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摘      要  ：  �随着妊娠期糖尿病（Gestational Diabetes Mellitus ，GDM）发病率不断上升，GDM越来越受到广泛关注。GDM的全

球高发病率、对母婴的近远期不良影响，尽早进行干预和治疗越来越受到重视。目前诊断GDM一般在孕中期24-28

周行OGTT试验确诊，因此可能会错过早期干预和治疗。孕早期识别高危人群尽早进行干预和治疗可能会降低GDM

发生率以及相关孕产妇和围产期并发症的发生，探索或开发新的孕早期模型预测妊娠期糖尿病是十分必要的。本综述

旨在回顾目前关于利用孕早期各种临床指标预测GDM发生风险的最新研究进展。
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Abstract  :  � With the rising incidence of gestational diabetes mellitus (GDM), this condition has garnered increasing 

attention. Given its high global prevalence and adverse short- and long-term effects on both mothers 

and infants, early intervention and treatment have become increasingly important. Currently, GDM is 

typically diagnosed during the second trimester (24-28 weeks) via an oral glucose tolerance test 

(OGTT), potentially missing opportunities for early intervention and treatment. Identifying high-risk 

individuals during early pregnancy for timely intervention and treatment may reduce GDM incidence 

and associated maternal and perinatal complications. Exploring or developing new early pregnancy 

models to predict gestational diabetes is therefore essential. This review aims to summarize recent 

research advances on utilizing various clinical indicators during early pregnancy to predict GDM risk.
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引言

妊娠期糖尿病是妊娠期常见的代谢并发症，对母儿近远期健康构成严重威胁。临床上诊断多在孕24-28周进行，但病理生理变化

可能在孕早期甚至孕前就开始启动。因此，寻求一种在孕早期能识别高危人群，并进行早期干预的方法，对于改善妊娠结局至关重要。

近年来，除传统人口学特征外，大量研究致力于探索孕早期的多种临床指标，包括糖脂代谢参数、脂肪因子、炎症标志物乃至新兴的

miRNAs等对妊娠期糖尿病的预测价值。同时，联合预测模型与机器学习技术的应用进一步提升了风险识别的精准度。本文旨在对利用

孕早期临床指标预测妊娠期糖尿病的研究进展进行系统综述，以期为妊娠期糖尿病的早期防控提供新思路。
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一、妊娠期糖尿病

（一）妊娠糖尿病 (gestational diabetes mellitus,GDM）的定

义及流行病学

GDM是临床上常见的妊娠期并发症，以孕妇血糖代谢异常为

主要临床特征，属于糖尿病中的一种特殊类型，在妊娠期首次出

现葡萄糖耐量异常的妊娠期代谢性疾病，对孕妇及胎儿的健康都

有潜在的危害 [1]。随着经济水平的提升、饮食生活的变化，GDM

的发病率不断上升，GDM对孕妇本身及妊娠结局都会造成不同

程度的影响，严重者可危及母婴生命安全 [2]。目前临床上将孕
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24 -28周时行75 g口服葡萄糖耐量试验 ( oral glucose tolerance 

test,OGTT)作为诊断糖代谢异常的金标准，但该方法存在一定局

限 ,不能在孕早期预测。早期发现 GDM 高危人群能够及时进行干

预，降低 GDM发生率及相关孕产妇围产期并发症的发生 [3]。近

年来，关于孕早期诊断妊娠期糖尿病研究备受关注。目的是寻求

一种简便、高效且便于临床预测的方法，以成为孕早期识别 GDM

高风险孕妇，尽早实施干预，改善母婴结局。进一步建立孕早期

GDM的预测模型，从而为 GDM的早期干预和预防奠定基础 [4]。

GDM 的早期诊断和治疗可改善妊娠结局，这彰显了优化策略对其

检测和治疗的重要性。

（二）GDM人口统计学与母体特征 (Demographic and 

Maternal Characteristics)

高龄产妇、肥胖、GDM家族史或个人史、妊娠次数与产次、

久坐不动的生活方式和不良饮食习惯等都是 GDM的危险因素。其

中高龄和肥胖是主要影响因素。一项关于孕产妇年龄和 GDM风

险 meta分析表明，GDM 风险与孕产妇年龄之间存在很强的正相

关关系 [5]。肥胖是 GDM 发病的主要危险因素，这是因为脂肪细

胞过度产生促炎细胞因子，促进胰岛素抵抗，导致慢性炎症。研

究表明，2型糖尿病、肥胖和低度慢性炎症的发展之间存在密切关

系，胰岛素抵抗导致血糖升高和高血糖，进一步导致肥胖和其他

并发症的发生 [6]。另一项研究表明，母亲年龄较大和超重、肥胖

与 GDM 风险显着相关 [7]。

二、孕早期预测GDM的临床指标

（一）生化指标 (Biochemical Indicators)

1.糖代谢指标

孕早期空腹血糖 (fasting blood glucose，FPG)虽未达诊断

标准，但水平升高与 GDM风险相关，Jiao J等人的研究证明，妊

娠早期 FBG与妊娠中期 FBG 呈显著正相关，因此，孕早期 FBG

和 BMI可用于预测妊娠糖尿病 [8]。血糖水平的控制对于管理患有

GDM的孕妇至关重要。及早识别妊娠有血糖异常风险的人群，实

现及时的干预，进而促进更有效的血糖控制，可以改善母体的代

谢状况，并为胎儿发育创造有利的宫内条件。另一项调查显示，

妊娠早期 FPG与 GDM密切相关，且与其他不良妊娠结局相关。

GDM、巨大儿、初次剖宫产等的风险在妊娠早期 FPG为4.19-

4.63 mmol/L时就开始增加，随着妊娠早期 FPG的增加，不良结

局的风险也增加 [9]。妊娠早期 FPG 通常在第一次产前检查中只检

测一次，其准确性可能较低。因此，需要大量的研究来评估孕妇

妊娠早期 FPG诊断 GDM这一方法的可行性。另外，糖化血红蛋

白（Hemoglobin A1c，HbA1c）是衡量糖尿病患者血糖水平的

可靠指标。人们对 HbA1c进行 GDM相关探讨，HbA1c测试显示

前两到三个月的平均葡萄糖浓度，此法操作简便，容易被孕妇接

受。Immanuel J等人的研究发现，早孕 HbA1c 在预测超重 /肥胖

欧洲女性的 GDM或不良结局方面的用途有限 [10]。同样另一研究

证明了这一观点，妊娠早期 HbA1c其敏感性或特异性不足，不能

替代 OGTT诊断 GDM。但妊娠早期 HbA1c较高的女性患 GDM 

的风险很高 [11]。

2.脂代谢指标

在 GDM中，母体血脂的增加可能会导致胎儿脂肪的积累，

甘油三酯 （Triglycerides，TG） 或总胆固醇 （High-Density 

Lipoprotein Cholesterol，TC） 升高的血脂异常可能会增加早产

的风险。一些研究将血脂确定为 GDM 的独立危险因素 [12, 13]。近

年来甘油三酯 /高密度脂蛋白胆固醇比率（TG/HDL-C ratio）备

受关注，Souza等人的研究强调了较高的 TG/HDL比率与较晚的 

GDM 诊断相关，也表明随着妊娠的进展，胰岛素抵抗的作用越来

越强 [14]。此外，也有观点认为较高水平的孕早期 TyG-BMI指数

是 GDM有价值的预测指标 [15]。

（二）脂肪因子

脂肪组织分泌的脂肪因子参与 GDM 的代谢改变。虽然 GDM 

中脂肪因子的母体循环谱已被广泛研究，但是脂肪因子的母体水

平仍有研究价值，以便更好地了解它们在 GDM中的病理生理相关

性 [16]。胰岛素分泌及其敏感性、代谢能量控制和炎症由脂肪因子

控制。脂肪因子在调节人体葡萄糖和脂质代谢、胰岛素敏感性等

过程中起着关键作用，并且可能成为新治疗策略的潜在靶点，廋

素具有抗炎和胰岛素增敏特性瘦素的过度表达会促进体重增加和

肥胖，可能会迫使胰腺系统在血液中分泌更多的胰岛素，即高瘦

素血症，GDM风险也随之增加。由于 GDM的发生的不良围产期

结局以及母婴随后代谢和心血管疾病的风险增加，孕妇血清中的

瘦素成为 GDM 的一种有前途的生物标志物 [17]。Xiao W等人的研

究支持孕早期瘦素浓度可以作为潜在生物标志物之一，用于预测

妊娠期糖尿病的发展，识别高风险女性的策略 [18]。脂联素是一种

脂肪组织来源的脂肪因子，在胰岛素对血糖的致敏中起着非常重

要的生理作用。研究表明 [19]，怀孕期间足够水平的脂联素可以抵

消胰岛素抵抗的影响，其随着胰岛素敏感性而相应降低，防止高

血糖和 GDM的发展。脂联素有望成为预测 GDM发病的有效生物

标志物之一。也有研究表明，脂联素与中国孕妇 GDM 呈负相关，

而瘦素与 GDM呈正相关。脂联素和瘦素在传统风险因素之外适度

改善了妊娠糖尿病的预测性能 [20]。

（三）炎症指标

GDM的特征是胰岛素抵抗 （increased insulin resistance，

IR） 增加和葡萄糖耐受不良，并发展为低度炎症 [21]。因此，炎症

反应在 GDM 和胰岛素抵抗的发展中起着重要作用。一些临床研

究探讨了各种炎症指标与 GDM之间的关联，一项前瞻性研究表

明 [22]，GDM中的葡萄糖代谢异常在孕早期就出现，炎症反应与葡

萄糖代谢之间存在潜在联系，其研究妊娠期炎症血细胞参数与糖

代谢之间的关系，提出了筛查孕早期 GDM风险可行的工具。白

细胞介素6 （IL-6）和肿瘤坏死因子 -α（TNF-α）对胰岛素

抵抗和孕期发生的代谢改变被广泛研究。Varthaliti A等人的研究

证明，IL-6和 TNF-α不仅可以作为诊断辅助手段，还可以作为

早期治疗干预的潜在靶点。此外，一些新型的炎症标志物也受到

研究者青睐，有研究发现 [23]，全身炎症在 GDM 的发展中发挥着

重要作用，且表明 NLR是一个简单、容易且廉价的参数，可用于 

GDM 高危孕妇的识别和早期诊断。另一项研究发现 [24]，孕早期血
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小板与淋巴细胞比值（platelet-to-lymphocyte ratio，PLR）和

中性粒细胞与淋巴细胞比值（neutrophil-to-lymphocyte ratio，

NLR）是 GDM 的不同危险因素，对 GDM的发展有预测价值。尽

管有研究探讨了血液学参数与 GDM 之间的关联，但这些研究并未

集中在妊娠期间这些参数的动态变化，需要进一步研究和验证。

三、其他激素及新兴标志物

（一）其他激素

性激素结合球蛋白（sex hormone-binding globulin，SHBG)

是一种易于评估的标志物，学者们将其用于 GDM的相关研究，一

项来自尼日利亚 GDM人群研究表明 [25]，SHBG 蛋白与胰岛素呈

负相关，女性中发现的 SHBG 的正常浓度在18至144nmol/L范围

内，在妊娠期第13周或第16周 SHBG水平低可能导致 GDM的发

生，具有一定的预测 GDM的潜力。另一项研究还表明 [26]，SHBG 

可能是 GDM中参与胰岛素抵抗和葡萄糖转运的重要因素。孕前 

SHBG水平低与 GDM风险增加有关，可能有助于识别有 GDM 风

险的女性，能尽早实施早期预防策略，降低 GDM发生；但仍需进

一步进行大规模前瞻性研究来证实 SHBG 作为常规临床生物标志

物的作用。   

（二）新兴标志物

1.胎盘生长因子（placental growth factor ，PLGF）和妊娠

相关血浆蛋白 -A（insulin-like growth factor-bound proteins，

PAPP-A）

PLGF主要由胎盘滋养层细胞合成，在胎盘的生长和发育

中发挥重要作用，EPLGF可能参与了 GDM的发生和发展 [27]。

PAPP-A也是一种由合胞滋养层细胞合成的糖蛋白，属于金属蛋

白酶的甲锌素超家族，主要调节胰岛素样生长因子 （insulin-like 

growth factor，IGF）的生物活性。因此它有诊断孕早期 GDM的

可能性，但仅使用 PAPP-A的诊断有效性不足以进行临床应用，

且与其他生物标志物相结合以增强 GDM诊断性能的潜在价值值得

进一步探索 [28, 29]。Lu Y等人对妊娠早期筛查生物标志物与母体特

征的研究中表明，较低水平的 PAPP-A和 PLGF 与 GDM 的发展

显着相关，PAPP-A 被证明是比 PLGF 更有效地预测 GDM的早

期检测。也进一步证实，将孕早期生物标志物与母体特征相结合

可以作为预测 GDM风险的工具 [30]。

2.miRNAs  

miRNAs作 为 一 类 短 非 编 码 RNA， 研 究 将 胎 盘 衍 生 的

miRNA 等新型胎盘衍生因子与怀孕联系起来，探索了胎盘来源的

miRNA 的生物学功能及其作为生物标志物在 GDM的相关性，为

预测 GDM中的具体用途提供了证据 [31]。但仍需要大量的研究进

一步验证 miRNA 谱在孕早期预测 GDM的潜力。外泌体可以非常

受关注，因为它们在研究 GDM 的病理生理学和潜在的个性化治疗

方面发挥着关键作用。

四、 联合预测模型与机器学习应用 (Combined 

Prediction Models and Application of Machine 

Learning)

（一）联合预测模型（Combined Prediction Models）

对于 GDM预测，研究者们对孕早期生化指标、炎症指标、胎

盘生长因子、妊娠相关蛋白及一些新兴的生物标志物（包括性激

素结合蛋白、microRNA等）均有报道能成为潜在预测因子。但

在临床实践中的低可用性限制了其应用及新兴标志物尚未得到彻

底研究，尚未在临床上使用。这些生物标志物具有预测 GDM的潜

在价值，但是大多数研究的样本量较小，其重现性和可靠性需要

进一步验证。有一些研究通过搜集临床数据，基于临床资料（如

年龄、BMI、病史、种族等）和实验室数据构建的预测模型，用

于妊娠早期 GDM的预测。但是这种预测模型还没有被广泛接受的

GDM早期预测模型。Wei Y等人的研究表明 [32]，通过常规临床和

实验室参数结合可以准确预测第一次产前检查发生 GDM的风险。

相较于单一指标，其预测效能较好，实现早期预警及早期干预具

有重要意义，但是，仍需要进一步使用多中心前瞻性研究对模型

进行外部验证。泰国的一项前瞻性研究 [33]，在综合模型中利用家

族史和产科史、体力活动和 HbA1c等 GDM风险因素构建的视觉

列线图，有助于提高常规实践中 GDM筛查，早期发现 GDM的

概率。

（二）机器学习应用（Application of Machine Learning) 

GDM 的早期筛查和诊断对于降低妊娠相关并发症的风险至关

重要，许多研究致力于制定能够在怀孕早期识别 GDM 风险的模

型。尤其是在机器学习应用这一方面，当前机器学习技术已成为 

GDM 预测的强大工具。有人说，基于机器学习的模型将改变临

床诊断，但在临床实践中实施之前，必须经过验证。近年来，研

究者们已经开发了多种临床预测模型，如基于医学变量、临床变

量、生化变量、临床和生化、miRNA 变量等的 GDM 早期预测模

型来识别 GDM 风险；并且一些机器学习方法展示了强大的自学习

能力，通过研究整个孕早期收集的数据预测 GDM，提高 GDM预

测准确性，实施有效的个体化风险预测模型，减少和预防 GDM的

发生及相关并发症的发生。一项韩国的 GDM机器预测模型研究表

明 [34]，使用机器学习模型分析母体因素和实验室数据的组合，可

能有效地预测个体的妊娠期糖尿病风险，及时开始治疗并防止其

对母婴健康的负面影响。尽管可能需要进一步的研究和前瞻性队

列以及外部数据集进行进一步验证。有研究结果表明 [35]，这种基

于机器学习的分层系统可以提供一种有效且实用的方法，能尽早

特征定制护理干预措施，从而有可能改善患者的治疗效果和资源

分配。机器学习技术预测和早期检测 GDM 是一个动态且不断发展

的领域，随着技术和医疗保健数据的发展，未来的研究可以利用

新兴的机会。
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五、结论与展望 (Conclusion and Future Perspectives)

随着 GDM发病率逐年攀升，母婴健康也受到严重威胁，孕早

期识别 GDM高危人群，及早预测和干预提供“时间窗口”，进一

步降低 GDM发生率以及相关孕产妇和围产期并发症的发生。基

于 GDM的母体特征，高龄、肥胖、GDM家族史或个人史等是明

确且易于获取的强预测因素，是任何预测模型的基础。糖代谢指

标（如 FPG、HbA1c）与 GDM直接相关，但在孕早期敏感性或

特异性不足，单独使用预测价值有限。脂代谢指标、脂肪因子、

炎症指标分别从不同病理生理角度（胰岛素抵抗、慢性炎症等）

揭示了 GDM的早期征兆，显示出巨大的预测潜力，特别是像性激

素结合球蛋白、脂联素等特异性较高的指标。但检测成本、标准

化问题限制了临床普及。新兴标志物 miRNAs作为高灵敏度、高

特异性“分子指纹”的巨大前景，代表了精准医疗的方向。但目

前大多数研究仍处于发现和验证阶段，距离临床转化尚有距离。

此外，许多研究将传统人口学特征与新型生化指标相结合的预测

模型，能显著提高预测效能，表明联合预测是一个必然趋势。当

然，机器学习的应用能够高效整合多维度、非线性的复杂数据，

构建更精准的个体化风险预测模型，是未来提高预测准确性的关

键技术路径。未来的研究不应止步于预测。更应转向基于早期预

测结果的干预性研究，构建“早期预测 -风险分层 -精准预防”

的全链条管理策略，以降低 GDM发生率以及改善母婴结局。 
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