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孕早中期血清脂联素、抵抗素、铁蛋白水平及与妊娠期糖尿病的
相关性分析 *
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摘要 目的：研究孕早中期血清抵抗素、脂联素及铁蛋白水平与妊娠期糖尿病的相关性。方法：选取孕早期(11-13周)、孕中期(24-28

周)诊断为 GDM的孕妇 46例作为试验组(GDM组)，及同期糖代谢正常的孕妇 46例作为对照组(NGT组)，检测和比较两组孕早、
中期血清脂联素、抵抗素、铁蛋白水平，计算各期胰岛素稳态模型抵抗指数(HOMA-IR)，并对孕早中期血清抵抗素、脂联素及铁蛋
白(SF)水平与 HOMA-IR进行相关性分析。结果：与 NGT组比较，GDM组孕早、中期血清脂联素水平均显著降低，且孕早期血清
脂联素水平与 HOMR-IR呈负相关(r=-0.21，P<0.05)；孕早、中期血清 SF水平均显著升高，且孕早期血清 SF水平与 IR呈正相关
(r=0.238，P<0.05)；孕早期血清抵抗素水平无明显变化(P>0.05)，但孕中期血清抵抗素水平显著降低(P<0.05)。多元线性回归分析结
果显示孕早期血清铁蛋白水平对 HOMA-IR的影响更显著，孕早期 SF每升高 1 滋g/l，HOMA-IR提高 0.179。孕早期 SF水平作为
预测 GDM发病的血清学阈值为≥ 23.2 滋g/L。结论：孕早期血清脂联素及 SF水平变化均与 GDM的发病相关，孕早期血清 SF水
平可能作为早期诊断和预防 GDM的血清学指标。
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Correlative Analysis of the Serum Levels of Adiponectin, Resistin and
Ferritin in Early and Median Pregnancy with Gestational Diabetes Mellitus*

To study the relationship between serum levels of adiponectin, resistin, and ferritin in the early and middle
stage of pregnancy and insulin resistance of GDM. The serum levels of adiponectin, resistin and ferritin were obtained from the
patients with GDM (n=46) and nomal glycometabolism(NGT n=46) in the early(11-13weeks) and median(24-28weeks) stage of pregnancy,
The correlation of serum levels of adiponectin, resistin and ferritin with HOMA-IR were analyzed. Compared with the NGT
group, the serum levels of adiponectin in the early and middle stage of pregnancy were significantly lower, the serum levels of
adiponectin in the early stage of pregnancy had negative relationship with the HOMA-IR(r=-0.21, P<0.05). The serum levels of ferritin in
the early and middle stage of pregnancy were obviously higher, and the serum level of ferritin in early stage of pregnancy was positively
correlated with the HOMA-IR (r=0.238, P<0.05). No significant difference was found in the serum level of resistin in early stage of preg-
nancy (P>0.05), but the serum level of resistin in middle stage of pregnancy was significantly higher (P<0.05). Multiple linear regression
analysis showed the serum level ferritin in early stage of pregnancy influenced the HOMA-IR more obviously, with the increase of serum
level of ferritin in early stage of pregnancy by 1 滋g/l, HOMA-IR enhanced by 0.179. The threshold of serum level of ferritin in early stage
of pregnancy was ≥ 23.2 滋g/L in the prediction of GDM. The changes of serum levels of adiponectin, ferritin in early stage
of pregnancy were both related to the incidence of GDM, the serum level of SF in early stage of pregnancy may be used as the serum
marker for the early diagnosis and prevention of GDM.
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前言

妊娠期糖尿病 (gestational diabetes mellitus，GDM)系妊娠

期首次发现的碳水化合物不耐受导致的高血糖症，其发生率随

孕期的延长为 3-6%[1]，可导致母体产后 2型糖尿病的发生几率

增加，新生婴儿生长受限、呼吸窘迫、红细胞增多症、低血糖、低

血钙、低血镁及先天畸形的发病率也升高[2]。GDM血糖控制不

理想可导致围产期不良结局的发生率增加，死亡率甚至可高达
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42.9%。因此，早期发现及控制 GDM对于母婴都是是非常必要

的[3]。

研究表明 GDM与炎症高度相关，而急性期炎性反应因子

血清铁蛋白(serum ferritin，SF)与胰岛素抵抗、2 型糖尿病发生
风险显著相关；此外，脂联素作为脂肪细胞产生并分泌进入血

循环的脂肪因子，其调节脂肪及糖类代谢的作用与 GDM发展

及转归的关系也是近年来研究的热点[4,5]。本研究通过分别测定

孕早、中期孕妇血清抵抗素、脂联素及血清铁蛋白的水平，探讨

其与 GDM的相关性，以期用于 GDM的早期筛查及预后预测，

并为其治疗提供理论基础。

1 资料与方法

1.1 一般资料
2010年 5月 -2012年 7月在我院于孕早期(11-13周)开始

行产前检查的孕妇共 1928例，排除标准为：失访、流产、合并一

些慢性疾病如肺结核、心肝肾功能衰竭及急性炎症、孕期接受

药物治疗有可能影响糖类代谢的病例，随访至孕中期(24-28

周)。GDM的诊断标准参照《妇产科学》第七版[6]。选择诊断为

GDM 的孕妇 46 例为试验组，同期糖代谢正常(NGT)孕妇 46

例为对照组。两组孕妇的年龄、孕前体重指数(BMI)、孕周比较
差异无统计学意义(P＞ 0.05)，具有可比性。

1.2 方法

于孕早期(11-13周)及孕中期(24-28周)分别抽取两组孕妇

的空腹静脉血，采用 ELISA法检测孕妇的血清脂联素、抵抗素

水平，试剂盒购自上海西唐生物科技有限公司。采用葡萄糖己

糖激酶法测定孕妇空腹血糖水平，化学发光法(Beckmen 公司
ACCESS-2免疫分析仪)测定血清铁蛋白和空腹胰岛素。于孕早

期及中期分别测量孕妇的体重、身高，计算体重指数(BMI)=体

重(Kg)/身高(m)2，各期胰岛素稳态模型抵抗指数(HOMA-IR)=

空腹血糖(mmol/L)× 空腹胰岛素(mU/L)/22.5。
1.3 统计学分析

采用 SPSS 17.0软件进行数据分析，计量资料的比较采用

方差分析和ｔ 检验；变量间的相关性分析采用简单 Pearson相

关分析；早期血清铁蛋白及脂联素水平与 GDM发病相关性采

用多元线性回归分析：采用受试者工作特征曲线(ROC)分析确

定相关变量的诊断准确性，以 P＜ 0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组孕早、中期血清脂联素、抵抗素、SF水平的比较

与 NGT组比较，GDM组孕早、中期脂联素水平均显著降

低(P＜ 0.05)；孕中期抵抗素水平显著降低(P＜ 0.05)，而孕早期

与对照组比较无明显差异；孕早、中期血清铁蛋白水平均明显

升高(P＜ 0.05)，见表 1。

注：*P<0.05与 NGT组比较。

Note: *P<0.05 compared with NGT group.

表 1 两组孕早、中期血清脂联素、抵抗素、SF水平的比较(x± s)

Table 1 Comparison of the levels of APN, resstin and ferritin between two groups in the early and middle pregnancy(x± s)

Groups n
APN

(mg/l)

Resistin

(ng/l)

SF

(ug/l)
HOMA-IR

GDM group

Early pregnancy 45 5.6± 0.3* 5.9± 0.7 27.0± 1.9* 5.4± 2.9

Median pregnancy 45 4.7± 0.2* 11.6± 0.5* 45.0± 13.7* 12.7± 6.7

NGTgroup

Early pregnancy 45 8.5± 0.1 6.9± 0.2 14.2 ± 0.3 3.1± 0.1

Median pregnancy 45 7.8± 0.1 7.9± 0.2 20.7± 9.5 5.5± 2.6

2.2 GDM 组孕早期血清脂联素、SF水平与 HOMA-IR的相关
性

Pearson相关分析显示，GDM组孕早期血清脂联素水平与
HOMA-IR 呈负相关（r=-0.21，P<0.05），而 SF 与 HOMA-IR 呈
正相关(r=0.238，P＜ 0.05)。进一步行多元线性回归分析结果提
示孕早期 SF 水平与 HOMA-IR 的关系更密切 (茁=0.179，P<0.
05)，即孕早期 SF每升高 1 滋g/L，HOMA-IR提高 0.179；而孕早
期脂联素水平负性影响 HOMA-IR (茁=-0.13，P<0.05)，可能为
GDM发生的保护因素。
2.3 孕早期血清铁蛋白(SF)水平预测 GDM的 ROC曲线分析
因孕早期 SF水平与 GDM相关性最强，故以血清 SF水平

预测 GDM 的发病，其 ROC 曲线 下面积为 0.928，CI
0.885-0.971。由该工作曲线得出血清 SF预测 GDM 的阈值为
23.2 滋g/L，灵敏度为 100%，特异度为 86.7%，Youden指数为
0.867，阳性预测值为 86.2%，阴性预测值为 70.2%。当孕早期血

清 SF≥ 23.2 滋g/L时，GDM的发生率显著增加，见图 1。

3 讨论

GDM是最常见的产科并发症[7]，目前研究认为其发病机制

主要与妊娠期发生胰岛素抵抗及胰岛 茁细胞储备功能不足有
关，超过一半的 GDM患者存在胰岛素抵抗[8]。

脂联素被认为是含量最丰富的脂肪组织特异性蛋白，在血

糖的调节及脂质代谢中发挥重要作用[9]。Hedderson[10]最新研究

证实孕期低水平脂联素是胰岛素敏感性降低的标志之一，且其

与孕期胰岛素耐受性降低和胰岛素抵抗显著相关，是 GDM发

病的高危因素，因此对其进行靶向治疗可能改善 GDM母婴的
不良结局。本研究结果表明，GDM组孕早期及孕中期脂联素水

平均显著低于正常妊娠组，且与孕早期相比较，GDM组孕中期

的脂联素水平明显降低，且与 HOMA-IR呈负相关。由此可见，

脂联素在 GDM患者的孕早期已显著降低，可能参与了 GDM

的发生、发展。
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图 1 孕早期血清铁蛋白(SF)水平预测 GDM的 ROC曲线分析

Fig.1 The ROC curve analysis of serum SF level in early pregnancy in the

prediction of the onset of GDM

抵抗素是另一种与胰岛素抵抗相关的脂肪组织相关蛋白[11]。

有研究发现肥胖、糖尿病患者的脂肪组织中抵抗素水平较高。

在妊娠期，抵抗素主要是由胎盘组织分泌并表达[12]，在脂肪组

织的表达比较弱，且在妊娠期无明显变化。胎盘分泌的抵抗素

可增加孕妇的胰岛素抵抗，降低其对胰岛素的敏感性，是导致

GDM发生重要的细胞因子[13]。本研究结果显示两组孕妇孕早

期血清抵抗素水平无显著性差异，而 GDM组孕中期抵抗素水

平明显高于 NGT组，这表明随妊娠进展，抵抗素水平有升高趋

势，可能参与了孕中期的胰岛素抵抗的发生。

铁是人体必需的微量元素，人体内铁元素超过一定量就会

造成危害，这种现象被称为铁超负荷。研究表明铁超负荷可产

生胰岛?细胞毒性，导致细胞功能紊乱、糖代谢受损[14]等一系列

影响。国外已有数个流行病学研究结果证实作为体内铁储备标

志物的循环血清铁蛋白水平与血糖、胰岛素水平及 GDM的发
病显著相关[15]，其机制可能与影响活性氧簇的产生，导致氧化

应激、全身炎症反应及线粒体功能障碍，从而降低骨骼肌、脂肪

组织对葡萄糖的利用有关[16,17]。换言之，机体储存铁越多，发生

糖耐量异常、2型糖尿病或 GDM的风险越高[18]。Rajpathak[19]等

发现孕中晚期血清储备铁高的孕妇发生 GDM 的风险显著高
于铁储备正常的孕妇，如孕妇同时伴有肥胖，则发生 GDM 的
风险将是正常孕妇的 3.5倍。

本研究发现 GDM组 SF水平显著高于 NGT组，且与胰岛
素抵抗呈正相关，表明 GDM患者孕早期血清铁蛋白已明显升
高，并可能参与了胰岛素抵抗，这与 Chen[20]等研究结果相似。

进一步对孕早期血清脂联素、SF水平与 HOMA-IR行多元线性
回归分析，孕早期 SF每升高 1 滋g/l，HOMA-IR提高 0.179，表
明孕早期血清 SF水平显著影响 HOMA-IR，对其胰岛素抵抗程
度具有重要影响。

目前，临床上多采用孕 24～ 28 周口服葡萄糖耐量试验
(OGTT)作为 GDM的诊断标准，而有关孕早期GDM 诊断的研
究较少。本研究通过分析孕早、中期脂联素、抵抗素、血清铁蛋

白水平及与胰岛素抵抗的关系，证实以上因素均参与了孕期胰

岛素抵抗的发生，且孕早期血清铁蛋白水平与 GDM发病呈正
相关，可能作为早期预测 GDM发病的重要指标。本实验通过

计算受试者工作曲线下面积发现孕早期血清 SF≥ 23.2 ug/l时，

患 GDM的几率显著增加，而这一指标是否能够成为预测孕早

期 GDM的阈值，对其进行孕早期检测并及时干预能否显著改

善 GDM的母婴结局，减少母儿并发症尚需要进一步的大样

本、多中心的临床研究。
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