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摘  要 

本文旨在评估孕早期常规产前生化指标对妊娠期糖尿病GDM预测的应用和前景。本文系统地回顾了国内

外文献，分析了空腹血糖、血脂、肝功能、肾功能、凝血功能及其他妊娠相关蛋白等在GDM预测中的作

用和可靠性。分析发现空腹血糖、甘油三酯、低密度脂蛋白胆固醇、尿酸、肝酶(如GGT)、血小板指标(如
MPV)以及孕早期PAPP-A等生化指标显示出了在GDM早期诊断中的潜在价值。这些指标的变化与GDM的

发生密切相关，尤其是在孕早期的应用能够提供较高的敏感性和特异性。基于常规产前生化指标的综合

应用能够有效提升对GDM的早期预测能力，有助于采取及早干预措施，改善孕妇和胎儿的健康结果。 
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Abstract 
The aim of this paper is to assess the application and prospects of routine prenatal biochemical 
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indicators in early pregnancy for the prediction of GDM in gestational diabetes mellitus. This pa-
per systematically reviewed the national and international literature and analyzed the role and 
reliability of fasting blood glucose, lipids, liver function, renal function, coagulation function and 
other pregnancy-related proteins in the prediction of GDM. The analysis revealed that biochemical 
indicators such as fasting blood glucose, triglycerides, low-density lipoprotein cholesterol, uric 
acid, liver enzymes (e.g., GGT), platelet indexes (e.g., MPV), and PAPP-A in early pregnancy showed 
potential value in the early diagnosis of GDM. Changes in these indicators are closely related to the 
development of GDM, and their application especially in early pregnancy can provide high sensi-
tivity and specificity. The comprehensive application based on routine prenatal biochemical indi-
cators can effectively enhance the early prediction of GDM, which can help to take early interven-
tions and improve the health outcomes of pregnant women and fetuses. 
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1. 引言 

妊娠期糖尿病(gestational diabetes mellitus, GDM)是指在妊娠前糖代谢正常，但在妊娠期出现的糖尿

病。GDM 孕妇在妊娠期间更易出现巨大儿、先兆子痫及新生儿呼吸窘迫综合征等并发症。此外，产后这

些女性还面临糖代谢异常、2 型糖尿病、心血管疾病和肥胖的风险，这些风险也可能遗传给她们的子女

[1]-[3]。2021 年全球 GDM 的标化患病率达到了 14.0% [4]。2019 年在中国的一项研究评估显示中国妊娠

期糖尿病的发病率为 14.8%，可能是全球 GDM 患者最多的国家[5]。国内外学者越来越关注 GDM 的早期

预测。目前的证据表明，GDM 的早期检测和管理可以减少不良妊娠结局的发生频率，Clarke 等人的研究

表明，24 周前诊断 GDM 与 24 周之后诊断 GDM 的新生儿复合结局率(低血糖、出生创伤、转入新生儿

科住院治疗、死胎、新生儿死亡、呼吸窘迫和光疗)降低了 9.7% [6]。目前，尚无公认的 GDM 筛查策略。

本文总结了近年来产前检查时的常见临床指标对 GDM 的预测作用，以期在不增加经济成本的同时，对

GDM 做到早发现、早干预。 

2. 空腹血糖与 GDM 

血糖值可直接反应血糖变化，妇女怀孕期间随着孕周的增加，母体雌孕激素增加，对葡萄糖的利

用也会相应增加，而且孕妇肾血浆流量及肾小球滤过率增加，肾小管对糖的重吸收不变，胎儿也会从

母体获取更多的葡萄糖供给自身发育，这导致了妇女怀孕期间清除葡萄糖的能力比非孕期增强，孕早

中期空腹血糖下降约 10%，但这并不代表孕早期检测空腹血糖(Fasting plasma glucose, FPG)没有意义。

国外研究[7]表明妊娠早期 FPG ≥ 5.11 mmol/L预测GDM发生风险的OR值为 2.36 (95% CI: 1.930~3.186, 
P < 0.001)。还有研究[8]指出当 FPG 的临界值为 4.86 mmol/L、5.11 mmol/L 和 5.52 mmol/L 时，预测

GDM 的诊断准确性分别为 66.5%、78.4%和 88.2%，国内的研究结果与上述结果相似[9]。因此，孕早

期 FPG 的监测对于及早发现和有效管理孕妇的血糖代谢异常至关重要，有助于减少妊娠并发症的风险，

保障母婴健康。 
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3. 血常规与 GDM 

3.1. 白细胞 

白细胞(leukocyte, WBC)是反映机体炎症状态的常用指标之一，其增高可引起免疫反应。一项纳入了

20,707 名孕妇的研究表明白细胞计数每增加一个单位，孕妇发生 GDM 的风险增加 2.2% [10]。柯乳香[11]
等的研究指出 WBC 单独预测 GDM 发生的曲线下面积为 0.812。中性粒细胞是反应机体非特异性炎症反

应的指标，淋巴细胞体现了获得性免疫，中性粒细胞/淋巴细胞比值(neutrophil-to-lymphocyte ratio, NLR)
在多种疾病中有预测价值，Salciccia [12]等人指出 NLR 在转移性前列腺癌患者接受全身治疗的情况下，

NLR 升高与转移性前列腺癌患者的死亡风险增加相关；Misirlioglu [13]等研究发现 NLR 在缺血性脑卒中

患者中与营养不良风险增加有关，并且是患者死亡的独立危险因素，可能与患者预后不良相关。Wang [14]
等的研究发现 NLR 预测 GDM 发生的 ROC 曲线下面积(AUC)为 0.78。Fagninou [15]等发现 GDM 孕妇的

白细胞总数、淋巴细胞和血小板数量显著升高，GDM 孕妇的淋巴细胞、单核细胞、中性粒细胞与高密度

脂蛋白胆固醇(high density lipoprotein cholesterol, HDL-C)的比值均显著高于正常组，特别是淋巴细胞

/HDL-C 比值大于 3.66 的孕妇患 GDM 的风险是比值小于 3.66 的孕妇的 4 倍。凌思思[16]等通过前瞻性研

究发现妊娠早期 WBC、中性粒细胞、NLR 水平预测 GDM 发生的 ROC 曲线下面积(AUC)分别为 0.620、
0.638、0.613，其中中性粒细胞的截断值在 5.3 × 109/L 时，预测 GDM 发生的敏感度为 77.3%，特异度为

50.0%。尽管孕早期白细胞计数和相关血液指标在预测妊娠期糖尿病中显示出一定的潜力，但其应用仍需

谨慎。研究表明，白细胞和中性粒细胞/淋巴细胞比值等参数的变化与 GDM 的风险密切相关，但在临床

上的具体应用和可靠性尚需进一步验证。特别是对于孕妇个体的血液参数变化，如何精准地预测其 GDM
发生的风险，以及如何在临床实践中引入这些指标作为常规筛查工具，都需要更多的大规模临床研究来

验证其准确性和实用性。因此，对于这些生物标志物的研究还需要更深入的探索和进一步的验证，以便

为妊娠期糖尿病的早期预防和管理提供更可靠的支持和指导。 

3.2. 红细胞 

血糖升高会引起葡萄糖氧化及耗氧量增加，缺氧状态下红细胞(Erythrocytes, RBC)代偿性增加；血红

蛋白(hemoglobin, Hb)水平升高可能导致铁超负荷，引起铁介导的氧化应激反应，进而参与 GDM 的发生

[17]；血黏度会随着红细胞压积(Hematocrit, HCT)的增加而增高，血黏度的增加可干扰外周组织中胰岛素

对葡萄糖的摄取，从而影响血糖代谢[17]。一项 meta 分析[18]指出高浓度 Hb 与 GDM 发生风险增加有关，

Hb ≥ 120 g/L、Hb ≥ 130 g/L、Hb ≥ 140 g/L 时 OR 值分别为 1.93、1.71、2.10 (95% CI 分别为 1.44~2.81、
1.19~2.46、1.65~2.68，P < 0.05)，Sissala [19]等的多中心病例对照研究也得出了相似的结论。一项前瞻性

研究发现发生 GDM 的孕妇平均血红蛋白、红细胞压积水平显著高于非 GDM 孕妇，联合使用 Hb、HCT、
RBC 和 FBS 早期预测 GDM 的敏感度、特异度和 AUC 分别为 0.87、0.70 和 0.83 [20]。还有回顾性队列

研究[21]表明孕早期至孕中期 Hb 水平不变增加了 GDM 风险。尽管血红蛋白及其相关血液参数在妊娠期

糖尿病早期预测中表现出潜力，但其作为预测工具的具体应用和临床价值尚需进一步深入的研究验证。

当前的证据表明，血红蛋白水平的变化与 GDM 的发生密切相关，尤其是在孕早期[22]，通过联合使用多

个血液指标，如血红蛋白、红细胞压积和空腹血糖，可以提高对 GDM 发生风险的预测准确性。未来的

研究应重点关注如何将这些生物标志物整合到临床实践中，以帮助早期识别高风险孕妇，并有效预防妊

娠期糖尿病及其相关并发症的发生。 

3.3. 血小板 

GDM 与血管功能障碍密切相关，尤其是血管内皮细胞的代谢改变。血小板能主动参与血液的止血和
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血栓形成，在心血管疾病、糖尿病等内皮功能障碍的病理过程中发挥重要作用。研究表明 GDM 不仅与

内皮功能障碍有关[23]，还与体内血小板活化和血小板高反应性有关[24]。一项回顾性研究[25] (n =1188)
发现GDM与血小板压积(Thrombocytocrit, PCT)和平均血小板体积(Mean Platelet Volume, MPV)呈正相关，

两者联合诊断 GDM 的曲线下面积为 0.673。另一项研究[26] (n = 400)也得出了类似的结论：MPV 是妊娠

早期 GDM 的有效预测因子，其最佳截断值为 7.38fl，诊断 GDM 的敏感性为 70％，特异性为 60%。现有

研究表明通过监测孕早期的血小板相关参数，可以早期识别高风险孕妇，但这些生物标志物在临床实践

中的应用还需要进一步验证。未来的研究应集中于大规模、前瞻性研究，以确立这些指标的标准化测量

方法和临床应用规范。同时，还需探索其他可能的生物标志物，以提高早期预测的准确性和可靠性。 

4. 肝功能与 GDM 

肝脏在维持葡萄糖稳态中发挥重要作用，通过检测肝酶、胆红素及蛋白的水平能直观地反应出肝功

能的情况。谷丙转氨酶(Alanine Transaminase, ALT)是肝功能损害最敏感的指标，但多项研究表明孕早期

ALT 水平与 GDM 的发生风险关系不明显，原因可能是孕早期肝细胞变性坏死的比例不高[27] [28]。谷草

转氨酶(Aspartate Aminotransferase, AST)主要由肝脏中的线粒体合成。线粒体功能降低时，三羧酸循环效

率降低，导致分解葡萄与合成糖原的能力降低，引发血糖升高[27]。碱性磷酸酶(Alkaline Phosphatase, ALP)
和 γ-谷氨酰转移酶(Gamma-Glutamyltransferase, γGT)的高表达与肝脏的脂肪沉积、炎症反应和胰岛素抵抗

有关[29]。因此肝酶水平的变化可能与 GDM 有关。有研究[29]-[32]发现孕早期肝酶水平升高与 GDM 的

风险增加有关，且这种影响不受孕前体重的影响[31]。胆红素作为内源性抗氧化剂，可以抑制免疫反应、

炎症反应的发生，抑制脂质氧化及氧自由基的形成，低水平的总胆红素(Total bilirubin, TBil)会增强体内

的氧化应激反应及胰岛素抵抗，成为 GDM 发生的独立危险因素[33]。一项回顾性研究(n = 1207)发现，

孕早期高 GGT、低 AST、低 TBil 水平是 GDM 的独立危险因素，其中 GGT 预测 GDM 具有较高的准确

性(AUC = 0.896)，最佳诊断点为 13.32 U/L，敏感度为 0.912，特异度为 0.700，但孕早期 ALT 水平与 GDM
没有相关性[27]。王凤玲等[34]的研究(n = 312)有不同的结论：孕早期 ALT 水平是 GDM 的独立影响因素，

OR 值为 2.761，ROC 曲线下面积为 0.682。综上所述，孕早期检测肝功能指标可能对 GDM 的早期诊断

有重要临床意义。尽管目前研究结果存在一定的差异，肝功能指标在 GDM 早期预测中的潜力不可忽视。

肝脏在葡萄糖代谢中起着关键作用，通过监测孕早期肝酶和胆红素水平的变化，可以为早期识别和干预

GDM 提供有价值的信息，特别是 γGT 和 TBi，其水平的显著变化与 GDM 风险密切相关。现有研究对于

某些肝功能指标的作用仍存在争议，不同研究的结论差异可能源于研究设计、样本量及检测方法的不同。

因此，需要更多的大规模、前瞻性研究来验证和统一这些生物标志物在 GDM 早期预测中的应用标准。

未来的研究应致力于探索肝功能指标与其他潜在生物标志物的联合预测模型，以提高预测的敏感性和特

异性。这不仅有助于早期识别高风险孕妇，还能促进个体化的干预策略，从而改善妊娠期糖尿病的管理

和母婴健康结局。 

5. 肾功能与 GDM 

肾功能指标在 GDM 早期预测中的作用越来越受到重视。尿酸(Uric Acid, UA)、尿素氮(Blood Urea 
Nitrogen, BUN)和肌酐(Creatinine, Cre)作为肾功能的常见检测指标。研究表明 UA 水平升高可增加 GDM
发生的风险，这与胰岛素抵抗有关，BUN 水平的增加诱导活性氧的产生，并通过抑制胰岛素受体底物的

丝氨酸磷酸化，减弱胰岛素信号传导[35]，从而影响血糖代谢。研究发现血清 UA 水平是 GDM 的独立危

险因素[36]-[38]，孕早期 UA 水平预测 GDM 的最佳临界值为 226.55 μmol/L [36]。国外研究[39]表明血清

UA 水平为 4.1~5、5.1~6 和>6 mg/dl 的人群中 GDM 的发生率分别是尿酸水平 < 3 mg/dl 人群的 2.46、3.42
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和 4.9 倍。另有多中心前瞻性研究(n = 13448) [35]发现较高浓度的 BUN 水平与 GDM 的风险增加呈正相

关。综上所述，尿酸水平的升高与胰岛素抵抗有关，显著增加了 GDM 的风险。特别是血清尿酸水平在

孕早期的测定，可以作为 GDM 的独立预测因子，这一发现具有广泛的临床意义，为 GDM 提供了早期预

警的有效手段。但肾功能指标在 GDM 预测中的具体机制和应用仍需进一步探索。未来的研究应聚焦于

大规模、前瞻性研究，以验证这些指标在不同人群中的普遍适用性和预测准确性。同时，应考虑将肾功

能指标与其他潜在生物标志物结合，构建综合预测模型，提高 GDM 早期诊断的灵敏度和特异性。通过

这些努力，早期识别高风险孕妇并进行及时干预，有望显著降低 GDM 及其相关并发症的发生率，从而

改善孕妇和胎儿的健康结局。 

6. 凝血常规与 GDM 

活化部分凝血活酶时间(Activated partial thromboplastin time, APTT)、凝血酶原时间(Prothrombin time, 
PT)、凝血酶时间(Thrombin time, TT)、纤维蛋白原(Fibrinogen, FIB)、国际标准化比值(International Nor-
malized Ratio, INR)是凝血功能的常见指标。凝血因子Ⅺ、Ⅷ、Ⅸ主要在内源性凝血途径中发挥作用，

通过测定 APTT 可间接检测其功能。凝血因子Ⅰ、Ⅱ、Ⅴ、Ⅶ、Ⅹ主要在外源性凝血途径中发挥作用，测

定 PT 可间接检测其功能，因此可通过检测 APTT、PT 水平大致反应凝血因子的活性。在孕晚期孕妇会

出现生理性高凝状态，凝血因子Ⅶ、Ⅷ、Ⅸ、Ⅹ、Ⅻ和 FIB 的合成、分泌大量增加，可降低产后出血

的风险[40]。有研究表明 GDM 孕妇的凝血因子Ⅻ水平高于健康孕妇，可能与孕妇体内高糖状态损伤血

管内皮后激活凝血系统有关[41]。高佳[42]等的研究指出 GDM 孕妇在孕早期 APTT、PT、TT 就有缩短，

这表明 GDM 孕妇的凝血高凝变化从孕早期即开始。另有研究指出[43]孕早期 APTT、TT 联合 BMI、FPG
等构建的 GDM 风险预测模型 AUC 为 0.892 (95% CI 为 0.858~0.927)，敏感性为 80.71%，特异性为 86.85%。

因此，检测孕早期凝血功能指标可能对 GDM 的早期诊断有重要的临床意义。凝血功能的变化可作为早

期预警 GDM 的重要指标，通过这些指标的变化，可以在孕早期识别出高风险的孕妇，从而及早进行干

预，降低 GDM 及其相关并发症的发生率。 

7. 血脂与 GDM 

血清甘油三酯(triglycerides, TG)、血清总胆固醇(total cholesterol, TC)、低密度脂蛋白胆固醇(low density 
lipoprotein cholesterol, LDL-C)及高密度脂蛋白胆固醇(high density lipoprotein cholesterol, HDL-C)是常见的血

脂指标。女性在怀孕期间血脂水平会有一定程度的升高，这既是母体为妊娠、分娩及产后哺乳储备能量，

也是胎儿生长发育所需。雌激素的增高和胰岛素抵抗是妊娠期血脂升高的主要原因。有研究表明，妊娠早

期脂质代谢改变可能导致 GDM 风险增加[44] [45]。赵丹[46]等一项纳入了 1588 名孕妇的前瞻性队列研究发

现妊娠早期 TG 水平高的孕妇发生 GDM 的风险比 TG 水平正常的孕妇发生 GDM 的风险高出 2.1 倍，TG
预测 GDM 的最佳 ROC 临界值为 2.375 mmol/L。Dos [47]等研究发现 Log (TG/HDL-C)水平 < 0.99 可以用

来排除未来发生 GDM 的风险。一项来自韩国前瞻性队列研究数据的二次分析发现残余胆固醇(Remnant 
cholesterol, RC)与GDM发生的风险呈正相关，RC 作为GDM预测指标的ROC 曲线下面积为 0.8038 (95% CI
为 0.7338~0.8738)，最佳 RC 截断值为 24.30 mg/dl [48]。综上所述，血脂水平在 GDM 早期预测中的作用已

经引起广泛关注。孕妇在怀孕期间血脂水平的升高是一种生理现象，反映了母体为支持妊娠和胎儿发育所

进行的能量储备。然而，这一过程中，血脂代谢的异常变化可能预示着 GDM 的发生风险。研究表明，妊

娠早期血脂指标的变化与 GDM 的发生密切相关。TG 水平显著增加了孕妇患 GDM 的风险，其预测能力已

经在多项研究中得到验证。通过结合多种血脂指标，可以构建更为准确的 GDM 预测模型。未来的研究应

进一步探索血脂指标在不同人群中的预测效果，特别是考虑种族、地域和个体差异。同时，血脂指标与其
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他潜在风险因素(如 BMI、家族史、生活方式)的联合分析，有望提高 GDM 预测的准确性。通过这些努力，

可以在临床实践中实现对高风险孕妇的早期识别和干预，优化妊娠结局，改善母婴健康。 

8. 妊娠相关蛋白与 GDM 

和妊娠相关血浆蛋白(Pregnancy Associated plasma Protein A, PAPP-A)在怀孕期间由胎盘滋养细胞分

泌到母体循环中，是一种与胰岛素样生长因子结合蛋白 4 (IGFBP4)有关的蛋白酶。PAPP-A 可蛋白水解

IGFBP-4，从而增加 IGF 的生物利用度。国外研究发现孕早期低水平的 PAPP-A 会增加妊娠期糖耐量异

常和 GDM 发生的风险[49]-[51]。Yildiz [52]等研究发现血清 MoM PAPP-A 的最佳截断点(≤0.885)，预测

GDM 的敏感度为 66.7%，特异度为 65.50%。国研究指出 PAPP-A 联合孕前 BMI、年龄的多指标联合筛

查可作为 GDM 预测指标[53]。尽管这些研究结果显示出 PAPP-A 在 GDM 早期预测中的潜力，但其作为

独立预测指标的有效性仍需进一步验证。未来的研究应关注更大规模的样本量和多中心的研究设计，以

确认 PAPP-A 在不同人群中的预测效果。此外，结合其他生物标志物和临床风险因素进行综合评估，可

能会为 GDM 的早期识别和干预提供更为全面和有效的策略。 
 
Table 1. Early prediction model for gestational diabetes 
表 1. 妊娠期糖尿病早期预测模型 

作者 筛查孕周 生物学指标 
人数 

研究设计 模型效率
(AUC) GDM 对照 

柯乳香[11] ≤12 母体因素、TG、WBC 65 65 病例对照 
研究 0.924 

Shaarbaf Eidgahi
等[20] 孕早期 母体因素、HCT、Hb、FBS、

RBC 49 551 前瞻性队列

研究 0.83 

薛爱琴等[27] 7~12 母体因素、γ-GT 261 946 病例对照 
研究 0.896 

Zheng 等[43] 10~13 母体因素、FPG、APTT、TT、
TG、LDL-C 142 442 前瞻性队列

研究 0.892 

Gao 等[48] 7~14 母体因素、TC、TG、HDL-c、
LDL-c、RC (残余胆固醇) 37 553 前瞻性队列

研究 0.8038 

Niu 等[54] 8~12 母体因素、HbA1c、UA、TG、
HDL-C 1744 4328 病例对照 

研究 0.803 

Zhang 等[55] 8~12 母体因素、FPG、HbA1c、
LDL-c、TSH、APTT、LP 235 689 病例对照 

研究 0.7542 

Lin 等[56] 6~13 母体因素、血清铁蛋白、空腹血糖、

血红蛋白、甘油三脂 197 209 病例对照 
研究 0.950  

Basil 等[57] 8~12 母体高危因素 52 201 前瞻性队列

研究 0.814 

Wei 等[58] ≤16 母体因素、血常规、肝功能、肾功

能、凝血功能 909 1117 回顾性研究 0.756 

Tranidou 等[59] 11~13 + 6 母体因素、β-HCG MoM、

PAPP-A MoM、UtA-PI z-score 474 4443 前瞻性队列

研究 0.678 
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9. GDM 的早期预测模型 

单一的临床指标预测 GDM 发生率的价值有限，多项指标的联合应用可提高诊断 GDM 的准确性。上

表(表 1)总结了常规产前检查的不同指标联合构建的 GDM 预测模型。 
综上所述，这些研究结果为 GDM 早期预测提供了重要的参考，但仍需进一步验证和完善。未来的

研究应包括更大规模、多中心的前瞻性研究，并探索多指标联合预测模型的应用，以提高预测的准确性

和可靠性。此外，结合遗传学、代谢组学等多学科手段，可能为 GDM 的早期识别和干预提供更为全面

和有效的策略。因此，常规产前筛查和临床资料联合筛查 GDM 具有一定的临床应用前景，通过对常规

产前检查指标的综合分析和应用，能够在不增加经济成本的前提下，实现对 GDM 的早期发现和干预，

改善妊娠结局，提高母婴健康水平。 
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