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  摘 要:目的 探讨血清半乳糖凝集素-3(Gal-3)、成纤维细胞生长因子-21(FGF-21)与慢性阻塞性肺疾病

(COPD)患者肺功能和改良英国医学研究理事会呼吸困难指数(mMRC)评分的相关性。方法 选择2021年4
月至2023年4月在该院接受治疗的79例COPD患者作为观察组,另选择同期来该院体检健康者60例作为对

照组。检测并比较研究对象血清中Gal-3、FGF-21的表达水平情况;对比两组研究对象第1秒用力呼气容积

(FEV1)、FEV1/用力肺活量(FVC)、mMRC评分情况,分析COPD患者 Gal-3、FGF-21表达水平与FEV1、
FEV1/FVC、mMRC评分的相关性。结果 观察组血清Gal-3、FGF-21表达水平显著高于对照组(P<0.05)。
观察组患者血清里面的肺功能指标显著高于对照组,而 mMRC评分则显著低于对照组(P<0.05)。Gal-3、
FGF-21表达水平 与 FEV1、FEV1/FVC均 呈 正 相 关(P<0.05);与 mMRC评 分 则 呈 负 相 关(P<0.05)。
结论 COPD患者血清Gal-3、FGF-21表达异常,且COPD患者血清Gal-3、FGF-21表达水平与FEV1、FEV1/
FVC、mMRC评分的相关性,其可作为COPD诊断和病情评估的重要参考性指标。
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obstructive
 

pulmonary
 

disease
 

(COPD).Methods A
 

total
 

of
 

79
 

patients
 

with
 

COPD
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treatment
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the
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from
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2021
 

to
 

April
 

2023
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

observation
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the
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and
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FEV1 and
 

FEV1/FVC(P<0.05),was
 

negatively
 

correlated
 

with
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(P<0.05).Conclusion The
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Gal-3
 

and
 

FGF-21
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COPD
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is
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the
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levels
 

of
 

serum
 

Gal-
3

 

and
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and
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and
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  慢性阻塞性肺疾病(COPD)为气流受限性肺病,
由有害气体与颗粒引发,导致气道、肺实质及血管病

变,呼气受限且不可逆,病情随时间加剧[1-2]。随着吸

烟与环境污染加剧,COPD发病率与病死率呈升高趋

势,严重影响患者生活,加重医疗负担[3]。当前治疗

以缓解症状、提升生活质量及减缓疾病进展为主,尚
无逆转肺功能下降的特效药。COPD与慢性炎症紧

密相关,通过监测炎症相关血清指标可辅助疾病管

理[4-6]。多项研究表明[7-9],炎症环境下血清半乳糖凝

集素-3(Gal-3)、成纤维细胞生长因子-21(FGF-21)呈
现异常表达。Gal-3具备多种生物学功能,包括调节

细胞生长、凋亡、黏附和迁移等,同时还广泛参与免疫

调节、肿瘤的发生和发展及转移等生理和病理过程。
FGF21是一种具有调节机体代谢功能的分泌型蛋白,
它属于成纤维细胞生长因子家族中的FGF19成员,
但不同的是,FGF21并不具备促进成纤维细胞生长的

活性,并且也不会与肝素发生特异性结合。FGF21在

多种组织器官中均发挥着重要作用,这包括骨骼肌、
肾脏、心脏、血管及脂肪组织,特别是在肝脏中的表达

量尤为显著,其主要通过与FGF受体(FGFR)结合来

发挥其生物学功能。Gal-3、FGF-21皆与炎症的发生

发展有着紧密联系。本文旨在探讨血清Gal-3、FGF-
21与COPD患者肺功能及 mMRC评分的相关性。
现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 本研究选取2021年4月至2023年

4月于本院住院的79例COPD患者作为观察组,并
挑选同一个时间段于本院体检的60例体检健康者作

为对照组。其中观察组男49例、女30例,年龄40~
73岁,平均(56.49±6.41)岁,体重指数20~26

 

kg/
m2,平均体重指数

 

(23.01±2.17)
 

kg/m2,病程3~15
年,平均病程(9.03±2.64)年,其中吸烟人数31例;
对照 组 男37例、女23例,年 龄40~74岁,平 均

(56.98±6.39)岁,体重指数20~26
 

kg/m2,平均

(23.11±2.14)kg/m2,其中吸烟人数23例。两组患

者性别、年龄、体重指数、吸烟情况比较,差异无统计

学意义(P>0.05),具有可比性。纳入标准:符合

2013年修订版《慢阻肺疾病诊治指南》[10]的判断标

准,且通过了肺功能检查,存在不完全可逆的气流受

限第1秒用力呼气容积(FEV1)不足八成预计值,且
FEV1/用力肺活量(FVC)

 

不足七成;经影像学等检查

确定为COPD稳定期。排除标准:(1)存在严重感染

者,且处于COPD急性加重期者;(2)存在肺部方面的

其他疾病者,如支气管扩张、肺癌者;(3)存在脑、心、
肝、肾等严重病变者;(4)免疫功能低下,严重营养不

良等全身状况较差者。患者均知情同意,并经本院伦

理委员会批准(20210412)。
1.2 检测方法 采集观察组与对照组患者均清晨空

腹静脉血5
 

mL,送至检验科以3
 

500
 

r/min进行离心

处理,取得血清置于-40
 

℃环境保存备检,且于16
 

h
内完成检测。采用酶联免疫吸附试验(ELISA)对血

清里面的Gal-3、FGF-21具体浓度水平予以检测,此
次试验选用的试剂盒购自上海通蔚公司,严格依照说

明书予以相应的步骤进行。简单的步骤包括:全部标

本均按照1∶100的比例进行稀释,并依次加入微孔

板中。随后,在室温条件下,分别向各孔中滴加不同

浓度的Gal-3(10、50、100、200
 

pg/mL)标准品、阴性和

阳性对照,以及不同浓度的FGF-21(200、100、50、25
 

μg/L)标准品、阴性和阳性对照,进行40
 

min的孵育

之后,进行5次洗板操作。在避光条件下,滴加单抗

(酶标记),并在室温下再次孵育40
 

min。接着,再次

进行5次洗板,加入底物并让其反应15
 

min后终止反

应。最后,使用全自动酶标仪(购自美国赛默飞世尔

公司)检测各孔的吸光值(A)。
1.3 肺功能及mMRC评分检测方法 (1)肺功能检

测方法:采用肺功能检测仪(厂家:四川思科达公司,
具体的型号:S-980A

 

Ⅲ)予以肺功能的测定。具体步

骤为:测定前需要对检测环境进行校正,包括室温、室
压、湿度等的设定,确保测试环境符合标准。启动肺

功能检测仪时,需经过容量定标器标定,以确证设备

工作正常,误差应控制在允许范围内(≤3%),询问受

试者病史、吸烟史、最近用药情况,并排除禁忌证,如
严重心脏病、孕妇、近期呼吸道感染者等。同时,测量

受试者体重和身高,以准确计算肺功能预计值。受试

者需夹鼻,双脚着地,取坐位并坐直,平视,避免低头

俯身或者是头过后仰情况出现。在检查前进行呼吸

练习,掌握正确的呼吸动作要领。FVC测定:患者需

夹鼻,用嘴含着口件,进行正常呼吸1~2次之后,快
速用力地吸一口气,直到吸到肺部装不下气体。然后

快速用力地将肺部的气体呼出来,呼气时尽量坚持6
 

s(如不能坚持也可停止),按STOP键停止FVC检

测。FEV1 测定:指导患者进行几个周期的平静呼吸,
以适应测试环境并放松身体,让患者深吸一口气,直
到达到最大肺活量(TLC)水平,在最大吸气后,指导

患者立即以最大爆发力尽可能快地呼气,并持续呼气

至少6
 

s,直到呼出所有可能的气体,在呼气过程中,
患者应保持嘴唇紧闭,围绕吹气装置进行呼气,避免

漏气,按STOP键停止FEV1 检测,计算FEV1/FVC。
(2)改良呼吸困难指数(mMRC)评分亚组划分方

法[11]:mMRC根据患者不同运动量下发生的呼吸困

难将,呼吸困难症状分为0~4分。4分:患者因严重

的呼吸困难导致日常生活中无法离开家,或换衣服的

时候发生呼吸困难情况;3分:患者平地行走长度约

100
 

m或者是行走几分钟后需要停下予以喘气;2分:
患者因为气短,平地行走的时候相较于同龄人更慢,
或必须停下来予以休息;1分:患者在平地快的步行走

或者是爬坡时的时候发生了气短、呼吸困难情况;0
级:患者仅在剧烈的活动时发生呼吸困难情况。具体
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评估步骤:确保患者在评估前处于相对安静和舒适的

状态,避免剧烈运动或情绪激动;简要询问患者的病

史,特别是与呼吸系统疾病相关的病史;根据患者的

主观描述,将其呼吸困难程度与上述分级标准相对

应,给出相应的mMRC评分。
1.4 统计学处理 采用

 

SPSS19.0统计学软件进行

数据分析,符合正态分布的计量资料采用x±s表示,
采用独立样本t检验。计数资料采用百分比表示,采
用χ2 检验,相关性采用Pearson相关性分析,以P<
0.05为差异有统计学意义。

 

2 结  果

2.1 观察组与对照组 Gal-3、FGF-21表达水平比

较 观察组Gal-3、FGF-21表达水平与对照组比较显

著升高(P<0.05)。见表1。
2.2 观察组与对照组肺功能指标及 mMRC评分比

较 观察组患者肺功能指标显著低于对照组,而
mMRC评分则显著高于对照组(P<0.05)。见表2。
2.3 血清 Gal-3、FGF-21表达水平与肺功能指标、
mMRC评分的相关性 Gal-3、FGF-21表达水平与

FEV1、FEV1/FVC均呈正相关(P<0.05);与mMRC
评分则呈负相关(P<0.05)。见表3。

表1  观察组与对照组Gal-3、FGF-21
   表达水平比较(x±s)

组别 n Gal-3(ng/mL) FGF-21(pg/mL)

观察组 79 14.16±5.17 328.56±48.16

对照组 60 4.86±1.54 76.54±20.98

t 13.476 46.111

P <0.001 <0.001

表2  观察组与对照组肺功能指标及 mMRC
   评分比较(x±s)

组别 n FEV1(L) FEV1/FVC(%) mMRC(分)

观察组 79 1.27±0.33 50.08±7.33 2.45±0.63

对照组 60 2.50±0.55 80.54±9.67 0.20±0.05

t 16.380 21.130 27.574

P <0.001 <0.001 <0.001

表3  血清Gal-3、FGF-21表达水平与肺功能指标、mMRC评分的相关性

指标
FEV1(L)

r P

FEV1/FVC(%)

r P

mMRC评分(分)

r P

Gal-3(ng/mL) 0.625 0.005 0.589 0.034 -0.743 0.009

FGF-21(pg/mL) 0.711 <0.001 0.673 0.012 -0.662 0.023

3 讨  论

COPD是一组异质性的慢性呼吸系统疾病,其特

征是不完全可逆的呼气气流受限、慢性炎症失调和肺

气肿性破坏,与长期吸入烟草、粉尘等刺激性气体有

关,这些物质会引发气道炎症以及气管支气管中的蛋

白酶和抗蛋白酶失衡引起支气管弹性受损等因素有

关[12]。由于吸烟人数的增加,以及日益严重的大气污

染,COPD的发病率和病死率日益增加,已成为世界

上导致死亡的重要疾病之一,据国内资料显示,在我

国40岁及以上人群中COPD患病人数约为8.2%,
COPD引发的医疗保健问题也越来越突出,给社会造

成巨大的经济负担[13]。有研究表明[14],COPD患者

肺部功能受损可能导致心脏负担加重并发心血管疾

病。同时由于COPD患者长期缺氧、营养不良及缺乏

运动,则并发骨质疏松、骨骼肌异常、贫血等疾病的概

率高于一般人群。并且这些合并症影响着患者的生

活质量、病情进展和生存率。作为一种α-半乳糖苷结

合凝集素,Gal-3主要定位于细胞质中,但同时也具有

存在于细胞核内或分泌到细胞外的特性。它对聚乳

糖胺聚糖展现出强烈的亲和力,并且能够与细胞外基

质成分以及细胞表面的黏附分子发生结合,在半乳糖

凝集素家族中,Gal-3以其独特的嵌合体型结构而著

称,是家族中的唯一代表,其在细胞增殖、凋亡调控、
炎症反应、纤维化及机体免疫反应中发 挥 重 要 作

用[15]。FGF-21是一种新型内分泌激素,其主要作用

是代谢调节,此外有研究表明,FGF-21在抗炎和免疫

调节方面也具有潜在作用[16]。基于此推测 Gal-3、
FGF-21与COPD的长期慢性炎症可能存在一定的相

关性。
本研究结果显示,观察组患者血清Gal-3、FGF-21

表达显著高于对照组,结果提示血清 Gal-3、FGF-21
与COPD的发生有着密切的联系,血清 Gal-3、FGF-
21促使气道炎症加重,其过度表达使得通气功能进一

步下降。这可能是因为Gal-3可促进中性粒细胞和单

核细胞的活化与聚集,从而参与炎症反应。在COPD
患者中,持续的炎症反应是疾病进展的关键因素之

一;Gal-3具有抗凋亡作用,可能通过抑制细胞凋亡来

影响COPD的病理过程;此外,由于Gal-3水平与肺

功能指标呈负相关性,因此Gal-3可能通过某种途径

影响患者的肺功能,这可能与Gal-3在气道重塑和肺

组织损伤中的作用有关。COPD患者往往伴随有代

谢紊乱,如体重下降、肌肉减少等,FGF21作为代谢调

节因子,可能在改善COPD患者的代谢状态方面发挥

一定作用;同时,COPD是一种慢性炎症性疾病,涉及
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多种炎症细胞和炎症因子的参与,FGF21存在一定的

具有抗炎作用,因此在COPD的炎症和免疫调节中发

挥作用。
FEV1 是评估COPD患者肺功能的重要指标之

一,根据FEV1 占预计值的百分比,可以将COPD患

者的肺功能分为不同的等级;FEV1/FVC比值反映了

肺组织的弹性状态和气道阻塞的程度,其是诊断

COPD的关键指标之一。mMRC评分是一种评估呼

吸困难严重程度的工具,用于COPD等慢性呼吸系统

疾病的临床评估。
 

本研究结果发现,观察组患者肺功

能指标显著低于对照组,而 mMRC评分则显著高于

对照组(P<0.05)。进一步相关性分析发现,Gal-3、
FGF-21表达水平与FEV1、FEV1/FVC均呈正相关

(P<0.05);与 mMRC评分则呈负相关(P<0.05)。
提示COPD患者血清Gal-3、FGF-21表达水平和肺功

能及mMRC评分存在一定的相关性。这可能是因

为,Gal-3在病理条件下从受伤的细胞和炎症细胞中

释放入血参与炎症反应,其参与COPD的炎症反应过

程,进而影响肺功能;FGF-21为FGFs超家族成员,
其在多种炎症性疾病中发挥重要作用,可能与肺内炎

症反应的过度激活相关[17-18]。李康[19]等研究中以

118例重症社区获得性肺炎为研究对象,另选50例体

检健康者作为参照对象,检测两组对象血清FGF-21
表达水平,结果发现研究组血清FGF-21表达水平显

著高于对照组,且肺炎程度较重组患者血清FGF-21
表达水平高于肺炎程度较轻组(P<0.05),得出血清

FGF-21与肺炎病情程度密切相关。与本研究结果

相符。
综上所述,COPD患者血清 Gal-3、FGF-21表达

水平异常,且COPD患者血清Gal-3、FGF-21表达水

平与FEV1、FEV1/FVC、mMRC评分相关性,其可作

为COPD诊断和病情评估的重要参考性指标。但本

研究仍存在不足,研究样本量较少,代表性不足;研究

对象年龄区间跨度较大,不同年龄阶段可能存存在差

异;样本来源仅为本院 COPD患者,不同地域造成

COPD病因可能存在差异。在未来研究中应进一步

扩大样本量,进一步研究不同年龄段及不同地域患者

Gal-3、FGF-21表达是否具有差异。
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