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摘要 ： 目的　探讨 Klotho、成纤维细胞生长因子 23（FGF23）在矮身材儿童的水平变化及其与生长激素

（GH）-胰岛素样生长因子 1（IGF1）轴的关系。方法　选取2021年3月—2021年11月在河北省人民医院儿童保

健门诊就诊的身材矮小的67例患儿作为研究组，并分为生长激素缺乏症组（GHD 组）、特发性研究组（ISS 组），

分别有26和41例。另选取同期于该院儿童保健门诊行常规体格检查的正常身材儿童29例作为对照组。检测并比

较研究组与对照组血清Klotho、FGF23、IGF1、胰岛素样生长因子结合蛋白3（IGFBP3）、血清钙、1，25-二羟维生

素D3、磷酸盐水平。结果　GHD组、ISS组身高-标准差数值（SDS）、体重-SDS均低于对照组（P <0.05）。各组

年龄、性别、性发育分期、BMI-SDS比较，差异均无统计学意义（P >0.05）。GHD组IGF1、IGFBP3、Klotho、

FGF23水平低于ISS组、对照组（P <0.05）。Spearman相关性分析结果显示，Klotho与IGF1、IGFBP3、FGF23、

磷酸盐均呈正相关（rs =0.628、0.512、0.495 和 0.266，均 P <0.05）。FGF23与IGF1、IGFBP3、磷酸盐均呈正相关

（rs =0.440、0.484 和 0.277，均 P <0.05）。结论　GHD患儿Klotho、FGF23水平低下。Klotho、FGF23通过参与

GH-IGF1轴的调节，在GHD患儿线性生长中发挥一定作用，并且在矮身材儿童血清磷酸盐稳态调节中有重要

意义。

关键词 ：  矮小症 ；Klotho ；FGF23 ；GH-IGF1轴 ；磷酸盐稳态

中图分类号 ：  R584.2    文献标识码 ：  A

Changes in levels of Klotho and fibroblast growth factor 23 in 
children with short stature and their correlations 

with the GH-IGF1 axis*

Cheng Ya-ying1, Cao Meng-yuan2, Zhou Ran1, Zhang Xin-ying1, Wang Jiang-ya1

(1. Department of Pediatrics, Hebei General Hospital, Shijiazhuang, Hebei 050051, China; 2. Department 

of Journal, Hebei Medical University, Shijiazhuang, Hebei 050017, China)

Abstract:  Objective To explore the changes in levels of Klotho and fibroblast growth factor 23 (FGF23) in 

children with short stature and their correlations with the growth hormone (GH)-insulin-like growth factor 1 (IGF1) 

axis.  Methods The 67 children in the pediatric health care clinic of Hebei General Hospital from March 2021 to 

November 2021 were included as the study group, and were divided into the growth hormone deficiency (GHD) 

group and the idiopathic short stature (ISS) group, with 26 and 41 cases in each group, respectively. Another 29 

children with normal stature who underwent routine physical examinations at the same pediatric health care clinic 

during the same period were selected as the control group. Serum levels of Klotho, FGF23, IGF1, insulin-like growth 
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factor binding protein 3 (IGFBP3), calcium, 1, 25-dihydroxyvitamin D3, and phosphates were measured and 

compared between the study group and the control group.  Results The height standard deviation score (SDS) and 

the weight SDS were different among the groups (P < 0.05), where those in the GHD group and the ISS group were 

lower than those in the control group (P < 0.05). There was no difference in age, sex composition, sexual maturity 

rating and BMI-SDS among the groups (P > 0.05). The levels of IGF1, IGFBP3, Klotho and FGF23 in the GHD 

group were lower than those in the ISS group and the control group (P < 0.05). The Spearman correlation analysis 

showed that the level of Klotho was positively correlated with the levels of IGF1, IGFBP3, FGF23 and phosphates 

(rs = 0.628, 0.512, 0.495 and 0.266, all P < 0.05). The level of FGF23 was in positive correlation with the levels of 

IGF1, IGFBP3 and phosphates (rs = 0.440, 0.484 and 0.277, all P < 0.05).  Conclusions The levels of Klotho and 

FGF23 are low in children with GHD. Klotho and FGF23 play a significant role in linear growth in children with 

GHD by participating in the regulation of the GH-IGF1 axis, and they are important in regulating serum phosphate 

homeostasis in children with short stature.

Keywords:  dwarfism; Klotho; FGF23; GH-IGF1 axis; phosphate homeostasis

Klotho 蛋 白 最 初 被 发 现 是 一 种 抗 衰 老 因 子 ，

KURO-O 等[1] 发现 Klotho 基因表达缺陷的小鼠寿命

缩短，并且 4 周龄时会出现生长迟缓和类似于人类

衰老以及营养不良的特征。成纤维细胞生长因子

23（fibroblast growth factor 23, FGF23）蛋 白 是 一 种 调

节 血 清 磷 酸 盐 和 1，25- 二 羟 维 生 素 D3[1, 25-

dihydroxyvitamin D3, 1，25-（OH）2D3] 水 平 的 激 素 ，主

要在骨骼中产生[2]，FGF23 基因缺陷小鼠会表现出生

长发育迟缓的特征[3-4]。研究证实 Klotho、FGF23 通

过 共 同 的 信 号 转 导 途 径 发 挥 作 用[5]。 SHAHMOON

等[6]发现外源性补充 Klotho 能增加培养的大鼠生长

激素分泌细胞、大鼠正常垂体细胞和人类生长激素

分泌腺瘤分泌 GH，证明 Klotho 是 GH 分泌的正向调

节因子。EFTHYMIADOU 等[7] 研究了生长激素缺乏

症（growth hormone deficiency, GHD）患儿接受重组人

生 长 激 素（recombinant human growth hormone, rhGH）

治 疗 3 个 月 后 血 清 FGF23 水 平 的 变 化 ，发 现 血 清

FGF23 和 IGF1 水平明显升高，且 FGF23 与 IGF1 呈正

相关。

本课题组既往研究发现 Klotho、FGF23 和 IGF-1

在调节特发性矮小症线性生长中存在协同关系[8]，

同样在女童青春期发育中也发挥了一定的生理作

用[9-10]。但 Klotho、FGF23 在不同病因矮身材儿童血

清中的水平比较国内外鲜有报道。本研究拟通过

测定不同病因矮身材儿童血清 Klotho、FGF23、胰岛

素样生长因子 1（insulin-like growth factor 1, IGF1）和

胰 岛 素 样 生 长 因 子 结 合 蛋 白 3（insulin-like growth 

factor binding protein 3, IGFBP3）的 水 平 变 化 ，探 讨

Klotho、FGF23 与生长激素（growth hormone, GH）-IGF1

轴之间的联系。

1 资料与方法

1.1　一般资料

选取 2021 年 3 月—2021 年 11 月河北省人民医

院在儿童保健门诊就诊的身材矮小的 67 例患儿作

为研究组。其中男性 39 例，女性 28 例。通过询问病

史、全面查体、骨龄测定及完善 GH 药物刺激试验等

检查，将研究组分为 GHD 组（男性 13 例，女性 13 例，

年 龄 6.3～10.7 岁 ，平 均 8.1 岁）和 特 发 性 矮 身 材

（ISS）组（男性 26 例，女性 15 例，年龄 7.0～11.8 岁，

平均 10.1 岁）。另选取同期于本院儿童保健门诊行

常规体格检查的正常身材儿童 29 例作为对照组。

其中男性 14 例，女性 15 例，年龄 8.8～11.5 岁，平均

9.8 岁。各组年龄、性别构成比较，经 χ2/ t 检验，差异

均无统计学意义（P >0.05）。本研究已获得河北省

人民医院医学伦理委员会批准。

1.2　纳入与排除标准

GHD 组纳入标准：①身高低于同年龄、同性别、

同种族 2 个标准差或第 3 百分位；②生长速率明显

落后，3 岁时身长低于正常儿童 5 cm/年，青春期低于

正常儿童 6 cm/年；③身体各部分（躯干、四肢等）比

例协调、容貌稚嫩；④骨龄较实际年龄落后> 1 岁；

⑤作用机制不同的 2 种 GH 药物刺激试验（胰岛素、

左旋多巴）示 GH 峰值< 10 ng/mL；⑥血清 IGF1 水平

明显降低；⑦染色体正常。

ISS 组纳入标准：①身高低于同年龄、同性别、

同种族 2 个标准差或第 3 百分位 ；②出生时身长和

体 重 均 在 正 常 范 围 ；③GH 药 物 刺 激 试 验 示 GH 峰
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值≥ 10 ng/mL；④血清 IGF1 浓度正常；⑤骨龄正常或

落后；⑥染色体正常。

排 除 标 准 ：①肥 胖 、消 瘦 等 营 养 障 碍 性 疾 病 ；

②其他内分泌疾病（甲状腺功能异常、糖尿病、肾上

腺功能不全等）；③急性疾病（创伤、感染、慢性疾病

加重等）；④慢性肝肾疾病、心肺疾病、骨骼疾病、恶

性肿瘤、染色体异常等；⑤钙磷代谢紊乱；⑥智能发

育落后；⑦最近 3 个月内使用过抗生素、类固醇类药

物或其他可能会影响实验结果的药物；⑧GHD 组、

ISS 组有其他导致矮身材的疾病。

1.3　方法

收集所有研究对象临床资料包括年龄、性别、

母亲孕期情况、出生史、生长发育史、父母身高及发

育史和既往病史等。由同一研究人员测量儿童身

高 、体 重 ，并 计 算 体 质 量 指 数（body mass index, 

BMI）。为除外年龄、性别和青春期状态的影响，分

别 计 算 身 高 、体 重 和 BMI 的 标 准 差 数 值（standard 

deviation score, SDS），SDS=（实际测量值-同种族同

年龄同性别人群平均值）/同种族同年龄同性别人群

标准差。根据 Tanner 分期对所有儿童进行性发育分

期，青春期前定义为男孩睾丸容积< 4 mL，女孩乳房

未发育；青春期定义为男孩睾丸容积≥ 4 mL，女孩乳

房发育≥ Tanner Ⅱ期。各组在性发育分期比较，差

异无统计学意义（P >0.05）。研究组行 GH 药物刺激

试验、血尿常规、生化全项、甲状腺激素、维生素 D

水平等检查，同时拍摄左手正位片以判定骨龄，并

进行垂体 MRI 检查除外中枢病变。

1.4　标本收集及指标测定

夜间严格禁食、禁水，于第 2 天晨起采集静脉

血，置于含惰性分离胶的促凝管中，在室温下静置 2 h，

使血清首先自然析出，然后以 3 000 r/min 低温离心

15 min，小心分离上清液，按需分装后置于-80 ℃冰

箱冷冻保存。

1.4.1 　 血清 Klotho、FGF23 检测 　通过双抗体夹心

酶 联 免 疫 吸 附 试 验（enzyme linked immunosorbent 

assay, ELISA）测定血清 Klotho、FGF23 水平。本试验

使用的人 Klotho ELISA 试剂盒购自北京四正柏生物

科技有限公司，敏感性 40.00 pg/mL，精密度为批内、

批间变异系数（coefficient of variation, CV）均< 10%。

人 FGF23 ELISA 试剂盒购自武汉华美生物工程有限

公司，敏感性 0.78 pg/mL，精密度为批内 CV< 8%、批

间 CV< 10%。

1.4.2 　 血清 IGF1、IGFBP3 检测 　通过化学发光免

疫分析法检测血清 IGF1、IGFBP3 水平，使用的试剂

盒及全自动化学发光测定仪购自深圳市新产业生

物医学工程股份有限公司。其中 IGF1 测定试剂盒

敏 感 性 2.50 ng/mL，精 密 度 为 批 内 CV≤ 10%、批 间

CV≤ 15%。IGFBP3 测定试剂盒的敏感性 0.05 μg/mL，

精密度为批内 CV≤ 8%、批间 CV≤ 15%。

1.5　统计学方法

数据分析采用 SPSS 25.0 统计软件。计量资料

以均数±标准差（x±s）或中位数（下四分位数，上四

分位数）[M（P25，P75）]表示，比较采用单因素方差分

析或 Kruskal-Wallis H 秩和检验，总体差异有统计学

意义时采用 Bonferroni 法进行两两比较。计数资料

以构成比或率（%）表示，比较用 χ2 检验。相关性分

析采用 Spearman 法。P <0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1　各组临床资料比较

各组身高-SDS、体重-SDS 比较，经 H 检验，差

异均有统计学意义（P <0.05），GHD 组、ISS 组均低于

对 照 组（P <0.05）。 各 组 年 龄 、性 别 、性 发 育 分 期 、

BMI-SDS 比较，经 χ2/ t / H 检验，差异均无统计学意

义（P >0.05）。见表 1。

表 1　各组临床资料比较 

组别

GHD 组

ISS 组

对照组

χ2 / H / F 值

P 值

n

26

41

29

男/女/

例

13/13

26/15

14/15

1.970

0.374

年龄/[岁， 

M（P25，P75）]

8.1（6.3，10.7）

10.1（7.0，11.8）

9.8（8.8，11.5）

4.160

0.125

青春期前儿童

占比/%

69.2

53.7

51.7

2.100

0.349

身高-SDS 

M（P25，P75）

-2.35（-2.73，-2.10）

-2.20（-2.60，-2.00）

-0.80（-1.10，0.00）

61.570

0.000

体重-SDS 

M（P25，P75）

-1.52（-1.93，-1.28）

-1.50（-1.70，-1.00）

-0.70（-1.24，0.11）

24.000

0.000

BMI-SDS/

（kg/m2， x±s）

-0.37±1.66

-0.28±1.33

0.00±1.39

0.500

0.607
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2.2　各组血清IGF1、IGFBP3、Klotho、FGF23 水平

比较

各 组 血 清 IGF1、IGFBP3、Klotho、FGF23 水 平 比

较，经 H 检验，差异均有统计学意义（P <0.05），GHD

组均低于 ISS 组、对照组（P <0.05）。见表 2。

2.3　研究组血清 Klotho、FGF23 水平与其他指标

的相关性分析

Spearman 法 结 果 显 示 ，Klotho 与 IGF1、IGFBP3、

FGF23、磷酸盐均呈正相关（P <0.05）。FGF23 与 IGF1、

IGFBP3、磷酸盐均呈正相关（P <0.05）。见表 3。

3 讨论

Klotho 基因与衰老、寿命有密切关系。其主要

编码一种分子量大小约 130 kD 的单次跨膜蛋白，在

肾脏远曲小管和脉络丛中高表达[1]。其细胞外结构

域裂解脱落形成可溶性 Klotho 蛋白，产生 α-Klotho、

β-Klotho 片段，其中α-Klotho 是 Klotho 脱落的主要产

物，也是肾脏、脉络丛、血清、脑脊液中 Klotho 的主要

形式[11]。研究表明，Klotho 蛋白是胰岛素和 IGF1 下

游信号传导的有效抑制剂，并抑制 2 种激素受体的

自身磷酸化[12-13]，这与其抗衰老特性有关。此外，其

在全身葡萄糖代谢中起着重要作用，并参与脂肪细

胞的成熟和分化[14-15]，还可以调节许多离子通道和

转 运 蛋 白 的 质 膜 数 量 和 活 性 ，进 而 维 持 钙 磷 稳 态

等[16-17]。 腹 腔 内 注 射 Klotho 会 增 加 小 鼠 肝 脏 中

IGF1、IGFBP3 mRNA 水 平[9]。 本 研 究 分 别 检 测 了

GHD、ISS 患儿血清 Klotho 的水平，并与正常身材儿

童进行比较分析，发现 GHD 患儿血清 Klotho 水平低

于 ISS 患儿以及正常儿童，而 ISS 患儿与正常儿童之

间 的 Klotho 水 平 比 较 无 差 异 ，这 与 WOLF 等[18] 和

GUARNOTTA 等[19] 的研究结果一致。提示 Klotho 与

GHD 发病有关，并进一步说明 Klotho 可能与矮身材

儿童 GH-IGF1 轴之间存在紧密联系。相关性分析

结果显示，Klotho 与 IGF1、IGFBP3 均呈正相关，提示

Klotho 可能通过与 IGF1 相互作用间接影响儿童的线

性生长。与既往的研究结果一致[20-22]。因此 Klotho

在一定程度上是一项反映人体内 IGF1 水平的良好

标志[23]。目前 Klotho 和 IGF1 相互作用的确切机制尚

未完全阐明。已知 IGF1 通过磷脂酰肌醇 3-激酶-蛋

白 激 酶 B- 哺 乳 动 物 雷 帕 霉 素 靶 蛋 白 途 径 ，激 活

ADAM10 和 ADAM17，诱导 Klotho 的裂解和脱落，进

而直接调节 Klotho 分泌[24]。而 Klotho 是 IGF1 下游信

号传导的有效抑制剂，通过抑制 IGF1 对垂体的负反

馈作用以及下丘脑中的 IGF1 信号传导，促进 GH 分

泌[6]，这或许可以作为 GHD 患儿血清 Klotho 水平较

低 的 原 因 ，因 此 笔 者 推 测 Klotho 可 能 通 过 与 GH-

表 2　各组血清IGF1、IGFBP3、Klotho、FGF23水平比较 M（P25，P75）

组别

GHD 组

ISS 组

对照组

H 值

P 值

n

26

41

29

IGF1/（ng/mL）

80.91（67.63，99.53）

186.00（152.85，231.00）

197.50（184.05，276.25）

58.470

0.000

IGFBP3/（μg/mL）

3.03（2.52，3.40）

3.88（3.32，5.24）

4.53（4.01，5.43）

34.480

0.000

Klotho/（pg/mL）

1 218.13（1 035.56，1 345.00）

1 645.00（1 524.88，1 852.63）

1 829.25（1 662.88，2 007.75）

49.620

0.000

FGF23/（pg/mL）

25.40（21.44，31.47）

31.97（30.26，51.90）

38.69（33.29，52.47）

24.640

0.000

表3　研究组血清Klotho、FGF23水平与其他指标的相关性 

指标

年龄

身高-SDS

体重-SDS

BMI-SDS

IGF1

IGFBP3

Klotho

rs 值

0.168

-0.028

0.066

-0.036

0.628

0.512

P 值

0.174

0.825

0.595

0.773

0.000

0.000

FGF23

rs 值

0.124

0.135

0.187

0.069

0.440

0.484

P 值

0.316

0.277

0.129

0.581

0.000

0.000

指标

FGF23

Klotho

磷酸盐

钙

1，25-（OH）2D3

Klotho

rs 值

0.495

-

0.266

0.176

-0.238

P 值

0.000

-

0.029

0.154

0.052

FGF23

rs 值

-

0.495

0.277

0.204

0.004

P 值

-

0.000

0.023

0.098

0.975

·· 60



第 18 期 程亚颖， 等： Klotho、成纤维细胞生长因子 23 在矮身材儿童的水平变化及其与 GH-IGF1 轴的关系

IGF1 轴相互作用参与 GHD、ISS 的发病。此外，已有

研 究 发 现 儿 童 和 成 人 GHD 患 者 在 接 受 rhGH 治 疗

后，Klotho 浓度均显著增加[19，24-25]，RUBINEK 等[24] 认

为 在 矮 身 材 儿 童 治 疗 过 程 中 Klotho 可 作 为 调 整

rhGH 治疗剂量的潜在参照物，并监测 rhGH 的治疗

效果，这表明监测 Klotho 的动态变化在矮身材儿童

的治疗过程中也具有重要意义。

FGF23 基因最初被确定为常染色体显性遗传低

磷性佝偻病患者的突变致病基因，该患者携带错义

突变的 FGF23 基因，对 FGF23 蛋白的裂解产生抗性，

导致血清 FGF23 水平升高，出现低磷血症以及骨矿

化 不 全 ，儿 童 表 现 为 佝 偻 病 而 成 人 表 现 为 骨 软 化

症[26-27]。FGF23 蛋白主要在骨骼中产生，也可以在

脑、胸腺、小肠、心脏等组织中表达，通过降低肾脏

近端小管顶端膜上 2 种钠-磷协同转运蛋白 NaPi-2a

和 NaPi-2c 的表达水平，使肾脏排泄磷酸盐增加，重

吸收减少，最终导致低磷血症。此外，FGF23 抑制肾

脏 1-α羟化酶的活性，导致血清 1，25-（OH）2D3 水平

降低[2]。研究表明无论是 Klotho 的全长跨膜形式还

是脱落的可溶形式，都是 FGF23 信号传导通路有效

激活所必需的。膜结合型 Klotho 蛋白能与成纤维细

胞 生 长 因 子 受 体 1c 亚 型（FGFR1c）形 成 二 元 复 合

物，充当 FGF23 的共受体，有助于提高 FGF23 与其受

体结合的亲和力，并显著增强 FGF23 诱导各种类型

细胞中 FGFR 底物和细胞外调节蛋白激酶磷酸化的

能力[28]。此外，一些研究发现脱落的 Klotho 可作为

一种支架蛋白发挥作用，首先通过其 D3 结构域，与

FGFR1c 配体结合域结合 ，然后通过其 C 末端连接

FGF23，形 成 三 元 复 合 物 ，进 而 实 现 FGF23 与

FGFR1c 结构上的连接，促进 FGF23 信号转导[5]。因

此 FGF23 也在儿童生长发育过程中发挥重要作用，

并且这种作用可能是通过 Klotho 介导的。本研究同

时检测 GHD、ISS 以及正常身高儿童血清 FGF23 的水

平，结果与 Klotho 变化一致。GHD 患儿血清 FGF23

水 平 降 低 ，且 在 矮 身 材 儿 童 中 FGF23 与 IGF1、

IGFBP3 呈正相关。除此之外，Klotho 也与 FGF23 呈

正相关，提示 Klotho、FGF23 均与 GH-IGF1 轴相互影

响、相互作用。这与 EFTHYMIADOU 等[7]发现一致。

此外 BACCHETTA 等[29]在肾功能正常儿童以及慢性

肾脏病儿童中均发现 FGF23 与 IGF1 呈正相关。因

此，FGF23 也通过参与 GH-IGF1 轴的调控，在矮身材

儿童线性生长方面发挥重要作用。ITO 等[30]在成人

肢端肥大症患者术后 IGF1 和 FGF23 水平变化的研

究中也证实了这一作用。

磷酸盐稳态对于骨和生长板的适当矿化是必

不 可 少 的 ，因 此 对 正 常 的 线 性 生 长 至 关 重 要 ，而

FGF23 与 Klotho 介导的骨-肾内分泌轴是磷酸盐稳

态的重要调节剂。既往研究表明，GH-IGF1 轴使得

肾小管重吸收磷酸盐显著增加[31]。GARDNER 等[32]

也发现 GHD 患儿接受 rhGH 治疗后，血清磷酸盐水

平和最大肾小管磷重吸收率明显升高，且伴随血清

磷酸盐水平增加 FGF23 水平同时升高。本研究对矮

身材儿童血清 FGF23 水平和磷酸盐水平进行相关性

分析，发现随血清磷酸盐水平的升高，FGF23 亦升

高，两者呈正相关，而 FGF23 对磷酸盐稳态有相反的

影响，既可以通过抑制近端小管中钠磷共转运体的

表达，增加磷酸盐的排泄，还可以通过降低 1，25-

（OH）2D3 水平抑制肠道磷酸盐的吸收[33]，使血清磷

酸盐水平保持稳定，因此 FGF23 可能作为维持血清

磷酸盐稳态的负反馈因子调节骨骼矿化。本研究

对矮身材儿童的比较中还发现血清 Klotho 水平与磷

酸盐水平也呈正相关，文献报道 Klotho 在磷酸盐稳

态中起反向调节作用[20]。一方面 Klotho 可以作为一

种独立于 FGF23 的磷酸盐调节因子发挥作用，Klotho

主要表达于肾远曲小管，因此其胞外结构域脱落作

为一种旁分泌因子作用于邻近的近端小管，在近端

小 管 管 腔 中 作 为 一 种 酶 修 饰 聚 糖 ，抑 制 转 运 蛋 白

NaPi-2a 的活性，随后发生蛋白水解，导致近端小管

表 面 NaPi-2a 表 达 降 低 ，并 有 可 能 从 顶 端 膜 内 化

NaPi-2a，使 血 磷 水 平 降 低[34]。 另 一 方 面 ，Klotho 与

FGF23 协同调节磷酸盐稳态，可以发挥旁分泌因子

作用，在近端小管与 FGF23 协同抑制磷酸盐重吸收，

也可以作为全身性内分泌因子，通过控制 FGF23 的

产生来调节磷酸盐的排泄[35]。本研究结果发现，在

矮身材儿童中 Klotho 与 FGF23 呈正相关，且两者均

与 血 清 磷 酸 盐 水 平 呈 正 相 关 。 不 仅 矮 身 材 儿 童 ，

GKENTZI 等[20]在健康儿童中也发现 FGF23、Klotho 均

与血清磷酸盐水平呈正相关，提示 Klotho、FGF23 可

能通过调节磷酸盐稳态在儿童线性生长骨骼矿化

过程中发挥一定作用。

本研究中未发现，Klotho、FGF23 与人体测量值

如身高-SDS、体重-SDS 或 BMI-SDS 之间的相关性，
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与 WOLF 等[18]的研究结果一致，进一步说明 Klotho 水

平与 IGF1 活性有特异性关系，而与身高本身无关。

此 外 ，也 没 有 发 现 Klotho、FGF23 与 血 清 钙 、1，25-

（OH）2D3 之间有相关性，可能是因为这些指标受饮

食摄入、接受日光照射程度或体内其他调节因子等

因素影响更大。本研究尚存在一些局限性：①单中

心研究，且样本量偏少，需要对更多患者进行大规

模 、多 中 心 研 究 以 验 证 实 验 结 果 ；②本 研 究 通 过

Tanner 分期尽量避免不同发育阶段对实验结果造成

的 干 扰 ，但 仍 不 能 有 效 消 除 性 激 素 可 能 带 来 的

影响。

综上所述，GHD 患儿 Klotho、FGF23 水平低下。

Klotho、FGF23 通过参与 GH-IGF1 轴的调节，在 GHD

患儿线性生长中发挥一定作用，并且在矮身材儿童

血清磷酸盐稳态调节中具有重要意义。
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