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子痫前期与妊娠合并慢性肾脏病孕妇
血清同型半胱氨酸、β2微球蛋白和铁蛋白水平比较

袁媛，吴曼莉，赵敏

汉中市中心医院产科，陕西 汉中 723000

【摘要】 目的 比较子痫前期(PE)与妊娠合并慢性肾脏病孕妇的血清同型半胱氨酸(Hcy)、β2微球蛋白及铁蛋

白水平的差异及其与分娩孕周的相关性。方法 收集2017年2月至2018年2月于汉中市中心医院产科住院的孕

妇共136例，其中PE孕妇(PE组) 53例，妊娠合并慢性肾脏病孕妇(肾脏病组) 39例，正常孕妇(对照组) 44例，分别检

测并比较三组孕妇血清中Hcy、β2微球蛋白及铁蛋白的水平，并分析PE与妊娠合并肾脏病孕妇血清Hcy、β2微球蛋

白及铁蛋白水平与分娩孕周的相关性。结果 (1)三组孕妇的血清Hcy、β2微球蛋白、铁蛋白水平比较：肾脏病组孕

妇的血清Hcy水平明显高于PE组及对照组[(8.85±1.98) μmol/L vs (6.21±1.31) μmol/L，(4.21±0.98) μmol/L]，血清β2

微球蛋白水平显著高于PE组及对照组[(4.2±2.3) mg/L vs (2.9±0.8) mg/L，(1.7±0.3) mg/L]，血清铁蛋白水平显著低

于PE组及对照组[(3.0±0.8) g/L vs (3.7±1.1) g/L，(3.6±0.6) g/L]，差异均有显著统计学意义(P<0.01)；(2) PE组孕妇血

清Hcy、β2微球蛋白及铁蛋白水平与分娩孕周的相关性：PE组分娩孕周与Hcy水平无相关性(P>0.05)，与β2微球蛋白

水平呈负相关(r=-0.412，P=0.031)，与铁蛋白水平正相关(r=0.368，P=0.030)；(3)肾脏病组孕妇血清Hcy、β2微球蛋白

及铁蛋白水平与分娩孕周的相关性：肾脏病组孕妇分娩孕周与Hcy及β2微球蛋白水平呈负相关(Hcy：r=-0.575，P<

0.01；β2微球蛋白：r=-0.602，P<0.01)，与铁蛋白水平呈明显正相关(r=0.287，P=0.098)。结论 PE与妊娠合并慢性肾

脏病孕妇血清Hcy、β2微球蛋白、铁蛋白的水平存在明显差异，且与分娩孕周相关性不一致，可为PE与妊娠合并慢

性肾脏病的诊断提供参考。
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Comparison of serum homocysteine, β2-microglobulin, and ferritin in pre-eclampsia and pregnancies complicated
with chronic kidney disease. YUAN Yuan, WU Man-li, ZHAO Min. Department of Obstetrics, Hanzhong Central Hospital,
Hanzhong 723000, Shaanxi, CHINA

【Abstract】 Objective To observe the difference of serum homocysteine (Hcy), β 2-microglobulin, and ferritin

in pre-eclampsia (PE) and pregnancies complicated with chronic kidney disease. Methods A total of 136 cases of preg-

nant woman delivered in Hanzhong Central Hospital from February 2017 to February 2018 were recruited in this study,

including 53 cases of pregnancies with PE (PE group), 39 cases of pregnancies with chronic kidney disease (chronic kid-

ney disease group), and 44 cases of normal pregnancies with normal blood pressure and proteinuria without any compli-

cation (control group). Serum homocysteine, β 2-microglobulin, and ferritin levels were detected. Correlation tests were

conducted between these indicators and delivery weeks. Results (1) Comparison of serum homocysteine, β2-microglobulin and

ferritin levels in three groups: serum homocysteine level in chronic kidney disease group was (8.85±1.98) μmol/L, significantly

higher than (6.21±1.31) μmol/L in PE group and (4.21±0.98) μmol/L in control group (P<0.01); serum β2-microglobulin

in chronic kidney disease group was (4.2±2.3) mg/L, significantly higher than (2.9±0.8) mg/L in PE group and (1.7±0.3)

mg/L in control group (P<0.01); serum ferritin in chronic kidney disease group was (3.0±0.8) g/L, significantly lower than

(3.7±1.1) g/L in PE group and (3.6±0.6) g/L in control group (P<0.01). (2) The correlation between serum homocyste-

ine, β 2-microglobulin, ferritin and delivery weeks in PE group: delivery weeks were not correlated with serum homo-

cysteine (P>0.05), but was negatively correlated with β 2-microglobulin (r=-0.412, P=0.031) and positively correlated

with ferritin (r=0.368, P=0.030). (3) The correlation between serum homocysteine, β2-microglobulin, ferritin and deliv-

ery weeks in chronic kidney disease group: delivery weeks were negatively correlated with serum homocysteine, β2-mi-

croglobulin (homocysteine: r=-0.575, β2-microglobulin:r=-0.602, both P<0.01), and positively correlated with ferritin

(r=0.287, P=0.098). Conclusion The serum levels of homocysteine, β2-microglobulin, and ferritin in PE and pregnan-

cies with chronic kidney disease are significantly different, which may provide clinical value for the diagnosis of PE and

pregnancies with chronic kidney disease in future.
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子痫前期(pre-ecalmpsia，PE)是一种特发于妊娠

期、容易导致孕产妇出现一系列并发症的疾病，也是

目前孕产期较为高发的并发症[1]。对于 PE国内外已

进行较多研究，根据流行病学统计资料表明国外 PE

发病率为 3%~7%，国内发病率较国外更高，为 9.0%

左右，因此必须引起临床工作者的足够重视，才能更

好的保障孕产妇及胎儿的健康发育，减少分娩时出

现致命性的状况，避免妊娠后期产妇的慢性并发症

的出现 [2-3]。蛋白尿是 PE 及慢性肾脏疾病共同的表

现之一，大多数情况下 PE 孕妇蛋白尿会随妊娠结束

而消失，也有研究报道少部分 PE 孕妇在妊娠结束

后仍有持续蛋白尿，甚至因此被诊断为慢性肾脏疾

病 [4-5]。目前蛋白尿在 PE 和慢性肾脏疾病合并妊娠

这两类型疾病中是否存在不同目前尚无确切报道，

给部分情况下该两种疾病鉴别诊断带来一定的困

难。既往研究表明血清同型半胱氨酸(homocysteine，

Hcy)、β2微球蛋白及铁蛋白也分别与 PE 和慢性肾脏

病均有一定关系，但 Hcy、β2微球蛋白及铁蛋白在这

两种类型疾病中有何差异，目前也未见确切报道，值

得临床予以关注 [6-8]。本研究通过检测 PE 与妊娠合

并慢性肾脏病孕妇 24 h 尿蛋白定量、血中 Hcy、β2微

球蛋白及铁蛋白水平，比较其在 PE 和妊娠合并慢性

肾脏病孕妇之间的差异，同时分析血中 Hcy、β2微球

蛋白及铁蛋白与分娩孕周的相关性，为临床诊治提

供依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 纳入 2017 年 2 月至 2018 年 2

月于汉中市中心医院产科住院的孕妇 136 例，按照

孕妇情况分为 PE 组、肾脏病组及对照组三组。其中

PE 组 53 例，符合中国《妊娠期高血压疾病诊治指南

(2015)》[9]诊断标准。肾脏病组 39 例，于孕前明确诊

断为原发性慢性肾小球病，排除继发性肾脏病孕妇

(如高血压肾病、糖尿病肾病、狼疮性肾炎等继发性

肾病)。对照组 44 例，即在本院规范产前检查，无合

并症和并发症的孕妇。所有入选者均签署知情同意

书，该研究已通过汉中市中心医院伦理委员会批准。

1.2 观察指标与检测方法

1.2.1 血标本的检测 所有纳入该研究的孕妇

于住院次日采集空腹静脉血标本行血清Hcy、β2微球

蛋白、铁蛋白检测。所有检测均严格按照试剂盒说明

书操作，严格进行质控。

1.2.2 尿标本的收集及检测 所有纳入该研究

的孕妇按要求留取24 h尿，测每毫升尿液中尿蛋白定

量并计算24 h尿蛋白定量。

1.2.3 血压的测量 按照标准化血压测量法对

孕妇完成血压测量并记录，对首次发现血压升高的孕

妇，间隔4 h或以上重复测量最终确认血压值。

1.3 统计学方法 应用SPSS20.0软件对数据进

行统计学分析。正态分布的计量资料以均数±标准差

( x-± s)表示，多组间比较采用单因素方差 (one-way

ANOVA)分析，两组间比较采用 t检验；非正态分布的

计量资料以中位数(四分位数) [M (P25~P75)]表示，组

间比较采用非参数检验；采用 Pearson 法行相关性分

析。以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 三组孕妇的一般情况比较 PE 组、肾脏病

组及对照组孕妇在分娩年龄、孕次及产次方面比较差

异均无统计学意义(P均>0.05)。三组孕妇的收缩压、

舒张压及分娩孕周比较差异均有显著统计学意义(P<

0.01)，见表1。

组别

PE组

肾脏病组

对照组

F值

P值

例数

53

39

44

分娩年龄(岁)

32.2±5.1

8.85±1.98

30.8±5.6

0.950

0.382

孕次

2.1±1.1

2.2±1.2

2.2±1.4

0.553

0.598

产次

0.3±0.4

0.3±0.5

0.4±0.4

0.678

0.731

收缩压(mmHg)

166.4±13.5

140.7±14.9a

119.3±3.9ab

9.568

<0.01

舒张压(mmHg)

103.6±11.9

87.4±12.9a

72.3±4.4ab

7.322

<0.01

分娩孕周(周)

32.8±4.3

35.1±6.1a

39.6±1.6ab

20.236

<0.01

注：与PE组比较, aP<0.05；与肾脏病组比较，bP<0.05。1 mmHg=0.133 kPa。

2.2 PE组和肾脏病组孕妇的中位24 h尿蛋白比

较 PE 组孕妇 24 h 尿蛋白定量中位数为 2 632 mg

(319~6 421 mg)，肾脏病组孕妇 24 h 尿蛋白定量的中

位数为 2 589 mg (880~4 689 mg)，两组比较差异无统

计学意义(Z=-0.198，P=0.734>0.05)。

2.3 三组孕妇血清同型半胱氨酸、β2微球蛋白及

铁蛋白水平比较 PE组、肾脏病组和对照组孕妇的血

清Hcy水平比较差异有显著统计学意义(P<0.01)。肾

脏病组孕妇血清Hcy水平显著高于PE组及对照组孕

妇(P<0.01)。PE组、肾脏病组和对照组孕妇的血清β2

微球蛋白水平比较差异有显著统计学意义 (P<

0.01)。其中肾脏病组孕妇的血清β2微球蛋白水平显

著高于 PE 组及对照组(P<0.01)。PE 组、肾脏病组和

对照组孕妇的血清铁蛋白水平比较差异有显著统计

学意义(P<0.01)。肾脏病组孕妇的血清铁蛋白水平明

显低于PE组及对照组(P<0.05)，而PE组和对照组孕妇

的血清铁蛋白水平比较差异无统计学意义(P=0.227>

0.05)，见表2。
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2.4 PE组和肾脏病组孕妇血清Hcy、β2微球蛋白

及铁蛋白水平与分娩孕周的相关性 PE组孕妇分娩

孕周与β 2 微球蛋白水平呈明显负相关(r=-0.412，P=

0.031)，与铁蛋白水平呈明显正相关 (r=0.368，P=

0.030)，与Hcy无相关性(P>0.05)。肾脏病组孕妇分娩

孕周与血清 Hcy 及β 2 微球蛋白水平呈明显负相关

(Hcy：r=-0.575，P<0.01；β 2 微球蛋白：r=-0.602，P<

0.01)，与铁蛋白水平呈明显正相关(r=0.287，P=0.098)。

3 讨论

PE发病率高，若不予以足够重视，将会在孕期及

妊娠结束后相当长一段时间内给孕妇及胎儿造成严

重后果，PE也是孕产妇和围产儿发病和死亡的主要原

因之一[10]。推进“健康中国”的发展是当前民生工作中

的重要任务，其中孕产妇及新生儿的安全尤其重要，

因此加强PE孕妇的管理，做到早识别、早干预是我国

公共卫生工作的重要组成部分之一。迄今为止，PE的

发病因素及具体机制尚未完全明确，目前研究认为PE

的危险因素涉及遗传、免疫及环境等因素[11-12]。PE的

发病机制可能与免疫失衡、低氧、炎症、血栓、应激及

内皮细胞功能紊乱等众多原因密切相关，这些原因相

互作用、相互影响，形成复杂的网络机制来共同触发

并促进PE的发生发展[13]。

Hcy是一种具有内皮细胞毒性、促进凝血功能、活

化炎性因子等特性的氨基酸，Hcy的这些特性与PE发

病机制存在高度的一致性，目前有基础及临床研究均

表明妊娠期Hcy的升高程度与PE孕妇及胎儿的结局

有一定的关系，通过干预促进和改善Hcy代谢可以减

轻母体内皮损伤、改善胎盘血流灌注，改善PE孕妇及

胎儿的结局[14-15]。Hcy在慢性肾脏疾病的发生发展过

程中同样占据重要地位，慢性肾病患者中血清Hcy升

高是普遍存在的现象，Hcy升高可通过氧化应激、内质

网应激、低甲基化等复杂的机制对肾脏造成损害，而

促进Hcy代谢，降低机体Hcy水平则对慢性肾脏疾病

患者具有肾脏保护效应。Hcy在PE及妊娠合并慢性

肾脏疾病孕妇之间的表达有何差异，与孕妇分娩孕周

是否有关目前尚未见确切的报道，值得临床探讨。本

研究表明PE组、肾脏病组孕妇Hcy水平显著高于对照

组孕妇，差异有显著统计学意义(P<0.01)，而肾脏病组

孕妇 Hcy 则显著高于 PE 组，差异有显著统计学意义

(P<0.01)。结果提示Hcy在慢性肾脏病孕妇及PE孕妇

中均有表达上升，慢性肾脏病孕妇因为肾脏疾患时间

较长，Hcy表达更高，提示Hcy可能参与了妊娠合并慢

性肾脏疾病孕妇肾脏损害；PE孕妇由于是妊娠后出现

的疾病，总体发病时间较短，既往并无肾脏的慢性损

害，故其Hcy水平较慢性肾脏病组为低，但由于PE孕

妇仍然存在蛋白尿、高血压等情况，对肾脏亦会有短

期的损害，故该组孕妇中Hcy水平仍然较正常孕妇高，

提示PE孕妇仍然可能存在一定程度的肾损害，只是这

种损害程度比慢性肾脏疾病孕妇轻，提示Hcy水平高

低可能与肾脏受损的时间及受损的程度相关。进一

步行相关性分析发现肾脏病组孕妇分娩孕周与Hcy水

平呈明显负相关，而在 PE 组中 Hcy 与之无明显相关

性，提示Hcy与慢性肾脏病孕妇尿蛋白的多少密切相

关、与分娩时间密切相关，可能导致该组孕妇发生早

产；该结果提示临床产科医生对于慢性肾脏病妊娠孕

妇需关注血清Hcy水平，加强监测，同时做好孕妇及家

属的宣教工作，及早发现并及时处理可能存在的早产

现象，防止由此造成的不良后果。

PE的另外一个发病机制为免疫功能紊乱，势必会

造成体内一系列免疫相关的蛋白表达异常。β2微球蛋

白是体内重要的免疫球蛋白，与肾脏损害的程度具有

较好的相关性，β2微球蛋白在肾损害的早期就会出现

升高，因此它也是肾脏损害的较为敏感的生物标志物

之一。本研究发现，PE组β2微球蛋白明显低于肾脏病

组，但高于对照组，提示PE组孕妇已经存在一定程度

的肾脏损害，而慢性肾脏疾病孕妇因为起病时间更

久，肾脏损害程度更重。相关性分析发现PE组孕妇分

娩孕周与β2微球蛋白水平呈明显负相关，β2微球蛋白

水平可能在一定程度上预测分娩孕周。

铁蛋白是判断机体是否贫血的重要指标之一，铁

蛋白与免疫功能也有一定关系，在机体最重要的三羧

酸循环中，超过50%的各种酶类都需要含铁物质参与

才能保持正常的功能，铁的缺乏将影响各种酶类活

性，最终影响蛋白质和DNA合成，机体细胞免疫功能

出现紊乱，对机体造成一系列的破坏，成为部分疾病

的始发原因[16]。PE孕妇在高血压状态时将会造成机

体血管内皮细胞损伤和肾脏损害，铁蛋白在这个过程

中起到重要的作用，因此PE患者血清铁蛋白的异常与

妊娠结局有关[17]。铁蛋白在慢性肾脏疾病中同样占据

重要的作用，铁蛋白水平可以一定程度上反映慢性肾

脏疾病患者肾损害程度，它也是终末期肾病患者死亡

的独立危险因素之一，铁蛋白监测在慢性肾脏疾病患

者的长期管理中尤其重要[18]。本研究发现，肾脏病组

孕妇的血清铁蛋白水平明显低于 PE 组及对照组，而

PE组和对照组孕妇的血清铁蛋白水平比较，差异无统

计学意义，提示慢性肾脏病由于患病时间较长，铁蛋

白与肾脏损害的关系更明显，而PE由于是相对短期的

表2 三组孕妇血清同型半胱氨酸、β2微球蛋白及铁蛋白水平比较(x-±s)

组别

PE组

肾脏病组

对照组

F值

P值

例数

53

39

44

Hcy (μmol/L)

6.21±1.31

8.85±1.98a

4.21±0.98ab

6.236

<0.01

β2微球蛋白(mg/L)

2.9±0.8

4.2±2.3a

1.7±0.3ab

6.032

<0.01

铁蛋白(g/L)

3.7±1.1

3.0±0.8a

3.6±0.6b

4.124

<0.05

注：与PE组比较，aP<0.05；与肾脏病组比较，bP<0.05。
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疾病，铁蛋白降低的程度尚未表现出来。但进行相关

性分析发现PE组及肾脏病组孕妇分娩孕周与铁蛋白

水平均呈明显正相关，表明临床中需注意监测铁蛋白

水平，对于铁蛋白较低的PE孕妇及慢性肾脏疾病的孕

妇，可能导致分娩时间提前，产科医护人员同样需做

好宣教，及时发现并处理可能出现的分娩时间提前，

防止由此造成的不良后果。

综上所述，本研究发现孕妇血清Hcy升高、β2微球

蛋白水平升高及铁蛋白水平降低在妊娠合并慢性肾

脏病孕妇中更容易出现；而PE孕妇同样存在血清Hcy

和β2微球蛋白水平升高、铁蛋白水平降低的现象，只是

相对于妊娠合并慢性肾脏疾病孕妇来幅度更小。

Hcy、铁蛋白水平还与孕妇分娩孕周有关，对于Hcy升

高、铁蛋白降低的孕妇需特别注意监测孕期情况，可

能会出现孕周缩短、提前分娩的情况，在临床中需及

时监测并予以及时处理。而上述指标的不同组合，对

于PE及慢性肾脏疾病合并妊娠的临床诊断也具有一

定的临床参考，为早期识别、早期干预妊娠期孕妇不

良事件的发生提供一定的理论依据，为改善母婴的最

终结局发挥一定的积极作用。
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