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  摘 要:目的 研究血清半乳糖凝集素(Gal)家族成员Gal-1、Gal-3、Gal-9水平对高血压患者颈动脉粥样

硬化(CAS)的诊断价值。方法 将2022年3月至2025年3月收治的86例高血压患者根据颈动脉超声检查结

果分为颈动脉内中膜厚度(CIMT)≥1.2
 

mm的CAS组(n=47)、CIMT<1.2
 

mm的对照组(n=39)。比较两

组患者血清Gal-1、Gal-3、Gal-9水平及各项临床资料的差异,采用Pearson检验分析血清Gal-1、Gal-3、Gal-9与

CIMT的相关性,采用多因素Logistic回归分析高血压患者CAS的影响因素,采用受试者工作特征(ROC)曲线

分析血清Gal-1、Gal-3、Gal-9水平对CAS的诊断价值,采用 De-long检验比较曲线下面积(AUC)的差异。
结果 CAS组的糖尿病比例及血清Gal-1、Gal-3、Gal-9、同型半胱氨酸(Hcy)水平高于对照组,血清高密度脂蛋

白胆固醇水平低于对照组,差异有统计学意义(P<0.05);CAS组患者的血清Gal-1、Gal-3、Gal-9水平均与CI-
MT呈正相关(r=0.395,P<0.05;r=0.461,P<0.05;r=0.409,P<0.05);合并糖尿病及血清Gal-1、Gal-3、

Gal-9、Hcy水平升高是高血压患者发生CAS的危险因素(P<0.05);血清Gal-1、Gal-3、Gal-9、Hcy水平对高血

压患者发生CAS具有诊断价值,四项血清指标联合诊断的AUC为0.988(95%CI:0.968~1.000),高于单一

指标诊断的AUC(P<0.05)。结论 血清Gal-1、Gal-3、Gal-9联合Hcy检测对高血压患者CAS具有较好的诊

断价值。
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  心脑血管疾病是危害高血压患者生命安全的主

要原因,颈动脉粥样硬化(CAS)是高血压患者发生心

脑血管疾病的病理基础。研究显示,高血压增加CAS
的风险,高血压患者CAS的发病率约是无高血压患

者的3倍[1-3]。因此,准确诊断高血压患者CAS对于

指导临床诊疗、早期预防心脑血管疾病有重要意义。
半乳糖凝集素(Gal)家族是通过与β-半乳糖苷结合发

挥作用的聚糖结合蛋白家族,该家族成员Gal-1、Gal-
3、Gal-9在心血管系统中参与调控细胞凋亡、炎症反

应、免疫应答等生物学环节,以及动脉粥样硬化、心肌

纤维化。一项临床研究结果显示,血清 Gal-3、Gal-9
水平升高与动脉粥样硬化性脑卒中相关[4]。Gal家族

与CAS相关的研究显示,血清Gal-3与2型糖尿病患

者发生CAS、中老年人群发生CAS相关[5-6],Gal-1、

Gal-9与CAS的关系及Gal-3与高血压患者CAS的

关系尚缺乏研究资料。本研究分析血清 Gal-1、Gal-
3、Gal-9水平对高血压患者CAS的诊断价值,旨在发

现能够诊断高血压CAS的血清标志物。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择本院2022年3月至2025年3

月收治的86例高血压患者作为研究对象,其中男46
例,女40例,平均年龄(62.12±6.69)岁,平均高血压

病程(9.49±1.24)年。纳入标准:(1)符合原发性高

血压诊断[7];(2)行颈动脉超声检查,有明确的检查结

论;(3)留取空腹血清样本,保存在-80
 

℃冰箱待测;
(4)临床资料完整。排除标准:(1)继发性高血压;(2)
合并急性或慢性感染;(3)存在心、肝、肾功能不全;
(4)合并甲状腺疾病、自身免疫功性疾病;(5)合并恶

性肿瘤。本研究获得本院临床伦理委员会批准[审批

号:K2026011(临)],并取得入组患者知情同意。

1.2 研究方法

1.2.1 颈动脉超声检查及分组 由副主任技师职称

的检查者进行颈动脉超声检查,检察仪器为 ACU-
SON

 

X150型彩色多普勒超声诊断仪(德国西门子),
探头频率7.0

 

MHz,探查颈动脉并获得稳定图像,测
量颈动脉内中膜厚度(CIMT)、即颈总动脉内膜表面

至颈总动脉中层与外膜相移行处的距离。参照专家

共识判断结果:CIMT≥1.2
 

mm 判断为颈动脉粥样

斑块[8]。根据颈动脉超声结果进行分组,存在颈动脉

粥样斑块的患者作为CAS组(n=47),不存在颈动脉
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粥样斑块的患者作为对照组(n=39)。

1.2.2 血清 Gal-1、Gal-3、Gal-9水平检测 入组次

日清晨抽取外周静脉血3
 

mL,静置30
 

min后在离心

机中按照1
 

000
 

r/min的速度离心5
 

min,分离血清、
统一放入-80

 

℃冰箱储存。检测时,取出血清并采用

人Gal-1酶联免疫吸附法试剂盒、人Gal-3酶联免疫

吸附法试剂盒、人Gal-9酶联免疫吸附法试剂盒检测

Gal-1、Gal-3、Gal-9水平。

1.2.3 临床资料收集及录入 收集高血压患者的性

别、年龄、高血压病程、高血压家族史、吸烟史、饮酒

史、慢性病史,药物治疗情况等一般资料。入组当日

或次日留取空腹外周血并完成以下检验项目:白蛋

白、空腹血糖、同型半胱氨酸(Hcy)、三酰甘油、总胆固

醇、低密度及高密度脂蛋白胆固醇、肌酐、尿素氮。

1.3 统计学处理 采用SPSS26.0统计学软件进行

数据分析。经正态性检验,将符合正态分布的计量资

料用x±s表示,行独立样本t检验;将符合偏态分布

的计量资料以 M(P25~P75)表示,行 Mann-Whitney
 

U 检验。计数资料以例数或百分率表示,行χ2 检验。
采用Pearson检验分析血清Gal-1、Gal-3、Gal-9与CI-
MT的相关性。以高血压患者是否发生CAS为因变

量进行多因素Logistic回归分析。采用受试者工作

特征(ROC)曲线分析血清Hcy、Gal-1、Gal-3、Gal-9水

平诊断高血压患者CAS的价值。采用De-long检验

比较曲线下面积(AUC)的差异。以P<0.05为差异

有统计学意义。

2 结  果

2.1 CAS组与对照组血清Gal-1、Gal-3、Gal-9水平

的比较 CAS组的血清Gal-1、Gal-3、Gal-9水平高于

对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。见表1。
表1  CAS组与对照组血清Gal-1、Gal-3、Gal-9水平的

   比较(x±s,ng/mL)

组别 n Gal-1 Gal-3 Gal-9

CAS组 47 17.69±3.57 4.94±1.08 4.17±0.43

对照组 39 14.48±3.01 3.59±0.89 3.34±0.29

t 4.453 6.242 10.267

P <0.001 <0.001 <0.001

2.2 CAS组患者血清Gal-1、Gal-3、Gal-9水平与CI-
MT的相关性 CAS组患者的血清Gal-1、Gal-3、Gal-
9水平均与CIMT均呈正相关(r=0.395,P<0.05;

r=0.461,P<0.05;r=0.409,P<0.05)。

2.3 CAS组与对照组临床资料的比较 CAS组的

糖尿病比例、血清 Hcy水平高于对照组,血清高密度

脂蛋白胆固醇水平低于对照组,差异有统计学意义

(P<0.05)。见表2。

2.4 CAS影响因素的多因素Logistic回归分析 将

糖尿病以及血清 Gal-1、Gal-3、Gal-9、Hcy、HDLC作

为自变量,将高血压患者是否发生CAS作为因变量,
进行多因素Logistic回归分析,结果显示:血清 Gal-
1、Gal-3、Gal-9、Hcy水 平 升 高 是 高 血 压 患 者 发 生

CAS的危险因素(P<0.05)。见表3。

表2  CAS组与对照组临床资料的比较[n/n或x±s或n(%)或M(P25~P75)]

临床资料 CAS组(n=47) 对照组(n=39) χ2/t/U P

性别(男/女) 26/21 20/19 0.140 0.709

年龄(岁) 62.95±7.29 61.12±7.41 1.150 0.253

高血压病程(年) 9.72±1.42 9.21±1.32 1.712 0.091

高血压家族史 12(25.53) 11(28.21) 0.078 0.780

吸烟史 15(31.91) 10(25.64) 0.407 0.524

饮酒史 18(38.30) 11(28.21) 0.971 0.324

糖尿病史 25(53.19) 12(30.77) 4.371 0.037

高脂血症史 18(38.30) 11(28.21) 0.971 0.324

药物治疗

 钙通道阻滞剂 42(89.36) 33(84.62) 0.430 0.512

 血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂 35(74.46) 32(82.05) 0.712 0.399

 他汀 33(70.21) 30(76.92) 0.490 0.484

 钠-葡萄糖协同转运蛋白2抑制剂 15(31.91) 8(20.51) 1.414 0.234

 胰高血糖素样肽-1受体激动剂 9(19.15) 4(10.26) 1.314 0.252

白蛋白(g/L) 43.58±5.29 44.51±5.86 0.773 0.441

空腹血糖(mmol/L) 5.59±0.85 5.35±0.79 1.345 0.182
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续表2  CAS组与对照组临床资料的比较[n/n或x±s或n(%)或M(P25~P75)]

临床资料 CAS组(n=47) 对照组(n=39) χ2/t/U P

三酰甘油(mmol/L) 1.77(1.45~2.21) 1.69(1.42~2.15) 1.521 0.138

总胆固醇(mmol/L) 4.64±0.71 4.49±0.69 0.988 0.326

低密度脂蛋白胆固醇(mmol/L) 2.11±0.46 1.98±0.52 1.243 0.217

高密度脂蛋白胆固醇(mmol/L) 1.02(0.75~1.22) 1.20(0.82~1.36) 5.692 0.016

Hcy(μmol/L) 14.46±2.14 11.69±2.25 5.838 <0.001

肌酐(μmol/L) 73.11±11.03 76.42±11.85 1.339 0.184

尿素氮(mmol/L) 7.68±1.12 7.29±1.06 1.647 0.103

表3  CAS影响因素的多因素Logistic回归分析

自变量 β SE OR 95%CI Wald
 

χ2 P

Hcy 0.689 0.279 1.991 1.153~3.439 6.100 0.014

Gal-1 0.477 0.236 1.612 1.015~2.560 4.087 0.043

Gal-3 1.942 0.959 6.973 1.064~45.724 4.097 0.043

Gal-9 0.057 0.018 1.058 1.021~1.097 9.590 0.002

常量 -45.539 11.716 - - 15.108 <0.001

  注:-表示无数据。

2.5 血清Gal-1、Gal-3、Gal-9、Hcy诊断高血压患者

CAS的ROC曲线 ROC曲线分析显示,血清Gal-1、

Gal-3、Gal-9、Hcy诊断高血压患者CAS的AUC分别

为0.802(95%CI:0.724~0.916)、0.752(95%CI:

0.649~0.854)、0.837(95%CI:0.755~0.920)、

0.860(95%CI:0.767~0.952)。将多因素Logistic
回归方程(Y=-45.539+0.689×Hcy+0.477×Gal-
1+1.942×Gal-3+0.057×Gal-9)作为联合诊断指

标,联合诊断的 AUC 为0.988(95%CI:0.968~
1.000)。经De-long检验,联合诊断的 AUC高于单

一指标(Z=5.982、P=0.008,Z=6.585、P=0.004,

Z=5.436、P=0.012,Z=5.012、P=0.019)。见

表4。
表4  血清Gal-1、Gal-3、Gal-9、Hcy对高血压

   患者CAS的诊断价值

项目 AUC 95%CI P
灵敏度

(%)

特异度

(%)

Hcy 0.802 0.724~0.916 <0.001 84.62 76.60

Gal-1 0.752 0.649~0.854 <0.001 71.79 63.83

Gal-3 0.837 0.755~0.920 <0.001 82.05 74.47

Gal-9 0.860 0.767~0.952 <0.001 84.62 87.23

联合诊断 0.988 0.968~1.000 <0.001 97.44 97.87

3 讨  论

  动脉粥样硬化是高血压发生发展过程中常见的

靶器官损害表现之一,也是导致脑梗死的病理生理基

础之一。CAS是反映全身动脉粥样硬化的窗口,其特

征是颈动脉内中膜增厚、粥样斑块形成,通过颈动脉

超声检查评估CIMT能够为CAS的诊断提供依据。
在临床实践中,通过血清标志物检测对CAS进行诊

断有助于早期识别CAS,进而对CAS的早期干预、脑
梗死的早期预防均具有重要意义。

高血压进程中血压升高对血管壁的机械刺激、小
动脉痉挛导致的缺血刺激会引起血管内皮细胞损伤,
促进平滑肌细胞迁移和增生,诱导脂质和炎症细胞黏

附和浸润,进而逐步形成粥样斑块,发生动脉粥样硬

化。动脉粥样硬化的病理生理过程中涉及炎症反应

和氧化应激激活、细胞凋亡加剧等复杂的分子生物学

改变,针对分子生物学特征寻找分子标志物用于针对

动脉粥样硬化是近些年心血管领域的研究热点[9-10]。
半乳糖凝集素家族成员Gal-1、Gal-3、Gal-9在动脉粥

样硬化的炎症反应、氧化应激激活等多个生物学环节

均发挥调控作用,本研究对血清中半乳糖凝集素家族

成员的检测结果显示,合并CAS的高血压患者血清

Gal-1、Gal-3、Gal-9水平高于不合并CAS的高血压患

者,提示 Gal-1、Gal-3、Gal-9水平增高与高血压合并

CAS的发生有关。

Gal-1是最早发现的半乳糖凝集素,在活化的巨

噬细胞和T淋巴细胞中高表达,Gal-1一方面调控炎

症细胞因子释放;另一方面激活p38丝裂原活化蛋白

激酶(p38MAPK)和细胞外调节蛋白激酶(ERK)信号

通路,最终起到促进炎症反应、加速动脉州硬化的作

用[11-12]。临床研究结果显示:血清Gal-1水平增高与

心力衰衰竭患者心功能下降、冠心病患者心血管终点
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事件累积发生率增加有关[13-14]。Gal-3是一种嵌合型

半乳糖凝集素,在巨噬细胞活化过程、血管平滑肌细

胞增殖过程中表达增加,受到Gal-3调控的信号通路

包括腺苷酸活化蛋白激酶(AMPK)和磷酸肌醇3-激
酶(PI3K)信号通路。临床研究结果显示:血清Gal-3
水平增加冠心病患者的冠脉闭塞加重[15],2型糖尿病

患者发生CAS相关[5]。Gal-9在 ApoE敲除小鼠中

促进单核细胞、中性粒细胞的黏附和浸润,加速粥样

斑块形成[16-17];血清中Gal-9水平增高与外周动脉硬

化的发生相关[18-19]。本研究中合并CAS的高血压患

者血清 Gal-1、Gal-3、Gal-9水平增高,并且三项血清

指标与CIMT均呈正相关。分析上述结果的可能原

因是机械刺激、缺血缺氧刺激等因素使Gal-1、Gal-3、

Gal-9水平生成增高,进而通过Gal-1、Gal-3、Gal-9的

生物学作用引起炎症细胞浸润、泡沫细胞形成、平滑

肌细胞增殖,最终导致颈动脉内中膜增厚及粥样斑块

形成。
高血压患者的动脉粥样硬化受到多种临床因素

的影响,包括血压、血糖、胆固醇、Hcy等均可能通过

影响内皮功能、促进泡沫细胞形成、激活炎症反应等

方式参与动脉粥样硬化的发生发展[20-23]。高血压患

者发生CAS相关的临床研究结果存在一定差异,代
琳琳等[21]研究显示合并糖尿病、高 Hcy水 平、低

HDLC水平是高血压患者发生CAS的危险因素;但
在何涛等[22]的研究中,HDLC与高血压患者发生

CAS不相关,且该研究未分析糖尿病、Hcy与高血压

患者发生CAS的关系。本研究中,合并CAS的高血

压患者血清Hcy水平增高,血清 HDLC水平降低;经
多因素 Logistic回归分析发现,血清 Gal-1、Gal-3、

Gal-9、Hcy水平升高是高血压患者发生CAS的危险

因素,血清 HDLC不是高血压患者发生CAS的影响

因素。血清Gal-1、Gal-3、Gal-9水平升高使高血压患

者CAS风险增加的结果与三项分子的生物学功能吻

合;HDLC与高血压患者CAS不相关的原因可能是

患者接受了规范的降脂治疗,患者的血脂谱受到降脂

药物影响;糖尿病与高血压患者CAS不相关的原因

可能是部分糖尿病患者接受了具有心血管获益的

SGLT2抑制剂及 GLP-1R激动剂治疗,在控糖的同

时保护了糖尿病患者的心血管系统。
最后,本研究根据ROC曲线的结果将血清Gal-

1、Gal-3、Gal-9、Hcy用于高血压患者CAS的诊断,四
项血清指标均对高血压患者CAS具有诊断价值且联

合诊断的效能优于单一指标,联合诊断的灵敏度和特

异度分别为97.44%和97.87%。
综上所述,高血压患者血清 Gal-1、Gal-3、Gal-9

水平升高与发生CAS相关,三者与CIMT均呈正相

关,血清Gal-1、Gal-3、Gal-9水平与 Hcy联合对高血

压患者CAS具有较好的诊断价值。
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·短篇论著·

血浆sCD147、NOX4水平与重症机械通气患者
撤机结局的关系及预测价值分析*

丁 帅1,杨 帅2,刘忠磊1

西安交通大学第一附属医院榆林医院:1.重症医学科;2.二病区,陕西榆林
 

719000

  摘 要:目的 探讨血浆可溶性
 

CD147(sCD147),还原型烟酰胺嘌呤二核苷酸磷酸氧化酶4(NOX4)水平

与重症机械通气患者撤机结局的关系,分析CD147、NOX4水平对撤机结局的预测价值。方法 选取2021年2
月至2024年10月该院重症监护病房收治的117例机械通气患者,所有患者均已经通过2

 

h自主呼吸试验

(SBT)拟撤机,撤机前检测血浆sCD147、NOX4水平,撤机后评估撤机结局,根据撤机结局分为失败组(16例)
和成功组(101例)。应用多因素Logistic回归分析重症机械通气患者撤机结局的相关因素,受试者工作特征

(ROC)曲线分析sCD147、NOX4水平预测重症机械通气患者撤机结局的价值。结果 失败组撤机前血浆

sCD147、NOX4水平高于成功组(P<0.05)。撤机前高水平sCD147,撤机前高水平NOX4是重症机械通气患

者撤机失败的危险因素(P<0.05)。重症机械通气患者撤机成功率随着sCD147、NOX4水平四分位数的增加

而降低(P<0.05)。sCD147、NOX4预测重症机械通气患者撤机失败的曲线下面积(AUC)分别为0.748、

0.688,联合sCD147、NOX4水平预测的曲线下面积(AUC)为0.910,高于单独预测(P<0.05)。结论 重症机

械通气患者撤机前血浆sCD147、NOX4水平增高与撤机失败有风险关联,联合检测sCD147、NOX4水平可预

测重症机械通气患者撤机失败风险。
关键词:重症机械通气; 撤机结局; 可溶性

 

CD147; 还原型烟酰胺嘌呤二核苷酸磷酸氧化酶4
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  机械通气是重症医学领域中不可或缺的重要治 疗手段,对呼吸功能支持和器官功能保护有着重要的
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