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　　[摘要]　目的:评估 S-腺苷同型半胱氨酸(S-adenosinehomocysteine,SAH)、乳酸(lacticacid,Lac)联合

APACHEⅡ评分(acutephysiologyandchronichealthevaluationⅡ,APACHEⅡ)在脓毒症患者不同病情严重程

度中的价值。方法:回顾性分析2021年1月-2024年1月入住山西医科大学第二医院急诊科的86例脓毒症患

者的临床资料,根据患者入院时是否存在休克分为脓毒症组(40例)和脓毒症休克组(46例)。比较两组患者的基

本资料、早期疾病严重程度评分和早期血清学指标,寻找脓毒症病情严重程度的独立危险因素,绘制受试者工作

特征曲线(receiveroperatingcharacteristic,ROC),探索相关指标评估脓毒症患者病情严重程度的价值。结果:两
组患者的基本资料(如年龄、性别、感染部位等)比较差异无统计学意义(P>0.05)。脓毒症休克组SAH[(127.2
±25.4)nmol/L]、Lac[(4.8±3.2)mmol/L]、APACHEⅡ评分[(17.5±6.4)分]明显高于脓毒症组[(100.2±
17.9)nmol/L、(3.2±2.6)mmol/L、(14.9±5.3)分],且两组差异有统计学意义(P<0.05);脓毒症患者SAH 与

APACHEⅡ评分、SOFA评分成正相关(P<0.001)。SAH(OR=1.059,95%CI:1.032~1.092,P=0.001)、A-
PACHEⅡ评分(OR=1.177,95%CI:1.019~1.360,P=0.027)是脓毒症患者疾病严重程度的独立影响因素。

SAH、Lac的最佳截断值分别为102.5nmol/L、4.1mmol/L时预测脓毒症患者病情危重的 AUC分别为0.833
(95%CI:0.745~0.920,P<0.001)、0.693(95%CI:0.581~0.806,P<0.001),APACHEⅡ评分预测脓毒症患

者病情危重的 AUC为0.782(95%CI:0.684~0.881,P<0.001);三者联合预测脓毒症患者病情危重的 AUC为

0.875(95%CI:0.803~0.947,P<0.001)。结论:SAH、Lac、APACHE Ⅱ评分三者联合评估脓毒症疾病严重程

度的价值较高,可为临床及时实施有效干预提供指导。
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Abstract　Objective:ToevaluatethevalueofS-adenosinehomocysteine(SAH)andlacticacid(Lac)com-
binedwithacutephysiologyandchronichealthevaluationⅡ(APACHEⅡ)scoreindifferentseverityofpatients
withsepsis.Methods:Theclinicaldataof86patientswithsepsiswhowereadmittedtotheemergencydepartment
oftheSecondHospitalofShanxiMedicalUniversityfromJanuary2021toJanuary2024accordingtosepsis3.0
criteriawereretrospectivelyanalyzed.Accordingtowhetherthepatientshadshockatadmission,theyweredivid-
edintosepsisgroup(40cases)andsepticshockgroup(46cases).Thebasicdata,earlydiseaseseverityscoreand
earlyserologicalindicatorsofthetwogroupswerecomparedtofindindependentriskfactorsfortheseverityof
sepsis,andreceiveroperatingcharacteristic(ROC)wasdrawn.Toexplorethevalueofrelevantindicatorsineval-
uatingtheseverityofsepsis.Results:Therewasnosignificantdifferenceinthebasicinformationsuchasage,sex
andinfectionsitebetweenthetwogroups(P>0.05).ThescoresofSAH([127.2±25.4]nmol/L),Lac([4.8±
3.2]mmol/L)andAPACHEⅡ([17.5±6.4]points)insepticshockgroupweresignificantlyhigherthanthosein
sepsisgroup([100.2±17.9]nmol/L,[3.2±2.6]mmol/L,[17.5±6.4]mmol/L,[14.9±5.3]min),andthe
differencebetweenthetwogroupswasstatisticallysignificant(P<0.05).SAH waspositivelycorrelatedwithA-
PACHEⅡscoreandSOFAscoreinsepsispatients(P<0.001).SAH(OR=1.059,95%CI:1.032-1.092,P
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=0.001)andAPACHEⅡscore(OR=1.177,95%CI:1.019-1.360,P=0.027)wereindependentfactorsof
diseaseseverityinsepsispatients.WhentheoptimalcutoffvaluesofplasmaSAHandLacwere102.5nmol/Land
4.1mmol/L,respectively,theAUCforpredictingcriticalillnessinsepsispatientswas0.833(95%CI:0.745-
0.920,P<0.001)and0.693(95%CI:0.581-0.806,P<0.001),APACHEⅡscorepredictedtheAUCofpa-
tientswithseveresepsistobe0.782(95%CI:0.684-0.881,P<0.001);ThecombinedpredictionofAUCfor
severesepsiswas0.875(95%CI:0.803-0.947,P<0.001).Conclusion:SAH,LacandAPACHE Ⅱ areof
highvalueinevaluatingtheseverityofsepsis,whichcanprovideguidanceforclinicalinterventionintime.

Keywords　sepsis;septicshock;S-adenosinehomocysteine;lacticacid;acutephysiologyandchronichealth
evaluationⅡ

　　脓毒症是一种高度异质性疾病,是宿主对感染

的反应失调,导致炎症反应失控,继而出现免疫抑

制,伴随可能发生的严重的危及生命的器官功能障

碍,是急危重症患者的重要死亡原因。脓毒症的治

疗重在及时,若能在感染1h内得到正确诊治,患
者存活率将达到80%以上;而在感染6h后得到诊

治,生存率仅达30%[1]。因此,急需一个快速且有

效的危险分层临床工具帮助临床医师对脓毒症患

者进行早期识别和病情严重程度评定,从而为临床

管理指明方向。
脓毒症引起器官功能障碍的关键部分是体内

组织氧的利用受损[2]。临床常用于反映组织氧合

受损的代谢物是乳酸(lactate,Lac)[3],但其可受诸

多因素影响,对于脓毒症患者疾病严重程度的判断

无特异性。近些年研究显示,脓毒症患者体内的S-
腺苷 同 型 半 胱 氨 酸 (S-adenosinehomocysteine,
SAH)会出现显著的升高[4],但对该物质的研究仍

有限。急性生理与慢性健康评分(acutephysiology
andchronichealthevaluation,APACHE Ⅱ)作为

评估危重症患者病情严重程度的重要手段,常联合

生物标志物判断病情严重程度。鉴于单一指标的

局限性,本研究对乳酸、SAH、APACHEⅡ评分联

合评估脓毒症的病情严重程度的价值进行分析,旨
在为脓毒症早期有效治疗提供参考依据。
1　资料与方法

1.1　一般资料

选定2021年1月—2024年1月入住山西医科

大学第二医院急诊科的符合纳排标准的86例脓毒

症患者,其中男52例,女34例;年龄18~86岁,平
均(61.41±14.14)岁。本研究经山西医科大学第

二医院医学伦理委员会批准(No:[2024]YX 第

148号)。
纳入标准:①年龄≥18岁,男女不限;②符合

Sepsis3.0诊断标准;③在研究期间能够获得血液

标本和完整的临床资料的患者。
排除标准:①确诊恶性肿瘤(如肺癌、肝癌、结

直肠癌等);②因严重心脑血管疾病入院(如急性脑

卒中、急性心肌梗死等);③合并自免疫性疾病(如
系统性红斑狼疮、免疫性溶血性贫血等);④妊娠期

或哺乳期妇女。
1.2　研究方法

1.2.1　临床资料收集及分组　收集患者临床资

料,包括:①性别、年龄、感染部位(腹腔)、合并症

(糖尿 病);② 入 院 时 心 率、呼 吸、血 氧 饱 和 度、
APACHE Ⅱ评分;③入院时白细胞计数(WBC)、
血红蛋白(HGB)、中性粒细胞绝对值(NEU)、淋巴

细胞绝对值(LYM)、单核细胞绝对值(MON)、超
敏C反应蛋白(HsC-rp)、降钙素原(PCT)、SAH、
Lac水平;④患者ICU 住院时间及28d死亡率。
86例患者中脓毒症40例,脓毒症休克46例。
1.2.2　SAH、Lac检测方法　符合纳排标准的患

者均在入院时抽取外周静脉血2.0mL置于 ED-
TA抗凝采血管中,并在采集后20min内4℃环境

中以3000r/min离心 20 min,收集上清液于 -
80℃下保存。研究人员采用双抗体夹心法统一检

测SAH 的浓度。Lac浓度采用酶电极感应法检

测,检测仪器为雷度 ABL90FLEX血气分析仪。
1.3　统计学方法

使用SPSS27.0和 GraphPadPrism8.0软件

进行数据处理和图形绘制。计量资料以 ■X±S 表

示,组间比较采用独立样本t检验,非正态分布使

用 M(Q1,Q3)表示,组间比较采用 Mann-Whitney
U 检验。计数资料以例(%)表示,组间比较采用

χ2 检验或 Fisher检验。变量间相关性分析采用

Speraman相关分析。采用logistic回归分析影响

患者的病情严重程度的危险因素,ROC曲线评价

SAH、乳酸、APACHEⅡ评分单独以及联合预测的

价值。所有统计学分析均以α=0.05作为检验水

准(全部采用双侧检验),以P<0.05为差异有统

计学意义。
2　结果

2.1　两组患者资料比较

两组间年龄、性别、感染部位、合并糖尿病、入
院时生命体征、WBC、HGB、NEU、LYM、MON、
HsC-rp、PCT、肝功、肾功、ICU 住院时间、28d死

亡率等比较差异无统计学意义(P>0.05)。见

表1。
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表1　两组间资料比较

项目 脓毒症组(40例) 脓毒症休克组(46例) t/χ2/Z P
年龄/岁 59.9±14.8 62.7±13.5 -0.921 0.360
性别(男)/例(%) 24(60.00) 28(60.86) 0.007 0.935
感染部位/腹腔/例(%) 4(10.00) 17(36.96) 8.424 0.097
合并症/糖尿病/例(%) 13(32.50) 17(36.96) 0.187 0.802
心率/(次/min) 114.7±26.7 110.5±23.8 　0.759 0.450
呼吸频率/(次/min) 22.7±3.6 23.0±5.7 -0.282 0.778
血氧饱和度/% 90.9±7.8 90.8±8.2 0.026 0.979
平均动脉压/mmHg 85.6±20.6 75.3±21.8 2.237 0.028

WBC/(×109/L) 12.0±8.0 14.5±10.6 -1.219 0.226

HGB/(g/L) 127.9±32.9 124.8±26.7 0.466 0.642

NEU/(×109/L) 11.2±7.8 12.9±9.3 -0.906 0.367

LYM/(×109/L) 0.9±1.1 0.9±1.5 -0.044 0.965

MON/(×109/L) 0.4±0.4 0.6±0.8 -1.110 0.270

HsC-rp/(mg/L) 144.8±96.6 170.7±82.4 -1.347 0.182

PCT/(ng/mL) 25.3±23.6 26.2±21.0 -0.198 0.843

ALT/(U/L) 94.2±142.2 82.3±127.2 0.410 0.683

AST/(U/L) 105.8±143.4 152.9±261.4 -1.013 0.314

TBil/(μmol/L) 37.2±42.9 31.0±31.0 0.775 0.192

ALB/(g/L) 32.2±8.4 31.1±7.7 0.657 0.513

Cr/(μmol/L) 173.0±203.3 257.7±273.1 -1.609 0.111

Urea/(mmol/L) 12.8±9.6 17.9±13.7 -1.998 0.049

SOFA评分/分 7.2±3.5 9.4±3.4 -2.977 0.004

qSOFA评分/分 1.2±0.9 1.5±0.8 -1.730 0.087
机械通气支持/例(%) 9(22.5) 20(43.5) -2.041 0.041
血液净化/例(%) 15(37.5) 28(60.9) -2.149 0.032
血管活性药物/例(%) 17(42.5) 40(87.0) -4.324 <0.001

ICU住院时间/d 5.5±6.8 7.0±8.7 -0.846 0.398

28d死亡率/% 30.00 43.35 2.217 0.137

2.2　两组间SAH、Lac、APACHE Ⅱ评分比较

脓毒症休克组SAH、Lac、APACHE Ⅱ评分较

脓毒症组升高,且差异有统计学意义(P<0.05)。
见表2、图1。

表2　两组间SAH、LAC、APACHEⅡ评分比较

指标 脓毒症组(40例) 脓毒症休克组(46例) t P

SAH/(nmol/L) 100.2±17.9 127.2±25.4 -5.633 0.001

Lac/(mmol/L) 3.2±2.6 4.8±3.2 -2.537 0.013

APACHEⅡ评分/分 14.9±5.3 17.5±6.4 -2.060 0.043

图1　根据入院诊断比较各指标数值差异的箱线图

2.3　SAH、Lac与 APACHEⅡ评分、SOFA 评分

的相关性

脓毒症患者SAH 与 APACHEⅡ评分、SOFA
评分成正相关(P<0.01),而 Lac与 APACHEⅡ
评分成正相关(P<0.05),与SOFA评分无明显相

关(P>0.05)。见图2、表3。
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图2　SAH、LAC与APACHEⅡ评分、SOFA评分的关系

表3　SAH、LAC与APACHEⅡ评分、SOFA评分相关性(R)

指标 APACHEⅡ评分 SOFA评分

SAH 0.339 0.225
Lac 0.389 0.181

2.4　采用多因素二元logistic回归分析确定影响

患者疾病严重程度的独立危险因素

将平均动脉压、SAH、Lac、APACHEⅡ评分、
SOFA评分、是否机械通气支持、是否血液净化、是
否使用血管活性药物这八种变量纳入多因素回归

分析,证实SAH 为脓毒症患者疾病严重程度的独

立影响因素。见表4。

表4　SAH、APACHEⅡ评分为脓毒症患者疾病严重程度的

独立影响因素

项目 OR 95%CI P
平均动脉压/mmHg 0.976 0.941~1.012 0.182

SAH 浓度/(nmol/L) 1.054 1.017~1.092 0.004

Lac浓度/(mmol/L) 1.162 0.937~1.440 0.171

APACHEⅡ评分/分 1.151 1.000~1.325 0.050

SOFA评分/分 1.020 0.820~1.269 0.857
是否机械通气支持 2.350 0.472~11.7120.297
是否血液净化 1.233 0.354~4.293 0.742
是否使用血管活性药物 1.451 0.226~9.236 0.695

2.5　SAH、Lac、APACHEⅡ评分单独及联合诊断

脓毒症疾病严重程度的价值

以患者入院诊断为状态变量,以 SAH、Lac、
APACHEⅡ评分为检验变量,绘制 ROC 曲 线。
ROC曲线分析显示,SAH、Lac、APACHEⅡ评分

诊断脓毒症疾病严重程度的 AUC 分别为0.833
(95%CI:0.745~0.920,P<0.001)、0.693(95%
CI:0.581~0.806,P =0.002)、0.782(95%CI:
0684~0.881,P<0.001),SAH 作为单变量诊断

效能最大。SAH+Lac、SAH+APACHEⅡ评分、
Lac+APACHEⅡ评分诊断脓毒症疾病严重程度

的 AUC分别为0.862(95%CI:0.783~0.941,P
<0.001)、0.861(95%CI:0.784~0.939,P <
0.001)、0.782(95%CI:0.684~0.881,P <
0.001),而三者联合诊断的 AUC 最大,为0.875
(95%CI:0.803~0.947,P <0.001)。见 图3、
表5。

图3　SAH、Lac、APACHEⅡ评分单独及联合评估脓

毒症疾病严重程度的ROC曲线

表5　联合检测对脓毒症病情严重程度的评估价值分析

指标 截断值 AUC SE P 95%CI 灵敏度/% 特异度/%

SAH 102.5nmol/L 0.833 0.045 <0.001 0.745~0.920 91.3 72.5

Lac 4.1mmol/L 0.693 0.057 0.002 0.581~0.806 60.9 70.5

APACHEⅡ评分 16.5分 0.782 0.050 <0.001 0.684~0.881 69.6 67.5

SAH+Lac - 0.862 0.040 <0.001 0.783~0.941 - -

SAH+APACHEⅡ评分 - 0.861 0.040 <0.001 0.784~0.939 - -

Lac+APACHEⅡ评分 - 0.782 0.050 <0.001 0.684~0.881 - -
三者联合 - 0.875 0.037 <0.001 0.803~0.947 - -
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2.6　SAH、Lac、APACHEⅡ评分对生存时间的影

响及风险评估

根据ROC曲线得到最大约登指数对应的截断

值为分界,将 SAH、Lac、APACHEⅡ评分转变为

二分类变量,结果显示 SAH、Lac及 APACHEⅡ
评分升高对患者院内生存时间影响不大。见图4。

a:SAH 对生存时间的 K-M 分析;b:Lac对生存时间的 K-M 分析;c:APACHEⅡ评分对生存时间的 K-M 分析。
图4各项指标对院内生存时间的K-M分析

3　讨论

脓毒症是感染引起失控的炎症反应,伴随可能

发生的严重的危及生命的器官功能障碍。近年来

临床上已有许多突破性研究显示早期诊断和及时

治疗是挽救脓毒症患者生命的重要手段[5]。微循

环低灌注和线粒体功能障碍致组织氧利用受损是

脓毒症相关器官功能障碍的关键部分[4]。研究表

明,脓毒症患者组织氧利用受损发生时,SAH、Lac
等相关标志物表达发生明显变化。但目前这些氧

利用受损标志物与脓毒症疾病严重程度的报道较

少。故本研究将SAH、Lac与 APACHEⅡ评分联

合,探索三者联合评估脓毒症病情严重程度的

价值。
S-腺苷同型半胱氨酸(SAH)是一种有效的

DNA甲基转移酶抑制剂[6]。研究表明,脓毒症患

者体内会出现SAH 的显著升高[5]。分析脓毒症患

者体内该物质出现异常升高的原因如下:其一,脓
毒症患者线粒体功能障碍[7],发生严重的氧利用受

损,导致大量腺嘌呤核苷酸分解,生成短寿命代谢

物腺苷。腺苷在S-腺苷同型半胱氨酸水解酶催化

下,与体内原有的同型半胱氨酸可逆反应形成

SAH。在氧利用受损情况下,该可逆反应正平衡

生成更多SAH。其二,在甲硫氨酸循环中,活性甲

硫氨酸(S-adenosyl-l-methionine,SAM)经甲基转

移酶去甲基化生成SAH。研究证明脓毒症患者体

内表现出更高水平的 DNA 甲基化模式,且甲基化

水平 越 高,炎 症 反 应 越 剧 烈,损 伤 越 严 重[8]。
Semmler等[9]报道,与非脓毒症患者相比,脓毒症

患者的SAH 浓度显著增加。本研究结果显示,脓
毒症休克患者较脓毒症患者具有更高水平的SAH
(P<0.05),且在校正可能影响患者病情严重程度

的诸多因素后仍显示SAH 是独立影响因素,这与

国外一项近期的前瞻性队列的研究结果一致[4],表
明SAH 可作为脓毒症病情进展预测因子。此外,

Wexler等[10]观察到脓毒症死亡患者中SAH 血浆

浓度高于生存者。而在本研究中SAH 浓度升高对

患者院内生存时间影响不大,考虑其预测预后的能

力有待进一步探索。
乳酸是葡萄糖无氧酵解的产物,可作为循环衰

竭的早期诊断依据[11],其积累可能是由于肾上腺

素能刺激抑制线粒体丙酮酸脱氢酶[12]、阻碍肝脏

代谢[13]等有关,但对于脓毒症患者的诊断和疾病

严重程度的判断无特异性[14]。本研究结果显示,
脓毒症休克患者乳酸水平显著高于脓毒症患者

(P<0.05),考虑其原因可能是脓毒症休克患者具

有更低的组织循环灌注,导致血乳酸清除率严重

降低[15]。
APACHE Ⅱ评分作为评估危重症患者病情严

重程度的重要手段,广泛应用于国内重症监护病

房,临床上通常联合生物标志物判断病情严重程

度[16-17]。本 研 究 结 果 显 示,脓 毒 症 休 克 组

APACHE Ⅱ评分高于脓毒症组,是脓毒症疾病严

重程度的影响因素,表明入院时 APACHE Ⅱ评分

越高的脓毒症患者病情越严重。
本研究中脓毒症组、脓毒症休克组患者SAH、

乳酸水平依次升高,且SAH 与 APACHE Ⅱ评分、
SOFA评分成正相关关系,提示SAH 水平的升高

可反映患者有病情加重的风险。此外,本研究证明

乳酸水平与 APACHE Ⅱ评分成正相关关系,与苏

爱峰等[18]的研究结果一致。ROC曲线分析显示,
SAH、Lac、APACHEⅡ评分对脓毒症患者病情严

重程度均有一定的预测作用,三者的 AUC分别为

0.833、0.693、0.782,其中 SAH 敏感度最高。此

外,在对 SAH、Lac、APACHEⅡ评分联合诊断的

价值研究中发现,三者联合诊断的预测效能最高。
K-M 分析显示,SAH、Lac及 APACHEⅡ评分升

高对患者院内生存时间影响不大,考虑可能与样本

量相对局限有关。
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综上所述,SAH、乳酸、APACHE Ⅱ评分三者

联合有利于及时有效评估脓毒症疾病严重程度,进
而对其进行有效治疗,减缓病情,降低病死率。本

研究存在局限性,作为单中心、小样本研究,临床数

据可能存在偏倚,后期需要进行多中心、大规模的

临床试验进一步验证。
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