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【摘 要】 目的 探讨血清组蛋白去乙酰化酶 4( HDAC4) 、Ｒho相关卷曲螺旋形成蛋白激酶 2( ＲOCK2) 、生长停
滞特异性基因产物 6( Gas6) 水平与子痫前期( PE) 患者急性肾损伤( AKI) 的相关性。方法 选取 2022 年 3 月—2025

年 3月山西省儿童医院 /山西省妇幼保健院产科收治并确诊为 PE的患者 150例为子痫前期组，根据是否并发 AKI分
为 AKI亚组( n= 71) 和非 AKI亚组( n= 79) ，另选取同期医院产科检查无妊娠期高血压的健康孕产妇 94 例为正常对
照组。使用 ELISA法检测血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6水平; Pearson法分析血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6水平与肾功能损
伤指标的相关性; 多因素 Logistic回归分析 PE患者并发 AKI的影响因素; 相对危险度分析血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6

水平对 PE 患者并发 AKI 的影响; 受试者工作特征( ＲOC) 曲线分析血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6 水平对 PE 患者并发
AKI的预测价值; 采用 Bootstrap法对联合预测模型进行内部验证。结果 子痫前期组血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6水平
均高于正常对照组( t /P = 22． 552 /＜ 0． 001、22． 632 /＜ 0． 001、12． 355 /＜ 0． 001) ; AKI 亚组 SBP、DBP 及血清 SCr、BUN、
HDAC4、ＲOCK2、Gas6水平均显著高于非 AKI 亚组( t /P = 2．412 /0．017、6．320 /＜0．001、16．167 /＜0．001、11．268 /＜0．001、
8．602 /＜0．001、7．719 /＜0．001、8．157 /＜0．001) ; 血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6水平分别与 SCr、BUN水平呈正相关( SCr: r /P=

0．493 /＜0．001、0．527 /＜0．001、0．504 /＜0．001; BUN: r /P = 0．482 /＜0．001、0．539 /＜0．001、0．526 /＜0．001) ; SBP 高、DBP 高、
SCr高、BUN高、HDAC4高、ＲOCK2 高、Gas6 高均是影响 PE 患者并发 AKI 的独立危险因素［OＲ ( 95%CI) = 1． 613
( 1．036～2．512) ，1．542( 1．056～2．251) ，1．879( 1．162～3．037) ，1．924( 1．223～ 3．026) ，2．581( 1．529～ 4．356) ，2．396( 1．381～
4．156) ，2．015( 1．279～3．175) ］; 血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6高水平的 PE患者并发 AKI的风险分别是低水平患者 1．604

倍、1．536倍、1．593倍; 血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6水平单独及联合预测 PE患者并发 AKI的曲线下面积( AUC) 分别为
0．824、0．805、0．809、0．934，三者联合优于各自单独预测( Z /P = 3．404 /0．001、3．380 /0．001、3．335 /0．001) ; 内部验证结果
显示，模型预测概率与实际发生率之间的校准曲线与理想曲线基本重合，模型具有良好的校准能力和内部一致性。

结论 并发 AKI的 PE患者血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6水平均升高，联合检测三者水平预测 PE患者并发 AKI的效能
较高。
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【Abstract】 Objective To explore the correlation between serum histone deacetylase 4 (HDAC4), Rho-associated

coiled-coil containing protein kinase 2 (ROCK2), and growth arrest-specific gene 6 (Gas6) levels with acute kidney injury
(AKI) in patients with preeclampsia (PE).Methods A total of 150 patients diagnosed with PE admitted to the Obstetrics De-

partment of Shanxi Children' s Hospital (Shanxi Maternal and Child Health Hospital) between March 2022 and March 2025
were selected as the disease group. Based on the presence or absence of AKI, they were further divided into an AKI subgroup
(n =71) and a non-AKI subgroup (n =79). Additionally, 94 healthy pregnant women without gestational hypertension identified
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Y during obstetric examinations at the hospital during the same period were selected as the control group. ELISA was used to de-
tect serum levels of HDAC4, ROCK2, and Gas6. Pearson correlation analysis was performed to assess the relationship
between serum HDAC4, ROCK2, and Gas6 levels and renal injury markers. Multivariate logistic regression analysis was con-
ducted to identify factors influencing the development of AKI in patients with PE. ROC curve analysis was used to evaluate
the predictive value of serum HDAC4, ROCK2, and Gas6 levels for AKI in patients with PE. Furthermore, the bootstrap meth-
od was employed for internal validation of the joint prediction model. Ｒesults The disease group had higher serum HDAC4,
ROCK2, and Gas6 levels than the control group (t =22.552, 22.632, 12.355, allP <0.001). SBP, DBP, SCr, BUN, and serum

Y HDAC4, ROCK2, and Gas6 levels were significantly higher in the AKI subgroup than in the non-AKI subgroup (t = 2.412,
Y 6.320, 16.167, 11.268, 8.602, 7.719, 8.157;P = 0.017, <0.001, <0.001, <0.001, <0.001, <0.001, <0.001). Serum HDAC4,
Y ROCK2, and Gas6 were positively correlated with SCr (r =0.493, 0.527, 0.504, allP <0.001) and BUN (r =0.482, 0.539, 0.526,
Y allP <0.001). Elevated SBP, DBP, SCr, BUN, HDAC4, ROCK2, and Gas6 were all risk factors for AKI in PE patients［OR

(95%CI ) = 1.613 (1.036－2.512), 1.542 (1.056－2.251), 1.879 (1.162－3.037), 1.924 (1.223－3.026), 2.581 (1.529－4.356), 2.396
Y (1.381－4.156), 2.015 (1.279－3.175)］. The risk of AKI in PE patients with high serum levels of HDAC4, ROCK2, and Gas6

was 1.604, 1.536, and 1.593 times higher, respectively, than in patients with low levels. The AUC values for predicting AKI in
PE patients using serum HDAC4, ROCK2, Gas6 alone and their combination were 0.824, 0.805, 0.809, and 0.934, respectively.
The combined prediction outperformed the individual predictions of serum HDAC4, ROCK2, and Gas6 (Z = 3.404, 3.380,

Y 3.335; allP =0.001). Internal validation results indicated that the calibration curve between the model' s predicted probabilities
Y and actual occurrence rates closely aligned with the ideal reference line, demonstrating the model ' s strong calibration

capability and internal consistency. Conclusion Serum HDAC4, ROCK2, and Gas6 levels are all elevated in PE patients with
concurrent AKI. The combined detection of these three biomarkers can provide a reference for predicting concurrent AKI in
PE patients.
【Key words】 Preeclampsia; Acute kidney injury; Histone deacetylase 4; Rho-associated coiled-coil containing protein

kinase 2; Growth arrest-specific gene 6; Correlation

子痫前期( preeclampsia，PE) 是妊娠期常见的高
危并发症，主要表现为妊娠中晚期出现高血压和蛋白

尿，严重时可累及肝、肾、心血管和神经系统，危及母婴
生命安全［1］。急性肾损伤( acute kidney injury，AKI) 是
PE的重要并发症之一，可加重病情并增加产后慢性肾
病风险［2］。因此，探索 PE 并发 AKI 的分子机制及相
关生物标志物，对早期诊断与干预具有重要意义。组
蛋白去乙酰化酶 4( histone deacetylase 4，HDAC4) 作为
调控炎性反应、细胞凋亡及氧化应激的重要因子，在多
种肾脏疾病中表达异常［3］。Ｒho相关卷曲螺旋形成蛋
白激酶 2 ( Ｒho associated coiled coil containing protein
kinase 2，ＲOCK2) 是细胞骨架重构和血管张力调节的
重要分子，参与氧化应激与内皮功能障碍，在高血压等

引起的肾损伤中发挥作用［4］。生长停滞特异性基因
产物 6( growth arrest specific gene 6，Gas6) 作为一种维
生素 K依赖性蛋白，通过与 TAM 受体家族结合参与
细胞生存、凋亡与炎性反应调节，在肾组织修复和抗凋
亡机制中也展现出潜在作用［5］。本研究检测 PE 患者
血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6 水平，探讨三者与 AKI 发
生的相关性，为 PE 相关 AKI 的早期预测和机制研究
提供依据，报道如下。

1 资料与方法
1．1 临床资料 选取 2022年 3月—2025年 3 月山西
省儿童医院 /山西省妇幼保健院产科收治并确诊为 PE
的患者 150 例为子痫前期组，年龄 26 ～ 37 ( 31． 89 ±
3．82) 岁，BMI 25～34( 30．14±3．15) kg /m2，孕周 26 ～ 34
( 30．84±2．47) 周。另选取同期医院产科检查无妊娠期
高血压的健康孕产妇 94例为正常对照组，年龄 25～37
( 31．06±4．15) 岁，BMI 24 ～ 34 ( 29．37±3．24) kg /m2，孕

周 26～34( 31．29±2．98) 周。2 组年龄、BMI、孕周比较，
差异无统计学意义( P＞0．05) ，具有可比性。本研究已
获得医院伦理委员会批准( IＲB-KY-2021-012 ) ，受试
者和 /或家属知情同意并签署知情同意书。
1．2 病例选择标准 ( 1) 纳入标准:①符合诊治指南中
PE的诊断标准［6］;②单胎妊娠;③无流产、早产、感染等
妊娠期并发症;④无妊娠期糖尿病。( 2) 排除标准:①妊
娠前已有慢性肾脏疾病( 如慢性肾炎、IgA肾病、糖尿病
肾病等) ;②合并系统性免疫疾病;③合并心功能不全、
肝功能障碍或恶性肿瘤;④无法配合本研究。
1．3 观测指标与方法
1．3．1 临床资料收集: 收集受试者年龄、BMI、孕周、吸
烟饮酒史、家族史、SBP、DBP 及实验室指标( TC、TG、
HDL-C、LDL-C、SCr、BUN) 等。
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1．3．2 血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6水平检测: 于 PE 患
者入组次日及正常对照组产检当日采集空腹肘静脉血

3～5 ml，离心留取上清( 血清) 于－80℃保存备用。采
用 ELISA 法检测 HDAC4 ( 纪 宁生物公司，货号
JN23081) 、ＲOCK2和 Gas6( 华美生物公司，货号 CSB-
E14993H、CSB-EL009270HU) 水平，严格按照试剂盒说
明书进行操作。
1．3．3 AKI诊断标准: 根据 2012年改善全球肾脏病预
后组织( KDIGO) 指南［7］，AKI定义标准为 48 h 内肾功
能减退，SCr升高≥26．5 μmol /L( 或 7 d 内上升至基线
的 1．5 倍) ，连续 6 h 尿量＜0．5 ml ·kg－1·h－1，根据

AKI诊断标准将 PE 患者分为 AKI 亚组( n = 71) 和非
AKI亚组( n= 79) 。
1．4 统计学方法 采用 SPSS 25．0软件处理数据。计
数资料以频数或构成比( %) 表示，组间比较采用 χ2 检

验; 符合正态分布的计量资料以 �x±s 表示，2 组间比较
采用独立样本 t 检验; Pearson 法分析血清 HDAC4、
ＲOCK2、Gas6水平与肾功能损伤指标的相关性; 多因
素 Logistic回归分析 PE患者并发 AKI的影响因素; 相
对危险度分析血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6 水平对 PE
患者并发 AKI的影响; 受试者工作特征( ＲOC) 曲线分
析血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6 水平对 PE 患者并发
AKI的预测价值; 采用 Bootstrap 法对联合预测模型进
行内部验证。P＜0．05为差异有统计学意义。
2 结 果
2．1 2 组血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6 水平比较 子痫
前期组血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6 水平均高于正常对
照组，差异有统计学意义( P＜0．01) ，见表 1。

表 1 正常对照组和子痫前期组血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6 水
平比较 ( �x±s)

Tab．1 Comparison of serum HDAC4，ＲOCK2，and Gas6 levels
between the control group and the PE group

组 别 例数
HDAC4
( ng /L)

ＲOCK2
( μg /L)

Gas6
( μg /L)

正常对照组 94 519．73±118．54 14．39±3．25 23．92±4．17
子痫前期组 150 923．08±147．31 26．07±4．29 32．84±6．17
t值 22．552 22．632 12．355
P值 ＜0．001 ＜0．001 ＜0．001

2．2 2 亚组 PE 患者临床资料比较 AKI 亚组 SBP、
DBP 及血清 SCr、BUN、HDAC4、ＲOCK2、Gas6 水平均
高于非 AKI 亚组( P＜0．05) ; 2 亚组其他临床资料比
较，差异均无统计学意义( P＞0．05) ，见表 2。

表 2 非 AKI亚组与 AKI亚组 PE患者临床资料比较
Tab．2 Comparison of clinical data between the AKI subgroup and

Non-AKI subgroup in PE patients

项 目
非 AKI亚组
( n= 79)

AKI亚组
( n= 71) t值 P值

年龄( �x±s，岁) 31．58±3．92 32．24±3．76 1．050 0．296
BMI( �x±s，kg /m2 ) 30．36±3．18 29．91±3．02 0．886 0．377
孕周( �x±s，周) 31．15±2．23 30．49±2．61 1．670 0．097
吸烟史［例( %) ］ 2( 2．53) 4( 5．63) 0．303 0．582
饮酒史［例( %) ］ 15( 18．99) 11( 15．49) 0．319 0．572
家族高血压史［例( %) ］ 9( 11．39) 13( 18．31) 1．430 0．232
家族肾病史［例( %) ］ 3( 3．80) 5( 7．04) 0．780 0．377
SBP( �x±s，mmHg) 152．73±17．24 160．34±21．35 2．412 0．017
DBP( �x±s，mmHg) 95．62±10．41 107．85±13．24 6．320 ＜0．001
TC( �x±s，mmol /L) 5．06±0．52 5．14±0．63 0．851 0．396
TG( �x±s，mmol /L) 1．28±0．27 1．32±0．26 0．922 0．358
HDL-C( �x±s，mmol /L) 1．17±0．20 1．19±0．17 0．656 0．513
LDL-C( �x±s，mmol /L) 2．12±0．41 2．16±0．38 0．618 0．538
SCr( �x±s，μmol /L) 78．25±12．08 115．98±16．37 16．167 ＜0．001
BUN( �x±s，mmol /L) 6．08±1．03 8．17±1．24 11．268 ＜0．001
HDAC4( �x±s，ng /L) 815．34±126．71 1 042．97±193．58 8．602 ＜0．001
ＲOCK2( �x±s，μg /L) 23．07±4．18 29．41±5．82 7．719 ＜0．001
Gas6( �x±s，μg /L) 28．93±5．24 37．18±7．09 8．157 ＜0．001

2．3 血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6水平与肾功能损伤指
标的相关性分析 Pearson 相关分析发现，血清
HDAC4、ＲOCK2、Gas6水平分别与 SCr、BUN 水平呈正
相关( SCr: r /P= 0．493 /＜0．001、0．527 /＜0．001、0．504 /＜
0．001; BUN: r /P = 0．482 /＜0．001、0．539 /＜0．001、0．526 /
＜0．001) 。
2．4 多因素 Logistic回归分析 PE 患者并发 AKI 的影
响因素 以 PE患者是否并发 AKI( 并发= 1，未并发=
0) 为因变量，以上述结果中 P＜0．05 指标为自变量，进
行 Logistic 回归分析，结果显示: SBP 高、DBP 高、SCr
高、BUN 高、HDAC4 高、ＲOCK2 高、Gas6 高均是影响
PE患者并发 AKI 的独立危险因素( P ＜ 0．05或 P ＜
0．01) ，见表 3。

表 3 多因素 Logistic回归分析 PE患者并发 AKI的影响因素
Tab．3 Multivariate Logistic regression analysis of influencing fac-

tors for concurrent AKI in PE patients

自变量 β值 SE值 Wald值 P值 OＲ值 95%CI
SBP 高 0．478 0．226 4．475 0．034 1．613 1．036～2．512
DBP 高 0．433 0．193 5．035 0．025 1．542 1．056～2．251
SCr高 0．631 0．245 6．628 0．010 1．879 1．162～3．037
BUN高 0．654 0．231 8．025 0．005 1．924 1．223～3．026
HDAC4高 0．948 0．267 12．611 ＜0．001 2．581 1．529～4．356
ＲOCK2高 0．874 0．281 9．670 0．002 2．396 1．381～4．156
Gas6高 0．701 0．232 9．120 0．003 2．015 1．279～3．175
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2．5 血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6 水平对 PE 患者并发
AKI 的相对危险度分析 以 150 例 PE 患者血清
HDAC4、ＲOCK2、Gas6水平均值为界限( 分别为 929．16
ng /L、26．24 μg /L、33．06 μg /L) ，划分为高水平与低水
平，结果显示，血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6 高水平的
PE患者并发 AKI 的风险分别是低水平患者的 1．604
倍、1．536倍、1．593倍，见表 4。
2．6 血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6 水平对 PE 患者并发
AKI的预测价值 绘制血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6 水
平预测 PE患者并发 AKI的 ＲOC 曲线，并计算曲线下
面积( AUC) ，结果显示: 血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6 水
平单独及联合预测 PE 患者并发 AKI 的 AUC 分别为
0．824、0．805、0．809、0．934，三者联合优于血清 HDAC4、
ＲOCK2、Gas6 各自单独预测 ( Z /P = 3． 404 /0． 001、
3．380 /0．001、3．335 /0．001) ，见表 5、图 1。

表 5 血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6 水平对 PE 患者并发 AKI 的
预测价值

Tab．5 Comparison of the predictive value of serum HDAC4，
ＲOCK2，and Gas6 for concurrent AKI in PE patients

指 标 截断值 AUC 95%CI 敏感度 特异度
Youden
指数

HDAC4 865．51 ng /L 0．824 0．753～0．881 0．803 0．709 0．512

ＲOCK2 26．06 μg /L 0．805 0．733～0．865 0．718 0．835 0．554

Gas6 34．21 μg /L 0．809 0．737～0．869 0．704 0．861 0．565

三者联合 - 0．934 0．881～0．968 0．916 0．823 0．738

2．7 预测模型的内部验证 对预测模型的稳定性和
拟合效果进行内部验证，采用 Bootstrap 法进行重复抽
样，并绘制校准曲线评估模型预测值与实际观察值之

间的一致性。Hosmer-Lemeshow 拟合优度检验结果显
示: χ2 = 6．288，自由度 = 8，P = 0．615，模型预测概率与
实际发生率之间的校准曲线与理想曲线基本重合，模

型具有良好的校准能力和内部一致性，见图 2。

图 1 血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6 预测 PE 患者并发 AKI 的
ＲOC曲线

Fig．1 ＲOC curve of serum HDAC4，ＲOCK2，and Gas6 for pre-
dicting concurrent AKI in PE patients

图 2 预测模型的内部验证
Fig．2 Internal validation of the predictive model

3 讨 论
PE 患者在妊娠中后期常表现出不同程度的肾功

能异常，其典型临床表现包括血肌酐升高、尿量减少、蛋
白尿加重及明显水肿，部分患者可快速进展为 AKI［8］。

表 4 血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6水平对 PE患者并发 AKI的相对危险度分析
Tab．4 Analysis of relative risk of serum HDAC4，ＲOCK2，and Gas6 levels for concurrent AKI in PE patients

指 标 非 AKI亚组( n= 79) AKI亚组( n= 71) 相对危险度 95%CI χ2 值 P值

HDAC4 高水平 28( 35．44) 41( 57．75) 1．604 1．137～2．264 7．488 0．006

低水平 51( 64．56) 30( 42．25)

ＲOCK2 高水平 32( 40．51) 43( 60．56) 1．536 1．080～2．184 6．017 0．014

低水平 47( 59．49) 28( 39．44)

Gas6 高水平 26( 32．91) 39( 54．93) 1．593 1．137～2．235 7．383 0．007

低水平 53( 67．09) 32( 45．07)
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与普通人群 AKI不同，PE相关 AKI 具有起病隐匿、进
展迅速、伴随多系统功能紊乱的特点，常与内皮功能障
碍、血管收缩因子增多、肾小球灌注减少及炎性因子释
放密切相关［9-10］。胎盘缺血与母体系统性炎性反应被
认为是其核心机制，此外，肾小管上皮细胞损伤与微血

管内皮病变亦在发病过程中发挥重要作用［11］。本研
究纳入的 150 例子痫前期患者中，共有 71 例合并
AKI，发生率达 47．3%，与既往报道发生率相近，提示在
临床实践中对 PE患者肾功能变化的早期预测仍需进
一步提高［12-13］。本研究以 HDAC4、ＲOCK2、Gas6 等 3
种具有潜在预测价值的血清因子为切入点，探索其与

PE 并发 AKI 之间的关系，具有重要的临床与研究
意义。

HDAC4作为组蛋白去乙酰化酶家族的重要成员，
通过表观遗传修饰调节细胞基因转录活性，在炎性反

应、细胞凋亡及氧化应激中发挥关键作用。其可通过
调控 NF-κB、MAPK等信号通路促进促炎因子释放，加
重细胞损伤［14］。研究发现，血清 HDAC4 水平升高与
脓毒症并发 AKI 有关，血清 HDAC4 水平对脓毒症患
者并发 AKI有较高的诊断价值［15］。杨晶等［16］研究发
现，HDAC4参与了 PE的发生发展，并在 PE 患者中的
水平高于正常孕妇。本研究进一步提示，HDAC4 的升
高不仅与 PE 的系统性炎性反应状态有关，还可能参
与肾脏损伤的形成。其潜在机制可能包括: 通过促进
肾小管上皮细胞凋亡和氧化应激反应，加剧肾小管损

伤; 通过增强内皮通透性、降低肾血流灌注，诱发肾缺
血性损害。HDAC4 升高所导致的炎性反应放大效应
及细胞损伤链式反应，可能是 PE 患者肾损伤加重的
重要分子基础。因此，HDAC4 有望成为 PE 并发 AKI
的早期风险识别标志物及潜在干预靶点。

ＲOCK2 是炎性反应的重要调节因子，在血管张力
调节、细胞骨架重构及炎性反应中具有重要作用，还可
导致血管平滑肌收缩、内皮细胞间连接破坏和血管通
透性增加，进而引发局部缺血和组织损伤，ＲOCK2 在
特发性膜性肾病患者血清中高表达，参与了特发性膜

性肾病的发病过程［17-18］。刘永等［19］研究发现，IgA 肾
病( IgAN) 患者血清 ＲOCK2水平升高，ＲOCK2与 IgAN
患者的临床病理特征、病情严重程度及预后关系密切，
对 IgAN的诊断具有一定的价值。PE是一种以内皮功
能障碍和血管高张为特征的疾病状态［20-22］，本研究提

示 ＲOCK2升高可能反映其在血管应激及氧化应激反
应中的持续活化。ＲOCK2 过度活化可导致肾小球入
球小动脉收缩、肾组织灌注减少及氧化应激增强，从而
加重肾损伤。与既往文献不同，本研究结果显示

ＲOCK2的高表达不仅与 PE 相关，更可能在 AKI 发生
过程中发挥放大作用，为 PE 肾损伤的血流动力学机
制提供了新的解释。

Gas6在正常生理状态下具有保护性作用，可促进
细胞修复与吞噬清除。然而，在持续炎性反应与应激
状态下，Gas6 的异常升高可能激活 Axl 通路，诱导内
皮功能障碍和细胞外基质沉积，促进组织纤维化［5］。
研究发现，重度 PE 患者血清 Gas6 水平升高，对重度
PE患者胎盘早剥发生具有一定预测价值［23］。另有研
究发现，Gas6在妊娠期高血压患者血清中表达升高，
且 Gas6水平与子宫动脉血流参数和胎儿生长受限密
切相关［24］。结合本研究结果推测，Gas6 的上调不仅
反映 PE的系统性炎性反应状态，也可能参与肾脏损
伤的形成。其升高可能提示肾小管上皮细胞损伤与局
部修复反应失衡，Gas6 /Axl 通路由保护性向促炎性转
变，从而促进 AKI 进展。该发现提示 Gas6 在 PE 并发
AKI中可能兼具“保护—损伤双重效应”，其表达水平
变化可反映肾脏损伤动态过程。

HDAC4、ＲOCK2 和 Gas6 三者均涉及炎性反应信
号通路调控和细胞应激反应，可能在 PE 并发 AKI 中
形成相互影响的信号网络。HDAC4 活化可促进
ＲOCK2的表达和功能增强，ＲOCK2 介导的氧化应激
与血管收缩又可促进 Gas6 /Axl 通路激活，从而形成
“表观遗传调控－血管应激－炎性反应放大”的正反馈
机制，进一步加剧肾脏微循环障碍与组织损伤。三者
的联合检测较单一指标更能反映 PE 并发 AKI 的复杂
病理过程，为早期风险识别和个体化监测提供了多维

度信息支持。该模型的内部验证结果进一步证实了其
可靠性，模型预测概率与实际发生率之间的校准曲线

与理想曲线基本重合，模型具有良好的校准能力和内

部一致性。这一结果支持将 HDAC4、ＲOCK2、Gas6 三
项联合指标纳入临床评估工具，有望用于早期识别 PE
患者中 AKI高风险人群，指导个体化监测与干预策略
的制定。
4 结 论
综上所述，PE 患者血清 HDAC4、ＲOCK2、Gas6 水

平升高，在并发 AKI 患者中进一步升高，HDAC4、
ＲOCK2、Gas6 水平与 SCr、BUN 呈正相关，是影响 PE
并发 AKI的重要危险因素。三者联合检测在预测 PE
患者并发 AKI方面表现出更高的效能，具有良好的预
测价值和内部一致性，可为临床早期识别高风险 PE
患者提供有益参考。然而，本研究仍存在一定局限性，
如样本量相对有限、研究周期较短、未深入探讨
HDAC4、ＲOCK2、Gas6参与 AKI发生发展的分子机制，
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结果的普适性和稳定性尚需多中心、大样本及基础实
验进一步验证。
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