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  摘 要:目的 探讨血脂指标联合胎盘生长因子(PLGF)检测对子痫前期(PE)的诊断价值。方法 选择

2018年1月至2019年1月该院收治的PE患者121例为研究对象,按照《妇产科学》第八版的诊断标准将其分

为轻度PE组73例和重度PE组48例。另选取同期在该院体检的健康妊娠女性113例为对照组。检测各组三

酰甘油(TG)、总胆固醇(TC)、低密度脂蛋白(LDL)、高密度脂蛋白(HDL)、PLGF水平,计算
 

LDL/HDL。采用

Logistic回归分析血脂指标对PE发生的影响。采用受试者工作特征曲线(ROC曲线)分析血脂指标、PLGF单

独与联合检测诊断PE的效能。
 

结果 与对照组比较,轻度PE组和重度PE组的TG、TC、LDL及LDL/HDL
水平明显升高,PLGF水平明显下降,差异均有统计学意义(P<0.05)。Logistic回归分析结果显示,TG、TC、
LDL、LDL/HDL是PE发生的危险因素(P<0.05)。ROC曲线分析结果显示,

 

TG、TC、LDL、HDL、LDL/
HDL与PLGF联合检测诊断PE的曲线 下 面 积 最 大,为0.934

 

5,灵 敏 度 为83.10%,特 异 度 为82.77%。
结论 PE患者血脂水平明显升高,而PLGF水平明显降低,血脂指标与PLGF联合检测对PE具有一定的诊断

价值。
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Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

diagnostic
 

value
 

of
 

blood
 

lipid
 

indexes
 

combined
 

with
 

placental
 

growth
 

factor
 

(PLGF)
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

preeclampsia
 

(PE).Methods A
 

total
 

of
 

121
 

cases
 

of
  

PE
 

patients
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital
 

from
 

January
 

2018
 

to
 

January
 

2019
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

objects,and
 

they
 

were
 

divided
 

into
 

mild
 

PE
 

group
 

(73
 

cases)
 

and
 

severe
 

PE
 

group(48
 

cases)
 

according
 

to
 

the
 

diagnostic
 

criteria
 

of
 

the
 

Eighth
 

Edition
 

"Obstetrics
 

and
 

Gynecology".Another
 

113
 

healthy
 

pregnant
 

women
 

in
 

the
 

hospital
 

were
 

selected
 

as
 

control
 

group.The
 

levels
 

of
 

triglyceride
 

(TG),total
 

cholesterol
 

(TC),low
 

density
 

lipoprotein
 

(LDL),high
 

density
 

lipoprotein
 

(HDL)
 

and
 

PLGF
 

were
 

detected,and
 

LDL/HDL
 

was
 

calculated.Logistic
 

re-
gression

 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

effect
 

of
 

blood
 

lipid
 

indexes
 

on
 

PE.The
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

curve
 

(ROC
 

curve)
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

efficacy
 

of
 

blood
 

lipid
 

indexes,PLGF
 

alone
 

and
 

combined
 

detection
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

PE.Results Compared
 

with
 

control
 

group,the
 

levels
 

of
 

TG,TC,LDL
 

and
 

LDL/HDL
 

in
 

mild
 

PE
 

group
 

and
 

severe
 

PE
 

group
 

significantly
 

increased,and
 

the
 

PLGF
 

level
 

significantly
 

decreased,the
 

differ-
ences

 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

TG,TC,LDL,LDL/
HDL

 

were
 

risk
 

factors
 

for
 

PE
 

(P<0.05).ROC
 

curve
 

analysis
 

results
 

showed
 

that
 

the
 

combined
 

detection
 

of
 

TG,TC,LDL,HDL,LDL/HDL
 

and
 

PLGF
 

had
 

the
 

largest
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

for
 

the
 

diagnosis
 

of
 

PE,which
 

was
 

0.934
 

5,the
 

sensitivity
 

was
 

83.10%,and
 

the
 

specificity
 

was
 

82.77%.Conclusion The
 

blood
 

lipid
 

level
 

of
 

PE
 

patients
 

significantly
 

increases,while
 

the
 

PLGF
 

level
 

significantly
 

reduces.The
 

combine
 

detection
 

of
 

blood
 

lipid
 

indexes
 

and
 

PLGF
 

has
 

certain
 

diagnostic
 

value
 

for
 

PE.
Key

 

words:preeclampsia; blood
 

lipid; placental
 

growth
 

factor; specificity; sensitivity

  
 

子痫前期(PE)是一种严重的妊娠期并发症,通
常在妊娠20周后发病,临床上以妊娠高血压、尿蛋白

增多为主要症状,可伴有母体多器官功能受损或多种

胎儿并发症[1]。PE的发病机制尚不明确,有研究表
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明,PE的发生、发展可能与胎盘功能不全、异常的滋

养层细胞浸润、胎盘血管生成调节受损、免疫调节异

常有关,并有一定的遗传倾向[2-3]。目前,诊断PE多

依赖于影像学检查、血压测量和生化指标、尿蛋白检

测,但这些项目的特异度和灵敏度均较低,待到确诊

时多数患者已进展到了晚期,此时唯一的干预方法便

是终止妊娠,这将直接增加早产儿的概率,不利于新

生儿健康。因此,PE早期诊断和干预对于改善妊娠

结局至关重要。SCIOSCIA等[4]的研究表明,由母体

高脂血症引发的代谢性疾病在PE的发病通路中发挥

着重要作用,因此在排除妊娠晚期生理性高脂血症

后,血脂的异常升高也可能作为PE早期筛查的指标。
考虑到PE是一种胎盘源性疾病,与滋养层细胞的分

泌功能异常有关[5],因此一些来源于胎盘的生物标志

物成为近年来PE早期筛查的研究热点。胎盘生长因

子(PLGF)是一种由滋养层细胞分泌的,可促进胎盘

血管形成,改善血流灌注和促进子宫螺旋动脉重塑的

蛋白,其水平降低可能导致PE的发生[6]。本研究通

过检测PE患者和健康妊娠女性血清PLGF和血脂指

标水平,探讨PLGF和血脂指标联合检测在PE早期

诊断中的价值。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2018年1月至2019年1月本

院收治的PE患者121例为研究对象,按照《妇产科

学》第八版的诊断标准将其分为轻度PE组73例和重

度PE组48例。另选取同期在本院体检的健康妊娠

女性113例为对照组。所有研究对象均排除妊娠糖

尿病、妊娠期甲状腺疾病、前置胎盘、先兆流产、肝肾

疾病等。轻度PE诊断标准,妊娠20周后出现以下任

意一项者:(1)收缩压≥140
 

mm
 

Hg和(或)舒张压≥
90

 

mm
 

Hg(至少间隔4
 

h
 

测2次血压);(2)24
 

h尿蛋

白定量≥300
 

mg或随机尿蛋白多于(+)。重度PE

诊断标准,PE患者出现以下任意一项者:(1)收缩

压≥160
 

mm
 

Hg和(或)舒张压≥110
 

mm
 

Hg;血小

板计数<100×109/L;血肌酐>1.2
 

mg/dL(除外既

往存在血肌酐水平升高);微血管病性溶血导致的乳

酸脱氢酶水平升高;血清转氨酶水平持续升高;持续

头痛、其他脑部功能或视觉障碍;持续上腹部疼痛。

1.2 方法 收集3组研究对象的一般资料
 

,包括年

龄、分娩孕周、孕期体质量指数(BMI)、新生儿体质量

等。抽取各组研究对象妊娠28周时的空腹静脉血

3
 

mL,3
 

000
 

r/min离心10
 

min,取上层血清备用。采

用全自动生化分析仪检测血脂指标,包括三酰甘油

(TG)、总胆固醇(TC)、低密度脂蛋白(LDL)、高密度

脂蛋白(HDL),并计算LDL/HDL。采用全自动化学

发光免疫分析仪检测PLGF水平。

1.3 统计学处理 采用GraphPad
 

Prism8软件进行

数据分析。符合正态分布的计量资料以x±s表示,
多组间比较采用单因素方差分析,多组间两两比较采

用SNK-q检验;采用Logistic回归进行危险因素分

析;采用受试者工作特征曲线(ROC曲线)进行诊断

效能分析。以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 3组基线资料比较 3组年龄、孕期BMI比较,
差异均无统计学意义(P>0.05);轻度PE组、重度

PE组的分娩孕周、新生儿体质量低于对照组,重度

PE组的分娩孕周、新生儿体质量低于轻度PE组,差
异均有统计学意义(P<0.05)。见表1。

2.2 3组血脂指标和PLGF水平比较 与对照组比

较,轻 度 PE 组 和 重 度 PE 组 的 TG、TC、LDL 及

LDL/HDL水平明显升高,PLGF水平明显下降,差异

均有统计学意义(P<0.05);3组 HDL水平比较,差
异无统计学意义(P>0.05)。见表2。

表1  3组基线资料比较(x±s)

组别 n 年龄(岁) 分娩孕周(周) 孕期BMI(kg/m2) 新生儿体质量(g)

轻度PE组 73 31.12±6.62 34.34±5.68* 23.14±3.30 2
 

673.72±674.17*

重度PE组 48 29.50±4.22 31.83±2.76*# 23.53±3.18 2
 

487.66±733.39*#

对照组 113 30.08±5.16 39.55±1.47 22.89±2.75 3
 

593.29±433.54

F 1.409 10.933 0.806 12.336

P >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

  注:与对照组比较,*P<0.05;与轻度PE组比较,#P<0.05。

2.3 血脂指标水平对PE发生的影响 采用Logis-
tic回归分析TG、TC、LDL、HDL、LDL/HDL水平对

PE发生的影响,结果显示,TG、TC、LDL、LDL/HDL
是PE发生的危险因素(P<0.05)。见表3。

2.4 各指标单独及联合检测对PE的诊断效能 
TG、TC、LDL、HDL、LDL/HDL与PLGF联合检测

诊断PE的曲线下面积(AUC)最大,为0.934
 

5,灵敏

度为83.10%,特异度为82.77%;其次为PLGF,其诊
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断PE的AUC为0.880
 

2,灵敏度为75.33%,特异度

为64.29%。血脂指标中,TG诊断PE的AUC最大,
为0.692

 

1。见表4。

表2  3组血脂指标和PLGF水平比较(x±s)

组别 n TG(mmol/L) TC(mmol/L) LDL(mmol/L) HDL(mmol/L) LDL/HDL PLGF(pg/mL)

轻度PE组 73 3.67±1.38* 6.42±1.01* 4.16±1.13* 1.74±0.39 2.49±0.87* 41.47±18.65*

重度PE组 48 4.22±0.99* 7.16±0.87* 4.54±0.76* 1.78±0.57 2.81±1.05* 22.68±11.23*

对照组 113 3.15±1.35 5.71±1.02 3.44±0.89 1.70±0.49 2.13±0.74 78.93±28.55

F 17.347 28.443 26.602 0.039 11.428 42.186

P <0.05 <0.05 <0.05 0.679 <0.05 <0.05

  注:与对照组比较,*P<0.05。

表3  Logistic回归分析结果

指标 β SE Wald P Exp(β)

TG 0.393 0.144 7.420 0.006 1.482

TC 0.730 0.197 13.687 <0.001 2.075

LDL 1.096 0.230 22.640 <0.001 2.992

HDL -0.140 0.368 0.144 0.704 0.870

LDL/HDL 0.474 0.214 4.885 0.027 1.606

表4  各指标单独及联合检测对PE的诊断效能

指标 AUC 95%CI 灵敏度(%)特异度(%)

TG 0.692
 

1 0.624
 

9~0.759
 

2 41.15 47.02

TC 0.678
 

7 0.609
 

2~0.748
 

2 36.90 42.11

LDL 0.610
 

3 0.577
 

3~0.713
 

6 37.25 41.15

HDL 0.541
 

0 0.466
 

6~0.615
 

4 29.79 32.27

LDL/HDL 0.653
 

5 0.583
 

1~0.723
 

9 41.18 44.79

PLGF 0.880
 

2 0.828
 

0~0.932
 

4 75.33 64.29

6项联合 0.934
 

5 0.900
 

5~0.970
 

3 83.10 82.77

3 讨  论

  PE是导致孕产妇死亡的重要原因之一,全球发

病率为3%~5%[7]。在我国,PE
 

的发病率为5%~
7%,其所引起的孕妇病死率和胎儿早产率分别约为

42%和15%[8-9]。本研究中,轻度PE组与重度PE组

的分娩孕周、新生儿体质量低于对照组,提示PE严重

威胁母婴健康,临床上应引起足够重视。
本研究中,轻度PE组和重度PE组的TG、TC、

LDL及LDL/HDL水平明显升高,且TG、TC、LDL、

LDL/HDL是PE发生的危险因素,提示上述血脂指

标可能参与了PE的发生。SPRACKLEN
 

等[10]的研

究表明,血清TG、TC、LDL水平的升高会导致PE发

生的风险增加,推测孕期血脂水平异常可能是诱发

PE的原因之一。BATER 等[11]的研究表明,LDL/

HDL水平升高不仅是诱发心血管疾病的危险因素,
也是诱发PE的重要因素。临床上大多数血脂水平轻

度升高的孕妇并未发生PE,可能是由于轻度LDL/

HDL水平升高对血管内皮的损伤较小[12]。PLGF是

由合体滋养层细胞分泌的有自分泌和旁分泌作用的

蛋白,主要分布在胎盘组织中,能够促进滋养层细胞

及血管内皮细胞的增殖、分化,促进胎盘血管形成,维
持正常的胎盘血流灌注。健康妊娠女性PLGF水平

较高,并且在不同孕周表达水平有所不同,从第15周

开始PLGF水平不断升高,29周左右达高峰,随后开

始下降[13]。PE患者PLGF水平明显比健康妊娠女

性低,并且水平高峰期会提前,往往在妊娠29周以前

水平就开始逐渐下降[14-15]。本研究中,轻度PE组和

重度PE组的PLGF水平明显低于对照组,与上述研

究结果类似。有研究表明,妊娠早期PLGF水平与

PE的发生风险呈负相关,提示PLGF可以作为早期

诊断PE的指标[16-17]。
本研究发现,血脂指标中TG诊断PE的AUC最

大,为0.692
 

1。有研究表明,孕期高水平的 TG对

PE的发生具有一定的预测价值[18]。PLGF诊断PE
的AUC为0.880

 

2,高于各血脂指标,说明相较于血

脂指标,PLGF诊断PE的价值更高。
   

TG、TC、LDL、

HDL、LDL/HDL 与 PLGF 联 合 检 测 诊 断 PE 的

AUC高于各项指标单独检测,为0.934
 

5,灵敏度为

83.10%,特异度为82.77%,说明上述6项指标联合

检测将有利于早期识别PE,对PE具有较高的诊断

价值。
综上所述,由于现阶段尚未建立统一的PE预测

模型,诊断多基于血压、尿蛋白及影像学相关检查,但
上述项目对PE的诊断特异度较低。血脂指标和PL-
GF联合检测对PE有较高的诊断价值,有助于临床

早期诊断,为预防和控制PE、保障母婴安全提供指

导。但本研究尚存在一定的局限性:首先本研究属于

回顾性研究,在研究对象选择上存在一定的选择偏

倚;其次,影响血脂的因素复杂多变,仅仅分析某一时

期的血脂指标情况显然不能完全反映患者的真实血
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脂水平,因此后期将进行大样本的前瞻性临床研究进

一步证实本研究结论。
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