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血清SF、HbA1c水平对妊娠期糖尿病孕妇围产结局的预测价值
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  摘 要:目的 探讨血清铁蛋白(SF)、糖化血红蛋白(HbA1c)水平对妊娠期糖尿病(GDM)孕妇发生不良

围产结局的预测价值。方法 选取2021年3月至2023年2月于邛崃市妇幼保健院(下称该院)行产前检查并

住院分娩的GDM孕妇97例为观察组,另选取同期于该院产检的健康孕妇116例为对照组。比较两组的空腹

血糖(FBG)、SF、HbA1c水平,对比分析观察组中不同围产结局孕妇的临床特征以及SF、HbA1c水平,分析

GDM孕妇不良 围 产 结 局 的 影 响 因 素 以 及 血 清 SF、HbA1c水 平 预 测 GDM 孕 妇 不 良 围 产 结 局 的 价 值。
结果 观察组的FBG、总胆固醇(TG)、三酰甘油(TC)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)、SF、HbA1c水平均高于

对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。GDM 孕妇中围产结局不良组的FBG、TG、TC、SF、HbA1c水平高于

良好组,差异有统计学意义(P<0.05)。多因素Logistic回归分析显示,FBG、TG、TC、SF、HbA1c是不良围产

结局的独立影响因素(P<0.05)。受试者工作特征(ROC)曲线分析结果显示,SF、HbA1c及二者联合预测曲线下

面积(AUC)分别为0.741(95%CI:0.638~0.844)、0.685(95%CI:0.570~0.800)、0.874(95%CI:0.797~0.951)。
结论 SF、HbA1c在GDM孕妇体内呈高表达,SF联合HbA1c对GDM孕妇围产结局具有一定的预测价值。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

predictive
 

value
 

of
 

serum
 

ferritin
 

(SF)
 

and
 

glycated
 

haemoglobin
 

(HbA1c)
 

in
 

the
 

occurrence
 

of
 

adverse
 

perinatal
 

outcomes
 

in
 

pregnant
 

women
 

with
 

gestational
 

diabetes
 

melli-
tus

 

(GDM).Methods A
 

total
 

of
 

97
 

pregnant
 

women
 

with
 

GDM
 

who
 

underwent
 

antenatal
 

examination
 

and
 

gave
 

birth
 

in
 

Qionglai
 

Maternal
 

and
 

Child
 

Health
 

Hospital
 

from
 

March
 

2021
 

to
 

February
 

2023
 

were
 

selected
 

as
 

observation
 

group,and
 

another
 

116
 

healthy
 

pregnant
 

women
 

who
 

came
 

to
 

the
 

hospital
 

for
 

prenatal
 

examina-
tion

 

were
 

concurrently
 

selected
 

as
 

control
 

group.The
 

fasting
 

blood
 

glucose
 

(FBG),SF
 

and
 

HbA1c
 

were
 

com-
pared

 

between
 

two
 

groups,and
 

the
 

clinical
 

characteristics,SF
 

and
 

HbA1c
 

levels
 

were
 

compared
 

among
 

women
 

with
 

different
 

perinatal
 

outcomes.Then
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

adverse
 

perinatal
 

outcomes
 

in
 

GDM
 

preg-
nant

 

women
 

were
 

identified,and
 

the
 

value
 

of
 

serum
 

SF
 

and
 

HbA1c
 

in
 

predicting
 

adverse
 

perinatal
 

outcomes
 

in
 

GDM
 

pregnant
 

women
 

was
 

determined.Results FBG,triglycerides
 

(TG),total
 

cholesterol
 

(TC),low-density
 

lipoprotein
 

cholesterol
 

(LDL-C),SF,and
 

HbA1c
 

were
 

elevated
 

in
 

observation
 

group
 

compared
 

to
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).FBG,TG,TC,SF,and
 

HbA1c
 

were
 

higher
 

in
 

poor
 

perinatal
 

outcome
 

group
 

than
 

in
 

good
 

perinatal
 

outcome
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Multivariate
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

denoted
 

that
 

FBG,TG,TC,SF
 

and
 

HbA1c
 

were
 

independent
 

influencing
 

factors
 

for
 

adverse
 

perinatal
 

outcomes
 

(P<0.05).Receiver
 

operating
 

character-
istic

 

(ROC)
 

curve
 

analysis
 

indicated
 

that
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

of
 

single
 

detection
 

and
 

combined
 

detection
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of
 

SF
 

and
 

HbA1c
 

in
 

predicting
 

the
 

adverse
 

perinatal
 

outcomes
 

in
 

GDM
 

were
 

0.741
 

(95%CI:0.638-0.844),

0.685
 

(95%CI:0.570-0.800)
 

and
 

0.874
 

(95%CI:0.797-0.951),respectively.Conclusion SF
 

and
 

HbA1c
 

are
 

abnormally
 

elevated
 

in
 

pregnant
 

women
 

with
 

GDM,and
 

SF
 

combined
 

with
 

HbA1c
 

has
 

certain
 

predictive
 

value
 

for
 

perinatal
 

outcomes
 

of
 

pregnant
 

women
 

with
 

GDM.
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  妊娠期糖尿病(GDM)的是指妊娠期胰岛素抵抗

(IR)和胰岛β细胞功能障碍导致的短暂性糖尿病[1]。
在全球范围内,GDM 的患病率在过去几十年中持续

上升。根据国际糖尿病联盟(IDF)的数据,2017年全

球约有14.0%的人患有GDM,其中非洲为9.0%,北
美为12.6%,亚洲为21.0%,而GDM 在我国发病率

约为19.0%,且呈逐年上升趋势[2-3]。相关研究显示,

GDM容易引起妊娠期高血压、子痫前期、早产、巨大

儿、羊水早破等不良围产结局,同时也会增加产妇产

后发生心血管疾病和2型糖尿病的风险,严重影响胎

儿和产妇的健康[4]。有研究显示,有GDM 病史的女

性患2型糖尿病的风险比孕期血糖正常的女性高近

10倍[5]。GDM孕妇所生的后代患巨大儿、新生儿低

血糖、高胆红素血症和新生儿呼吸窘迫综合征的风险

增加,以及儿童期肥胖和成年期心血管疾病特征的风

险增加。故早期准确识别GDM孕妇并预测其围产结

局,对指导诊疗及改善孕妇围产结局具有重要意义。
目前,GDM的发病机制尚无统一定论,可能与IR、糖
脂代谢异常有关[6]。血清铁蛋白(SF)可评估体内铁

储存情况,有研究表明SF参与了IR的发生发展,与
孕妇并发GDM 及出现不良围产结局有一定的相关

性[7]。糖化血红蛋白(HbA1c)能反映出机体近两个

月内的血糖水平情况,血糖水平高是不良围产结局发

生的主要危险因素[8]。目前临床对SF、HbA1c在

GDM孕妇围产结局的相关研究较少,本研究旨在探

讨SF及HbA1c水平对GDM 孕妇发生不良围产结

局的预测价值,现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性选取2021年3月至2023年

2月于邛崃市妇幼保健院(下称本院)行产前检查并住

院分娩的GDM孕妇97例为观察组,另选取同期在本

院产检的健康孕妇116例为对照组。纳入标准:(1)
观察组孕妇符合GDM 的诊断标准[9],75

 

g口服葡萄

糖耐量试验(OGTT)血糖值达到下列至少一项指标

为空腹血糖(FBG)≥5.1
 

mmol/L,服糖后1
 

h血糖≥
10.0

 

mmol/L,服糖后2
 

h血糖≥8.5
 

mmol/L;(2)单
胎妊娠;(3)年龄22~35岁;(4)既往无糖尿病史、慢
性疾病史;(5)规律孕检者,并在孕中期(孕24~28
周)进行OGTT检查。排除标准:(1)合并其他妊娠

期并发症,如高血压、子痫前期者;(2)既往有糖尿病

史;(3)合并贫血,有铁剂治疗史等影响SF检测结果

的因素;(4)合并血液系统或免疫系统疾病;(5)合并

其他高危因素如肿瘤、严重精神疾病。观察组年龄

23~35岁,平均(27.23±4.68)岁,孕前平均体重指数

(BMI)为(23.21±2.37)kg/m2,平均分娩孕周为

(38.25±1.35)周,首次妊娠45例,初产53例。对照

组年龄22~35岁,平均(26.81±4.72)岁,孕前平均

BMI(22.87±2.29)kg/m2,平均分娩孕周为(38.36±
1.24)周,首次妊娠49例,初产62例。两组一般资料

比较,差异无统计学意义(P>0.05),具可比性。本研

究经本院医学伦理委员会审核批准。

1.2 方法

1.2.1 临床资料收集 查阅病例,收集孕妇的一般

资料包括年龄、孕前BMI、分娩孕周、妊娠次数、产次。
记录孕妇于孕24~28周采集空腹静脉血进行的实验

室检测 结 果,采 用 全 自 动 生 化 分 析 仪 日 立 LA-
BOSPECT008AS(山东威高医学检验有限公司,货
号:1870-02)检测空腹血糖(FBG)、总胆固醇(TC)、三
酰甘油(TG)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)、低密度

脂蛋白胆固醇(LDL-C)等。

1.2.2 SF、HbAlc检测 孕妇于孕24~28周采集空

腹静脉血用于血清SF及全血 HbA1c水平检测。SF
采用全自动化学发光分析仪贝克曼 ACCESS2(成都

雷博科技有限公司,货号:573826)及仪器配套试剂测

定。HbA1c采用全自动糖化血红蛋白分析仪爱科来

HA-8180(山 东 威 高 医 学 检 验 有 限 公 司,货 号:

I1808002)及配套试剂测定。

1.2.3 不良围产结局 记录观察组孕妇不良围产结

局发生情况,不良围产结局包括妊娠期高血压、羊水

过多、羊水胎粪污染、胎膜早破、产后大出血、胎儿宫

内窘迫、新生儿窒息、低出生体重儿、早产儿、巨大儿、
新生儿低血糖、早期新生儿死亡、新生儿高胆红素血

症等。

1.3 统计学处理 采用SPSS20.0统计学软件进行

数据分析。计量资料以x±s表示,组间比较行独立

样本t检验;计数资料以例数或百分率表示,组间比

较行χ2 检验;对GDM孕妇不良围产结局的多因素分

析采用Logistic回归分析;SF、HbA1c对糖尿病孕妇
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不 良 围 产 结 局 的 预 测 效 能 采 用 受 试 者 工 作 特 征

(ROC)曲线分析。以 P<0.05为差 异 有 统 计 学

意义。

2 结  果

2.1 两组FBG、SF、HbA1c水平比较 观察组的血

清FBG、TG、TC、LDL-C、SF及全血 HbA1c水平均

显著高于对照组,差异有统计学意义(P<0.05),两组

血清 HDL-C 水平 比 较,差 异 无 统 计 学 意 义(P>
0.05)。见表1。

2.2 GDM 不同围产结局孕妇的临床资料及FBG、

SF、HbA1c水平比较 根据是否发生不良围产结局

将GDM孕妇分为结局不良组(39例)与结局良好组

(58例)。结局不良组与结局良好组在年龄、孕前

BMI、分娩孕周、孕次、产次、HDL-C、LDL-C方面比

较,差异均无统计学意义(P>0.05),不良组的FBG、

TG、TC、SF、HbA1c水平均高于良好组,差异有统计

学意义(P<0.05),见表2。

表1  两组FBG、SF、HbA1c水平比较(x±s)

组别 n FBG(mmol/L) TG(mmol/L) TC(mmol/L) HDL-C(mmol/L)LDL-C(mmol/L) SF(μg/L) HbA1c(%)

观察组 97 5.51±0.78 3.58±0.85 5.87±1.34 1.66±0.46 2.96±0.77 33.23±6.99 6.45±0.89

对照组 116 3.98±0.45 2.89±0.82 5.16±1.28 1.57±0.43 2.54±0.71 25.06±4.57 4.26±0.61

t 17.871 6.014 3.946 1.473 4.136 10.242 21.210

P <0.001 <0.001 <0.001 0.142 <0.001 <0.001 <0.001

表2  GDM不同围产结局孕妇的临床资料及FBG、

   SF、HbA1c水平比较[
 

x±s或n(%)]

指标
不良组

(n=39)

良好组

(n=58)
t/χ2 P

年龄(岁) 27.31±4.59 27.19±5.21 0.116 0.904

孕前BMI(kg/m2) 23.25±2.42 23.19±2.51 0.117 0.907

分娩孕周(周) 38.16±1.10 38.32±1.13 0.691 0.491

首次妊娠 18(46.15) 27(46.55) 0.013 0.906

初产 22(56.41) 31(53.44) 0.038 0.844

FBG(mmol/L) 6.03±0.72 4.82±0.55 13.219 <0.001

TG(mmol/L) 4.06±0.89 3.26±0.74 4.808 <0.001

TC(mmol/L) 6.23±1.35 5.64±1.20 2.257 0.026

HDL-C(mmol/L) 1.68±0.57 1.65±0.53 0.265 0.791

LDL-C(mmol/L) 3.16±0.92 2.82±0.81 1.918 0.058

SF(μg/L) 41.67±6.82 27.56±5.70 11.039 <0.001

HbA1c(%) 7.89±1.13 5.48±1.04 10.806 <0.001

2.3 GDM孕妇不良围产结局多因素分析 以GDM
孕妇是否发生不良围产结局为因变量,FBG、TG、TC、

SF、HbA1c表达水平为自变量,将其水平原值代入进

行多因素Logistic回归分析显示,血清FBG(OR=
2.773,95%CI:1.875~4.833)、TG(OR=1.550,

95%CI:11.131~1.996)、TC(OR=1.356,95%CI:

1.010~1.579)、SF(OR=1.849,95%CI:1.353~
2.586)以及血清 HbA1c水平(OR=1.726,95%CI:

1.237~2.408)均是GDM 孕妇出现不良围产结局的

独立影响因素(P<0.05),见表3。

2.4 SF、HbA1c对糖尿 病 孕 妇 不 良 围 产 结 局 的

ROC曲线分析 ROC曲线分析结果显示,孕中期

SF、HbA1c水平以及二者联合检测GDM孕妇发生不

良围产结局曲线下面积(AUC)分别为0.741(95%
CI:0.638~0.844)、0.685(95%CI:0.570~0.800)、

0.874(95%CI:0.797~0.951),SF联合 HbA1c检测

的灵敏度和特异度分别为71.8%、96.6%。SF联合

HbA1c检测的价值高于单一指标,见表4。
表3  GDM孕妇不良围产结局多因素分析

指标 β SE Wald
 

χ2 P OR 95%CI

FBG 1.020 0.242 17.830 <0.0012.773 1.875~4.833

TG 0.438 0.145 9.147 0.003 1.550 1.131~1.996

TC 0.305 0.114 7.138 0.008 1.356 1.010~1.579

SF 0.615 0.165 13.834 <0.0011.849 1.353~2.586

HbA1c 0.546 0.170 10.317 0.001 1.726 1.237~2.408

表4  GDM孕妇不良围产结局的预测价值

指标 AUC 95%CI 截断值 P
灵敏度

(%)

特异度

(%)

SF 0.741 0.638~0.844 31.33
 

μg/L <0.001 69.2 70.7

HbA1c 0.685 0.570~0.800 6.63% 0.002 66.7 81.0

联合检测 0.874 0.797~0.951 - <0.001 71.8 96.6

  注:-表示无数据。

3 讨  论

妊娠期间,孕妇机体会发生糖代谢、脂质代谢变

化等一系列生理变化。随着孕周增加,胎儿不断生

长,为满足胎儿的正常生理需求,体内胰岛素样拮抗

物如雌激素、孕酮等升高,增加母体对葡萄糖的利用

度,同时会导致胰岛素的灵敏度下降[10-11]。若机体不
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能代偿上述生理变化,会出现IR异常明显,体内血糖

水平升高,最终发生 GDM[12]。既往研究表明 GDM
孕妇出现不良围产结局的机制可能是:(1)高血糖环

境会对胎儿产生毒性作用,影响胎儿神经系统和心血

管系统的发育;(2)GDM孕妇的胰岛素抵抗和胰岛素

分泌不足,可能导致胎盘功能障碍,影响胎儿的营养

供应和代谢;(3)GDM孕妇体内可能存在炎症和氧化

应激反应,可能导致胎盘损伤和功能障碍,从而影响

胎儿的生长发育;(4)高血糖环境可能损伤血管内皮

细胞,导致血管病变和胎盘功能不全,影响胎儿的血

液循环和营养供应,增加不良围产结局的风险。如果

GDM孕妇在产后不能有效地控制血糖,她们可能会

进入持续的高血糖状态。这种状态会对身体的各个

器官和系统产生不良影响,包括心血管系统、神经系

统、肾脏和眼睛等,导致发生并发症的风险显著升

高[13]。GDM不仅影响围产结局还会威胁母婴健康,
因此,及时诊断及早期风险预测有助于临床医师优化

诊疗策略,从而改善不良围产结局及减少孕妇产后并

发生的发生。
相关研究表明,健康孕妇孕早期血脂水平较孕前

升高[14]。在本研究中,除HDL-C外,GDM孕妇TG、

TC、LDL-C、水平均高于对照组,分析其原因为GDM
孕妇血脂水平升高与IR有关,GDM 孕妇较健康孕妇

对胰岛素有较强的抵抗作用。铁元素是维持细胞正

常代谢、免疫系统功能以及血红蛋白产生的必需物

质。SF是由肝内合成的糖蛋白,可直观反映体内铁

储存状态。相关研究表明,SF与代谢性疾病、心脑血

管疾病的发生关系密切,高水平的SF是孕妇患GDM
的危险因素[15-16]。由于铁元素具有较强的氧化性能,
体内过多的铁离子可诱导胰岛β细胞氧化应激,减少

胰岛素的合成与分泌,降低胰岛素的灵敏度,最终导

致糖代谢异常。也有研究表明,SF的增加会产生大

量活性氧簇,减少肌肉组织对葡萄糖的利用,增加肝

糖原异生,从而减少肝脏对胰岛素的摄取能力,引起

IR[17]。本研究结果显示,观察组SF水平高于对照

组,且观察组中不良结局的SF水平更高,表明较高水

平的SF与GDM发生以及不良围产结局有关。分析

可能原因:(1)空腹SF水平升高引起胰岛β细胞功能

损害,降低胰岛素灵敏度,从而引起IR,导致糖代谢异

常;(2)铁离子是自由基反应催化剂,过量铁元素催化

自由基破坏细胞膜结构和功能,且能启动脂质过氧

化,导致内皮损伤和血管反应性受损,促进动脉粥样

硬化发生,引发高血压;(3)高水平的SF可引起高胰

岛素血症,导致胎儿过度发育。有研究对比了孕早、
中、晚期的SF水平变化与GDM 之间的关系,发现高

水平的SF与GDM的发生有关,特别是孕中期的SF

水平高的孕妇,发生GDM的风险越高[18]。陈清仙[19]

等比较了健康孕妇与GDM 孕妇的血清SF水平与围

产结局的关系,发现GDM 孕妇SF水平高于健康对

照组,SF水平升高是GDM孕妇发生不良围产结局的

危险因素。上述研究与本研究结果相似,表明高水平

SF会增加患GDM以及发生不良围产结局的风险。

HbA1c由葡萄糖与血红蛋白的游离氨基结合而

成,不受饮食和采血时间影响,能准确评估孕妇体内

代谢情况[20]。在本研究中,观察组FBG、HbA1c水平

显著 高 于 对 照 组,且 观 察 组 中 不 良 结 局 的 FBG、

HbA1c水平更高,说明GDM孕妇糖代谢功能明显发

生异常,且与不良结局有关。可能原因:(1)GDM 孕

妇胰岛素灵敏度降低,导致血糖水平升高;(2)GDM
孕妇机体长期处于高血糖状态,易诱发高胰岛素血

症,胎儿长时间与高糖环境接触,导致胎儿自身血糖

含量上升,致胎儿躯体过度发育,增加巨大儿的发生

率;(3)羊水中高糖浓度,促进羊膜分泌,导致羊水量

增加,使子宫压力增大,易使胎膜早破和早产的风险

升高;(4)HbA1c水平上升,促进胆酸分泌,刺激子宫

分泌前列腺素,诱发宫缩,降低胎儿血氧分压、增加早

产和胎儿窘迫发生率;(5)高血糖刺激胎儿胰岛素增

加,胎儿的代谢速度较快,耗氧量增加,易引起酸中

毒,增 加 新 生 儿 低 血 糖 发 生 率 等[21-22]。BENDER
等[23]利用多变量回归分析 HbA1c与GDM之间的关

系研究,发现 HbA1c水平升高与 GDM 风险增加相

关,且HbA1c水平预测GDM方面与传统基于临床风

险因素筛查效果一样好。朱筱丹等[24]研究GDM 患

者的HbA1c水平与不良围产结局的关系发现,GDM
孕妇HbA1c水平高于健康对照组,高水平的 HbA1c
是 GDM 孕 妇 发 生 不 良 妊 娠 结 局 的 危 险 因 素。

ZHANG等[25]纳入2
 

171例患 GDM 的孕妇,发现

HbA1c水平升高的孕妇的 OGTT水平高于 HbA1c
水平正常的孕妇,产后出血、巨大儿和新生儿窒息等

不良妊娠结局的风险也更高。上述研究与本研究结

果相似,表明高水平HbA1c会增加患GDM以及发生

不良 围 产 结 局 的 风 险。本 研 究 还 显 示,SF 联 合

HbA1c检测GDM孕妇发生不良围产结局的AUC为

0.874,且具有较高的特异度,说明二者联合检测对

GDM孕妇发生不良围产结局有较好的预测价值。
综上所述,SF、HbA1c在GDM 孕妇体内呈高表

达,SF联合 HbA1c检测对GDM 孕妇围产结局具有

一定的预测价值。本研究还存在一些不足,样本量较

小且来源单一,回顾性研究还可能存在信息及选择偏

倚,本研究并未对不同年龄阶段、BMI、初产妇经产妇

等进行进一步分组来探讨这些原因对不良围产结局

发生的影响,未来仍需更大样本量、前瞻性设计的研
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究来进一步证实。
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