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摘要 ： 目的　探讨子痫前期孕妇外周血血管细胞黏附分子-1（VCAM-1）联合淋巴细胞功能相关抗原-1

（LFA-1）对病情严重程度的预测价值。方法　选取2022年4月—2024年7月西安市第三医院收治的82例子痫前

期孕妇患者的病历资料，根据子痫前期严重程度分为子痫前期组44例和重度子痫前期组38例。比较两组外周血

血管细胞黏附分子-1（VCAM-1）水平、淋巴细胞功能相关抗原-1 （LFA-1） 阳性率，分析外周血中VCAM-1、

LFA-1对子痫前期严重程度的影响和对子痫前期严重程度的预测价值。结果　子痫前期组VCAM-1水平、LFA-1

阳性率均低于重度子痫前期组（P <0.05）。子痫前期组与重度子痫前期组子宫动脉阻力指数、搏动指数水平比较，

差异均无统计学意义（P >0.05）。多因素逐步Logistic回归分析结果显示：外周血中VCAM-1升高［ÔR=3.740

（95% CI：1.987，7.040）］、LFA-1升高［ÔR=4.108（95% CI：2.182，7.734）］均是子痫前期孕妇病情严重程

度的危险因素（P <0.05）。受试者工作特征曲线分析结果示，外周血VCAM-1、LFA-1单一及联合预测子痫前期

孕妇病情严重程度的敏感性分别为78.15% （95% CI：0.703，0.869）、74.63% （95% CI：0.635，0.821）、85.69%

（95% CI：0.762，0.933），特异性分别为 69.02% （95% CI：0.605，0.773）、78.85% （95% CI：0.712，0.863）、

63.27%（95% CI：0.549，0.712）。结论　外周血VCAM-1、LFA-1在子痫前期患者中的表达水平异常升高，与

病情严重程度密切相关，可用于预测子痫前期。
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Abstract:  Objective To investigate the predictive value of peripheral blood vascular cell adhesion molecule-

1 (VCAM-1) combined with lymphocyte function-associated antigen-1 (LFA-1) for disease severity in preeclamptic 

pregnant women.  Methods Medical records of 82 preeclamptic pregnant women admitted to the Xi'an Third 

Hospital from April 2022 to July 2024 were analyzed. The patients were divided into a preeclampsia group (44 

cases) and a severe preeclampsia group (38 cases) based on the severity of preeclampsia. The levels of VCAM-1 and 

the positive rate of LFA-1 in peripheral blood were compared between the two groups. The effects of VCAM-1 and 
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LFA-1 in peripheral blood on the severity of preeclampsia and their predictive value for the severity of preeclampsia 

were determined.  Results VCAM-1 levels and the positive rate of LFA-1 in peripheral blood were significantly 

lower in the preeclampsia group compared with the severe preeclampsia group (P < 0.05). No significant differences 

were observed in uterine artery blood flow indices, including RI and PI, between the preeclampsia and severe 

preeclampsia groups (P > 0.05). Multivariable stepwise logistic regression analysis (P = 0.05 for including variables 

and P = 0.10 for excluding variables) identified elevated peripheral blood VCAM-1 [ÔR = 3.740 (95% CI: 1.987, 

7.040) ] and LFA-1 [ÔR = 4.108 (95% CI: 2.182, 7.734) ] as independent risk factors for severe preeclampsia (P < 

0.05). Receiver operating characteristic curve analysis showed that peripheral blood VCAM-1, LFA-1, and their 

combination predicted severe preeclampsia with sensitivities of 78.15% (95% CI: 0.703, 0.869), 74.63% (95% CI: 

0.635, 0.821), and 85.69% (95% CI: 0.762, 0.933), and specificities of 69.02% (95% CI: 0.605, 0.773), 78.85% 

(95% CI: 0.712, 0.863), and 63.27% (95% CI: 0.549, 0.712), respectively. Conclusion Peripheral blood VCAM-1 

and LFA-1 levels are significantly elevated in patients with preeclampsia and correlate closely with disease severity, 

indicating their potential utility in predicting the severity of preeclampsia.

Keywords:  preeclampsia; vascular cell adhesion molecule-1; lymphocyte function-associated antigen-1; 

severity

子痫前期 （Preeclampsia, PE） 是妊娠期常见的

多系统进行性综合征，以妊娠 20 周后新发高血压

伴蛋白尿为特征，少数患者甚至继发终末器官功

能障碍，是孕产妇及围产儿围生产期死亡率升高

的核心诱因之一[1]。据世界卫生组织统计，子痫前

期的发病率为 2%～8%，其中 10%～25% 进展为重

度 PE 或子痫，导致胎盘早剥、HELLP 综合征、胎

儿生长受限等严重并发症[2-3]。尽管现阶段 PE 的病

理生理机制尚未完全阐明，但血管内皮功能障碍、

系统性炎症反应及母胎界面免疫失衡已被公认为

核心发病环节[4]。目前临床诊断仍依赖血压监测及

尿蛋白定量等滞后性指标，缺乏早期预警及病情

分层的高效生物标志物，导致部分患者错失最佳

干预窗口。

血 管 细 胞 黏 附 分 子 -1 （vascular cell adhesion 

molecule-1, VCAM-1） 作 为 免 疫 球 蛋 白 超 家 族 成

员，由活化内皮细胞持续高表达，通过与整合素 α
4β1 结合介导单核细胞、淋巴细胞向炎症部位的跨

内皮迁移，是内皮损伤及血管炎症级联反应的关

键介质[5]。研究表明，PE 患者血清 VCAM-1 水平较

正常妊娠显著升高，其机制可能与胎盘缺血缺氧

诱导氧化应激及促炎因子的释放有关[6]。淋巴细胞

功 能 相 关 抗 原 -1 （lymphocyte function-associated 

antigen-1, LFA-1） 作为整合素家族 β2 亚基的异源

二聚体，广泛表达于 T 细胞、自然杀伤细胞等免疫

细 胞 表 面 ， 通 过 结 合 细 胞 间 黏 附 分 子 -1

（intercellular adhesion molecule-1, ICAM-1） 参 与 免

疫突触形成及效应 T 细胞向正常组织的浸润[7]。近

年研究发现，PE 患者外周血 LFA-1 阳性淋巴细胞

比例异常增高，提示母体免疫系统过度激活可能

通过破坏胎盘免疫耐受参与 PE 的病理进展[8]。然

而，现有研究尚未系统探讨两者联合检测对 PE 病

情分层及预后评估的临床效能。基于此，本研究

拟检测 PE 孕妇外周血 VCAM-1 及 LFA-1 阳性表达

水平，旨在为临床提供基于分子病理机制的新型

数据，同时为靶向调节内皮-免疫交互作用的治疗

策略提供理论依据。

1  资料与方法 

1.1　一般资料　

选取 2022 年 4 月—2024 年 7 月西安市第三医院

收治的 82 例 PE 孕妇患者的病历资料，参考 《子痫

前期预测与预防指南 （2025）》 [9]制订 PE 的诊断标

准。PE：妊娠20周后新发高血压，收缩压≥140 mmHg

和/或舒张压≥90 mmHg （至少间隔≥4 h 测量 2 次确

诊）；合并下述至少1项：①24 h蛋白尿定量≥300 mg，

或 随 机 尿 蛋 白/肌 酐 比 值 ≥0.3， 或 尿 蛋 白 试 纸 ≥
（++）（排除尿路感染或其他肾脏疾病）；②无蛋白

尿，但存在血小板减少 （<100×109/L）、肝功能损

伤 （血清转氨酶≥正常值 2 倍）、肾功能损害 （血肌

酐≥1.1 mg/dL 或较基线倍增）、肺水肿、新发中枢

神经系统症状 （头痛、视觉障碍等） 或持续性上

腹 痛 。 重 度 PE：收缩压≥160 mmHg 和/或舒张压≥
110 mmHg （至 少 间 隔≥4 h 测 量 2 次 确 诊）； 合 并

下述中至少 1 项：①血液系统：血小板<100×109/L

或微血管病性溶血 （乳酸脱氢酶升高、外周血涂
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片见破碎红细胞）；②肝脏：转氨酶≥2 倍正常值上

限伴持续性右上腹或上腹痛，或肝包膜下血肿/破

裂；③肾脏：血肌酐≥1.1 mg/dL 或较基线倍增且无

其他肾脏疾病；④神经系统：新发视力模糊、盲

点 、 皮 质 盲 、 癫 痫 （子 痫） 或 脑 卒 中 ；⑤心 肺 ：

肺水肿或急性左心衰竭；胎儿并发症：胎儿生长

受限 （超声评估胎儿体重<第 10 百分位数）；脐动

脉多普勒血流异常 （舒张末期血流缺失或反向）。

根据 PE 严重程度诊断标准分为子痫前期组 44 例和

重度子痫前期组 38 例。本研究经医院医学伦理委

员会审批通过[No：2022 伦审字 （127） ]。

1.2　纳入与排除标准　

1.2.1 　 纳入标准 　①符 合 PE 的 诊 断 ；②单 胎 妊

娠；③年龄 18～35 岁；④患者签署知情同意书。

1.2.2 　 排除标准 　①瘢痕妊娠、胎盘植入等高危

妊娠；②生殖道感染；③子宫畸形；④自身免疫

性疾病，或孕期服用免疫抑制类药物；⑤原发性

糖尿病；⑥心、肝、肾等基础疾病；⑦临产时确

诊 PE。

1.3　方法　

1.3.1 　 外周血 VCAM-1、LFA-1 检测 　入院后 24 h

内采用含 EDTA 抗凝剂的试管采集患者的外周静脉

血约 4 mL，3 600 r/min 离心 10 min，采用移液枪吸

取 上 清 液 ， 采 用 酶 联 免 疫 吸 附 试 验 检 测 血 清

VCAM-1 水 平 ， VCAM-1 正 常 值 为 50～150 μg/L。

试 剂 盒 购 自 上 海 西 唐 生 物 科 技 有 限 公 司 （货 号 ：

F03050）。 采 用 流 式 细 胞 仪 （美 国 贝 克 曼 库 尔 特

CytoFLEX 流式细胞仪） 检测中性粒细胞表面 LFA-1

水平 （LFA-1 阳性率通常为 60%～80%）。

1.3.2 　 影像学指标 　采用 Consona AT 型多普勒超

声诊断系统 （深圳迈瑞生物医疗电子股份有限公

司） 检 查 孕 妇 的 子 宫 血 流 信 号 ， 探 头 频 率 3.5～

5.0 MHz。检查前 1 h 指导患者饮水 800 mL，憋尿充

盈膀胱，孕妇取仰卧位，充分暴露耻骨上至剑突

下区间皮肤，观察胎儿状态是否正常。调整探头

至孕妇子宫下段两侧肌肉位置，锁定子宫动脉血

流信号，保持取样线与血流方向一致，连续检测

5 次获取清晰、稳定的子宫动脉血流频谱，测定子

宫动脉阻力指数 （resistance index, RI）、搏动指数

（pulsatility index, PI）。非孕期：RI≈0.80～0.85，PI≈
2.50～3.00； 妊 娠 期 ： 妊 娠 20～24 周 时 RI≈0.75～

0.78， PI≈1.50～1.80； 妊 娠 30 周 后 RI<0.60， PI<

1.00。

1.4　统计学方法　

数据分析采用 SPSS 19.0 统计软件。计数资料

以构成比或率 （%） 表示，比较采用 χ2 检验；计量

资料以均数±标准差 （x±s） 表示，比较采用 t 检

验。影响因素的分析采用多因素逐步 Logistic 回归

模 型 ， 绘 制 受 试 者 工 作 特 征 （receiver operating 

characteristic, ROC） 曲线。P <0.05 表示差异有统计

学意义。

2  结果 

2.1　两组临床资料比较　

子痫前期组与重度子痫前期组年龄、确诊孕

周、流产率、子痫前期家族史率、合并糖尿病率、

分娩史构成比较，经 t / χ2 检验，差异均无统计学

意义 （P >0.05）。见表 1。

2.2　两组外周血中 VCAM-1 水平、LFA-1 阳性率

比较　

子痫前期组与重度子痫前期组外周血 VCAM-1

水平、LFA-1 阳性率比较，经 t 检验，差异均有统

计 学 意 义 （P <0.05）； 子 痫 前 期 组 VCAM-1 水 平、

LFA-1 阳性率均低于重度子痫前期组。见表 2。

2.3　两组子宫动脉血流指标比较　

子痫前期组与重度子痫前期组子宫动脉血流

表1　两组临床资料比较 

组别

子痫前期组

重度子痫前期组

t / χ2 值

P 值

n

44

38

年龄/（岁，

x±s）

28.96±3.05

29.01±2.27

0.083

0.934

确诊孕周/（周，

x±s）

26.53±2.51

27.09±2.24

1.059

0.293

流产史

例（%）

6（13.64）

7（18.42）

0.350

0.5541

子痫前期家族史  

例（%）

2（4.55）

4（10.53）

1.076

0.301

合并糖尿病  

例（%）

1（2.27）

2（5.26）

0.517

0.472

分娩史  例（%）

初产

26（59.09）

22（57.89）

0.012

0.913

经产

18（40.91）

16（42.11）
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指标 RI、PI 水平比较，经 t 检验，差异均无统计学

意义 （P >0.05）。见表 3。

2.4　外周血中 VCAM-1、LFA-1 对 PE 严重程度的

影响分析　

以 PE 严 重 程 度 （PE=0， 重 度 PE=1） 为 因 变

量，VCAM-1 （实际值）、LFA-1 （实际值） 为自变

量，经多因素逐步 Logistic 回归分析得出 （引入水

准为 0.05，排除水准为 0.10）。结果显示：外周血

中 VCAM-1 升高[O^R=3.740（95% CI：1.987，7.040）]、

LFA-1 升高O^R=4.108 （95% CI：2.182，7.734） ]是

PE 孕 妇 病 情 严 重 程 度 的 危 险 因 素 （P <0.05）。

见表 4。

2.5　外周血中 VCAM-1、LFA-1 对 PE 严重程度的

预测效能　

ROC 曲线分析得出，外周血 VCAM-1、LFA-1

单 一 及 联 合 预 测 PE 严 重 程 度 的 敏 感 性 分 别 为

78.15% （95% CI：0.703，0.869）、74.63% （95% CI：

0.635， 0.821）、 85.69% （95% CI： 0.762， 0.933），

特 异 性 分 别 为 69.02% （95% CI： 0.605， 0.773）、

78.85%（95% CI：0.712，0.863）、63.27%（95% CI：

0.549，0.712）。见表 5 和图 1。

3  讨论 

既往研究认为，PE 的发生由胎盘缺血缺氧触

发，滋养细胞浸润异常及螺旋动脉重塑障碍导致

胎盘释放 sFlt-1、sEng 等抗血管生成因子及促炎介

质，伴随炎症微环境的持续导致系统性内皮功能

障碍，引发高血压、蛋白尿及多器官损伤[10-11]。近

些年研究提出，母胎界面免疫失衡 （如 Th1/Th2 偏

移、调节性 T 细胞减少） 及线粒体氧化应激加剧内

皮 细 胞 焦 亡 和 血 管 通 透 性 改 变 ， 形 成 “ 胎 盘 - 免

疫-内皮”交互作用的恶性循环[12-13]。尽管机制研

究不断深入，但临床仍缺乏能够动态反映疾病进

展的生物标志物，导致早期识别及分层管理面临

表 2　两组外周血VCAM-1水平、LFA-1阳性率比较 

（x±s）

组别

子痫前期组

重度子痫前期组

t 值

P 值

n

44

38

VCAM-1/（μg/L）

102.34±10.16

132.09±15.74

10.301

0.001

LFA-1 阳性率/%

52.63±7.91

67.08±9.25

7.262

0.001

表 3　两组子宫动脉血流指标比较 （x±s）

组别

子痫前期组

重度子痫前期组

t 值

P 值

n

44

38

RI

1.35±0.16

1.29±0.14

1.793

0.077

PI

0.65±0.11

0.62±0.13

1.132

0.261

表4　外周血中VCAM-1、LFA-1对PE严重程度的

影响分析 

自变量

VCAM-1

LFA-1

b

1.319

1.413

Sb

0.642

0.671

Wald 

χ2值

4.221

4.434

P 值

0.001

0.001

OR̂ 值

3.740

4.108

95% CI

下限

1.987

2.182

上限

7.040

7.734

表5　外周血中VCAM-1、LFA-1对PE严重程度的预测效能参数 

指标

VCAM-1

LFA-1

两者联合

截断值

117.41 μg/L

59.03%

-

AUC

0.765

0.758

0.879

95% CI

下限

0.639

0.663

0.803

上限

0.851

0.874

0.941

敏感性/%

78.15

74.63

85.69

95% CI

下限

0.703

0.635

0.762

上限

0.869

0.821

0.933

特异性/%

69.02
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95% CI

下限

0.605

0.712

0.549

上限

0.773

0.863
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图1　外周血中VCAM-1、LFA-1预测PE严重程度的

ROC曲线
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挑战。目前 PE 严重程度评估主要依赖于血压分级

（收缩压≥160 mmHg 或舒张压≥110 mmHg）、终末器

官损伤 （血小板减少、肝酶升高） 及胎儿并发症

（脐血流异常、生长受限） 等临床指标。此类指标

虽具特异性，但存在显著局限性：①滞后性：器

官损伤出现时病理进程已进入不可逆阶段；②异

质性：部分患者血压波动与真实病情严重程度不

完全匹配；③碎片化：单一指标难以整合多系统

损伤的复杂性[14-16]。影像学及血流动力学监测 （子

宫动脉搏动指数） 虽可部分弥补上述缺陷，但其

操作依赖性高且对早发型 PE 预测价值有限。因此，

探索基于分子病理机制的多维度生物标志物组合，

成为优化 PE 风险分层的重要方向。

VCAM-1 作为内皮损伤的特异性标志物，其血

清水平升高与胎盘源性氧化应激及 NF-κB 通路激

活密切相关，可早于临床症状出现提示血管内皮

激 活 状 态[17-18]。 而 LFA-1 通 过 介 导 T 细 胞 与 内 皮

ICAM-1 结合，驱动免疫细胞浸润并释放细胞毒性

因子，直接参与细胞损伤及螺旋动脉病变[19-20]。本

研究选择 VCAM-1 与 LFA-1 联合检测，旨在同时捕

获“内皮损伤-免疫过度激活”的双重病理维度，

结果显示，子痫前期组 VCAM-1 水平、LFA-1 阳性

率低于重度子痫前期组，经多因素逐步 Logistic 回

归分析得出，外周血 VCAM-1、LFA-1 是 PE 严重程

度的危险因素，提示 VCAM-1 与 LFA-1 可能通过异

常表达反映或参与 PE 的发病及病理严重程度分层。

研究分析，VCAM-1 作为内皮细胞表面的一种黏附

分子，负责与白细胞表面的整合素结合，促进白

细胞的黏附和浸润。CHEN 等[21]研究表明，VCAM-1

介导的血管内损伤与 PE 的发病有关。ERSUZ 等[22]

研究报道，外周血 VCAM-1 表达异常升高参与 PE

血管内皮功能障碍的发生。可见，VCAM-1 异常表

达参与 PE 的病理过程。研究分析，PE 患者的内皮

细胞常出现损伤或功能障碍，导致血管通透性增

高。内皮细胞受损后，激活 NF-κB 等炎症信号通

路，从而促进 VCAM-1 的表达[23-24]。且 VCAM-1 作

为一个重要的黏附分子，与白细胞表面的 LFA-1 结

合，形成黏附桥接，促进白细胞的定向迁移[25]。白

细胞的浸润加剧了局部炎症反应，进一步损伤血

管 内 皮 细 胞 ， 导 致 血 管 通 透 性 增 加 。 另 外 ，

VCAM-1 与白细胞表面整合素的相互作用不仅促进

白细胞浸润，且可增强局部的血管损伤，造成微

血 管 破 裂 、 血 栓 形 成 ， 加 重 PE 的 临 床 表 现[26]。

LFA-1 作为整合素 β2 家族成员，通过结合内皮细

胞表面的 ICAM-1 介导 T 细胞、NK 细胞等免疫效应

细胞的跨内皮迁移及免疫突触形成[27-28]。在重度 PE

患者中，LFA-1 阳性淋巴细胞比例升高可反映母体

免疫系统过度激活：一方面，LFA-1/ICAM-1 轴驱

动 Th1/Th17 细胞向胎盘局部浸润，通过分泌促炎因

子直接攻击滋养细胞，干扰螺旋动脉重塑并加剧

胎盘缺血[29]；另一方面，活化的细胞毒性 T 细胞通

过 LFA-1 依赖性黏附释放颗粒酶 B、穿孔素等效应

分子，诱导血管内皮细胞焦亡及紧密连接蛋白降

解，放大系统性内皮功能障碍[30]。值得注意的是，

VCAM-1 与 LFA-1 在 PE 的病理进程中可能存在协

同作用。VCAM-1 介导的炎症细胞浸润可进一步加

剧内皮损伤，形成“炎症-内皮损伤”恶性循环。

另外，LFA-1 依赖的 T 细胞异常活化可能通过分泌

细胞毒性因子直接攻击滋养细胞，导致胎盘功能

障碍。VCAM-1 从血管界面反映疾病进展的严重程

度，LFA-1 则从免疫角度预警母体过度炎症反应风

险。相较于传统单一分子标志物，两者联合可更

全面地评估 PE 患者的病理负荷，其动态变化可能

早于器官功能异常，为临床提供干预窗口期。

综 上 所 述 ， 外 周 血 中 VCAM-1、 LFA-1 在 PE

患者中的表达水平异常升高，与病情严重程度密

切相关，可用于预测 PE。
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