肘部静脉血&V@(静置!O后常
规离心$#%%%:"V<I(!%V<I%后取上清液用于'E(
检测'按照 V<'E(5HJ>=N<JI试剂盒$美国 8OL:VJ
C<HOL:-K<LIN<R<K公司%说明提取血清总 V<'E(并进
行逆转录'采用实时荧光定量46'$[46'%与KFE(
模板对V<'3./,3&M-V<'3&,.3&M进行扩增(每个样品
设置#个复孔(重复操作#次'以A0为内参基因(采
用"a++6N 计算 V<'3./,3&M-V<'3&,.3&M的相对表达
量'V<'3&,.3&M!上游引物为&j3868)))868(63
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6))668)663#j(下 游 引 物 为 &j3(6(8)63
6)(()66)8))8))3#j&V<'3./,3&M!上游引物为

&j36()6()6(6(6A)A))AAA)A3#j(下游引物
序列为&j36)(6()6()6(6(68)8))883#j&A0
内参!上游引物为&j3686)6886))6()6(6(3#j(
下游引物为&j3((6)6886(6)((888)6)83#j'

[46'反应条件!/&c#%H(/&c&H(0.c#.H(共

.&个循环'

A$C!统计学处理!所得数据采用-4--""$%%进行统
计学处理'符合正态分布的计量资料以Pf;表示(
组间比较采用)检验'计数资料以+$\%表示(组间
比较采用!" 检验'采用4L=:HJI检验分析 V<'3./,3
&M-V<'3&,.3&M与各临床指标的相关性&采用@JQ<H3
N<K多因素回归分析建立 V<'3./,3&M-V<'3&,.3&M对

)FB的评估模型'采用受试者工作特征$'+6%曲线
分析V<'3./,3&M-V<'3&,.3&M对)FB及其联合应用
的诊断效能'以!'%$%&为差异有统计学意义'

B!结!!果

B$A!两组孕妇脂糖代谢相关指标及血清 V<'3./,3&M
和V<'3&,.3&M水平对比!两组孕妇86比较差异无
统计学意义$!&%$%&%&)FB 组孕妇 8)-@F@36-

C7)-?S(!K-=MJ(-=MJ7-C5E-及 ?+B(35'均高
于对照组$!'%$%&%(?F@36水平与 V<'3./,3&M-

V<'3&,.3&M相对表达水平低于对照组$!'%$%&%'
见表"'
表"!!两组孕妇脂糖代谢相关指标及血清 V<'3./,3&M(

!!!V<'3&,.3&M水平对比#Pf;$

项目
)FB组

$+ ,̂%%

对照组

$+ &̂%%
) !

86$VVJ>"@% .$/,f%$&1 .$11f%$&" %$1,. %$#1.

8)$VVJ>"@% "$/0f%$## "$%1f%$"0 !&$0/% '%$%%!

?F@36$VVJ>"@% !$"0f%$!/ !$&,f%$"" 1$"., '%$%%!

@F@36$VVJ>"@% "$/%f%$#! "$".f%$#% !!$0&# '%$%%!

C7)$VVJ>"@% ,$#.f%$1% .$""f%$&% "0$"#& '%$%%!

?S(!K$\% 0$1,f%$," .$./f%$&! "!$!/0 '%$%%!

=MJ($Q"@% !$00f%$"% %$0"f%$%/ #1$.%" '%$%%!

=MJ7$Q"@% %$/.f%$!! %$&1f%$%1 "%$,&& '%$%%!

C5E-$VA"@% !0$1/f!$11 !"$&%f!$." !.$&0, '%$%%!

?+B(35'$\% &$&!f%$0& "$#.f%$#% #&$1!! '%$%%!

V<'3./,3&M %$,0f%$!& %$/!f%$!, &$!%, '%$%%!

V<'3&,.3&M %$1.f%$"1 !$#1f%$.! 1$%00 '%$%%!

B$B!血清 V<'3./,3&M-V<'3&,.3&M水平与糖脂代谢
指标的相关性!4L=:HJI相关性分析结果显示(血清

V<'3./,3&M-V<'3&,.3&M水平与 )FB 孕妇 ?F@36
呈正相关$!'%$%&%(与@F@36-C7)-?S(!K-=MJ(-

=MJ7-C5E-及 ?+B(35'均呈负相关$!'%$%&%'
见表#'

表#!!血清 V<'3./,3&M和 V<'3&,.3&M水平与

!!!脂糖代谢的相关性

指标
V<'3./,3&M

8 !

V<'3&,.3&M

8 !

86 a%$!"1 %$!!# a%$"!, %$%/0

8) a%$!". %$!01 a%$%#0 %$"%/

?F@36 %$#1/ '%$%%! %$."1 '%$%%!

@F@36 a%$#"& %$%", a%$"/" %$%"%

C7) a%$##0 %$%%# a%$#&, %$%%&

?S(!K a%$&%, '%$%%! a%$.!. '%$%%!

=MJ( a%$./1 '%$%%! a%$&!0 '%$%%!

=MJ7 a%$&%! '%$%%! a%$&1! '%$%%!

C5E- a%$&.! '%$%%! a%$.01 '%$%%!

?+B(35' a%$.00 '%$%%! a%$.1/ '%$%%!

B$C!血清 V<'3./,3&M和 V<'3&,.3&M水平对 )FB
的诊断价值!以)FB组,%例患者为阳性样本(以对
照组&%例为阴性样本(建立@JQ<HN<K回归评估模型(
获得@JQ<N$!"!a!%(而后进行'+6曲线分析'回
归模型的标准化结果见表.''+6曲线分析结果显
示(V<'3./,3&M-V<'3&,.3&M联合应用的诊断效能高
于各单独应用(见表&和图!'

图!!!血清 V<'3./,3&M(V<'3&,.3&M水平诊断)FB
的'+6曲线

表.!!@JQ<HN<K回归评估模型的标准化结果

指标 赋值 " FI S0<B!" ! $D$/&\/>%

常数 a %$%/, %$%.% 0$%%# %$%!. a

V<'3./,3&M 连续数值原型输入 a!$.%" %$.,0 1$01" %$%%# %$".0$%$%/,'%$0"&%

V<'3&,.3&M 连续数值原型输入 a!$&/& %$.%. !&$&1& '%$%%! %$"%#$%$%/"'%$..1%

!!注!a表示此项无数据'
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表&!!血清 V<'3./,3&M和 V<'3&,.3&M水平对)FB的诊断价值

指标 (A6$/&\/>% K9N3JRR值 灵敏度 特异度 约登指数 准确度

V<'3./,3&M %$,#,$%$&#/'%$/"#% %$1. %$,&, %$,%% %$.&, %$,##

V<'3&,.3&M %$1%#$%$0..'%$/&1% !$!% %$1"/ %$,1% %$0%/ %$1%1

联合应用 %$1&/$%$,,/'%$/#%% a %$1&, %$1.% %$0/, %$1&%

!!注!a表示此项无数据'

C!讨!!论

!!)FB是妊娠期常见慢性病(有调查显示(全世界
约有"%\孕妇受到)FB 影响()FB 是妊娠期常见
慢性病(对孕妇和胎儿带来不利影响)!"*'因个体及诊
断策略差异(部分)FB 孕妇难以及时对孕妇和胎儿
带来不利影响确诊'随着分子生物技术的发展(V<'3
E(在妇产科领域广泛应用(已有研究证实 V<'E(
通过胰岛素分泌-胰岛素抵抗-脂肪因子等参与)FB
发生和发展(且多种V<'E(在)FB 患者胎盘组织-
脐带血中异常表达)!#3!.*(然而脐带血-胎盘组织只能
随分娩获取(对)FB不具备预测价值'目前(血液循
环中V<'E(的检测对)FB诊断价值已成为研究热
点)!&*(而V<'3./,3&M-V<'3&,.3&M是否为)FB 早期
诊断的标志物尚鲜见报道'正常妊娠时(为满足胎儿
生长及哺乳需要(孕妇脂糖代谢水平可能有所升高(
当发生)FB时(脂糖水平往往异常升高'本研究通
过检测)FB患者血清中V<'3./,3&M-V<'3&,.3&M相
对表达水平(分析其在)FB 发生发展中的作用及对

)FB的诊断效能'
本研究结果显示()FB 组孕妇 8)-@F@36-

C7)-?S(!K-=MJ(-=MJ7-C5E-及 ?+B(35'均高
于对照组(?F@36均低于对照组$!'%$%&%'金鑫
等)!0*研究表明(孕前肥胖-高脂血症均是 )FB 发病
的危险因素(提示)FB 孕妇多伴有不同程度糖代谢
紊乱和脂质水平异常'体重指数大于正常值的孕妇

)FB发病率升高()FB 患者因血脂水平升高-脂代
谢紊乱(以及长期处于高血糖水平(导致C7)升高(

8)降解受到抑制(从而加重糖代谢紊乱(形成恶性循
环&?S(!K形成较缓慢且恒定(不易受血糖波动和运
动的影响(可准确地反映孕妇平均血糖水平&=MJ(-

=MJ7可调节脂蛋白代谢关键酶的活性(在脂蛋白代
谢上发挥极为重要的作用(同时还是调节8)等代谢
的重要因子&@F@36是内源性8)运输的主要形式(
且超过/%\的=MJ7存在于@F@36中(导致)FB 患
者8)升高&?+B(35'是反映胰岛素敏感性及(细
胞功能的重要指标(胰岛素抵抗是妊娠早期血糖升高
的主要因素)!,3!1*'本研究中(两组 V<'3./,3&M-V<'3
&,.3&M相对表达水平比较结果显示()FB 组 V<'3
./,3&M-V<'3&,.3&M相对表达水平均低于正常组&表
明 V<'3./,3&M-V<'3&,.3&M在健康孕妇血浆中呈高

表达(但在 )FB 孕妇中表达水平降低'这是因为

)FB也是一种炎症性疾病(免疫系统激活产生的各
种炎症因子均可诱导胰岛素抵抗发生)1*&V<'3./,3&M
可减弱炎症细胞因子水平的升高)!/*(作为胰岛素敏化
剂(增加皮下脂肪的存储容量(从而对)FB的发生发
挥保护作用&V<'3&,.3&M可抑制炎症)"%*(促进脂肪细
胞分化(改善胰岛素抵抗作用'

本研究 4L=:HJI相关性分析结果显示(血清中

V<'3./,3&M-V<'3&,.3&M相对表达水平与)FB 孕妇
的@F@36 水平呈正相关(与 C7)-?S(!K-=MJ(-

=MJ7-C5E-及 ?+B(35' 均呈负相关&推测血清

V<'3./,3&M-V<'3&,.3&M可能通过调节糖脂代谢从而
参与)FB 的发生发展'本研究结果提示(?+B(3
5'-V<'3./,3&M-V<'3&,.3&M与)FB 发病密切相关'
本研究中(@JQ<HN<K回归评估模型及'+6曲线分析结
果显示(V<'3./,3&M和 V<'3&,.3&M联合诊断 )FB
患者的(A6为%$1&/(均高于 V<'3./,3&M-V<'3./,3
&M单独检测(提示二者均可作为)FB 早期诊断的指
标'

综上所述(V<'3./,3&M-V<'3&,.3&M可能参与了

)FB的发生发展过程(其在 )FB 孕妇中的相对表
达水平较低(与 C4)-?S(!K-=MJ(-=MJ7-C5E-及

?+B(35'均呈负相关(且联合检测对)FB 有较高
的诊断效能'
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