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孕产妇血清Hcy、叶酸、VB12 和血脂水平对重度子痫前期	

早期诊断的价值

张晓瑜，杨艳，樊萍

(重庆市第五人民医院妇产科，重庆 400062)

[摘　要]	 目的：研究孕产妇血清同型半胱氨酸(homocysteine，Hcy)、叶酸、维生素B12(vitamin B12，VB12)

和血脂水平对重度子痫前期的预测价值。方法：回顾性分析2018年6月至2019年12月于重庆市第

五人民医院定期规律产检并分娩的120例孕产妇。按照是否确诊为重度子痫前期，分为研究组及

对照组，每组各60例。于妊娠早期(孕周11~12周)检测比较产妇清晨血清Hc y、叶酸、VB12、总

胆固醇(total cholesterol，TC)、三酰甘油(triglyceride，TG)、脂蛋白a(lipoprotein a，Lip a)、低密

度脂蛋白(low density lipoprotein，LDL)、高密度脂蛋白(high density lipoprotein，HDL)、载脂蛋

白A1(apolipoprotein A1，Apo-A1)及载脂蛋白B(apolipoprotein B，Apo-B)水平，采用logistic回归分

析差异有统计学意义的指标，并分析其预测重度子痫前期发生的意义。结果：研究组孕产妇的年

龄、体重指数及初产比例显著高于对照组孕产妇，差异均有统计学意义(P<0.05)；研究组孕产妇

血清Hcy，TG，Apo-B水平显著高于对照组，差异均有统计学意义(P<0.05)；研究组孕产妇血清叶

酸水平显著低于对照组，差异有统计学意义(P<0.05)；logistic回归分析发现，年龄、体重指数及血

清Hcy水平为孕产妇重度子痫前期发生的独立危险因素。结论：年龄、体重指数及血清Hcy水平为

孕产妇重度子痫前期发生的独立危险因素，联合检测孕产妇血清Hcy、叶酸、VB12及血脂水平能

够协助早期诊断重度子痫前期，值得临床推广。
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Abstract Objective: To study the predictive value of maternal serum homocysteine (Hcy), folic acid, vitamin B12 (VB12) 

and lipid levels for severe preeclampsia. Methods: Retrospective analysis was performed on 120 pregnant women 

who had regular labor and delivery in our hospital from June 2018 to December 2019. Depending on whether 

or not severe preeclampsia is diagnosed, the pregnant woman were divided into a study group and a control 

group, 60 cases in each group. Serum Hcy, folic acid, VB12, total cholesterol (TC), triglyceride (TG), lipoprotein 
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子 痫 前 期 是 妊 娠 期 特 有 疾 病 ， 于 妊 娠 2 0 周

之后发生，病情动态发展，可持续性进展为重度

子痫前期 [ 1 ]。重度子痫前期为产科发病率、病死

率较高的并发症之一，可能导致孕产妇心脑血管

意 外 、 胎 儿 生 长 受 限 、 宫 内 窘 迫 、 死 胎 等 严 重

不良预后，影响妊娠结局及母婴健康 [ 2 ]。重度子

痫前期的基本病理生理变化为全身小血管痉挛和

血管内皮损伤，在子痫前期临床症状出现前即发

生 子 宫 螺 旋 动 脉 重 铸 障 碍 ， 炎 症 反 应 因 子 释 放

等 [ 3 ]。早期预测重度子痫前期的发生对该病诊断

及 治 疗 有 重 要 意 义 。 研 究 [ 4 - 5 ]认 为 ： 同 型 半 胱 氨

酸 ( h o m o c y s t e i n e ， Hc y) 可损伤血管内皮细胞，

是妊娠高血压的独立危险因子，而叶酸及维生素

B12(v itamin B12，VB12)是Hc y代谢途径的关键辅

酶。本研究旨在探讨重度子痫前期患者血清Hcy、

叶酸、VB12和血脂水平，分析其对重度子痫前期

的预测价值。

1  对象与方法

1.1  对象

择取2018年6月至2019年12月于重庆市第五人

民医院定期规律产检并分娩的120例孕产妇作为研

究对象。孕产妇纳入标准：1)均于妊娠早期(孕周

11~12周)清晨空腹抽血行血清Hcy、叶酸、VB12及

血脂水平检测；2 )自愿签署知情同意书并经重庆

市第五人民医院医学伦理委员会批准；3 )自然受

孕、足月分娩且胎儿正常。孕产妇排除标准：1 )
妊娠合并慢性高血压；2)糖尿病合并妊娠；3)孕前

或孕期合并肝肾功能异常；4)多胎妊娠；5)胎儿有

先天性严重缺陷，2 4孕周内流产或胎死。按照是

否诊断为重度子痫前期将入组患者分为研究组及

对照组。研究组为重度子痫前期患者，共6 0例， 
年龄 2 3 ~ 3 5 ( 2 9 . 4 2 ± 3 . 6 1 ) 岁；对照组为血压正常

且 无 任 何 孕 期 并 发 症 孕 产 妇 ， 共 6 0 例 ， 年 龄

22~37(30.28±4.57)岁。

1.2  重度子痫前期诊断标准[6]

妊娠20周后收缩压≥160 mmHg(1 mmHg=0.133 kPa) 
和/或舒张压≥110 mmHg，尿蛋白≥2.0 g/24 h，

伴 有 以 下 任 何 一 种 表 现 ： 血 肌 酐 > 1 . 1  m g / d L 或

为正常值 2 倍以上； 2 4  h 尿量少于 5 0 0  m L ；血小 
板 < 1 0 0 × 1 0 9 / L ； 肝 功 能 损 害 ( 血 清 转 氨 酶 为 正

常 2 倍 以 上 ) ， 严 重 持 续 性 右 上 腹 或 上 腹 疼 痛 ；

肺 水 肿 ； 微 血 管 溶 血 性 变 化 ； 新 发 中 枢 神 经 系

统 异 常 或 视 觉 功 能 障 碍 ； 羊 水 过 少 或 胎 儿 生 长  
受限。

1.3  方法

统计孕产妇年龄、体重指数、初产妇比例、

分娩孕周及新生儿出生体重和5 min A pgar评分。

妊娠早期 ( 孕周 1 1 ~ 1 2 周 ) 清晨采集孕产妇肘静脉

血5 mL，2 500 r/min离心15 min，分离血清，分

别 检 测 孕 产 妇 血 清 H c y 、 叶 酸 、 V B 1 2 及 血 脂 水

平，包括总胆固醇(total  cholesterol，TC)、三酰

甘油(tr iglyceride，TG)、脂蛋白a(lipoprotein a，

L ip a)、低密度脂蛋白( low densi t y  l ipoprotein，

LDL)、高密度脂蛋白( high densit y  l ipoprotein，

a (Lip a), low density lipoprotein (LDL), high density lipoprotein (HDL), apolipoprotein A1 (Apo-a1) and 

apolipoprotein B (Apo-B) were detected and compared in the first trimester (11 to 12 weeks); the statistically 

significant indicators were analyzed by logistic regression and the significance of predicting the occurrence of 

severe preeclampsia was analyzed. Results: The age, body mass index and ratio of first birth of pregnant women 

in the study group was significantly higher than that in the control group, with statistically significant differences 

(P<0.05); the serum Hcy, TG, Apo-B levels in the study group were significantly higher than those in the 

control group, with statistically significant differences (P<0.05); the serum folic acid levels in the study group 

were significantly lower than that in the control group, with statistically significant differences (P<0.05); logistic 

regression analysis found that Age, body mass index and serum Hcy level were independent risk factors for severe 

preeclampsia in pregnant women. Conclusion: Age, body mass index, and serum Hcy level were independent risk 

factors for severe preeclampsia in pregnant women. A combination detection of serum Hcy, folic acid, VB12 and 

lipid levels in pregnant women can assist in the early diagnosis of severe preeclampsia, which is worthy of clinical 

promotion.
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HDL)、载脂蛋白A1(apolipoprotein A1，Apo-A1)
及载脂蛋白B(apol ip op rote in  B，A p o -B)。Hc y检

测 使 用 循 环 酶 法 ， 试 剂 盒 购 于 北 京 利 德 曼 生 化

股份有限公司 ( 京械注准 2 0 1 7 2 4 0 1 0 0 0 ) ；叶酸、

V B 1 2 检 测 使 用 化 学 发 光 法 ， 试 剂 盒 购 于 分 别 购

于 深 圳 市 亚 辉 龙 生 物 科 技 股 份 有 限 公 司 ( 粤 械 注

准 2 0 1 7 2 4 0 1 0 4 8 ) 、 深 圳 市 新 产 业 生 物 医 学 工 程

股 份 有 限 公 司 ( 粤 械 注 准 2 0 1 5 2 4 0 0 0 9 9 ) 。 T C 和

TG 检测使用胆固醇氧化酶法， L i p  a 检测使用免

疫比浊法，L D L和H D L检测使用酶法(二步法)，

A p o - A 1 ， A p o - B 检 测 使 用 免 疫 比 浊 法 ， 均 使 用

Atel l ica CH Analy zer全自动生化分析仪(国械注进

2 0 1 8 2 2 2 0 4 9 3，美国西门子医学诊断股份有限公

司)检测。

1.4  统计学处理

使 用 S P S S  2 6 . 0 软 件 进 行 统 计 学 分 析 ， 计 量

资 料 以 均 数 ± 标 准 差 ( x ± s ) 表 示 ， 采 用 t 检 验 进 行

比 较 ； 计 数 资 料 以 例 ( % ) 表 示 ， 采 用 χ 2检 验 进 行

组 间 比 较 ， 单 因 素 分 析 后 有 统 计 学 意 义 的 指 标

采 用 l o g i s t i c 回 归 分 析 ， P < 0 . 0 5 为 差 异 具 有 统 计

学意义。

2  结果

2.1  两组孕产妇一般资料的比较分析

研究组年龄、体重指数显著大于对照组，差异

均有统计学意义(P<0.05)；研究组初产妇比例显著

高于对照组，分娩孕周显著低于对照组，差异有统

计学意义(P<0.05)；新生儿出生体重及新生儿5 min 
Apgar评分，两组差异无统计学意义(P>0.05，表1)。

2.2  两组孕产妇妊娠早期血清学指标的比较

研究组孕产妇血清 Hc y ， TG ， A p o -B 水平显

著高于对照组，差异均有统计学意义( P < 0 . 0 5 )；

研 究 组 孕 产 妇 血 清 叶 酸 水 平 显 著 低 于 对 照 组 ，

差 异 有 统 计 学 意 义 ( P < 0 . 0 5 ) ； 两 组 血 清 V B 1 2 ，

TC，LDL，HDL，Apo-A1水平差异无统计学意义

(P>0.05，表2)。

2.3  重度子痫前期影响指标的logistic分析

以重度子痫前期为因变量，有重度子痫前期

为1，无重度重度子痫前期为0，logistic回归分析结

果提示：随着年龄、体重指数及血清Hcy水平的增

加，孕产妇发生重度子痫前期的风险增加(表3)。

表1 两组孕产妇一般资料的比较(n=60)

Table 1 Comparative of general data of pregnant women in the two groups (n=60)

组别 年龄/岁 体重指数/(kg·m−2)
初产妇比例/ 

[例(%)]
分娩孕周

新生儿出生 

体重/kg
5 min Apgar评分

研究组 32.42±3.61 21.95±2.86 47 (78.33) 37.58±1.89 2.93±0.77 9.9±0.25

对照组 29.28±4.57 20.19±2.67 32 (53.33) 38.24±1.67 3.16±0.69 9.9±0.27

t/χ2 4.176 3.484 8.336 2.027 1.723 0.000

P <0.001 0.001 0.004 0.045 0.088 1.000

表2 两组孕产妇妊娠早期血清学指标的比较(x±s)

Table 2 Comparative of serological indexes in early pregnancy between the two groups (x±s)

组别
Hcy/

(μmol·L−1)

叶酸/

(nmol·L−1)

VB12/

(pmol·L−1)

TC/

(mmol·L−1)

TG/

(mmol·L−1)

LDL/

(mmol·L−1)

HDL/

(mmol·L−1)

Apo-A1/

(g·L−1)

Apo-B/ 

(g·L−1)

研究组 7.42±1.61 30.86±5.43 340.68±37.83 4.99±0.73 1.54±0.53 3.27±0.87 1.82±0.89 1.72±0.17 0.84±0.31

对照组 6.17±1.04 34.28±4.92 342.75±34.72 5.04±0.66 1.22±0.49 3.21±0.90 1.77±0.92 1.75±0.24 0.71±0.15

t 5.052 3.615 0.312 0.394 3.434 0.371 0.303 0.790 2.924

P <0.001 <0.001 0.755 0.695 0.001 0.711 0.763 0.431 0.004
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3  讨论

子痫前期患者临床表现多为高血压、水肿、

蛋白尿、头痛、视物模糊等，妊娠结束后症状有所

好转，但其病情复杂、变化快，可能进展为重度子

痫前期——子痫，导致胎盘早剥、孕产妇凝血功能

障碍、急性肺水肿、急性肾功能衰竭、H ELLP综

合征等，严重者引起母婴死亡 [7~8]。重度子痫前期

的预测对于早期预防和早期治疗，降低母婴病死

率有着重要意义，但目前尚无特别有效、可靠、

经济的预测方法。多普勒超声检查评估母胎血液

动力学在理论技术上可行，但重复性较差，易出

现测量误差 [9]。母体血清生化标志物，如Hcy、叶

酸、血脂指标等与重度子痫前期发生发展关系密

切，对子痫前期的预测具有一定价值[10]。

本研究结果显示：重度子痫前期产妇年龄、

体重指数、初产比例及血清Hcy，TG，Apo-B水平

显著高于正常孕妇，血清叶酸水平显著低于正常

产妇； log i st ic回归分析结果提示年龄、体重指数

及血清Hcy水平为重度子痫前期发生的危险因素。 
Hcy是半胱氨酸及蛋氨酸在肝或肌肉代谢中产

生的一种细胞毒性含硫氨基酸，正常人每日代谢

产生15~20 mmol/L，释放入血浆约1.5 mmol/L，其

余由肾排除 [11]。Hc y在机体内的代谢主要有3条途

径：1 )在机体任何组织，由甲基四氢叶酸提供甲

基，以VB12为辅因子，Hcy甲基化转化为蛋氨酸；

2)Hcy与丝氨酸转化生成胱硫醚，其中限速酶为胱

硫醚-β合成酶，VB6为辅因子；3)Hc y在肝、肾细

胞内转化为蛋氨酸，其中限速酶为半胱氨酸甲基

转化酶 [ 1 2 ]。当叶酸、B族维生素和/或其他Hc y代

谢所依赖的酶缺乏时，细胞内Hcy蓄积量增加并进

入血液循环，导致血中Hc y升高，Hc y转化为同型

半胱氨酸化合物，释放过氧化物和氧自由基，促

进L D L自身氧化，抑制一氧化氮合酶而影响脂质

代谢，导致血管内皮细胞受损，诱发重症子痫前 
期[13]。因此通过检测孕产妇血清Hcy及其相关代谢

因子叶酸、VB12的水平，能够辅助预测、诊断及

治疗重度子痫前期。

叶酸为一种水溶性B族维生素，以四氢叶酸的

形式在机体内存在，是机体组织细胞DNA合成代

谢的重要辅酶。在妊娠时，母体对叶酸需求量大

大增加，足量叶酸能够扩张胎盘血管、增加胎盘

血供，促进胎儿生长发育，降低不良的妊娠的发

生率 [ 1 4 ]。血清叶酸水平降低，可导致Hc y 代谢障

碍。VB12又称钴胺素，参与机体糖、脂质及蛋白

质代谢，维持正常的神经系统功能及促进红细胞

生长成熟。VB12作为甲基转移酶的辅因子，在机

体代谢过程中，参与合成蛋氨酸，且在细胞内贮

存或转移叶酸。血清VB12水平降低，可导致四氢

叶酸无法提供甲基，Hcy转化为蛋氨酸障碍，血清

Hc y浓度升高 [ 1 5 ]。因此，早期检测孕产妇血清叶

酸、VB12水平，能够有效预测重度子痫的发生，

以便早期干预，改善妊娠结局。

妊娠期孕产妇脂代谢受多种激素调节而发生

适应性改变，血脂水平生理性升高，尤以妊娠中

晚期明显。既往一项回顾性研究 [16]发现：子痫前

期患者与正常妊娠产妇相比，血清TC，TG，LDL
均明显升高，而HDL，Apo-B水平降低，说明血脂

异常在子痫前期病理进展中起重要作用。Apo-B参

与异常脂蛋白代谢，在高脂血症及动脉粥样硬化

发生发展过程中起着重要作用。苏秀梅等 [17]研究

发现：A po-B，A poB/A poA，LDL/HDL及动脉粥

样硬化指数预测重度子痫前期，多指标联合预测

价值优于单一指标。因此，孕产妇早期行血脂水

平检测，能够早期发现重度子痫前期，改善不良

妊娠。

综上所述，孕产妇血清 Hc y 水平与重度子痫

前期发病紧密相关，联合检测孕产妇血清Hcy、叶

表3 重度子痫前期影响指标的logistic分析

Table 3 Logistic analysis of influence indexes of severe preeclampsia

指标 β SE Waldχ2 P OR 95%CI

年龄 1.19 0.25 22.658 <0.001 3.287 2.041~5.366

体重指数 0.78 0.34 5.263 0.022 2.181 1.120~4.248

Hcy 1.11 0.19 34.130 <0.001 3.034 2.091~4.404

叶酸 1.89 0.98 3.719 0.054 6.619 0.970~45.187

TG 1.54 0.90 2.928 0.087 4.665 0.799~27.221

Apo-B 0.92 0.87 1.118 0.290 2.509 0.456~13.807
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酸、VB12及血脂水平，能够协助早期诊断重度子

痫前期，以便及早干预、改善妊娠结局，值得临

床推广。
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