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摘要 目的：探究妊娠期高血压患者血清热休克蛋白 70（HSP70）水平与心功能及免疫球蛋白的关系。方法：选择 2017年 4月至

2018年 4月在陕西省人民医院诊治的 200例妊娠期高血压患者作为妊娠期高血压组，同时选择同期在我院进行孕检的 200名健

康孕妇作为对照组。采用酶联免疫吸附法检测血清 HSP70水平，采用全自动生化分析仪检测免疫球蛋白 G（IgG）、免疫球蛋白M

（IgM）、免疫球蛋白 A（IgA）、免疫球蛋白 D（IgD）和免疫球蛋白 E（IgE）水平，采用多普勒超声心动图监测两组的左心室后壁厚度

（LVPWT）、左心室舒张末期内径（LVEDD）和室间隔厚度（IVST）、左心室收缩末期内径（LVESD）、左心室射血分数（LVEF）和每

搏指数（SVI），计算左心室质量（LVM）、二尖瓣舒张早期血流速度峰值与二尖瓣环侧壁舒张早期运动峰速度的比值（E/Em）、舒张

早期与舒张晚期血流速度峰值的比值（E/A）。采用 spearman相关性分析血清 HSP70水平与血清免疫球蛋白水平及心功能指标的

相关性。结果：与对照组相比，妊娠期高血压组的血清 HSP70水平明显升高，而 IgG和 IgM水平明显下降，并且 LVESD、LVEF、

E/A也明显下降（P<0.05）。血清 HSP70水平与 IgG、IgM、LVESD、LVEF、E/A均呈负相关性（P<0.05）。结论：妊娠期高血压患者的
血清 HSP70水平明显升高，并且血清 HSP70水平与妊娠期高血压患者免疫功能和心功能下降存在相关性，在妊娠期高血压患者

的诊断和治疗中具有一定临床价值。

关键词：妊娠期高血压；热休克蛋白 70；心功能；超声心动图；免疫球蛋白

中图分类号：R714.252 文献标识码：A 文章编号：1673-6273（2020）17-3252-04

Study on the Relationship between Serum Heat Shock Protein 70 Level
and Heart Function and Immunoglobulin in Hypertensive Patients

during Pregnancy*

To investigate the relationship between serum heat shock protein 70 (HSP70) level and cardiac function and

immunoglobulin in hypertensive patients during pregnancy. 200 patients with gestational hypertension diagnosed and treated in

shaanxi provincial people's hospital from April 2017 to April 2018 were selected as the gestational hypertension group, and 200 normal

pregnant women who underwent pregnancy examination in our hospital during the same period were selected as the normal pregnancy

group. Serum HSP70 level was detected by ELISA. Immunoglobulin G (IgG), immunoglobulin M (IgM), immunoglobulin A (IgA), im-

munoglobulin D (IgD) and immunoglobulin E (IgE) levels were measured by automatic biochemical analyzer. The left ventricular poste-

rior wall thickness (LVPWT), left ventricular end diastolic diameter (LVEDD), interventricular septal thickness (IVST), left ventricular

end systolic diameter (LVESD), left ventricular ejection fraction (LVEF) and stroke index (SVI) were measured by Doppler echocardiog-

raphy. The left ventricular mass (LVM), the peak value of early diastolic velocity and the diastolic value of the annular wall of the mitral

valve were calculated The ratio of peak velocity of early exercise (E/Em), the ratio of peak velocity of early diastolic to late diastolic

(E/A). Spearman correlation analysis was used to test the correlation between serum HSP70 level and IgG and IgM levels as well as

LVESD and LVEF. Compared with the control group, the level of serum HSP70 was significantly higher, the level of IgG and

IgM was significantly lower, and the levels of LVESD, LVEF, E/A were also significantly lower (P<0.05). The level of serum HSP70 was

negatively correlated with IgG, IgM, LVESD, LVEF and E/A (P<0.05). Serum HSP70 level in patients with gestational hy-

pertension was significantly increased, and serum HSP70 level was correlated with decreased immune function and cardiac function in

patients with gestational hypertension, which had certain clinical value in the diagnosis and treatment of patients with gestational hyper-

tension.
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前言

妊娠期高血压是妊娠期妇女较为常见的疾病之一，以高血

压、溶血、身体抽搐、心肾功能异常和昏迷为主要临床特点，严

重时可导致母子死亡 [1,2]。目前我国妊娠期高血压的发病率在

6%-10%之间，对母婴生命健康造成严重威胁[3]。目前对妊娠期

高血压的发病机理仍然缺乏了解，已有的研究报道显示在妊娠

期高血压发病过程中患者的免疫功能紊乱，并且免疫机能异常

是导致妊娠期高血压发生的主要因素之一[4-6]。同时在妊娠期高

血压发生过程中能够观察到体内氧化应激水平的升高，并且氧

化应激的产生与妊娠期高血压发生密切相关 [7,8]。热休克蛋白

70（HSP70）是一种应激蛋白，在细胞内主要起到促进蛋白质折

叠的作用，氧化应激条件下会引起 HSP70的大量合成，并且与

高血压、动脉粥样硬化和冠心病等应激相关疾病的发生发展密

切相关[9-11]。本研究通过检测血清 HSP70水平，旨在探讨其在妊

娠期高血压患者中的水平及其与心功能及免疫球蛋白的关系。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择 2017年 4月至 2018年 4月在陕西省人民医院诊治

的 200例妊娠期高血压患者作为研究对象，并将其纳入妊娠期

高血压组。纳入标准：（1）患者均符合妊娠期高血压的临床诊断

标准 [12]；（2）为单胎妊娠患者，并且临床研究开展过程中为活

胎；（3）首次妊娠；（4）无高血压、冠心病和糖尿病史；（5）接受多

普勒超声心动图监测。排除标准：（1）肝肾功能异常者；（2）自身

免疫性疾病和感染性疾病患者；（3）过敏性疾病患者；（4）原发

性高血压患者；（5）心肌梗死及窦性心律不齐患者。妊娠期高血

压组孕妇年龄 21-38岁，平均年龄（28.83± 5.19）岁。孕周 32-40

周，平均孕周（36.12± 2.87）周。同时选择同期在我院进行孕检

的 200名健康孕妇作为对照组，对照组孕妇年龄 23-39岁，平

均年龄（29.68± 5.43）岁。孕周 30-40 周，平均孕周（35.08±

3.89）周。两组一般资料比较无差异（P>0.05）。入组孕妇均与院
方签署知情同意书，并且临床研究开展经过院伦理委员会同意。

1.2 血清 HSP70和免疫球蛋白水平检测

清晨空腹时采集所有孕妇的静脉血 5 mL，室温静置 20 min

后 9000 r/min离心 15min，离心半径 13.5 cm。离心结束后将上

清液转移至冻存管中，-80℃保存，待所有血清样品采集结束后

统一进行检测，血清样品保存时间不超过 3个月。采用酶联免

疫吸附法检测血清 HSP70水平，使用 HSP70检测试剂盒（美国

默克生命科技有限公司，货号：RAB0216）进行检测。采用全自

动生化分析仪（美国贝克曼库尔特科技有限公司，型号：

AU480）对血清免疫球蛋白 G（IgG）、免疫球蛋白 M（IgM）、免

疫球蛋白 A（IgA）、免疫球蛋白 D（IgD）和免疫球蛋白 E（IgE）

水平进行检测，实验操作严格按照仪器使用说明书进行。

1.3 心功能检测

采用多普勒超声心动图对心功能进行监测，测量左心室后

壁厚度（LVPWT）、左心室舒张末期内径（LVEDD）和室间隔厚

度（IVST），通过公式计算左心室质量（LVM）=1.04× [(左心室

内径 +IVST+血小板体积分布宽度)3-左心室内径 3]-13.6。同

时，记录其左心室收缩末期内径（LVESD）、左心室射血分数

（LVEF）和每搏指数（SVI），并计算二尖瓣舒张早期血流速度峰

值与二尖瓣环侧壁舒张早期运动峰速度的比值（E/Em）、舒张

早期与舒张晚期血流速度峰值的比值（E/A）。

1.4 统计学分析

采用 SPSS20.0 统计学软件对临床数据进行分析。血清

HSP70水平与血清免疫球蛋白水平及心功能指标的相关性采

用 spearman相关性分析，平均年龄、血清 HSP70水平和血清免

疫球蛋白水平等计量资料采用平均值± 标准差的方式来表示，

采用 t检验。计数资料以[n(%)]表示，实施 x2检验。P<0.05则表
示差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 两组的血清 HSP70和免疫球蛋白水平比较

妊娠期高血压组血清HSP70水平明显高于对照组（P<0.05）。
妊娠期高血压组 IgG和 IgM水平明显低于对照组，组间比较差

异具有统计学意义（P<0.05）。两组的血清 IgA、IgD和 IgE水平

比较差异没有统计学意义（P>0.05）。具体数据见表 1。

表 1 两组的血清 HSP70和免疫球蛋白水平比较（x± s）
Table 1 Comparison of serum HSP70 and immunoglobulin levels between the two groups（x± s）

2.2 两组左心室超声心动图结构指标比较

妊娠期高血压组的 LVESD、LVEF均明显低于对照组，组

间比较差异具有统计学意义（P<0.05）。而两组的 IVST、

LVEDD、LVPWT和 LVM组间比较差异无统计学意义（P>0.05）。
具体数据见表 2。

Groups n HSP70(ng/mL) IgG(g/L) IgM(g/L) IgA(g/L) IgD(g/L) IgE(g/L)

Control group 200 0.27± 0.09 12.89± 4.16 6.49± 2.09 2.85± 0.92 2.33± 0.75 1.98± 0.64

Pregnancy

hypertension group
200 6.94± 1.93 5.41± 1.50 1.38± 0.38 2.74± 0.76 2.21± 0.61 1.91± 0.53

t 48.881 23.926 33.954 1.303 1.749 1.192

P 0.000 0.000 0.000 0.193 0.081 0.234
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2.3 两组左心室超声功能指标比较

妊娠期高血压组的 E/A均明显低于对照组，组间比较差异

具有统计学意义（P<0.05）。而两组的 SVI和 E/Em组间比较差

异无统计学意义（P>0.05）。具体数据见表 3。

Groups n IVST（mm) LVEDD（mm) LVESD（mm) LVPWT（mm) LVM(g) LVEF（%）

Control group 200 8.57± 2.76 82.16± 13.47 61.29± 10.05 8.54± 1.40 257.59± 42.23 50.79± 8.33

Pregnancy hyper-

tension group
200 8.17± 2.27 79.89± 12.10 38.95± 5.90 8.29± 1.26 250.18± 37.91 45.02± 6.82

t 1.582 1.773 27.113 1.880 1.847 7.581

P 0.115 0.077 0.000 0.061 0.066 0.000

表 2 两组左心室超声心动图结构指标比较（x± s）
Table 2 Comparison of structural indexes of left ventricular echocardiography between the two groups（x± s）

表 3 两组左心室超声功能指标比较（x± s）
Table 3 Comparison of left ventricular ultrasonic function indexes between the two groups（x± s）

Groups n SVI（mL/m2） E/A E/Em

Control group 200 69.08± 11.32 0.86± 0.28 6.55± 1.07

Pregnancy hypertension group 200 67.11± 10.17 0.67± 0.19 6.74± 1.02

t 1.831 8.043 1.813

P 0.068 0.000 0.071

2.4 血清 HSP70 水平与免疫球蛋白和心功能指标的相关性

分析

spearman相关性分析显示，血清 HSP70水平与 IgG、IgM、

LVESD、LVEF、E/A均呈负相关性（P<0.05）。具体数据见表 4。

表 4 血清 HSP70水平与免疫球蛋白和心功能指标的相关性分析

Table 4 Correlation Analysis of serum HSP70 level with immunoglobulin and cardiac function index

Indexes
HSP70

r P

IgG -0.432 0.000

IgM -0.313 0.000

LVESD -0.538 0.000

LVEF -0.389 0.000

E/A -0.361 0.000

3 讨论

妊娠期高血压是一种较为严重的妊娠并发症，对孕妇的脏

器会造成严重负担，严重时会导致孕妇脏器衰竭而死亡，对孕

妇的妊娠结局影响较大[13-15]。目前妊娠期高血压的病因主要包

括滋养层细胞供血不足、血管内皮破损和免疫功能异常等[16,17]。

其中 HSP70是机体内广泛分布的应激蛋白，在免疫应答、氧化

应激和细胞增殖等过程中均起到一定调节作用，例如 Xu等人[18]

的研究发现 HSP70蛋白能够对细胞周期、凋亡和氧化应激水

平进行调节，并且 HSP70蛋白的表达受到信号转导与转录激

活因子 3信号通路的调节。而 Somensi等人[19]的研究结果表明

HSP70蛋白的表达能够活化机体对肺癌细胞的免疫监测功能，

并且游离 HSP70蛋白能够激活细胞内的细胞外信号调节激酶

(Extracellular Signal Regulated Kinase, ERK) 和核因子 -资B(nu-
clear factor-资B, NF-资B) 等免疫相关信号通路。生理条件下
HSP70 的表达水平较低，而当机体产生应激反应时会诱导

HSP70蛋白大量表达，减少应激反应对细胞造成的损伤。妊娠

期应激反应的产生与妊娠高血压的发生发展密切相关，并且与

孕妇的不良妊娠结局存在相关性。如 Aouache等人[20]的研究结

果表明氧化应激的产生与子痫和胎盘疾病的发生发展密切相

关。而刘嗣超等人[21]的研究发现氧化应激会导致孕妇的不良妊

娠结局，并且氧化应激会对胎盘组织的脂质和蛋白代谢以及

DNA合成造成损伤，从而加速胎盘衰老。

免疫球蛋白 IgG和 IgM水平是体内分布最为广泛的两种

免疫球蛋白分子，两者之和可以达到免疫球蛋白总量的 80%以

上[22,23]。IgG主要由 B淋巴细胞产生，参与体液免疫反应过程，

通过抗原 -抗体结合作用发挥免疫作用[24]。IgM是 B淋巴细胞

抗原受体的重要组成成分，通过激活机体内的补体蛋白发挥免

疫应答作用 [25]。本研究结果显示在妊娠期高血压患者中血清

HSP70水平明显升高，由于 HSP70蛋白是氧化应激的重要标

志物分子，因此该结果提示在妊娠期高血压患者中可能普遍存

在氧化应激的产生。本研究结果显示在妊娠期高血压患者中免

疫球蛋白 IgG和 IgM水平明显下降，而免疫球蛋白 IgA、IgD

和 IgE水平与对照组相比无明显差异，并且血清 HSP70水平
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与 IgG、IgM水平呈负相关。推测其原因可能是由于在妊娠期

高血压患者中 HSP70 蛋白表达量下降会导致游离 HSP70 减

少，从而抑制 ERK和 NF-资B等免疫相关信号通路的活化，淋
巴细胞分泌免疫球蛋白的过程可能受到 ERK和 NF-资B 信号
通路的调节，ERK和 NF-资B信号通路的抑制会对淋巴细胞的
分泌功能造成影响，从而减少免疫球蛋白的产生[26-28]。而免疫球

蛋白 IgA、IgD和 IgE水平与对照组相比无明显差异则可能是

由于三种免疫球蛋白的血清水平本身较低，免疫功能的减弱无

法造成三种免疫球蛋白更进一步的下降。

此外，妊娠期高血压患者的心功能指标 LVESD、LVEF、

E/A均明显下降，并且与 HSP70水平呈负相关。实验结果表明

妊娠期高血压患者的心功能出现一定程度的下降，并且血清

HSP70水平与心功能下降存在一定相关性。推测其原因可能是

因为妊娠期高血压的发生伴随一定程度的氧化应激的产生，氧

化应激的产生一方面会引起血清 HSP70水平的明显上升，另

一方面则会对患者的心肌细胞造成严重损伤，导致患者的心功

能下降[29,30]。

综上所述，妊娠期高血压患者的血清 HSP70水平明显升

高，并且血清 HSP70水平与妊娠期高血压患者免疫功能和心

功能下降存在相关性，在妊娠期高血压患者的诊断和治疗中具

有一定临床价值。
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