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  摘 要:目的 探讨血清可溶性细胞间黏附分子-1(sICAM-1)、血管内皮生长因子(VEGF)、可溶性跨膜蛋

白(sFas)在急性白血病中的变化及临床意义。方法 选取2020年5月至2022年5月安岳县人民医院收治的

急性白血病患者89例为观察组,另选同时段该院的体检健康者65例为对照组。所有患者入院后给予化疗,对

其实施1年电话、门诊随访。比较两组患者血清sICAM-1、VEGF、sFas水平差异,比较不同疗效、不同预后急

性白血病患者血清sICAM-1、VEGF、sFas水平差异。绘制受试者工作特征(ROC)曲线,评估相关指标对急性

白血病疗效、预 后 的 预 测 价 值。结果 与 对 照 组 比 较,观 察 组 血 清sICAM-1、VEGF、sFas水 平 升 高(P<
0.05)。与非完全缓解(CR)患者比较,CR患者血清VEGF水平升高(P<0.05)。与预后良好患者比较,预后

不良患者血清sICAM-1、VEGF、sFas水平升高(P<0.05)。ROC曲线分析结果显示,VEGF评估急性白血病

疗效的曲线下面积(AUC)为0.778,sICAM-1、VEGF、sFas单独与联合评估急性白血病预后的 AUC分别为

0.793、0.729、0.666、0.889。结论 血清sICAM-1、VEGF、sFas在急性白血病患者中水平升高,sICAM-1、
VEGF、sFas联合评估急性白血病疗效、预后均有一定临床参考价值。

关键词:可溶性细胞间黏附分子-1; 血管内皮生长因子; 可溶性跨膜蛋白; 急性白血病

DOI:10.3969/j.issn.1673-4130.2024.12.015 中图法分类号:R733.7
文章编号:1673-4130(2024)12-1487-04 文献标志码:A

Changes
 

and
 

clinical
 

value
 

of
 

serum
 

sICAM-1,VEGF
 

and
 

sFas
 

levels
 

in
 

acute
 

leukemia
HE

 

Hao1,ZHENG
 

Kechun1,ZHOU
 

Yougen1
 

,QI
 

Xing2

1.Department
 

of
 

Clinical
 

Laboratory,Anyue
 

County
 

People's
 

Hospital,Ziyang,
Sichuan

 

642350,China;2.Department
 

of
 

Clinical
 

Laboratory,Ziyang
 

City
 

First
 

People's
 

Hospital,Ziyang,Sichuan
 

641300,China
Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

changes
 

and
 

clinical
 

significance
 

of
 

serum
 

soluble
 

intercellular
 

ad-
hesion

 

molecule-1
 

(sICAM-1),vascular
 

endothelial
 

growth
 

factor
 

(VEGF)
 

and
 

soluble
 

across
 

a
 

membrane
 

protein
 

(sFas)
 

in
 

acute
 

leukemia.Methods A
 

total
 

of
 

patients
 

with
 

acute
 

leukemia
 

admitted
 

to
 

the
 

People's
 

Hospital
 

of
 

Anyue
 

County
 

from
 

May
 

2020
 

to
 

May
 

2022
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

observation
 

group,and
 

65
 

healthy
 

people
 

who
 

underwent
 

physical
 

examination
 

in
 

the
 

hospital
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.All
 

patients
 

were
 

treated
 

with
 

chemotherapy
 

after
 

admission,and
 

followed
 

up
 

by
 

telephone
 

and
 

outpa-
tient

 

for
 

1
 

year.The
 

levels
 

of
 

serum
 

sICAM-1,VEGF
 

and
 

sFas
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups,and
 

the
 

levels
 

of
 

serum
 

sICAM-1,VEGF
 

and
 

sFas
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

patients
 

with
 

different
 

efficacy
 

and
 

different
 

prognosis.The
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

established
 

to
 

evaluate
 

the
 

predic-
tive

 

value
 

of
 

related
 

indicators
 

for
 

the
 

efficacy
 

and
 

prognosis
 

of
 

acute
 

leukemia.Results Compared
 

with
 

con-
trol

 

group,the
 

levels
 

of
 

serum
 

sICAM
 

1,VEGF,sFas
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

increased
 

(P<0.05).
Compared

 

with
 

the
 

non-complete
 

remission
 

(CR)
 

patients,the
 

serum
 

VEGF
 

level
 

in
 

CR
 

patients
 

was
 

signifi-
cantly

 

increased
 

(P<0.05).Compared
 

with
 

the
 

good
 

prognosis
 

patients,the
 

levels
 

of
 

serum
 

sICAM-1,VEGF
 

and
 

sFas
 

in
 

the
 

poor
 

prognosis
 

patients
 

were
 

increased
 

(P<0.05).ROC
 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

VEGF
 

in
 

evaluating
 

the
 

efficacy
 

of
 

acute
 

leukemia
 

was
 

0.778.The
 

AUC
 

for
 

evalua-
ting

 

the
 

prognosis
 

of
 

acute
 

leukemia
 

with
 

sICAM-1,VEGF,and
 

sFas
 

alone
 

and
 

in
 

combination
 

were
 

0.793,
0.729,0.666,and

 

0.889,respectively.Conclusion The
 

levels
 

of
 

serum
 

sICAM-1,VEGF
 

and
 

sFas
 

are
 

in-
creased

 

in
 

patients
 

with
 

acute
 

leukemia.The
 

combination
 

of
 

sICAM-1,VEGF
 

and
 

sFas
 

has
 

certain
 

clinical
 

ref-
erence

 

value
 

in
 

evaluating
 

the
 

efficacy
 

and
 

prognosis
 

of
 

acute
 

leukemia.
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  急性白血病是一种高度恶性的血液系统疾病,其
发生率逐年增加,威胁着人类的健康和生命[1]。虽然

针对急性白血病的治疗手段不断发展,但许多患者仍

面临着复发和预后不良的风险。因此,探索急性白血

病发病机制及早期诊断、评估和治疗的生物标志物显

得尤为重要。作为细胞间黏附分子家族成员之一,可
溶性细胞间黏附分子-1(sICAM-1)能够促进肿瘤细胞

的侵袭和转移,且在急性白血病的发生和发展中扮演

着重要的角色[2]。血管内皮生长因子(VEGF)也是影

响急性白血病发生和发展的一个关键指标[3]。VEGF
不仅可以促进新血管的生成,且能直接影响肿瘤细胞

的增殖、侵袭和转移。此外,可溶性跨膜蛋白(sFas)
也是一个重要的生物标志物,其在肿瘤细胞的凋亡和

存活中发挥着重要作用[4]。当sFas结合其配体FasL
时,会促进肿瘤细胞死亡。因此,sFas水平可以用作

判断急性白血病治疗效果和预后的重要指标。上述

生物标志物在急性白血病的发生和发展中都扮演着

重要的角色,其动态变化和临床意义对急性白血病治

疗和预后的评估具有重要的指导意义,但目前鲜有上

述生物标志物在急性白血病中的应用研究。鉴于此,
笔者将2020年5月至2022年5月安岳县人民医院收

治的急性白血病患者89例纳入本研究,旨在探讨sI-
CAM-1、VEGF、sFas在急性白血病中的变化及临床

意义,这将有助于深入了解急性白血病的发生机制,
并为急性白血病的早期诊断、治疗及预后提供更为科

学、有效的方法和手段。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2020年5月至2022年5月安

岳县人民医院(以下简称本院)收治的急性白血病患

者89例为观察组,另选同时段本院的体检健康者65
例为对照组。纳入标准:(1)观察组患者符合《中国成

人急性淋巴细胞白血病诊断与治疗指南(2021年

版)》[5]中关于急性白血病的定义;(2)年龄在18周岁

以上;(3)观察组患者入院后完成骨髓细胞形态学评

估,确诊急性白血病;(4)对照组无其他血液系统疾

病,体检结果正常。排除标准:(1)合并其他恶性肿

瘤;(2)合并其他血液系统疾病;(3)入组前1个月内

有免疫抑制剂等药物使用史;(4)存在全身或局灶性

感染;(5)妊娠或哺乳期女性;(6)合并心脑血管疾病、
凝血功能异常。两组一般资料比较,差异无统计学意

义(P>0.05),具有可比性,见表1。本研究经患者与

家属同意,且经本院伦理委员批准。
1.2 方法

1.2.1 治疗方法 全部的患者自入院后接受化疗,
给 予 患 者 1.4

 

mg/m2 长 春 新 碱 (国 药 准 字

H44021772,深圳万乐药业有限公司)静脉滴注1
 

d,
去甲 氧 柔 红 霉 素(浙 江 海 正 医 药 公 司,国 药 准 字

H20040600)6~10
 

mg/(m2·d)第1周服药2~3
 

d,
波尼 松(国 药 集 团 容 生 制 药 有 限 公 司,国 药 准 字

H41020636)1~2
 

mg/(kg·d)口服7
 

d,根据患者的

病情情况增加环磷酰胺联合剂量,干预4周。
1.2.2 实验室检测方法 所有受试者在入组当天空

腹状态下采集静脉血5
 

mL,2
 

500
 

r/min离心5
 

min,
取上层清液于-80

 

℃保持备用,应用酶联免疫吸附试

验检测sICAM-1、VEGF、sFas水平,试剂盒购自武汉

菲恩生物科技有限公司,货号:
 

EHO126。
表1  两组一般资料比较[x±s或n(%)]

组别 n
性别

男 女

年龄

(岁)
体重指数

(kg/m2)

观察组 89 42(47.2) 47(52.8) 40.98±5.8820.50±1.72

对照组 65 31(47.7) 34(52.3) 40.63±6.6020.60±1.71

χ2/t
 

0.004 0.343 -0.345

P 0.951 0.732 0.731

1.3 疗效评估及分组 患者化疗4周后,对患者的

疗效进行评估,将患者分为完全缓解(CR)组(28例)
与非CR组(61例),CR标准:治疗后,患者的骨髓原

始细胞占比不足5%,外周血无原始细胞,且中性粒细

胞计数在1.0×109/L,血小板在100×109/L。
1.4 预后判定及分组 采用电话、门诊随访的方式

对白血病患者进行为期1年的随访,将预后良好的70
例患者分为预后良好组,预后不良的19例患者分为

预后不良组。
1.5 统计学处理 采用SPSS22.0统计软件进行数

据处理和分析。计数资料以例数和百分率表示,组间

比较采用χ2 检验;呈正态分布的计量资料以x±s表

示,组 间 比 较 采 用t 检 验;采 用 受 试 者 工 作 特 征
(ROC)曲线进行诊断价值分析。以P<0.05为差异

有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组血清sICAM-1、VEGF、sFas水平比较 与

对照组比较,观察组血清sICAM-1、VEGF、sFas水平

升高(P<0.05),见表2。
表2  两组血清sICAM-1、VEGF、sFas水平比较(x±s)

组别 n
sICAM-1
(ng/mL)

VEGF
(ng/L)

sFas
(pg/mL)

观察组 89 451.46±60.93 118.45±17.90 10.56±1.28

对照组 65 252.44±59.95 75.44±34.12 2.85±1.09

t 20.155 10.141 38.833

P <0.001 <0.001 <0.001

2.2 不 同 疗 效 急 性 白 血 病 患 者 血 清sICAM-1、
VEGF、sFas水平比较 与非CR组患者比较,CR组

患者血清VEGF水平升高(P<0.05);两组sICAM-
1、sFas水平比较,差异无统计学意义(P>0.05)。见

表3。
2.3 不 同 预 后 急 性 白 血 病 患 者 血 清sICAM-1、
VEGF、sFas水平比较 与预后良好组比较,预后不

良组 血 清 sICAM-1、VEGF、sFas水 平 升 高 (P <
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0.05),见表4。
表3  不同疗效急性白血病患者血清sICAM-1、VEGF、

   sFas水平比较(x±s)

组别 n
sICAM-1
(ng/mL)

VEGF
(ng/L)

sFas
(pg/mL)

CR组 28 462.11±67.21 130.37±5.53 10.48±1.28

非CR组 61 446.57±57.75 112.97±16.26 10.45±1.29

t 1.119 4.752 0.091

P 0.266 <0.001 0.928

2.4 血清sICAM-1、VEGF、sFas评估急性白血病预

后、疗效的分析 VEGF评估急性白血病疗效的曲线

下面积(AUC)为0.778,sICAM-1、VEGF、sFas单独

及联合评估急性白血病预后的 AUC分别为0.793、
0.729、0.666、0.889,见表5。

表4  不同预后急性白血病患者血清sICAM-1、VEGF、

   sFas水平比较(x±s)

组别 n
sICAM-1
(ng/mL)

VEGF
(ng/L)

sFas
(pg/mL)

预后不良组 19 502.56±51.08 130.12±16.27 11.08±1.03

预后良好组 70 437.59±56.04 115.28±17.08 10.29±1.29

t 4.562 3.390 2.472

P <0.001 0.001 0.015

表5  血清sICAM-1、VEGF、sFas评估急性白血病预后、疗效的分析

项目 AUC SE P 95%CI 灵敏度 特异度 最佳临界值

评估疗效

 VEGF 0.778 0.054 <0.001 0.671~0.884 0.714 0.787 127.430
 

ng/mL

评估预后

 sICAM-1 0.793 0.059 <0.001 0.677~0.909 0.526 0.971 513.185
 

ng/mL

 VEGF 0.729 0.065 0.002 0.601~0.857 0.684 0.700 126.225
 

ng/mL

 sFas 0.666 0.065 0.027 0.538~0.794 0.684 0.614 10.620
 

pg/mL

 联合 0.889 0.038 0.000 0.815~0.964 0.789 0.857 0.772

3 讨  论

急性白血病的发病机制比较复杂[6],可能与遗

传、环境、化学物质等多种因素有关。一些具有致癌

作用的物质,如化学药物、放射线、病毒等,也被认为

是急性白血病的诱发因素之一[7]。化疗是治疗急性

白血病的主要手段之一[8],针对白血病细胞的快速增

殖和分裂,化疗药物可以抑制白血病细胞的增殖以达

到治疗的效果。化疗通常采用多种药物联合应用,以
提高疗效和减少不良反应,但化疗也可能对正常细胞

造成损伤,导致一些不良反应的发生。
血清学指标在评估和诊断急性白血病时非常重

要,可以帮助医生了解患者的白血病类型、病情严重

程度和预后情况。sICAM-1、VEGF和sFas都是血

清学指标,sICAM-1是一种黏附分子,广泛存在于各

种细胞表面,也可在机体受到刺激或损伤后被释放到

血液中。在急性白血病患者中,白血病细胞可能产生

大量的VEGF,从而促进血管生成和转移,导致其水

平升高[9]。VEGF是一种促进血管新生的因子,它可

以通过促进内皮细胞增殖和血管生成来促进肿瘤的

发展和转移。在急性白血病患者中,血源VEGF水平

也可能升高[10]。sFas是可溶性Fas受体,可以与膜

结合型Fas受体结合,抑制Fas-Fas配体信号通路,从
而减少细胞凋亡[11]。本研究显示,与对照组比较,观
察组sICAM-1、VEGF和sFas水平均升高。提示sI-
CAM-1、VEGF和sFas作为血清学指标,参与了急性

白血病的病理过程。sICAM-1水平变化可能是由于

白血病细胞对黏附分子表达改变导致的。sICAM-1
在白血病细胞黏附、浸润和转移中起着重要的作用,
因此其释放到血液中,水平也会相应升高。sFas水平

升高可能是由于白血病细胞本身的产生和释放,以及

细胞间相互作用的改变所致。这些细胞可能过度表

达Fas受体,但由于其他因素的影响,无法通过正常

的细胞凋亡途径处理,从而导致细胞死亡抑制和异常

增殖。
化疗是治疗急性白血病的主要手段之一[12]。化

疗CR者与非CR者的VEGF、sICAM-1和sFas水平

的变化可能反映了化疗的疗效和不同病理生理机制

作用过程。本研究结果显示,与非CR组患者比较,
CR组患者血清 VEGF水平明显更高。主要原因为

VEGF作为一种促进血管生成的因子,在肿瘤生长和

转移过程中起着重要的作用。在化疗过程中,白细胞

减少后,肿瘤组织也随之减少,从而减少VEGF的产

生和分泌。因此,化疗CR者的VEGF水平明显高于

非CR者,可能是由于肿瘤组织减少后,VEGF水平相

对升高所致[13]。与VEGF不同,sICAM-1和sFas被

认为是白血病细胞黏附、浸润和凋亡等过程中的重要

因子。然而,化疗可能不会直接影响这些因子的产生

和分泌。因此,化疗CR者与非CR者在sICAM-1和

sFas水平上未见明显差异,这可能是由于这些指标水

平受其他因素的影响,例如治疗前的病理生理状态、
个体差异等。
sICAM-1、VEGF、sFas等因子与急性白血病患
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者化疗预后密切相关,本研究结果显示,与预后良好

组比较,预后不良组血清sICAM-1、VEGF、sFas水平

明显更高。主要原因为sICAM-1能够促进白血病细

胞的浸润和转移。白血病细胞越活跃,需要浸润和转

移的可能性就越高,从而改变sICAM-1水平。因此,
预后不良的患者白血病细胞活跃度较高,sICAM-1水

平会相应升高。同时,VEGF是一种调节血管生成和

增殖的因子,癌症细胞需要通过血管系统来获取充分

的营养和氧气。预后不良的患者体内 VEGF水平升

高可能表示癌细胞的代谢活跃度较高,需要更多的营

养和氧气,癌细胞的增殖和扩散能力也更强。另外,
sFas是一种诱导肿瘤细胞凋亡的因子,预后不良者的

sFas水平明显升高[14],这可能反映了抗凋亡机制的

紊乱,导致白血病细胞的异常增殖和存活。
本研究结果认为,VEGF作为单独的预测指标,

在评估急性白血病疗效方面的 AUC为0.778,表明

其诊断准确度较高,但并不完美。同时,sICAM-1、
VEGF和sFas联合预测急性白血病预后的 AUC为

0.889,比单独使用VEGF时的AUC大,因此可以认

为联合检测这些指标可提高对急性白血病疗效和预

后的预测能力。主要原因是多个指标的联合检测可

以更全面地反映急性白血病患者的生理状态和病情

进展,从而提高诊断和预测的准确性[15]。同时,这3
个生物标志物具有不同的分子机制,相互之间存在相

关性[16],其联合检测可以更准确地反映急性白血病的

病理生理变化。例如,sICAM-1可以反映白细胞黏

附、介导炎症反应等过程,VEGF则是一种血管生成

因子,与肿瘤血管形成、淋巴结转移等过程密切相关,
而sFas可以反映白血病细胞的凋亡和增殖能力等生

理特性[17]。联合检测这些指标可以更全面地评估急

性白血病患者的病情。
综上所述,血清sICAM-1、VEGF、sFas在急性白

血病患者中水平升高,VEGF可评估急性白血病疗

效,sICAM-1、VEGF、sFas单独及联合评估急性白血

病预后均有一定临床参考价值。但本研究选取的样

本量有限,期望今后扩大样本量进行更深入的研究。
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