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　 　 【摘　 要】 　 目的　 探讨老年重症肺炎（ＳＰ）合并呼吸衰竭（ＲＦ）患者血清半乳糖凝集素⁃３（Ｇａｌ⁃３）、主要组织相容

性复合体Ⅰ相关分子 Ａ（ＭＩＣＡ）、２５⁃羟维生素 Ｄ［２５（ＯＨ）Ｄ］水平及其对病情、预后的影响。 方法 　 选取 ２０２２ 年 ８
月—２０２４ 年 ７ 月北大荒集团总医院重症医学科收治的老年 ＳＰ 患者 ３４２ 例为研究对象，根据是否合并 ＲＦ 将患者分为

ＲＦ 组 １７１ 例和非 ＲＦ 组 １７１ 例。 根据急性生理学及慢性健康状况评分 Ⅱ（ＡＰＡＣＨＥ Ⅱ）将老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者分为

低危亚组 ４１ 例、中危亚组 ７７ 例、高危亚组 ５３ 例；根据随访 ２８ ｄ 预后情况将老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者分为死亡亚组 ５１ 例

和生存亚组 １２０ 例。 采用 ＥＬＩＳＡ 法检测血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ 水平，采用高效液相色谱—串联质谱法（ＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ）检测血

清 ２５（ＯＨ）Ｄ 水平；采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ 法分析血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ、２５（ＯＨ）Ｄ 水平与病情程度的相关性；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归

分析老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者预后死亡的影响因素；受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线评价血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ、２５（ＯＨ）Ｄ 水平对

老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者预后死亡的预测价值。 结果　 ＲＦ 组血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ 水平高于非 ＲＦ 组，血清 ２５（ＯＨ）Ｄ 水平低

于非 ＲＦ 组（ ｔ ／ Ｐ ＝ １２． ６７４ ／ ＜ ０． ００１、２０． ９５４ ／ ＜ ０． ００１、２２． ８７２ ／ ＜ ０． ００１）；伴随病情加重，老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者血清 Ｇａｌ⁃
３、ＭＩＣＡ 水平逐渐升高，血清 ２５（ＯＨ）Ｄ 水平逐渐降低（Ｆ ／ Ｐ ＝ ４１． ５１２ ／ ＜ ０． ００１、２２１． １６２ ／ ＜ ０． ００１、１６５． ５７４ ／ ＜ ０． ００１）；
Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关性分析显示，老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者病情严重程度与血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ 水平呈正相关（ ｒ ＝ ０． ６８２、０． ７２６，Ｐ
均 ＜ ０． ００１），与血清 ２５（ＯＨ）Ｄ 水平呈负相关（ ｒ ＝ － ０． ７３３，Ｐ ＜ ０． ００１）；随访 ２８ ｄ，１７１ 例老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者死亡发

生率为 ２９． ８２％ （５１ ／ １７１）。 死亡亚组氧合指数（ ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２ ）、血清 ２５（ＯＨ） Ｄ 水平低于生存亚组，机械通气时间、
ＡＰＡＣＨＥ Ⅱ评分、血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ 水平高于生存亚组（ ｔ ／ Ｐ ＝ ２． ３９２ ／ ０． ０１８、１３． ２４２ ／ ＜ ０． ００１、２． ２３５ ／ ０． ０２７、１０． ８０５ ／ ＜
０． ００１、７． ８５２ ／ ＜ ０． ００１、１６． ９２３ ／ ＜ ０． ００１）；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果显示，机械通气时间长、ＡＰＡＣＨＥ Ⅱ评分高、
Ｇａｌ⁃３ 高、ＭＩＣＡ 高为老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者预后死亡的独立危险因素［ＯＲ（９５％ ＣＩ） ＝ ２． ５１８（１． ３８５ ～ ４． ５７８）、３． １５７
（１． ８４９ ～ ５． ３９１）、３． ２６４（１． ８６３ ～ ５． ７１７）、４． １１６（２． ０２５ ～ ８． ３６８）］，ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２ 高、２５（ＯＨ）Ｄ 高为独立保护因素［ＯＲ
（９５％ＣＩ） ＝ ０． ５４９（０． ３４６ ～ ０． ８７０）、０． ４２６（０． ２７２ ～ ０． ６６７）］；血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ、２５（ＯＨ）Ｄ 水平及三者联合预测老年

ＳＰ 合并 ＲＦ 患者预后死亡的曲线下面积（ＡＵＣ）分别为 ０． ８５５、０． ８５０、０． ８３５、０． ９６８，三者联合的 ＡＵＣ 大于血清 Ｇａｌ⁃３、
ＭＩＣＡ、２５（ＯＨ）Ｄ 水平单独预测（Ｚ ＝ ３． ６００、３． ６５２、４． ００１，Ｐ 均 ＜ ０． ００１）。 结论 　 老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者血清 Ｇａｌ⁃３、
ＭＩＣＡ水平升高，２５（ＯＨ）Ｄ 水平降低，三者水平与老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者病情严重程度密切相关，三者联合预测老年 ＳＰ
合并 ＲＦ 患者预后死亡的价值较高。

【关键词】 　 重症肺炎；呼吸衰竭；半乳糖凝集素⁃３；主要组织相容性复合体Ⅰ相关分子 Ａ；２５⁃羟维生素 Ｄ；病情程

度；预后预测；老年人

【中图分类号】 　 Ｒ５６３　 　 　 　 【文献标识码】 　 Ａ

Ｔｈｅ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｓｅｒｕｍ Ｇａｌ⁃３， ＭＩＣＡ， ａｎｄ ２５（ＯＨ）Ｄ ｉｎ ｅｌｄｅｒｌｙ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｅｖｅｒｅ ｐｎｅｕｍｏｎｉａ ｃｏｍｐｌｉｃａｔｅｄ ｂｙ ｒｅｓｐｉｒａ⁃
ｔｏｒｙ ｆａｉｌｕｒｅ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｉｍｐａｃｔｓ ｏｎ ｔｈｅ ｄｉｓｅａｓｅ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ ａｎｄ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ　 Ｃｈｅｎ Ｙｉｎ∗， Ｘｕ Ｐｉｎｇ， Ｇｕｏ Ｚｈｉｌｉｎｇ， Ｄｕａｎ Ｗｅｉｗｅｉ，
Ｈｅ Ｓａｉｆｅｉ． ∗Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｉｎｔｅｎｓｉｖｅ Ｃａｒｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ Ｂｅｉｄａｈｕａｎｇ Ｇｒｏｕｐ Ｇｅｎｅｒａｌ Ｈｏｓｐｉｔａｌ， Ｈｅｉｌｏｎｇｊｉａｎｇ，Ｈａｒｂｉｎ １５００８０， Ｃｈｉｎａ
Ｆｕｎｄｉｎｇ ｐｒｏｇｒａｍ： Ｈｅｉｌｏｎｇｊｉａｎｇ Ｐｒｏｖｉｎｃｉａｌ Ｈｅａｌｔｈ ａｎｄ Ｆａｍｉｌｙ Ｐｌａｎｎｉｎｇ Ｃｏｍｍｉｓｓｉｏｎ Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｐｒｏｊｅｃｔ （２０２２⁃２０３）
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ： Ｃｈｅｎ Ｙｉｎ， Ｅ⁃ｍａｉｌ： ｙｇｊｏｃ９９＠ １６３． ｃｏｍ

【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 To investigate the levels of serum galectin⁃3 (Gal⁃3), major histocompatibility complex class
I⁃related chain A (MICA), and 25 hydroxyvitamin D ［25(OH)D］ in elderly patients with severe pneumonia (SP) complicated
by respiratory failure (RF), and their impacts on the disease condition and prognosis. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Three hundred and forty⁃
two cases of elderly SP patients admitted to the Department of Intensive Care Medicine of Beidahuang Group General Hos⁃
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pital from August 2022 to July 2024 were selected for the study, and the patients were categorized into 171 cases in the RF
group and 171 cases in the non⁃RF group according to whether or not they were combined with RF. According to the
Acute Physiology and Chronic Health Status ScoreⅡ (APACHEⅡ), the elderly SP patients with RF were divided into 41 ca⁃
ses in the low⁃risk subgroup, 77 cases in the medium⁃risk subgroup, and 53 cases in the high⁃risk subgroup; and according
to the prognosis of the 28⁃d follow⁃up, the elderly SP patients with RF were divided into 51 cases in the death subgroup
and 120 cases in the survival subgroup. Serum Gal⁃3 and MICA levels were measured by ELISA, and serum 25(OH)D levels
were measured by high performance liquid chromatography⁃tandem mass spectrometry (LC⁃MS/MS); the correlation be⁃
tween serum Gal⁃3, MICA, and 25(OH)D levels and the degree of the disease was analyzed by the Spearman's method; the
factors influencing the prognosis of death of the elderly patients with SP and RF were analyzed by multifactorial logistic
analysis; the factors influencing the prognosis of death of the elderly patients with SP and RF were analyzed by multifactori⁃
al logistic analysis. The influencing factors of prognostic death in patients; the predictive value of serum Gal⁃3, MICA, and
25(OH)D levels on prognostic death in elderly SP combined with RF patients was evaluated by subject work characteristics
(ROC) curves. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Serum Gal⁃3 and MICA levels were higher in the RF group than in the non⁃RF group, and serum 25
(OH)D levels were lower than in the non⁃RF group (t/P = 12.674/ < 0.001, 20.954/ < 0.001, 22.872/ < 0.001); along with the ag⁃

� gravation of the disease, the levels of serum Gal⁃3 and MICA in the elderly patients with SP combined with RF were gradu⁃
ally increased, and serum 25( OH)D levels gradually decreased (F/P = 41.512/ < 0.001, 221.162/ < 0.001, 165.574/ < 0.001);

� Spearman's correlation analysis showed a positive correlation between the severity of the disease in elderly SP combined
with RF patients and the serum Gal⁃3 and MICA levels (r = 0.682, 0.726, both P < 0.001) and negatively correlated with serum
25(OH)D levels (r = － 0.733, P < 0.001); at 28 d of follow⁃up, the incidence of prognostic death in 171 elderly SP combined

� with RF patients was 29.82% (51/171). The oxygenation index (PaO2 /FiO2 ) and serum 25(OH)D levels were lower in the death
subgroup than in the survival subgroup, and the mechanical ventilation time, APACHE II score, serum Gal⁃3, and MICA lev⁃
els were higher than those in the survival subgroup (t/P = 2.392/0.018, 13.242/ < 0.001, 2.235/0.027, 10.805/ < 0.001, 7.852/ <

� 0.001, 16.923/ < 0.001); and the results of multifactorial logistic regression analysis showed that prolonged mechanical ventila⁃
tion, high APACHE II score, high Gal⁃3, and high MICA were the independent risk factors for prognostic mortality in elderly
patients with SP combined with RF ［OR(95% CI) = 2.518(1.385 － 4.578),3.157(1.849 － 5.391),3.264(1.863 － 5.717),and 4.116

� (2.025 － 8.368)］ , and high PaO2 /FiO2 and high 25(OH)D were independent protective factors ［OR(95% CI) = 0.549(0.346 －
� 0.870),0.426(0.272 － 0.667)］ ; the area under the curve (AUC) of serum Gal⁃3, MICA, and 25(OH)D levels and the combination

of the three for predicting prognostic death in elderly patients with SP combined with RF were 0.855, 0.850, 0.835, and 0.968,
respectively, and the AUC of the combination of the three was greater than that of serum Gal⁃3, MICA, and 25(OH)D levels
alone AUC predicted by serum Gal⁃3, MICA, and 25(OH)D levels alone (Z = 3.600, 3.652, 4.001, all P = 0.000).Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　

� Serum Gal⁃3 and MICA were up⁃regulated and 25(OH)D was down⁃regulated in elderly SP combined with RF patients, and
the expression levels of the three were closely correlated with the severity of the disease in elderly SP combined with RF pa⁃
tients , and the value of the combination of the three in predicting the prognosis of death in elderly SP combined with RF pa⁃
tients was high.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】 　 Severe pneumonia; Respiratory failure; Galectin⁃3; Major histocompatibility complex class I⁃related
chain A; 25⁃hydroxy vitamin D; Disease condition; Prognosis; Elderly

　 　 重症肺炎（ ｓｅｖｅｒｅ ｐｎｅｕｍｏｎｉａ，ＳＰ）是由细菌、病毒

或真菌引起的严重呼吸系统感染疾病，与呼吸衰竭

（ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｆａｉｌｕｒｅ，ＲＦ）密切相关，其高病死率对老年

群体的健康构成重大威胁［１］。 ＲＦ 是由于肺部气体交

换功能严重受损，造成体内氧气不足和二氧化碳潴留，
可导致多器官功能障碍，是 ＳＰ 常见死亡原因之一［２］。
由于老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者病情发展迅速、基础病史及

个体免疫力存在差异，导致其治疗效果及预后较差，病
死率较高［３］。 因此，寻找与老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者病情

及预后相关的血清标志物对于早期干预、有效治疗以

及提高患者的生存率和生活质量至关重要。 半乳糖凝

集素⁃３（ｇａｌｅｃｔｉｎ⁃３，Ｇａｌ⁃３）是半乳糖凝集素家族的一种

多功能蛋白，作为重要的黏附分子，在炎性反应、纤维

化过程中扮演重要角色，可作为预测静脉动脉体外膜

肺氧合患者病死率的重要指标［４］。 主要组织相容性

复合体Ⅰ相关分子 Ａ（ｍａｊｏｒ ｈｉｓｔｏｃｏｍｐａｔｉｂｉｌｉｔｙ ｃｏｍｐｌｅｘ
ｃｌａｓｓ Ｉ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｃｈａｉｎ Ａ ，ＭＩＣＡ）是应激诱导产生的细胞

表面糖蛋白，其基因多态性被发现与感染疾病等多种

疾病的风险和预后相关［５］。 ２５⁃羟维生素 Ｄ［２５⁃ｈｙ⁃
ｄｒｏｘｙ ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ， ２５（ＯＨ）Ｄ］由维生素 Ｄ⁃２５ 羟化酶催

化，是反映人体维生素 Ｄ 营养状况的重要指标，２５
（ＯＨ）Ｄ 缺乏被发现与心血管疾病风险增加有关［６］。
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目前关于 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ、２５（ＯＨ）Ｄ 在老年 ＳＰ 合并 ＲＦ
患者中的表达水平及其对病情、预后的关系尚未有研

究报道，因此，本研究旨在对 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ、２５（ＯＨ） Ｄ
在老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者中的表达水平及其对病情、预
后的评估价值进行探讨分析，报道如下。
１　 资料与方法

１． １　 临床资料　 选取 ２０２２ 年 ８ 月—２０２４ 年 ７ 月北大

荒集团总医院重症医学科收治的老年 ＳＰ 患者 ３４２ 例

为研究对象，根据是否合并 ＲＦ 将患者分为 ＲＦ 组 １７１
例和非 ＲＦ 组 １７１ 例。 ＲＦ 组：男 ８８ 例，女 ８３ 例；年龄

６０ ～ ７８（６８． ９６ ± ５． ３６）岁；吸烟史 ８０ 例。 非 ＲＦ 组：男
８５ 例，女 ８６ 例；年龄 ６０ ～ ８０（６９． ２１ ± ５． ２４）岁；吸烟史

８５ 例。 ２ 组性别、年龄、吸烟史比较差异无统计学意义

（Ｐ ＞ ０． ０５）。 本研究已经获得医院伦理委员会批准

（ＫＹ２０２２⁃００２０４９），患者或家属知情同意并签署知情

同意书。
１． ２　 病例选择标准 　 （１）纳入标准：①符合 ＳＰ 诊断

标准［７］；②符合 ＲＦ 诊断标准［８］；③接受随访、病历完

整；④年龄≥６０ 岁。 （２）排除标准：①患有其他肺部及

呼吸系统疾病史；②其他原因导致的 ＲＦ；③造血功能

异常；④其他脏器受损或衰竭；⑤合并其他感染性

疾病。
１． ３　 观测指标与方法

１． ３． １　 血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ、２５（ＯＨ）Ｄ 水平检测：于患

者入组当日采集外周静脉血 ８ ｍｌ，离心留取血清后

－ ８０℃冰箱保存待测。 采用 ＥＬＩＳＡ 法检测血清 Ｇａｌ⁃３、
ＭＩＣＡ 水平，试剂盒购自上海科艾博生物技术有限公

司 （货号： ＣＢ１０３８９⁃Ｈｕ、 ＣＢ１１８２７⁃Ｈｕ）； 高效液相色

谱—串联质谱法（ＬＣ⁃ＭＳ ／ ＭＳ）（赛默飞，型号：ＴＳＱ Ａｌ⁃
ｔｉｓ Ｔｒｉｐｌｅ Ｑｕａｄｒｕｐｏｌｅ ＭＳ）检测血清 ２５（ＯＨ）Ｄ 水平，试
剂盒购自硕世生物（货号：ＭＳ５２０２３ＢＥ００１０１⁃１００Ｔ），严
格按照试剂盒说明书进行操作。
１． ３． ２　 病情程度评估：根据 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分［９］评估老

年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者病情程度，ＡＰＡＣＨＥⅡ评分主要包

括急性生理学评分（ＡＰＳ）、年龄评分、慢性健康状况评

分 ３ 部分，ＡＰＡＣＨＥⅡ评分总分范围为 ０ ～ ７１ 分，分数

越高 表 示 患 者 病 情 越 严 重， 病 死 率 越 高。 根 据

ＡＰＡＣＨＥ Ⅱ评分结果，将老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者分为低

危亚组（ｎ ＝ ４１，０ ～ １０ 分）、中危亚组（ｎ ＝ ７７，１１ ～ ２０
分）、高危亚组（ｎ ＝ ５３， ＞ ２０ 分）。
１． ３． ３ 　 随访及分组：老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者入院后进

行 ２８ ｄ 的预后随访，以患者死亡作为随访终点。 根据

随访结果，将老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者分为死亡亚组 ５１
例和生存亚组 １２０ 例。

１． ４　 统计学方法 　 采用 ＳＰＳＳ ２７． ０ 软件处理数据。
计数资料以频数或率（％ ）表示，组间比较采用 χ２ 检

验；正态分布的计量资料以 �ｘ ± ｓ 表示，２ 组间比较采用

独立样本 ｔ 检验，多组间比较采用 Ｆ 检验； 采用

Ｓｐｅａｒｍａｎ 法分析血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ、２５（ＯＨ）Ｄ 水平与

病情严重程度的相关性；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 分析老年 ＳＰ
合并 ＲＦ 患者预后死亡的影响因素；受试者工作特征

（ＲＯＣ）曲线评价血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ、２５（ＯＨ）Ｄ 水平对

老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者预后死亡的预测价值。 Ｐ ＜ ０． ０５
为差异有统计学意义。
２　 结　 果

２． １　 ２ 组血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ、２５（ＯＨ）Ｄ 水平比较　 ＲＦ
组血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ 水平高于非 ＲＦ 组，血清 ２５（ＯＨ）
Ｄ 水平低于非 ＲＦ 组（Ｐ ＜ ０． ０１），见表 １。

表 １　 非 ＲＦ 组与 ＲＦ 组老年 ＳＰ 患者血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ、２５（ＯＨ）
Ｄ 水平比较　 （�ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ Ｇａｌ⁃３， ＭＩＣＡ， ａｎｄ ２５ （ＯＨ） Ｄ ｌｅｖ⁃
ｅｌｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｎｏｎ ＲＦ ａｎｄ ＲＦ ｅｌｄｅｒｌｙ ＳＰ ｐａｔｉｅｎｔｓ

组　 别 例数
Ｇａｌ⁃３

（μｇ ／ Ｌ）
ＭＩＣＡ
（ｎｇ ／ Ｌ）

２５（ＯＨ）Ｄ
（ｎｍｏｌ ／ Ｌ）

非 ＲＦ 组 １７１ ４． １３ ± １． ０５ １４． ８５ ± ３． １４ ４３． ２７ ± ５． ３１
ＲＦ 组 １７１ ５． ７８ ± １． ３４ ２３． ３３ ± ４． ２６ ３１． ４５ ± ４． １８
ｔ 值 １２． ６７４ ２０． ９５４ ２２． ８７２
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

２． ２　 不同病情程度老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者血清 Ｇａｌ⁃３、
ＭＩＣＡ、２５（ＯＨ）Ｄ 水平比较 　 伴随病情加重，老年 ＳＰ
合并 ＲＦ 患者血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ 水平逐渐升高，血清 ２５
（ＯＨ）Ｄ 水平逐渐降低（Ｐ ＜ ０． ０１），见表 ２。

表 ２　 不同病情老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ、２５
（ＯＨ）Ｄ 水平比较　 （�ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ Ｇａｌ⁃３， ＭＩＣＡ， ａｎｄ ２５ （ＯＨ） Ｄ ｌｅｖ⁃
ｅｌｓ ｉｎ ｅｌｄｅｒｌｙ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＳＰ ａｎｄ ＲＦ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｍｅｄｉｃａｌ
ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ

组　 别 例数
Ｇａｌ⁃３

（μｇ ／ Ｌ）
ＭＩＣＡ
（ｎｇ ／ Ｌ）

２５（ＯＨ）Ｄ
（ｎｍｏｌ ／ Ｌ）

低危亚组 ４１ ４． ５６ ± １． ０１ １７． ２４ ± ２． ２１ ４０． ３４ ± ５． １４
中危亚组 ７７ ５． ７８ ± １． １４ ２３． ２５ ± ２． ６７ ３１． ６５ ± ４． ３２
高危亚组 ５３ ６． ７２ ± １． ２３ ２８． １７ ± ２． ４５ ２４． ２８ ± ３． ２６
Ｆ 值 ４１． ５１２ ２２１． １６２ １６５． ５７４
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

２． ３　 血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ、２５（ＯＨ）Ｄ 水平与病情严重程

度的相关性 　 Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关性分析显示，老年 ＳＰ 合

并 ＲＦ 患者病情严重程度与血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ 水平呈

·７３·疑难病杂志 ２０２５ 年 １ 月第 ２４ 卷第 １ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｊａｎｕａｒｙ ２０２５，Ｖｏｌ． ２４，Ｎｏ． １



正相关（ ｒ ＝ ０． ６８２、０． ７２６，Ｐ 均 ＜ ０． ００１），与血清 ２５
（ＯＨ）Ｄ 水平呈负相关（ ｒ ＝ － ０． ７３３，Ｐ ＜ ０． ００１）。
２． ４　 不同预后老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者临床 ／病理特征

比较　 随访 ２８ ｄ，１７１ 例老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者死亡发

生率为 ２９． ８２％ （５１ ／ １７１）。 ２ 亚组性别、年龄、吸烟

史、血小板计数（ＰＬＴ）、血肌酐（ＳＣｒ）比较，差异无统计

学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）；死亡亚组氧合指数（ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２）、
血清 ２５（ＯＨ） Ｄ 水平低于生存亚组，机械通气时间、
ＡＰＡＣＨＥⅡ评分、血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ 水平高于生存亚组

（Ｐ ＜ ０． ０５），见表 ３。
２． ５　 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 分析老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者预后

死亡的影响因素 　 以老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者预后生存

状态为因变量（生存 ＝ ０，死亡 ＝ １），将表 ３ 中有差异

项目作为自变量进行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析。 结果

显示：机械通气时间长、ＡＰＡＣＨＥⅡ评分高、Ｇａｌ⁃３ 高、
ＭＩＣＡ 高为老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者预后死亡的独立危险

因素，ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２ 高、２５ （ ＯＨ） Ｄ 高为独立保护因素

（Ｐ ＜ ０． ０５），见表 ４。

表 ４　 影响老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者预后死亡的多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回

归分析结果

Ｔａｂ． ４ 　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｎ
ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｄｅａｔｈ ｉｎ ｅｌｄｅｒｌｙ ＳＰ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＲＦ

自变量 β 值 ＳＥ 值 Ｗａｌｄ 值 Ｐ 值 ＯＲ 值 ９５％ＣＩ
机械通气时间长 ０． ９２３ ０． ３０５ ９． １６７ ０． ００２ ２． ５１８ １． ３８５ ～ ４． ５７８
ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２ 高 － ０． ６００ ０． ２３５ ６． ５１１ ０． ０１１ ０． ５４９ ０． ３４６ ～ ０． ８７０
ＡＰＡＣＨＥⅡ评分高 １． １５０ ０． ２７３ １７． ７３３ ＜ ０． ００１ ３． １５７ １． ８４９ ～ ５． ３９１
Ｇａｌ⁃３ 高 １． １８３ ０． ２８６ １７． １０８ ＜ ０． ００１ ３． ２６４ １． ８６３ ～ ５． ７１７
ＭＩＣＡ 高 １． ４１４ ０． ３６２ １５． ２７６ ＜ ０． ００１ ４． １１６ ２． ０２５ ～ ８． ３６８
２５（ＯＨ）Ｄ 高 － ０． ８５３ ０． ２２９ １３． ８８５ ＜ ０． ００１ ０． ４２６ ０． ２７２ ～ ０． ６６７

２． ６　 血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ、２５（ＯＨ）Ｄ 水平对老年 ＳＰ 合

并 ＲＦ 患者预后死亡的预测价值 　 绘制血清 Ｇａｌ⁃３、
ＭＩＣＡ、 ２５（ＯＨ）Ｄ 水平单独与联合预测老年 ＳＰ 合并

ＲＦ 患者预后死亡的 ＲＯＣ 曲线，并计算曲线下面积

（ＡＵＣ），结果显示：血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ、２５（ＯＨ）Ｄ 水平

及三者联合预测老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者预后死亡的

ＡＵＣ 分别为 ０． ８５５、０． ８５０、０． ８３５、０． ９６８，三者联合的

ＡＵＣ 大于血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ、２５（ＯＨ）Ｄ 水平单独预测

（Ｚ ＝ ３． ６００、３． ６５２、４． ００１，Ｐ 均 ＜ ０． ００１），见表 ５、图 １。

表 ５　 血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ、２５（ＯＨ）Ｄ 水平对老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患

者预后死亡的预测价值

Ｔａｂ． ５　 Ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ Ｖａｌｕｅ ｏｆ Ｓｅｒｕｍ Ｇａｌ⁃３， ＭＩＣＡ， ａｎｄ ２５ （ＯＨ） Ｄ
ｌｅｖｅｌｓ ｆｏｒ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｄｅａｔｈ ｉｎ ｅｌｄｅｒｌｙ ＳＰ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＲＦ

指　 标 截断值 ＡＵＣ ９５％ＣＩ 敏感度 特异度
约登
指数

Ｇａｌ⁃３ ５． ９８ μｇ ／ Ｌ ０． ８５５ ０． ７９７ ～ ０． ９１２ ０． ８４３ ０． ６９２ ０． ５３５
ＭＩＣＡ ２８． ３０ ｎｇ ／ Ｌ ０． ８５０ ０． ７９１ ～ ０． ９０９ ０． ８０４ ０． ６８３ ０． ４８７
２５（ＯＨ）Ｄ ３２． ２６ ｎｍｏｌ ／ Ｌ ０． ８３５ ０． ７７５ ～ ０． ８９６ ０． ８２４ ０． ７００ ０． ５２４
三者联合 ０． ９６８ ０． ９４５ ～ ０． ９９２ ０． ９６１ ０． ８８３ ０． ８４４

图 １　 血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ、２５（ＯＨ）Ｄ 水平预测老年 ＳＰ 合并 ＲＦ
患者预后死亡的 ＲＯＣ 曲线

Ｆｉｇ． １　 ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ Ｇａｌ⁃３， ＭＩＣＡ， ａｎｄ ２５ （ＯＨ） Ｄ ｌｅｖｅｌｓ
ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ ｉｎ ｅｌｄｅｒｌｙ ＳＰ ｃｏｍｂｉｎｅｄ
ｗｉｔｈ ＲＦ ｐａｔｉｅｎｔｓ

表 ３　 不同预后老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者临床 ／病理特征比较
Ｔａｂ． ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ／ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｅｌｄｅｒｌｙ ＳＰ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＲＦ ａｎｄ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｐｒｏｇｎｏｓｅｓ

　 项　 目 生存亚组（ｎ ＝ １２０） 死亡亚组（ｎ ＝ ５１） ｔ ／ χ２ 值 Ｐ 值

男性［例（％ ）］ ６１（６９． ３２） ２７（３０． ６８） ０． ０６４ ０． ８０１
年龄（�ｘ ± ｓ，岁） ６８． ８９ ± ５． ３６ ６９． １４ ± ５． ２２ ０． ２８１ ０． ７７９
吸烟史［例（％ ）］ ５７（７１． ２５） ２３（２８． ７５） ０． ０８３ ０． ７７３
ＰＬＴ（�ｘ ± ｓ， × １０９ ／ Ｌ） １０４． ２５ ± １５． ７６ １０２． ３４ ± １４． ６２ ０． ７４０ ０． ４６０
ＳＣｒ（�ｘ ± ｓ，μｍｏｌ ／ Ｌ） １７０． ３１ ± ２１． ５８ １７２． １２ ± ２１． ８９ ０． ５００ ０． ６１８
机械通气时间（�ｘ ± ｓ，ｄ） ８． ６５ ± ２． ６４ ９． ６６ ± ２． ８５ ２． ２３５ ０． ０２７
ＰａＯ２ ／ ＦｉＯ２（�ｘ ± ｓ，ｍｍＨｇ） １４２． ３６ ± １５． ６９ １３６． ２４ ± １４． ３６ ２． ３９２ ０． ０１８
ＡＰＡＣＨＥⅡ评分（�ｘ ± ｓ，分） ２７． ３８ ± ３． １５ ３３． １４ ± ３． ２８ １０． ８０５ ＜ ０． ００１
Ｇａｌ⁃３（�ｘ ± ｓ，μｇ ／ Ｌ） ５． ２７ ± １． ２０ ６． ９８ ± １． ５２ ７． ８５２ ＜ ０． ００１
ＭＩＣＡ（�ｘ ± ｓ，ｎｇ ／ Ｌ） ２０． ３８ ± ３． １２ ３０． ２７ ± ４． ２６ １６． ９２３ ＜ ０． ００１
２５（ＯＨ）Ｄ（�ｘ ± ｓ，ｎｍｏｌ ／ Ｌ） ３４． ５０ ± ５． ０５ ２４． ２８ ± ３． ３７ １３． ２４２ ＜ ０． ００１
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３　 讨　 论

　 　 老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 与肺部和肺外并发症密切相关，
２０２０ 年中国的一项流行病学调查显示，在 ＣＯＶＩＤ⁃１９
疫情期间，患有 ＳＰ 合并 ＲＦ 的老年患者，其出现肺部

并发症风险显著升高［１０］。 老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者的临

床治疗方式主要为抗生素、高压氧舱氧疗、呼吸支持和

对症治疗，但由于老年群体个体差异较大，多数患者治

疗效果较差，预后病死率较高，因此，及时有效评估老

年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者病情发展，采取有效干预措施及时

治疗，对于提高老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者预后效果，降低

死亡风险至关重要［１１］。
　 　 Ｇａｌ⁃３ 是一种分子量约 ３５ ｋＤａ 的 β⁃半乳糖苷结合

蛋白，由位于 １４ 号染色体上的 ＬＧＡＬＳ３ 基因编码，作
为一种有效的炎性反应蛋白，Ｇａｌ⁃３ 不仅有助于炎性反

应的启动和放大，与急性和慢性炎性反应疾病密切相

关，还是肺部纤维化的关键驱动因素［１２］。 Ｎｉｋｉｔｏｐｏｕｌｏｕ
等［１３］研究发现 ＣＯＶＩＤ⁃１９ 重症肺炎患者血清 Ｇａｌ⁃３ 蛋

白水平显著高于 ＣＯＶＩＤ⁃１９ 中度肺炎患者，其高浓度

与病情严重程度、较差的预后及病死率增加密切相关。
本研究中 Ｇａｌ⁃３ 在 ＲＦ 组患者血清中的水平高于非 ＲＦ
组患者，与 Ｎｉｋｉｔｏｐｏｕｌｏｕ 等揭示的 Ｇａｌ⁃３ 表达上调结果

呈现一致性，表明 Ｇａｌ⁃３ 表达水平升高是老年 ＳＰ 患者

发生 ＲＦ 的原因之一。 Ｇａｊｏｖｉｃ 等［１４］ 研究发现，危重组

肺炎患者血清 Ｇａｌ⁃３、炎性因子 ＴＮＦ⁃α 水平及 Ｇａｌ⁃３ ＋ Ｔ
细胞百分比等显著升高，且 Ｇａｌ⁃３ 与 ＴＮＦ⁃α 呈显著正

相关。 在本研究中，Ｇａｌ⁃３ 在低危、中危、高危亚组患者

血清中的表达水平依次升高，与老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者

病情严重程度呈正相关，提示 Ｇａｌ⁃３ 表达水平与病情

严重程度密切相关，推测 Ｇａｌ⁃３ 可以通过刺激中性粒

细胞和其他促炎细胞的迁移和浸润以及向感染部位产

生大量不同的促炎细胞因子来增强炎性反应［１５］。 此

外，死亡亚组 Ｇａｌ⁃３ 水平高于生存亚组，为老年 ＳＰ 合

并 ＲＦ 患者预后死亡的危险因素，提示患者预后死亡

与 Ｇａｌ⁃３ 高表达水平有关。 综合以上结果，推测老年

ＳＰ 合并 ＲＦ 患者血清 Ｇａｌ⁃３ 表达水平升高与患者体内

的炎性反应状态、肺活量、气体交换异常及肺组织纤维

化加剧密切相关，从而影响患者预后。
　 　 ＭＩＣＡ 属于 ＭＨＣⅠ类链相关蛋白家族，肿瘤、病毒

感染和炎性反应会促进 ＭＩＣＡ 的表达，从而触发淋巴

细胞的激活以进行免疫反应，以杀死病毒感染的细胞

或肿瘤细胞［１６］。 Ｆａｒｚａｄ 等［１７］ 研究发现，ＣＯＶＩＤ⁃１９ 患

者的血清 ＭＩＣＡ 水平显著高于健康人，较高的血清

ＭＩＣＡ水平与 ＣＯＶＩＤ⁃１９ 患者发生 ＲＦ 有关，可作为

ＣＯＶＩＤ⁃ １９ 患 者 临 床 严 重 程 度 的 生 物 标 志 物。

Ｇｕｔｉéｒｒｅｚ⁃Ｂａｕｔｉｓｔａ 等［１８］研究发现 ＭＩＣＡ∗Ａ９ 等位基因

与病毒感染类疾病密切相关，ＭＩＣＡ 等位基因的存在

可能增强自然杀伤（ＮＫ）细胞的细胞毒性，ＭＩＣＡ∗Ａ９
等位基因可能是 ＳＡＲＳ⁃ＣｏＶ⁃２ 感染和症状性疾病的危

险因素。 本研究结果显示，ＲＦ 组患者血清 ＭＩＣＡ 表达

水平高于非 ＲＦ 组患者，表明 ＭＩＣＡ 水平升高促进 ＲＦ
发生。 ＭＩＣＡ 在低危、中危、高危亚组患者血清中表达

水平依次升高，与老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者病情严重程度

呈正相关，提示 ＭＩＣＡ 高表达是老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者

病情恶化的原因之一。 死亡亚组 ＭＩＣＡ 水平高于生存

亚组，为老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者预后死亡的危险因素，
提示 ＭＩＣＡ 高表达加重患者病情，诱发死亡。 综合以

上结果，推测 ＭＩＣＡ 水平的升高与肺炎感染过程中，病
原体入侵引发的炎性反应导致体内炎性因子释放及老

年患者 ＮＫ 细胞和 Ｔ 细胞功能减弱，导致体内异常细

胞清除能力下降有关［１７，１９⁃２０］。
　 　 ２５（ＯＨ）Ｄ 是维生素 Ｄ 代谢的主要中间产物，２５
（ＯＨ）Ｄ 的不足或缺乏与病毒性呼吸道感染个体肺部

促炎细胞因子水平升高和抗病毒活性降低有关［２１］。
Ｌｉ 等［２２］研究发现血清 ２５（ＯＨ）Ｄ 浓度与呼吸道感染

呈负相关。 ２５（ＯＨ）Ｄ 刺激先天免疫，有助于减少促炎

细胞因子 ＩＬ⁃１、ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１２、ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃１７ 和干扰素 γ，
还通过抗菌肽表现出抗病毒作用，在儿童呼吸道感染

和 ＣＯＶＩＤ⁃１９ 中发挥重要的免疫调节作用［２３⁃２４］。 此

外，Ｑｉｕ 等［２５］研究发现 ＣＯＶＩＤ⁃１９ 感染死者组患者 ２５
（ＯＨ）Ｄ 水平显著低于危重症组，与炎性因子 ＩＬ⁃５ 表

达呈负相关，为 ＣＯＶＩＤ⁃１９ 疾病严重程度的独立危险

因素，可作为识别 ＣＯＶＩＤ⁃１９ 死亡风险的预测因素。
本研究结果显示，ＲＦ 组患者血清 ２５（ＯＨ）Ｄ 水平低于

非 ＲＦ 组患者，提示 ２５（ＯＨ）Ｄ 水平降低与 ＲＦ 发生有

关。 ２５（ＯＨ）Ｄ 在低危、中危、高危亚组患者血清中水

平依次降低，与老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者病情严重程度呈

负相关，提示 ２５（ＯＨ）Ｄ 可减缓患者病情进展。 死亡

亚组 ２５（ＯＨ） Ｄ 水平低于生存亚组，为老年 ＳＰ 合并

ＲＦ 患者预后死亡的保护因素，提示高水平 ２５（ＯＨ）Ｄ
可降低老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者预后死亡的风险。 综合

以上结果，推测 ２５（ＯＨ） Ｄ 水平下降与老年 ＳＰ 合并

ＲＦ 患者体内的炎性反应显著增强有关，炎性反应环境

会干扰维生素 Ｄ 的生物转化和利用，导致 ２５（ＯＨ）Ｄ
在血液中的浓度下降［２５］。
　 　 ＲＯＣ 曲线分析结果表明，Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ、２５（ＯＨ）Ｄ
预测老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者预后死亡的 ＡＵＣ 分别为

０． ８５５、０． ８５０、０． ８３５，三者联合预测老年 ＳＰ 合并 ＲＦ
患者预后死亡的 ＡＵＣ 为 ０． ９６８，三者联合预测老年 ＳＰ
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合并 ＲＦ 患者预后死亡的 ＡＵＣ 大于 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ、２５
（ＯＨ）Ｄ 单独预测的 ＡＵＣ，提示三者联合预测患者死

亡预后的价值较高，具有一定的临床参考价值。
　 　 综上所述，老年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者血清 Ｇａｌ⁃３、ＭＩＣＡ
水平升高，２５（ＯＨ）Ｄ 水平下降，三者水平与老年 ＳＰ 合

并 ＲＦ 患者病情严重程度密切相关，三者联合预测老

年 ＳＰ 合并 ＲＦ 患者预后死亡的价值较高。
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［１１］ 　 李露， 邓雅雪， 陈佑桐， 等． 老年重症肺炎合并呼吸衰竭患者血

清白蛋白、白细胞介素⁃６、右心室 Ｔｅｉ 指数对病情严重程度和预

后的影响［ Ｊ］ ． 临床和实验医学杂志， ２０２４， ２３ （１４）： １４９４⁃
１４９８． ＤＯＩ： １０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃４６９５． ２０２４． １４． ０１０．

［１２］ 　 Ｂｌａｎｄａ Ｖ， Ｂｒａｃａｌｅ ＵＭ， Ｄｉ Ｔａｒａｎｔｏ ＭＤ， ｅｔ ａｌ． Ｇａｌｅｃｔｉｎ⁃３ ｉｎ ｃａｒｄｉｏ⁃
ｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅｓ［ Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ， ２０２０， ２１（２３）： ９２３２⁃９２４９．
ＤＯＩ： １０． ３３９０ ／ ｉｊｍｓ２１２３９２３２．

［１３］ 　 Ｎｉｋｉｔｏｐｏｕｌｏｕ Ｉ， Ｖａｓｓｉｌｉｏｕ ＡＧ， Ａｔｈａｎａｓｉｏｕ Ｎ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｌｅｖｅｌｓ
ｏｆ ｇａｌｅｃｔｉｎ⁃３ ｉｎ ｃｒｉｔｉｃａｌ ＣＯＶＩＤ⁃１９ ［ Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ， ２０２３， ２４
（２１）： １５８３３⁃１５８４３． ＤＯＩ： １０． ３３９０ ／ ｉｊｍｓ２４２１１５８３３．

［１４］ 　 Ｇａｊｏｖｉｃ Ｎ， Ｍａｒｋｏｖｉｃ ＳＳ， Ｊｕｒｉｓｅｖｉｃ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｇａｌｅｃｔｉｎ⁃３ ａｓ ａｎ ｉｍｐｏｒ⁃
ｔａｎｔ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｍａｒｋｅｒ ｆｏｒ ＣＯＶＩＤ⁃１９ ｓｅｖｅｒｉｔｙ［ Ｊ］ ． Ｓｃｉ Ｒｅｐ， ２０２３，
１３（１）： １４６０⁃１４７１． ＤＯＩ： １０． １０３８ ／ ｓ４１５９８⁃０２３⁃２８７９７⁃５．

［１５］ 　 Ｄíａｚ⁃Ａｌｖａｒｅｚ Ｌ， Ｏｒｔｅｇａ Ｅ． Ｔｈｅ ｍａｎｙ ｒｏｌｅｓ ｏｆ ｇａｌｅｃｔｉｎ⁃３， ａ ｍｕｌｔｉｆａｃ⁃
ｅｔｅｄ ｍｏｌｅｃｕｌｅ， ｉｎ ｉｎｎａｔｅ ｉｍｍｕｎｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ ａｇａｉｎｓｔ ｐａｔｈｏｇｅｎｓ［ Ｊ］ ．
Ｍｅｄｉａｔ Ｉｎｆｌａｍｍ， ２０１７， ２０１７ （１）： ９２４７５７４⁃９２４７５８３． ＤＯＩ： １０．
１１５５ ／ ２０１７ ／ ９２４７５７４．

［１６］ 　 Ｗａｎｇ ＣＭ， Ｔａｎ ＫＰ， Ｊａｎ ＷＹ，ｅｔ ａｌ． ＭＩＣＡ∗０１９ ａｌｌｅｌｅ ａｎｄ ｓｏｌｕｂｌｅ
ＭＩＣＡ ａｓ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ｆｏｒ ａｎｋｙｌｏｓｉｎｇ ｓｐｏｎｄｙｌｉｔｉｓ ｉｎ Ｔａｉｗａｎｅｓｅ［ Ｊ］ ． Ｊ
Ｐｅｒｓ Ｍｅｄ， ２０２１， １１（６）： ５６４⁃５７７． ＤＯＩ： １０． ３３９０ ／ ｊｐｍ１１０６０５６４．

［１７］ 　 Ｆａｒｚａｄ Ｆ， Ｙａｇｈｏｕｂｉ Ｎ， Ｊａｂｂａｒｉ⁃Ａｚａｄ Ｆ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ ｏｆ
ｓｅｒｕｍ ＭＩＣＡ ｌｅｖｅｌｓ ａｓ ａ ｍａｒｋｅｒ ｏｆ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｉｎ ＣＯＶＩＤ⁃１９ ｐａｔｉｅｎｔｓ
［Ｊ］ ． Ｉｍｍｕｎｏｌ Ｉｎｖｅｓｔ， ２０２２， ５１（６）： １８５６⁃１８６６． ＤＯＩ： １０． １０８０ ／
０８８２０１３９． ２０２２． ２０６９０３５．

［１８］ 　 Ｇｕｔｉéｒｒｅｚ⁃Ｂａｕｔｉｓｔａ ＪＦ， Ｍａｒｔｉｎｅｚ⁃Ｃｈａｍｏｒｒｏ Ａ， Ｒｏｄｒｉｇｕｅｚ⁃Ｎｉｃｏｌａｓ Ａ，
ｅｔ ａｌ． Ｍａｊｏｒ ｈｉｓｔｏｃｏｍｐａｔｉｂｉｌｉｔｙ ｃｏｍｐｌｅｘ ｃｌａｓｓ Ｉ ｃｈａｉｎ⁃ｒｅｌａｔｅｄ α （ＭＩ⁃
ＣＡ） ＳＴＲ ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓ ｉｎ ＣＯＶＩＤ⁃１９ ｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ，
２０２２， ２３（１３）： ６９７９⁃６９８９． ＤＯＩ： １０． ３３９０ ／ ｉｊｍｓ２３１３６９７９．

［１９］ 　 Ｉｗａｓｚｋｏ Ｍ， Ｓｗｉｅｒｋｏｔ Ｊ， Ｄｒａｔｗａ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ＭＩＣＡ⁃
１２９Ｍｅｔ ／ Ｖａｌ ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍ ｗｉｔｈ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｏｕｔｃｏｍｅ ｏｆ ａｎｔｉ⁃ＴＮＦ ｔｈｅｒａｐｙ
ａｎｄ ＭＩＣＡ ｓｅｒｕｍ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄ ａｒｔｈｒｉｔｉｓ ［ Ｊ］ ．
Ｐｈａｒｍａｃｏｇｅｎｏｍｉｃｓ Ｊ， ２０２０， ２０ （６ ）： ７６０⁃７６９． ＤＯＩ： １０． １０３８ ／
ｓ４１３９７⁃０２０⁃０１６４⁃３．

［２０］ 　 金娴，邵振华，何梅，等．老年重症肺炎并发ＡＲＤＳ 患者血清ｍｉＲ⁃２７ａ、
ＦＯＸＯ３ 与疾病严重程度及预后的关系［Ｊ］． 疑难病杂志，２０２４，２３
（３）：３０２⁃３０７，３２２． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃６４５０． ２０２４． ０３． ００９．

［２１］ 　 Ｚｄｒｅｎｇｈｅａ ＭＴ， Ｍａｋｒｉｎｉｏｔｉ Ｈ， Ｂａｇａｃｅａｎ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ｍｏｄｕ⁃
ｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｉｎｎａｔｅ ｉｍｍｕｎｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ ｔｏ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｖｉｒａｌ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ［ Ｊ］ ．
Ｒｅｖ Ｍｅｄ Ｖｉｒｏｌ， ２０１７， ２７（１）： １⁃１０． ＤＯＩ： １０． １００２ ／ ｒｍｖ． １９０９．

［２２］ 　 Ｌｉ Ｂ， Ｌｉｕ Ｂ， Ｂａｏ Ｗ， ｅｔ ａｌ． Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｓｅｒｕｍ ２５⁃
ｈｙｄｒｏｘｙｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ａｍｏｎｇ
Ｕｎｉｔｅｄ Ｓｔａｔｅｓ ａｄｕｌｔｓ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｎｕｔｒ， ２０２３， １５３（１）： ２６０⁃２６７． ＤＯＩ：
１０． １０１６ ／ ｊ． ｔｊｎｕｔ． ２０２２． １０． ００６．

［２３］ 　 朱浩，姜剑松，顾维立，等． 支气管肺泡灌洗联合抗生素降阶梯疗

法对重症肺炎患者细胞免疫、炎性反应及肺功能的影响［ Ｊ］ ． 疑
难病杂志，２０２４，２３（２）：１４９⁃１５３，１５９． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃
６４５０． ２０２４． ０２． ００５．

［２４］ 　 Ｎｉｃｏｌａｅ Ｍ， Ｍｉｈａｉ ＣＭ， Ｃｈｉｓｎｏｉｕ Ｔ， ｅｔ ａｌ． Ｉｍｍｕｎｏｍｏｄｕｌａｔｏｒｙ ｅｆｆｅｃｔｓ
ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ｉｎ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｔｒａｃｔ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ ａｎｄ ＣＯＶＩＤ⁃１９ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ
［Ｊ］ ． Ｎｕｔｒｉｅｎｔｓ， ２０２３， １５（１５）： ３４３０⁃３４５３．

［２５］ 　 Ｑｉｕ Ｙ， Ｂａｏ Ｗ， Ｔｉａｎ Ｘ， ｅｔ ａｌ． Ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ ｓｔａｔｕｓ ｉｎ ｈｏｓｐｉｔａｌｉｚｅｄ
ＣＯＶＩＤ⁃１９ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ａｎｄ ＩＬ⁃５ ｐｒｏ⁃
ｄｕｃｔｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ｖｉｒｏｌ Ｊ， ２０２３， ２０ （１）： ２１２⁃２２２． ＤＯＩ： １０． １１８６ ／
ｓ１２９８５⁃０２３⁃０２１６５⁃１．

（收稿日期：２０２４ － ０９ － １８）

·０４· 疑难病杂志 ２０２５ 年 １ 月第 ２４ 卷第 １ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｊａｎｕａｒｙ ２０２５，Ｖｏｌ． ２４，Ｎｏ． １


