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［摘 要］ 目的：探索人血清半乳糖凝集素⁃3（galectin⁃3，Gal⁃3）水平对中老年人群颈动脉粥样硬化（carotid atherosclerosis，
CAS）的预测价值。方法：收集2017年9月—2018年3月在无锡市南禅寺卫生服务中心体检人群95例受试者的一般资料及临

床生化指标，检测其Gal⁃3水平。并于 2020年 12月利用颈动脉超声评估受试者颈动脉内膜中层厚度（carotid intima⁃media
thickness，cIMT）。以Gal⁃3水平的四分位数法将受试者分为4组，分析不同组别的临床资料特点，分别探索所有受试者和其中

诊断为2型糖尿病（type 2 diabetes，T2DM）患者 cIMT与临床资料的相关性，最后使用多元线性回归分析探索T2DM患者 cIMT
的影响因素。结果：Gal⁃3水平低的受试者，其相应的空腹血糖（fasting blood glucose，FBG）和糖化血红蛋白（glycated hemoglo⁃
bin，HbA1c）较低，cIMT也较低。T2DM患者的双侧 cIMT和Gal⁃3正相关（P＜0.05），其Gal⁃3是CAS的影响因素（P＜0.05）。结

论：T2DM患者的Gal⁃3与cIMT相关，对CAS的发展有一定预测价值。
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［Abstract］ Objective：To investigate the predictive value of galectin⁃3（Gal⁃3）on carotid atherosclerosis（CAS）in middle⁃aged and
elderly people. Methods：The general data and clinical biochemical indexes of 95 subjects who underwent physical examination in the
community health service center of Nanchan temple in Wuxi from September 2017 to March 2018 were collected，and their Gal⁃3 level
was detected. In December 2020，carotid artery ultrasound was used to assess carotid intima media thickness（cIMT）. The subjects
were divided into 4 groups by the quartile method of Gal ⁃ 3 level，and the characteristics of different groups were analyzed. The
correlation between cIMT and clinical characteristics in all subjects and then particularly in patients who diagnosed with type 2
diabetes（T2DM）was explored，respectively. Finally，multiple linear regression analysis was used to explore the affecting factors of
cIMT in T2DM patients. Results：Subjects with low Gal ⁃ 3 level had corresponding lower fasting blood glucose（FBG）and glycated
hemoglobin（HbA1c），as well as lower cIMT. Gal⁃3 was related with bilateral cIMT and found as affecting factor of CAS in patients with
T2DM（P < 0.05）. Conclusion：Gal⁃3 is correlated with cIMT and has predictive value for the development of CAS in patients with
T2DM.
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半乳糖凝集素⁃3（galectin⁃3，Gal⁃3）广泛存在于

人体各组织中，参与细胞生长、凋亡、炎症反应等多

种生物学过程［1］。从已有研究来看，Gal⁃3介导了巨

噬细胞分化、泡沫细胞形成、血管内皮功能障碍、血管

平滑肌增殖迁徙从而促进动脉粥样硬化的发生［2］。

颈动脉粥样硬化（carotid atherosclerosis，CAS）作为

动脉粥样硬化在局部血管的表现，其持续发展是缺

血性脑卒中的重要原因，如何及早预测CAS的发展

对预防缺血性脑卒中具有重要价值。现有的超声

成像技术可以理想地量化颈动脉内膜中层厚度（ca⁃
rotid intima ⁃media thickness，cIMT）从而达到检测

CAS的目的［3］。本研究分析了中老年社区人群血清

Gal⁃3水平，并通过颈动脉超声检测了受试者2年后

的CAS情况，初步探究Gal⁃3对CAS发展的预测价

值，为筛选CAS发生发展的预测因子，及时预防脑

血管疾病提供参考数据。

1 对象和方法

1.1 对象

收集2017年9月—2018年3月在无锡市南禅寺

卫生服务中心体检人群共95例受试者的一般资料及

临床生化指标，并于2020年对受试者进行颈动脉超

声检查。排除标准：①使用利尿剂或糖皮质激素的患

者；②患有甲亢、慢性胰腺炎等影响血糖的疾病；③患

有严重心功能不全和既往有心肌梗死病史；④合并有

肝肾功能不全、肿瘤或重症感染者；⑤显著影响cIMT
的相关疾病。诊断标准：糖尿病诊断采用WHO1999
年诊断标准。本研究纳入的2型糖尿病（type 2 diabe⁃
tes，T2DM）患者均为首次确诊糖尿病患者。

本研究通过南京医科大学第一附属医院的伦

理委员会批准（伦审号：2014⁃SR⁃095），并获得了所

有受试者的知情同意书。

1.2 方法

1.2.1 生物学指标检测

采集受试者的空腹静脉血，3 000 r/min 离心

15 min后分装保存于-70°冰箱。使用人血清Gal⁃3
酶联免疫试剂盒检测样本 Gal ⁃3 水平（DGAL30，
R&D公司，美国），使用葡萄糖氧化酶法试剂盒检测

样本血糖水平（GL8526，上海执诚生物科技有限公

司），使用高效液相色谱法糖化血红蛋白试剂盒检

测样本糖化血红蛋白（21070，上海华臣生物试剂有

限公司），使用电化学发光法C肽检测试剂盒检测C
肽（03184897190），使用胰岛素检测电化学发光法

试剂盒检测空腹胰岛素（12017547122）（Roche Diag⁃

nostics GmbH，瑞士），其余生化指标使用罗氏全自

动化学发光分析仪e602完成检测。

1.2.2 颈动脉超声检测

超声检查使用彩色多普勒超声系统（DC ⁃
70Exp，深圳迈瑞生物电子有限公司），受试者取仰

卧位，探头频率5 MHz，测量双侧 cIMT，而后依据其

颈动脉超声结果判断是否患CAS。根据 2009年血

管超声检查指南［4］，CAS 定义为 cIMT≥1.0 mm 和

（或）存在1个及以上斑块。

1.3 统计学方法

统计学分析软件使用SPSS 26.0，计量正态分布

资料用平均数±标准差（x ± s）表示，计量非正态分布

资料使用中位数和四分位数［M（P25，P75）］表示，计

数资料用百分比表示。两组间正态分布资料的比

较使用 t检验，两组间非正态分布资料的比较使用

Mann⁃Whitney检验，多组间正态分布资料的比较采

用单因素方差分析，两两比较采用 LSD法，多组间

非正态分布资料的比较采用Kruskal⁃Wallis H检验，

计数资料的比较采用χ2检验。采用 Pearson相关分

析正态分布资料间的相关性，采用Spearman相关分

析非正态分布资料间的相关性，采用多元线性回归

分析 T2DM合并CAS的影响因素。P＜0.05为差异

具有统计学意义。

2 结 果

2.1 一般资料的比较

依据所有受试者的血清Gal⁃3水平以四分位数

法划分为4组，分别为Q1、Q2、Q3、Q4。一般生物学

资料见表 1，组间空腹血糖（fasting blood glucose，
FBG）、糖化血红蛋白（glycated hemoglobin，HbA1c）、

低密度脂蛋白胆固醇（low density lipoprotein choles⁃
terol，LDL⁃C）存在组间差异，虽然未发现CAS发生

率的差异，但是两侧 cIMT存在显著组间差异，其他

指标如收缩压（SBP）、舒张压（DBP）、体重指数

（BMI）、空腹胰岛素（FINS）、空腹C肽、丙氨酸氨基

转移酶（ALT）、天门冬氨酸氨基转移酶（AST）、总胆

固醇（TC）、甘油三酯（TG）、胰岛素抵指数（HOMA⁃
IR）等没有明显组间差异。进一步各组间比较，发

现，Q3和Q4组的 FBG及HbA1c水平较Q2组更高

（P=0.034，P=0.001），HbA1c 水平小较 Q2 组高（P=
0.048，P=0.003）；Q1组的 LDL⁃C水平较另外 3组更

高（P=0.039、0.006、0.025），左侧 cIMT水平较另外

3组更低（P=0.007，0.031，0.004），右侧 cIMT水平也

较另外3组更低（P=0.037，0.027，0.001）。
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表1 Gal⁃3四分位数分组的一般资料及血生化指标比较

Table 1 Comparison of general data and blood biochemical indexes of gal⁃3 quartile grouping
因素

Gal⁃3（ng/mL）
年龄（岁）

男性

SBP（mmHg）
DBP（mmHg）
BMI（kg/m2）

FBG（mmol/L）
HbA1c（%）

FINS（miu/L）
空腹C肽（pmol/L）
ALT（U/L）
AST（U/L）
TC（mmol/L）
TG（mmol/L）
LDL⁃C（mmol/L）
尿酸（μmol/L）
HOMA⁃IR
T2DM
CAS
斑块发生率

左侧cIMT（mm）
右侧cIMT（mm）

Q1（n=24）
02.21 ± 0.54
67.75 ± 9.72

00.006（25.00%）

130.00（118.50，150.00）
080.00（72.00，89.25）

23.73 ± 2.36
005.22（5.02，6.58）
005.55（4.83，6.68）

010.63 ± 5.767
002.41（1.95，2.84）
017.25（15.00，27.75）
018.50（16.00，22.75）
005.63（4.86，6.12）

01.66 ± 0.49
03.70 ± 0.78

306.88 ± 88.64
002.35（1.33，3.77）
00.009（37.50%）

0.0015（62.50%）

0.0013（54.17%）

000.80（0.70，0.90）
000.80（0.70，0.90）

Q2（n=24）
03.41 ± 0.21

72.639 ± 9.290
0.008（33.33%）

134.25 ± 18.92
80.00（68.50，83.00）

23.75 ± 3.11
04.90（4.61，5.53）
05.10（4.90，5.70）

09.13 ± 4.91
02.02（1.61，2.94）

023.20 ± 10.78
22.40 ± 6.48
04.93 ± 1.07
01.71 ± 0.66
03.11 ± 1.02

306.91 ± 66.83
01.91（1.11，2.94）
0.006（25.00%）

0.018（75.00%）

0.015（62.50%）

00.90（0.80，1.00）
00.90（0.80，0.90）

Q3（n=24）
04.10 ± 0.23
71.21 ± 7.63

00.11（45.83%）

135.71 ± 23.62
81.50（72.50，87.00）
25.21（23.93，26.60）
05.92（4.88，6.68）
05.70（5.03，6.38）

09.70 ± 5.42
02.54 ± 1.43

20.00（16.90，27.00）
21.14 ± 7.39
04.71 ± 1.14

01.34（1.03，2.47）
02.90 ± 1.11

317.55 ± 62.76
02.28（1.45，3.44）
00.12（50.00%）

00.12（50.00%）

00.12（50.00%）

00.90（0.80，0.90）
00.90（0.80，0.90）

Q4（n=23）
05.77 ± 1.28

075.26 ± 10.96
00.07（30.43%）

139.70 ± 21.46
080.35 ± 13.75

24.46（22.86，25.95）
06.34（5.29，9.23）
06.40（5.20，7.60）
09.09（4.62，21.32）
03.03（1.76，3.94）
20.90（13.70，30.00）
20.80（13.50，30.00）

05.19 ± 1.10
01.51（1.07，1.96）

03.05 ± 0.93
330.13 ± 91.63

02.52（1.63，5.71）
00.13（56.52%）

00.14（60.87%）

00.13（56.52%）

00.90（0.80，0.90）
00.90（0.80，0.90）

P值

<0.001
0.058
0.474
0.844
0.650
0.093
0.010
0.038
0.803
0.347
0.939
0.619
0.058
0.766
0.030
0.717
0.521
0.129
0.361
0.851
0.016
0.015

2.2 全部受试者cIMT相关因素分析

将全部受试者的上述临床资料、颈动脉超声时

期的糖代谢和血脂情况分别与cIMT行相关分析，发

现双侧 cIMT与Gal⁃3、年龄分别正相关，此外右侧

cIMT还与患者行颈动脉超声检查时的LDL⁃C负相关

（表2）。以cIMT为因变量，Gal⁃3、年龄和LDL⁃C为自

变量进行多元线性回归分析，发现除年龄外，Gal⁃3及
颈动脉超声检查时LDL⁃C水平对cIMT无明显影响。

2.3 T2DM患者cIMT相关因素分析

从上述受试者中筛选出 T2DM 患者，分析其

CAS的影响因素。左侧 cIMT与Gal⁃3、年龄正相关，

而右侧cIMT与Gal⁃3明显正相关（表3）。以cIMT为

因变量，Gal⁃3和年龄为自变量进行多元线性回归分

析，发现年龄和Gal⁃3为 T2DM患者左侧 cIMT进展

的影响因素（表4）。
3 讨 论

Gal⁃3作为广谱生物学应答因子介导多种应答

表2 颈动脉内膜中层厚度相关因素分析

Table 2 Correlation analysis of carotid intima media
thickness in all subjects

因素

Gal⁃3
年龄

LDL⁃C

r值

0.261
0.372

-0.136

P值

0.011
＜0.001

0.195

r值

0.285
0.296

-0.237

P值

0.005
0.004
0.022

左侧cIMT 右侧cIMT

表3 T2DM患者cIMT相关性分析

Table 3 Correlation analysis of carotid intima media
thickness in T2DM patients

因素

Gal⁃3
年龄

r值

0.362
0.372

P值

0.015
0.012

r值

0.330
0.295

P值

0.027
0.049

左侧cIMT 右侧cIMT

表4 T2DM患者cIMT的回归分析

Table 4 Regression analysis of carotid intima media
thickness in T2DM patients

因素

Gal⁃3
年龄

β

0.303
0.288

标准误差

0.008
0.001

R2

0.115
0.081

P值

0.035
0.045

左侧cIMT
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机制，参与多种病理生理过程，许多作用机制目前

仍不完全明确［5］。本次研究中以Gal⁃3水平划分四

分位区间观察其与中老年人群CAS相关指标之间

的关系。

脑卒中在中国目前死亡和致残的主要原因中

占据首位［6］，我国卒中一级预防研究分析结果显示，

高血压患者 cIMT与首次脑卒中风险显著相关［7］，如

何早期预防和监测动脉粥样硬化的进展很有必要

性。但是 cIMT检测需要合适型号的超声仪器和专

业的超声医生，操作相对耗时，在广大人群脑卒中

一级预防中的应用受限。因此，利用简单易行的指

标，先将 cIMT增高的人群筛选出来，再进行必要的

超声检查，可提高一级预防的效率。

Gal⁃3在动脉粥样硬化斑块中沉积并随着动脉

粥样硬化斑块范围和炎症程度增加而升高［8-9］，此前

就有横断面的临床研究显示Gal⁃3水平与冠状动脉

粥样硬化密切相关［10-12］。在Gal⁃3与CAS方面，既往

的一项横断面研究中，研究者以Gal⁃3的5分位数为

分组依据描述受试者基线特征，在校正年龄、血脂

等相关影响因素后发现 cIMT仍然与Gal⁃3相关，且

随着Gal⁃3水平的升高而升高［13］，该研究表明Gal⁃3
可能是预防或管理动脉粥样硬化疾病的一个靶

点。另有横断面研究发现，与对照组相比，CAS患者

的血Gal⁃3升高，即使校正相关风险因素，Gal⁃3水平

升高与动脉粥样硬化之间的显著关联持续存在［14］。

此外，一项前瞻性队列研究［15］纳入了 558例接受颈

动脉内膜切除术的患者，术前 1 d采集血浆检测其

Gal⁃3水平，并以登记形式确定术后神经缺血事件。

在平均随访42.6个月后发现，即使调整了已知的动

脉粥样硬化危险因素，高血浆Gal⁃3水平仍可预测

缺血性脑血管事件，尤其是在女性患者中。因此作

者认为这种新的标志物可用来筛选发生动脉粥样

硬化血栓性脑血管事件的高风险患者，从而更好地

指导临床工作。本次研究首次在中国社区中老年

人群中探索了Gal⁃3和CAS的关系，分析发现Gal⁃3
水平高的受试者具有较高的 cIMT，然而校正相关因

素后发现Gal⁃3和双侧 cIMT不再具有相关性，结果

不一致的原因可能主要是样本量的差异。事实上，

由于本研究的例数相对较少，不能否认结果的可靠

性可能相对弱于上述研究。此外，种族的差异不能

忽视，因此后期需要国内更大规模随访研究来进一

步探索Gal⁃3和CAS的关系。

糖尿病患者脑血管疾病发生率远高于非糖尿

病人群，长期的高血糖水平引起的血管内皮氧化应

激和炎症会加速动脉粥样硬化发生［16］。此前的研

究提示Gal⁃3与糖尿病患病率及糖代谢指标密切相

关［17-19］，本研究也显示Gal⁃3水平较高的受试者，其

相应的FBG、HbA1c也较高。此外，我们发现T2DM
患者Gal⁃3和双侧 cIMT显著正相关，在校正相关影

响因素后，Gal⁃3仍然是 T2DM患者左侧 cIMT的影

响因素，这与之前的研究发现Gal⁃3是新诊断T2DM
患者的 cIMT的影响因素一致［20］，说明Gal⁃3对CAS
的影响在T2DM患者中更明显，对T2DM患者的CAS
的预测作用更加准确，有助于快速方便的筛查

T2DM患者的CAS。
本研究显示，双侧 cIMT与年龄和LDL⁃C相关，

与既往研究相符［21-22］。有研究提示冠心病患者的

Gal⁃3与LDL⁃C正相关［23］，这可能与Gal⁃3与糖基化终

末产物修饰的脂质结合，影响LDL⁃C的清除有关［24］。

本研究发现Q1组的LDL⁃C水平较另外3组更高，然

而并未发现Gal⁃3与LDL⁃C之间的相关性，本研究和

徐旺等［23］的研究均发现Gal⁃3与年龄明显正相关，

而两个研究受试对象的年龄差异较大，且徐旺等［23］

的研究对象特定为冠心病患者，这都可能导致结果

不一致。因而需要更大量的样本来进一步探索两

者之间的关系。

众所周知，CAS患者发生脑血管事件的风险更

高，然而并不是所有 CAS患者都会出现脑血管意

外，因此需要新的标志物来识别那些将受益于强烈

药物治疗的患者。本研究在社区中老年人群中发

现Gal⁃3是 T2DM患者左侧 cIMT的独立影响因素，

对CAS有一定预测价值，有助于T2DM患者警惕脑

血管意外的发生。

本研究的优势为首次在中国社区中老年人群

中探索了Gal⁃3和CAS的关系，并且发现T2DM患者

中Gal⁃3与 cIMT呈正相关，提示了血Gal⁃3作为CAS
生物学标志物的价值，为临床CAS的预测提供了重

要信息。然而，本次研究总体样本量较少，可能产

生抽样误差，且缺少基线颈动脉超声的资料。

T2DM患者中Gal⁃3与 cIMT相关，可能成为临

床预测和评估T2DM患者CAS的发生风险的指标，

Gal⁃3与 cIMT相结合，可更早、更全面地评估CAS的
发生发展。后期特别需要更大规模随访研究以更

准确的判断Gal⁃3对CAS发生风险的影响。
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