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摘要： 目的 探讨炎性因子正五聚蛋白 3（PTX3）、肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、和超敏-C反应蛋白（HsCRP）单独及联合预测妊
娠期糖尿病的价值。方法 以 2021年 1—5月于潍坊医学院附属医院产检且妊娠 24~28周的孕妇为研究对象，将孕妇按照葡
萄糖耐量试验结果分观察组（GDM组）和对照组（N-GDM组）各 40例，比较两组血清PTX3、TNF-α、HsCRP的水平，建立受试者
操作特征曲线（ROC曲线）记录曲线下面积（AUC）分析 PTX3、TNF-α、HsCRP单独及联合对GDM的预测价值。结果 GDM
组PTX3、TNF-α、HsCRP水平要

，

显著高于N-GDM组［（5
，

.75±0.51）µg/L比（5.11±0.56）µg/L；（19.81±1.77）ng/L比（16.68±1.81）ng/L；
（4.58±3.04）mg/L比（2.35±1.65）mg/L（均P<0.01）］；ROC曲线结果示：血清 PTX3、TNF-α、HsCRP单独预测GDM的AUC分别为
0.789、0.888、0.777；PTX3与 TNF-α、PTX3与HsCRP、TNF-α与HsCRP联合预测GDM的AUC分别为 0.931、0.861、0.928；三者联
合预测 GDM的 AUC为 0.953；logistic回归分析炎性因子 PTX3（OR=8.92，P=0.013）、TNF-α（OR=2.53，P<0.001）、HsCRP（OR=
2.16，P=0.013）是发生GDM的独立危险因素。结论 GDM组血清 PTX3、TNF-α、HsCRP水平显著高于N-GDM组，三者联合预
测GDM时AUC达最高，PTX3、TNF-α、HsCRP是GDM发病的独立危险因素。
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Abstract： Objective To investigate the prognostic value of inflammatory factors including Pentraxin 3 (PTX3), Tumor necrosis fac‐
tor-alpha (TNF-α), and high sensitivity C-reactive protein (HsCRP) alone and in combination in gestational diabetes mellitus.Meth⁃
ods The pregnant women, who had prenatal examination in the Obstetrics Department of the Affiliated Hospital of Weifang Medical
University from January 2021 to May 2021. were taken as the research objects. According to the results of glucose tolerance test, preg‐
nant women were assigned into observation group (GDM group) and control group (N-GDM group), with 40 women in each group. The
serum levels of PTX3, TNF-α and HsCRP were compared between the two groups. The receiver operating characteristic curve (ROC
curve) was established and the area under the curve (AUC) was recorded to analyze the predictive value of PTX3, TNF-α and HsCRP
alone and in combination for GDM.Results The levels of PTX3 [(5.75±0.51)µg/L vs. (5.11±0.56)µg/L], TNF-α [(19.81±1.77) ng/L vs.
(16.68±1.81) ng/L] and HsCRP [(4.58±3.04) mg/L vs. (2.35±1.65) mg/L] in GDM group were significantly higher than those in N-GDM
group (all P<0.01). ROC curve showed that the AUCs of serum PTX3, TNF-α and HsCRP in predicting GDM were 0.789, 0.888 and
0.777, respectively. The AUCs of PTX3 and TNF-α, PTX3 and HsCRP, TNF-α and HsCRP in predicting GDM were 0.931, 0.861 and
0.928, respectively. The AUC of GDM predicted by the three together was 0.953. Logistic regression analysis results showed that in‐
flammatory factors PTX3 (OR=8.92, P=0.013), TNF-α (OR=2.53, P<0.001) and HsCRP (OR=2.16, P=0.013) were independent risk fac‐
tors for GDM.Conclusions The levels of serum PTX3, TNF-α and HsCRP in GDM group were significantly higher than those in N-

GDM group. AUC was the highest when the three factors were combined to predict GDM, and PTX3, TNF-α and HsCRP were indepen‐
dent risk factors for GDM.
Key words： Gestational diabetes mellitus; PTX3; TNF-α; HsCRP; Risk factors

妊娠期糖尿病（gestational diabetes mellitus， GDM）是妊娠期一种特殊类型的并发症，在妊娠中



安 徽 医 药 Anhui Medical and Pharmaceutical Journal 2023 Jan，27（1） ·161·
晚期，机体胰岛素样拮抗因子增加，如肿瘤坏死因

子-α（TNF-α）、皮质醇、胎盘生乳素、雌激素等，胰岛
素的敏感性随胰岛素样拮抗因子的增加而降低，当

机体分泌的胰岛素不能维持正常糖代谢需要时，将

会导致GDM［1］。GDM除增加围产期母婴不良妊娠
结局外，还会使母儿远期患代谢相关疾病的风险升

高［2］。GDM具体发病机制尚且不清，胰岛素分泌不
足和胰岛素抵抗可能是GDM发病的重要原因，近几
年炎症反应在GDM发病机制中备受关注，选择合适
的炎性因子标志物可为更早发现GDM提供一定的
临床价值。正五聚蛋白3（Pentraxin 3，PTX3）是一种
炎症相关蛋白［3］ 与心血管及代谢疾病的发生密切

相关，国内外目前有

，

关PTX3与GDM的报道甚少，在
已报道的文献中说法不一。TNF-α和超敏-C反应蛋
白（HsCRP）是目前已知的重要炎性因子，能及时准
确地对机体的炎症变化做出反应。本研究旨在研

究血清炎性因子 PTX3、TNF-α、HsCRP预测GDM的
价值，为临床GDM的诊治提供一定的数据参考。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取 2021年 1—5月于潍坊医学院
附属医院产检且妊娠24~28周确诊为GDM的病人40
例为观察组（GDM组），选取同期健康的非GDM孕妇
40例作为对照组（N-GDM组）。研究纳入入选标准：
①知情且自愿参与者；②符合 75 g口服葡萄糖耐量
试验（OGTT）诊断标准：空腹血糖≥5.1 mmol/L，餐后
1 h血糖≥10.0 mmol/L，餐后 2 h血糖≥8.5 mmol/L，任
何一点血糖值达到或超过上述标准即诊断为

GDM［4］；③孕妇年龄范围 20~35岁；④24~28周单胎
活胎的初产妇；⑤此次怀孕为自然受孕。排除标准：
①排除一级糖尿病亲属；②排除妊娠合并甲状腺功
能减退、妊娠期高血压等其他妊娠期并发症；③排除
肝、肾功能不全或有慢性疾病的孕妇；④排除短期内
应用过糖皮质激素等对血糖代谢有影响的药物。病

人或其近亲属知情同意，本研究符合《世界医学协会

赫尔辛基宣言》相关要求。

1.2 方法 记录所有参与者的年龄、孕周、身高、体

质量、收缩压、舒张压，并计算参与者的体质量指数

（BMI）。受试者需在测量的前一天 22点之后禁食，
在测量日按要求测量血糖，采用己糖激酶法测量血

糖（罗氏全自动生化分析仪）；采用比色法测血脂

（罗氏全自动生化分析仪）；采用散射比浊法测量

HsCRP（西门子特种蛋白仪）；采用酶联免疫吸附
（ELISA）法测定血清PTX3、TNF-α水平（试剂盒由江
莱生物提供），用酶标仪在 450 nm波长下测定吸光
度，计算出各自的线性回归方程，再根据方程中吸

光度值得出相应的浓度。操作严格按照试剂盒说

明书进行操作。

1.3 观察指标 观察组和对照组一般资料、血清炎

性指标 PTX3、TNF-α、HsCRP水平和生化指标总胆
固醇（CHOL）、三酰甘油（TG）、高密度脂蛋白胆固
醇-C（HDL-C）、低密度脂蛋白胆固醇-C（LDL-C）。
1.4 统计学方法 采用 SPSS 23.0软件进行统计分
析。计量资料以 x̄ ± s表示，组间比较采用独立样本
t检验，logistic回归分析独立危险因素。通过绘制受
试者操作特征曲线（ROC曲线） 计算曲线下面积
（AUC）评价检测指标的诊断价值。

，

以 P<0.05为差
异有统计学意义。采用 Graphpad Prism、SPSS 23.0
软件绘图。采用MedCalc软件分析各联合指标AUC
值的差异。

2 结果

2.1 两组一般资料比较 GDM组血清炎性因子
PTX3、TNF-α、HsCRP水平显著高于 N-GDM组（P<
0.01），GDM组生化指标CHOL、TG、LDL-C显著高于
N-GDM组（P<0.05）两组血压、孕周、BMI、收缩压、
舒张压、HDL-C相 差异无统计学意义（P>0.05），比，

，

见表1。
2.2 血清 PTX3、TNF-α、HsCRP单独及联合预测
GDM的价值 各指标的单独应用：根据ROC曲线
读取约登指数最大值点，计算各自的诊断截距值、

灵敏度、特异度。各指标的联合应用：对单独指标进

行综合回归，建立 logistic预测/诊断评估模型，依据所
得回归系数，对应处理各样本资料。结果：各指标联

合应用可提高预测GDM的诊断效能，三者联合的诊
断效能达最高，AUC 95%CI为 0.95（0.91，1.00），P<

组别

GDM组
例数

40
年龄/岁
29.70±3.28

表1 GDM组与N-GDM组一般资料比较/x̄ ± s
孕周/周
26.05±1.05

BMI/（kg/m2）
22.73±2.39

CHOL/
（mmol/L）
6.06±0.46

TG/
（mmol/L）
2.32±0.59

HDL-C/
（mmol/L）
2.05±0.52

LDL-C/
（mmol/L）
3.29±0.54

收缩压/
（mmHg）
115.60±9.65

舒张压/
（mmHg）
74.03±7.27

N-GDM组 40 28.45±3.46 25.62±0.91 21.81±1.90 5.60±0.88 1.77±0.64 2.09±0.42 2.95±0.82 111.70±9.36 72.08±7.31
t（χ 2）值 1.66 1.93 1.91 2.91 4.00 −0.40 2.19 1.83 1.20
P值 0.101 0.057 0.060 0.005 0.001 0.692 0.032 0.070 0.235
注：GDM为妊娠期糖尿病，N-GDM为非妊娠期糖尿病，BMI为体质量指数，CHOL为总胆固醇，TG为三酰甘油，HDL-C为高密度脂蛋白胆

固醇，LDL-C为低密度脂蛋白胆固醇。
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0.001，见表 2；图 1，2。对联合指标的AUC值进行统
计学分析，发现只有PTX3+HsCRP与PTX3+TNF-α+
HsCRP两组差异有统计学意义（P=0.007）。
表2 血清PTX3、TNF-α、HsCRP单独及联合预测妊娠期糖

尿病（GDM）的诊断效能
指标 截断值

灵敏 特异 AUC
P值

度/% 度/% （95%CI）
PTX3 5.78 µg/L 52.50 95.00 0.79 <0.001

（0.69，0.89）
TNF-α 18.90 ng/L 70.00 92.50 0.89 <0.001

（0.82，0.96）
HsCRP 2.37 mg/L 82.50 67.50 0.78 <0.001

（0.67，0.88）
0.93PTX3+TNF-α 77.50 95.00

（0.88，0.98） <0.001
0.86PTX3+HsCRP 80.00 77.50

（0.78，0.94） <0.001
0.93TNF-α+HsCRP 75.00 95.00

（0.88，0.98） <0.001
PTX3+TNF-α+ 0.95HsCRP 90.00 92.50

（0.91，1.00） <0.001
注：PTX3为正五聚蛋白 3，TNF-α为肿瘤坏死因子-α，HsCRP为

超敏C-反应蛋白。

0.2

0.4
0

0.4

0.6

0.6

0.8

0.2

1.0

0.8
1-特异度

灵
敏

度

1.0

图1 正五聚蛋白3（PTX3）、肿瘤坏死因子-α（TNF-α）和超敏C-反应

蛋白（HsCRP）单独预测妊娠期糖尿病（GDM）的ROC曲线
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图2 联合预测妊娠期糖尿病（GDM）的ROC曲线

2.3 logistic回归分析 以是否发生 GDM为因变
量，以 PTX3、TNF-α、HsCRP、CHOL、TG、LDL-C为自

变量进行 logistic回归分析，结果证实PTX3（OR=8.92，
P=0.013）、TNF-α（OR=2.53，P<0.001）、HsCRP（OR=
2.16，P=0.013）是发生 GDM 的独立危险因素，
见图3。

0.1 1 10 100
优势比

注：PTX3为正五聚蛋白 3，TNF-α为肿瘤坏死因子-α，HsCRP为
超敏C-反应蛋白，CHOL为总胆固醇，TG为三酰甘油，LDL-C为低密
度脂蛋白胆固醇-C。
图3 妊娠期糖尿病（GDM）80例的危险因素 logistic回归森林图

3 讨论

HsCRP是一种急性期蛋白，在人体中分布广
泛，对炎症和组织损伤极其敏感。研究证实HsCRP
可能是非特异性免疫的激活剂和特异性免疫的调

节剂［5］。HsCRP可引起机体的胰岛素抵抗和胰岛β
细胞功能的减退，进而引起机体糖代谢的异常［6］。

妊娠超过5周时，血清HsCRP水平会明显升高，并伴
随轻度的炎症反应，高水平的HsCRP增加了 GDM
发生的概率［7-8］ 临床研究也证实了HsCRP在 GDM
孕妇与N-GDM孕

，

妇中具有显著差异［7-9］。本研究发

现HsCRP单独预测 GDM的 AUC为 0.78，HsCRP高
于 2.37 mg/L时，发生GDM的风险升高，此时灵敏度
为 82.5%，特异度为 67.5%，但HsCRP对于炎症反应
较为敏感，人体多种疾病的发生与炎症相关，因此

单独采用HsCRP用于GDM的预测存在假阳性率。
孕妇体内 TNF-α主要由脂肪细胞和胎盘组织

产生，通过活性氧（ROS）的生成以及激活转录介导
的途径诱导组织产生炎症反应，低水平的 TNF-α在
体内发挥着相应的生物学作用，高水平的血清TNF-

α通过丝氨酸的磷酸化干扰胰岛素信号，诱导体内
脂肪细胞和外周组织产生胰岛素抵抗，从而导致糖

尿病［10］。研究发现GDM的孕妇胰岛素抵抗指数较
高，并且血清 TNF-α水平与胰岛素抵抗呈正相关，
较高水平的 TNF-α可能会加重GDM的病情［11］。本
研究中TNF-α预测GDM的AUC为 0.89，诊断截距值
为 18.90 ng/L，灵敏度为 70.0%，特异度为 92.5%，
TNF-α预测GDM的灵敏度不高，需联合其他功能互
补的指标来弥补自身灵敏度差的缺点。

PTX3与 2型糖尿病的并发症密切相关，如糖尿
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病肾病、糖尿病视网膜病变以及微血管病变等［12］。

PTX3受促炎因子的刺激在细胞中显著合成，以响应
机体的炎症反应，如内皮细胞、脂肪细胞、树突细胞

等［13］。核因子 κB（NF-κB）和激活蛋白 1（AP-1）是
PTX3基因转录的启动子，当机体出现炎症反应时，
TNF-α与白细胞介素 1（IL-1）的表达激活NF-κB和
AP-1通路使体内PTX3水平显著升高［14］。回顾研究
中发现，PTX3在GDM组和N-GDM组的早期变化较
为局限，在妊娠中期GDM组血清 PTX3水平显著升
高［2，15］。患有子痫前期的孕妇血清 PTX3水平显著
高于正常孕妇［16］ 我们的研究也发现 GDM组血清
PTX3水平较高，高水

，

平的血清 PTX3可能是发生心
血管疾病和代谢相关疾病的一个危险信号，但 Lek‐
va等［17］却有着完全相反的结论。本研究发现，PTX3
预测 GDM的 AUC为 0.79，灵敏度为 52.5%，特异度
为 95.0%，提示 PTX3在 GDM中具有一定的临床意
义，PTX3可能成为GDM新的预测因子。

单一因子用于GDM的预测存在灵敏度较差的劣
势，因此临床上常采用两种或两种以上的因子联合检

测，多种临床研究也证实了联合多种因子检测可提高

GDM的诊断效能［18-19］。本研究发现，PTX3联合TNF-

α、PTX3联合HsCRP、TNF-α联合HsCRP预测GDM的
AUC分别为 0.93、0.86、0.93，三者联合预测 GDM的
AUC为 0.95。据此，从临床角度和社会效益角度出
发，我们认为PTX3联合TNF-α预测GDM更合适。

本研究不足之处在于样本含量偏小，结果可能

存在一定偏倚，本研究主要集中在妊娠中期，未对

PTX3、TNF-α和HsCRP在整个孕期的变化特点进行
验证，试验数据及相关结论仅为临床研究提供一定

的理论依据。

综上所述，PTX3可能成为GDM新的预测因子，
炎症反应可能与GDM的发生紧密相关，针对单一因
子预测GDM存在灵敏度不高的特点。联合检测炎
性因子 PTX3和 TNF-α有助于早期识别GDM，也为
临床医生制定合适的诊疗方案提供一定的理论

参考。
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