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血清HO-1及LDH/Alb比值对重症肺炎并发急性呼吸窘迫综合征
老年患者预后的评估价值*
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  摘 要:目的 分析血清血红素加氧酶-1(HO-1)及乳酸脱氢酶(LDH)/清蛋白(Alb)比值对重症肺炎(SP)
并发急性呼吸窘迫综合征(ARDS)老年患者预后的评估价值。方法 选择2020年1月至2023年1月该院收

治的SP并发ARDS患者202例作为研究对象,根据28
 

d转归情况将患者分为存活组与死亡组。比较2组基

线资料、血常规及血清LDH、Alb、HO-1水平和LDH/Alb比值等;采用多因素Logistic回归分析SP并发

ARDS患者死亡的影响因素;绘制受试者工作特征(ROC)曲线分析血清 HO-1及LDH/Alb比值对SP并发

ARDS患者死亡的预测价值。
 

结果 存活组110例,死亡组92例。死亡组并发肾衰竭比例、入院时序贯器官衰

竭(SOFA)评分、入院时急性生理学和慢性健康状况评价(APACHE)Ⅱ评分、ARDS重度比例均高于存活组

(P<0.05),入院时氧合指数低于存活组(P<0.05)。死亡组乳酸水平、LDH水平及LDH/Alb比值均高于存

活组(P<0.05),红细胞计数(RBC)及HO-1、Alb水平均低于存活组(P<0.05)。多因素Logistic回归分析结

果显示,在校正入院时APACHEⅡ评分、入院时氧合指数及ARDS程度后,LDH/Alb比值升高仍是SP并发

ARDS患者死亡的危险因素(P<0.05),血清 HO-1水平升高仍是SP并发ARDS患者死亡的保护因素(P<
0.05)。ROC曲线分析结果显示,HO-1、LDH/Alb比值单项及联合预测SP并发ARDS患者死亡的曲线下面

积(AUC)分 别 为0.833、0.812、0.924,2项 联 合 预 测 的 AUC大 于 血 清 HO-1(Z=3.329,P=0.001)、

LDH/Alb比值(Z=3.947,P<0.001)单项预测的AUC。
 

结论 SP并发ARDS老年死亡患者血清 HO-1水

平降低,LDH/Alb比值升高,2项联合预测SP并发ARDS患者死亡的价值较高,提示二者可作为临床预测SP
并发ARDS患者预后的辅助指标。
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Abstract:Objective To

 

analyze
 

the
 

appraisal
 

value
 

of
 

serum
 

heme
 

oxygenase-1
 

(HO-1)
 

and
 

lactate
 

dehy-
drogenase

 

(LDH)/albumin
 

(Alb)
 

ratio
 

for
 

the
 

prognosis
 

in
 

elderly
 

patients
 

with
 

severe
 

pneumonia
 

(SP)
 

com-
plicating

 

acute
 

respiratory
 

distress
 

syndrome
 

(ARDS).Methods A
 

total
 

of
 

202
 

patients
 

with
 

SP
 

complicating
 

ARDS
 

admitted
 

and
 

treated
 

in
 

this
 

hospital
 

from
 

January
 

2020
 

to
 

January
 

2023
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

subjects
 

and
 

divided
 

into
 

the
 

survival
 

group
 

and
 

death
 

group
 

according
 

to
 

the
 

28
 

d
 

outcome.The
 

baseline
 

data,

blood
 

routine,serum
 

LDH,Alb,HO-1
 

levels
 

and
 

LDH/Alb
 

ratio
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups.The
 

multivariate
 

Logistic
 

regression
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

death
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

SP
 

complicating
 

ARDS.The
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

drawn
 

to
 

analyze
 

the
 

predictive
 

value
 

of
 

serum
 

HO-1
 

and
 

LDH/Alb
 

ratio
 

for
 

death
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

SP
 

complicating
 

ARDS.
Results There

 

were
 

110
 

cases
 

in
 

the
 

survival
 

group
 

and
 

92
 

cases
 

in
 

the
 

death
 

group.The
 

proportion
 

of
 

com-
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plicating
 

renal
 

failure,sequential
 

organ
 

failure
 

assessment
 

(SOFA)
 

score
 

at
 

admission,acute
 

physiology
 

and
 

chronic
 

health
 

evaluation
 

(APACHE)
 

Ⅱ
 

score
 

at
 

admission,and
 

the
 

proportion
 

of
 

severe
 

ARDS
 

in
 

the
 

death
 

group
 

were
 

all
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

survival
 

group
 

(P<0.05),and
 

the
 

oxygenation
 

index
 

at
 

admission
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

survival
 

group
 

(P<0.05).The
 

lactate
 

level,LDH
 

level
 

and
 

LDH/Alb
 

ratio
 

in
 

the
 

death
 

group
 

were
 

all
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

survival
 

group
 

(P<0.05),while
 

the
 

red
 

blood
 

cell
 

count
 

(RBC)
 

and
 

HO-1
 

and
 

Alb
 

levels
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

survival
 

group
 

(P<0.05).The
 

results
 

of
 

multivariate
 

Lo-
gistic

 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

after
 

adjusting
 

the
 

APACHE
 

Ⅱ
 

score
 

at
 

admission,oxygenation
 

index
 

at
 

admission
 

and
 

ARDS
 

degree,the
 

increase
 

of
 

LDH/Alb
 

ratio
 

was
 

still
 

a
 

risk
 

factor
 

for
 

death
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

SP
 

complicating
 

ARDS
 

(P<0.05),and
 

the
 

increase
 

of
 

serum
 

HO-1
 

level
 

was
 

still
 

a
 

protective
 

factor
 

for
 

death
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

SP
 

complicating
 

ARDS
 

(P<0.05).The
 

ROC
 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

areas
 

under
 

the
 

curves
 

(AUCs)
 

of
 

HO-1
 

and
 

LDH/Alb
 

ratio
 

alone
 

and
 

their
 

combination
 

for
 

predicting
 

death
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

SP
 

complicating
 

ARDS
 

were
 

0.833,0.812
 

and
 

0.924,respectively.The
 

AUC
 

of
 

the
 

2
 

items
 

com-
bination

 

for
 

predictions
 

was
 

greater
 

than
 

that
 

of
 

serum
 

HO-1
 

(Z=3.329,P=0.001)
 

and
 

LDH/Alb
 

ratio
 

(Z=3.947,P<0.001)
 

alone.Conclusion The
 

serum
 

HO-1
 

level
 

in
 

the
 

dead
 

elderly
 

patients
 

with
 

SP
 

compli-
cating

 

ARDS
 

is
 

decreased,and
 

the
 

LDH/Alb
 

ratio
 

is
 

increased.The
 

2
 

items
 

combination
 

has
 

a
 

high
 

value
 

for
 

predicting
 

death
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

SP
 

complicating
 

ARDS,suggesting
 

that
 

they
 

could
 

serve
 

as
 

the
 

auxiliary
 

indicators
 

for
 

predicting
 

the
 

prognosis
 

of
 

the
 

patients
 

with
 

SP
 

complicating
 

ARDS
 

in
 

clinic.
Key

 

words:severe
 

pneumonia; acute
 

respiratory
 

distress
 

syndrome; heme
 

oxygenase-1; lactate
 

dehy-
drogenase; albumin

  急性呼吸窘迫综合征(ARDS)是一种急性呼吸系

统疾病,其特征是双侧胸片不透明,伴有由非心源性

肺水肿引起的严重低氧血症,患者可能出现呼吸衰

竭[1]。重症肺炎(SP)是ARDS出现的最常见原因之

一,SP并发 ARDS通常起病急、进展快,若不及时发

现并治疗,患者28
 

d病死率较高,且患者死因多为败

血症或器官衰竭,不利于患者预后,而老年患者免疫

力下降,SP发展为ARDS后更有可能出现器官衰竭、
呼吸衰竭,入住ICU后病死率更高,因此预测老年SP
并发ARDS患者的预后情况十分重要[2-3]。内皮细胞

损伤在ARDS的发病机制中起着至关重要的作用[4],
血清乳酸脱氢酶(LDH)是肺内皮损伤的特异性标志

物,在机体的葡萄糖代谢中起着至关重要的作用[5]。
血清清蛋白(Alb)已被证实为感染患者的预后影响因

素,因为其水平可能随着感染恶化而降低,研究表明

Alb水平在脓毒症患者中较低,是影响病死率和预后

的关键 因 素,各 种 Alb相 关 比 值,如 C-反 应 蛋 白

(CRP)/Alb比值,已被用于预测脓毒症和肺炎患者的

预后[6]。氧化应激在急性肺损伤中起重要作用[7],血
红素加氧酶-1(HO-1)已被证明参与机体炎症反应,
与机体氧化应激和凋亡作用有关[8]。已有研究表明

LDH/Alb比值可作为下呼吸道感染患者死亡的独立

影响因素[9],HO-1也被证明可用于肺炎患儿的病情

评估[10],而二者在SP并发ARDS患者预后的评估中

是否有应用价值还需探讨。因此,本研究分析SP并

发ARDS患者血清HO-1水平及LDH/Alb比值,并

分析其在不同预后患者中的差异,旨在为改善SP并

发ARDS患者的预后提供依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2020年1月至2023年1月本

院收治的SP并发ARDS患者202例作为研究对象。
纳入标准:(1)符合SP[11]、ARDS[12]诊断标准;(2)年
龄≥60岁;(3)SP引发的ARDS。排除标准:(1)存在

其他 ARDS常见病因,如脓毒症、急性胰腺炎、烧伤

等;(2)合并恶性肿瘤;(3)患先天性心、肺疾病;(4)既
往有重大手术史;(5)患自身免疫性疾病;(6)患肺结

核;(7)1个月内使用过抗纤溶、抗凝、止血等药物;(8)
患血液系统疾病。本研究经本院医学伦理委员会批

准(LLWYH-KY-2019-020)。所有受试者或其家属

对本研究均知情同意并签署知情同意书。

1.2 方法

1.2.1 基线资料收集 采用医院自制的临床资料调

查表记录患者入院时年龄、性别、吸烟史、饮酒史、基
础疾病(高血压、糖尿病、慢性阻塞性肺疾病)、并发症

(肾衰竭、肝衰竭、心力衰竭、休克),以及入院时序贯

器官衰竭(SOFA)评分、入院时急性生理学和慢性健

康状况评价(APACHE)Ⅱ评分、入院时氧合指数(采
用Vitagas5E血气分析仪检测,仪器由深圳市康立生

物医疗有限公司生产)、ARDS严重程度(200<氧合

指数≤300为轻度,100<氧合指数≤200为中度,氧
合指数≤100为重度)。

1.2.2 血清HO-1及其他实验室指标检测 所有患
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者于入院当日接受治疗前,使用肝素钠抗凝的动脉血

气针采集桡动脉或股动脉全血,使用血气分析仪检测

全血乳酸、动脉血氧分压(PaO2)及动脉血二氧化碳分

压(PaCO2)。
所有患者入院当日接受治疗前,使用含乙二胺四

乙酸二钾(EDTA-K2)抗凝剂的真空采血管采集空腹

静脉血2
 

mL,使用不含抗凝剂的真空采血管采集空

腹静脉血3
 

mL。采用全自动血细胞分析仪检测抗凝

全血白细胞计数(WBC)、血红蛋白(Hb)、红细胞计数

(RBC)及血小板计数(PLT),计算中性粒细胞与淋巴

细胞比值(NLR)。将不含抗凝剂的真空采血管采集

的血液在室温静置后以离心半径10
 

cm、3
 

500
 

r/min
离心10

 

min,分离上层血清。使用全自动生化分析仪

检测血清肌酐(SCr)、乳酸脱氢酶(LDH)及清蛋白

(Alb)水平,并计算LDH/Alb比值;使用全自动特定

蛋白分析仪检测血清CRP水平。采用酶联免疫吸附

试验(ELISA)试剂盒检测血清HO-1水平。

1.2.3 临床转归及分组 以患者入院后28
 

d内的临

床转归为观察终点,将患者分为存活组与死亡组。存

活组指入院后生存时间≥28
 

d的患者,死亡组指入院

后28
 

d内因任何原因死亡的患者。所有患者自入院

日起进行为期28
 

d的随访,对于在28
 

d前出院的患

者,由经过统一培训的研究人员通过电话进行随访,
直至其满28

 

d,以确认其生存状态。

1.3 统计学处理 采用SPSS25.0软件分析数据。

呈正态分布的计量资料以x±s表示,2组间比较采

用独 立 样 本t 检 验;非 正 态 分 布 的 计 量 资 料 以

M(P25,P75)表示,2组间比较采用 Mann-Whitney
 

U
检验;计数资料以例数、百分率表示,组间比较采用χ2

检验,等级资料比较采用 Mann-Whitney
 

U 检验;采
用多因素Logistic回归分析SP并发ARDS患者死亡

的影响因素;绘制受试者工作特征(ROC)曲线分析血

清HO-1及LDH/Alb比值对SP并发ARDS患者死

亡的预测价值。以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 2组基线资料比较 根据28
 

d转归情况将患者

分为存活组110例和死亡组92例。死亡组并发肾衰

竭比例、入院时SOFA评分、入院时 APACHEⅡ评

分、ARDS重度比例均高于存活组(P<0.05),入院时

氧合指数低于存活组(P<0.05);2组其他基线资料

比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。见表1。

2.2 2组部分血常规、炎症指标、动脉血气分析指标

比较 死亡组乳酸水平高于存活组(P<0.05),RBC
低于 存 活 组(P <0.05);2 组 WBC、PLT、NLR、

PaO2、PaCO2 及CRP、Hb、SCr水平比较,差异均无

统计学意义(P>0.05)。见表2。

2.3 2 组 血 清 HO-1 水 平 及 LDH/Alb 比 值 比

较 死亡组血清LDH水平及LDH/Alb比值均高于

存活组(P<0.05),血清 HO-1、Alb水平均低于存活

组(P<0.05)。见表3。

表1  2组基线资料比较[x±s或n(%)]

组别 n
年龄

(岁)

性别

男 女
有吸烟史 有饮酒史 合并高血压

存活组 110 67.35±5.42 73(66.36) 37(33.64) 42(38.18) 32(29.09) 53(48.18)

死亡组 92 68.25±6.33 58(63.04) 34(36.96) 36(39.13) 25(27.17) 46(50.00)

t/χ2/Z -1.089 0.242 0.019 0.091 0.066

P 0.278 0.623 0.890 0.763 0.797

组别 n 合并糖尿病 合并慢性阻塞性肺疾病 并发肾衰竭 并发肝衰竭 并发心力衰竭 并发休克

存活组 110 15(13.64) 17(15.45) 27(24.55) 19(17.27) 29(26.36) 9(8.18)

死亡组 92 21(22.83) 22(23.91) 35(38.04) 20(21.74) 30(32.61) 11(11.96)

t/χ2/Z 2.889 2.301 4.291 0.641 0.945 0.800

P 0.089 0.129 0.038 0.423 0.331 0.371

组别 n
入院时SOFA评分

(分)

入院时APACHEⅡ
评分(分)

入院时氧合指数

(mmHg)

ARDS程度

轻度 中度 重度

存活组 110 6.31±2.11 13.68±3.26 171.63±41.82 39(35.45) 55(50.00) 16(14.55)

死亡组 92 8.26±2.67 18.52±4.19 142.93±32.38 19(20.65) 41(44.57) 32(34.78)

t/χ2/Z -5.796 -9.229 5.372 3.399

P <0.001 <0.001 <0.001 0.001
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表2  2组部分血常规、炎症指标、动脉血气分析指标比较[M(P25,P75)或x±s]

组别 n WBC(×109/L) CRP(mg/L) Hb(g/L) RBC(×109/L) PLT(×109/L)

存活组 110 11.00(9.00,14.00) 97.39±21.06 106.30±24.67 3.61±0.67 275.00(166.50,314.50)

死亡组 92 12.00(9.00,15.00) 103.51±26.68 101.82±23.37 3.32±0.55 262.00(171.50,320.50)

Z/t -0.836 -1.821 1.316 3.320 0.715

P 0.779 0.070 0.190 0.001 0.934

组别 n NLR SCr(mmol/L) 乳酸(mmol/L) PaO2(mmHg) PaCO2(mmHg)

存活组 110 12.84±2.86 74.12±21.08 1.60±0.34 73.56±15.62 52.13±9.84

死亡组 92 13.31±3.11 78.26±22.67 1.71±0.42 71.34±12.33 54.35±10.15

Z/t -1.118 -1.343 -2.057 1.105 -1.574

P 0.265 0.181 0.041 0.270 0.117

表3  2组血清 HO-1、LDH/Alb比值比较(x±s)

组别 n
HO-1
(ng/mL)

LDH
(IU/L)

Alb
(g/L)

LDH/Alb
比值

存活组 110 78.94±19.97278.33±56.9135.62±10.72 7.92±1.26
死亡组 92 56.25±13.26356.17±71.4828.46±7.66 12.12±2.83
t 9.314 -8.615 5.362 -13.999
P <0.001 <0.001 <0.001 0.001

2.4 多因素Logistic回归分析SP并发ARDS患者

死亡的影响因素 多重共线性检验显示,LDH、Alb
的方差膨胀因子分别为15.831、20.124,说明这2项

指标与其他指标间存在多重共线性,故LDH、Alb不

作为自变量。以SP并发 ARDS患者28
 

d内是否死

亡(是=1,否=0)为因变量,以是否并发肾衰竭(是=
1,否=0)、入院时SOFA评分(原值输入)、入院时A-

PACHEⅡ评分(原值输入)、入院时氧合指数(原值输

入)、ARDS程度(轻度=1,中度=2,重度=3)、RBC
(原值输入)、乳酸(原值输入)、HO-1(原值输入)、

LDH/Alb比值(原值输入)为自变量,进行多因素Lo-
gistic回归分析。结果显示,入院时APACHE

 

Ⅱ评分

高、ARDS程度为中度及重度、LDH/Alb比值升高均

是SP并发ARDS患者死亡的危险因素(P<0.05),
入院时氧合指数升高、血清 HO-1水平升高均是SP
并发ARDS患者死亡的保护因素(P<0.05)。在校

正入 院 时 APACHE
 

Ⅱ评 分、入 院 时 氧 合 指 数 及

ARDS程 度 后,LDH/Alb比 值 升 高 仍 是 SP 并 发

ARDS患者死亡的危险因素(P<0.05),血清 HO-1
水平升高仍是SP并发 ARDS患者死亡的保护因素

(P<0.05)。见表4。

表4  多因素Logistic回归分析SP并发ARDS患者死亡的影响因素

因素 β SE Wald
 

χ2 P OR OR 的95%CI

未校正前

 并发肾衰竭 0.429 0.228 3.543 0.060 1.536 0.982~2.401

 入院时SOFA评分 0.549 0.356 2.381 0.123 1.732 0.862~3.480

 入院时APACHE
 

Ⅱ评分 0.806 0.294 7.516 0.006 2.239 1.258~3.984

 入院时氧合指数 -0.576 0.194 8.823 0.003 0.562 0.384~0.822

 ARDS程度(以轻度为对照)

  中度 0.897 0.139 41.673 <0.001 2.452 1.868~3.221

  重度 1.141 0.331 11.877 0.001 3.130 1.636~5.986

 RBC -0.172 0.19 0.819 0.365 0.842 0.580~1.222

 乳酸 0.356 0.256 1.937 0.164 1.428 0.865~2.359

 HO-1 -0.872 0.084 107.832 <0.001 0.418 0.355~0.493

 LDH/Alb比值 1.200 0.512 5.496 0.019 3.320 1.217~9.059

 常数项 -0.849 0.091 86.967 <0.001 - -

模型1

 入院时氧合指数 -0.489 0.105 21.724 <0.001 0.613 0.499~0.753

 ARDS程度(以轻度为对照)
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续表4  多因素Logistic回归分析SP并发ARDS患者死亡的影响因素

因素 β SE Wald
 

χ2 P OR OR 的95%CI

  中度 0.797 0.311 6.561 0.010 2.218 1.206~4.080

  重度 1.042 0.402 6.715 0.010 2.834 1.289~6.231

 HO-1 -0.669 0.123 29.621 <0.001 0.512 0.402~0.652

 LDH/Alb比值 1.117 0.386 8.376 0.004 3.056 1.434~6.512

 常数项 -0.337 0.101 11.125 0.001 - -

模型2

 ARDS程度(以轻度为对照)

  中度 0.649 0.321 4.090 0.043 1.914 1.020~3.591

  重度 0.929 0.391 5.650 0.017 2.533 1.177~5.451

 HO-1 -0.454 0.153 8.810 0.003 0.635 0.470~0.857

 LDH/Alb比值 1.049 0.248 17.882 <0.001 2.854 1.755~4.640

 常数项 -0.472 0.091 26.858 <0.001 - -

模型3

 HO-1 -0.335 0.087 14.869 <0.001 0.715 0.603~0.848

 LDH/Alb比值 0.888 0.335 7.031 0.008 2.431 1.261~4.688

 常数项 -0.182 0.089 4.160 0.041 - -

  注:模型1校正入院时APACHE
 

Ⅱ评分;模型2校正入院时APACHE
 

Ⅱ评分、入院时氧合指数;模型3校正入院时APACHE
 

Ⅱ评分、入院时

氧合指数、ARDS程度。-表示无数据。

2.5 血清HO-1、LDH/Alb比值单项及联合预测SP
并发ARDS患者死亡的价效能 以SP并发 ARDS
患者28

 

d内是否死亡(是=1,否=0)为状态变量,血
清HO-1、LDH/Alb比值单项及联合为检验变量,绘
制ROC曲线。根据Logistic回归分析结果构建血清

HO-1联合LDH/Alb比值预测SP并发ARDS患者

死亡的联合预测模型,方程:Logit(P)=-0.182-
0.335XHO-1+0.888XLDH/Alb 比值。结果显示:HO-1、

LDH/Alb比值单项及联合预测SP并发ARDS患者

死亡的 曲 线 下 面 积(AUC)分 别 为0.833、0.812、

0.924,2项联合预测的 AUC大于血清 HO-1(Z=
3.329,P=0.001)、LDH/Alb比值(Z=3.947,P<
0.001)单项预测的AUC。见图1、表5。

图1  血清 HO-1、LDH/Alb比值预测SP并发ARDS
患者死亡的ROC曲线

表5  血清 HO-1、LDH/Alb比值单项及联合预测SP并发ARDS患者死亡的效能

指标 AUC AUC的95%CI 灵敏度(%) 特异度(%) 约登指数 最佳截断值 P

HO-1 0.833 0.776~0.880 71.43 88.19 0.596 65.91
 

ng/mL <0.001

LDH/Alb比值 0.812 0.753~0.862 60.00 90.28 0.503 9.81 <0.001

2项联合 0.924 0.880~0.956 87.14 86.81 0.740 - <0.001

  注:-表示无数据。

3 讨  论

SP是临床高发疾病之一,SP的发生与宿主对肺

部感染的剧烈炎症反应密切相关,SP相关的病死率

高,SP患者的炎症反应导致肺血管内皮细胞损伤,纤
溶抑制因子和促凝因子表达增加,导致凝血系统激

活,出现高凝状态和局部微血栓[13]。ARDS是一种非

心源性肺水肿,表现为快速进行性呼吸困难、呼吸急

促和低氧血症,当肺损伤导致炎症介质释放,促进肺

泡和肺微循环中的炎症细胞积聚时,即认为发生了

ARDS,炎症细胞损害血管内皮和肺泡上皮,导致肺水
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肿、透明膜形成、肺顺应性下降和气体交换减少,多数

ARDS病例与SP有关[14]。SP并发 ARDS病症复

杂、临床表现多变,治疗较为困难,患者病死率高,因
此,尽早评估SP患者发生ARDS的风险,及时实施保

护性通气及集束化干预,可阻断病情进展并改善

预后。

T细胞的活化和增殖通常会促进LDH 的产生,

LDH通常在细胞的细胞质膜受损后释放增多[15]。有

研究发现,LDH 在免疫功能低下的社区获得性肺炎

患者中异常表达,其水平升高与患者较高的死亡风险

有关[OR(95%CI)为1.004(1.002~1.006)][16]。

Alb是一种可反映机体营养状况的指标,而营养状况

通常与肺部疾病患者状态有关[17],Alb可在体内发挥

多种生理作用,包括维持渗透压、调节血管通透性和

酸碱平衡,并且具有抗炎和抗氧化作用。据报道,在
合并新型冠状病毒感染的肾病患者中,死亡组的血清

Alb水平低于存活组[18]。已有多项研究将LDH/Alb
比值用于疾病预测,如:王海丽等[19]将LDH/Alb比

值联合APACHEⅡ评分用于预测女性肿瘤患者的死

亡,具有一定价值;米庆贺等[20]分析LDH/Alb比值

与SP患儿预后的关系发现,LDH/Alb比值越高,SP
患儿死亡风险可能越高,且LDH/Alb比值可用于预

测患儿的预后。本研究中,SP并发 ARDS死亡患者

LDH水平更高,Alb水平更低,最终LDH/Alb比值

更高,与前述研究均有相似之处,且LDH/Alb比值越

高患者死亡风险越大,提示LDH/Alb比值高不利于

SP并发 ARDS患者的预后。分析其原因:(1)LDH
水平升高反映了组织细胞(尤其是肺组织)的广泛损

伤与坏死,其释放入血是细胞膜完整性遭破坏的标

志,LDH还可催化丙酮酸转化为乳酸,导致乳酸在微

环境中积聚,形成免疫抑制性微环境,高水平的乳酸

可抑制T细胞和自然杀伤细胞的活化与功能,同时促

进 M2型巨噬细胞等免疫抑制表型细胞的极化,从而

导致机体抗感染免疫应答受损,加重病情并增加死亡

风险[21];(2)SP并发ARDS患者肺部组织受损,细胞

膜通透性增加,因此LDH释放增多,加重患者肺组织

损伤,导致患者预后也更差;(3)Alb水平降低既反映

营养状况恶化,也提示毛细血管渗漏和炎症反应加

剧,可导致肺间质水肿、呼吸肌蛋白分解及免疫应答

受损,这些因素共同与
 

SP并发ARDS
 

患者的不良预

后及高病死率相关[22]。LDH/Alb比值是 LDH 和

Alb的综合体现,LDH/Alb比值的异常增高体现了

患者肺部受损情况的变化,提示机体处于一种高危状

态,此时需进行密切关注,及时发现患者异常情况并

进行处理,降低死亡风险。

HO-1是一种可被氧化应激、炎症因子等多种刺

激迅速诱导的应激蛋白,其通过催化血红素降解,产
生一氧化碳、胆红素和游离铁,这些产物继而通过不

同的信号通路,介导了抗凋亡、抗炎、抗氧化及抗增殖

等一系列效应[23]。氧化/亚硝化应激的增加可能在包

括ARDS在内的各种肺部疾病的进展中起主要作用,
氧化/亚硝化应激是由细胞产生的ROS/活性氮RNS
和内源性抗氧化剂(如 HO-1、过氧化氢酶等)之间的

不平 衡 引 起 的[24]。已 有 多 项 研 究 将 HO-1 用 于

ARDS预后的预测,如:王梦莹等[25]证明 HO-1在

ARDS预后不良患儿血清中低表达,且病情越严重,
血清HO-1水平越低;王慧娟等[26]亦证明HO-1在脓

毒症致ARDS患者中表达降低。本研究结果与上述

研究结 果 一 致,本 研 究 中 血 清 HO-1在 SP 并 发

ARDS死亡患者中降低,且 HO-1水平升高是SP并

发ARDS患者死亡的保护因素。分析其原因:HO-1
参与氧化应激调节,其可通过多种途径,如N-E2相对

因子2/HO-1/超氧化物歧化酶信号轴参与线粒体氧

化应激,影响机体自噬即细胞凋亡,进而发挥抗氧化

作用,且HO-1可影响一氧化碳的产生,参与机体免

疫反应调节,发挥抗炎特性,诱导炎症消退,因此,

HO-1低 表 达 的 SP 并 发 ARDS 患 者 死 亡 风 险

更大[26]。
本研究ROC曲线分析结果显示,血清 HO-1与

LDH/Alb比值联合预测SP并发ARDS患者死亡的

AUC为0.924,预测价值较高,提示 HO-1水平联合

LDH/Alb比值预测具有一定的临床实际意义。此

外,本研究分析还表明入院时APACHEⅡ评分、入院

时氧合指数、ARDS程度均是SP并发ARDS患者死

亡的影响因素,但入院时 APACHEⅡ评分的评估过

程繁琐,氧合指数受心情、运动等外界影响较大,因此

未将二者纳入 ROC曲线分析,而 HO-1、LDH/Alb
比值简单明了,因此可通过 HO-1、LDH/Alb比值判

断SP并发ARDS患者的死亡风险,进行预后评估。
综上所述,SP并发 ARDS死亡患者血清 HO-1

水平降低、LDH/Alb比值升高,2项联合预测SP并

发ARDS患者死亡的价值较高,提示可作为临床预测

SP并发 ARDS患者预后的辅助指标,但还需进一步

验证。
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