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新疆地区子痫前期筛查不同风险人群特征及影响因素分析"
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!!"摘要#!目的!探索胎盘生长因子"=>?@$水平在子痫前期不同风险人群中随孕期的变化趋势%
方法!选取1%$-年$月至1%1$年;月在新疆维吾尔自治区妇幼保健院&伊犁哈萨克自治州妇幼保健院&阿克
苏地区妇幼保健院&昌吉州人民医院&阜康市妇幼保健院接受孕期子痫前期风险评估检测孕妇1-)10例%记录
一般人口学特征&既往史&孕产史等信息!采集18>外周静脉血检测=>?@及基因分型%结果!1-)10例孕妇
中评估结果高风险10;(例"/&(%A$!低风险1;$);例"($&$%A$%高&低风险人群年龄&民族&孕前体重指数
"BCD$&子痫前期病史&慢性高血压病史&吸烟史&孕次&产次比较!差异均有统计学意义"!'!1'"E1&-%1&

'0&;1(&/&%))&(/&-/$&))&/-$&$-&';%&1;&;$%&;$&$''!#$%&%;或#$%&%%$$#年龄&孕前BCD&有子痫前期
病史&有吸烟史&有慢性高血压史&哈萨克族相比于维吾尔族是子痫前期预测高风险的危险因素"优势比$%E
$&%1$&$&%)1&'&1')&1&'11&0&0-/&$&'0-!(;A&'($&%$%!$&%''&$&%0(!$&%-;&1&0)(!0&101&$&)%1!
'&')/&'&%-;!)&;11&$&%)1!$&-%/$#高&低风险人群=>?@水平在孕$1周开始出现变化!并随孕期增加变化
越明显#风险人群基因数据具有良好的群体代表性%结论!子痫前期高&低风险人群特征分布差异明显且影响
因素较多%
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!!子痫前期孕妇常表现为高血压*蛋白尿或其他终
末器官受累等症状%常伴有脑*肾*肝功能受损%其子
代还会出现生长受限*呼吸窘迫*死亡等不良结局%发
病原因*病情复杂多样还未被完全阐明'$(-全国范围
内子痫前期发病率为0&1A'1(%新疆地区由于不同民
族独特的饮食习惯*生活方式等导致子痫前期发病率
高于全国水平''(-各国指南指出需尽早实现子痫前
期的早期筛查提前干预%避免病情进一步发展%降低
母婴发病率和死亡率'0.)(-大量文献指明胎盘生长因
子#4:967,39:KJ"M32L963"J%=>?@$可在预测子痫前
期方面具有一定 作 用'-(-CHU@< T)--H*G?H
C1';H基因多态性可能诱发子痫前期%是子痫前期
的易感基因'/.((-本研究根据母体的体征结合生物学
标志物...=>?@及基因检测筛查子痫前期风险人
群%探讨新疆地区子痫前期不同风险人群特征%以及
=>?@水平在不同风险人群中随孕期的变化趋势%便
于今后开展更为细致的子痫前期预测工作%同时针对
性指导子痫前期高风险人群服用小剂量肠溶阿司匹

林延后或预防子痫前期的发生-

?!资料与方法
?&?!一般资料

选取1%$-年$月至1%1$年;月在新疆维吾尔自
治区妇幼保健院*伊犁哈萨克自治州妇幼保健院*阿
克苏地区妇幼保健院*昌吉州人民医院*阜康市妇幼
保健院接受孕期子痫前期风险评估检测的孕妇1(
'($例%孕周$$!''F) 周-排除重复及检测值缺失孕
妇$-)-例%最终纳入孕妇1-)10例-本研究已获得
患者知情同意并得到乌鲁木齐市妇幼保健院伦理委

员会批准#批准号!RP@V>>1%$(%%;$-

?&@!方法
?&@&?!资料收集

记录其姓名*门诊号*民族*年龄*末次月经*受检
时间*检测孕周*身高*孕前体重*孕次*产次*子痫前
期病史*吸烟史*慢性高血压史*联系电话等信息-
?&@&@!检测方法

采集孕妇外周静脉血18>%'%%%J"8#,离心$%
8#,-检测=>?@使用时间分辨荧光免疫分析仪#芬
兰=7J5#,]:87J 9̂::96公司$和Z#8"9U\.$数字式
单分子免疫阵列分析仪#美国_O9,37J#I公司$-使用
自动化核酸提取仪_DG6OY7UH#德国_DG?]̀ 公

司$提取 \̀ G%用 9̀,"\J"41%%%T超微量分光光度
计#美国H27J8"Z6#7,3#L#6公司$检测 \̀ G浓度和纯
度%采用上海生工生物有限公司合成的测序引物扩

增%使用';%%\R 基因分析仪#美国 G44:#7!B#"+Q+.
378+公司$进行一代测序%检测 CHU@< T)--H
#J+$/%$$''$和G?HC1';H#J+)(($基因多态性-
?&@&A!风险评估

根据+国家微检测系统工程技术研究中心#陕西
佰美基因股份有限公司$,提供的包含身高*体重*血
压*检 测 孕 周*=>?@ 水 平 及 CHU@< T)--H
#J+$/%$$''$*G?HC1';H#J+)(($基因多因素构建的
子痫前期风险预测模型评估高*低风险孕妇-
?&A!统计学处理

采用PC=$0&%#ZGZD,+3#3O37D,6%SZG$进行统
计分析-正态分布的计量资料以JaE表示%采用两
组独立样本!检验&非正态分布计量资料采用中位数
及四分位间距'4 ##1;%#-;$(表示%采用非参数

C9,,.̂ 2#3,7Q3 检验-计数资料以率表示%采用!1

检验-基因型频率*等位基因频率采用直接计数法%
U9J!Q.̂ 7#,Y7JK#)KL$平衡检验对基因分型结果进
行检验%以确保其具有群体代表性-以筛查子痫前期
高风险人群高危因素风险评估结果作为因变量%以
高*低风险#VE$$作为事件%将单因素分析中#$
%&$%及文献报道中可能对子痫前期筛查有影响的因
素作为自变量%纳入:"K#+3#6回归模型分析%使用条件
向前的方法输出:"K#+3#6回归方程*优势比$% 及

(;A可信区间#(;A&'$%纳入:"K#+3#6回归方程的有
年龄*孕前 BCD*民族#维吾尔族$*子痫前期病史
#否$*慢性高血压病史#否$*吸烟史#否$*产次%括号
中为参照组-以#$%&%;为差异有统计学意义-
@!结!!果
@&?!一般资料

1-)10 例孕妇中评估结果高风险 10;( 例
#/&(%A$%低风险1;$);例#($&$%A$-1-)10例孕
妇年龄$)!;(岁-根据中国体重指数#BCD$参考标
准将孕前BCD分为体重过低#$$/&;5K"81$*标准
#$/&;!10&%5K"81$%超重#%10&%5K"81$-高*低
风险组孕妇年龄*孕前BCD*民族比较%差异均有统计
学意义##$%&%;$%见表$-
@&@!既往史及孕产次

1-)10例孕妇中记录了子痫前期病史1-'/)例%
0;1例#$&);A$孕妇有子痫前期病史%其中$$$例
#10&;)A$孕妇评估为高风险%'0$例#-;&00A$孕妇
评估为低风险孕妇-记录了慢性高血压病史1)(/%
例%$)-例#%&)1A$孕妇确认有慢性高血压病史%其中
高风险;1例#'$&$0A$%低风险$$;例#)/&/)A$-
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记录 了 吸 烟 史 1- %%- 例%确 认 吸 烟 史 11) 例

#%&/0A$%其中高风险0%例#$-&-%A$%低风险$/)
例#/1&'%A$-1-'%%例记录了孕次的孕妇中孕$次
人数最多'$$%1)例#0%&'(A$(%1-1((例记录了产
次的孕妇中产$次人数最多'$%/%)例#'(&;/A$(-
高*低风险组孕妇子痫前期病史*慢性高血压病史*吸
烟史*孕产次比较%差异均有统计学意义##$%&%;$%
见表1-

@&A!高危因素:"K#+3#6回归模型分析
孕妇年龄每增加$岁%导致子痫前期患病风险提

升1&$%A%有子痫前期病史的孕妇子痫前期预测高风

险的可能性是没有子痫前期病史的'&1)'倍#(;A
&'!1&0)(!0&101$&有吸烟史的孕妇子痫前期预测高
风险的可能性是不吸烟孕妇的1&'11倍#(;A&'!

$&)%1!'&')/$&有慢性高血压病史的孕妇子痫前期
预测高风险的可能性是无慢性高血压病史的0&0-/
倍#(;A&'!'&%-;!)&;11$&哈萨克民族孕妇子痫前
期预测高风险的可能性是维吾尔族孕妇的$&'0-倍

(;A&'!$&%)1!$&-%/$-年龄*孕前BCD*子痫前期
病史*吸烟史*慢性高血压史及哈萨克族相比于维吾
尔族是子痫前期预测高风险的危险因素%见表'-

表$!!高$低风险组孕妇一般资料比较

项目 高风险组#1E10;($ 低风险组#1E1;$);$ 合计#1E1-)10$ !"!1"" #

年龄#JaE%岁$ 1(&/1a0&)' 1(&;)a0&'; 1(&;(a0&'/ 1&-%1 %&%%-

分组'1#A$(

!$1%岁 1;#$%&1%$ 11%#/(&/%$ 10;#%&/($ 1'&(00 $%&%%$

!1%!$1;岁 '''#/&11$ '-$-#($&-/$ 0%;%#$0&))$

!1;!$'%岁 $$--#/&(%$ $1%0/#($&$%$ $'11;#0-&//$

!'%!$';岁 )$$#/&'/$ ))/%#($&)1$ -1($#1)&'($

!';!$0%岁 10/#$%&)/$ 1%-0#/(&'1$ 1'11#/&0$$

!&0%岁 );#$'&10$ 01)#/)&-)$ 0($#$&-/$

孕前BCD'4##1;%#-;$%5K"8
1( 11&11#$(&(/%10&(0$ 1$&0/#$(&;-%1'&/$$ 1$&0/#$(&)$%1'&//$ /&%)) $%&%%$

分组'1#A$( /;&;-- $%&%%$

!$$/&;5K"81 1/$#/&1($ '$$%#($&-$$ ''($#$1&1/$

!$/&;!10&%5K"81 $'/0#-&(1$ $)%(-#(1&%/$ $-0/$#)'&1/$

!%10&%5K"81 -(0#$$&-)$ ;(;/#//&10$ )-;1#10&00$

民族'1#A$(9 '0&;1( $%&%%$

!汉族 $0';#/&$1$ $)10)#($&//$ $-)/$#-0&-0$

!维吾尔族 1%(#(&0-$ $(((#(%&;'$ 11%/#(&''$

!回族 $;0#-&/'$ $/$0#(1&$-$ $()/#/&'1$

!哈萨克族 $00#$'&1)$ (01#/)&-0$ $%/)#0&;($

!其他 )$#/&;)$ );1#($&00$ -$'#'&%$$

!!9!数据有缺失-

表1!!1%$-[1%1$年子痫前期风险评估孕妇既往史分布

既往史 1 高风险 1 低风险 1 合计 !1 #

子痫前期病史 100$ 10(0; 1-'/)

!否 1''%#/&);$ 10)%0#($&'0$ 1)('0#(/&';$ (/&-/$ $%&%%$

!是 $$$#10&;)$ '0$#-;&00$ 0;1#$&);$

慢性高血压病史 1'($ 10;/( 1)(/%

!否 1''(#/&-1$ 100-0#$&1/$ 1)/$'#((&'/$ ))&/-$ $%&%%$

!是 ;1#'$&$0$ $$;#)/&/)$ $)-#%&)1$

吸烟史 10%) 10)%$ 1-%%-

!否 1'))#/&/'$ 100$;#($&$-$ 1)-/$#((&$)$ $-&';% $%&%%$

!是 0%#$-&-%$ $/)#/1&'%$ 11)#%&/0$

孕次 10'; 10/); 1-'%%

!%次 ;/%#-&)/$ )(-)#(1&'1$ -;;)#1-&)/$ 1;&;$% $%&%%$

!$次 $%'%#(&'0$ ((()#(%&))$ $$%1)#0%&'($

!1次 0(;#/&(0$ ;%00#($&%)$ ;;'(#1%&1($
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续表1!!1%$-[1%1$年子痫前期风险评估孕妇既往史分布

既往史 1 高风险 1 低风险 1 合计 !1 #

!'次 1$$#$%&;1$ $-(0#/(&0/$ 1%%;#-&'0$

!&0次 $$(#$%&$0$ $%;;#/(&/)$ $$-0#0&'%$

产次 10'; 10/)0 1-1((

!%次 $%)%#$%&00$ (%(-#/(&;)$ $%$;-#'-&1$$ ;$&$'' $%&%%$

!$次 (%(#/&0$$ (/(-#($&;($ $%/%)#'(&;/$

!1次 1(0#-&'-$ ')('#(1&)'$ '(/-#$0&)%$

!'次 $%-#-&10$ $'-%#(1&-)$ $0--#;&0$$

!&0次 );#-&0;$ /%-#(1&;;$ /-1#'&$($

表'!!高危因素:"K#+3#6回归模型分析

项目 " =M !1 # $% (;A&'

常量 [1&'(% %&1;) /-&$1% $%&%%$

年龄 %&%1$ %&%%) $1&()- $%&%%$ $&%1$ $&%$%!$&%''

孕前BCD %&%)% %&%%) /0&/0$ $%&%%$ $&%)1 $&%0(!$&%-;

产次 [%&$(/ %&%1) ;-&'-) $%&%%$ %&/1$ %&-/%!%&/)0

子痫前期病史#否$ [%&;/- %&%)( -1&0%( $%&%%$ '&1') 1&0)(!0&101

吸烟史#否$ [%&01$ %&%(; $(&-;$ $%&%%$ 1&'11 $&)%1!'&')/

慢性高血压史#否$ [%&-;% %&%() )$&%(( $%&%%$ 0&0-/ '&%-;!)&;11

民族#维吾尔族$ $/&(11 $%&%%$ $

汉族 [%&%/$ %&%0- 1&(/% %&%/0 %&/(/ %&-);!$&%;0

回族 [%&$1' %&%-( 1&0%% %&$1$ %&/)$ %&)/)!$&%/$

哈萨克族 %&'10 %&%/0 $0&/-% $%&%%$ $&'0- $&%)1!$&-%/

其他 [%&$0- %&$$) $&;/% %&1%/ %&/0$ %&)$;!$&$;$

@&B!=>?@检测值
以检测孕周为R轴%受检人群血样中=>?@水平

为V轴作不同风险人群散点图-高*低风险人群=>.
?@水平在孕$1周开始出现变化%并随孕周增加变化
越明显%高风险组孕妇血样中=>?@水平在孕期内均
明显低于低风险组%见图$-

@&C! CHU@< T)--H"J+$/%$$''$&G?H C1';H
"J+)(($基因型

子 痫 前 期 风 险 预 测 人 群 CHU@< T)--H
#J+$/%$$''$基因型)--TT*)--TH和)--HH在风险

人群中的基因型频率分别为'%&''A*0)&)0A和

1'&%1A&G?H C1';H#J+)(($基因型1';TT*1';TH
和1';HH 在 风 险 人 群 中 的 基 因 型 频 率 分 别 为

;(&1$A*';&0-A和;&'1A&根据基因型结果计算出

CHU@<)--T"H*G?H C1';H等位基因频率-经

U9J!Q.̂ 7#,Y7JK#U.̂ $遗传平衡检验表明子痫前期
不同风险人群 CHU@< T)--H#J+$/%$$''$*G?H
C1';H#J+)(($基因比较%差异均无统计学意义##%
%&%;$%说明分析结果均符合 U9J!Q.̂ 7#,Y7JK遗传平
衡%数据具有良好的群体代表性-见表0-

表0!!J+$/%$$''%T)--H&$J+)((%C1';H&基因型$等位基因频率$U.̂ 遗传平衡检验"1%A&#

项目 1
基因型频率

TT TH HH
1

等位基因频率

T H
!1 #

J+$/%$$''#T)--H$

!高风险 10;( -0;#'%&'%$ $$/'#0/&$$$ ;'$#1$&;($ 0($/ 1)-'#;0&';$110;#0;&);$'&)-' %&$;(

!低风险 1;$); -)'0#'%&'0$$$-%1#0)&;%$;/1(#1'&$)$ ;%''% 1)(-%#;'&;($1'')%#0)&0$$

!合计 1-)10 /'-(#'%&''$$1//;#0)&)0$)')%#1'&%1$ ;;10/ 1()0'#;'&);$1;)%;#0)&';$

J+)((#C1';H$

!高风险 10;( $01/#;/&%-$ //0#';&(;$ $0-#;&(/$ 0($/ '-0%#-)&%;$$$-/#1'&(;$1&/-1 %&1'/

!低风险 1;$); $0(1-#;(&'1$/($;#';&0'$ $'1'#;&1)$ ;%''% '/-)(#--&%'$$$;)$#11&(-$

!合计 1-)10 $)';;#;(&1$$(-((#';&0-$ $0-%#;&'1$ ;;10/ 01;%(#-)&(0$$1-'(#1'&%)$
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图$!!高$低风险人群=>?@水平在不同孕周的变化

A!讨!!论

A&?!子痫前期风险因素的早期筛查
目前%存在的困难和挑战是子痫前期诊断依据患

者症候群%所有临床表现都缺乏特异性&虽然对于高
血压和蛋白尿有界定阈值%但依然无法准确识别患
者%只有基于子痫前期患者人群独特的病理生理特
点%才能解决现有的不确定状况'$%(-
A&@!子痫前期的危险因素

本研究通过对新疆地区孕妇进行子痫前期风险

预测的早期筛查发现%CHU@<T)--H#J+$/%$$''$*

G?HC1';H#J+)(($基因数据具有良好的群体代表
性%子痫前期高*低风险人群特征分布差异明显且影
响因素较多-

虽然慢性高血压史导致患子痫前期的风险增高

#$%E0&0-/%(;A&'!'&%-;!)&;11$%但从团队数据
可见 高 风 险 人 群 中 慢 性 高 血 压 的 比 例 并 不 高

#'$&$0A$%与<]\\V等'$$(研究结论类似%慢性高血
压在子痫前期病例中的情况并不多见%子痫前期患者
的诊断不只限于血压超过$0%"(%88 UK%血压与子
痫前期的发生可能存在剂量.反应关系%随着孕期血压
升高子痫前期发生率也进一步增高-提示孕期控制
血压的重要性-

即使有子痫前期病史的孕妇再次妊娠时仍可能

再发子痫前期%且复发率与子痫前期严重程度呈正相
关'0(-本研究结果显示子痫前期病史是发生子痫前
期高风险的因素#$% E'&1')%(;A&'!1&0)(!
0&101$%高风险人群中10&;)A存在子痫前期病史-
提示有子痫前期病史的孕妇再次妊娠时需格外注意

复发子痫前期-
对于吸烟是否是子痫前期发生的危险因素仍存

在争议'$1.$'(-本研究结果显示吸烟是子痫前期高风
险因素#$%E1&'11%(;A&'!$&)%1!'&')/$%可能原
因是吸烟孕妇体内可溶性@9+水平较高与子痫前期
的发生有关'$0(-孕妇为了胎儿发育和自身健康应该
避免主动*被动吸烟-

子痫前期风险因素筛查由于地理环境*种族特征

等存在一定的差异'$;(-本研究结果显示哈萨克族相
比于维吾尔族子痫前期风险因素较高#$%E$&'0-%
(;A&'!$&%)1!$&-%/$-有研究表明哈萨克族孕妇
子痫前期发病率高于维吾尔族孕妇''(-哈萨克族为
高血压高发人群%可能由于喜食腌制肉食及奶制品%
少食蔬菜和水果%低钙饮食等引发高钠血症引起钠水
潴留%导致血压升高'$)(-维吾尔族饮食偏向面食%喜
食甜食%故超重及肥胖人群较多'$-(-本研究发现孕期
超重或肥胖也会增加子痫前期高风险的发生#$%E
$&%)1%(;A&'!$&%0(!$&%-;$-提示新疆各民族应
该注意饮食的均衡性和合理性-同时子痫前期的高
风险因素也包括年龄#$%E$&%1$%(;A&'!$&%$%!
$&%''$%年龄较大的孕妇多存在基础疾病%从而增加
了子痫前期患病率-
A&A!子痫前期高风险人群的干预措施

新疆多民族聚居形成多样的饮食习惯-孕期肥
胖女性可以通过健康饮食孕前减轻体重降低子痫前

期发生的风险'$/(-有研究表明早发型子痫前期孕妇
年龄大于或等于';岁会增加早产的风险'$((-随着国
家三孩政策的推行%预期会有更多的高龄产妇%伴子
痫前期病史*慢性高血压史等既往史的孕妇也需要医
师谨慎监督严格监测血压-倡导女性备孕期间控制
体重及孕期BCD变化%进行个体化健康饮食管理%养
成良好的生活作息习惯%规律产检做好孕期保健'1%(-
子痫前期患者可能在怀孕初期就已经显露出某些疾

病症状%但由于医疗条件和人们自身意识的缺乏%很
难早期筛查识别子痫前期患者'1$(-对于子痫前期风
险预测评估高风险孕妇%建议医师根据孕前BCD指
导孕早期孕妇每晚服用小剂量肠溶阿司匹林%同时监
测孕妇用药期间不良反应的发生'11(%以减缓或避免子
痫前期的发生'1'(-

A&B!子痫前期早期预测的应用
本研究依据孕妇个人信息*生物标志物...=>.

?@及基因多因素模型预测新疆地区子痫前期风险人
群%对于高*低风险人群特征进行分析并探讨了子痫
前期高*低风险的影响因素%临床医师应重视少数民
族高危人群的动态管理-接下来开展研究阿司匹林
对高风险人群干预效果安全性和有效性等相关科学

问题%逐步实现对子痫前期风险人群的风险认知和分
级管理-
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