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血清 P鄄LAP 与妊娠结局的相关性分析
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摘摇 要:摇 目的摇 测定正常足月孕妇、妊娠期高血压、妊娠合并糖尿病及胎死宫内孕妇的孕期血清中缩宫素酶

(P鄄LAP)水平,并研究其与妊娠结局的相关性。 摇 方法摇 选取 117 例孕期规范产检并在本院分娩或引产的孕妇作

为研究对象,包括妊娠期高血压 38 例、妊娠合并糖尿病 35 例、胎死宫内 14 例及正常足月孕妇 30 例。 通过酶联免

疫吸附试验(ELISA 法)测定并比较各分组孕妇孕期血清中缩宫素酶(P鄄LAP)水平,并根据其浓度值绘制 ROC 曲

线。 摇 结果摇 各组血清 P鄄LAP 水平比较,正常孕妇组明显高于其余各组,胎死宫内组最低,组间比较差异有显著性

(P < 0. 05)。 妊娠合并高血压组与妊娠合并糖尿病组之间比较差异无显著性(P > 0. 05)。 各组血清 ROC 曲线下

面积为 0. 75,当血清 P鄄LAP 取 47. 07 U / L 时,预测胎死宫内敏感性为 75. 0% ,特异性为 44. 7% ,血清 P鄄LAP 取

12郾 82 U / L 时,预测胎死宫内敏感性为 98. 6% ,特异性为 68. 4% ,而当血清 P鄄LAP 取 0. 11 U / L 时,预测胎死宫内敏

感性为 100% ,特异性为 100% 。 摇 结论摇 妊娠期高血压、妊娠合并糖尿病孕妇孕期血清 P鄄LAP 水平较低,孕晚期,
当 P鄄LAP 值低于 12. 82 U / L 时,可能提示胎儿预后不良,存在较大的死胎风险,应及时采取措施干预。
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Correlation Analysis of Serum P鄄LAP and Outcome of Pregnancy
HUANG Zhihang,TIAN Chunfang,WEN Zhanchong

(Shantou University Medical College,Shantou 515041,China)

Abstract:摇 Objective摇 To Analyze the changes of serum P鄄LAP levels which from normal term pregnant women、hy鄄
pertensive disorder complicating pregnancy and pregnancy associated with diabetes women,research the correlation of its
changes and the outcome of pregnancy. 摇 Methods摇 117 cases were selected who delivery in our hospital as the objects of
our study,All of them were took the prenatal examination regularly. These objects including 38 cases of hypertensive disor鄄
der complicating pregnancy,35 cases of pregnant women with diabetes mellitus and 14 cases of fetal death,30 cases of nor鄄
mal pregnant women. The levels of these women蒺s serum P鄄LAP was measured by the ELISA,and draw the ROC curve ac鄄
cording to the serum P鄄LAP concentrations. 摇 Results摇 Compare the serum of each group蒺s P鄄LAP levels. The normal group
is the highest,and the fetal death group have the lowest level (P < 0. 05). There are not difference between hypertensive
disorder complicating pregnancy group and pregnancy associated with diabetes group (P > 0. 05). The area under curve
(AUC) of serum P鄄LAP concentration ROC curve in every group is 0. 75. According to the ROC curve,when the serum P鄄
LAP concentration is 47. 07 U / L,the sensitivity to predict fetal death is 75. 0% ,and the specificity is 44. 7% . when its con鄄
centration is 12. 82 U / L,the sensitivity is 98. 6% ,the specificity is 68. 4% ,and when the concentration is 0. 11 U / L,the
sensitivity and specificity are 100% . 摇 Conclusion摇 The P鄄LAP level in hypertension disorders complicating pregnancy
and pregnancy associated with diabetes group is lower郾 When the level of P鄄LAP was less than 12. 82 U / L in late pregnancy
that may indicated that the fetal will have bad prognosis,it may have great risk of fetal death,and some measure should
be taken
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摇 摇 缩宫素酶(Oxytocinase,OTase)又称人胎盘亮氨

酸氨基肽酶 ( Placental leucine aminopeptidase, P鄄
LAP),是由人胎盘合体滋养细胞分泌产生的一种域
型金属跨膜糖蛋白,它是人体内唯一可以降解缩宫

素的酶。 研究表明,它可以使缩宫素分子灭活,起到

维持妊娠的作用。 血中缩宫素酶呈低值,多见于死

胎、自然流产、早产、子痫前期及胎儿生长受限等疾

病[1鄄4]。 高危妊娠是指对母婴有较高危险性,可能

危及母婴安全的一种病理妊娠状态。 具有高危妊娠

因素的孕妇,称为高危孕妇[5]。 由于妊娠生理的影

响,孕期水钠潴留、血容量增加、糖代谢及胰岛素拮

抗物质增加等,妊娠期合并高血压疾病及糖尿病的

发病率也在逐年上升,成为较常见的高危妊娠疾病。
本研究采用 ELISA 方法检测孕妇血清 P鄄LAP 的浓

度,通过分析并比较正常孕妇、妊娠合并糖尿病、妊
娠期高血压疾病及胎死宫内孕妇血清 P鄄LAP 的浓

度变化,探讨测定血清 P鄄LAP 的水平变化对其妊娠

结局的可能存在的影响,更好的保障孕期母婴安全,
降低围产期母婴死亡率,现报道如下。

1摇 资料与方法

1. 1摇 研究对象摇 摇 通过本院伦理学委员会批准,选
择 2014 年 1 月至 2015 年 7 月孕期均在我院规范产

检并院内分娩的孕妇为研究对象,共收集病例 117
例,采用随机区组设计,分为妊娠期高血压疾病组

(n = 38)、妊娠合并糖尿病组(n = 35)及胎死宫内组

(n = 14),以同时期足月分娩的孕妇 30 例为对照

(正常孕妇组)。 再将各组病例根据孕周分组为:孕
28 ~ 36 + 6周组;孕 37 ~ 40 周组及孕周逸40 + 1周组。
四组孕妇年龄、孕产次、体重、身高等一般资料比较

均无统计学意义(P > 0. 05)(见表 1)。

表 1摇 一般资料统计学比较

组别 妊娠期高血压疾病组 妊娠合并糖尿病组 胎死宫内组 正常孕妇组 P 值

年龄(岁) 28. 42 依 5. 46 27. 52 依 5. 44 28. 14 依 3. 58 26. 07 依 4. 47 > 0. 05
孕次(n) 2. 11 依 1. 29 1. 88 依 1. 20 1. 42 依 0. 78 1. 83 依 0. 83 > 0. 05
产次(n) 1. 18 依 0. 46 1. 28 依 0. 46 1. 14 依 0. 38 1. 30 依 0. 75 > 0. 05
体重(kg) 60. 79 依 7. 51 63. 84 依 7. 17 63. 14 依 10. 28 60. 77 依 8. 81 > 0. 05
身高(cm) 160. 13 依 5. 55 160. 60 依 7. 34 163. 57 依 2. 23 160. 23 依 7. 74 > 0. 05

1. 2摇 研究对象诊断及入选标准按参考文献[1] 摇
摇 妊娠期高血压疾病诊断标准:(1)妊娠期高血压

病:妊娠期出现高血压,收缩压逸140 mmHg 和(或)
舒张压逸90 mmHg,伴或不伴尿蛋白异常,包括:子
痫前期(轻度、重度)、子痫等类型,血压于产后 12
周内恢复正常。 (2)高血压合并妊娠:妊娠前已确

诊高血压。
妊娠合并糖尿病诊断标准:(1)妊娠期糖尿病

(gestational diabetes mellitus GDM):据 OGTT 的诊断

标准: 空 腹 及 服 糖 后 1、 2 小 时 血 糖 值 分 别

5. 1 mmol / L、10. 0 mmol / L、8. 5 mmol / L,任何一点血

糖值逸上述标准即为 GDM。 (2)糖尿病合并妊娠:
妊娠前已确诊糖尿病。

胎死宫内诊断标准:孕妇自觉胎动停止,子宫停

止增长,B 型超声检查确诊胎儿无存活。
1. 3摇 各分组病例入选标准摇 摇 (1) 孕妇月经周期

规律,孕周明确;(2) 同时期规范产检并在本院院内

分娩,孕周 28 ~ 41 + 6 周(其中正常孕妇组孕周为

37 ~ 40 周);(3)自然受孕,单胎妊娠,无任何其他妊

娠合并症。 (4)孕期未使用缩宫素。
1. 4摇 血标本采集及处理摇 摇 妊娠期高血压疾病组、
妊娠合并糖尿病组及胎死宫内组入院确诊后即进行

采血,足月组选择在分娩前进行采血。 采集肘静脉

血 5 mL,分别置 EDTA 抗凝管混匀后存于 4 益冰箱

内,2 h 内离心(3 000 r / min,10 min) 去除颗粒;然
后将血浆迅速小心分离置 EP 管,存放于 - 70 益冰

箱内保存直至使用。
1. 5摇 检测方法摇 摇 ELISA 法检测法,试剂:亮氨酸 /
半胱氨酸氨肽酶(LNPEP)检测试剂盒(武汉优尔生

物科技股份有限公司,湖北武汉)。 按说明书要求

和方法进行检测。
1. 6摇 统计学处理摇 摇 采用 SPSS17. 0 软件统计分析

数据,对各组数据先进行正态性检验,对于正态性分

布数据采用 t 检验和(或)方差分析。 非正态分布数

据用非参数统计方法检验,率的比较采用 字2 检验,
相关性检验采用 Pearson 检验。 P < 0. 05 为差异有

统计学意义。
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2摇 结摇 摇 果

2. 1摇 同一孕周不同分组之间血清 P鄄LAP 浓度组间比

较摇 摇 正常孕妇组血清 P鄄LAP 浓度最高,明显高于其

余各组,胎死宫内组最低,差异有显著性,有统计学意

义(P <0. 05);妊娠期高血压疾病组、妊娠合并糖尿

病组分别与胎死宫内组两两比较,差异有显著性,有
统计学意义(P < 0. 05);妊娠期高血压疾病组、妊娠

合并糖尿病组分别与正常孕妇组两两比较,差异有显

著性,有统计学意义(P < 0. 05);其中,妊娠期高血压

疾病组与妊娠合并糖尿病组之间比较,差异无显著

性,不具有统计学意义,(P > 0. 05);而对于同一分

组,不同孕周区间组间比较,孕 37 ~ 40 周组血清

P鄄LAP浓度最高,差异有显著性,有统计学意义(P <
0郾 05);其中,死胎组中各孕周区间 P鄄LAP 浓度比较差

异无显著性,不具有统计学意义(P >0. 05)(见表 2)。

表 2摇 各分组不同孕周血清 P鄄LAP 浓度比较

组别
孕 28 ~ 36 + 6周组

n P鄄LAP 浓度(U / L)
孕 37 ~ 40 周组

n P鄄LAP 浓度(U / L)
逸孕 40 + 1 周组

n P鄄LAP 浓度(U / L)
P

妊娠期高血压疾病组 13 51. 76 依 9. 28 20 89. 08 依 8. 95 5 71. 66 依 3. 80 < 0. 05
妊娠合并糖尿病组 14 47. 83 依 5. 92 12 88. 68 依 5. 97 9 79. 93 依 7. 65 < 0. 05
胎死宫内组 4 3. 17 依 3. 04 6 4. 07 依 1. 33 4 3. 87 依 1. 03 > 0. 05
正常孕妇组 0 — 22 112. 85 依 13. 58 8 91. 31 依 7. 79 < 0. 05
P 值 < 0. 05 < 0. 05 < 0. 05

2. 2摇 对各分组之间总体血清 P鄄LAP 浓度比较摇 摇
结果显示:正常孕妇组血清 P鄄LAP 浓度值最高,明
显高于其余各组,死胎组最低,明显低于其余各组,
差异有显著性,有统计学意义(P < 0. 05)(见表 3)。

表 3摇 各分组血清 P鄄LAP 浓度比较

组别 n P鄄LAP 浓度(U / L)

妊娠期高血压疾病组 38 74. 02 依 8. 45
妊娠合并糖尿病组 35 72. 57 依 12. 03
胎死宫内组 14 3. 76 依 3. 02
正常孕妇组 30 107. 11 依 30. 68
P 值 < 0. 05

对表 3 中各组 P鄄LAP 浓度进行 Kruskal鄄Wallis
H 检验,结果如下(见表 4):

表 4摇 各组 P鄄LAP 浓度两两比较(Kruskal鄄Wallis H 检验)

组别
妊娠期高血
压疾病组

妊娠合并糖
尿病组

胎 死 宫
内组

正常孕
妇组

妊娠期高血
压疾病组

— P > 0. 05 P < 0. 05 P < 0. 05

妊娠合并糖
尿病组

P > 0. 05 — P < 0. 05 P < 0. 05

胎死宫内组 P < 0. 05 P < 0. 05 — P < 0. 05
正常孕妇组 P < 0. 05 P < 0. 05 P < 0. 05 —

由表 4 可以看出,妊娠期高血压疾病组、妊娠合

并糖尿病组及胎死宫内组与正常孕妇组分别两两比

较,差异有显著性,具有统计学意义(P < 0. 05)。 其

中,妊娠期高血压疾病组与妊娠合并糖尿病组两两

比较,差异无显著性,不具有统计学意义 ( P >
0郾 05)。 妊娠期高血压疾病组、妊娠合并糖尿病组

与胎死宫内组分别比较,差异有显著性,具有统计学

意义(P < 0. 05)。
2. 3摇 对各组新生儿分娩方式及性别百分比分别进

行 字2 检验,差异无显著性,不具有统计学意义(P >
0. 05)。 对各组新生儿出生体重进行 one鄄way ANO鄄
VA 检验,差异有显著性,具有统计学意义 ( P <
0郾 05)。 对各组新生儿出生时孕周进行 one鄄way
ANOVA 检验,差异有显著性,具有统计学意义(P <
0. 05)。 对各组新生儿出生后 1 分钟、5 分钟 Apgar
评分总体进行 one鄄way ANOVA 检验,差异有显著

性,具有统计学意义(P < 0. 05)(见表 5)。
2. 4 摇 根据各组血清 P鄄LAP 测定值绘制 ROC 曲线

(见图 1):
由图 1 可以看出,ROC 曲线下面积为 0. 75,血

清 P鄄LAP 水平变化在预测胎死宫内时有一定的临

床价值,根据 ROC 曲线坐标, 当血清 P鄄LAP 取

47郾 07 U / L 时,预测胎死宫内敏感性为 75. 0% ,特异

性为 44. 7% ,血清 P鄄LAP 取 12. 82 U / L 时,预测胎

死宫内敏感性为 98. 6% ,特异性为 68. 4% 。 当血清

P鄄LAP 取 4. 71 U / L 时,预测胎死宫内敏感性为

100% ,特异性为 78. 9% 。 而当血清 P鄄LAP 取 0. 11
U / L 时,预测胎死宫内敏感性为 100% ,特异性

为 100% 。
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表 5摇 各分组新生儿一般资料及妊娠结局比较

组别 妊娠期高血压疾病组 妊娠合并糖尿病组 胎死宫内组 正常孕妇组 P 值

分娩方式
顺产(% ) 71% (27 / 38) 76% (27 / 35) 100% (14 / 14) 83% (25 / 30)
剖宫产(% ) 29% (11 / 38) 24% (8 / 35) 0% (0 / 14) 17% (5 / 30)

> 0. 05

性别
男(% ) 53% (20 / 38) 56% (20 / 35) 57% (8 / 14) 60% (18 / 30)
女(% ) 47% (18 / 38) 44% (15 / 35) 43% (6 / 14) 40% (12 / 30)

> 0. 05

出生体重(g) 3154. 21 依 384. 79 3658. 00 依 436. 07 2353. 00 依 213. 21 3593. 07 依 240. 86
出生时孕周(周) 38. 10 依 1. 66 38. 16 依 1. 52 36. 54 依 2. 36 39. 29 依 1. 60 < 0. 05

Apgar 评分
1 分钟 8. 59 依 1. 48 8. 64 依 1. 52 0. 00 依 0. 00 8. 63 依 1. 71
5 分钟 9. 45 依 0. 68 9. 32 依 0. 99 0. 00 依 0. 00 9. 37 依 1. 09

< 0. 05

图 1摇 各组血清 P鄄LAP 测定值 ROC 曲线

3摇 讨摇 摇 论

有关缩宫素酶(P鄄LAP)国内外资料报道不多,
H. Hozski 等[6] 研究发现缩宫素酶在维持妊娠及产

程发动中起到重要作用。 既往资料研究证实,血清

P鄄LAP 水平高低变化与早期流产及早产密切相关,
如果孕妇血清中 P鄄LAP 的水平低于同孕周的孕妇

的第 10 百分位数,则会显著的增加早产的风险约

2. 3 倍,近来学者熊瑛、彭世媚[7,8] 亦对母血浆 P鄄
LAP 与早产的关系进行了研究,得出了相似的结论。
此外,P鄄LAP 与血压、血糖调节存在关系,在先兆子

痫的患者中,当 P鄄LAP 活性下降时,其血压升高,通
过调控血清 P鄄LAP 浓度可以达到治疗子痫的目的。
此外,P_LAP 通过调控肌肉及脂肪组织细胞表面的

GLU鄄4 转运体数量从而对血糖起到调控作用[9鄄11]。
围产期死亡率是指妊娠 28 周至产后 1 周的时

间,母婴于此段时间的死亡率,这是直接衡量一个国

家卫生技术水平的重要指标。 因此,如何有效的降

低围产期母婴死亡率具有深远意义。 降低围产期死

亡率的具体措施主要有:(1)定期且规范的孕期产

检,及时发现及解除可能导致母婴死亡的病因。
(2)加强围产期母婴保健工作,实行孕产期系统保

健三级管理,推广使用孕产妇系统保健卡,着重对高

危妊娠的筛查、监护和管理,以确保孕产妇的健康和

安全。 为此,寻找一种早期发现胎死宫内化验检测

指标非常重要而迫切。
本研究结果表明,孕期 P鄄LAP 浓度成上升趋势,

随着孕周的增长,逐渐升高,在孕 37 ~40 周区间达到

最大值,孕 40 周后逐渐下降。 死胎组浓度极低,远远

低于其余各组,如果孕晚期血清 P鄄LAP 水平呈低值,
可能导致流产、早产、甚至死胎等不良结局,若能早期

测定 P鄄LAP 动态变化,早期发现死胎,降低围产期死

亡率。 这与熊瑛[8]等的研究结果是一致的。
本研究还证实,妊娠期高血压疾病及妊娠合并

糖尿病孕妇孕期血清 P鄄LAP 浓度无明显差异,但均

小于同期正常孕妇血清 P鄄LAP 浓度值,这说明血

压、血糖变化可能对孕期 P鄄LAP 浓度存在影响,可
能导致其在孕期降低。 此外,我们对各组所测定血

清 P鄄LAP 值绘制 ROC 曲线发现,当 P鄄LAP 浓度值

进行性下降时,死胎的风险也随之增加,当孕晚期孕

妇血清 P鄄LAP 值低于 47. 07 U / L 时,临床就应该引

起足够重视,全面查找可能存在的与死胎相关的潜

在风险及危险因素。 而当 P鄄LAP 低于 12. 82 U / L
时,预测胎死宫内敏感性为 98. 6% , 特异性为

68郾 4% 。 均具有较高的价值,因此,此时提示胎死宫

内的可能性极大,可联合其他检查,如 B 超、胎心监

护及胎盘功能等检测综合评估是否适合继续妊娠,
可结合孕周决定及时终止妊娠时间。

总之,测定孕妇孕期血清 P鄄LAP 浓度变化对预

测新生儿预后及降低围产期母婴死亡率具有一定的

价值。 但本研究胎死宫内组收集病例样本量小,且
病例均来自单一地区,可能存在地区差异。 具体有

待以后进一步研究探讨。
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