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  摘 要:目的 探 讨 重 度 支 气 管 哮 喘(SBA)患 者 血 清 成 纤 维 细 胞 生 长 因 子10(FGF10)、信 号 素7A
(Sema7A)与气道重塑和复发的相关性。方法 选取2022年4月至2025年1月佳木斯大学附属第一医院收治

的125例SBA患者作为SBA组,选取同期收治的125例非SBA患者作为非SBA组,另选取同期125例体检

健康志愿者作为对照组。对SBA组患者随访6个月,根据是否复发将其分为复发组和未复发组。采用酶联免

疫吸附法检测血清FGF10、Sema7A水平,通过胸部高分辨率CT检查计算气道重塑指标[气道管壁厚度与气道

外径比值(T/D)、气道壁面积占气道总面积百分比(WA%)]。通过多因素Logistic回归分析SBA患者复发的

影响因素,受试者工作特征(ROC)曲线分析嗜酸性粒细胞计数(EOS)、FGF10、Sema7A水平对SBA患者复发

的预测价值。结果 对照组、非SBA组、SBA组血清FGF10水平依次降低,Sema7A和T/D、WA%依次升高,
差异均有统计学意义(P<0.001)。SBA患者血清FGF10水平与T/D、WA%呈负相关(P<0.05),Sema7A
水平与T/D、WA%呈正相关(P<0.05),非SBA患者血清FGF10、Sema7A水平与T/D、WA%无明显相关性

(P>0.05)。随访6个月,125例SBA患者复发率为40.80%(51/125)。嗜酸性粒细胞计数、T/D、WA%、Se-
ma7A升高为SBA患者复发的独立危险因素(P<0.05),FGF10升高为独立保护因素(P<0.05)。EOS、
FGF10、Sema7A水平及三者联合预测SBA患者复发的ROC曲线下面积(AUC)分别为0.766、0.798、0.781、
0.919,三者联合的AUC大于单独预测(P<0.05)。结论 SBA患者血清FGF10水平降低,Sema7A水平升

高,与气道重塑和复发密切相关,EOS、FGF10、Sema7A水平联合对复发有较高的预测价值。
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Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

correlation
 

between
 

serum
 

fibroblast
 

growth
 

factor
 

10
 

(FGF10),
semaphorin

 

7A
 

(Sema7A),and
 

airway
 

remodeling
 

and
 

recurrence
 

in
 

patients
 

with
 

severe
 

bronchial
 

asthma.
Methods From

 

April
 

2022
 

to
 

January
 

2025,125
 

patients
 

with
 

SBA
 

admitted
 

to
 

the
 

First
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Jiamusi
 

University
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

SBA
 

group,while
 

125
 

patients
 

without
 

SBA
 

admitted
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

non-SBA
 

group.Additionally,125
 

healthy
 

volunteers
 

undergoing
 

physical
 

examina-
tions

 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.The
 

SBA
 

group
 

patients
 

were
 

followed
 

up
 

for
 

6
 

months,and
 

they
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

recurrence
 

group
 

and
 

the
 

non-recurrence
 

group
 

based
 

on
 

whether
 

re-
currence

 

occurred.The
 

levels
 

of
 

serum
 

FGF10
 

and
 

Sema7A
 

were
 

detected
 

using
 

the
 

enzyme-linked
 

immu-
nosorbent

 

assay.High-resolution
 

chest
 

CT
 

was
 

used
 

to
 

calculate
 

the
 

airway
 

remodeling
 

indicators
 

[ratio
 

of
 

air-
way

 

wall
 

thickness
 

to
 

airway
 

outer
 

diameter
 

(T/D),percentage
 

of
 

airway
 

wall
 

area
 

to
 

total
 

airway
 

area
 

(WA%)].Multivariate
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

factors
 

contributing
 

to
 

the
 

recur-
rence

 

of
 

SBA
 

patients.Receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

predictive
 

value
 

of
 

eosinophil
 

count
 

(EOS),FGF10,and
 

Sema7A
 

levels
 

for
 

the
 

recurrence
 

of
 

SBA
 

patients.Results The
 

serum
 

FGF10
 

levels
 

in
 

the
 

control
 

group,non-SBA
 

group,and
 

SBA
 

group
 

decreased
 

successively,while
 

Sema7A
 

and
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T/D,WA%
 

increased
 

successively,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.001).The
 

serum
 

FGF10
 

level
 

of
 

SBA
 

patients
 

was
 

negatively
 

correlated
 

with
 

T/D
 

and
 

WA%
 

(P<0.05),and
 

the
 

level
 

of
 

Se-
ma7A

 

was
 

positively
 

correlated
 

with
 

T/D
 

and
 

WA%
 

(P<0.05).The
 

serum
 

FGF10
 

and
 

Sema7A
 

levels
 

of
 

non-SBA
 

patients
 

were
 

not
 

significantly
 

correlated
 

with
 

T/D
 

and
 

WA%
 

(P>0.05).After
 

6
 

months
 

of
 

follow-
up,the

 

recurrence
 

rate
 

of
 

125
 

SBA
 

patients
 

was
 

40.80%
 

(51/125).Eosinophil
 

count,T/D,WA%,and
 

Se-
ma7A

 

were
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

SBA
 

patient
 

recurrence
 

(P<0.05),and
 

FGF10
 

was
 

an
 

independent
 

protective
 

factor
 

(P<0.05).The
 

areas
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

ROC
 

curve
 

for
 

predicting
 

SBA
 

patient
 

re-
currence

 

by
 

eosinophil
 

count,FGF10,Sema7A,and
 

their
 

combination
 

were
 

0.766,0.798,0.781,and
 

0.919,re-
spectively.The

 

combined
 

AUC
 

was
 

greater
 

than
 

the
 

individual
 

prediction
 

(P<0.05).Conclusion The
 

serum
 

FGF10
 

level
 

in
 

SBA
 

patients
 

is
 

decreased,while
 

the
 

level
 

of
 

Sema7A
 

is
 

increased,and
 

these
 

changes
 

are
 

closely
 

related
 

to
 

airway
 

remodeling
 

and
 

recurrence.The
 

combination
 

of
 

EOS,FGF10,and
 

Sema7A
 

levels
 

demon-
strates

 

high
 

predictive
 

value
 

for
 

recurrence.
Key

 

words:severe
 

bronchial
 

asthma; fibroblast
 

growth
 

factor
 

10; semaphorin
 

7A; airway
 

remode-
ling; recurrence

  支气管哮喘(简称哮喘)是常见的慢性气道炎症

性疾病,我国哮喘总体患病率从1984年的0.69%上

升至2021年 的5.30%,预 计 到2050年 可 上 升 至

9.76%[1]。近年来随着全球范围内抗感染治疗的推

广和管理的实施,哮喘患者预后得以显著改善,但重

度哮喘(SBA)具有显著的异质性和复杂的病理生理

特征,其临床控制水平差,极易反复急性发作,严重影

响患者生命健康[2-3]。因此及时预测哮喘患者复发尤

为重要。研究表明,气道炎症反应、气道上皮损伤等

介导的气道重塑是哮喘发生发展的重要机制[4]。成

纤维细胞生长因子10(FGF10)是一种多功能细胞因

子,具有抗炎和修复气道平滑肌损伤等作用[5]。Peng
等[6]实验报道,FGF10在哮喘小鼠中低表达,并与气

道炎症相关。信号素7A(Sema7A)是一种膜相关糖

蛋白,能通过与免疫细胞和气道上皮细胞相互作用,
促进炎症和气道上皮损伤[7]。Peng等[8]报道,哮喘患

者血清Sema7A水平高于健康者,且Sema7A与气道

上皮细胞异常增殖和迁移有关。但关于血清FGF10、
Sema7A与SBA患者气道重塑和复发的相关性尚不

清楚,基于此本研究拟分析三者与重度支气管哮喘患

者气道重塑和复发的相关性,以期为改善SBA患者

预后提供依据。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2022年4月至2025年1月佳

木斯大学附属第一医院收治的125例SBA患者作为

SBA组,年龄25~66岁,平均(47.49±8.56)岁;女
57例,男68例;体重指数17.80~28.92

 

kg/m2,平均

(22.94±2.54)kg/m2;哮 喘 病 程1~11年,平 均

(6.97±2.89)年。纳入标准:(1)年龄>18岁;(2)哮
喘符合《支气管哮喘防治指南(2020年版)》[9]诊断标

准,处于急性期,SBA定义为需要第4级或第5级治

疗才能达到完全控制或仍不能达到控制;(3)临床资

料完整。排除标准:(1)精神病;(2)先天性呼吸道发

育异常;(3)存在高血压、糖尿病、冠心病等基础疾病;

(4)合并肺发育不良、肺炎、过敏性鼻炎、肺结核等其

他呼吸系统疾病;(5)恶性肿瘤;(6)先天性呼吸道发

育异常;(7)合并急慢性感染;(8)胸部CT禁忌证(如
肾功能异常、孕期及哺乳期女性等)。选取同期收治

的125例非SBA患者作为非SBA组,年龄22~64
岁,平均(46.15±7.42)岁;女55例,男70例;体重指

数18.14~27.63
 

kg/m2,平均(22.52±2.40)kg/m2;
哮喘病程1~6年,平均(4.53±1.72)年。纳入标准:
(1)年龄>18岁;(2)符合急性哮喘诊断标准[9],且经

1~3级治疗能达到完全控制;(3)临床资料完整。排除

标准同SBA组。另选取同期125例体检健康志愿者作

为对照组,年龄18~65岁,平均(46.63±7.15)岁;女60
例,男65例;体重指数18.10~27.63

 

kg/m2,平 均

(22.17±2.66)kg/m2。3组年龄、性别和体重指数差异

无统计学意义(P>0.05),具有可比性。本研究经佳木

斯大学附属第一医院伦理委员会批准(伦理编号:2022-
500-309),所有参与者或家属自愿签署知情同意书。
1.2 方法

1.2.1 血清FGF10、Sema7A水平检测 采集哮喘

患者入院时和对照组体检时4
 

mL静脉血,4
 

℃、3
 

000
 

r/min离心20
 

min(离心半径10
 

cm)提取血清,置于

-80
 

℃冰箱保存,避免反复冻融。采用酶联免疫吸附

试验检测FGF10(温州科淼生物科技有限公司,货号:
KM090425;检测限:0.78

 

ng/L;批内变异系数<8%,
批间变异系数<10%)和Sema7A(无锡市东林科技发

展有限责任公司;货号:DL-SEMA7A-Hu1;检测限:
0.122

 

ng/mL;批内变异系数<10%,批间变异系数<
12%)。
1.2.2 气道重塑指标测定 采用美国 GE

 

Light
 

Speed
 

VCT机对所有研究对象行胸部高分辨率CT
检查,受检者取仰卧位,选择吸气末期相,以获得清晰

的气道横截面图像。使用仪器自带的软件计算气道

管壁厚度与气道外径比值(T/D)和气道总面积百分

比(WA%)。以上数据连续测量3次,取平均值。
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1.2.3 资料收集 收集SBA患者资料,包括性别、
年龄、体重指数、哮喘病程、过敏性疾病家族史、吸烟

史、白细胞计数、嗜酸性粒细胞计数(EOS)、中性粒细

胞百分比和用药情况(吸入性糖皮质激素、长效β受

体激动剂、口服糖皮质激素、长效抗 M 胆碱能药复合

制剂)。
1.2.4 随访和分组 SBA患者入院后按照指南[10]

接受相关治疗,出院后通过电话或门诊随访6个月,
根据是否再次哮喘复发分为复发组和未复发组。
1.3 统计学处理 采用SPSS28.0软件进行数据分

析。经K-S检验呈正态分布的计量资料FGF10、Se-
ma7A等以x±s表示,行t检验或方差分析,组间两

两比较采用LSD-t检验;计数资料性别、过敏性疾病

家族史等以例数或百分率表示,行χ2 检验;采用

Pearson相关法进行相关性分析,多因素Logistic回

归分 析 SBA 患 者 复 发 的 因 素,受 试 者 工 作 特 征

(ROC)曲线分析EOS、FGF10、Sema7A水平对SBA
患者复发的预测价值。检验水准α=0.05,以 P<
0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 3组血清FGF10、Sema7A水平和气道重塑指标

比较 对照组、非SBA组、SBA组血清FGF10水平

依次降低,Sema7A和T/D、WA%依次升高,差异有

统计学意义(P<0.001)。见表1。
2.2 血清FGF10、Sema7A水平与气道重塑指标的

相关性 Pearson相关性分析结果显示,SBA患者血

清FGF10水平与T/D、WA%呈负相关(r=-0.611、

-0.663,均P<0.001),Sema7A水平与T/D、WA%
呈正相关(r=0.669、0.705,均P<0.001);非SBA
患者血清FGF10水平与 T/D、WA%无明显相关性

(r=-0.085、0.153,P=0.348、0.088),Sema7A水

平与 T/D、WA% 无 明 显 相 关 性 (r= -0.008、
-0.011,P=0.929、0.906)。
2.3 复发组与未复发组临床资料和血清FGF10、Se-
ma7A水平比较 随访6个月,125例哮喘患者复发

51例,复发率为40.80%(51/125)。与未复发组比

较,复 发 组 EOS、T/D、WA%、Sema7A 水 平 升 高

(P<0.05),FGF10水平降低(P<0.05)。见表2。
2.4 血清FGF10、Sema7A水平与SBA患者复发的

多因素Logistic回归分析 以EOS(原值录入)、T/D
(原值录入)、WA%(原值录入)、FGF10(原值录入)、
Sema7A(原值录入)为自变量,SBA 患者是否复发

(是=1,否=0)为因变量,建立Logistic回归模型,多
重共线性较弱[方差膨胀因子(VIF)<5]。结果显

示,EOS、T/D、WA%、Sema7A均为SBA患者复发

的独立危险因素(P<0.05),FGF10为独立保护因素

(P<0.05)。见表3。
2.5 EOS、FGF10、Sema7A水平对SBA患者复发的

预测价值 ROC曲线分析结果显示,EOS、FGF10、
Sema7A水平及三者联合预测SBA患者复发的曲线

下面积(AUC)分别为0.766、0.798、0.781、0.919,三
者联合的AUC大于EOS、FGF10、Sema7A水平单独

预测(Z=3.936、3.578、3.778,均P<0.001)。见表

4和图1。

表1  3组血清FGF10、Sema7A水平和气道重塑指标比较(x±s)

组别 n FGF10(ng/L) Sema7A(ng/mL) T/D WA%

SBA组 125 25.95±4.26ab 1.59±0.29ab 0.45±0.12ab 69.44±4.75ab

非SBA组 125 30.88±5.30a 1.20±0.22a 0.35±0.11a 61.91±3.42a

对照组 125 50.29±7.75 0.99±0.10 0.24±0.07 55.30±4.20

F 584.304 246.805 118.239 361.580

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

  注:与对照组比较,aP<0.001;与非SBA组比较,bP<0.001。

表2  复发组与未复发组临床资料和血清FGF10、Sema7A水平比较[n(%)或x±s]

项目 复发组(n=51) 未复发组(n=74) χ2/t P

性别 0.680  0.410

 男 30(58.82) 38(51.35)

 女 21(41.18) 36(48.65)

年龄(岁) 48.92±7.40 46.50±9.20 1.563  0.121

体重指数(kg/m2) 23.33±2.69 22.68±2.40 1.421 0.158

哮喘病程(年) 7.55±2.68 6.57±2.98 1.887 0.062

过敏性疾病家族史 18(35.29) 21(28.38) 0.673  0.412

吸烟史 28(54.90) 41(55.41) 0.003 0.956
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续表2  复发组与未复发组临床资料和血清FGF10、Sema7A水平比较[n(%)或x±s]

项目 复发组(n=51) 未复发组(n=74) χ2/t P

白细胞计数(×109/L) 7.67±2.03 7.08±2.09 1.563 0.121

EOS(×109/L) 0.36±0.11 0.26±0.12 5.202 <0.001

中性粒细胞百分比(%) 62.59±17.03 60.86±16.16 0.574 0.567

用药情况

 吸入性糖皮质激素+长效β受体激动剂 8(15.69) 15(20.27) 0.423 0.516

 吸入性糖皮质激素+长效β受体激动剂复合制剂 12(23.53) 21(28.38) 0.365 0.546

 吸入性糖皮质激素+长效β受体激动剂+口服糖皮质激素 15(29.41) 23(31.08) 0.040 0.842

 吸入性糖皮质激素+长效β受体激动剂+长效抗 M胆碱能药复合制剂 16(31.37) 15(20.27) 1.995 0.158

T/D 0.51±0.10 0.41±0.12 4.871 <0.001

WA% 72.20±4.37 67.54±4.03 6.134 <0.001

FGF10(ng/L) 23.33±3.52 27.76±3.76 6.640 <0.001

Sema7A(ng/mL) 1.76±0.25 1.48±0.26 6.185 <0.001

表3  SBA患者复发的多因素Logistic回归分析

项目 容差 VIF β SE Wald
 

χ2 P OR 95%CI

EOS 0.531 1.884 0.944 0.294 10.334 0.001 2.569 1.445~4.568

T/D 0.609 1.641 0.945 0.303 9.753 0.002 2.572 1.422~4.654

WA% 0.385 2.594 0.357 0.112 10.190 0.001 1.429 1.148~1.778

FGF10 0.563 1.776 -0.420 0.125 11.348 0.001 0.657 0.514~0.839

Sema7A 0.512 1.951 0.733 0.206 12.661 <0.001 2.082 1.390~3.119

常量 - - -33.689 10.297 10.704 0.001 <0.001 -

  注:-表示无数据。

表4  EOS、FGF10、Sema7A水平对SBA患者复发的预测价值

项目 AUC 95%CI P 截断值 灵敏度 特异度 约登指数

EOS 0.766 0.682~0.837 <0.001 0.32×109/L 0.647 0.811 0.458

FGF10 0.798 0.716~0.864 <0.001 27.47
 

ng/L 0.941 0.568 0.509

Sema7A 0.781 0.698~0.850 <0.001 1.44
 

ng/mL 0.902 0.500 0.402

三者联合 0.919 0.856~0.960 <0.001 0.45* 0.824 0.851 0.675

  注:*为Logistic回归拟合概率,Logit(P)=-1.414+0.799×EOS-0.399×FGF10+0.542×Sema7A。

图1  EOS、FGF10、Sema7A水平预测SBA患者复发的

ROC曲线

3 讨  论
    

哮喘以反复发作的气短、喘息为最常见表现,伴
或不伴咳嗽、胸闷等症状[11]。SBA虽然仅占哮喘患

者的少数,但具有症状波动大、病情复杂、用药级别高

等特点,严重降低患者生活质量的同时,造成了巨大

的医疗资源消耗,并给社会经济带来了沉重负担,是
哮喘致残和致死的最主要群体[12]。由于SBA气道炎

症异质性明显,气道重塑严重,各类药物治疗反应性

降低,导致患者反复复发风险高,可进一步降低患者

肺功能而危及生命[13]。因此寻找相关指标早期预测

SBA患者复发,对减少急性加重、提高治疗效果和改

善长期预后的意义重大。
气道重塑是哮喘发生和发展的核心机制之一,通
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常由气道反复炎症损伤和修复失衡引起,与轻中度哮

喘患者相比,SBA患者的气道重塑更早且更严重,表
现为气道高反应性增强、哮喘症状频率增加和肺功能

的进行性下降[2]。因此,探索与气道重塑相关的关键

因子有助于哮喘的诊断、评估和治疗。本研究采用

T/D和 WA%作为评价气道重塑的临床指标,结果显

示哮喘患者的T/D和 WA%显著高于健康对照者,且
SBA患者的T/D和 WA%进一步升高,这表明哮喘

患者存在明显的气道重塑,SBA患者的气道重塑更为

严重,与既往研究[14]一致。
FGF10是一种由肺、肝、皮肤等组织的间充质细

胞表达的多功能生长因子,能够通过结合FGFR2抑

制炎症因子释放,同时维持细胞的增殖和分化能力,
从而发挥抗炎和促进组织修复的作用[15]。在多种模

型中,FGF10通过减少炎症细胞聚集、降低细胞凋亡

和增强干细胞活性,促进气道和肺组织的修复:例如

颗粒物诱导的气道炎症模型中,上调FGF10显著减

少炎症反应[16-17];在脂多糖诱导的小鼠肺损伤模型

中,FGF10通过增强肺干细胞的增殖和分化,促进肺

泡上皮修复[18-19]。此外,在萘诱导的气道上皮损伤

中,FGF10通过结合FGFR2促进气道上皮祖细胞增

殖和分化,支持上皮再生,而FGF10敲除则导致修复

障碍[20]。这些研究均表明,FGF10在气道炎症抑制

和组织修复中具有重要作用。本研究进一步探讨血

清FGF10在哮喘患者中的临床价值,结果发现哮喘

患者血清FGF10水平显著降低,且SBA患者的血清

FGF10水平进一步降低,这提示血清FGF10水平降

低可能参与了SBA的发病过程。Pearson相关性分

析显示,SBA患者血清FGF10水平与T/D、WA%呈

负相关,说明FGF10可能通过缓解气道重塑发挥保

护作用。此外,血清FGF10水平升高被证实为SBA
复发的独立保护因素,这表明其升高与气道重塑减轻

及复发风险降低密切相关。其原因可能与FGF10抑

制磷脂酰肌醇-3-激酶/蛋白激酶B信号通路有关,该
通路在调控免疫炎症和细胞生长过程中起着重要作

用,FGF10通过与FGFR2结合,抑制磷脂酰肌醇-3-
激酶/蛋白激酶B介导的核因子-κB信号激活,减少气

道内炎症细胞积聚和细胞因子过度释放,从而减缓气

道炎症反应,减少气道重塑进程,降低复发风险[6]。
同时,FGF10通过结合FGFR2,促进气道干细胞和祖细

胞的增殖与分化,加速受损气道上皮修复,并抑制气道

纤维化和气道壁增厚的进程;FGF10还能通过增强上

皮细胞的再生能力,抑制气道结构的异常重塑,减轻气

道壁增厚和气道阻力增加,并 减 少 哮 喘 复 发 的 风

险[20-21]。
Sema7A是信号素家族中唯一的膜结合型成员,

能够通过其跨膜结构与多种受体相互作用,激活免疫

细胞并促进炎症反应;除此之外,Sema7A还通过影响

上皮细胞的黏附、迁移和凋亡等过程,破坏上皮细胞

功能[7]。在脂多糖诱导的小鼠肺损伤模型中,Se-
ma7A通过增强肺部中性粒细胞的黏附和转运,进一

步加剧肺部的炎症反应[22]。在免疫球蛋白E介导的

小鼠气道炎症模型中,Sema7A的高表达促进了肺部

免疫细胞浸润,从而加重气道炎症和气 道 高 反 应

性[23]。实验结果还表明,Sema7A在嗜酸性粒细胞表

面表达,并能够诱导人类支气管成纤维细胞产生α-平
滑肌肌动蛋白,α-平滑肌肌动蛋白是纤维化的标志物,
通常与肺纤维化和气道重塑的加剧相关[24]。尽管

Peng等[8]已报道哮喘患者血清Sema7A水平升高,
但尚不清楚血清Sema7A水平对哮喘尤其是SBA患

者气道重塑及复发的临床意义。基于此本研究进一

步发现,SBA患者的Sema7A水平较常规哮喘患者进

一步升高,这提示血清Sema7A水平的升高可能与

SBA的发病过程密切相关。Pearson相关性分析表

明,SBA患者的血清Sema7A水平与 T/D、WA%呈

正相关,且Sema7A水平升高是SBA复发的独立危

险因素,说明血清Sema7A水平升高可能促进气道重

塑和增加SBA 患者复发风险。其机制可能与Se-
ma7A能激活嗜酸性粒细胞有关。嗜酸性粒细胞是哮

喘的重要效应因子,Sema7A能与嗜酸性粒细胞表面

整合素β1受体结合,激活嗜酸性粒细胞,释放大量细

胞因子和化学趋化因子,增强局部炎症反应,并诱导气

道内白细胞聚集和激活,导致气道上皮损伤和重塑;同
时嗜酸性粒细胞分泌的炎症介质还能增加气道黏液分

泌和上皮细胞损伤,加重气道阻塞和纤维化,增加哮喘

复发的风险[23]。此外,Sema7A能与整合素β1相互作

用,激活黏着斑激酶/细胞外信号调节激酶1/2信号通

路,促进支气管上皮细胞异常增殖、迁移和上皮-间充质

转化,推动气道重塑,导致复发风险增加[8,24]。
本研究结果还发现,EOS升高为SBA患者复发

的独立危险因素,这与既往研究报道[25]一致。EOS
升高反映嗜酸性粒细胞增多,通过释放大量炎症介质

和趋化因子促进气道炎症,加剧气道重塑,导致复发

风险 增 加[12]。本 研 究 ROC 曲 线 分 析 结 果 显 示,
EOS、FGF10、Sema7A水平联合预测SBA患者复发

的AUC大于单独预测,三者联合后预测效能显著提

升。这种互补性源于三者的不同生物学机制:EOS反

映嗜酸性粒细胞驱动的炎症强度,FGF10代表气道修

复能力不足,Sema7A则提示上皮-间充质转化活跃,
联合应用可同时对患者炎症、修复障碍和结构重塑三

个维度进行评估[4,6,8,24]。临床实践中,对出院后SBA
患者同步检测这3项指标,当任意两项异常则建议启

动强化干预(如调整治疗方案、增加随访),有望指导

临床降低SBA患者的复发率。
综上所述,血清FGF10水平降低、Sema7A水平

升高与SBA患者气道重塑及复发有关,二者联合对

复发的预测价值较高。但本研究样本量较小,未能充

分探讨FGF10、Sema7A 参与哮喘的机制及二者与
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SBA患者远期复发的关系。未来研究可扩大样本量,
延长随访时间,同时结合基础研究,进一步验证血清

FGF10、Sema7A水平对SBA患者的临床价值。
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