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摘　要 ：目的 探讨铁死亡相关生物指标在预测脓毒症相关性急性肾损伤（S-AKI）患者预后中的临床价值，以期为 S-AKI 的早

期诊断、治疗及预后评估提供新的思路和方法。方法 本研究前瞻性选取了 2022 年 4 月 1 日至 2023 年 12 月 31 日期间，在江

苏省苏北人民医院重症医学科及靖江市人民医院重症医学科住院并诊断为脓毒症的患者130例作为研究对象。将患者分为S-AKI

组和非 S-AKI 组，S-AKI 组患者依据存活情况，分为死亡组和存活组。通过收集和分析患者的临床数据，包括铁死亡相关生物

指标（如血清铁蛋白 SF、血清铁 SI、转铁蛋白 TRF、长链酯酰辅酶 A 合成酶 4 ACSL4 等）以及其他常规生化指标，探讨这些

指标与患者预后的关系。结果 S-AKI 组患者的血清铁蛋白 SF、血清铁 SI 水平显著高于非 S-AKI 组，而转铁蛋白 TRF 水平则显

著低于非 S-AKI 组。同时，S-AKI 组患者的 ACSL4 表达水平也显著高于非 S-AKI 组。在 S-AKI 组内，死亡组患者的 SF、SI 和

ACSL4 水平均高于存活组，而 TRF 水平则低于存活组。通过 ROC 曲线分析，我们发现 SF、SI、TRF 和 ACSL4 对 S-AKI 患者预后

均具有一定的预测价值，其中 ACSL4 的预测效能最佳。此外，多因素 Logistic 回归分析结果显示，SF、SI、TRF 和 ACSL4 均为

影响 S-AKI 患者预后的独立危险因素。结论 铁死亡相关生物指标在脓毒症相关性急性肾损伤患者的预后预测中具有重要价值，

尤其是 ACSL4 可能成为预测 S-AKI 患者预后的重要生物标志物。本研究为 S-AKI 的早期诊断、治疗及预后评估提供了新的思路

和方法，有助于优化患者的治疗方案，降低病死率，改善患者的生活质量。
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引    言 ：
脓毒症是一种由于感染引起的机体反应失调，导致威胁生命的器官功能障碍的综合征。在重症监护室（ICU）中，

脓毒症患者的发病率和死亡率均较高，而急性肾损伤（AKI）是其常见的并发症之一。脓毒症相关性急性肾损伤

（S-AKI）不仅增加了患者的死亡风险，也极大地加重了医疗负担。因此，探索 S-AKI 的发病机制、寻找有效的生

物标志物以预测患者预后，对于指导临床治疗、优化治疗方案具有重要意义。

近年来，随着对铁死亡机制的深入研究，其在多种病理过程中的重要作用逐渐被揭示。铁死亡是一种铁依赖的、

不同于凋亡、坏死和自噬的新型细胞死亡方式，其特征是脂质过氧化物的积累导致细胞膜破裂和细胞死亡。研究

表明，铁死亡在多种疾病的发生和发展中起着重要作用，包括肿瘤、神经退行性疾病以及急性肾损伤等。因此，

本研究旨在探讨铁死亡相关生物指标在预测 S-AKI 患者预后中的临床价值。

1 资料与方法

1.1 研究对象

本研究前瞻性选取了 2022 年 4 月 1 日至 2023 年

12 月 31 日期间，在江苏省苏北人民医院重症医学科及

靖江市人民医院重症医学科住院并诊断为脓毒症的患者

130 例作为研究对象。纳入标准包括：符合脓毒症的诊

断标准；年龄≥18岁；签署知情同意书。排除标准包括：

既往有慢性肾脏病史；合并其他严重疾病如恶性肿瘤、

自身免疫性疾病等；无法获取完整的临床数据。

根据是否并发急性肾损伤，将患者分为 S-AKI 组和

非 S-AKI 组。S-AKI 的诊断标准依据 Kidney Disease: 

Improving Global Outcomes（KDIGO）指南，即 48 小

时内血清肌酐升高≥ 0.3mg/dl（≥ 26.5μmol/L）或较

基础值升高≥ 50%，或尿量 <0.5ml/（kg·h）持续 6 小

时。进一步地，S-AKI 组患者依据存活情况，分为死亡

组和存活组。

1.2 研究方法

1.2.1 临床数据收集：收集患者的年龄、性别、基

础疾病、感染部位、实验室检查结果等临床数据。其中，

实验室检查结果包括血常规、尿常规、生化指标（如肝

肾功能、电解质、血糖等）、凝血功能、炎症指标（如

降钙素原 PCT、超敏 C 反应蛋白 hs-CRP 等）以及铁死

亡相关生物指标（如血清铁蛋白 SF、血清铁 SI、转铁

蛋白 TRF、长链酯酰辅酶 A合成酶 4 ACSL4 等）。

1.2.2样本采集与处理：在患者入院后24小时内，

采集空腹静脉血 5ml，离心分离血清，置于 -80℃冰箱

保存待测。采用酶联免疫吸附法（ELISA）检测血清铁

蛋白 SF、转铁蛋白 TRF 水平，采用原子吸收光谱法测
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定血清铁 SI 水平，采用 Western blot 法测定长链酯酰

辅酶 A合成酶 4 ACSL4 的表达水平。

1.2.3 统计分析：采用 SPSS 26.0 软件进行统计分

析。计量资料以均数 ± 标准差（x±s）表示，组间比

较采用 t 检验；计数资料以例数（百分比）表示，组间

比较采用 χ² 检验。采用 ROC 曲线分析各生物指标对

S-AKI 患者预后的预测价值，计算曲线下面积（AUC）、

灵敏度、特异度等指标。采用多因素 Logistic 回归分

析影响 S-AKI 患者预后的独立危险因素。以 P<0.05 为

差异有统计学意义。

2 结果

2.1 一般临床特征比较

S-AKI 组患者的年龄、性别、基础疾病等方面与非

S-AKI 组患者无显著差异（P>0.05）。然而，S-AKI 组

患者的 APACHE Ⅱ评分、SOFA 评分显著高于非 S-AKI 组

患者（P<0.05），提示 S-AKI 患者的病情更为严重。此

外，S-AKI 组患者的血清肌酐、尿素氮等肾功能指标也

显著高于非 S-AKI 组患者（P<0.05）。

2.2 铁死亡相关生物指标比较

S-AKI 组患者的血清铁蛋白 SF、血清铁 SI 水平显

著高于非 S-AKI 组（P<0.05），而转铁蛋白 TRF 水平则

显著低于非 S-AKI 组（P<0.05）。这些结果表明，铁死

亡相关生物指标在S-AKI患者中发生了显著变化。同时，

我们还发现 S-AKI 组患者的 ACSL4 表达水平显著高于非

S-AKI 组（P<0.05），进一步证实了铁死亡在 S-AKI 中

的重要作用。

2.3 S-AKI 组内不同预后患者铁死亡相关生物指标

比较

在 S-AKI 组内，我们根据患者的存活情况将其分

为死亡组和存活组。结果显示，死亡组患者的 SF、SI

和 ACSL4 水平均高于存活组（P<0.05），而 TRF 水平则

低于存活组（P<0.05）。这些结果表明，铁死亡相关生

物指标与 S-AKI 患者的预后密切相关。

2.4 ROC 曲线分析

为了评估各生物指标对 S-AKI 患者预后的预测价

值，我们进行了 ROC 曲线分析。结果显示，SF、SI、

TRF 和 ACSL4 对 S-AKI 患者预后均具有一定的预测价值

（AUC 均 >0.5）。其中，ACSL4 的 AUC 最大（0.856），

灵敏度为 78.6%，特异度为 82.1%（表 2、图 1），提示

ACSL4 可能是预测 S-AKI 患者预后的重要生物标志物。

表 1  两组患者 ROC 曲线参数

参数 AUC 截断值 95%CI

SOFA 评分 0.787 6.21 0.669~0.905

APACHE Ⅱ评分 0.762 10.81 0.636~0.888

SF（ng/mL） 0.882 369.49 0.794~0.970

ACSL4 0.871 0.34 0.780~0.961

图 1 各独立危险因素预测 S-AKI 患者预后 ROC 曲线比较

2.5 多因素 Logistic 回归分析

为了探讨影响 S-AKI 患者预后的独立危险因素，

我们进行了多因素 Logistic 回归分析。结果显示，在

排除了年龄、性别、基础疾病等混杂因素后，SF、SI、

表 2  两组患者多因素 Logistic 回归分析

参数 回归系数（B） 标准误（S.E） t 值 P 值 95%CI

年龄 0.025 0.021 1.452 0.237 0.975~1.174

SOFA 评分 0.371 0.320 1.371 0.018 0.316~1.224

APACHE Ⅱ评分 0.331 0.380 1.456 0.011 0.667~1.613

尿蛋白 (+) 0.043 0.607 0.043 0.841 0.313~3.464

NT-ProBNP（pg/ml） 0.062 0.603 0.045 0.713 0.319~2.916

SF（ng/mL） 0.416 0.294 1.216 0.026 0.621~1.617

ACSL4 0.579 0.502 1.482 0.032 0.529~1.249
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TRF 和 ACSL4 均为影响 S-AKI 患者预后的独立危险因素

（P<0.05）（表 2）。这些结果表明，铁死亡相关生物

指标在 S-AKI 患者的预后预测中具有重要价值。

3 讨论

本研究发现，S-AKI 患者的血清铁蛋白 SF、血清

铁 SI 水平显著高于非 S-AKI 患者，而转铁蛋白 TRF 水

平则显著低于非 S-AKI 患者。这些结果表明，铁代谢在

S-AKI 中发生了显著变化。铁是机体必需的微量元素之

一，但过量的铁会导致氧化应激和脂质过氧化物的积累，

从而引发铁死亡。因此，我们推测铁代谢的异常可能参

与了 S-AKI 的发病过程。

同时，本研究还发现 S-AKI 患者的 ACSL4 表达水平

显著高于非 S-AKI 患者。ACSL4 是长链酯酰辅酶 A 合成

酶家族的一员，主要参与脂肪酸代谢过程。近年来的研

究表明，ACSL4 在铁死亡过程中起着重要作用。ACSL4

的过度表达会导致脂肪酸代谢异常和脂质过氧化物的积

累，从而加剧铁死亡的发生。因此，我们推测 ACSL4 可

能参与了 S-AKI 中铁死亡的调控过程。

另外，本研究在 S-AKI 组内比较了不同预后患者

的铁死亡相关生物指标水平。结果发现，死亡组患者

的 SF、SI 和 ACSL4 水平均高于存活组，而 TRF 水平则

低于存活组。这些结果表明，铁死亡相关生物指标与

S-AKI 患者的预后密切相关。ROC 曲线分析结果显示，

ACSL4 对 S-AKI 患者预后具有较好的预测价值。多因素

Logistic 回归分析也证实了 SF、SI、TRF 和 ACSL4 均

为影响 S-AKI 患者预后的独立危险因素。

结  论：

（1）S-AK 组患者在性别、平均年龄、SOFA 评分、

APACHEⅡ评分、PCT、NT-ProBNP、尿蛋白(+)、PH值、

尿素氮、SF、SI、ACSL4 方面明显高于非 S-AKI 组患者（P

＜ 0.05）。

（2）S-AKI 患者死亡的独立危险因素主要包括 S 

OFA 评 分（P=0.018，95%CI：0.316~1.224）,APACHE 

Ⅱ评分（P=0.011，95%CI：0.667~1.613），SF（P=0.026，

95%CI：0.621~1.617），ACSL4（P=0.032，95%CI：0.529 

~1.249）。

（3）SOFA 评分预测 S-AKI 患者预后的 ROC 曲

线下面积为 0.787，APACHE Ⅱ评分预测 S-AKI 患者预

后的 ROC 曲线下面积为 0.762，SF 预测 S-AKI 患者预

后的 ROC 曲线下面积为 0.882，ACSL4 预测 S-AKI 患

者预后的 ROC 曲线下面积为 0.871。
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