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11!摘要"1目的1探讨妊娠期糖尿病患者"D!E#胎盘钙化组织中同源盒转录因子 $"!"#$#和 %&'(&)*'+,

-./0的表达及意义& 方法1选择 35,2 年 6 月至 35,F 年 6 月在广西壮族自治区人民医院产科收治的 D!E

患者 $5 例作为观察组$另选择同期健康孕产妇 $5 名作为对照组& 比较两组的一般临床资料及胎盘钙化组织

中!"#$ 和 %&'(&)*'+, -./0的表达水平"采用实时荧光定量聚合酶链式反应检测#$探讨 D!E发生的影响

因素& 结果1观察组孕期体重增加量为",,G,2 HBG5$#IJ$对照组为",$G3$ H3G6F#IJ$两组比较差异有统计学

意义"!K3G5@6$"K5G5BB#& 观察组出现巨大儿 $ 例",5G55L#$对照组 , 例"$G$$L#$两组比较差异无统计

学意义"

!

3

K5G3@F$"K5G@52#& 观察组!"#$ -./0表达水平显著高于对照组""M5G52#$但两组 %&'(&)*'+,

-./0表达水平比较差异无统计学意义""N5G52#& 多因素9;J*<)*(回归分析结果显示$较高的!"#$ -./0表

达水平是促进D!E发生的危险因素"#$KFG,B3$"K5G55B#& 结论1!"#$是促进D!E发生的危险因素$其可

能参与了D!E及胎盘钙化的发生&
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11妊娠期糖尿病"JS<)8)*;'89=*8WS)S<-S99*)X<$D!E#

是一种代谢性疾病$为妊娠期首次发生或发现的糖

代谢异常$其发病原因复杂(,+3)

& 近年来$随着社会

经济发展%人们生活水平及生活方式的改变$妊娠妇

女中肥胖或超重妇女占比不断上升$D!E的发病率

也随之增加& 据统计$我国D!E发病率为 ,4G2L

($)

&

D!E患者产后患 3 型糖尿病的风险增加$D!E患

者在产后 6 个月%,2 个月和 2G3 年的 3 型糖尿病的

罹患率分别为 $G4L%BG6L%,$G,2L

(B)

& 妊娠合并

糖尿病对母胎均有较多危害$需引起重视(2)

& 妊娠

合并糖尿病中超过 65L为D!E$其与不良妊娠结局

有着密切关系& 有学者认为应将D!E纳入+大产科

综合征,中$与早产%胎膜早破%巨大儿%子痫前期%自

然流产%胎儿生长发育异常%死胎%新生儿低血糖%新

生儿呼吸窘迫综合征等密切相关$强调了胎盘在母

胎间的相互作用(@+4)

& 同源盒转录因子 $"=*<)89+9S<<

:;-S;W;T$$!"#$#是一种转录调控因子$可调控滋

养细胞的增殖%分化以及细胞凋亡(F)

& %&'(&)*'+, 是

人内源性逆转录缺陷病毒":X-8' S'=;JS';X<VS)V;+

_*VX<S<$]7.b<#成员中]7.b+c编码的糖包膜蛋白&

有研究显示$%&'(&)*'+,具有介导识别%与宿主细胞受

体结合的功能$在维持正常胎盘发育和功能方面发挥

重要作用$主要表现为介导滋养细胞增殖%分化融合

并维持正常的细胞凋亡(6)

& :̀;*等(,5+,,)发现 !"#$

对骨骼%牙齿的发育有重要影响& 张薇等(,3)指出!"#

家族基因参与调控胚胎形态发生$是骨骼发育过程

中的重要转录因子& 本研究旨在比较 D!E患者与

正常妊娠妇女胎盘钙化组织!"#$和 %&'(&)*'+, 的表

达水平$探讨其在D!E发病机制中的作用及其与胎

盘钙化的相关性$现报告如下&

6A对象与方法

6H6A研究对象A选择 35,2 年 6 月至 35,F 年 6 月

在广西壮族自治区人民医院产科产检并住院的D!E

患者 $5例作为观察组& 纳入标准!",#符合D!E的

相关诊断标准(2$,$)

'"3#单胎足月孕妇'"$#自然受孕'

"B#因单纯产科因素择期剖宫产终止妊娠& 排除标

准!",#合并其他妊娠合并症'"3#合并感染'"$#胎

儿发育异常& 另选择同期健康孕产妇 $5 名作为对

照组& 纳入标准!",#无 D!E及其他妊娠合并症'

"3#无妊娠并发症'"$#因单纯产科因素择期剖宫产

终止妊娠分娩的单胎%自然受孕%足月孕妇& 排除标

准!",#合并感染'"3#胎儿发育异常& 观察组年龄

大于对照组$差异有统计学意义""M5G52#$两组在

孕前体重%民族%孕次等其他基线资料方面比较差异

无统计学意义""N5G52#& 见表 ,& 本研究经广西

壮族自治区人民医院伦理委员会批准"编号!de+daR+

35,2+, 号#$研究对象均签署知情同意书&

表 ,1两组基线资料比较!"

!

CH?#$0%

组1别 例数
年龄
"岁#

孕前体重
"IJ#

民族 孕次"次# 产次"次#

汉族 壮族 其他 , 3 $ N$ , 3 N3

分娩孕周
"周#

观察组 $5 $$GF5 H3GBF 24G26 HFG2@ ,6 ,5 , @ 6 ,5 2 ,5 ,6 , $FG@F H5G2F

对照组 $5 $,G24 HBG$5 2BG6$ H4G@3 ,2 ,$ 3 4 F ,5 2 ,B ,B 3 $FG25 H,GF6

!F

!

3

FD

O 3GB@5 ,G345 ,G355 5G,5F 5GF55 O5G255

" O 5G5,4 5G356 5G24$ 5G6,B 5GB3B 5G@35

6HIAD!E的诊断标准1",#D!E为妊娠期首次发

生或发现!孕产妇孕期规范产检时在孕 3B f3F周行口

服葡萄糖耐量试验";V89J9X(;<S);9SV8'(S)S<)$ZDRR#$

即试验前连续 $ =正常饮食"每日进食碳水化合物不

少于,25 J#$检查期间静坐%禁烟& ZDRR前禁食至少

F :$2 -*'内口服含 42 J葡萄糖的液体 $55 -9$分别抽

取孕妇服糖前及服糖后 , :%3 :的静脉血$测定血糖水

平& 空腹血糖">8<)*'JW9;;= J9X(;<S$ghD#M2G, --;9P"%

, :血糖M,5G5 --;9P"%3 : 血糖 MFG2 --;9P"$任

何一项异常"

"

正常值#即诊断为 D!E

(2)

& "3#若

首次ZDRR结果正常$孕妇具有D!E高危因素&

!

孕妇因素!年龄
"

$2 岁%妊娠前超重或肥胖%糖耐量

异常史%多囊卵巢综合征&

"

糖尿病家族史&

#

妊

娠分娩史!不明原因的死胎%死产%流产史%巨大胎儿

分娩史%胎儿畸形和羊水过多史%D!E史&

$

本次妊

娠因素!妊娠期发现胎儿大于孕周%羊水过多'反复外

阴阴道假丝酵母菌病者& 妊娠 $5 f$3周重复ZDRR$

如有任何一项异常"

"

正常值#即诊断为D!E

(,$)

&

6H.A标本的收集1于研究对象剖宫产术中胎盘娩出

后 ,2 -*'内取标本$于近脐带根部胎盘母体面肉眼

可见钙化区取约 , (-

$ 组织 , 块$以生理盐水冲洗干

净$即刻分装于经焦炭酸二乙酯"=*S):&9U&V;+(8VW;'8)S$

!7[̀ #水处理过的 3 -9冻存管$ OF5 i保存备用&

6HJA实时荧光定量聚合酶链式反应"VS89+)*-SCX8'+

)*)8)*_SU;9&-SV8<S(:8*' VS8()*;'$.R+C[̀.#检测方法

采用R.jk;9法提取胎盘组织标本总./0$应用!/8<Sj

" 8̀)! E5$5$%$/7h#去除 !/0后使用逆转录试剂

盒" 8̀)!d,@33$R:SV-;#将./0逆转为(!/0& 应用

*6B$*
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lX8')*/;_8%eh.DVSS' [̀.d*)试剂盒" 8̀)!35F52B$

lj0D7/#进行.R+C[̀.检测$所用仪器为0hj4255

荧光定量 [̀.仪$反应体系为 35

%

9$按照试剂盒说

明书进行配制操作& .R+C[̀.扩增参数!",#62 i

预变性 3 -*''"3#62 i变性2 <$@5 i退火延伸$5 <$

共 B5个循环& 引物序列见表 3$由南宁捷尼斯生物科

技有限公司合成& 以D0[!]基因为内参$以 3

O

##

)̀

法计算相对表达量& 对于 )̀值
"

$5 的样本结果$

以 )̀值K$5 进行计算和统计&

表 31引物序列

1引物名称 11111111序列

:<8+D0[!]

g;VY8V=!00R̀00DRDDDD̀ D0RD̀ RD

.S_SV<S!D̀ 000RD0D̀ `̀ 0̀D̀ R̀R̀

:<8+!"#$

g;VY8V=! R̀R0̀ R̀ D̀ `̀00DR̀DD00R

.S_SV<S! R̀̀ R̀R̀ 0̀ D̀0̀ 0̀ RDDDR

:<8+%&'(&)*'+,

g;VY8V=!DRR00̀ RRRDR̀R̀RR̀ 0̀D00R̀D0

.S_SV<S! 0̀R̀0D0R̀DRDDD̀ R0D̀ 0

6HKA临床观察指标A",#孕期体重增加量!孕期检

查发现D!E后常规加强孕期体重管理$以分娩前孕

妇体重减去孕前体重所得值为孕期体重增加量& "3#

巨大胎儿(2)

!测量新生儿出生时体重$体重NB 555 J

者为巨大胎儿&

6HLA统计学方法A应用 %[%%33G5 统计软件进行数

据分析& 符合正态分布的计量资料以均数H标准差

"

!

CH?#表示$组间比较采用成组!检验'不符合正态

分布的计量资料以中位数"下四分位数$上四分位

数#(E"[

32

$[

42

#)表示$组间比较采用秩和检验& 计

数资料以例数"0#表示$组间比较采用
!

3 检验& 采用

多因素9;J*<)*(回归分析D!E的影响因素& "M5G52

为差异有统计学意义&

IA结果

IH6A两组孕期体重增加量及巨大儿发生率比较1观

察组孕期体重增加量为",,G,2 HBG5$#IJ$对照组为

",$G3$ H3G6F#IJ$两组比较差异有统计学意义"!K

3G5@6$"K5G5BB#& 观察组出现巨大儿 $例",5G55L#$

对照组 , 例"$G$$L#$两组比较差异无统计学意义

"

!

3

K5G3@F$"K5G@52#&

IHIA两组!"#$ 和 %&'(&)*'+, -./0表达水平比较

观察组!"#$ -./0表达水平显著高于对照组""M

5G52#& 两组 %&'(&)*'+, -./0表达水平比较差异无

统计学意义""N5G52#& 见表 $&

表 $1两组!"#$ 和 %&'(&)*'+, -./0表达

1 1水平比较!E"[

32

$[

42

#$3

O

##

)̀

%

组1别 例数 !"#$ %&'(&)*'+,

观察组 $5 5G@,"5G55$,G3@# 5G@6"5G54$,G24#

对照组 $5 5G55"5G55$5G55# 5G@,"5G55$,G$5#

D O ,$FG255 $G632

" O 5G555 5G$66

IH.A影响D!E发生的多因素9;J*<)*(回归分析结果

以年龄%孕期体重增加量和 !"#$ -./0作为自变

量$以D!E的发生情况为因变量"是 K,$否 K5#进

行多因素9;J*<)*(回归分析$结果显示$较高的!"#$

-./0表达水平是促进D!E发生的危险因素""M

5G52#& 见表 B&

表 B1影响D!E发生的多因素9;J*<)*(回归分析结果

1因1素 #$"62GE3# "

年龄 ,G562"5G6,$ f,G$,3# 5G2$5

孕期体重增加量 5GF@4"5G43F f,G5$B# 5G,,B

!"#$ -./0 FG,B3",G65, f$BGF45# 5G55B

.A讨论

.H6A目前$D!E的发生机制尚未完全阐明$有研究

认为其发生与胰岛素抵抗%氧化应激%细胞凋亡%炎

症反应等因素有关(,B)

& D!E可能导致或加剧胎盘

功能异常$通过改变胎盘结构或功能$从而增加围产

儿不良结局的发生& !"#$ 是同源异型盒!"#基因

家族中的一员$是一种转录调控因子$对胚胎生长发

育的调控有一定作用$可调控胎盘滋养细胞的增殖%

分化以及凋亡(F)

& 另外$有研究表明$!"#$过表达可

诱导胎盘生长因子"U98(S')8JV;Y): >8();V$[Dg#的表

达$!"#$与胶质细胞缺失因子 ,"J9*89(S99-*<<*'J,$

D̀E+,#可协同调控人滋养细胞衍生细胞中[Dg的表

达$二者的协调作用可导致[Dg拮抗(,2+,@)

& 李艾珍(,4)

的研究显示$孕中期肿瘤坏死因子
&

")X-;V'S(V;<*<

>8();V

&

$R/g+

&

#和F+异前列腺素g38"F+*<;UV;<)8J98'=*'<

g38$F+*<;+[Dg38#与D!E的发生具有关联性$认为

氧化应激和炎症因子可能引起 D!E患者胎盘血管

内皮细胞凋亡增加$导致功能障碍& D!E是妊娠常

见合并症$此类孕妇孕早期可能存在糖耐量受损$加

之妊娠激素影响使机体对胰岛素的敏感性进一步降

低$以致不能维持正常血糖水平& 本研究结果显示$

与正常妊娠者相比$D!E患者的 !"#$ -./0表达

水平显著增高$多因素9;J*<)*(回归分析结果显示其

为D!E发生的独立危险因素$提示!"#$ 与D!E的

*52$*
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发病机制具有关联$具有应用于预测 D!E发生的潜

在临床价值& 另外$!"#$ 参与调控胚胎形态$是骨

骼发育过程中的重要转录因子& 本研究取材样本为

胎盘钙化部位$不排除!"#$ 对于D!E胎盘钙化的

发病有一定的影响$但!"#$ 是否通过影响D!E的

发生%发展而促进胎盘钙化发生$有待进一步研究&

.HIA]7.b<大约占人类基因组的 FL& 有 ,F 个逆

转录病毒包膜基因中均包含一个开放阅读框$其中

@个表达于胎盘组织$分别为]7.b+d%]7.b+."W#%

]7.b+R%7.b$"]7.b+.#%]7.b+c和]7.b+g.!$

前 $个在胎盘组织呈低表达$后 $ 个在胎盘组织中呈

高表达(,F)

& %&'(&)*'+, 是由]7.b<成员中]7.b+c

编码而形成的糖包膜蛋白$位于染色体 4C3,$由表面

亚单位"<XV>8(S<XWX'*)<$%m#和跨膜亚单位")V8'<+

-S-WV8' <XWX'*)<$RE#组成$前者具有介导识别%与

宿主细胞受体结合的功能$后者具有促进细胞膜融

合功能$主要表达于胎盘合体滋养细胞$在维持正常

胎盘发育和功能方面发挥重要作用$主要为介导滋

养细胞增殖%分化融合并维持正常的细胞凋亡(6)

& 大

多数D!E患者的胎盘具有典型的组织学表现$如

绒毛不成熟%绒毛纤维蛋白样坏死%毛细血管和血管

增殖等(4)

& %;&JXV等(,6)通过研究 D!E胎盘标本中

%&'(&)*'+,%%&'(&)*'+3 及其受体的表达$发现在D!E

胎盘病理中 %&'(&)*'+3 及其受体促进调节蛋白超家

族 3"-8Q;V>8(*9*)8);V<XUSV>8-*9&=;-8*'*'J3$Eg%!3#

的表达发生了改变$与正常胎盘相比较$%&'(&)*'+3

及其受体Eg%!3 蛋白表达下降$提示 %&'(&)*'+3 可

能参与D!E的发病机制& EXVU:&等(35)研究显示$

%&'(&)*'+, 的过表达上调了促炎因子的表达$如白细

胞介素 @"*')SV9SXI*'+@$j"+@#等& 有研究认为$胎盘

产生的活性氧"VS8()*_S;T&JS' <US(*S<$.Z%#及抗氧化

防御功能的失衡可能导致D!E相关的氧化应激(3,)

&

eX等(33)指出 %&'(&)*'是胶质细胞缺失因子8"J9*89(S99

-*<<*'J8$D̀ E8#的靶因子$D̀ E8可正调控 %&'(&)*'&

赵先兰等(3$)研究认为!"#$ 可能是 %&'(&)*'的上游

调控因子& 推测 %&'(&)*'+, 可能通过促炎反应%诱

导细胞死亡%氧化应激参与 D!E的发生和发展$具

体机制尚待进一步研究& 但本研究结果显示$D!E

患者与非D!E患者的胎盘组织中 %&'(&)*'+, 表达水

平无显著差异$这不排除由于样本量较小的影响因素$

结论仍需扩大样本量进一步验证&

.H.AD!E会增加巨大胎儿的发生风险$考虑原因为

胎儿长期处于母体高血糖所致的高胰岛素血症环境$

蛋白%脂肪合成增加而脂解作用被抑制$导致躯体过

度发育(2)

& 史亚波等(3B)研究认为D!E诱导的高糖环

境可上调胎盘组织中[Dg的表达水平$减少胎盘滋养

细胞的凋亡$使胎盘过度发育$进而增加巨大胎儿的发

生风险& 本研究中观察组出现巨大儿 $例",5G55L#$

与对照组比较差异无统计学意义""K5G@52#$这也

可能与本研究例数较少有关$但也不排除本研究对

象均为规范产检者$观察组在确诊D!E后均予以饮

食%运动指导等干预& 多因素 9;J*<)*(回归分析结果

显示孕期体重增加量与D!E发生无显著关联$这可

能得益于孕期相关体重控制等干预措施的开展&

综上所述$!"#$ 可能参与了D!E的发病机制$

也不排除!"#$ 促进了D!E胎盘钙化的发生$其具

体的发病机制有待进一步研究& %&'(&)*'+, 在 D!E

患者胎盘钙化组织中的表达水平与正常妊娠者差异

不显著$这不排除是由于样本量较小造成的结果偏

倚$有待后续进一步扩大样本量加以验证&
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右美托咪定预处理在颅内动脉瘤夹闭术中的

临床应用效果观察

陈伟涛!1陈志毅!1黄浩铭

作者单位! 23FB551广东$中山市中医院麻醉科

作者简介! 陈伟涛$大学本科$医学学士$主治医师$研究方向!临床麻醉& 7+-8*9!(:S':I;9?,@$A(;-

11!摘要"1目的1观察右美托咪定预处理在颅内动脉瘤夹闭术中的临床应用效果& 方法1选择35,6年@月

至 353, 年 2 月中山市中医院收治的颅内动脉瘤患者 F5 例$均行全身麻醉气管插管下开放动脉瘤夹闭术& 采

用随机数字表法将其分为观察组和对照组$每组 B5 例& 观察组在麻醉诱导气管插管前静脉泵注右美托咪定$

对照组使用等量生理盐水进行处理& 比较两组手术结束时脑氧代谢指标水平& 比较两组术中丙泊酚%瑞芬太

尼和七氟醚用量$以及拔管前循环功能相关指标水平& 结果1在手术结束时$观察组颅内压低于对照组$脑灌

注压和脑氧摄取率均高于对照组$差异有统计学意义""M5G52#& 观察组术中丙泊酚%瑞芬太尼和七氟醚用

量均显著少于对照组""M5G52#& 观察组拔管前心率慢于对照组$收缩压和舒张压均低于对照组$差异有统

计学意义""M5G52#& 结论1颅内动脉瘤夹闭术行右美托咪定预处理可改善脑灌注$减少麻醉药物用量$有

利于维持患者术中生命体征平稳$提高手术安全性&

11!关键词"1右美托咪定'1预处理'1颅内动脉瘤'1夹闭术'1脑氧代谢

11!中图分类号"1.@,B1!文献标识码"101!文章编号"1,@4B O$F5@#3533$5B O5$23 O5B
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