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氧化反应因子对妊娠期高血压疾病患者胎儿宫内缺氧的影响
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[摘　要]目的　分析氧化反应因子对妊娠期高血压疾病(HDCP)孕妇胎儿宫内缺氧风险的影响,为宫内缺氧的预测提供价

值.方法　收集２０２３年４月至２０２４年２月在沧州市人民医院确诊为 HDCP的孕妇作为研究对象(n＝９０),另选同期产检及分娩

正常的孕妇作为对照组(n＝３０).进一步根据 HDCP类型将上述孕妇分为妊娠期高血压组(n＝３０)、子痫前期组(n＝３０)和重度

子痫前期组(n＝３０).比较病例组和对照组孕妇氧化反应因子[血清血红素加氧酶Ｇ１(HOＧ１)、超氧化物歧化酶(SOD)、谷胱甘肽

过氧化物酶(GSHＧPX)]水平、不同病情严重程度的 HDCP患者血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX水平以及胎儿宫内缺氧和无宫内缺氧

的 HDCP患者血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX 水平.采用受试者工作特征(ROC)曲线分析血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX 水平 预 测

HDCP患者胎儿宫内缺氧的发生情况.结果　HDCP组血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX 水平均显著低于对照组(t值分别为９．９３２、

５．４５１、５．１１４,P＜０．０５);妊娠期高血压组、子痫前期组、重度子痫前期组的血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX水平依次降低(F 值分别为

８５．７２９、２０．３６８、４０．７１７,P＜０．０５);胎儿宫内缺氧组血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX水平均显著低于无宫内缺氧组(t值分别为６．６３２、

５．７９９、５．４３５,P＜０．０５).ROC曲线分析显示血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX 评估 HDCP患者是否发生胎儿宫内缺氧的曲线下面积

(AUC)分别为０．８２８(９５％CI:０．７３５~０．９２０)、０．８７８(９５％CI:０．７９９~０．９５７)、０．８１９(９５％CI:０．７２９~０．９０８);三者联合评估的 AUC

为０．９９３(９５％CI:０．９２７~１．０００),敏感度为９４．５０％,特异性为９１．２０％,三者联合优于血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX各自单独评估.

结论　血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX可联合预测 HDCP患者发生胎儿宫内缺氧的风险.临床诊治时,可通过监测 HOＧ１、SOD 和

GSHＧPX水平评估患者胎儿宫内缺氧的发生风险.
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Effectsofoxidativestressfactorsonfetalintrauterinehypoxia

inpatientswithhypertensivedisordersofpregnancy
CHU Wenjing１,BIXinying１,LUYong１,ZHANGYanbin１,JIALiyang２,YANFang３

(１．DepartmentofObstetricsandGynecology;２．DepartmentofUltrasound;３．DepartmentofObstetrics,

CangzhouPeople􀆳sHospital,HebeiCangzhou０６１０００,China)

[Abstract]ObjectiveToanalyzetheimpactofoxidativereactionfactorsontheriskofintrauterinehypoxiainpregnantwomenwith

hypertensivediseaseofpregnancy(HDCP),andprovidevalueforthepredictionofintrauterinehypoxia．MethodsPregnantwomen

diagnosedwithHDCPatCangzhouPeople􀆳sHospitalfrom April２０２３toFebruary２０２４werecollectedasresearchsubjects(n＝

９０),andpregnantwomenwhohadnormalprenatalexaminationsanddeliveryduringthesameperiodwereselectedasthecontrol

group(n＝３０)．TheaboveＧmentionedpregnantwomen werefurtherdividedintogestationalhypertensiongroup (n＝３０),

preeclampsiagroup(n＝３０)andseverepreeclampsiagroup(n＝３０)accordingtoHDCPtype．Comparingthelevelsofoxidative

reactionfactors [serum hemeoxygenaseＧ１ (HOＧ１),superoxidedismutase (SOD),glutathioneperoxidase (GSHＧPX)]among

pregnantwomeninthecasegroupandthecontrolgroup,Serum HOＧ１,SOD,andGSHＧPXlevelsinHDCPpatientswithdifferent

severityofillness,aswellasserum HOＧ１,SOD,andGSHＧPXlevelsinHDCPpatientswithfetalintrauterinehypoxiaandwithout

intrauterinehypoxia．Thereceiveroperatingcharacteristic(ROC)curvewasusedtoanalyzeserum HOＧ１,SOD,andGSHＧPXlevels

topredicttheoccurrenceoffetalintrauterinehypoxiainHDCPpatients．ResultsSerum HOＧ１,SOD,andGSHＧPXlevelsinthe

HDCPgroupweresignificantlylowerthanthoseinthecontrolgroup(t＝９．９３２,５．４５１,５．１１４,respectively,P＜０．０５);gestational
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hypertensiongroup,preeclampsiagroup,andsevereeclampsiaTheserum HOＧ１,SOD,andGSHＧPXlevelsintheearlystagegroup

decreasedsuccessively(F＝８５．７２９,２０．３６８,４０．７１７,respectively,P＜０．０５);theserum HOＧ１,SOD,andGSHＧPXlevelsinthefetal

intrauterinehypoxiagroupwereaverage．Significantlylowerthanthegroupwithoutintrauterinehypoxia(t＝６．６３２,５．７９９,５．４３５

respectively,P＜０．０５)．ROCcurveanalysisshowedthattheareaunderthecurve(AUC)ofserum HOＧ１,SOD,andGSHＧPXto

evaluatewhetherHDCPpatientsdevelopintrauterinehypoxiawere０．８２８(９５％CI:０．７３５Ｇ０．９２０)and０．８７８(９５％CI:０．７９９Ｇ０．９５７),

０．８１９(９５％CI:０．７２９Ｇ０．９０８);theAUCofthethreecombinedevaluationswas０．９９３ (９５％CI:０．９２７Ｇ１．０００),thesensitivitywas

９４．５０％,andthespecificitywas９１．２０％,thecombinationofthethreewasbetterthantheindividualevaluationofserum HOＧ１,

SOD,andGSHＧPX．ConclusionSerum HOＧ１,SOD,andGSHＧPXcanjointlypredicttheriskofintrauterinehypoxiain HDCP

patients．Duringclinicaldiagnosisandtreatment,theriskofintrauterinehypoxiainpatientscanbeassessedbymonitoringHOＧ１,

SODandGSHＧPXlevels．
[Keywords]oxidationreaction;hypertensionduringpregnancy;fetalintrauterinehypoxia;clinicalsignificance

　　妊娠期高血压疾病(hypertensivedisordercomＧ

plicatingpregnancy,HDCP)是妊娠期常见并发症之

一,主要表现为妊娠期血压升高,除了引发孕妇头

痛、视力模糊、水肿等症状外,还可能对胎儿产生不

利影响[１].其中,宫内缺氧可能是 HDCP对胎儿造

成的严重后果之一.孕妇血压升高可能导致胎盘功

能减退,胎儿氧气供应减少,引发宫内缺氧,最终危

及母婴生命安全[２].

氧化应激与 HDCP的发生发展存在密切相关

性,受 HDCP患者血压升高、血管功能异常等因素影

响,孕妇体内产生过多活性氧自由基和氧化剂,加剧

氧化应激反应,进一步刺激、损伤血管内皮细胞及平

滑肌细胞,加剧妊娠期高血压发展过程[３].血红素

加氧酶Ｇ１(hemeoxygenaseＧ１,HOＧ１)、超氧化物歧化

酶(superoxidedismutase,SOD)及谷胱甘肽过氧化

物酶(glutathioneperoxidase,GSHＧPX)均为临床上

评估氧化应激反应的重要生物学指标,目前尚无相

关研究探索上述指标是否对妊娠期高血压疾病患者

胎儿宫内缺氧产生影响.因此,本研究旨在探索血

清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX水平对妊娠期高血压疾病

孕妇胎儿宫内缺氧发生风险的影响,为宫内缺氧的

预测提供价值.

１资料与方法

１．１研究对象

收集２０２３年４月至２０２４年２月在沧州市人民

医院建档、定期产检、分娩并确诊为 HDCP的孕妇作

为病例组,共 ９０ 例,并随访至产后 ３ 个月.根据

HDCP类 型 将 上 述 孕 妇 分 为 妊 娠 期 高 血 压 组

(n＝３０)、子痫前期组(n＝３０)和重度子痫前期组

(n＝３０).并 选 择 同 期 产 检、正 常 分 娩 且 未 患 有

HDCP的孕妇作为对照组(n＝３０).本研究经我院

伦理委员会审批通过(批号:２０２３Ｇ０２１).

１．２纳排标准

纳入标准:(１)参考临床相关指南[４]诊断妊娠期

高血压疾病并评估病情严重程度,妊娠期内收缩

压≥１４０,舒张压≥９０mmHg,２次血压测量至少间隔

４小时,２４小时尿蛋白定量≥０．３g;②均为单胎妊娠;

③年龄≥１８岁;④孕周≥３０周;⑤进行规律产检且

临床资料完整者.

排除标准:①妊娠前伴有原发性高血压;②合并

胎膜早破、胎儿疾病、感染等产科并发症;③合并妊

娠期其他并发疾病,如妊娠期糖尿病、肾病等;④临

床资料缺失或产后失访者.

１．３一般资料收集

收集所有入组患者的一般资料,包括年龄、孕产

史、孕周、产次等.

１．４氧化反应因子(HOＧ１、SOD、GSHＧPX)的

测定

采集所有受试者因分娩入院２４小时内清晨空

腹外周静脉血５mL,常规离心后低温保存,使用酶联

免疫吸附法检测 HOＧ１、SOD,使用化学比色法检测

GSHＧPX.

１．５胎儿宫内缺氧评估

胎儿每分钟心率超过１６０次或不足１１０次;胎心

率基线无变异,晚期或者变异减速反复发生;胎心监

护宫缩应激或缩宫素激惹试验阳性;胎儿分娩后

１min新生儿 Apgar评分不足７分;胎儿头皮血气分

析结 果 为 酸 中 毒 (pH 值 不 足 ７．２０,PO２ 值 不 足

９４
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１．３kPa,PCO２值超过８kPa)[５].依据 HDCP孕妇

子代是否发生宫内缺氧将其分为:胎儿宫内缺氧组

(n＝２８),无宫内缺氧组(n＝６２).

１．６统计学方法

应用SPSS２２．０统计分析,计量资料以均数±标

准差(x－ ±s)表示,两组间行t检验,多组间行F 检

验;计数资料以频数(百分数)[n(％)]表示,行χ２ 分

析.采 用 受 试 者 工 作 特 征 (receiver operating
characteristic,ROC)曲 线 分 析 血 清 HOＧ１、SOD、

GSHＧPX水平预测 HDCP患者胎儿宫内缺氧的发生

情况.以P＜０．０５为差异有统计学意义.

２结果

２．１一般资料比较

妊娠期高血压组、子痫前期组、重度子痫前期组

及对照组间孕妇的年龄、孕周、孕次比较均无统计学

差异(P＞０．０５).

表１　各组基础资料比较(x－±s)

Table１　Comparisonofbasicdataamonggroups(x－±s)

组别 例数 年龄(岁) 孕周(周) 孕次(次)

妊娠期高血压组 ３０ ３０．２６±４．３５ ３５．３７±３．２６ ２．０１±０．３４

子痫前期组 ３０ ３１．０８±４．９５ ３６．１９±３．５４ １．９５±０．４０

重度子痫前期组 ３０ ３０．７６±４．５７ ３５．８３±３．３８ ２．０６±０．４３

对照组 ３０ ３０．５４±４．８２ ３５．７９±３．５６ １．８５±０．３５

F ０．１６５ ０．２８６ １．６９９

P ０．９２０ ０．８３５ ０．１７１

２．２两组孕妇血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX 水平

比较

HDCP组血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX 水平均显

著低 于 对 照 组 (t 值 分 别 为 ９．９３２、５．４５１、５．１１４,

P＜０．０５),见表２.

表２　两组孕妇血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX水平比较(x－±s)

Table２　Comparisonofserum HOＧ１,SOD,andGSHＧPX

levelsbetweentwogroupsofpregnantwomen(x－±s)

组别 例数
HOＧ１

(ng/mL)
SOD

(U/mL)
GSHＧPX
(U/mg)

HDCP组 ９０ ３８３．４５±５０．２６ ２１２．３７±５９．４８ ２３．１２±７．５４

对照组 ３０ ５０３．７７±７５．３９ ２７９．３９±５４．６２ ３１．３９±８．０６

t ９．９３２ ５．４５１ ５．１１４

P ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

　　２．３ 不同病情严重程度的 HDCP 患者血清

HOＧ１、SOD、GSHＧPX水平比较

妊娠期高血压组、子痫前期组、重度子痫前期组

的血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX水平依次降低(t值分

别为８５．７２９、２０．３６８、４０．７１７,P＜０．０５),见表３.

表３　不同病情严重程度 HDCP患者的血清

HOＧ１、SOD、GSHＧPX水平比较(x－±s)

Table３　Comparisonofserum HOＧ１,SODandGSHＧPX

levelsinHDCPpatientswithdifferentdiseaseseverity(x－±s)

组别 例数
HOＧ１

(ng/mL)
SOD

(U/mL)
GSHＧPX
(U/mg)

妊娠期高血压组 ３０ ４２９．３７±３５．３３ ２５３．７３±４５．８２ ３２．４４±８．７２

子痫前期组 ３０ ３６４．２８±２９．４６a ２１０．５８±４８．６７a ２３．２６±７．６３a

重度子痫前期组 ３０ ３２２．３７±３０．５９ab １８０．３５±３９．２６ab １５．４５±５．０６ab

F ８５．７２９ ２０．３６８ ４０．７１７

P ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

　　注:与妊娠期高血压组比较aP＜０．０５,与子痫前期组比较bP＜０．０５.

２．４胎儿宫内缺氧组和无宫内缺氧组的血清

HOＧ１、SOD、GSHＧPX水平比较

胎儿宫内缺氧组血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX 水

平均显著低于无宫内缺氧组(t 值分别为 ６．６３２、

５．７９９、５．４３５,P＜０．０５),见表４.

表４　胎儿宫内缺氧和无宫内缺氧的 HDCP患者的

血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX水平比较(x－±s)

Table４　Comparisonofserum HOＧ１,SOD,

andGSHＧPXlevelsinHDCPpatientswith

andwithoutintrauterinehypoxia(x－±s)

组别 例数
HOＧ１

(ng/mL)
SOD

(U/mL)
GSHＧPX
(U/mg)

胎儿宫内缺氧组 ２８ ３３７．４９±４０．２７ １８５．３９±４０．８７１８．３１±７．８０

无宫内缺氧组 ６２ ４０１．５９±４３．３８ ２４５．４８±４７．３２２８．１６±８．０３

t ６．６３２ ５．７９９ ５．４３５

P ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

２．５血清HOＧ１、SOD、GSHＧPX水平预测HDCP
患者胎儿宫内缺氧的ROC分析

血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX评估 HDCP患者是

否发生胎儿宫内缺氧的曲线下面积(areaunderthe

curve,AUC)分别为０．８２８(９５％CI:０．７３５~０．９２０)、

０．８７８(９５％CI:０．７９９~０．９５７)、０．８１９(９５％CI:０．７２９~

０．９０８),最佳临界值分别为 HOＧ１＜３５６．８５ng/mL、

０５
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SOD＜１９５．４８U/mL、GSHＧPX＜１９．５５U/mg.将

血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX作为联合评估 HDCP患

者是否发生胎儿宫内缺氧的指标,联合评估的 AUC

为０．９９３(９５％CI:０．９２７~１．０００),敏感度为９４．５０％,

特异性为９１．２０％,三者联合优于血清 HOＧ１、SOD、

GSHＧPX各自单独评估,见表５、图１.

表５　血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX水平预测 HDCP患者胎儿宫内缺氧的ROC分析

Table５　ROCanalysisofserum HOＧ１,SOD,andGSHＧPXlevelsinpredictingfetalintrauterinehypoxiainHDCPpatients

指标 曲线下面积 标准误 P ９５％CI 最佳截断值 敏感度 特异性

HOＧ１ ０．８２８ ０．０４８ ＜０．００１ ０．７３５~０．９２０ ３５６．８５ ０．８７１ ０．７０３

SOD ０．８７８ ０．０４０ ＜０．００１ ０．７９９~０．９５７ １９５．４８ ０．９３９ ０．８２１

GSHＧPX ０．８１９ ０．０４６ ＜０．００１ ０．７２９~０．９０８ １９．５５ ０．８７１ ０．７１４

联合 ０．９９３ ０．００６ ＜０．００１ ０．９２７~１．０００ － ０．９４５ ０．９１２

图１　各项指标预测 HDCP患者胎儿宫内缺氧的ROC曲线

Fig．１　ROCcurvesofvariousindicatorsforpredicting

fetalintrauterinehypoxiainpatientswithHDCP

３讨论

３．１氧化应激指标与患者 HDCP病情严重程度

分析

HOＧ１主要负责调节氧化应激和炎症反应,对

于 HDCP患者,由于血压异常升高和全身小血管痉

挛,使胎儿所处的宫内环境变得尤为复杂,HOＧ１作

为一种应激诱导酶,其表达水平在 HDCP患者中往

往会出现显著变化[６].SOD 是重要的抗氧化酶之

一,通过清除体内超氧阴离子自由基以减轻氧化应

激反应对机体造成的损伤[７Ｇ８].对于 HDCP患者,

异常升高的血压进一步损伤血管内皮细胞,加剧氧

化应激反应,在这种情况下,血清SOD的水平往往

会异常降低,无法有效清除体内的自由基,使氧化应

激反应进一步加剧,影响胎儿生长发育[８].GSHＧPX
与SOD均为抗氧化酶,能够有效清除体内过氧化氢

和其他自由基,保护正常细胞免受氧化应激损害,受

血管痉挛和内皮功能损伤影响[９Ｇ１０].对于 HDCP患

者,其体内血液氧自由基含量增加,为了应对体内增

加的氧化应激压力,血清 GSHＧPX的水平往往会发

生一定变化[９Ｇ１０].

本次 研 究 结 果 显 示,HDCP 组 血 清 HOＧ１、

SOD、GSHＧPX水平均低于对照组,提示与健康孕妇

相比,HDCP患者的血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX 呈

明显下降趋势,与邵璐[１１]、Ou[１２]等研究结果一致.

本研究结果发现妊娠期高血压组、子痫前期组、重度

子痫前期组的血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX水平依次

下降,提示 HDCP患者病情越严重,其血清 HOＧ１、

SOD、GSHＧPX水平越低.提示随着 HDCP患者血

压持续升高,血管内皮细胞的损伤和功能障碍加重,

体内自由基增多,抗氧化系统功能受抑制.因此,随

着病情加重,HOＧ１、SOD、GSHＧPX等抗氧化酶的活

性或表达量逐渐降低,进一步加剧了细胞损伤[１３];

另一方面,随病情加重可能影响抗氧化酶的合成及

分泌,从而使抗氧化酶的血清水平降低[１４].

３．２氧化应激指标与 HDCP患者胎儿宫内缺氧

关系分析

本次研究结果显示,胎儿宫内缺氧组血清 HOＧ１、

SOD、GSHＧPX 水 平 均 低 于 无 宫 内 缺 氧 组,提 示

HOＧ１、SOD、GSHＧPX水平越低,HDCP患者发生胎

儿宫内缺氧风险越高.HOＧ１作为一种血红素降解

酶,具 有 抗 炎、抗 氧 化 等 多 重 生 物 学 功 能,对 于

HDCP患者,受高血压等因素影响,导致 HOＧ１的表

达降低,不仅削弱 HOＧ１在保护细胞免受氧化损伤

方面的作用,还进一步加剧炎症反应,从而增加胎儿

宫内缺氧的风险[１５].在 HDCP患者中,SOD 水平

１５
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降低可能导致超氧阴离子自由基在体内积累,引发

一系列氧化应激反应,进一步损害胎盘血管和胎儿

组织,增加胎儿宫内缺氧的风险[１６].GSHＧPX水平

降低可能导致过氧化氢等过氧化物的积累,加剧

HDCP患者的氧化应激反应,进一步损害胎盘血流

供应 和 胎 儿 正 常 发 育,增 加 胎 儿 宫 内 缺 氧 的 风

险[１７].且本研究 ROC分析进一步证实,以上指标

均可有效预测 HDCP患者胎儿宫内缺氧的发生风

险,且联合检测可获得更高的敏感度及特异性,与邹

同安[１８]等研究结果相互印证.

综上所述,血清 HOＧ１、SOD、GSHＧPX 可联合

预测 HDCP患者发生胎儿宫内缺氧的风险.临床

诊治时,可通过监测 HOＧ１、SOD 和 GSHＧPX 水平

评估患者胎儿宫内缺氧的发生风险.
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