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MiRＧ２０６、TGFＧβ１和Smad３在妊娠期高血压疾病患者
胎盘组织中的表达及意义

吴亚男,郝媛媛,安泓润

(河北中石油中心医院产科,河北 廊坊０６５０００)

[摘　要]目的　探讨妊娠期高血压疾病患者胎盘组织微小 RNAＧ２０６(miRＧ２０６)、转化生长因子β１(TGFＧβ１)、Sma和 Mad相

关蛋白３(Smad３)的表达情况及临床意义.方法　选取２０２０年６月至２０２３年１月于河北中石油中心医院就诊的６０例妊娠期高

血压患者(妊娠期高血压组)、６０例子痫前期患者(子痫前期组)、６０例妊娠晚期健康孕妇(对照组)为研究对象.采用实时荧光定

量PCR(qRTＧPCR)法检测 miRＧ２０６、TGFＧβ１和Smad３的 mRNA 水平,采用免疫组化法检测胎盘组织中 TGFＧβ１和Smad３蛋白

表达;采用Pearson相关分析妊娠期高血压疾病患者胎盘组织 miRＧ２０６、TGFＧβ１mRNA和Smad３mRNA水平与临床资料的相关

性;采用受试者工作特征(ROC)曲线分析产后胎盘组织 miRＧ２０６、TGFＧβ１mRNA 和Smad３mRNA 水平对妊娠期高血压疾病孕

妇病情的评估价值.结果　对照组、妊娠期高血压组、子痫前期组的舒张压、收缩压、２４h尿蛋白、TGFＧβ１mRNA、Smad３mRNA、

TGFＧβ１蛋白表达阳性率、Smad３蛋白表达阳性率均依次升高,清蛋白、新生儿体重、胎盘重量、miRＧ２０６均依次降低,差异有统计

学意义(F/χ２值介于３９．４００~８３４．６１０之间,P＜０．０５);妊娠期高血压疾病患者胎盘组织 miRＧ２０６与收缩压、舒张压、２４h尿蛋白

负相关,与清蛋白、新生儿体重、胎盘重量正相关(r值介于－０．５１４~０．５０７之间,P＜０．０５);TGFＧβ１mRNA、Smad３mRNA 与清

蛋白、新生儿体重、胎盘重量负相关,与收缩压、舒张压、２４h尿蛋白正相关(r 值介于－０．５１２~０．５１９之间,P＜０．０５);胎盘组织

miRＧ２０６、TGFＧβ１mRNA和Smad３mRNA 水平单独及联合评估妊娠期高血压疾病孕妇病情的曲线下面积(AUC)分别为０．７８１、

０．８４０、０．８３７、０．９５１.结论　miRＧ２０６在妊娠期高血压疾病患者胎盘组织中低表达,TGFＧβ１和Smad３高表达,三者可能共同参与

了妊娠期高血压疾病进展.
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ExpressionandsignificanceofmiRＧ２０６,TGFＧβ１andSmad３inplacentaltissueof

patientswithhypertensivedisordersofpregnancy
WUYanan,HAOYuanyuan,AN Hongrun

(DepartmentofObstetrics,HebeiPetroChinaCentralHospital,HebeiLangfang０６５０００,China)

[Abstract]ObjectiveToexploretheexpressionandclinicalsignificanceofmicroRNAＧ２０６(miRＧ２０６),transforminggrowthfactorＧ

β１(TGFＧβ１)andSmaＧandMadＧrelatedprotein３(Smad３)inplacentaltissueofpatientswithhypertensivedisordersofpregnancy．

MethodsAtotalof６０patientswithgestationalhypertension (gestationalhypertensiongroup),６０patientswithpreeclampsia
(preeclampsiagroup),and６０healthypregnantwomeninlatepregnancy(controlgroup)whoweretreatedatHebeiPetroChina

CentralHospitalfromJune２０２０toJanuary２０２３wereselectedasthestudysubjects．RealＧtimefluorescencequantitativePCR
(qRTＧPCR)wasusedtodetectthemRNAlevelsofmiRＧ２０６,TGFＧβ１andSmad３,andimmunohistochemistrywasusedtodetect

theproteinexpressionsofTGFＧβ１andSmad３inplacentaltissues．Pearsoncorrelation wasappliedtoanalysisthecorrelation

betweenthelevelsofmiRＧ２０６,TGFＧβ１ mRNAandSmad３ mRNAlevelsinplacentaltissuesandclinicaldatainpatientswith

hypertensivedisordersofpregnancy．Receiveroperatingcharacteristic(ROC)curveswereusedtoanalyzethevalueofpostpartum

placentaltissuemiRＧ２０６,TGFＧβ１mRNAandSmad３mRNAlevelsinassessingtheconditionofpregnantwomenwithhypertensive

disordersofpregnancy．ResultsThediastolicbloodpressure,systolicbloodpressure,２４Ｇhoururineprotein,TGFＧβ１mRNA,Smad３

mRNA,positiveexpressionrateofTGFＧβ１protein,andpositiveexpressionrateofSmad３proteininthecontrolgroup,gestational

hypertensiongroup,andpreeclampsiagroupincreasedinturn,whilealbumin,neonatalweight,placentalweight,and miRＧ２０６
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decreasedsequentially,withsignificantdifferences(F/χ２ ＝３９．４００Ｇ８３４．６１０,P＜０．０５)．Inpatientswithgestationalhypertension,

miRＧ２０６inplacentaltissuewasnegativelycorrelatedwithsystolicbloodpressure,diastolicbloodpressure,and２４hurineprotein,

andpositivelycorrelatedwithalbumin,neonatalweight,andplacentalweight(r＝－０．５１４Ｇ０．５０７,P＜０．０５)．TGFＧβ１mRNAand

Smad３mRNAwerenegativelycorrelatedwithalbumin,neonatalweightandplacentalweight,andwerepositivelycorrelatedwith

systolicbloodpressure,diastolicbloodpressure,and２４hurineprotein(r ＝－０．５１２Ｇ０．５１９,P＜０．０５)．TheAUCofmiRＧ２０６,TGFＧ

β１mRNAandSmad３mRNAlevelsinplacentaltissueforaloneandincombinationevaluatingtheconditionofpregnantwomen

withhypertensivedisorderswere０．７８１,０．８４０,０．８３７and０．９５１,respectively．ConclusionMiRＧ２０６islowlyexpressedinplacental

tissuesofpatientswithhypertensivedisorders,whileTGFＧβ１andSmad３arehighlyexpressed．Thethreemaybeinvolvedinthe

progressionofhypertensivedisorders．
[Keywords]hypertensivedisordersofpregnancy;placentaltissues;microRNAＧ２０６;transforminggrowthfactorβ１;SmaＧandMadＧ

relatedprotein３

　　妊娠期高血压疾病是妊娠后期常见的一种妊娠

期并发症,其发病机制尚未明确[１].妊娠期高血压

疾病患者可从妊娠期高血压进展为子痫前期,极易

增加妊娠不良结局的发生风险,甚至可导致母婴死

亡[２Ｇ３].寻找妊娠期高血压疾病进展相关的生物因

子,进而深入探讨妊娠期高血压疾病的发生机制,是

目前产科医师急需解决的重要问题.Yousefzadeh
等[４]研究表明,微小RNAＧ２０６(microRNAＧ２０６,miRＧ

２０６)参与子痫前期的调节过程及三磷酸腺苷(adenoＧ

sinetriphosphate,ATP)分解代谢过程.而既往研

究显示,miRＧ２０６与转化生长因子β１(transforming

growthfactorβ１,TGFＧβ１)/Sma和 Mad相关蛋白３
(SmaＧandMadＧrelatedprotein３,Smad３)信号通路

间存 在 密 切 联 系,miRＧ２０６ 可 通 过 调 控 TGFＧβ１/

Smad３信号通路影响卫星细胞的增殖和分化,进而

对抗骨骼肌萎缩[５].然而妊娠期高血压疾病患者胎

盘组织中 miRＧ２０６、TGFＧβ１和Smad３的表达情况仍

待进一步验证.因此,本研究通过检测健康孕妇、妊

娠期高血压患者、子痫前期患者产后胎盘组织中

miRＧ２０６、TGFＧβ１和Smad３的表达情况,探讨三者

与疾病进展的相关性,旨在为进一步研究妊娠期高

血压疾病的生物机制提供生物标志物.

１资料与方法

１．１一般资料

选取２０２０年６月至２０２３年１月于河北中石油

中心医院治疗的１２０例妊娠期高血压疾病患者作为

研究对象,其中妊娠期高血压患者(妊娠期高血压

组)６０例和子痫前期患者(子痫前期组)６０例,同期

匹配６０例妊娠晚期的健康孕妇作为对照组.收集

患者一般资料,包括年龄、孕前体质量指数(body
massindex,BMI)、孕周、孕次、产次、肌酐、血小板计

数、舒张压、收缩压、清蛋白、２４h尿蛋白、新生儿体

重、胎盘重量.

纳入标准:①妊娠期高血压疾病的诊断均依据

２０１９年专家共识[６];②患者资料完整,患者本人知情

同意并签署知情同意书;③均为单胎妊娠;④健康孕

妇无妊娠期并发症,且最终分娩健康胎儿.排除标

准:①出现宫内死胎或胎儿染色体检测异常;②妊娠

期间存在饮酒、吸烟等不良生活习惯,或依从性较差

者;③患者妊娠期间合并其他妊娠内科合并症或有

营养不良、产前感染等病理状况者;④有甲状腺功能

亢进、肺结核等急慢性病史或心、肝、肾等严重脏器

功能障碍;⑤合并传染性疾病孕妇.

１．２仪器与试剂

RNA提取试剂盒购自上海瓦兰生物科技有限

公司(货号:K１１０１).紫外分光光度计购自美国赛默

飞世尔科技(型号:NanoDrop２０００).反转录试剂盒

购自北京康瑞纳生物科技有限公司(货号:R３５６４).

１．３研究方法

１．３．１样品采集及保存

胎儿娩出后采集新鲜胎盘,无菌操作取胎盘组

织各２００mg左右分别用于免疫组织化学和实时荧光

定量PCR(quantitativerealＧtimePCR,qRTＧPCR)检

测,避开钙化、出血及梗死区,放入冷冻管(经焦炭酸

二乙酯处理)中,－８０℃保存待测.

１．３．２miRＧ２０６、TGFＧβ１和Smad３半定量检测

采用RNA提取试剂盒提取胎盘组织总 RNA,
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总RNA经紫外分光光度计检测后取吸光度(A２６０/

２８０)比值在１．８~２．１间的标本用于后续实验,反转

录试剂盒反转录得模板cDNA.采用qRTＧPCR 法

检测 miRＧ２０６、TGFＧβ１和 Smad３的 mRNA 水平.

反应条件:９５℃,５min;９５℃,３０s,５８℃,３０s,７２℃,

３０s,循环４０次.反应体系:上下游引物(１０μmol/L)

各０．４μL,模板cDNA(５０ng/μL)１μL,qPCRSYBR®

GreenMasterMix５μL,ddH２O３．２μL.各样品设３
个重复孔,采用 ２－ΔΔCT 法计算胎盘组织 miRＧ２０６、

TGFＧβ１和Smad３相对表达量,软件设计引物后交

由上海生工生物工程有限公司合成,序列见表１.

表１　qRTＧPCR引物序列

Table１　qRTPCRprimersequences

基因 上游引物５′Ｇ３′ 下游引物５′Ｇ３′

miRＧ２０６ CTGCTGCCTGAGGGATGGT ACTGAGCTCAGGTGAGGAGGTG

U６ GCCTAGCTACTCACTGGTAT TAGAGGTCTAGGCAGTACGG

TGFＧβ１ CAGGGTACAGCTCCTGAGTC CTGAGTCATGACCGTACA

Smad３ ACGAACTGACCTGACGCGT AGACTACATGACTCACCGCT

GAPDH CCTACTGAGGCAGGTCCTAGT CGTATACAGAGCGAGCTCGTC

１．３．３TGFＧβ１和Smad３蛋白表达检测

采用免疫组织化学法检测胎盘组织中 TGFＧβ１
和Smad３蛋白表达,依照试剂盒说明书进行免疫组

化染色,其中 PBS缓冲液替代一抗作为阴性对照.

每张切片取１０个视野,每个视野观察２００个细胞.

免疫组化结果判定:结果由两名经验丰富的病例医

师共同阅片判定,最终结果评估采用 Adams等于

１９９９年制定的半定量评分,依据染色强度及阳性细

胞所占比例进行综合判定,阳性细胞比例:＜１％为０

分、１％~１０％为１分、１１％~５０％记为２分、５１％~

８０％记为３分、＞８０％为４分.染色强度:无着色记

为０分、浅黄色记为１分、棕黄色记为２分、棕褐色

记为３分.两项乘积＜２分则为阴性表达,两项乘

积≥２分则为阳性表达.

１．４统计学方法

采用SPSS２５．０软件分析数据.计数资料用例

数(n)和百分比(％)表示,组间比较采用χ２检验;计

量资料以均数±标准差(x－±s)表示,三组间比较行

单因素方差分析检验,进一步组间两两比较行SNKＧ

q检验;采用Pearson相关性分析检验妊娠期高血压

疾病 患 者 胎 盘 组 织 miRＧ２０６、TGFＧβ１ mRNA 和

Smad３mRNA水平与临床资料的相关性;采用受试

者工作特征(receiveroperatorcharacteristic,ROC)

曲线分析产后胎盘组织 miRＧ２０６、TGFＧβ１ mRNA

和Smad３mRNA水平对妊娠期高血压疾病孕妇病

情的评估价值,采用Z 检验进行曲线下面积(area

underthecurve,AUC)比较.P＜０．０５表示为差异

有统计学意义.

２结果

２．１各组一般资料比较

各组年龄、孕前BMI、孕周、孕次、产次、肌酐、血

小板计数比较,差异无统计学意义(P＞０．０５);对照

组、妊娠期高血压组、子痫前期组的舒张压、收缩压、

２４h尿蛋白均依次升高,清蛋白、新生儿体重、胎盘

重量均依次降低,差异有统计学意义 (F 值介于

４４．０９６~８３４．６１０之间,P＜０．０５),见表２.

２．２各组胎盘组织 miRＧ２０６、TGFＧβ１和Smad３
半定量检测结果比较

对照组、妊娠期高血压组、子痫前期组胎盘组织

TGFＧβ１mRNA、Smad３mRNA 均依次升高,miRＧ

２０６依次降低,差异有统计学意义(F 值介于８０．９２９~

１１１．８８０之间,P＜０．０５),见表３.

２．３各组胎盘组织 TGFＧβ１、Smad３免疫组化检

测结果比较

对照组、妊娠期高血压组、子痫前期组胎盘组织

TGFＧβ１蛋白表达阳性率、Smad３蛋白表达阳性率

均依次升高,差异有统计学意义(χ２值分别为３９．４００、

５４．１８０,P＜０．０５),见表４和图１.

６１

　　　　　　　在线投稿网址 http://mchchina􀆰xjtu􀆰edu􀆰cn　



表２　三组一般资料比较 (x－±s)

Table２　Comparisonofgeneraldataamongthreegroups(x－±s)

项目 对照组(n＝６０) 妊娠期高血压组(n＝６０) 子痫前期组(n＝６０) F P

年龄(岁) ２８．８９±３．０４ ２９．０４±３．１５ ２８．９２±３．１０ ０．０３９ ０．９６１

孕前BMI(kg/m２) ２２．６４±２．７１ ２２．２５±２．９２ ２２．３９±２．７６ ０．２９９ ０．７４２

孕周(周) ３７．５４±２．２１ ３７．６２±２．３８ ３７．５０±２．３４ ０．０４２ ０．９５９

孕次(次) ２．２４±０．４８ ２．２６±０．５１ ２．２１±０．６２ ０．１３０ ０．８７８

产次(次) ２．１６±０．４５ ２．２０±０．４８ ２．１９±０．４７ ０．１１９ ０．８８８

收缩压(mmHg) １１９．７２±１０．６４ １３６．３５±１５．４１a １５０．７５±１６．３７ab ７０．１５８ ＜０．００１

舒张压(mmHg) ７６．４２±６．９１ ８９．０８±７．９６a ９５．６８±７．４２ab １０３．７７３ ＜０．００１

２４h尿蛋白(g) ０．０８±０．０１ １．１０±０．３１a ４．６５±１．０７ab ８３４．６１０ ＜０．００１

肌酐(g/L) ５２．１９±６．７９ ５２．６１±６．５２ ５２．８１±７．０８ ０．１３０ ０．８７８

血小板计数(×１０９/L) ２２０．４２±６３．１９ ２１９．７８±６８．５１ ２１６．９８±７２．４５ ０．０４３ ０．９５８

清蛋白(g/L) ２９．９４±２．０１ ２７．０５±２．０４a ２４．１０±２．０９ab １２２．１０３ ＜０．００１

新生儿体重(kg) ３．６８±０．３０ ３．４０±０．２７a ３．０２±０．２５ab ８７．６３１ ＜０．００１

胎盘重量(kg) ０．７３±０．０７ ０．６８±０．０５a ０．６４±０．０３ab ４４．０９６ ＜０．００１

　　注:a与对照组比较差异有统计学意义;b与妊娠期高血压组比较差异有统计学意义.

表３　三组胎盘组织 miRＧ２０６、TGFＧβ１和Smad３半定量检测结果比较 (x－±s)

Table３　ComparisonofsemiＧquantitativedetectionresultsofmiRＧ２０６,TGFＧβ１and

Smad３inplacentatissuesamongthreegroups(x－±s)

组别 例数 miRＧ２０６/U６ TGFＧβ１/GAPDH Smad３/GAPDH

对照组 ６０ １．０２±０．２２ １．０１±０．２１ １．０２±０．２３

妊娠期高血压组 ６０ ０．７１±０．１９a １．４８±０．３６a １．４４±０．３２a

子痫前期组 ６０ ０．５０±０．１６ab １．８４±０．４６ab １．９０±０．４５ab

F １１１．８８０ ８０．９２９ ９７．４６２

P ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

　　注:a与对照组比较差异有统计学意义;b与妊娠期高血压组比较差异有统计学意义.

表４　三组胎盘组织TGFＧβ１、Smad３免疫组化检测结果比较 [n(％)]

Table４　ComparisonofimmunohistochemicalresultsofTGFＧβ１andSmad３inplacentatissuesamongthreegroups[n(％)]

组别 例数 TGFＧβ１蛋白表达阳性率 Smad３蛋白表达阳性率

对照组 ６０ ９(１５．００) ６(１０．００)

妊娠期高血压组 ６０ ２５(４１．６７)a ２８(４６．６７)a

子痫前期组 ６０ ４３(７１．６７)ab ４６(７６．６７)ab

χ２ ３９．４００ ５４．１８０

P ＜０．００１ ＜０．００１

　　注:a与对照组比较差异有统计学意义;b与妊娠期高血压组比较差异有统计学意义.
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注:A为 TGFＧβ１蛋白阴性表达;B为 TGFＧβ１蛋白阳性表达;C为Smad３蛋白阴性表达;D为Smad３蛋白阳性表达;免疫组织化学,×４００.

图１　子痫前期患者胎盘组织中TGFＧβ１、Smad３蛋白表达

Fig．１　ExpressionofTGFＧβ１andSmad３proteinsinplacentaltissueofpatientswithpreeclampsia

　　２．４妊娠期高血压疾病患者胎盘组织 miRＧ２０６、

TGFＧβ１mRNA和Smad３mRNA水平与临床资料

的相关性

Pearson相关分析结果显示,妊娠期高血压疾病

患者胎盘组织 miRＧ２０６与收缩压、舒张压、２４h尿蛋

白负相关,与清蛋白、新生儿体重、胎盘重量正相关

(r值介于－０．５１４~０．５０７之间,P＜０．０５);TGFＧβ１

mRNA、Smad３mRNA与清蛋白、新生儿体重、胎盘

重量负相关,与收缩压、舒张压、２４h尿蛋白正相关

(r值介于－０．５１２~０．５１９之间,P＜０．０５),见表５.

表５　妊娠期高血压疾病患者胎盘组织 miRＧ２０６、TGFＧβ１mRNA和Smad３mRNA水平与临床资料的相关性

Table５　CorrelationbetweenthelevelsofmiRＧ２０６,TGFＧβ１mRNAandSmad３mRNAinplacenta

tissueandclinicaldatainpatientswithhypertensivedisordersofpregnancy

项目
miRＧ２０６

r P

TGFＧβ１mRNA

r P

Smad３mRNA

r P

收缩压 －０．４９２ ＜０．００１ ０．５０３ ＜０．００１ ０．４９８ ＜０．００１

舒张压 －０．５０９ ＜０．００１ ０．５１０ ＜０．００１ ０．４８７ ＜０．００１

２４h尿蛋白 －０．５１４ ＜０．００１ ０．５１９ ＜０．００１ ０．４８６ ＜０．００１

清蛋白 ０．４８６ ＜０．００１ －０．４９４ ＜０．００１ －０．５０４ ＜０．００１

新生儿体重 ０．４９４ ＜０．００１ －０．５０９ ＜０．００１ －０．５１０ ＜０．００１

胎盘重量 ０．５０７ ＜０．００１ －０．５１２ ＜０．００１ －０．５０９ ＜０．００１

　　２．５产后胎盘组织 miRＧ２０６、TGFＧβ１mRNA和

Smad３mRNA水平对妊娠期高血压疾病孕妇病情

的评估价值

以产后胎盘组织 miRＧ２０６、TGFＧβ１mRNA 和

Smad３mRNA水平单独检测值及联合预测概率值

为检验变量,以是否发生妊娠期高血压疾病为状态

变量绘制ROC曲线,结果显示,胎盘组织 miRＧ２０６、

TGFＧβ１mRNA 和Smad３mRNA 水平单独及联合

评估妊娠期高血压疾病孕妇病情的 AUC 分别为

０．７８１、０．８４０、０．８３７、０．９５１,三者联合评估 AUC高于

单独评估 AUC,差异有统计学意义(Z 值分别为

３．８３０、２．７８８、２．８６３,P＜０．０５),见表６、图２.

表６　产后胎盘组织 miRＧ２０６、TGFＧβ１mRNA和Smad３mRNA水平对妊娠期高血压孕妇病情的评估价值比较

Table６　ComparisonoftheevaluationvalueofpostpartumplacentaltissuemiRＧ２０６,TGFＧβ１mRNA

andSmad３mRNAlevelsinpregnantwomenwithgestationalhypertension

指标 AUC ９５％CI 敏感度(％) 特异性(％) 截断值

miRＧ２０６ ０．７８１ ０．７００~０．８６２ ７５．０２ ７１．７２ ０．８７

TGFＧβ１mRNA ０．８４０ ０．７６９~０．９１１ ６１．７４ ９５．００ １．３１

Smad３mRNA ０．８３７ ０．７６７~０．９０６ ８６．７４ ６６．７３ １．２３

联合 ０．９５１ ０．９１６~０．９８５ ９０．０１ ８６．７２ －

８１

　　　　　　　在线投稿网址 http://mchchina􀆰xjtu􀆰edu􀆰cn　



图２　产后胎盘组织 miRＧ２０６、TGFＧβ１mRNA和Smad３

mRNA水平评估妊娠期高血压疾病孕妇病情的ROC曲线

Fig．２　ROCcurveofpostpartumplacentaltissue

miRＧ２０６,TGFＧβ１mRNAandSmad３mRNA

levelsinevaluatingtheconditionofpregnantwomen

withhypertensivedisordersofpregnancy

３讨论

３．１妊娠期高血压疾病发病特点及机制

妊娠期高血压疾病作为临床一种常见妊娠期疾

病,主要分为四类:妊娠期高血压、子痫前期、慢性高

血压和慢性高血压并发子痫前期[７Ｇ８].妊娠期高血压

疾病通常在妊娠２０周之后发病,主要特征为内皮细

胞损伤、全身小血管痉挛、局部缺血[９Ｇ１０].子痫前期症

状与母体高血压、肾功能不全伴蛋白尿、内皮功能障

碍、滋养细胞浸润不良和胎儿结局异常等均存在密切

联系[１１].目前研究显示,胎盘浅着床导致的胎盘组织

局部缺血缺氧是子痫前期疾病进展的公认机制[１２Ｇ１４].

３．２妊娠期高血压疾病患者 miRＧ２０６、TGFＧβ１
和Smad３表达趋势及生物机制

临床若能通过相关指标及时诊断妊娠期高血压

疾病并评估其疾病进展,则有利于在孕妇妊娠早期

进行有效预防和逆转.张丽等[１５]研究结果显示,

TGFＧβ１、血管内皮生长因子、糖基化终末产物与妊

娠期高血压疾病严重程度相关.Qi等[１６]发现,miRＧ
１４６a、Smad３在严重子痫前期中分别低表达和高表

达,其表达异常可通过影响滋养层细胞增殖、凋亡等

参与疾病进展.以上研究均可通过相关指标评估患

者疾病进展,然而妊娠期高血压疾病是一种受多因素

影响的复杂疾病,其指标变化可能不具有特异性,需在

临床中探索更多有效指标对其预防和治疗进行指导.

既往研究中,miRＧ１４２Ｇ３p可通过调控 TGFＧβ１/

Smad３信号通路抑制滋养细胞的侵袭和迁移,从而

在人类胚胎发育中发挥重要作用,而滋养细胞浸润

不足可造成子宫螺旋小动脉重铸仅限于蜕膜段,从
而导致胎盘缺血缺氧和浅着床,引发子痫前期的一

系列病理生理改变[１７].本研究结果显示,子痫前期

患者胎盘组织中TGFＧβ１和Smad３表达水平显著高

于妊娠期高血压患者和健康孕妇,miRＧ２０６显著低

于妊娠期高血压患者和健康孕妇,与龚宝兰等[１８]和

陈亚玲等[１９]研究结果基本一致.基于既往研究推

测本研究结果中TGFＧβ１和Smad３在妊娠期高血压

疾病进展中可能发挥促进作用,miRＧ２０６可能发挥

抑制作用,分析认为 miRＧ２０６病理性降低可能影响

TGFＧβ１/Smad３信号通路相关因子及 TGFＧβ１ 和

Smad３蛋白表达水平,进而造成滋养层细胞分化及

侵袭能力下降,侵入子宫螺旋动脉和子宫蜕膜的能力

减弱,造成胎盘浅着床,母体对胎盘供血量出现下降,

造成内皮细胞损伤和胎盘血管功能异常,推动子痫前

期疾病进展.此外,Awobajo等[２０]研究显示,TGFＧβ１
的异常表达,可促发血管内皮细胞氧化应激,导致组

织损 伤.基 于 上 述 研 究 推 测 本 研 究 中 miRＧ２０６、

TGFＧβ１和Smad３亦可能通过相关作用增加血管内皮

细胞炎症损伤和氧化应激,而胎盘血管抵抗炎症作用

减弱,进一步加剧血管内皮损伤,引发子痫前期等妊

娠期高血压疾病.但上述结 论 均 为 本 研 究 依 据

miRＧ２０６、TGFＧβ１、Smad３在既往研究中的生理作用而

做出的推测,其具体生物机制仍需进一步探讨.

３．３miRＧ２０６、TGFＧβ１和Smad３在妊娠期高血

压疾病中的临床评估价值

本研究中 miRＧ２０６、TGFＧβ１、Smad３与收缩压、

舒张压、尿蛋白等指标呈显著相关性,提示 miRＧ
２０６、TGFＧβ１和Smad３表达异常可能进一步影响患

者血压水平,使其血压控制不佳,推测 miRＧ２０６表达

越低,TGFＧβ１和Smad３表达越高,动脉血管的压力

越大,使得胎盘组织缺血缺氧更加严重.本研究

ROC曲线结果进一步显示,产后胎盘组织中 miRＧ
２０６、TGFＧβ１和Smad３三者联合后可有效评估妊娠

期高血压疾病进展,联合评估的 AUC可达０．９５１.

进一步反映 miRＧ２０６、TGFＧβ１和 Smad３可能与妊

娠期高血压疾病进展有关,当 miRＧ２０６低于０．８７、

TGFＧβ１高于１．３１、Smad３高于１．２３时,患者病情进

展的风险较高,可为今后妊娠期高血压疾病的临床
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诊治提供参考.

综上,miRＧ２０６在妊娠期高血压疾病患者的胎盘

组织中呈低表达,TGFＧβ１和Smad３高表达,推测三者

可能通过相互作用参与妊娠期高血压疾病进展,均有

望作为妊娠期高血压疾病进展的生物指标,具有重要

的临床价值.然而本研究并未对生物机制进行探究,

其涉及的相关信号通路将在今后进一步深入探讨.
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