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［摘　要］　目的　系统评价中国妊娠期糖尿病（ＧＤＭ）与生殖道感染发生风险的相关性。方法　检索中国知网、

万方数据知识服务平台、维普中文期刊数据库、中国生物医学文献、ＰｕｂＭｅｄ、Ｅｍｂａｓｅ、ＷｅｂｏｆＳｃｉｅｎｃｅ、ＴｈｅＣｏ

ｃｈｒａｎｅＬｉｂｒａｒｙ数据库，自建库至２０２３年５月２３日发表的ＧＤＭ与生殖道感染有关的文献，由２位研究者独立筛

选文献、提取资料并评价纳入文献质量后，采用Ｓｔａｔａ１４．０进行 Ｍｅｔａ分析。结果　最终共纳入文献２３篇，ＧＤＭ孕

妇４５７５例，非ＧＤＭ孕妇１８５４０例。Ｍｅｔａ分析结果显示：ＧＤＭ 孕妇发生生殖道感染的风险是非 ＧＤＭ 孕妇的

３．２８倍（９５％犆犐：２．２９～４．６９，犘＜０．００１）。亚组分析结果显示：不同研究类型、不同发表年份和是否调整混杂因素

的合并效应均表明ＧＤＭ是生殖道感染的危险因素（均犘＜０．０５）；对于不同经济区域，东部地区和中部地区合并效

应均表明ＧＤＭ是生殖道感染的危险因素（均犘＜０．０５），而西部地区和东北地区尚不能确定ＧＤＭ 是生殖道感染

的危险因素（均犘＞０．０５）。结论　ＧＤＭ可导致生殖道感染的发生风险增加，是生殖道感染的一个重要危险因素。
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　　妊娠期糖尿病（ｇｅｓｔａｔｉｏｎａｌｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，

ＧＤＭ）是指妊娠期间首次出现的不同程度的糖耐量

受损［１］，是妊娠期最常见的合并症之一。近年来，随

着人们生活水平的提升和生育政策的开放，ＧＤＭ

的发生率也呈逐年上升趋势，２０２１年全球范围内

ＧＤＭ患病率为１４．０％
［２］，我国 ＧＤＭ 患病率已高

达１４．８％
［３］。ＧＤＭ 作为一种代谢性疾病，发病机

制与２型糖尿病存在着许多相似之处，主要与胰岛

素抵抗及胰岛β细胞分泌功能降低有关
［４５］，但其具

体发病机制仍未完全阐明。ＧＤＭ 对阴道菌群、围

产结局乃至新生儿近、远期健康均有重要影响，同时

也增加了社会的医疗经济负担，ＧＤＭ 已成为亟待

解决的公共卫生问题之一。

微生物群落在人类健康与疾病中起着重要作

用。一般情况下，女性阴道存在多种微生物，与宿主

和环境之间形成“三角关系”，共同稳固阴道微生态。

自妊娠初期起，孕妇生殖道菌群逐渐转换为以稳定

的高丰度乳杆菌、低多样性为主的菌群特征，并持续

至整个孕期，直至分娩后，又逐渐恢复为妊娠前结构

特征［６７］，ＧＤＭ 孕妇因胰岛素抵抗、糖原堆积，阴道

组织中高血糖环境利于作为优势菌的乳酸杆菌以外

的其他细菌滋生，引起阴道微生物群的紊乱，从而引

发生殖道感染。妊娠期发生下生殖道感染是胎膜早

破、自发流产、自发早产及母儿感染等不良预后的高

危因素［８１２］。

目前关于 ＧＤＭ 与生殖道感染的相关研究较

多，但研究各自独立，结论不明确或不一致。与非

ＧＤＭ孕妇相比，ＧＤＭ是否是生殖道感染的高危因

素，目前尚无统一定论且缺乏循证依据。因此，本研

究通过全面检索ＧＤＭ 和生殖道感染的相关文献，

采用 Ｍｅｔａ分析的方法，探讨ＧＤＭ与生殖道感染发

生风险的关系。

１　资料与方法

１．１　文献检索策略　通过中国知网、万方数据知识

服务平台、维普中文期刊数据库、中国生物医学文

献、ＰｕｂＭｅｄ、Ｅｍｂａｓｅ、ＷｅｂｏｆＳｃｉｅｎｃｅ、ＴｈｅＣｏ

ｃｈｒａｎｅＬｉｂｒａｒｙ等中英文数据库检索文献，检索从

建库至２０２３年５月２３日公开发表的ＧＤＭ 与生殖

道感染有关的研究。中文检索词主要为“妊娠期糖

尿病”“妊娠糖尿病”“生殖道感染”“微生物”，英文检

索词包括：“ｄｉａｂｅｔｅｓ，ｇｅｓｔａｔｉｏｎａｌ”“ｄｉａｂｅｔｅｓ，ｐｒｅｇ

ｎａｎｃｙｉｎｄｕｃｅｄ”“ｐｒｅｇｎａｎｃｙｉｎｄｕｃｅｄｄｉａｂｅｔｅｓ”“ｇｅｓ

ｔａｔｉｏｎａｌｄｉａｂｅｔｅｓ”“ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，ｇｅｓｔａｔｉｏｎａｌ”

“ｇｅｓｔａｔｉｏｎａｌｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ”“ＧＤＭ”“ｒｅｐｒｏｄｕｃ

ｔｉｖｅｔｒａｃｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ”“ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅｔｒａｃｔ”

“ｇｅｎｉｔａｌｔｒａｃｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ”“ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ，ｇｅｎｉｔａｌｔｒａｃｔ”

“ｇｅｒｍｍｉｃｒｏｂｅｍｉｃｒｏｏｒｇａｎｉｓｍ”。采用自由词与主

题词结合的检索方式，以及人工检索纳入文献的

参考文献列表，由两位研究人员独立完成整个检

索过程。

１．２　文献纳入与排除标准　纳入标准：（１）各数据

库从建库至２０２３年５月２３日以中、英文形式已公

开发表的有关 ＧＤＭ 人群生殖道感染的原创性研

究。（２）原始研究类型为病例对照研究或队列研究。

（３）ＧＤＭ的诊断标准符合《妊娠合并糖尿病诊治指

南（２０１４）》
［１３］；生殖道感染的诊断方法及标准符合９

版《妇产科学》［１４］。（４）文中直接描述ＧＤＭ 孕妇生

殖道感染的发生率或可获取计算生殖道感染发生率

的数据。（５）研究对象为中国人群。排除标准：（１）

出版物类型为综述、评论、会议摘要、会议记录、病例

报告、书籍章节等。（２）ＧＤＭ 孕妇和非ＧＤＭ 孕妇

样本量不足３０例。（３）文献质量较低、信息不完整、

数据不充分、无法提取数据的文献。（４）重复发表的

文献。

１．３　文献数据提取与质量评价　将检索获得的文

献导入文献管理软件ＥｎｄｎｏｔｅＸ９进行剔重，由两名

研究人员通过独立阅读题目及摘要进行初筛，删除

与研究主题不相关的文献，然后下载全文进行进一

步筛选；意见不统一时，可由第三位研究人员参与讨

论后协商解决。提取资料的信息包括：文献的第一

作者、发表年份、开展调查的地区、研究设计类型、

ＧＤＭ孕妇／非ＧＤＭ 孕妇的样本量、感染人数等相

关信息。本研究根据纽卡斯尔－渥太华量表（Ｎｅｗ

ｃａｓｔｌｅＯｔｔａｗａＳｃａｌｅ，ＮＯＳ）
［１５］进行文献质量评估。

该量表包括研究人群选择、组间可比性以及结果测

量三个方面共８个条目，满分为９分，评分６分以上

为高质量文献。由２名研究人员独立评价纳入研究

的文献质量，并交叉核对结果。若有意见不一致则

通过讨论或与第３位研究人员协商解决。

１．４　统计学处理　使用Ｓｔａｔａ１４．０软件进行 Ｍｅｔａ

分析，采用比值比（ｏｄｄｓｒａｔｉｏ，犗犚）及其９５％置信

区间（９５％ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅｉｎｔｅｒｖａｌ，９５％犆犐）评价ＧＤＭ

与生殖道感染之间的相关性。根据Ｃｏｃｈｒａｎ’ｓＱ检

验和犐２ 值（异质性系数）判断纳入文献间是否存在

异质性及其大小。当 Ｑ 检验犘≥０．０５，犐
２
≤５０％

时，表明各研究间异质性较低，采用固定效应模型进
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行分析；当Ｑ检验犘＜０．０５，犐
２
＞５０％时，则表明各

研究间存在较大的异质性，采用随机效应模型进行

分析。通过亚组分析和敏感性分析探索异质性的来

源，敏感性分析采用逐一排除各研究的方法评估结果

的稳健性，利用漏斗图结合Ｅｇｇｅｒ’ｓ线性回归法评价

发表偏倚。犘≤０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　文献纳入流程　根据制定的检索策略，初步检

索到文献１１１５篇，中、英文文献分别为８６０、２５５

篇。采用 ＥｎｄｎｏｔｅＸ９软件查重后排除重复文献

２４２篇；通过阅读题目、摘要后排除研究类型不符或

未涉及ＧＤＭ孕妇生殖道感染的发生情况或研究对

象为非中国孕妇的或在研究过程中施加干预措施的

文献８２０篇；阅读全文后排除文献３０篇，最终纳入

文献２３篇。见图１。

２．２　纳入文献的基本特征　最终纳入２３篇文献，

其中包括英文文献２篇，中文文献２１篇，共计ＧＤＭ

孕妇４５７５例，非ＧＤＭ 孕妇１８５４０例。文献发表

时间为２０１２—２０２３年，其中２０１２—２０１９年１０篇，

２０２０—２０２３年１３篇；研究设计类型为队列研究和

病例对照研究，其中队列研究１４篇，病例对照研究

９篇；研究地点：东部地区（天津市、河北省、上海市、
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图１　ＧＤＭ与生殖道感染关系 Ｍｅｔａ分析的文献筛选流程图

犉犻犵狌狉犲１　ＦｌｏｗｄｉａｇｒａｍｏｆｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｓｃｒｅｅｎｉｎｇｆｏｒＭｅｔａ

ａｎａｌｙｓｉｓｏｎｔｈｅｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎＧＤＭ ａｎｄ

ｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅｔｒａｃｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

江苏省、浙江省、广东省、海南省）１５篇，中部地区

（江西省、河南省、湖北省）３篇，西部地区（内蒙古自

治区、四川省、陕西省、青海省）４篇，东北地区（辽宁

省）１篇。纳入的２３篇文献 ＮＯＳ评分在５～９分，

其中评分＞６分有１７篇。见表１。

表１　ＧＤＭ与生殖道感染关系 Ｍｅｔａ分析纳入文献的基本特征

犜犪犫犾犲１　ＢａｓｉｃｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｔｈｅｉｎｃｌｕｄｅｄｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｓｉｎＭｅｔａａｎａｌｙｓｉｓｏｎｔｈｅｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎＧＤＭａｎｄｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅ

ｔｒａｃｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

第一作者 发表年份 研究地点 研究类型 ＧＤＭ／非ＧＤＭ（例） ＮＯＳ量表总分

王海艳［１６］ ２０２３年 河北省 回顾性队列研究 １７５／１０５ ８

ＸｉａｏＳ［１７］ ２０２２年 天津市 回顾性队列研究 １６０／１６０ ６

李亚妮［１８］ ２０２２年 陕西省 前瞻性队列研究 １３６／６０ ９

方佳丽［１９］ ２０２２年 浙江省 回顾性队列研究 ３９／６６３ ５

翁科娜［２０］ ２０２１年 浙江省 前瞻性队列研究 １３５／５０ ９

万佳［２１］ ２０２１年 江西省 前瞻性队列研究 ２４９／２４９ ９

刘丹［２２］ ２０２１年 浙江省 回顾性队列研究 １５０／１５０ ８

东蓓［２３］ ２０２１年 江苏省 病例对照研究 １０８／１０４１ ７

毕姝洁［２４］ ２０２１年 河北省 病例对照研究 ６１／２９９ ６

周芳芳［２５］ ２０２０年 上海市 回顾性队列研究 １３２／１３２ ７

张璐［２６］ ２０２０年 海南省 回顾性队列研究 １８６／２５６ ６

罗晓华［２７］ ２０２０年 河南省 病例对照研究 ７７６／１８４４ ６

蒋玉［２８］ ２０２０年 四川省 病例对照研究 ３５／９１ ７

张世丽［２９］ ２０１９年 青海省 病例对照研究 ３６８／２８９２ ６

王晓娜［３０］ ２０１９年 辽宁省 病例对照研究 ２６０／４３１ ７

欧阳惠君［３１］ ２０１９年 广东省 病例对照研究 ９９／３２７ ７
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续表１　（犜犪犫犾犲１，犆狅狀狋犻狀狌犲犱）

第一作者 发表年份 研究地点 研究类型 ＧＤＭ／非ＧＤＭ（例） ＮＯＳ量表总分

李格琳［３２］ ２０１９年 河北省 回顾性队列研究 ９６／５０ ７

ＪｉＹＰ［３３］ ２０１９年 内蒙古 病例对照研究 ９４７／９０２３ ８

刘文静［３４］ ２０１８年 广东省 病例对照研究 ３３／２８７ ８

郭珍［３５］ ２０１８年 河北省 回顾性队列研究 １８０／１２０ ８

陈清冉［３６］ ２０１８年 湖北省 回顾性队列研究 ５０／１１０ ８

冯红英［３７］ ２０１３年 江苏省 回顾性队列研究 １１０／１１０ ８

侯智［３８］ ２０１２年 河北省 回顾性队列研究 ９０／９０ ８

２．３　Ｍｅｔａ分析结果

２．３．１　ＧＤＭ与生殖道感染的关系　对纳入的２３

篇文献进行异质性检验，结果显示犐２＝９０．５％（犘＜

０．００１），逐一剔除文献后发现，各研究间异质性仍较

大，故采用随机效应模型进行 Ｍｅｔａ分析。Ｍｅｔａ分

析显示，ＧＤＭ孕妇组生殖道感染的发生率与非ＧＤＭ

孕妇组比较，差异具有统计学意义（犗犚＝３．２８，９５％

犆犐：２．２９～４．６９，犘＜０．００１），提示ＧＤＭ 是生殖道

感染的高危因素。见图２。

２．３．２　亚组分析　按照研究类型、经济区域、发表

年份及是否调整混杂因素进行亚组分析，结果显示，

不同研究类型、不同发表年份和是否调整混杂因素的

合并效应均表明ＧＤＭ是生殖道感染的危险因素（均

犘＜０．０５）；对于不同经济区域，东部地区和中部地区

合并效应均表明ＧＤＭ是生殖道感染的危险因素（均

犘＜０．０５），而西部地区和东北地区尚不能确定ＧＤＭ

是生殖道感染的危险因素（均犘＞０．０５）。见表２。
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图２　ＧＤＭ与生殖道感染关系的 Ｍｅｔａ分析森林图
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ｂｅｔｗｅｅｎＧＤＭａｎｄｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅｔｒａｃｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

表２　ＧＤＭ人群与生殖道感染关系亚组 Ｍｅｔａ分析

犜犪犫犾犲２　ＳｕｂｇｒｏｕｐＭｅｔａａｎａｌｙｓｉｓｏｎｔｈｅｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎＧＤＭｐｏｐｕｌａｔｉｏｎａｎｄｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅｔｒａｃｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

亚组
纳入文献

数量（篇）

异质性检验

犐２ 犘

效应模型 犗犚 ９５％犆犐 犘

研究类型

　队列研究 １４ ６５ ＜０．００１ 随机效应 ４．３８ ３．２５～５．９５ ＜０．００１

　病例对照研究 ９ ９４ ＜０．００１ 随机效应 ２．０８ １．３１～３．８１ ０．０２０

经济区域

　东部地区 １５ ７１ ＜０．００１ 随机效应 ３．４０ ２．４８～４．６５ ＜０．００１

　中部地区 ３ ９５ ＜０．００１ 随机效应 ５．８９ １．８９～１８．３１ ０．００２

　西部地区 ４ ９７ ＜０．００１ 随机效应 ２．３１ ０．５１～１０．５２ ０．２８０

　东北地区 １ １．１０ ０．６２～１．９４ ０．７５０

发表年份

　２０２０—２０２３年 １３ ６９ ＜０．００１ 随机效应 ３．３６ ２．５７～４．４０ ＜０．００１

　２０１１—２０１９年 １０ ９５ ＜０．００１ 随机效应 ３．１５ １．３９～７．１３ ０．００６

调整混杂因素

　是 ８ ７９ ＜０．００１ 随机效应 ２．６３ １．７７～３．９１ ＜０．００１

　否 １５ ８０ ＜０．００１ 随机效应 ３．５６ ２．４７～５．１４ ＜０．００１
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２．３．３　发表偏倚及敏感性分析　对纳入的２３篇文

献采用漏斗图结合Ｅｇｇｅｒ’ｓ线性回归法评估发表偏

倚情况，结果显示漏斗图为非对称（见图３），Ｅｇｇｅｒ’ｓ

线性回归检验犘＝０．０３０，存在一定的发表偏倚。采

用逐一排除文献的方法进行敏感性分析，合并效应

值均无明显变化，敏感性分析显示本研究结果较稳

定可靠，见图４。
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图３　ＧＤＭ与生殖道感染关系 Ｍｅｔａ分析纳入文献发表偏

倚漏斗图
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图４　ＧＤＭ与生殖道感染关系 Ｍｅｔａ分析纳入文献敏感性

分析结果

犉犻犵狌狉犲４　Ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙａｎａｌｙｓｉｓｒｅｓｕｌｔｓｏｆｔｈｅｉｎｃｌｕｄｅｄｌｉｔｅｒａ

ｔｕｒｅｓｉｎＭｅｔａａｎａｌｙｓｉｓｏｎｔｈｅｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎ

ＧＤＭａｎｄｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅｔｒａｃｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

３　讨论

ＧＤＭ是妊娠期特有的糖代谢异常疾病
［３９］，

ＧＤＭ孕妇在妊娠期间可无明显临床症状，但由于

ＧＤＭ孕妇体内糖代谢紊乱会导致细胞和体液免疫

功能不同程度的受损，免疫功能的降低以及高糖的

浸润增加了个体对生殖道感染的敏感性［３４］。生殖

道感染可通过激活免疫系统，诱导白细胞介素（ＩＬ）

１β、ＩＬ６、ＩＬ８及肿瘤坏死因子（ＴＮＦ）α等炎症介

质的产生，引起前列腺素释放，促进子宫收缩和宫颈

成熟，引起流产、早产等不良妊娠结局［４０４２］。因此，

妊娠期生殖道感染的筛查处理一直是临床工作中备

受重视的问题，感染高危人群的判断甄别、早期筛查

和治疗生殖道感染是改善妊娠结局的重要措施之一。

目前研究［４３］表明，在非孕妇女中糖尿病及较差

的血糖控制是生殖道感染的独立危险因素，其具体

机制未明，可能是因为机体中糖原、雌激素碳水化合

物等含量的升高，促进了特定微生物的适应性生长。

荷兰一项纳入孕１２～１３周妊娠妇女的前瞻性研究

Ｍｅｔａ分析
［４４］中，多数研究肯定了妊娠合并糖尿病与

生殖道感染的关系。阴道组织中高血糖环境会吸引

真菌的附着并促进真菌成长；此外，１０～１１ｍｍｏｌ／Ｌ

的血糖作为“蚁穴效应”攻击机体防御屏障，高血糖

可以使得中性粒细胞产生“迷失效应”，即其对炎症

因子吸引作用减弱，攻击性降低，增加致病菌入侵

ＧＤＭ患者机体的概率，进而导致阴道菌群微生态

失衡［４５］。ＧＤＭ可影响孕妇阴道菌群密集度与多样

性、乳酸杆菌强度及病原微生物等［２５］。但仍有部分

研究［４６４８］认为，妊娠合并糖尿病的孕妇生殖道感染

的发病风险与非糖尿病的孕妇并无明显差异。本

Ｍｅｔａ分析结果显示，ＧＤＭ 孕妇组生殖道感染的发

生率与非ＧＤＭ 孕妇组比较，差异具有统计学意义

（犗犚＝３．２８，９５％犆犐：２．２９～４．６９，犘＜０．００１），确定了

ＧＤＭ是生殖道感染的危险因素，与已有研究
［４４］结果

相符，但纳入分析的各研究间存在较高异质性。为

分析导致异质性的潜在影响因素，我们根据研究类

型、经济区域、发表年份及是否调整混杂因素进行亚

组分析，结果显示不同研究类型、不同发表年份和是

否调整混杂因素的合并效应均表明ＧＤＭ 是生殖道

感染的危险因素；对于不同经济区域，东部地区和中

部地区合并效应均表明ＧＤＭ是生殖道感染的危险

因素，而西部地区和东北地区尚不能确定ＧＤＭ 是

生殖道感染的危险因素，其原因可能是因为不同地

区对围生保健重视度、生殖道感染高危孕妇监测及

早期感染防控措施等行为不一样，提示非常有必要

对ＧＤＭ孕妇进行生殖道感染的筛查及定期监测。

同时医护人员需对ＧＤＭ患者进行个体化的指导及

跟踪，控制孕妇体重，改善高血糖状态，将孕妇血糖

水平控制在正常范围内，以预防妊娠期生殖道感染

的发生，降低发生不良妊娠结局的风险。

·６７０１· 中国感染控制杂志２０２３年９月第２２卷第９期　ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌＶｏｌ２２Ｎｏ９Ｓｅｐ２０２３



本研究的局限性：（１）本次纳入文献的原始研究

类型为病例对照研究或队列研究，由于该研究类型

在研究设计上的限制，可能存在选择性偏倚和回忆

偏倚等各类偏倚。（２）本次纳入的文献中调整混杂

因素各不相同，部分研究未调整任何混杂因素，结果

的准确性可能会受到影响。（３）本 Ｍｅｔａ分析纳入

的研究间存在较大的异质性，但由于受原始资料的

限制，没有进行更详细的亚组分析，目前的结果无法

完全解释异质性的来源。

综上所述，当前研究证据表明，ＧＤＭ 与生殖道

感染的发生风险存在正相关性，ＧＤＭ 是生殖道感

染发生的高危因素，医务人员应提前告知ＧＤＭ 孕

妇其妊娠过程中可能存在的额外风险，以便对母体

及胎儿进行更密切的监测；同时，在临床工作中应当

重视妊娠期生殖道感染高危人群的判断甄别、早期

筛查和监测，将有助于良好的围产结局。
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