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·短篇论著·

血清Gal-3、CKLF1对慢性鼻窦炎患者术后复发的预测价值

李 杨1,温 鑫2,侯雪松1

1.北京燕化医院耳鼻喉科,北京
 

102500;2.河北省儿童医院耳鼻喉科,河北石家庄
 

050031

  摘 要:目的 探讨慢性鼻窦炎(CRS)患者血清半乳糖凝集素-3(Gal-3)、趋化素样因子1(CKLF1)水平对

术后复发的预测价值。方法 选取2021年6月至2022年4月在北京燕化医院行鼻内镜手术的CRS患者106
例为CRS组,同期体检健康者80例为参照组。CRS组根据患者术后复发情况分为术后复发组(31例)和未复

发组(75例)。酶联免疫吸附试验检测血清Gal-3、CKLF1水平,Pearson和Spearman相关分析CRS患者血清

Gal-3、CKLF1水平与术后感染、视觉模拟评分法(VAS)评分、Lund-Mackay评分的相关性,多因素Logistic回

归分析CRS患者术后复发影响因素,受试者工作特征(ROC)曲线分析血清Gal-3、CKLF1水平对CRS患者术

后复发的评估价值。结果 CRS组血清Gal-3、CKLF1水平高于参照组,术后复发组血清Gal-3、CKLF1水平

高于未复发组(P<0.05)。CRS患者术后复发组和未复发组多发性鼻息肉、头痛、眩晕、结合药物治疗、术后感

染、干扰素-γ、嗜酸性粒细胞计数、白细胞介素-5、VAS评分、Lund-Mackay评分比较,差异有统计学意义(P<
0.05)。CRS患者血清Gal-3水平与CKLF1呈正相关(r=0.340,P<0.001);血清Gal-3、CKLF1水平与术后

感染、VAS评分、Lund-Mackay评分均呈正相关(P<0.05)。Gal-3、CKLF1、术后感染是CRS患者术后复发的

影响因素(P<0.05);血 清 Gal-3、CKLF1联 合 检 测 评 估 CRS患 者 术 后 复 发 的 曲 线 下 面 积 高 于 单 独 检 测

(ZGal-3-联合=2.943、P=0.003,ZCKLF1-联合=1.978、P=0.048)。结论 术后复发患者血清Gal-3、CKLF1水平较

高,对CRS患者术后复发的评估具有重要价值。
关键词:慢性鼻窦炎; 半乳糖凝集素-3; 趋化素样因子1; 术后复发; 预测
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  慢性鼻窦炎(CRS)是一种异质性疾病,其特征是 鼻子和鼻旁窦的黏膜炎症或感染,发病率较高,且具
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有很高的疾病负担[1-2]。CRS的发病机制是在病毒感

染和继发性细菌感染时,由于引流受损和持续炎症的

发展,产生鼻窦分泌物并积累在鼻窦中[3]。内窥镜鼻

窦手术是CRS患者的常见手术,可有效改善CRS患

者的短期和长期生活质量,但该手术结果受到多种临

床因素的影响[4]。且术后部分患者会在某个时间点

出现复发性CRS,疾病复发率在4%~60%[5]。半乳

糖凝集素-3(Gal-3)是一种进化保守的多功能蛋白质,
由活化的巨噬细胞分泌,能结合糖基化的蛋白质和脂

质,并选择性介导关键的细胞内信号通路,增加细胞

因子的释放,从而在炎症、血管生成方面发挥重要作

用[6]。趋化素样因子1(CKLF1)是趋化因子样因子

蛋白家族成员之一,具有CC基序,但缺乏额外的C
端半胱氨酸,对多种免疫细胞(包括淋巴细胞、巨噬细

胞和中性粒细胞)具有广泛的趋化活性[7]。推测Gal-
3、CKLF1可能通过调节免疫和炎症因子水平参与

CRS的进展,但目前关于Gal-3、CKLF1对CRS术后

复发预测的相关研究较少,因此本研究主要分析CRS
患者血清Gal-3、CKLF1水平及其对术后复发的预测

价值。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2021年6月至2022年4月在

北京燕化医院就诊并行鼻内镜手术的CRS患者106
例为 CRS 组,其 中 男 54 例、女 52 例,平 均 年 龄
(38.56±7.39)岁;同期体检健康者80例为参照组,
其中男40例、女40例,平均年龄(38.49±7.51)岁,
两组性别、年龄比较,差异无统计学意义(P>0.05),
具有可比性。本研究经北京燕化医院伦理委员会审

核批准。
纳入标准:(1)符合CRS相关诊断标准[8],且经

CT确诊;(2)符合手术指征,且初次进行鼻内镜手术;
(3)近期未接受抗菌药物或激素类药物治疗;(4)具有

正常沟通能力,且同意参与研究。排除标准:(1)合并

哮喘或过敏性鼻炎;(2)免疫或血液系统疾病;(3)重
要脏器疾病或恶性肿瘤;(4)感染性疾病;(5)先天性

重大疾病。
1.2 方法

1.2.1 血清Gal-3、CKLF1水平测定 采集体检健

康者和CRS患者空腹静脉血5
 

mL,离心,取血清,酶
联免疫吸附试验检测 Gal-3、CKLF1水平,试验一切

操作严格按照试剂盒说明步骤进行。
1.2.2 随访 通过门诊复查方式对CRS患者术后

进行为期1年的随访,根据随访结果将患者分为术后

复发组(31例)和未复发组(75例)。复发:术后检查

仍有鼻黏膜水肿、鼻息肉形成、鼻腔蓄积分泌物,存在

闭塞、流涕、嗅觉下降等临床症状且药物治疗不能有

效缓解即为复发[9]。
1.2.3 观察指标及视觉模拟评分法(VAS)评分、
Lund-Mackay评分 全自动细胞分析仪计数嗜酸性

粒细胞、中性粒细胞;酶联免疫吸附试验测定白细胞

介素(IL)-5和干扰素-γ(IFN-γ)水平。VAS评分评

估主观疗效:总分0~10分,分数越高,症状越严

重[10]。Lund-Mackay评分评估客观疗效:单侧总分

12分,分值越高,说明病情状况越差[11]。
1.3 统计学处理 采用SPSS26.0软件对数据进行
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Pearson相关分析Gal-
3、CKLF1的相关性,Spearman相关分析Gal-3、CK-
LF1与术后感染、VAS评分、Lund-Mackay评分的相
关性;采用多因素Logistic回归分析CRS患者术后复

发影响因素;采用受试者工作特征(ROC)曲线分析血

清Gal-3、CKLF1水平对CRS患者术后复发的评估价
值。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 参照组和 CRS组血清 Gal-3、CKLF1水平比

较 CRS组血清Gal-3、CKLF1水平高于参照组,差
异均有统计学意义(P<0.05),见表1。

表1  参照组和CRS组血清Gal-3、CKLF1
   水平比较(x±s)

组别 n Gal-3(ng/mL) CKLF1(pg/mL)

参照组 80 7.93±3.58 28.14±9.03

CRS组 106 11.84±3.97 37.68±9.82

t 6.934 6.789

P <0.001 <0.001

2.2 术后复发组和未复发组CRS患者血清 Gal-3、
CKLF1水平比较 术后复发组血清 Gal-3、CKLF1
水平高于未复发组(P<0.05),见表2。

表2  术后复发组和未复发组CRS患者血清Gal-3、
   CKLF1水平比较(x±s)

组别 n Gal-3(ng/mL) CKLF1(pg/mL)

术后复发组 31 15.41±4.01 48.82±9.85

未复发组 75 10.37±3.96 33.08±9.81

t 5.939 7.506

P <0.001 <0.001

2.3 术后复发组和未复发组临床资料及VAS评分、
Lund-Mackay评分比较 术后复发组和未复发组年

龄、性别、体重指数(BMI)、吸烟、饮酒、病程、病变部
位、过敏、中性粒细胞计数比较,差异无统计学意义
(P>0.05)。术后复发组多发性鼻息肉、头痛、眩晕、
结合药物治疗、术后感染占比及嗜酸性粒细胞计数、
IL-5、VAS评分、Lund-Mackay评分高于未复发组,
IFN-γ水平低于未复发组,差异有统计学意义(P<
0.05)。见表3。
2.4 CRS患者血清Gal-3、CKLF1水平与术后感染、
VAS评分、Lund-Mackay评分的相关性 Pearson相

关分析结果表明,CRS患者血清Gal-3水平与CKLF1
呈正相关(r=0.340,P<0.001);Spearman相关分析

结果表明,血清Gal-3、CKLF1水平与术后感染、VAS
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评分、Lund-Mackay评分均呈正相关(P<0.05),见 表4。

表3  术后复发组和未复发组临床资料及VAS评分、Lund-Mackay评分比较[n(%)或x±s]

临床资料 n 术后复发组(n=31) 未复发组(n=75) χ2/t P

年龄(岁)

 ≥38 56 20(64.52) 36(48.00) 2.401 0.121

 <38 50 11(35.48) 39(52.00)

性别

 男 54 16(51.61) 38(50.67) 0.008 0.929

 女 52 15(48.39) 37(49.33)

BMI(kg/m2)

 ≥22 54 18(58.06) 36(48.00) 0.889 0.346

 <22 52 13(41.94) 39(52.00)

病程(年)

 ≥2 58 20(64.52) 38(50.67) 1.698 0.193

 <2 48 11(35.48) 37(49.33)

吸烟

 是 57 18(58.06) 39(52.00) 0.325 0.569

 否 49 13(41.94) 36(48.00)

饮酒

 是 55 17(54.84) 38(50.67) 0.153 0.696

 否 51 14(45.16) 37(49.33)

病变部位

 鼻中隔偏曲 53 17(54.84) 36(48.00) 0.410 0.522

 嗅裂息肉 53 14(45.16) 39(52.00)

过敏

 是 47 17(54.84) 30(40.00) 1.957 0.162

 否 59 14(45.16) 45(60.00)

病变程度

 多发性鼻息肉 49 19(61.29) 30(40.00) 4.000 0.046

 单发性鼻息肉 57 12(38.71) 45(60.00)

头痛

 是 52 20(64.52) 32(42.67) 4.190 0.041

 否 54 11(35.48) 43(57.33)

眩晕

 是 50 20(64.52) 30(40.00) 5.290 0.021

 否 56 11(35.48) 45(60.00)

结合药物治疗

 是 58 23(74.19) 35(46.67) 6.708 0.010

 否 48 8(25.81) 40(53.33)

术后感染

 是 51 29(93.55) 22(29.33) 36.230 <0.001

 否 55 2(6.45) 53(70.67)

嗜酸性粒细胞计数(个) 106 14.86±4.37 13.02±4.25 2.011 0.047

中性粒细胞计数(个) 106 18.29±2.58 17.86±2.34 0.835 0.406

IL-5(pg/mL) 106 162.03±64.97 131.82±51.81 2.530 0.013

IFN-γ(pg/mL) 106 697.75±93.84 761.23±124.58 2.551 0.012

Lund-Mackay评分(分) 106 18.12±2.37 14.48±2.11 7.791 <0.001

VAS评分(分) 106 8.96±1.45 6.35±1.43 8.513 <0.001
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表4  Gal-3、CKLF1水平与术后感染、VAS评分、

   Lund-Mackay评分相关性

相关指标
Gal-3

r P

CKLF1

r P

术后感染 0.324 0.001 0.307 0.001

VAS评分 0.382 <0.001 0.380 <0.001

Lund-Mackay评分 0.320 0.001 0.331 0.001

2.5 CRS患者术后复发影响因素 以CRS患者术

后复发情况(赋值:复发=1,未复发=0)为因变量,以

Gal-3(实测值)、CKLF1(实测值)、术后感染(赋值:
否=0,是=1)为自变量进行多因素Logistic回归分

析。结果显示,Gal-3、CKLF1、术后感染是CRS患者

术后复发的影响因素(P<0.05),见表5。

表5  多因素Logistic回归分析CRS患者术后

   复发影响因素

影响因素 β SE Wald
 

χ2 P OR 95%CI

Gal-3 0.145 0.025 33.624 <0.0011.156 1.101~1.214

CKLF1 0.129 0.035 13.642 <0.0011.138 1.063~1.219

术后感染 0.042 0.012 12.309 <0.0011.043 1.019~1.068

2.6 评 估 CRS 患 者 术 后 是 否 复 发 的 ROC 曲

线 ROC曲线结果表明,血清Gal-3、CKLF1联合检

测评估CRS患者术后是否复发的曲线下面积(AUC)
为0.960,灵敏度为90.32%,特异度为92.00%;联合

检测 的 AUC 高 于 Gal-3(AUC=0.884)、CKLF1
(AUC=0.920)单 独 检 测(ZGal-3-联合 =2.943、P=
0.003,ZCKLF1-联合=1.978、P=0.048),见表6。

表6  血清Gal-3、CKLF1水平对CRS患者术后复发的评估价值

项目 AUC 95%CI P 最佳临界值 灵敏度(%) 特异度(%)

Gal-3 0.884 0.807~0.938 <0.001 13.23
 

ng/mL 93.55 77.33

CKLF1 0.920 0.852~0.964 <0.001 44.61
 

pg/mL 77.42 90.67

联合检测 0.960 0.904~0.989 <0.001 - 90.32 92.00

  注:-为此项无数据。

3 讨  论

  CRS是一种由典型症状、影像学检查结果或内镜

检查结果定义的副鼻窦炎症性疾病,是一个涉及鼻旁

窦和鼻息肉黏膜不良变化的过程,包括成纤维细胞增

殖,血管生成,纤维组织形成增加(上皮下纤维化)和
组织破坏[12-13]。鼻窦症状和生活质量差会促使CRS
患者接受鼻窦手术,然而,关于对患者最重要的症状

及这些症状如何影响预期和术后满意度知之甚少[14]。
因此,接受内镜鼻窦手术治疗CRS患者的结局预测

受到极大关注。

Gal-3是一种β-半乳糖苷结合蛋白,属于凝集素

家族,具有多效调节活性和多种生理细胞功能,如细

胞生长、增殖、凋亡、分化、细胞黏附和组织修复;其主

要参与炎症、组织纤维化和血管生成过程,与器官纤

维化、慢性炎症等疾病的发病机制有关[15]。研究表

明,Gal-3在鼻咽癌患者中水平降低,其水平与鼻咽癌

的炎症状态呈正相关,Gal-3水平降低能抑制鼻咽癌

细胞增殖,并诱导其凋亡,可能是鼻咽癌的潜在治疗

靶点[16]。董健等[17]研究表明,Gal-3在过敏性哮喘患

儿中水平随病情加重而升高,其能参与多种炎症相关

疾病过程,加重炎症损伤。肺炎支原体肺炎患儿Gal-
3水平明显高于支气管异物患儿[18]。既往报道,抑制

Gal-3能调节Toll样受体4/髓样分化因子88/核转录

因子-κB通路,减弱小胶质细胞活化和炎症反应,在神

经炎症疾病中发挥一定作用[19]。本研究中,CRS患

者血清Gal-3水平高于体检健康者,术后复发CRS患

者血清Gal-3水平高于术后未复发患者(P<0.05);
说明Gal-3水平升高可能促进CRS的发生和复发,推
测其可能通过调节相关通路和炎症因子,增强炎症,
有助于CRS的进展。多因素Logistic回归分析显示,

Gal-3、术后感染是CRS患者术后复发的影响因素。
提示血清Gal-3与CRS患者术后复发具有密切关系。

Gal-3评 估 CRS 患 者 术 后 是 否 复 发 的 AUC 为

0.884,说明Gal-3可能在一定程度上预测CRS患者

术后复发,但特异度较低,可能出现误诊,浪费医疗资

源,因此可与其他血清指标联合进行改善。

CKLF1是一种新型趋化因子,在人外周血白细

胞中高表达,并通过激活与其功能受体结合的多个下

游信号通路来发挥广谱趋化和促进增殖作用,是炎症

反应中免疫细胞浸润的主要驱动因素,参与多种疾病

的发病机制[20]。张峻峥等[21]研究表明,CKLF1下调

能降低变应性鼻炎大鼠嗜酸性粒细胞浸润,从而治疗

变应 性 鼻 炎,可 能 作 为 其 潜 在 治 疗 靶 点。WANG
等[22]报道,CKLF1敲低可下调CCR5表达,减轻IL-
1β诱导的炎症和凋亡。在本研究中,术后复发CRS
患者血清CKLF1水平高于术后未复发患者,相关性

分析结果表明,CRS患者血清Gal-3与CKLF1水平

呈正相关(P<0.05);血清Gal-3、CKLF1水平与术后
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感染、VAS评分、Lund-Mackay评分均呈正相关(P<
0.05)。ROC曲线结果表明,CKLF1评估CRS患者

术后是否复发的AUC为0.920,提示CKLF1对CRS
患者术后复发有一定预测价值,但灵敏度较低,可能

出现漏诊,因此可与Gal-3联合诊断。本研究中,血清

Gal-3、CKLF1联合检测评估CRS患者术后复发的

AUC高于单独检测,提示Gal-3、CKLF1水平对评估

CRS患者术后复发具有较高预测价值。
综上所述,术后复发患者血清 Gal-3、CKLF1水

平较高,对CRS患者术后复发的评估具有重要预测

价值;但目前关于血清Gal-3、CKLF1水平评估CRS
患者术后复发的相关研究较少,且样本量较少,后续

将扩大样本量,并增设细胞及小鼠实验,进一步验证

其在临床实践中的潜在应用。
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