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另采用受试者操作特征渊ROC冤曲线评估 TGF-茁1尧HIF-1琢在输卵管妊娠中的诊断价值遥 结果 实验组血清 TGF-茁1尧HIF-1琢尧
茁-hCG尧P水平低于对照组袁差异有统计学意义渊 约0.05冤曰TGF-茁1尧HIF-1琢低表达与血清 茁-hCG尧P的表达有关渊 约0.05冤袁而
与年龄尧孕次尧产次尧收缩压尧舒张压尧体质指数无关渊 跃0.05冤曰血清 TGF-茁1低表达与 HIF-1琢低表达呈正相关渊 越0.341袁 越
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Abstract：Objective To analyze the expression levels of TGF-茁1 and HIF-1琢 in serum of patients with tubal pregnancy and its diagnostic value in
the diagnosis of tubal pregnancy.Methods A total of 40 patients with tubal pregnancy diagnosed in Changyi People's Hospital from January 2019 to
September 2021 were selected as the experimental group, and 30 healthy pregnant women were selected as the control group. The levels of TGF-茁1,
茁-hCG, P and HIF-1琢 in the two groups were compared, and the relationship between the low expression of TGF-茁1 and HIF-1琢 and clinical
pathological parameters and the correlation between TGF-茁1 and HIF-1琢 were analyzed. In addition, the receiver operating characteristic (ROC) curve
was used to evaluate the diagnostic value of TGF-茁1 and HIF-1琢 in tubal pregnancy.Results The serum levels of TGF-茁1, HIF-1琢, 茁-hCG and P in
the experimental group were lower than those in the control group, and the difference was statistically significant ( <0.05). The low expression of
TGF-茁1 and HIF-1琢 was related to the expression of serum 茁-hCG and P ( <0.05), was not related to age, pregnancy, parity, systolic blood pressure,
diastolic blood pressure and body mass index ( >0.05). The low expression of serum TGF-茁1 was positively correlated with the low expression of HIF-
1琢 ( =0.341, =0.016). ROC curve analysis showed that the area under the curve of serum TGF-茁1 low expression for diagnosis of tubal pregnancy was
0.721, and the area under the curve of serum HIF-1琢 low expression for diagnosis of tubal pregnancy was 0.692.Conclusion The expression of serum
TGF-茁1 and HIF-1琢 in patients with tubal pregnancy is decreased, and the low expression levels of TGF -茁1 and HIF -1琢 are related to the
expression of 茁-hCG and P, respectively. The low expression of serum TGF-茁1 and HIF-1琢 is highly sensitive for the diagnosis of tubal pregnancy.
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当受精卵植入子宫腔外时，就会发生异位妊娠，

其是妇产科常见的急腹症。在美国，异位妊娠的患
病率为 1%~2%，占妊娠相关死亡的 2.7%[1]。而异位

妊娠中以输卵管妊娠最为常见，严重者可以因破裂
导致孕妇死亡[2，3]。因此，早期发现和诊断异位妊娠

对于孕早期的产妇尤其重要。转化生长因子 茁
（TGF-茁）由 3 种亚型（TGF-茁1、TGF-茁2、TGF-茁3）组

成，TGF-茁1是一种多功能细胞因子，参与调节维持

机体细胞分化、凋亡和免疫稳态过程[4-6]。任何原因
引起的 TGF-茁1水平改变，均会导致机体免疫稳态
的失衡，从而导致各种疾病的发展[7-9]。在慢性肾炎、

骨折愈合、癌症等疾病形成过程中都发现有 TGF-茁1

表达水平的改变[8-10]。低氧诱导因子 1（HIF-1）已被
证明是低氧反应基因表达的关键转录调节因子，在

氧平衡调节过程中起着重要的作用，它有 2个亚基
HIF-1琢和 HIF-1茁，而 HIF-1琢决定其生理活性[11，12]，
调节多种血管生成因子的基因表达，在葡萄胎代谢、

新生血管形成等过程中至关重要，并参与多种疾病

的发生[13-16]。本研究通过检测输卵管妊娠患者血清
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TGF-茁1表达水平，分析其与临床病理参数的关系和
与 HIF-1琢表达的相关性，来探索 TGF-茁1、HIF-1琢
在输卵管妊娠的作用，现报道如下。

1资料与方法
1.1一般资料 选取 2019年 1月-2021年 9月昌邑
市人民医院产科就诊并经过临床诊断的输卵管妊娠
患者 40例（停经 6~8周）设为实验组，将同期进行
产检的 30名健康产妇设为对照组。纳入标准：所有
纳入对象均是汉族，Torch检查无异常；年龄 20~45岁；
肝功、甲状腺功能、心脏、肺功能均正常。排除标准：
存在高血压病、糖尿病、免疫性疾病者；生殖器解剖

异常者；肿瘤史者。两组年龄、产次、孕次、体质指数、
血压比较，差异无统计学意义（ 跃0.05），可对比，见
表 1。所有纳入对象均知情同意并签署知情同意书。
1.2方法 抽取受试者空腹血 5 ml，静置 1 h，离心后
做好标记将血清置于-80益冰箱冻存备用。应用贝克
曼库尔特 AU5800全自动生化分析仪检测血清人绒
毛膜促性腺激素 茁亚单位（茁-hCG）、孕酮（P）水平；
采用双抗体夹心 ABC-ELISA法检测血清 TGF-茁1、
HIF-1琢水平。ELISA试剂盒购买自武汉赛培生物科
技有限公司，操作时严格按照说明书进行，使用美国
全自动酶联检测仪 450 nm测定吸光度，根据标准
曲线及标准公式计算受试样本的浓度。

1.3统计学方法 采用 SPSS 20.0统计学软件进行数
据分析。计量资料以（ 依）表示，采用 检验；计数资
料以（）表示，采用 2检验；采用 Pearson相关性分
析 TGF-茁1、HIF-1琢 的关系；采用 ROC 曲线评估
TGF-茁1、HIF-1琢对输卵管妊娠的诊断灵敏度；以 约
0.05表示差异有统计学意义。
2结果
2.1 两组 TGF-茁1、茁-hCG、P、HIF-1琢 水平比较 实
验组血清 TGF-茁1、HIF-1琢、茁-hCG、P水平低于对照
组，差异有统计学意义（ 约0.05），见表 2。
2.2血清 TGF-茁1、HIF-1琢低表达与临床病理参数的
关系 TGF-茁1、HIF-1琢低表达与血清 茁-HCG、P有
关（ 约0.05）；而与年龄、孕次、产次、收缩压、舒张压、
体质指数无关（ 跃0.05），见表 3。
2.3血清 TGF-茁1与 HIF-1琢的相关性分析 TGF-茁1

低表达与 HIF-1琢 低表达呈正相关（ 越0.341，越
0.016），见图 1。
2.4血清 TGF-茁1与 HIF-1琢在输卵管妊娠中的诊断
效能分析 ROC曲线分析显示，血清 TGF-茁1低表
达用于诊断输卵管妊娠的曲线下面积是 0.721（ 越
0.002）；血清 HIF-1琢低表达用于诊断输卵管妊娠的
曲线下面积是 0.692（ 越0.006），见图 2。

组别

实验组

对照组

40
30

TGF-茁1（pg/L）
34.45依13.76
48.43依17.62

2.377
0.024

茁-hCG（mIU/ml）
12 217.00依5245.00
19 562.00依8503.00

3.066
0.005

P（ng/ml）
18.98依7.60
31.47依7.71

4.814
0.001

HIF-1琢（pg/L）
35.34依11.66
45.90依16.52

2.845
0.008

表 2 两组 TGF-茁1尧茁-hCG尧P尧HIF-1琢水平比较渊 依 冤

项目

茁-hCG
高表达

低表达

P
高表达

低表达

年龄（岁）

20~30
31~45

9
31

11
29

18
22

TGF-茁1低表达（ =31）

0
31

1
30

8
23

2

6.084

5.701

2.007

0.013

0.016

0.157

HIF-1琢低表达（ =29）

0
29

0
29

8
21

2

5.651

7.546

1.492

0.017

0.006

0.221

表 3 输卵管妊娠患者血清 TGF-茁1尧HIF-1琢与临床病理参数的关系渊 冤

组别

实验组

对照组

40
30

年龄（岁）

33.55依8.79
30.08依7.54

1.258
0.218

孕次（次）

1.55依0.60
1.57依0.68
0.722
0.476

产次（次）

0.75依0.67
0.73依0.64
0.682
0.501

收缩压（mmHg）
110.40依13.75
109.80依10.54

0.580
0.569

舒张压（mmHg）
72.00依8.76
71.50依9.05

1.154
0.263

体质指数（kg/m2）

22.73依3.51
21.80依3.49

0.439
0.665

表 1 两组一般资料比较渊 依 冤
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项目

孕次（次）

逸2
约2

产次（次）

跃1
臆1

体质指数（kg/m2）

逸22
约22

收缩压（mmHg）
逸100
约100

舒张压（mmHg）
逸80
约80

19
21

17
23

15
25

25
15

22
18

TGF-茁1低表达（ =31）

8
23

9
22

7
24

18
13

20
11

2

2.627

0.846

1.187

0.018

0.320

0.105

0.358

0.276

0.893

0.572

HIF-1琢低表达（ =29）

8
21

9
20

8
21

18
11

16
13

2

2.025

0.516

0.354

0.046

0.053

0.154

0.472

0.546

0.830

0.817

表 3渊续冤

3讨论
宫外孕的发病机制比较复杂，其危险因素包括

盆腔炎病史、吸烟史、输卵管手术史、既往异位妊娠
史和不孕症。异位妊娠是妊娠早期孕产妇死亡率的
主要原因，任何妊娠早期出现阴道出血或下腹疼痛
且尚未确定宫内妊娠的患者都应考虑宫外孕[1]。宫
外孕中输卵管妊娠约占其中的 98%，输卵管妊娠据
着床部位的不同可以分为壶腹部妊娠、峡部妊娠、伞
部妊娠和间质部妊娠[17，18]。由于输卵管的管腔狭窄
且管壁较薄，伴随孕囊的生长，比较容易破裂，但输

卵管免疫细胞的组成、表型和活性的改变都有助于
输卵管妊娠的发生。

TGF-茁1是 TGF-茁亚型的一种，在多个方面上
控制细胞的生长。在成人机体中，TGF-茁1对免疫细
胞的发育和成熟至关重要，维持免疫耐受和内环境
的稳定，并调节免疫反应的各个方面。TGF-茁1能够
显著抑制 Th淋巴细胞的激活和增殖，在 B细胞和
浆细胞生物学的调节中也起着关键作用，从而限制
炎症可能导致的组织破坏性反应[19]。有文献报道[20]，
TGF-茁1在早期自然流产中表达降低，并且 TGF-茁1

图 1 TGF-茁1与 HIF-1琢的相关性分析

A B

注：A：TGF-茁1低表达；B：HIF-1琢低表达

图 2 血清 TGF-茁1尧HIF-1琢低表达在诊断输卵管妊娠中的 ROC曲线图

87



论 著

第 35卷第 8期 医学信息 Vol. 35 No.8
2022年 4月 Journal of Medical Information Apr. 2022

的表达与血清 茁-hCG、P和雌激素水平有关，提示
TGF-茁1参与维持正常妊娠过程。本研究结果发现，
实验组血清 TGF-茁1低于对照组，且其与 茁-hCG、P
的表达有关（ 约0.05），提示 TGF-茁1参与了输卵管
妊娠的发生、发展，其表达水平降低，可能通过致纤
维化作用降低和改变炎细胞炎性因子的分泌，从而

改变孕囊着床部位纤维组织修复和炎细胞浸润的平
衡，导致输卵管妊娠的发生。

HIF-1琢的水平主要靠氧气浓度来调节。当细
胞微环境氧气浓度正常时，HIF-1琢 可被泛素化降
解，维持正常的表达水平，但当细胞缺氧时，HIF-1琢
的降解受阻，浓度就会升高，从而会启动与低氧耐受
相应的转录过程[14-16]。有研究报道[12-14]，HIF-1琢在癌
症、骨质疏松、心肌梗死等疾病中异常表达，参与了
这些疾病的发生、发展，并且在高龄孕妇易流产疾病
研究和妊高症研究中也发现有 HIF-1琢 的异常表
达，说明 HIF-1琢在妊娠过程中有一定的作用。本研
究结果发现，实验组血清 HIF-1琢低于对照组，且其
与 茁-hCG、P的表达有关（ 约0.05），提示 HIF-1琢参
与了输卵管妊娠的发展过程。孕囊早期的血供对于
维持孕囊正常发育起着重要的作用，血管形成不足
会导致低氧影响孕囊的发育。HIF-1琢在输卵管妊
娠患者血清中显著降低，提示输卵管妊娠中这些异
位孕囊所处的微环境不能有效调控低氧情况。此外，
本研究相关性分析显示，TGF-茁1低表达与 HIF-1琢
低表达呈正相关（ 越0.341，越0.016），说明 TGF-茁1

与 HIF-1琢 在输卵管妊娠中的作用是协同作用。
ROC曲线分析显示，血清 TGF-茁1低表达用于诊断
输卵管妊娠的曲线下面积是 0.721（ 越0.002）；血清
HIF-1琢低表达用于诊断输卵管妊娠的曲线下面积
是 0.692（ 越0.006），提示 TGF-茁1、HIF-1琢低表达对
于输卵管妊娠有一定的诊断意义。

综上所述，输卵管妊娠患者血清 TGF-茁1、HIF-1琢
的表达降低，TGF-茁1、HIF-1琢 低表达与 茁-hCG、P
的表达有关，且血清 TGF-茁1、HIF-1琢低表达在输卵
管妊娠诊断中的敏感性较高。
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