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子痫前期患者血清妊娠相关血浆蛋白Ａ和血管内皮生长因子水平
与妊娠结局的关系

张　璋，孙翠翠，黎晓曦
（信阳市中心医院妇产科，河南　信阳　４６４０００）

摘要：　目的　探讨子痫前期（ＰＥ）患者血清妊娠相关血浆蛋白 （ＰＡＰＰ）Ａ、血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）水平与妊

娠结局的关系。方法　选择２０２０年５月至２０２１年５月信阳市中心医院收治的１１８例ＰＥ患者为研究对象，所有患者

于入院当天至分娩后１ｄ接受临床观察，评估患者妊娠不良事件发生情况，根据评估结果将发生妊娠不良事件的患者

纳入妊娠结局不良组，未发生妊娠不良事件患者纳入妊娠结局良好组。于入院次日，收集患者空腹外周静脉血８ｍＬ，

采用酶联免疫吸附试验法检测患者血清ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ水平；使用全自动血细胞分析仪检测患者全血白细胞（ＷＢＣ）

计数及血小板（ＰＬＴ）、血红蛋白（Ｈｂ）水平。入院次日清晨，收集患者２４ｈ尿液，采用酶联免疫吸附试验法检测患者

２４ｈ尿蛋白水平。设计一般资料调查问卷，收集２组患者临床资料，包括：年龄、分娩方式、入院时孕周、分娩时孕周、

孕次、孕前体质量指数（ＢＭＩ）、疾病类型等。采用ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析ＰＥ患者妊娠结局的影响因素。绘制受试者操作特

征（ＲＯＣ）曲线，分析血清ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ水平对ＰＥ患者妊娠结局不良的预测效能，以曲线下面积（ＡＵＣ）表示预测价

值。结果　本研究纳入的１１８例ＰＥ患者中，８６例（７２．８８％）患者妊娠结局良好（妊娠结局良好组）；３２例（２７．１２％）

患者发生妊娠不良事件（妊娠结局不良组），其中孕妇不良事件２２例，胎儿不良事件１０例。２组患者的年龄、孕前

ＢＭＩ、分娩方式、分娩时孕周、孕次、疾病类型比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。妊娠结局不良组患者全血Ｈｂ、ＰＬＴ及

血清ＰＡＰＰＡ、ＶＥＦＧ水平显著低于妊娠结局良好组，２４ｈ尿蛋白水平显著高于妊娠结局良好组（Ｐ＜０．０５）；２组患者

的全血ＷＢＣ计数比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，血清 ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ与 ＰＥ患者妊

娠结局不良有关（Ｐ＜０．０５），全血Ｈｂ、ＰＬＴ、２４ｈ尿蛋白与ＰＥ患者妊娠结局无关（Ｐ＞０．０５）。ＲＯＣ曲线分析显示，血清

ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ预测ＰＥ患者不良妊娠结局的截断值分别为 ２７１８．７８０ｍＵ·Ｌ－１、２９．４９５ｎｇ·Ｌ－１；血清 ＰＡＰＰＡ联合

ＶＥＧＦ预测ＰＥ患者不良妊娠结局的敏感度显著高于ＰＡＰＰＡ单独检测（Ｐ＜０．０５）；血清ＰＡＰＰＡ与ＶＥＧＦ预测ＰＥ患

者不良妊娠结局的敏感度比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；血清 ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ、ＰＡＰＰＡ联合 ＶＥＧＦ预测 ＰＥ患者

不良妊娠结局的ＡＵＣ、特异度比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　血清 ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ水平与 ＰＥ患者妊娠结

局不良有关，血清ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ水平可作为预测ＰＥ患者不良妊娠结局的生物标志物。

关键词：　子痫前期；妊娠相关血浆蛋白Ａ；血管内皮生长因子；妊娠结局
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ｔｈａｔｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍＰＡＰＰＡａｎｄＶＥＧＦｗｅｒｅｒｅｌａｔｅｄｔｏｔｈｅａｄｖｅｒｓｅｐｒｅｇｎａｎｃｙｏｕｔｃｏｍｅｏｆＰＥｐａｔｉｅｎｔｓ（Ｐ＜０．０５），ｗｈｉｌｅ
ｔｈｅｗｈｏｌｅｂｌｏｏｄＨｂ，ＰＬＴａｎｄ２４ｈｕｒｉｎｅｐｒｏｔｅｉｎｗｅｒｅｎｏｔｒｅｌａｔｅｄｔｏｔｈｅｐｒｅｇｎａｎｃｙｏｕｔｃｏｍｅｏｆＰＥｐａｔｉｅｎｔｓ（Ｐ＞０．０５）．Ｔｈｅ
ｒｅｓｕｌｔｓｏｆＲＯＣｃｕｒｖｅｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｔｈｅｃｕｔｏｆｆｖａｌｕｅｓｏｆｓｅｒｕｍＰＡＰＰＡａｎｄＶＥＧＦｆｏｒｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇａｄｖｅｒｓｅｐｒｅｇｎａｎｃｙｏｕｔｃｏｍｅｓｉｎ
ＰＥｐａｔｉｅｎｔｓｗｅｒｅ２７１８．７８０ｍＵ·Ｌ－１ ａｎｄ２９．４９５ｎｇ·Ｌ－１，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．ＴｈｅｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙｏｆｓｅｒｕｍＰＡＰＰＡｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈ
ＶＥＧＦｔｏｐｒｅｄｉｃｔａｄｖｅｒｓｅｐｒｅｇｎａｎｃｙｏｕｔｃｏｍｅｉｎＰＥｐａｔｉｅｎｔｓｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｏｆＰＡＰＰＡａｌｏｎｅ（Ｐ＜０．０５）；
ｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｔｈｅｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙｂｅｔｗｅｅｎＰＡＰＰＡａｌｏｎｅａｎｄＶＥＧＦａｌｏｎｅｉｎｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇａｄｖｅｒｓｅｐｒｅｇｎａｎｃｙ
ｏｕｔｃｏｍｅｉｎＰＥｐａｔｉｅｎｔｓ（Ｐ＞０．０５）；ｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎＡＵＣａｎｄｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙｏｆｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇａｄｖｅｒｓｅｐｒｅｇｎａｎｃｙ
ｏｕｔｃｏｍｅｉｎＰＥｐａｔｉｅｎｔｓａｍｏｎｇｔｈｅｓｅｒｕｍＰＡＰＰＡ，ＶＥＧＦａｌｏｎｅａｎｄＰＡＰＰＡｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈＶＥＧＦ（Ｐ＞０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｔｈｅ
ｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍＰＡＰＰＡａｎｄＶＥＧＦａｒｅｒｅｌａｔｅｄｔｏｔｈｅａｄｖｅｒｓｅｐｒｅｇｎａｎｃｙｏｕｔｃｏｍｅｏｆＰＥｐａｔｉｅｎｔｓ．ＴｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍＰＡＰＰＡ
ａｎｄＶＥＧＦｃａｎｂｅｕｓｅｄａｓｂｉｏｍａｒｋｅｒｓｔｏｐｒｅｄｉｃｔｔｈｅａｄｖｅｒｓｅｐｒｅｇｎａｎｃｙｏｕｔｃｏｍｅｏｆＰＥｐａｔｉｅｎｔｓ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：　ｐｒｅｅｃｌａｍｐｓｉａ；ｐｒｅｇｎａｎｃｙａｓｓｏｃｉａｔｅｄｐｌａｓｍａｐｒｏｔｅｉｎＡ；ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ；ｐｒｅｇｎａｎｃｙ
ｏｕｔｃｏｍｅ

　　子痫前期（ｐｒｅｅｃｌａｍｐｓｉａ，ＰＥ）为妊娠期特发疾

病，位居孕产妇及胎儿病死原因第２位，已成为不良

妊娠结局的主要原因之一［１］。临床治疗 ＰＥ主要是

减轻症状、延长孕周，从而尽可能保障孕妇安全分

娩，但仍有部分患者病情未能得到有效控制而发展

至重度ＰＥ或子痫，进而导致器官功能障碍，被迫终

止妊娠，甚至增加病死率［２］。因此，为改善 ＰＥ患者

妊娠结局，探索与 ＰＥ病情进展的有关标志物意义

重大。妊娠相关血浆蛋白 （ｐｒｅｇｎａｎｃｙａｓｓｏｃｉａｔｅｄ

ｐｌａｓｍａｐｒｏｔｅｉｎ，ＰＡＰＰ）Ａ是一种大分子蛋白，参与胚

胎早期发育、孕卵着床、胎儿生长等过程［３］。研究

显示，ＰＡＰＰＡ与多种妊娠不良事件有关［４］。罗晓

华等［５］研究显示，ＰＥ发病与血管内皮损伤有关，血

管内皮损伤导致组织和胎盘缺血缺氧，进而增加器

官功能障碍风险，不利于妊娠。血管内皮生长因子

（ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ）是一种促

血管生长因子，参与血管重构、新生血管生成，对器

官供血具有一定影响［６］。因此，推测血清 ＰＡＰＰＡ、

ＶＥＧＦ可能通过影响胚胎发育和组织供血，参与 ＰＥ

病情进展，进而影响妊娠结局。基于此，本研究探讨

血清ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ与ＰＥ患者妊娠结局的关系，旨

在为临床改善ＰＥ患者妊娠结局提供参考。　

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０２０年５月至２０２１年５月

信阳市中心医院收治的 １１８例 ＰＥ患者为研究对

象。病例纳入标准：（１）符合 ＰＥ相关诊断标准［７］；

（２）２４ｈ尿蛋白≥３００ｍｇ；（３）单胎妊娠；（４）入院时

病情稳定，均在医院接受相关治疗；（５）入院时产检

胎心正常。排除标准：（１）合并原发性高血压、原发

性凝血功能障碍、自身免疫性疾病、妊娠期梅毒者；

（２）合并其他妊娠期并发症，如妊娠期糖尿病、贫血

等；（３）合并子宫疾病，如子宫肌瘤、子宫内膜炎等；

（４）有习惯性流产史者；（５）有子宫、卵巢手术史（剖

宫产除外）者；（６）长期服用雌激素药物者。本研究

获信阳市中心医院医学伦理委员会批准，患者及家
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属签署知情同意书。

１．２　ＰＥ患者妊娠结局评估方法　所有患者于入院

当天至分娩后１ｄ接受临床观察，并评估患者妊娠不

良事件发生情况，包括：（１）孕妇不良事件：早产（胎

儿娩出时孕周＜３７周）、胎盘早剥（胎盘在胎儿娩出

前从子宫壁剥离）、ＨＥＬＬＰ综合征［７］、羊水过少（经超

声检查，羊水指数＜５ｃｍ或最大羊水池深度＜２ｃｍ）

等；（２）胎儿不良事件：新生儿窒息［８］、胎儿窘迫［９］

等。将发生妊娠不良事件的患者纳入妊娠结局不良

组，未发生妊娠不良事件患者纳入妊娠结局良好组。

１．３　实验室指标检测　（１）血清ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ水
平：于入院次日，收集患者空腹外周静脉血８ｍＬ，分
别置于２支含抗凝剂试管中保存待检。取其中１支
试管，以 ４０００ｒ· ｍｉｎ－１离心 ５ｍｉｎ（离心半径
１０ｃｍ）取上清，使用酶联免疫吸附试验检测试剂盒
（武汉赛培生物科技有限公司）检测血清 ＰＡＰＰＡ、
ＶＥＧＦ水平，严格按照试剂盒说明书进行操作。（２）
全血白细胞（ｗｈｉｔｅｂｌｏｏｄｃｅｌｌ，ＷＢＣ）计数及血红蛋
白（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，Ｈｂ）、血小板（ｐｌａｔｅｌｅｔ，ＰＬＴ）水平：取
另１支试管，使用全自动血细胞分析仪（济南欧莱
博技术有限公司）检测 ＷＢＣ计数及 Ｈｂ、ＰＬＴ水平。
（３）２４ｈ尿蛋白水平：入院次日清晨，收集患者２４ｈ
尿液，置于干燥、无菌容器中，采用酶联免疫吸附试

验检测患者２４ｈ尿蛋白水平，人尿蛋白酶联免疫吸
附试验检测试剂盒购自武汉赛培生物科技有限公

司，严格按照说明书进行操作。

１．４　临床资料收集　设计一般资料调查问卷，收集
２组患者临床资料，包括：年龄、分娩方式（阴道分
娩／剖宫产）、分娩时孕周、孕次（首次／多次）、孕前
体质量指数（ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）、疾病类型（晚发
型／早发型）等。
１．５　统计学处理　应用 ＳＰＳＳ２５．０软件进行统计
学处理。符合正态分布的计量资料以均数±标准差
（珋ｘ±ｓ）表示，２组间比较采用独立样本 ｔ检验；计数
资料以例数和百分率表示，２组间比较采用χ２检验；
采用ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析２组间比较差异有统计学意
义的指标与 ＰＥ患者妊娠结局的关系；绘制受试者

操作特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）曲
线，分析血清ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ水平对ＰＥ患者妊娠结
局不良的预测效能，以曲线下面积（ａｒｅａｕｎｄｅｒ
ｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）表示预测价值，ＡＵＣ＞０．９表示预测价
值较高，ＡＵＣ为＞０．７～０．９表示有一定预测价值，
ＡＵＣ为０．５～０．７表示预测价值较低，ＡＵＣ＜０．５表
示无预测价值；Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　ＰＥ患者妊娠结局　１１８例 ＰＥ患者中，８６例
（７２．８８％）患者妊娠结局良好（妊娠结局良好组）；
３２例（２７．１２％）患者发生妊娠不良事件（妊娠结局
不良组），其中孕妇不良事件２２例，胎儿不良事件
１０例。
２．２　２组患者一般资料比较　结果见表１。２组患
者的年龄、孕前 ＢＭＩ、分娩方式、分娩时孕周、孕次、
疾病类型比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
表１　２组患者一般资料比较
Ｔａｂ．１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅ
ｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

一般资料
妊娠结局良好组

（ｎ＝８６）
妊娠结局不良组

（ｎ＝３２）
ｔ／χ２ Ｐ

年龄／岁 ２９．８５±１．７８ ３０．１４±１．８６ ０．７７７ ０．４３９

孕前ＢＭＩ／（ｋｇ·ｍ－２） ２１．８２±０．７６ ２１．７４±０．７２ ０．５１６ ０．６０７
分娩方式

　　阴道分娩／例（％） ４０（４６．５１） ２０（６２．５０）
２．３８５ ０．１２３

　　剖宫产／例（％） ４６（５３．４９） １２（３７．５０）
分娩时孕周／周 ３８．１２±０．８５ ３７．８２±０．８２ １．７２１ ０．０８８

孕次

　　首次／例（％） ３８（４４．１９） １８（５６．２５）
１．３６１ ０．２４３

　　多次／例（％） ４８（５５．８１） １４（４３．７５）
疾病类型

　　晚发型／例（％） ７０（８１．４０） ２２（６８．７５）
２．１７１ ０．１４１

　　早发型／例（％） １６（１８．６０） １０（３１．２５）

２．３　２组患者实验室指标比较　结果见表２。妊娠
结局不良组患者全血 Ｈｂ、ＰＬＴ、血清 ＰＡＰＰＡ、ＶＥＦＧ
水平显著低于妊娠结局良好组，２４ｈ尿蛋白水平显
著高于妊娠结局良好组，差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）。２组患者的全血ＷＢＣ计数比较差异无统计
学意义（Ｐ＞０．０５）。

表２　２组患者实验室指标比较
Ｔａｂ．２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｌａｂｏｒａｔｏｒｙｉｎｄｅｘｅｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ （珋ｘ±ｓ）
组别 ＷＢＣ／（×１０９Ｌ－１） Ｈｂ／（ｇ·Ｌ－１） ＰＬＴ／（×１０９Ｌ－１） ２４ｈ尿蛋白定量／ｍｇ ＰＡＰＰＡ／（ｍＵ·Ｌ－１） ＶＥＧＦ／（ｎｇ·Ｌ－１）
妊娠结局良好组（ｎ＝８６） １０．７４±１．６４ １３１．５５±１０．６６ １１１．１２±９．５７ ２９２．２５±２８．４６ ２８１０．０２±２６２．３６ ３２．３０±３．２８
妊娠结局不良组（ｎ＝３２） １１．３２±１．８５ １２６．１９±０．１１ １０６．５４±９．２６ ３０８．２２±３２．２５ ２５１１．８８±２５４．６０ ２８．７２±２．９１
ｔ １．６４９ ２．４５７ ２．３６９ ２．６１２ ５．５３１ ５．４２８
Ｐ ０．１０２ ０．０１５ ０．０２１ ０．０１０ ０．０００ ０．０００

２．４　ＰＥ患者妊娠结局影响因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析
　结果见表３。以ＰＥ患者妊娠结局作为因变量，以
Ｈｂ、ＰＬＴ、２４ｈ尿蛋白定量、ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ水平为自
变量进行ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，结果显示，血清ＰＡＰＰＡ、

ＶＥＧＦ水平与ＰＥ患者妊娠结局不良呈负相关（Ｐ＜
０．０５），全血Ｈｂ、ＰＬＴ、２４ｈ尿蛋白定量与 ＰＥ患者妊
娠结局无关（Ｐ＞０．０５）。
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表３　ＰＥ患者妊娠结局影响因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析
Ｔａｂ．３　Ｌｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｏｆｔｈｅｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇｆａｃｔｏｒ
ｏｆｐｒｅｇｎａｎｃｙｏｕｔｃｏｍｅｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＰＥ

指标 Ｂ 标准误 Ｗａｌｄ Ｐ 比值比
９５％置信区间
下限 上限

Ｈｂ －０．０５２ ０．０２９ ３．３７９ ０．０６６ ０．９４９ ０．８９７ １．００３
ＰＬＴ －０．０５８ ０．０３２ ３．２９９ ０．０６９ ０．９４３ ０．８８６ １．００５
２４ｈ尿蛋白 １．５６８ ０．８１１ ３．７３５ ０．０５３ ４．７９６ ０．９７８ ２３．５１５
ＰＡＰＰＡ －０．００４ ０．００１ ９．７２６ ０．００２ ０．９９６ ０．９９４ ０．９９９
ＶＥＧＦ －０．４６１ ０．１３０ １２．６３７ ０．０００ ０．６３０ ０．４８９ ０．８１３
常量 ３２．８８６ ７．８２３ １７．６７０ ０．０００ － － －

２．５　血清ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ水平对 ＰＥ患者妊娠结
局不良的预测价值　结果见表４和图１。ＲＯＣ曲线
分析显示，血清ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ预测ＰＥ患者不良妊
娠结局的截断值分别为 ２７１８．７８０ｍＵ·Ｌ－１、
２９．４９５ｎｇ·Ｌ－１。血清 ＰＡＰＰＡ联合 ＶＥＧＦ预测 ＰＥ
患者不良妊娠结局的敏感度显著高于ＰＡＰＰＡ，差异
有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。血清 ＰＡＰＰＡ与 ＶＥＧＦ
预测ＰＥ患者不良妊娠结局的敏感度比较差异无统
计学意义（Ｐ＞０．０５）。血清 ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ、ＰＡＰＰＡ
联合ＶＥＧＦ预测 ＰＥ患者不良妊娠结局的 ＡＵＣ、特
异度比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
表４　血清 ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ水平对 ＰＥ患者妊娠结局不良
的预测价值

Ｔａｂ．４　Ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅｖａｌｕｅｏｆｓｅｒｕｍ ＰＡＰＰＡ ａｎｄＶＥＧＦ
ｌｅｖｅｌｓｏｎａｄｖｅｒｓｅｐｒｅｇｎａｎｃｙｏｕｔｃｏｍｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＰＥ

指标 ＡＵＣ
９５％置信区间
下限 上限

特异度 敏感度 约登指数

ＰＡＰＰＡ ０．７９４ ０．７０６ ０．８８２ ０．８４４ ０．６５１ ０．４９５
ＶＥＧＦ ０．７８５ ０．６９５ ０．８７４ ０．６５６ ０．７５６ ０．４１２
ＰＡＰＰＡ联合ＶＥＧＦ ０．８７７ ０．８０９ ０．９４４ ０．７１９ ０．８４９ａ ０．５６８

　　注：与ＰＡＰＰＡ比较ａＰ＜０．０５。

图１　血清 ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ水平预测 ＰＥ患者不良妊娠结
局的ＲＯＣ曲线
Ｆｉｇ．１　ＲＯＣｃｕｒｖｅｏｆｓｅｒｕｍＰＡＰＰＡａｎｄＶＥＧＦｌｅｖｅｌｓｉｎ
ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇａｄｖｅｒｓｅｐｒｅｇｎａｎｃｙｏｕｔｃｏｍｅｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＰＥ

３　讨论

　　ＰＥ患者常因血管内皮损伤、小血管痉挛等因素

导致全身器官供血量减少，进而导致器官功能障碍、

胎盘供血不足，增加妊娠不良事件发生风险，影响妊

娠结局［１０］。王莹等［１１］在研究 ＰＥ患者妊娠结局中
发现，ＰＥ患者妊娠结局不良发生率约为２８．１３％。
本研究收治的１１８例 ＰＥ患者中，妊娠结局不良发
生率为 ２７．１２％，进一步证明了ＰＥ患者妊娠结局较
差。因此，探究 ＰＥ患者妊娠结局有关的指标以改
善患者妊娠结局非常重要。

　　ＰＡＰＰＡ是存在于孕妇血液中的一种糖蛋白，
孕期主要由胎盘合体滋养细胞、蜕膜细胞等分泌，在

滋养细胞生长和胎儿生长发育中起重要作用［１２］。

ＴＡＬＡＳＡＺ等［１３］研究显示，ＰＡＰＰＡ与部分妊娠期并
发症有关。ＶＥＧＦ属于自分泌和旁分泌生长因子，
参与血管内皮细胞分裂、增殖，对胎盘血管生长具有

一定影响［１４］。本研究结果显示，妊娠结局不良组患

者的血清ＰＡＰＰＡ水平显著低于妊娠结局良好组，
且进一步 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示，血清 ＰＡＰＰＡ水平
与 ＰＥ患者妊娠结局不良呈负相关。原因可能为：
ＰＥ患者发病时常导致胎盘浸润不足，胎盘功能降
低，ＰＡＰＰＡ作为一种大分子蛋白，则难以通过胎盘
血流屏障进入胎儿血液，导致胎儿 ＰＡＰＰＡ水平降
低［１５］；而ＰＡＰＰＡ对胰岛素样生长因子（ｉｎｓｕｌｉｎｌｉｋｅ
ｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，ＩＧＦ）具有调控作用，ＩＧＦ可促进血管生
长因子合成释放，利于改善组织供血；ＰＡＰＰＡ水平
降低后导致ＩＧＦ释放减少，进一步影响器官及胎盘
血流灌注，进而导致器官缺血性损伤、胎盘缺血缺

氧，增加妊娠不良事件发生风险［１６１７］。此外，严东

琴等［１８］研究显示，ＰＡＰＰＡ低表达可导致胎盘血流
灌注阻力增加，进而导致子宫及胎盘呈缺血状态，不

利于临床妊娠。另有研究报道，ＰＡＰＰＡ减少可影
响胎盘滋养层细胞增殖、分化，导致胎盘功能异常，

进一步加重胎盘损伤，进而影响妊娠结局［１９］。

ＷＲＩＧＨＴ等［２０］研究显示，ＰＡＰＰＡ异常与胎儿宫内
生长迟缓、胎膜早破、自发性流产等不良事件有关。

因此，血清ＰＡＰＰＡ低表达可增加ＰＥ患者不良妊娠
结局风险。

　　本研究结果显示，妊娠结局不良组患者的血清
ＶＥＧＦ水平显著低于妊娠结局良好组，且进一步
ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示，血清 ＶＥＧＦ水平与 ＰＥ患者
妊娠结局不良呈负相关。原因可能为：ＶＥＧＦ具有
促进新生血管生成作用，ＶＥＧＦ过表达可通过促进
纤溶酶原激活物及其蛋白质分解酶释放，促使毛细

血管基底膜降解，进而诱导新生血管生成，有利于改

善器官和胎盘供血；而 ＶＥＧＦ低表达则导致新生血
管合成量减少，胎盘血流灌注进一步降低，进而导致

胎盘缺血缺氧，不利于临床妊娠［２１２２］。黄淑晖等［２３］
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研究发现，重度 ＰＥ患者血清 ＶＥＧＦ水平明显低于
轻度ＰＥ患者，认为血清 ＶＥＧＦ表达异常可加重 ＰＥ
病情，一定程度上影响妊娠结局。此外，ＶＥＧＦ在血
管重构中发挥重要作用，ＶＥＧＦ可通过促进血管内
皮细胞迁徙，诱导胎盘损伤血管重构；而ＶＥＧＦ低表
达可影响血管内皮细胞和胎盘滋养细胞修复，进一

步影响胎盘供血［２３２４］。ＫＥＳＨＡＶＡＲＺＩ等［２５］研究发

现，ＶＥＧＦ与ＰＥ发病有关，可通过影响胎盘供血而
影响 ＰＥ患者妊娠结局。张颖等［２６］研究发现，血清

ＶＥＧＦ水平与ＰＥ病情进展有关，认为血清ＶＥＧＦ对
预测ＰＥ患者预后具有积极意义。由此可见，ＰＥ患
者血清ＶＥＧＦ低表达可导致胎盘供血障碍，增加不
良妊娠结局风险。因此，建议ＰＥ患者入院时检测血
清ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ水平，以预测患者妊娠结局。
　　本研究 ＲＯＣ曲线分析显示，血清 ＰＡＰＰＡ、
ＶＥＧＦ及ＰＡＰＰＡ联合ＶＥＧＦ预测ＰＥ患者不良妊娠
结局的ＡＵＣ分别为０．７９４、０．７８５、０．８７７，均有一定
的预测价值；血清 ＰＡＰＰＡ联合 ＶＥＧＦ检测预测 ＰＥ
患者不良妊娠结局的敏感度显著高于 ＰＡＰＰＡ单独
检测；提示可通过检测血清 ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ水平预
测ＰＥ患者不良妊娠结局发生风险。未来可通过监
测血清ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ水平变化，评估ＰＥ患者病情
进展程度，预测患者妊娠结局。

　　综上所述，血清ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ水平与ＰＥ患者
妊娠结局不良有关，血清 ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ水平可作
为预测ＰＥ患者不良妊娠结局的生物标志物。临床
可将血清ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ作为ＰＥ治疗靶点之一，通
过改善ＰＡＰＰＡ、ＶＥＧＦ水平，改善胎盘血流灌注，减
轻胎盘缺血程度，为胚胎着床发育提供良好条件，进

而改善妊娠结局。
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