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趋化素样因子 1（chemokine-like factor 1，
CKLF1）是趋化因子家族的一个特殊成员[1]。动物研

究发现，通过抑制CKLF1可降低血清白细胞介素-9

（interleukin-9，IL-9）水平，减少嗜酸性粒细胞数目，

同时减少过敏性鼻炎（allergic rhinitis，AR）模型大鼠

流涕、打喷嚏等过敏性反应[2]。脂氧素 A4（lipoxin-4，
LXA4）是一种内源性脂氧合酶衍生的类二十烷酸介

质，具有强大的抗炎特性，是炎症的“刹车信号”[3]。

研究表明，LXA4 能够通过抑制核因子相关因子 2

（nuclear correlation factor 2，Nrf2）增加硫氧还蛋白

还原酶 2（thioredoxin reductase 2，TXNRD2）表达，从

而抑制尿酸钠诱导的 NLR 家族 Pyrin 域蛋白 3

（NLRP3）炎症小体激活，最终减轻痛风性关节炎模

型大鼠的关节炎症 [4]。本研究拟探讨血清 CKLF1、
LXA4水平与AR疾病严重程度的关系，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 收集 2021年 1月至 2023年 12月
浙江衢化医院收治的 AR患者 88例（AR组），均符

合 AR诊断标准 [5]。排除标准：（1）入组前 2周患有

呼吸道疾病或过敏性疾病，伴有慢性鼻窦炎、鼻息肉

等其他鼻部疾病者；（2）入组前 1个月内接受过抗组

胺药物或糖皮质激素治疗者；（3）伴有湿疹、类风湿

性关节炎、过敏性哮喘、特应性皮炎等变态反应性疾

病或自身免疫缺陷疾病者；（4）妊娠期、哺乳期女性，

过敏体质或伴有严重感染性疾病者；（5）伴有内分泌

性疾病或严重营养不良者。另选取同时期来本院健

康查体志愿者（无过敏性疾病或呼吸道疾病）88例，

设为对照组。本研究获得浙江衢化医院医学伦理委

员会批准（编号：2020-104），所有研究对象均同意参

加本研究并签署书面知情同意书。

1.2 方法 （1）根据本院病历系统收集 AR组患者

临床资料，包括性别（男/女）、年龄、体质量指数（body

mass index，BMI）、AR病程、过敏原（季节性/常年

性）、症状发作时间（间歇性/持续性）及过敏性鼻炎

评分量表（SFAR）评分[6]。（2）血清 CKLF1、LXA4水
平检测。对照组于体检当日抽取静脉血 5ml，AR组

于就诊时抽取静脉血 5 ml，采用酶联免疫吸附试验

（enzyme-linked immunosorbent assay，ELISA）法检

测血清 CKLF1、LXA4水平。其中 CKLF1-ELISA试

剂盒（TL14307）购自天津肽链生物科技有限公司，最

低检测限＜ 10 pg/ml，准确度＞ 0.99，板内变异系数

（coefficient of variation， ）及板间 均＜ 15%；

LXA4-ELISA试剂盒（EY-01H1229）购自上海一研

生物科技有限公司，最低检测限＜ 1.0 pmol/L，准确

度＞ 0.99，板内 ＜ 10%，板间 ＜ 15%，试验

均严格按照仪器及说明书步骤进行操作。

1.3 统计方法 数据应用SPSS25.0软件分析，符合

正态分布的计量资料以均数±标准差表示，采用 检

验；计数资料采用 2检验。相关性采用 Spearman相

关分析，多元Logistic分析影响因素，绘制受试者工作

特征（receiver operator characteristic curves，ROC）曲线

评估诊断价值。 ＜ 0.05表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 AR组与对照组临床资料比较 AR组男 46例，
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女 42例；年龄 19～ 56岁，平均（37.5±10.8）岁；BMI

（21.85±2.04）kg/m2。对照组男 43例，女 45例；年龄

20～ 55岁，平均（36.7±10.4）岁；BMI（21.59±2.10）
kg/m2。两组临床资料差异无统计学意义（均 ＞

0.05），具可比性。

2.2 AR 组与对照组血清 CKLF1及 LXA4水平比

较 AR组血清CKLF1及LXA4水平显著高于对照

组（均 ＜ 0.05），见表 1。
2.3 AR 组不同严重程度患者临床资料比较 AR

组根据相关标准 [5] 分为轻度组（ =32）和中重度组

（ =56），中重度组SFAR评分≥7分构成比明显高于

轻度组（ ＜ 0.05），见表 2。
2.4 轻度组与中重度组血清 CKLF1及 LXA4水平

比较 中重度组血清 CKLF1、LXA4水平显著高于

轻度组（均 ＜ 0.05），见表 3。
2.5 相关性分析 Spearman相关性分析显示，血清

CKLF1及LXA4水平与AR患者严重程度均呈正相

关（ =0.55、0.61，均 ＜ 0.05）。
2.6 AR患者病情严重程度影响因素分析 结果显

示，SFAR评分、CKLF1及LXA4AR水平均为AR患

者病情严重程度的影响因素（均 ＜ 0.05），见表 4。
2.7 血清 CKLF1、LXA4及联合对中重度AR的诊

断效能 血清 CKLF1 联合 LXA4 诊断效能较

CKLF1、LXA4单独高（ ≥1.74，均 ＜ 0.05），见表 5

及封三图 2。

3 讨论

AR 是因为接触特定过敏原而引起的常见过敏

性疾病之一，由免疫球蛋白 E（immunoglobulin E，
IgE）介导的对吸入过敏原的反应以及Th2细胞诱导

的黏膜炎症引起，具有难根治，易反复发作特点，严

重影响患者生活质量[7]。

CKLF1是 CC类趋化因子家族成员之一，与多

种细胞相互作用，包括中性粒细胞、淋巴细胞、单核

细胞和神经元细胞，在免疫细胞的运输和免疫介质

的产生中发挥着不可或缺的作用[8]。Wang等[9]研究

发现，CKLF1 在白细胞介素-1（interleukin-1 ，

IL-1 ）诱导的小鼠软骨形成细胞 ATDC5中上调表

达，敲除 CKLF1 可降低 CC 类趋化因子受体 5

（chemokine receptor 5，CCR5）水平，增强 ATDC5细
胞活力，减少细胞外基质炎症反应、细胞凋亡和降

解。研究发现，患者发生炎症反应，而羟基酪醇可通

表 3 轻度组与中重度组血清 CKLF1及 LXA4水平比较

组别 例数 CKLF（ng/L） LXA4（nmol/L）
轻度组 32 32.07±10.89 45.84±14.77
中重度组 56 43.67±12.19 68.74±21.26
值 4.46 5.38
值 ＜ 0.05 ＜ 0.05

注：AR为过敏性鼻炎，CKLF为趋化素样因子 1，LXA4为脂氧素A4

表 2 轻度组与中重度组临床资料比较

组别 轻度组 中重度组 2（）值 值

（ =32） （ =56）
性别（男/女，例） 17/15 29/27 0.01 ＞ 0.05
年龄（岁） 37.9±10.5 37.2±10.8 （0.31）＞ 0.05
BMI（kg/m2） 22.03±2.07 21.75±2.02 （0.62）＞ 0.05
病程（年） 5.23±1.64 5.70±1.58 （1.32）＞ 0.05
过敏原（季节性/常年性，例） 16/16 25/31 0.23 ＞ 0.05
症状发作（间歇性/持续性，例） 14/18 21/35 0.33 ＞ 0.05
SFAR评分（＜ 7分/≥7分，例） 21/11 14/42 14.03 ＜ 0.05
注：BMI为体质量指数，SFAR为过敏性鼻炎评分量表

表 4 AR患者病情严重程度的影响因素分析

项目 值 值 Wald 2值 值 值（95% ）

SFAR评分 1.206 0.465 6.730 ＜ 0.05 3.341（1.343～ 8.312）
CKLF1 1.465 0.384 14.557 ＜ 0.05 4.328（2.039～ 9.187）
LXA4 1.429 0.409 12.209 ＜ 0.05 4.175（1.873～ 9.307）
注：SFAR为过敏性鼻炎评分量表，CKLF为趋化素样因子 1，LXA4为脂氧素 A4

表 5 血清 CKLF1、LXA4联合对中重度 AR的诊断效能分析

指标 95% 截断值 敏感度（%） 特异性（%）
CKLF1 0.832 0.749～ 0.915 36.475 ng/L 76.80 75.00
LXA4 0.869 0.797～ 0.941 56.452 nmol/L 76.80 84.40
两者联合 0.945 0.900～ 0.989 － 75.00 90.60
注：CKLF为趋化素样因子 1，LXA4为脂氧素 A4， 为曲线下面积

表 1 AR组与对照组血清 CKLF1及 LXA4水平比较

组别 例数 CKLF1（ng/L） LXA4（nmol/L）
AR组 88 39.45±11.72 60.41±18.90
对照组 88 22.16±6.69 34.27±10.58
值 12.01 11.32
值 ＜ 0.05 ＜ 0.05

注：AR为过敏性鼻炎，CKLF为趋化素样因子 1，LXA4为脂氧素A4
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过抑制CKLF1介导的炎症通路，保护顺铂诱导的肾损

伤 [10]。与上述研究结果一致，本研究发现，AR组血

清 CKLF1水平显著高于对照组，推测 CKLF1可能

与 AR的发生有关。进一步分析显示，轻度组、中重

度组性别、病程、过敏原、症状发作时间等差异均无

统计学意义（均 ＞ 0.05），具有可比性。中重度组

SFAR 评分≥7 分构成比明显高于轻度组，揭示

SFAR评分越高患者AR病情越严重，另中重度组血

清CKLF1水平显著高于轻度组，Spearman相关性显

示，血清 CKLF1水平与 AR患者严重程度均呈正相

关，提示血清 CKLF1水平参与 AR患者病情进展。

多元 Logistic显示，SFAR评分、CKLF1为 AR患者

病情严重程度的影响因素，揭示SFAR评分和CKLF1

水平的升高增加了 AR患者病情加重的风险。

脂氧素是一类由生物体内源产生的抗炎脂质，

通过花生四烯酸代谢合成，包括 LXA4等 4种不同

的结构 [11]。当机体发生炎症时，炎症因子刺激产生

LXA4，LXA4随后通过与多种免疫细胞和免疫调节

介质密切联系，抑制促炎因子的表达，并刺激抗炎因

子的表达，在机体各器官和组织中均具有良好的抗

炎作用[12]。研究报道，LXA4可通过抑制促炎细胞因

子以及活性氧（reactive oxygen species，ROS）的产

生，增加抗炎细胞因子及超氧化物歧化酶，从而显著

减轻手术引起的认知障碍，减轻海马神经炎症[13]。研

究发现，血清 LXA4水平与AR病情程度、病理特征

关系密切。本研究中，AR组血清 LXA4水平显著高

于对照组，揭示 LXA4可能参与 AR的发生。中重

度组血清LXA4水平显著高于轻度组，且血清LXA4

水平与 AR患者严重程度呈正相关，揭示 LXA4参
与 AR 的病情进展。多元 Logistic 显示，LXA4为
AR患者病情严重程度的影响因素，揭示LXA4水平

的升高或可增加 AR病情严重程度的风险。ROC显

示，血清CKLF1、LXA4联合诊断中重度AR的

均优于各自单独诊断，表明两者联合具有更高的诊

断价值。

综上所述，AR患者血清CKLF1、LXA4水平升高，

均为病情程度影响因素，两者联合具有更高的诊断效能。
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