
·论  著·

晚发型子痫前期患者血清sVCAM-1、ET水平对
胎盘早剥的预测效能*

马莉丽1,麦合木提江·米吉提2,高晓洁1△

1.哈密市中心医院检验科,新疆哈密
 

839000;2.喀什地区第一人民医院药学部,新疆喀什
 

844000

  摘 要:目的 探讨晚发型子痫前期患者血清可溶性血管细胞黏附分子-1(sVCAM-1)、内皮素(ET)水平

对胎盘早剥的预测效能。方法 选取2022年2月至2024年3月哈密市中心医院收治的110例晚发型子痫前

期患者作为研究对象,根据是否发生胎盘早剥将其分为非胎盘早剥组(n=89)和胎盘早剥组(n=21)。采用酶

联免疫吸附试验测定并比较两组血清sVCAM-1、ET水平,采用受试者工作特征(ROC)曲线分析预测价值,采

用多因素Logistic回归分析晚发型子痫前期患者胎盘早剥的影响因素。结果 胎盘早剥组血清sVCAM-1、ET
水平均明显高于非胎盘早剥组(P<0.05)。ROC曲线分析显示,血清sVCAM-1、ET水平单独及二者联合预

测晚发型 子 痫 前 期 患 者 胎 盘 早 剥 的 曲 线 下 面 积(AUC)及95%CI 分 别 为0.783(0.738~0.828)、0.849
(0.799~0.894)、0.921(0.876~0.971),血清sVCAM-1、ET二者联合预测晚发型子痫前期患者胎盘早剥的

AUC均高于单一指标检测的AUC(Z=9.826、11.619,P<0.001)。胎盘早剥组入院收缩压、孕次初产妇占

比、羊水含量过少占比、血肌酐高于非胎盘早剥组(P<0.05)。多因素Logistic回归分析显示,高入院收缩压

(OR=2.438,95%CI
 

1.373~4.329)、羊水含量过少(OR=2.578,95%CI
 

1.532~4.329)、sVCAM-1≥736.50
 

pg/L(OR=2.998,95%CI
 

1.728~5.201)、ET≥53.41
 

ng/L(OR=3.133,95%CI
 

1.890~5.195)是晚发型子

痫前期患者胎盘早剥的独立危险因素(P<0.05)。结论 晚发型子痫前期患者发生胎盘早剥与血清sVCAM-
1、ET水平升高有关,血清sVCAM-1、ET水平对晚发型子痫前期患者胎盘早剥发生具有一定的预测价值,且二

者联合检测的预测效能更佳。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

predictive
 

value
 

of
 

serum
 

soluble
 

vascular
 

cell
 

adhesion
 

molecule-1
 

(sVCAM-1)
 

and
 

endothelin
 

(ET)
 

levels
 

for
 

placental
 

abruption
 

in
 

patients
 

with
 

late-onset
 

preeclampsia.
Methods A

 

total
 

of
 

110
 

patients
 

with
 

late-onset
 

preeclampsia
 

admitted
 

to
 

Hami
 

Central
 

Hospital
 

from
 

Febru-
ary

 

2022
 

to
 

March
 

2024
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

objects.According
 

to
 

the
 

presence
 

or
 

absence
 

of
 

placen-
tal

 

abruption,they
 

were
 

divided
 

into
 

non-placental
 

abruption
 

group
 

(n=89)
 

and
 

placental
 

abruption
 

group
 

(n=21).Enzyme-linked
 

immunosorbent
 

assay
 

was
 

used
 

to
 

measure
 

and
 

compare
 

the
 

serum
 

levels
 

of
 

sVCAM-
1

 

and
 

ET
 

in
 

the
 

two
 

groups.Receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

predictive
 

value.Multivariate
 

Logistic
 

regression
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

placental
 

abruption
 

in
 

pa-
tients

 

with
 

late-onset
 

preeclampsia.Results The
 

levels
 

of
 

serum
 

sVCAM-1
 

and
 

ET
 

in
 

placental
 

abruption
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

non-placental
 

abruption
 

group
 

(P<0.05).ROC
 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

and
 

95%CI
 

of
 

serum
 

sVCAM-1,ET
 

levels
 

alone
 

and
 

their
 

com-
bination

 

in
 

predicting
 

placental
 

abruption
 

in
 

patients
 

with
 

late-onset
 

preeclampsia
 

were
 

0.783
 

(0.738-
0.828),0.849

 

(0.799-0.894)
 

and
 

0.921
 

(0.876-0.971),respectively.The
 

AUC
 

of
 

combination
 

of
 

serum
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sVCAM-1
 

and
 

ET
 

in
 

predicting
 

placental
 

abruption
 

in
 

patients
 

with
 

late-onset
 

preeclampsia
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

single
 

indicator
 

(Z=9.826,11.619,P<0.001).Compared
 

with
 

the
 

non-placental
 

abruption
 

group,the
 

placental
 

abruption
 

group
 

had
 

significantly
 

higher
 

systolic
 

blood
 

pressure
 

on
 

admission,the
 

proportion
 

of
 

pri-
miparas

 

with
 

different
 

gravidity,the
 

proportion
 

of
 

oligohydramnios,and
 

serum
 

creatinine(P<0.05).Multiva-
riate

 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

high
 

admission
 

systolic
 

blood
 

pressure
 

(OR=2.438,95%CI
 

1.373-4.329),oligohydramnios
 

(OR=2.578,95%CI
 

1.532-4.329),sVCAM-1≥736.50
 

pg/L(OR=
2.998,95%CI

 

1.728-5.201)
 

and
 

ET≥53.41
 

ng/L(OR=3.133,95%CI
 

1.890-5.195)
 

were
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

placental
 

abruption
 

in
 

patients
 

with
 

late-onset
 

preeclampsia(P<0.05).Conclusion The
 

oc-
currence

 

of
 

placental
 

abruption
 

in
 

patients
 

with
 

late-onset
 

preeclampsia
 

is
 

related
 

to
 

the
 

increase
 

of
 

serum
 

sV-
CAM-1

 

and
 

ET
 

levels.Serum
 

sVCAM-1
 

and
 

ET
 

levels
 

have
 

certain
 

predictive
 

value
 

for
 

the
 

occurrence
 

of
 

pla-
cental

 

abruption
 

in
 

patients
 

with
 

late-onset
 

preeclampsia,and
 

the
 

predictive
 

efficiency
 

of
 

combined
 

detection
 

of
 

the
 

two
 

is
 

better.
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  子痫前期是妊娠期的特发性高血压疾病,全球发

病率在2%~8%,患者可出现头痛、眼花、上腹不适等

临床症状,严重威胁母婴健康[1]。临床以34孕周为

界将子痫前期划分为早发型与晚发型,其中晚发型子

痫前期是指发生在妊娠34周以后的子痫前期,可诱

发胎盘灌注不足、胎儿生长受限、早产及胎盘早剥等

多种并发症,已成为围生期管理的重要挑战[2-3]。胎

盘早剥是一种起病急骤、预后较差的妊娠中晚期严重

并发症,该病以胎盘基底膜血管病变、腹部创伤等导

致胎盘在胎儿娩出前部分或全部剥离为特征,可引发

产妇失血性休克、弥散性血管内凝血、急性肾功能衰

竭等不良后果,同时导致胎儿急性缺氧、宫内窘迫,是
围生期产妇或胎儿死亡的重要原因[4-5]。目前,超声

技术对典型或重型胎盘早剥的诊断价值较高,但对于

轻中度胎盘早剥诊断效果不佳[6]。因此,寻找有效的

生物学标志物来早期预测晚发型子痫前期患者胎盘

早剥的发生极为重要。有研究发现,血管内皮损伤机

制在子痫前期病理过程中起关键作用[7]。可溶性血

管细胞黏附分子-1(sVCAM-1)是一种膜相关蛋白,其
水平升高可反映血管内皮炎症反应及屏障功能破

坏[8]。内皮素(ET)是调节心血管功能的重要因子,
具有促进血管收缩和平滑肌细胞增殖等作用[9]。目

前,关于血清sVCAM-1、ET水平与晚发型子痫前期

患者胎盘早剥的相关研究较少。基于此,本研究通过

探讨晚发型子痫前期患者血清sVCAM
 

-1、ET水平

对胎盘早剥的预测效能,旨在为临床医生早期识别高

危病例、实施干预措施提供参考,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2022年2月至2024年3月哈

密市中心医院(以下简称本院)收治的110例晚发型

子痫前期患者作为研究对象,年龄21~35岁,平均

(29.35±4.71)岁;孕前体重指数(BMI)19.00~
26.00

 

kg/m2
 

,平均孕前BMI(23.05±3.19)
 

kg/m2;
孕周34~40周,平均孕周(37.84

 

±
 

1.07)周;孕次:

初产妇52例,经产妇58例。纳入标准:(1)符合晚发

型子痫前期的诊断标准[10];(2)于本院产检并分娩;
(3)年龄>18岁,孕周>34周;(4)临床资料完整;(5)
为单胎自然妊娠。排除标准:(1)合并有可能引起出

血的阴道疾病、宫颈病变者;(2)长期使用抗凝药物治

疗者;(3)合并恶性肿瘤、严重肝肾功能不全、心功能

不全、血液系统疾病及免疫系统疾病者;(4)患有妊娠

期糖尿病或其他高血压疾病者;(5)多胎妊娠、胎位不

正者;(6)有妊娠期梅毒传染疾病者;(7)有胎盘早剥

史者;(8)合并严重急性或慢性感染疾病者;(9)合并

精神疾病或认知异常者。本研究经本院伦理委员会

审核通过(2025014)。
1.2 方法

1.2.1 临床资料收集 收集110例晚发型子痫前期

患者的一般临床资料,包括年龄、孕前BMI、孕周、入
院心率、入院舒张压、入院收缩压、孕次(初产妇、经产

妇)、羊水含量(正常、过多、过少)、吸烟史(有、无)、饮
酒史(有、无)、流产史(有、无)、白蛋白、血红蛋白、凝
血酶原时间、血细胞比容、血肌酐、尿酸等。
1.2.2 血清sVCAM-1、ET水平检测 抽取110例

晚发型子痫前期患者分娩前空腹状态下的外周静脉

血4
 

mL,将静脉血液进行离心处理。离心条件:以
3

 

000
 

r/min离心15
 

min,离心半径为8
 

cm,在离心结

束后将分离出的上层血清保留于-80
 

℃冰箱备用。
采用酶联免疫吸附试验(ELISA)检测患者血清sV-
CAM-1、ET(试剂盒:上海研启生物科技有限公司)
水平。
1.3 胎盘早剥诊断及分组 参考《妇产科学》[11]和国

际卫生组织诊断标准[12],并结合110例晚发型子痫前

期患者的临床表现、B超检查等作出初步诊断;同时,
在分娩后对患者胎盘进行检查以确诊胎盘早剥。根

据是否发生胎盘早剥将110例晚发型子痫前期患者

分为非胎盘早剥组(n=89)和胎盘早剥组(n=21)。
1.4 统计学处理 采用SPSS25.0软件分析处理数
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据,计量资料以x±s表示,组间比较行t检验;计数

资料以例数和百分率表示,组间比较行χ2 检验;采用

受试者工作特征(ROC)曲线分析预测价值,曲线下面

积(AUC)比较采用De-long检验;采用多因素Logis-
tic回归分析影响因素。以P<0.05为差异有统计学

意义。
2 结  果

2.1 非胎盘早剥组与胎盘早剥组血清sVCAM-1、
ET水平比较 胎盘早剥组血清sVCAM-1、ET水平

均明显高于非胎盘早剥组(P<0.05),见表1。
表1  非胎盘早剥组与胎盘早剥组血清sVCAM-1、

   ET水平比较(x±s)

组别 n sVCAM-1(pg/L) ET(ng/L)

非胎盘早剥组 89 627.69±54.17 46.97±6.72

胎盘早剥组 21 845.31±62.09 59.85±8.41

t 16.098 7.516

P <0.001 <0.001

2.2 血清sVCAM-1、ET水平对晚发型子痫前期患

者胎盘早剥的预测价值 ROC曲线分析显示,血清

sVCAM-1、ET水平单独及二者联合预测晚发型子痫

前期患者胎盘早剥的 AUC(95%CI)分别为0.783
(0.738~0.828)、0.849(0.799~0.894)、0.921
(0.876~0.971),血清sVCAM-1、ET二者联合预测

晚发型子痫前期患者胎盘早剥的AUC均大于单一指

标检测的 AUC(Z=9.826、11.619,P<0.001)。见

表2。
2.3 晚发型子痫前期患者胎盘早剥的单因素分

析 两组晚发型子痫前期患者的年龄、孕前BMI、孕
周、入院心率、入院舒张压、吸烟史、饮酒史、流产史、
白蛋白、血红蛋白、凝血酶原时间、血细胞比容、尿酸

比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。胎盘早剥组

晚发型子痫前期患者入院收缩压、孕次初产妇占比、
羊水含量过少占比、血肌酐高于非胎盘早剥组(P<
0.05),见表3。

表2  血清sVCAM-1、ET水平对晚发型子痫前期患者胎盘早剥的预测价值

项目 AUC 95%CI 最佳临界值 灵敏度(%) 特异度(%) 约登指数

sVCAM-1 0.783 0.738~0.828 736.50
 

pg/L 90.48 58.43 0.489

ET 0.849 0.799~0.894 53.41
 

ng/L 90.48 61.80 0.523

sVCAM-1+ET 0.921 0.876~0.971 - 85.71 84.27 0.700

  注:-为此项无数据。

表3  晚发型子痫前期患者胎盘早剥的单因素分析[x±s或n(%)]

项目 非胎盘早剥组(n=89) 胎盘早剥组(n=21) t/χ2 P

年龄(岁) 29.13±4.57 30.29±5.24 1.017 0.311

孕前BMI(kg/m2) 23.02±3.25 23.18±3.11 0.205 0.838

孕周(周) 37.78±1.12 38.09±1.05 1.154 0.251

入院心率(次/分) 83.26±9.48 84.97±10.31 0.731 0.466

入院舒张压(mmHg) 104.59±12.63 107.21±11.26 0.872 0.385

入院收缩压(mmHg) 136.75±14.29 155.42±16.78 5.206 <0.001

孕次 3.917 0.048

 初产妇 38(42.70) 14(66.67)

 经产妇 51(57.30) 7(33.33)

羊水含量 11.145 0.004

 正常 72(80.90) 11(52.38)

 过多 12(13.48) 4(19.05)

 过少 5(5.62) 6(28.57)

吸烟史 2.826 0.093

 有 12(13.48) 6(28.57)

 无 77(86.52) 15(71.43)

饮酒史 1.210 0.271

 有 27(30.34) 9(42.86)

 无 62(69.66) 12(57.14)
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续表3  晚发型子痫前期患者胎盘早剥的单因素分析[x±s或n(%)]

项目 非胎盘早剥组(n=89) 胎盘早剥组(n=21) t/χ2 P

流产史 0.079 0.779

 有 31(34.83) 8(38.10)

 无 58(65.17) 13(61.90)

白蛋白(g/L) 23.12±4.03 22.71±4.18 0.416 0.678

血红蛋白(g/L) 116.34±11.98 114.27±12.84 0.703 0.484

凝血酶原时间(s) 11.65±3.51 11.24±3.72 0.476 0.635

血细胞比容(%) 0.34±0.05 0.35±0.07 0.760 0.449

血肌酐(μmol/L) 74.63±14.16 96.24±16.53 6.089 <0.001

尿酸(μmol/L) 308.15±20.81 312.79±31.09 0.829 0.409

2.4 晚发型子痫前期患者胎盘早剥的多因素Logis-
tic回归分析 将晚发型子痫前期患者是否发生胎盘

早剥作为因变量(否=0、是=1),使用单因素分析中

差异有统计学意义的指标及血清sVCAM-1、ET水平

作为自变量进行多因素Logistic分析。结果显示,高
入院收缩压(OR=2.438,95%CI

 

1.373~4.329)、羊
水含量过少(OR=2.578,95%CI

 

1.532~4.329)、
sVCAM-1≥736.50

 

pg/L(OR =2.998,95%CI
 

1.728~5.201)、ET≥53.41
 

ng/L(OR=3.133,95%
CI

 

1.890~5.195)是晚发型子痫前期患者胎盘早剥

的独立危险因素(P<0.05),见表4。
表4  晚发型子痫前期患者胎盘早剥的多因素

   Logistic回归分析

变量 β SE Wald
 

χ2 P OR(95%CI)

入院收缩压 0.891 0.293 9.247 0.002 2.438(1.373~4.329)

羊水含量 0.946 0.265 12.744<0.001 2.578(1.532~4.329)

sVCAM-1 1.098 0.281 15.268<0.001 2.998(1.728~5.201)

ET 1.142 0.258 19.593<0.001 3.133(1.890~5.195)

  注:赋值为入院收缩压原值输入;羊水含量过多、正常=0,过少=
1;sVCAM-1<736.50

 

pg/L=0,≥736.50
 

pg/L=1;ET<53.41
 

ng/L=0,≥53.41
 

ng/L=1。

3 讨  论

  晚发型子痫前期是指妊娠34周后发生的妊娠期

特发疾病,以血压升高、蛋白尿和水肿为特征,患者还

常伴有器官功能损害[13-14]。晚发型子痫前期的病因

及发病机制尚未明确,目前临床大多学者认为其发病

机制涉及母体-胎盘界面血管重塑异常、免疫耐受失衡

及遗传易感性等多因素的相互作用[15-16]。晚发型子

痫前期患者常合并肝肾功能损伤、胎儿生长受限及胎

盘早剥等并发症,对围生期母婴安全构成严重威

胁[17]。其中胎盘早剥作为患者常见的危重妊娠并发

症,临床表现为阴道持续性流出暗红色血液,严重者

可出现腰腹部疼痛、胎儿胎心异常等症状[18-19]。胎盘

早剥发生机制主要与滋养层细胞侵袭子宫螺旋小动

脉异常有关,若未能及时诊断和干预,可导致弥散性

血管内凝血、急性肾功能衰竭等后果,危及母婴生

命[20-21]。有研究报道,晚发型子痫前期患者胎盘早剥

的发生率为17.74%[22]。本研究中110例晚发型子

痫前期患者的胎盘早剥发生率为19.09%,略高于相

关研究报道的17.74%,这可能与样本选择、地域差异

不同有关,进而也提示晚发型子痫前期患者发生胎盘

早剥的风险较高,需引起临床重视。目前,胎盘早剥

的诊断主要依赖于超声检查,但其对早期病变及轻度

胎盘早剥的灵敏度较低,具有一定局限性。因此,寻
找特异性生物标志物用于早期预测胎盘早剥,对改善

患者妊娠结局具有重要意义。
sVCAM-1是免疫球蛋白超家族成员之一,主要

分布在活化内皮细胞和树突状细胞上,由活化内皮细

胞表达,参与机体炎症反应、免疫调节、凝血与血栓形

成等多种病理生理过程[23-24]。国外相关研究表明,孕
妇并发早产胎膜早破时,母体血清和阴道分泌物中

sVCAM-1水平升高,其可作为诊断早产胎膜早破的

潜在生物学标志物[25]。KORNACKI等[26]研究结果

发现,早发型及晚发型子痫前期患者妊娠中晚期血清

sVCAM-1水平均明显高于正常血压孕妇,进一步证

实了子痫前期患者普遍存在内皮损伤。本研究结果

显示,胎盘早剥组血清sVCAM-1水平高于非胎盘早

剥组,表明血清sVCAM-1高表达与晚发型子痫前期

患者胎盘早剥的发生密切相关。其原因可能为,晚发

型子痫前期患者的核心病理机制是胎盘缺血缺氧和

全身性血管内皮损伤,胎盘缺血缺氧可引发氧化应

激,激活核因子-κB信号通路,并释放活性氧和促炎因

子,进而刺激内皮细胞表达sVCAM-1;同时,抗血管

生成因子与机体促炎因子的协同作用进一步加剧内

皮细胞的活化,导致sVCAM-1分泌增加[27]。高sV-
CAM-1水平可通过介导中性粒细胞、单核细胞与内

皮细胞的黏附,引发局部炎症反应,加重胎盘螺旋小

动脉内皮损伤,使血管痉挛和血流灌注不足,且sV-
CAM-1还可促进血小板活化及纤维蛋白沉积,增加

胎盘微血栓形成风险,进一步加剧胎盘缺血,增加胎

盘剥离风险[28]。
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ET是一类由21个氨基酸组成的多肽家族,主要

由血管内皮细胞合成和分泌,包括 ET-1、ET-2和

ET-3
 

3种亚型,其中ET-1是已知最强的内源性血管

收缩剂[29-30]。ET通过与内皮素受体结合,可以发挥

促进血管收缩和平滑肌细胞增殖等作用[31]。既往研

究发现,子痫前期孕妇血清ET-1水平高于健康孕妇,
提示ET-1在子痫前期的发病机制中起关键作用[32]。
本研究结果显示,胎盘早剥组血清ET水平高于非胎

盘早剥组,表明血清ET-1高表达与胎盘早剥发生密

切相关。其原因为,晚发型子痫前期患者的胎盘灌注

不足激活氧化应激,刺激ET的表达及释放,使其血

清ET水平升高。ET-1作为强效血管收缩因子和促

炎介质,通过与ET受体结合,激活钙离子通道,引起

胎盘螺旋动脉持续收缩,导致胎盘血流灌注减少;同
时,ET-1还可通过诱导血管内皮细胞凋亡及基底膜

损伤,释放基质金属蛋白酶和自由基,破坏胎盘基底

膜结构,并削弱胎盘黏附稳定性,引发胎盘早剥[33-34]。
本研究ROC曲线显示,血清sVCAM-1、ET水平

单独及二者联合预测晚发型子痫前期患者胎盘早剥

的AUC分别为0.783、0.849、0.921,血清sVCAM-
1、ET二者联合预测的AUC大于单一指标检测预测,
表明单独使用血清sVCAM-1、ET预测晚发型子痫前

期患者胎盘早剥发生具有一定的临床价值,但二者联

合检测的预测效能更佳。本研究多因素Logistic回

归分析结果还显示,高入院收缩压、羊水含量过少也

是晚发型子痫前期患者胎盘早剥的独立危险因素。
原因为,入院收缩压升高可加剧胎盘螺旋小动脉痉

挛,加重胎盘缺血缺氧;羊水含量过少可增加子宫壁

对胎盘的机械压力,导致胎盘血流灌注不足,增加胎

盘早剥风险[35-36],进而提示临床中应重点关注晚发型

子痫前期患者的收缩压、羊水含量,并尽早检测sV-
CAM-1、ET水平,对晚发型子痫前期患者胎盘早剥进

行预测,积极采取预防措施,尽可能降低患者胎盘早

剥发生率。
综上所述,晚发型子痫前期患者发生胎盘早剥与

血清sVCAM-1、ET水平升高有关,血清sVCAM-1、
ET水平对晚发型子痫前期患者胎盘早剥发生具有一

定的预测价值,且二者联合检测的预测效能更佳。然

而,本研究样本量较小且为单中心研究,研究结果可

能存在准确性局限及选择偏倚,在未来需扩大样本并

开展多中心研究,进一步验证本研究结论。
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