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摘  要 

纤维蛋白原C结构域1 (Fibrinogen C Domain Containing 1, FIBCD1)属于纤维蛋白原超家族中的成员，

作为一种新发现的胞膜模式识别受体，通过受体与配体的结合方式，与病原相关分子模式识别后激活细

胞信号级联反应，参与宿主对多种病原体的免疫炎症反应，尤其在与几丁质及其衍生物之间的相互作用

日益受到关注。FIBCD1识别和结合几丁质及其衍生物后通过维护组织物理屏障、维持宿主微生物群平衡、

活化吞噬细胞、调控免疫炎症反应等多种生物学功能，提高宿主抵抗病原微生物入侵的能力。本篇通过

介绍FIBCD1的分子结构与功能、几丁质生物学特性以及FIBCD1与几丁质相互识别后介导的相关生物学

功能展开综述，以期未来能够为相关疾病的发生与进展提供新的理论依据及可能的治疗靶点。 
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Abstract 
Fibrinogen C Domain Containing 1 (FIBCD1), a member of the fibrinogen superfamily, is a newly 
discovered membrane pattern-recognition receptor. By binding to ligands through receptor-ligand 
interactions, FIBCD1 recognizes pathogen-associated molecular patterns (PAMPs), triggering cellu-
lar signaling cascades and participating in the immune-inflammatory response of the host against 
various pathogens. The interaction between FIBCD1 and chitin and its derivatives has attracted in-
creasing attention. After recognizing and binding to chitin and its derivatives, FIBCD1 exerts multi-
ple biological functions, including maintaining physical tissue barriers, sustaining host microbiota 
balance, activating phagocytes, and regulating immune-inflammatory responses, thereby enhanc-
ing the host’s ability to resist pathogenic microbial invasion. This review introduces the molecular 
structure and function of FIBCD1, the biological properties of chitin, and the biological functions 
mediated by FIBCD1’s recognition of chitin and its derivatives. It aims to provide a theoretical basis 
and potential therapeutic targets for the occurrence and progression of related diseases in the fu-
ture. 
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1. 引言 

FIBCD1 最初发现它在肠道上皮细胞中高度表达，在维持肠道真菌菌群平衡及诱导肠道炎症反应中

发挥作用[1]，后被发现在其可作为胞膜模式识别受体(pattern recognition receptor, PRR)，通过识别几丁质

及其衍生物参与宿主对病原微生物的免疫炎症反应[2]-[4]。而在其他疾病研究中发现，FIBCD1 在类风湿

性关节炎中的表达水平与疾病活动度密切相关，这表明其可能通过调节免疫细胞的活性来影响自身免疫

反应的平衡[5]。此外，FIBCD1 可能在代谢性疾病如肥胖和糖尿病中发挥重要作用，其机制可能涉及脂

肪组织的炎症调控以及胰岛素敏感性的调节[6] [7]。已有研究表明 FIBCD1 在中枢神经系统中参与了神经

炎症和神经退行性疾病的病理过程[8]，这进一步揭示了 FIBCD1 在多种生理和病理状态下的潜在功能。

Bhattacharya 等人最新研究发现 FIBCD1 基因缺失可减少小鼠侵袭性肺曲霉病中的真菌负荷量，减轻肺部

病理组织损伤，降低小鼠死亡率[9]，这就表明 FIBCD1 可能在宿主抵抗病原微生物入侵中发挥重要的免

疫调节作用。随着研究的不断深入，越来越多的研究表明 FIBCD1 可通过结合几丁质及其衍生物，在病

原体识别、宿主防御、屏障保护和微生物群平衡以及免疫调控中发挥着重要作用。鉴于国内尚缺乏针对

FIBCD1 相关生物学功能的系统性和全面性的论述，本文旨在围绕 FIBCD1 通过识别几丁质介导的宿主

相关生物学功能展开综述，梳理其在分子结构与功能、免疫调控以及病理生理过程中的潜在作用，为未

来研究者提供参考依据和研究方向。 

2. FIBCD1 的分子结构与功能 

FIBCD1 是一种重要的 II 型跨膜蛋白受体，属于纤维蛋白原超家族蛋白受体，其分子结构为一个蛋
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白四聚体的稳定结构，分子量约为 55 kDa，四聚体结构通过纤维蛋白原 C 结构域和特定二硫键相连，从

而形成稳定的复合物[1] [10]。多聚体结构扩展了识别病原的表面范围，使其能够更有效地捕捉相关配体。

根据其结构特点主要分为胞外区、跨膜区、胞内区(图 1)。 
 

 
Figure 1. FIBCD molecular structure diagram 
图 1. FIBCD 分子结构示意图 

2.1. 胞外区 

纤维蛋白原 C 结构域(fibrinogen C domain, FReD)：这是 FIBCD1 最具特征的部分，负责与几丁质(真
菌细胞壁的关键成分)及其他配体的特异性结合。FReD 位于胞外部分的末端，由高度保守的 β-折叠和 α-
螺旋组成，形成特异的“结合口袋”，这个结构对于结合几丁质分子的 N-乙酰基葡萄糖胺(N-acetylgluco-
samine, GlcNAc)基团至关重要[6]-[8]。该结构域的主要作用是协助受体的多聚化，增强与病原体微生物配

体成分的结合力。多个 FReD 的协同作用增强了几丁质颗粒的捕获效率，尤其在结合较大几丁质分子或

片段时更为明显[11]。螺旋状延伸区域(coiled-coil domain)：位于其胞外区的纤维蛋白原 C 结构域与跨膜

区之间，是一种典型的 α 螺旋结构。该区域不仅在 FIBCD1 的稳定性和功能性构象中起到重要作用，还

为其与几丁质结合及信号转导提供了物理支撑。同时螺旋状结构提供一定的柔性，确保纤维蛋白原 C 结

构域能够在合适的位置捕获几丁质颗粒[11] [12]。 

2.2. 跨膜区 

位于中间区域，由约 20~30 个氨基酸残基组成的疏水性 α-螺旋结构构成，跨膜区的氨基酸序列以非

极性残基为主(如亮氨酸、异亮氨酸、缬氨酸)，与细胞膜的脂质环境相容，便于跨越脂质双分子层[11]。
当 FReD 结合几丁质时，跨膜区可能通过构象变化或与信号蛋白相互作用，将信息传递到胞内。该区域

将胞外功能区锚定到细胞膜，同时连接胞外的纤维蛋白原 C 结构域和胞内尾部区域，确保其与胞内信号

转导区域的相连。跨膜区在维持 FIBCD1 分子稳定性、信号传递及功能实现中起到关键作用[11] [12]。 

2.3. 胞内区 

胞内区较短，通常由一小段氨基酸序列组成(约 10~20 个氨基酸残基)，其主要功能是与细胞内的信号

转导蛋白或适配蛋白相互作用。其内包含信号转导所需的特化基序，例如 ITAM (免疫受体酪氨酸活化基

序)或 ITIM (免疫受体酪氨酸抑制基序)，通过与其他胞内信号分子(如适配蛋白或激酶)相互作用，调控

FIBCD1 的相关生物学功能[7]-[9]。胞内区通过连接跨膜区和细胞内信号网络，将胞外几丁质结合反应与
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细胞的免疫和代谢响应相联系。 
FIBCD1 的胞外区、跨膜区和胞内区通过协同作用实现了其在与几丁质结合、病原体识别和细胞信号

调控中的多种功能。这种精密的协同机制为病原体清除、炎症控制和免疫稳态维护提供了重要的分子基

础，同时也为相关疾病的研究和治疗提供了潜在靶点。 

3. 几丁质生物学特性 

几丁质是一种由 N-乙酰葡萄糖胺通过 β-1,4 糖苷键连接聚合而成的多糖，是自然界中第二大类多糖，

仅次于纤维素，广泛存在于真菌细胞壁、昆虫外骨骼和甲壳类动物的外壳中，它具有强结晶性和结构稳

定性[13] [14]。 

3.1. 几丁质及其衍生物 

几丁质衍生物是通过对天然几丁质进行化学、物理或酶法改性后得到的一系列功能性多糖，这些衍

生物具有更优异的溶解性、生物活性和功能特性[14] [15]。几丁质衍生物的主要类型包括：寡聚几丁质、

几丁聚糖、羧甲基几丁质、壳聚糖等[16] [17]。几丁质及其衍生物(如寡糖几丁质、壳聚糖、几丁聚糖)作
为一种典型的病原体相关分子模式(pathogen associated molecular pattern, PAMP)，能够通过与宿主 PRR 相互

作用(如 FIBCD1、Dectin-1 和 TLRs)，触发固有免疫反应，同时在炎症调控和组织稳态中发挥作用[17]-[19]。 

3.2. 几丁质分子大小与免疫效应及其在固有免疫和适应性免疫中的作用 

当含有几丁质的病原体进入宿主时，机体固有免疫系统通过释放几丁质酶和氧化剂，引起几丁质碎

裂成不同大小的碎片。中等大小的几丁质寡糖(直径约 50~100 um)通过髓系分化初级反应蛋白质 88 (mye-
loid differentiation primary response protein 88, MyD88)或其他适配蛋白激活 NF-κB，促进促炎性细胞因子

的表达诱导促炎反应[20]。随着几丁质进一步碎裂成更小的几丁质单糖颗粒(直径约 1~10 um)，这些颗粒

通过诱导 IL-10 的产生来控制局部炎症，发挥抗炎作用[21]。因此，不同大小的几丁质会引发不同的免疫

炎症反应，这可能是由于 TLR2、Dectin-1 和甘露糖受体(mannose receptor)等的共同识别所引起的[22] [23]。
此外，几丁质及其衍生物在免疫调节中发挥重要作用，影响固有免疫和适应性免疫的多个环节。几丁质

可促进巨噬细胞极化为 M1 型，增强其抗菌、抗肿瘤的能力；也可诱导 M2 型巨噬细胞参与组织修复[24] 
[25]。此外，几丁质还能够增强中性粒细胞的趋化和吞噬能力[26]。在调节适应性免疫进程方面，几丁质

可影响 T 细胞和 B 细胞的活性，特别是当几丁质以较大片段形式存在或伴随特定抗原呈递细胞信号时，

可促进 Th1 或 Th17 分化；另一方面，几丁聚糖还可诱导 Treg 细胞增殖，抑制过度免疫反应，参与适应

性免疫进程[24] [25]。尽管已有研究表明几丁质在固有免疫和适应性免疫调控中发挥关键作用，但目前仍

缺乏系统性的研究来解析其分子机制和特异性作用。例如，不同来源的几丁质如真菌、甲壳素降解产物

等对免疫调控的不同影响，以及几丁质在不同疾病模型中是否表现出不同的免疫效应。未来的研究可进

一步探索几丁质的免疫调节潜力，并评估其在免疫治疗中的应用前景。 

4. FIBCD1 通过识别几丁质介导宿主相关生物学功能 

FIBCD1 通过识别几丁质及其衍生物，触发并调控宿主的免疫炎症反应及相关生物学功能。FIBCD1
的高特异性几丁质识别能力使其在病原体防御、屏障功能维护、组织稳态、活化免疫细胞以及免疫调控

中发挥重要作用。 

4.1. 抗原识别 

FIBCD1 通过结合几丁质参与对真菌的早期免疫识别，是宿主防御真菌感染的重要一环。FIBCD1 优
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先识别几丁质中 N-乙酰葡糖胺的重复结构，而不与其他多糖(如 β-葡聚糖)交互作用[27]。FIBCD1 对于寡

糖几丁质的识别虽然亲和力较低，但因其 N-乙酰基葡萄糖胺结构的保留，FIBCD1 对其仍具有一定结合

能力，也可识别长度较长的寡糖几丁质片段。由于脱乙酰化后的 N-乙酰基减少，FIBCD1 对壳聚糖的结

合能力显著下降。羧甲基几丁质由于羧基的引入可能降低与 FIBCD1 的结合能力，但在某些环境下可能

通过氢键产生新的结合模式[10]。同时 FIBCD1 的四聚体结构通过多点结合模式，显著提高了对几丁质及

其衍生物的识别效率。未来或许可以利用 X 射线晶体学或冷冻电镜解析 FIBCD1 与几丁质的高分辨率结

构，明确其识别模式，揭示不同修饰状态对结合能力的影响。FIBCD1 是宿主识别几丁质的重要模式识别

受体，广泛参与宿主真菌防御、环境几丁质清除和免疫稳态调节，通过特异性识别几丁质 FIBCD1 可引

起“细胞因子风暴”，同时又可通过负反馈机制系统控制炎症反应强度，避免过度炎症导致的组织损伤

[8] [28]。FIBCD1 功能异常可能导致感染易感性增加或慢性炎症性疾病的发生，其作为治疗靶点的潜力

值得进一步研究。 

4.2. 组织物理屏障 

FIBCD1 广泛分布于上皮组织如呼吸道、消化道的细胞膜表面，这提示 FIBCD1 可能在维护组织屏障

功能中发挥了相关作用。FIBCD1 与几丁质结合后，通过防止几丁质颗粒直接与上皮细胞之间的接触，避

免破坏黏膜屏障的完整性。FIBCD1 通过结合外源性几丁质颗粒和调节免疫反应，在维持黏膜屏障(如肠

道和肺部组织)和皮肤屏障组织的结构和功能完整性中发挥重要的保护作用。FIBCD1 通过识别食物来源

的几丁质或肠道微生物相关的几丁质片段，减少有害微生物的黏附与定殖，协助维持肠道免疫平衡和肠

道黏膜屏障功能[26] [29]。在哮喘或过敏性气道疾病中，几丁质颗粒可能诱发炎症并破坏气道屏障，

FIBCD1 通过结合这些颗粒，缓解炎症反应，保护呼吸道黏膜屏障功能。环境中几丁质的清除效率下降可

能导致过敏性哮喘等慢性炎症性疾病，FIBCD1 在肺部通过结合空气中的几丁质颗粒，协助免疫细胞清除

这些颗粒，避免诱发呼吸道过敏或炎症反应[19] [20]。在皮肤组织中，FIBCD1 通过清除外源性几丁质颗

粒或病原体成分如真菌孢子，避免由慢性炎症引起的屏障破坏，如角质层损伤和皮肤通透性增加，这将

有助于维持皮肤正常的物理屏障功能[30]。这表明 FIBCD1 通过结合几丁质颗粒减少外源性物质的侵袭，

在维持组织物理屏障的完整性和功能性方面发挥重要作用。然而，关于其具体作用机制的研究仍然缺乏

深入分析。例如，FIBCD1 是否通过调节紧密连接蛋白如 Claudin 或 Occludin 等来增强屏障完整性，或是

通过影响黏液分泌来调节屏障功能。这些问题仍需进一步实验验证。 

4.3. 宿主微生物群平衡 

宿主微生物群由细菌、真菌、病毒等多种微生物组成，其动态平衡对宿主健康至关重要。FIBCD1 在

宿主微生物群平衡中扮演了双重角色，一方面通过清除病原微生物限制其过度生长，同时又保护和维持

共生微生物的稳定繁殖。炎症性肠病(inflammatory bowel disease, IBD)患者通常伴有肠道微生物群失衡，

特别多伴有真菌菌落增多如念珠菌[31]。FIBCD1 功能障碍可能导致过度的几丁质相关炎症反应，进一步

加剧 IBD 的疾病进程。Jensen 等人研究发现 FIBCD1 可通过结合肠道菌群分解几丁质生成的低聚糖和几

丁质片段，防止其异常积累对宿主产生毒性，进而调控菌群代谢产物维持肠道微生物群平衡[32]。在肺部

组织中，FIBCD1 结合外界环境中的几丁质碎片，避免其干扰肺部正常菌群的平衡[33]。此外，FIBCD1 通

过结合病原体几丁质，减少有害微生物的黏附与定殖，同时促进有益菌群的生长，维持屏障微生物群的

平衡[31] [32]。在未来的研究中，单细胞 RNA-seq 和空间转录组学技术可用于解析 FIBCD1 在不同组织

中的表达模式，从而为揭示其在肠道、肺部及其他屏障组织中的功能差异提供重要线索。FIBCD1 作为连

接宿主和微生物群的桥梁，通过清除几丁质及其衍生物和调节免疫反应，在组织内外环境中保持微生物
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群的动态平衡。研究 FIBCD1 的功能及其调控机制将为治疗微生物群失调相关疾病提供新的治疗策略。 

4.4. 活化吞噬细胞活性 

FIBCD1 在固有免疫系统中通过调节吞噬细胞的活性，参与对病原体的识别、清除以及炎症反应的调

控。吞噬细胞(如巨噬细胞和中性粒细胞)是宿主抵抗真菌感染防御的主要效应细胞[34]，而 FIBCD1 通过

识别外源性病原体或内源性病原相关分子模式中几丁质成分，增强巨噬细胞和中性粒细胞的吞噬活性，

进而限制病原菌的生长和扩散[9]。FIBCD1 与几丁质结合后诱导分泌趋化因子(如 CXCL8/IL-8)，吸引中

性粒细胞和单核细胞至感染部位，通过分泌促炎性细胞因子(如 TNF-α、IL-6)，进一步增强吞噬细胞的活

性[35]。FIBCD1 功能缺失或表达不足，吞噬细胞对真菌病原(如白念珠菌和烟曲霉菌)的识别和清除能力

会显著降低，导致真菌感染易感性增加；同时 FIBCD1 的病原识别作用可增强补体沉积，促进吞噬细胞

通过补体受体 CR3 介导的清除病原体的能力[4] [36]。这表明 FIBCD1 不仅直接参与真菌等病原的清除，

还通过调控吞噬细胞的活性和炎症强度，维持免疫系统的平衡。深入研究 FIBCD1 与吞噬细胞的关系，

有望为感染性疾病和免疫相关疾病的治疗提供新方向。目前 FIBCD1 相关吞噬细胞活性研究多集中于真

菌感染相关疾病，但对细菌、病毒或其他病原体的作用机制未被深入探讨。进一步研究 FIBCD1 与其他

非几丁质病原体的相互作用，有助于揭示其更广泛的免疫作用。 

4.5. 调控免疫炎症反应 

FIBCD1 在调控宿主免疫炎症反应中具有双重作用，既可以在感染早期增强免疫应答抵抗微生物入

侵，也可以在感染晚期组织修复过程发挥抗炎作用，进而维持免疫稳态。FIBCD1 作为一种免疫调节分子，

FIBCD1 能够激活促炎信号通路，在病原体清除、炎症调控和宿主防御中发挥重要作用。FIBCD1 可能通

过诱导 NLRP3 炎症小体的活化，促进 IL-1β 和 IL-18 的成熟释放，进一步增强炎症反应[37]。在感染早

期，FIBCD1 通过激活 NF-κB 等信号通路，促进 M1 型巨噬细胞的极化，增强抵抗病原体的入侵[38]。在

慢性炎症如肺部纤维化、慢性皮肤炎症中，FIBCD1 的持续促炎作用可能导致组织损伤和纤维化[28] [39] 
[40]。除了其促炎功能，FIBCD1 在某些情况下也表现出抗炎作用，主要通过限制炎症反应的过度激活、

维持免疫平衡和保护组织免受炎症性损伤。其作用机制可能是 FIBCD1 通过 FReD 高效结合几丁质片段，

减少其与其他模式识别受体 TLRs、Dectin-1 的结合，从而降低炎症信号的激活强度[25]。在炎症后期的

修复阶段，FIBCD1 可通过诱导抗炎因子和 M2 型巨噬细胞，促进受损组织再生和功能恢复[25] [38]。
FIBCD1 还能通过间接调节树突状细胞和 T 细胞的功能，促进调节性 T 细胞的扩增，降低炎症反应强度

[41] [42]。针对 FIBCD1 在感染的不同阶段发挥不同作用，这表明其在调控机体免疫炎症反应的过程中，

可能受特定细胞微环境和病理条件的影响。因此，深入研究 FIBCD1 的促炎与抑炎机制及其调控机制，

将为相关疾病的治疗提供理论依据。 

5. 小结 

FIBCD1 作为一种模式识别受体和关键的免疫调控分子，主要通过特异性识别并结合几丁质及其衍

生物，在维护组织物理屏障、维持宿主微生物群平衡、活化吞噬细胞、调控免疫炎症反应等方面参与宿

主防御与组织稳态。由于 FIBCD1 在屏障组织中高度表达，其在感染或炎症状态下的动态变化可能成为

疾病诊断和预后评估的重要生物标志物。鉴于 FIBCD1 在宿主防御和组织稳态中的关键作用，是否可以

通过小分子药物或抗体靶向调控 FIBCD1，以抑制过度炎症或增强免疫防御。此外，进一步探索 FIBCD1
介导的免疫信号通路，并筛选其下游效应分子，或可为疾病干预提供新的潜在靶点。目前对于 FIBCD1 的

研究尚处于起始阶段，国内外尚缺乏大量相关疾病的动物模型实验及临床研究数据来进一步证实相关作
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用。但随着对 FIBCD1 结构和生物学功能的不断深入研究，以及其在多种疾病与进展中的重要作用逐渐

被揭示，FIBCD1 有望为相关疾病的诊断和治疗提供新的方向和靶点。 
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