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炎症因子联合检测在妊娠期糖尿病患者中的应用价值*
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  摘 要:目的 分析炎症因子联合检测在妊娠期糖尿病(GDM)患者中的应用价值。方法 选取2022年1
月至2024年4月在厦门大学附属第一医院进行治疗的98例GDM患者作为观察组,另选取同期在厦门大学附

属第一医院进行产检的40例健康孕妇作为对照组。检测白细胞计数(WBC)、降钙素原(PCT)、白细胞介素-6
(IL-6)、C-反应蛋白(CRP)水平,根据糖耐量筛查结果对GDM严重程度进行分级,并根据是否发生不良妊娠结

局,将GDM患者分为妊娠结局不良组和妊娠结局良好组。绘制受试者工作特征(ROC)曲线分析血清炎症因

子对GDM患者发生不良妊娠结局的预测价值。结果 观察组 WBC、PCT、IL-6、CRP水平高于对照组,差异均

有统计学意义(P<0.05)。轻度、中度、重度GDM患者分别有58、25、15例。不同严重程度GDM 患者 WBC、

PCT、IL-6、CRP水平比较,轻度患者<中度患者<重度患者,任意两两比较,差异均有统计学意义(P<0.05)。
观察组不良妊娠结局总发生率高于对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。妊娠结局良好组有46例患者,妊娠

结局不良组有52例患者。妊娠结局不良组 WBC、PCT、IL-6、CRP水平高于妊娠结局良好组,差异均有统计学

意义(P<0.05)。ROC曲线分析结果显示,WBC、PCT、IL-6、CRP单独预测GDM患者发生不良妊娠结局的曲

线下面积(AUC)分别为0.690、0.805、0.820、0.753,4项指标联合检测的AUC为0.947。结论 GDM 患者

WBC、PCT、IL-6、CRP水平升高,且这些指标可作为GDM 患者不良妊娠结局的预测因子,可能与GDM 的诊

断、发展及预后密切相关。
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Abstract:Objective To

 

analyze
 

the
  

application
 

value
 

of
 

the
 

combined
 

detection
 

of
 

inflammatory
 

factors
 

in
 

patients
 

with
 

gestational
 

diabetes
 

mellitus
 

(GDM).Methods A
 

total
 

of
 

98
 

GDM
  

patients
 

treated
 

at
 

the
 

First
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Xiamen
 

University
 

from
 

January
 

2022
 

to
 

April
 

2024
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

observation
 

group,and
 

40
 

healthy
 

pregnant
 

women
 

who
 

underwent
 

prenatal
 

examination
 

in
 

the
 

First
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Xiamen
 

University
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.The
 

white
 

blood
 

cell
 

count
 

(WBC),procalcitonin
 

(PCT),interleukins-6
 

(IL-6)
 

and
 

C-reactive
 

protein
 

(CRP)
 

levels
  

were
 

detected.Based
 

on
 

the
 

results
 

of
 

the
 

oral
 

glucose
 

tolerance
 

test
 

the
 

severity
 

of
 

GDM
 

was
 

graded,and
 

according
 

to
 

whether
 

ad-
verse

 

pregnancy
 

outcome
 

occurred,GDM
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

poor
 

pregnancy
 

outcome
 

group
 

and
 

the
 

good
 

pregnancy
 

outcome
 

group.Receiver
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

drawn
 

to
 

analyze
 

the
 

predictive
 

value
 

of
 

inflammatory
 

factors
 

for
 

poor
 

pregnancy
 

outcomes
 

in
 

GDM
 

patients.Results The
 

WBC,PCT,IL-6
 

and
 

CRP
 

levels
 

of
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

of
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

sta-
tistically

 

significant
 

(P<0.05).There
 

were
 

58,25
 

and
 

15
 

cases
 

of
 

mild,moderate
 

and
 

severe
 

GDM
 

patients
 

respectively.The
 

levels
 

of
 

WBC,PCT,IL-6
 

and
 

CRP
 

in
 

GDM
 

patients
 

with
 

different
 

severity
 

were
 

compared,
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with
 

mild
 

patients
 

<
 

moderate
 

patients
 

<
 

severe
 

patients,and
 

any
 

pairings
 

had
 

statistical
 

significance
 

(P<
0.05).The

 

total
 

incidence
 

of
 

adverse
 

pregnancy
 

outcomes
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).There
 

were
 

46
 

patients
 

in
 

the
 

good
 

pregnancy
 

outcome
 

group
 

and
 

52
 

patients
 

in
 

the
 

poor
 

pregnancy
 

outcome
 

group.The
 

levels
 

of
 

WBC,PCT,IL-
6

 

and
 

CRP
 

in
 

the
 

poor
 

pregnancy
 

outcome
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

good
 

pregnancy
 

outcome
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).ROC
 

curve
 

analysis
 

results
 

showed
 

that
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

WBC,PCT,IL-6
 

and
 

CRP
 

to
 

predict
 

poor
 

pregnancy
 

outcomes
 

in
 

GDM
 

pa-
tients

 

alone
 

were
 

0.690,0.805,0.820
 

and
 

0.753
  

respectively,and
 

the
 

AUC
 

of
 

the
 

combined
 

detection
 

of
 

the
 

4
 

indicators
 

was
 

0.947.Conclusion Levels
 

of
 

WBC,PCT,IL-6
 

and
 

CRP
 

are
 

elevated
 

in
 

GDM
 

patients,and
 

these
 

indicators
 

can
 

be
 

used
 

as
 

predictors
 

of
 

poor
 

pregnancy
 

outcomes
 

in
 

GDM
 

patients,which
 

may
 

be
 

closely
 

relat-
ed

 

to
 

the
 

diagnosis,development
 

and
 

prognosis
 

of
 

GDM.
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tonin; interleukin-6; C-reactive

 

protein

  妊娠期糖尿病(GDM)是女性妊娠期特有的疾病,
为临床较为常见的妊娠期疾病之一,以孕妇首次出现

糖代谢异常为病理机制,若未及时控制,放任病情发

展,可致胎儿神经发育功能受损,甚至危及母婴生命

健康[1-3]。相关研究指出,GDM 的发生、发展过程与

炎症反应紧密关联[4-6]。炎症因子水平与GDM 的严

重程度相关,且影响患者的妊娠结局[7]。因此,本研

究分析了炎症因子白细胞计数(WBC)、降钙素原

(PCT)、白细胞介素-6(IL-6)、C-反应蛋白(CRP)联合

检测在GDM患者中的应用价值。现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2022年1月至2024年4月在

厦门大学附属第一医院进行治疗的98例GDM 患者

作为观察组,另选取同期在厦门大学附属第一医院进

行产检的40例健康孕妇作为对照组。纳入标准:(1)
符合文 献[8]中 GDM 的 诊 断 标 准;(2)空 腹 血 糖

(FPG)>6.0
 

mmol/L;(3)餐 后 2
 

h 血 葡 萄 糖

(2
 

h
 

PG)>8.0
 

mmol/L;(4)单胎妊娠。排除标准:
(1)合并糖尿病、高血压等基础疾病;(2)存在产后抑

郁及焦虑症;(3)存在甲状腺、内分泌等疾病;(4)合并

严重的心、肝、肾脏器功能障碍;(5)合并恶性肿瘤疾

病、传染性疾病、血液系统疾病;(6)有严重的精神障

碍;(7)临床资料不全。观察组年龄23~43岁,平均

(26.81±4.32)岁;孕 前 体 质 量 指 数 (BMI)为

(22.54±2.23)kg/m2;孕次(1.33±0.26)次;初产32
例,经 产 66 例。对 照 组 年 龄 22~41 岁,平 均

(26.72±4.41)岁;孕 前 BMI为 (22.01±2.54)

kg/m2;孕次(1.34±0.28)次;初产26例,经产14例。
两组年龄、孕前BMI等一般资料比较,差异无统计学

意义(P>0.05),具有可比性。本研究经厦门大学附

属 第 一 医 院 医 学 伦 理 委 员 会 审 核 批 准

(2023KYSB108),且所有患者家属均知情同意并签署

知情同意书。

1.2 方法

1.2.1 GDM严重程度分级 根据孕妇(孕期为24~
28周)口服75

 

g葡萄糖耐量试验
 

(OGTT)检测结果对

GDM严重程度进行分级。轻度:FPG为4.4~5.1
 

mmol/L,餐后1
 

h血葡萄糖(1
 

h
 

PG)<10.0
 

mmol/L,

2
 

h
 

PG<8.5
 

mmol/L;中度:FPG>5.1~7.0
 

mmol/L,

1
 

h
 

PG为10.0~11.9
 

mmol/L,2
 

h
 

PG为8.5~11.5
 

mmol/L;重 度:FPG>7.0
 

mmol/L,1
 

h
 

PG>11.9
 

mmol/L,2
 

h
 

PG>11.5
 

mmol/L。

1.2.2 WBC、PCT、IL-6、CRP水平检测 采集所有

孕妇糖耐量筛查结果出来后48
 

h内晨起空腹外周静

脉血7
 

mL,取2
 

mL注入广东康德莱医疗器械集团有

限公司生产的乙二胺四乙酸二钾(EDTAK2)抗凝真

空采血管,5
 

mL注入分离胶真空采血管。真空分离

胶管的血液标本以3
 

000
 

r/min离心
 

5
 

min。全血标

本(EDTAK2 抗凝真空采血管)用日本希森美康生产

的XN-2800血液细胞分析仪检测 WBC,普门PA990
特定蛋白分析仪检测EDTAK2 抗凝真空采血管中

CRP水平。真空分离胶管的血液标本采用罗氏co-
bas8000电化学发光分析仪检测PCT、IL-6水平。所

有检测均使用仪器配套试剂,并依照相关说明书进行

操作。

1.2.3 统计不良妊娠结局发生情况 统计孕妇不良

妊娠结局发生情况,不良妊娠结局包括胎膜早破、产
后出血、早产、胎盘早剥、巨大儿、新生儿低血糖等。
根据是否发生不良妊娠结局,将GDM 患者分为妊娠

结局不良组和妊娠结局良好组。

1.3 统计学处理 采用SPSS25.0统计软件分析数

据。符合正态分布的计量资料以x±s表示,两组间

比较采用独立样本t检验,组内比较采用配对t检验,
多组间比较采用单因素方差分析,多组间两两比较采

用LSD-t检验。计数资料以例数或百分率表示,组间

比较采用χ2 检验。绘制受试者工作特征(ROC)曲线
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分析炎症因子对GDM患者发生不良妊娠结局的预测

价值。以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 观察组和对照组炎症因子水平比较 观察组

WBC、PCT、IL-6、CRP水平高于对照组,差异均有统

计学意义(P<0.05)。见表1。
表1  观察组和对照组炎症因子水平比较(x±s)

组别 n
WBC

(×109/L)
PCT
(ng/mL)

IL-6
(pg/mL)

CRP
(mg/L)

观察组 98 10.91±3.44 1.09±1.37 17.16±9.3616.56±9.65

对照组 40 7.33±1.34 0.03±0.01 5.45±0.77 4.23±1.35

t 6.361 4.916 7.880 8.037

P 0.002 <0.001 <0.001 0.004

2.2 不 同 严 重 程 度 GDM 患 者 炎 症 因 子 水 平 比

较 轻度、中度、重度GDM患者分别有58、25、15例。
不同严重程度GDM患者 WBC、PCT、IL-6、CRP水平

比较,轻度患者<中度患者<重度患者,任意两两比

较,差异均有统计学意义(P<0.05)。见表2。

2.3 对照组和观察组不良妊娠结局发生情况比

较 妊娠结局良好组有46例患者,妊娠结局不良组

有52例患者。观察组不良妊娠结局总发生率高于对

照组,差异有统计学意义(P<0.05)。见表3。

表2  不同严重程度GDM患者炎症因子水平

   比较(x±s)

严重程度 n
WBC

(×109/L)
PCT
(ng/mL)

IL-6
(pg/mL)

CRP
(mg/L)

轻度 58 9.58±2.30 0.08±0.03 11.43±4.13 10.99±3.98

中度 25 11.64±2.40a 2.14±0.45a 22.26±8.93a 19.19±6.61a

重度 15 14.82±5.11ab 3.29±1.10ab 30.79±4.38ab 33.72±7.03ab

F 20.361 344.324 80.399 114.718

P 0.003 <0.001 0.001 0.002

  注:与轻度患者比较,aP<0.05;与中度患者比较,bP<0.05。

2.4 妊娠结局良好组和妊娠结局不良组炎症因子水

平比较 妊娠结局不良组 WBC、PCT、IL-6、CRP水

平高于妊娠结局良好组,差异均有统计学意义(P<
0.05)。见表4。

2.5 WBC、PCT、IL-6、CRP对GDM 患者发生不良

妊娠结局的预测价值 以妊娠结局不良组为阳性对

照,以妊娠结局良好组为阴性对照进行ROC曲线分

析。结果显示,WBC、PCT、IL-6、CRP单独预测GDM
患者发生不良妊娠结局的曲线下面积(AUC)分别为

0.690、0.805、0.820、0.753,4项指标联合检测的

AUC为0.947。见表5、图1。

表3  对照组和观察组不良妊娠结局发生情况比较[n(%)]

组别 n 胎膜早破 产后出血 早产 胎盘早剥 新生儿低血糖 巨大儿 总发生

对照组 40 1(2.50) 1(2.50) 1(2.50) 0(0.00) 0(0.00) 0(0.00) 3(7.50)

观察组 98 13(13.27) 9(9.18) 10(10.20) 5(5.10) 9(9.18) 6(6.12) 52(53.06)

t 19.161

P 0.001

表4  妊娠结局良好组和妊娠结局不良组炎症因子水平比较(x±s)

组别 n WBC(×109/L) PCT(ng/mL) IL-6(pg/mL) CRP(mg/L)

妊娠结局良好组 46 9.56±2.37 0.08±0.03 11.31±4.04 11.22±3.64

妊娠结局不良组 52 12.10±3.81 1.99±1.34 22.33±9.70 21.29±10.81

t -3.902 -9.682 -7.164 -6.025

P 0.006 <0.001 0.002 0.001

表5  WBC、PCT、IL-6、CRP对GDM患者发生不良妊娠结局的预测价值

指标 AUC AUC的95%CI 灵敏度(%) 特异度(%) P 最佳截断值

WBC 0.690 0.603~0.777 54.1 85.0
 

0.001 10.36×109/L

PCT 0.805 0.735~0.876 64.3 78.3
 

0.002 0.09
 

ng/mL

IL-6 0.820 0.750~0.889 78.6 87.5
 

<0.001 11.09
 

pg/mL

CRP 0.753 0.674~0.832 53.1 89.9
 

0.003 14.19
 

mg/L

4项联合 0.947 0.896~0.986 90.2 88.5 <0.001 -

  注:-表示无数据。
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图1  WBC、PCT、IL-6、CRP预测GDM患者不良

妊娠结局的ROC曲线

3 讨  论

GDM 患者自身存在不同程度的糖耐量降低[9],
与健康孕妇相比,增加了早产、胎膜早破、难产等风

险,还会造成胎儿先天畸形、胎儿呼吸窘迫、新生儿低

血糖等不良妊娠结局[10]。怀莹莹等[11]研究指出,

GDM的发生、发展与炎症反应密切相关,因此本研究

分析了炎症因子联合检测在 GDM 患者中的应用

价值。

WBC是机体防御的重要组成部分,直接参与免

疫反应,WBC升高分为生理性升高和病理性升高。
当细菌、病毒等病原微生物入侵时,体内 WBC明显升

高[12]。WBC属血常规检测项目,是临床应用较广泛、
较经济的实验室指标,也是反映机体炎症情况的重要

指标之一[13]。PCT是细菌感染诱导产生的无激素活

性的降钙素前肽物质。当机体受到细菌、真菌、寄生

虫感染、脓毒症和多脏器衰竭时,血液中PCT水平会

升高。PCT的产生受白细胞介素-1β、肿瘤坏死因子-α
和干扰素-γ等细胞因子的调节。正常情况下,人体

PCT水平极低,细菌感染后,上述细胞因子被释放,刺
激机 体 产 生、释 放 PCT,使 得 血 液 中 可 以 检 测 到

PCT。因此,临床也将其作为诊断细菌感染的标志物

之一,其水平可反映机体内炎症反应的严重程度,并
在糖尿病足、败血症等疾病的诊断中均有应用[14-15]。

IL-6是由单核细胞、巨噬细胞、T淋巴细胞、B淋巴细

胞等多种细胞分泌的一种具有多种生物活性的细胞

因子,是炎症反应的重要介质,不仅作用于免疫系统

本身,也广泛作用于神经、心血管、内分泌等系统。IL-
6是体内促炎性细胞因子,在机体发生炎症反应时起

到招募炎症细胞、刺激炎症介质异常分泌的作用。炎

症早期,IL-6可促进胰岛素表达,但随着IL-6
 

水平升

高,杀伤性T淋巴细胞被过度激活,使胰岛β细胞受

损,导致胰岛素表达缺乏,引起胰岛素抵抗[16]。有研

究指出,IL-6是孕早期(孕11~14周)女性发生GDM
的预测因子,可作为早期筛查 GDM 的指 标[17-18]。

CRP是肝脏被IL-6刺激后产生的一种非特异性炎症

反应蛋白,常用于监测及诊断感染性疾病、自身免疫

性疾病,可较灵敏地反映人体组织损伤及炎症反应程

度。CRP能对靶细胞产生溶解作用,激活补体系统,
加速免疫细胞吞噬及黏附病原体,促进体内相关炎症

因子释放。GDM 在发病过程中,自身多存在胰岛素

抵抗现象,胰岛素抵抗与机体内炎症因子水平异常变

化密切相关[19]。邓海英等[20]研究也指出GDM 的发

病基础在于胰岛素抵抗,体内单核巨噬细胞系统被激

活,造成炎症因子分泌、释放异常增多,出现持续性的

慢性炎症反应,因而相关炎症指标水平呈现上升趋

势。王瑾萍[21]研究证实,妊娠的发生会造成孕妇自身

糖耐量异常、代谢紊乱,使其血糖水平升高,还会造成

免疫系统异常,其胎盘分泌多种炎症因子,使机体长

时间处于炎症状态,导致 WBC、PCT、IL-6、CRP相关

炎症因子水平升高。韦汝凤等[22]指出,炎症因子可对

脂肪细胞产生诱导作用,增加其分泌功能,释放出较

多游离脂肪酸,降低胰岛素的灵敏度,加重GDM的严

重程度。本研究结果显示,观察组 WBC、PCT、IL-6、

CRP水平高于对照组(P<0.05),与吴美珠等[23]研究

结果一致。进一步分析发现不同严重程度GDM患者

WBC、PCT、IL-6、CRP水平比较,轻度患者<中度患

者<重度患者,任意两两比较,差异均有统计学意义

(P<0.05)。可 见 WBC、PCT、IL-6、CRP 参 与 了

GDM发生、发展过程,证实GDM 患者在发病后就已

处于炎症状态。分析原因可能为胰岛素抵抗是GDM
发生的关键环节,同时胰岛素抵抗属慢性炎症过程,
许多炎症因子会在此过程与胰岛素信号通路产生干

扰反应,阻碍通路信号传导并反馈至氧化应激系统,
最终使胰岛素抵抗更为严重。既往研究报道,GDM
一定程度影响妊娠结局,增加不良妊娠 发 生 的 概

率[24-26]。本研究观察组不良妊娠结局总发生率高于

对照组(P<0.05),与上述结果相符。不良妊娠结局

组 WBC、PCT、IL-6、CRP水平高于妊娠结局良好组

(P<0.05),说明 WBC、PCT、IL-6、CRP水平降低,可
减轻GDM患者疾病严重程度,改善妊娠结局。分析

原因可能为相关炎症因子在体内异常增多会对胰岛

素的信号传递链产生影响,从而对内皮细胞功能造成

损害,干扰其免疫功能,加剧炎症反应。因此控制炎

症反应,早期进行针对性治疗,有利于胎儿正常发育,
改善妊娠结局。
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本研究ROC曲线分析结果显示,WBC、PCT、IL-
6、CRP单独预测 GDM 患者发生不良妊娠结局的

AUC分别为0.690、0.805、0.820、0.753,4项指标联

合检测的AUC为0.947,说明 WBC、PCT、IL-6、CRP
联合检测对GDM患者发生不良妊娠结局具有较高的

预测价值。
综上所述,GDM 患者 WBC、PCT、IL-6、CRP水

平均升高,且这些指标与病情发展及不良妊娠结局之

间均存在一定联系,4项指标联合检测更有利于预测

GDM患者发生不良妊娠结局,为临床后续治疗提供

参考价值。
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