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  摘 要:目的 探讨血清可溶性内皮联蛋白(sEng)、线粒体裂变蛋白1(Fis1)水平与多发伤(MT)患者病情

严重程度和多器官功能障碍综合征(MODS)的关系,并评价二者对 MODS的预测效能。方法 选取2023年2
月至2025年8月该院收治的 MT患者205例作为 MT组,另选取同期于该院体检的健康者146例作为对照

组。采用酶联免疫吸附试验检测所有研究对象血清sEng、Fis1水平。根据病情严重程度将 MT患者分为轻型

MT组、中型MT组、严重型MT组和危重型MT组,采用Spearman相关分析MT患者血清sEng、Fis1水平与

病情严重程度的相关性。根据入院后7
 

d内是否发生 MODS将 MT患者分为 MODS组和非 MODS组。采用

多因素Logistic回归分析MT患者发生MODS的影响因素。采用受试者工作特征(ROC)曲线分析血清sEng、
Fis1单独及二者联合对 MT患者发生 MODS的预测效能。结果 与对照组比较,MT组血清sEng、Fis1水平

均升高(P<0.001)。205例 MT患者中,轻型67例、中型86例、严重型32例、危重型20例。轻型 MT组、中

型 MT组、严重型 MT组、危重型 MT组血清sEng、Fis1水平依次升高(P趋势<0.001)。MT患者血清sEng、
Fis1水平与病情严重程度呈正相关(rs=0.778、0.751,均 P<0.001)。205例 MT患者 MODS发生率为

36.10%(74/205)。多因素Logistic回归分析显示,病情为严重型(OR=5.222,95%CI:2.150~12.687,P<
0.001)和危重型(OR=11.213,95%CI:4.112~30.573,P<0.001)、急性生理学与慢性健康状况评价Ⅱ评分

增加(OR=1.088,95%CI:1.002~1.182,P=0.045)、输 血(OR=5.662,95%CI:1.551~20.674,P=
0.009)、气管插管(OR=5.936,95%CI:1.300~27.113,P=0.022)、sEng水平升高(OR=9.051,95%CI:
3.432~23.871,P<0.001)、Fis1水平升高(OR=2.124,95%CI:1.411~3.196,P<0.001)为 MT患者发生

MODS的独立危险因素。血清sEng、Fis1联合预测 MT患者发生 MODS的曲线下面积(0.908)大于血清

sEng、Fis1单独预测的0.836、0.827(P<0.001)。结论 MT患者血清sEng、Fis1水平升高与病情加重相关,
是 MODS发生的独立危险因素,血清sEng、Fis1联合对 MODS的预测效能更优。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

associations
 

of
 

serum
 

soluble
 

endoglin
 

(sEng)
 

and
 

mitochondrial
 

fission
 

1
 

protein
 

(Fis1)
 

levels
 

with
 

disease
 

severity
 

and
 

multiple
 

organ
 

dysfunction
 

syndrome
 

(MODS)
 

in
 

pa-
tients

 

with
 

multiple
 

trauma
 

(MT),and
 

to
 

evaluate
 

their
 

predictive
 

performance
 

for
 

MODS.Methods A
 

total
 

of
 

205
 

patients
 

with
 

MT
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital
 

from
 

February
 

2023
 

to
 

August
 

2025
 

were
 

enrolled
 

in
 

the
 

MT
 

group,and
 

146
 

healthy
 

individuals
 

who
 

underwent
 

physical
 

examinations
 

at
 

the
 

same
 

hospital
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

enrolled
 

in
 

the
 

control
 

group.Serum
 

sEng
 

and
 

Fis1
 

levels
 

were
 

measured
 

in
 

all
 

participants
 

using
 

enzyme-linked
 

immunosorbent
 

assay
 

(ELISA).According
 

to
 

disease
 

severity,the
 

patients
 

with
 

MT
 

were
 

di-
vided

 

into
 

mild,moderate,severe,and
 

critical
 

MT
 

groups.Spearman
 

correlation
 

analysis
 

was
 

performed
 

to
 

as-
sess

 

the
 

correlations
 

of
 

serum
 

sEng
 

and
 

Fis1
 

levels
 

with
 

disease
 

severity
 

in
 

patients
 

with
 

MT.Based
 

on
 

wheth-
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er
 

MODS
 

occurred
 

within
 

7
 

d
 

after
 

admission,the
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

a
 

MODS
 

group
 

and
 

a
 

non-MODS
 

group.Multivariate
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

was
 

performed
 

to
 

identify
 

factors
 

influencing
 

the
 

development
 

of
 

MODS
 

in
 

patients
 

with
 

MT.Receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

analysis
 

was
 

performed
 

to
 

eval-
uate

 

the
 

predictive
 

performance
 

of
 

serum
 

sEng
 

and
 

Fis1
 

alone
 

and
 

in
 

combination
 

for
 

the
 

development
 

of
 

MODS
 

in
 

patients
 

with
 

MT.Results Serum
 

sEng
 

and
 

Fis1
 

levels
 

were
 

significantly
 

higher
 

in
 

the
 

MT
 

group
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.001).Among
 

the
 

205
 

patients
 

with
 

MT,67
 

had
 

mild
 

MT,86
 

had
 

mod-
erate

 

MT,32
 

had
 

severe
 

MT,and
 

20
 

had
 

critical
 

MT.Serum
 

sEng
 

and
 

Fis1
 

levels
 

increased
 

progressively
 

across
 

the
 

mild,moderate,severe,and
 

critical
 

MT
 

groups
 

(P<0.001).Serum
 

sEng
 

and
 

Fis1
 

levels
 

were
 

posi-
tively

 

correlated
 

with
 

disease
 

severity
 

in
 

patients
 

with
 

MT
 

(rs=0.778
 

and
 

0.751,respectively;both
 

P<
0.001).The

 

incidence
 

of
 

MODS
 

among
 

the
 

205
 

patients
 

with
 

MT
 

was
 

36.10%
 

(74/205).Multivariate
 

Logis-
tic

 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

severe
 

disease
 

(OR=5.222,95%CI:2.150-12.687,P<0.001),critical
 

disease
 

(OR=11.213,95%CI:4.112-30.573,P<0.001),an
 

increased
 

Acute
 

Physiology
 

and
 

Chronic
 

Health
 

Evaluation
 

Ⅱ
 

score
 

(OR=1.088,95%CI:1.002-1.182,P=0.045),blood
 

transfusion
 

(OR=5.662,95%
CI:1.551-20.674,P=0.009),tracheal

 

intubation
 

(OR=5.936,95%CI:1.300-27.113,P=0.022),an
 

ele-
vated

 

serum
 

sEng
 

level
 

(OR=9.051,95%CI:3.432-23.871,P<0.001),and
 

an
 

elevated
 

serum
 

Fis1
 

level
 

(OR=2.124,95%CI:1.411-3.196,P<0.001)
 

were
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

the
 

development
 

of
 

MODS
 

in
 

patients
 

with
 

MT.The
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

for
 

the
 

combination
 

of
 

serum
 

sEng
 

and
 

Fis1
 

levels
 

in
 

predicting
 

MODS
 

was
 

0.908,which
 

was
 

greater
 

than
 

those
 

for
 

serum
 

sEng
 

and
 

Fis1
 

levels
 

alone
 

(0.836
 

and
 

0.827,respectively;P<0.001).Conclusion Elevated
 

serum
 

sEng
 

and
 

Fis1
 

levels
 

are
 

associated
 

with
 

in-
creased

 

disease
 

severity
 

in
 

patients
 

with
 

MT
 

and
 

are
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

the
 

development
 

of
 

MODS.
The

 

combination
 

of
 

serum
 

sEng
 

and
 

Fis1
 

levels
 

provides
 

superior
 

predictive
 

performance
 

for
 

MODS.
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  多发伤(MT)是指同一机械致伤因素造成机体2
个及以上解剖部位或脏器的损伤,近年来,随着交通

事故的频发,MT发生率也呈逐年攀升趋势[1-2]。MT
的创伤机制复杂,其损伤的复杂程度与严重程度并非

各部位单一损伤的简单叠加,且病情多变、进展迅速,
严重者可并发多器官功能障碍综合征(MODS),危及

患者生命[3-5]。因此,早期预测 MT患者 MODS风险

对降低病死率具有重要价值。研究表明,内皮功能障

碍及线粒体功能障碍是 MODS发生的重要机制[6-7]。
内皮联蛋白(Eng)是一种糖蛋白,当血管内皮受损后

能释放出可溶性Eng(sEng)[8]。Atreya等[9]报道,血
清sEng水平升高为脓毒性休克患儿发生 MODS的

独立危险因素。线粒体裂变蛋白1(Fis1)是一种分裂

蛋白,通过促进线粒体分裂引起线粒体功能障碍[10]。
Huang等[11]报道,血清Fis1水平升高与脓毒症患者

器官功能障碍有关。因此,推测血清sEng、Fis1可能

与 MT患者发生 MODS有关,但关于二者在 MT患

者中的临床价值尚缺乏系统研究。本研究旨在探讨

MT患者入院时血清sEng、FIS1水平与病情严重程

度及入院后7
 

d内发生 MODS的关系,以期为高危患

者的早期识别 MODS和预后评估提供依据。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2023年2月至2025年8月本

院收治的 MT患者205例纳入 MT 组。患者年龄

19~81岁,平均(51.78±15.52)岁;男118例,女87

例;致伤原因:交通伤103例,高处坠落伤56例,重物

砸伤20例,锐器伤15例,其他原因11例。纳入标

准:(1)年龄≥18岁;(2)有完整的临床资料;(3)入住

重症监护室时间≥24
 

h;(4)符合 MT诊断标准[12],且
为单一机械性致伤因素所致,排除复合伤。排除标

准:(1)合并血液、自身免疫系统疾病;(2)受伤前肝、
肾等重要脏器功能障碍者;(3)合并恶性肿瘤;(4)入
院时即存在 MODS者;(5)妊娠期及哺乳期女性;(6)
近3个月内有严重外伤或手术史者;(7)存在化学性、
物理性或生物性等非机械性致伤者,如烧伤、冻伤、中
毒等;(8)合并精神疾病、认知功能障碍等无法配合资

料收集及随访者;(9)入院后2
 

h内死亡,未完成首次

采血或器官功能评估者。另选取同期在本院体检的健

康者146例作为对照组,年龄18~78岁,平均(50.55±
14.63)岁;男86例,女60例。2组年龄和性别比较,差
异均无统计学意义(P>0.05),具有可比性。本研究经

本院医学伦理委员会批准(审批号:2022082),所有研究

对象或家属均自愿签署知情同意书。
1.2 方法

1.2.1 血清sEng、Fis1水平检测 采集 MT组入院

治疗前和对照组体检时静脉血3
 

mL,3
 

000
 

r/min离

心(离心半径10
 

cm)15
 

min提取血清,采用酶联免疫

吸附试验检测sEng(生产厂家:上海机纯实业有限公

司;货号:JLC_Y8219;检测限:0.20
 

ng/mL)、Fis1(生
产厂 家:武 汉 云 克 隆 科 技 股 份 有 限 公 司;货 号:
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USEJ105Hu;检测限:122
 

pg/mL)水平。检测严格

按照试剂盒说明书进行操作,并在同一实验条件下完

成标本检测。各指标标准曲线相关系数均≥0.99,试
剂盒批内及批间变异系数均控制在10%以内。
1.2.2 资料收集 收集 MT患者基线资料,包括损

伤部位类型、基础疾病、受伤至入院时间、损伤部位

数、急性生理学与慢性健康状况评价Ⅱ(APACHEⅡ)
评分、急诊手术占比、输血情况、气管插管情况和入院

后首次实验室检查的血红蛋白、白细胞计数、中性粒

细胞计数、血小板计数等。
1.3 病情严重程度和 MODS评估 MT患者入院后

采用损伤严重程度评分(ISS)评估病情严重程度,根
据ISS分为轻型 MT组(ISS<9分)、中型 MT组(9
分≤ISS<16分)、严重型 MT组(16分≤ISS<25
分)、危重型 MT组(ISS≥25分)[12]。根据入院后7

 

d
内是否发生 MODS分为 MODS组和非 MODS组。
MODS诊断参考《创伤后多器官功能障碍综合征临床

诊疗专家共识》[13]诊断:创伤后同时或序贯发生≥2
个脏器或系统功能障碍的综合征,包括凝血系统功能

障碍、中枢神经系统功能障碍、胃肠道功能障碍、呼吸

功能障碍、肾功能障碍、心功能障碍等。本研究结合

创伤后 MODS的发生特点,统一界定 MODS诊断时

间窗为入院后7
 

d内进行综合评估,其中严重型及危

重型 MT患者重点监测入院后72
 

h内器官功能变化

情况,并要求首次器官功能状态评估在入院后2
 

h内

完成,以提高诊断的及时性和一致性。研究期间死亡

的患者,如死亡前已依据预设标准明确诊断 MODS,
则归入MODS组;如死亡前未达到MODS诊断标准,
则归入非 MODS组。对无法完成器官功能评估者按

预设的缺失结局处理方案进行处理。所有患者评估

过程中实施盲法设计,相关分析人员互相独立且不知

晓分组信息。
1.4 统计学处理 采用SPSS27.0统计软件进行数

据处理和分析。计数资料以例数或百分率表示,组间

比较采用χ2 检验。等级资料比较采用秩和检验。呈

正态分布的计量资料以x±s表示,2组比较采用独

立样本t检验,多组间比较采用单因素方差分析,多
组间两 两 比 较 结 果 采 用 Bonferroni法 校 正(P<
0.008)。趋势性分析采用单因素方差分析中的线性

趋势检验。非正态分布计量资料以 M(P25,P75)表
示,组 间 比 较 采 用 Mann-Whitney

 

U 检 验。采 用

Spearman相关分析 MT患者血清sEng、Fis1水平与

病情严重程度的相关性。采用多因素Logistic回归

(逐步向后法,α入=0.05,α出=0.10)分析 MT患者发

生 MODS的影响因素,采用方差膨胀因子(VIF)对自

变量进行多重共线性诊断。采用受试者工作特征

(ROC)曲线分析血清sEng、Fis1单独及二者联合对

MT 患 者 发 生 MODS 的 预 测 效 能,曲 线 下 面 积

(AUC)的比较采用DeLong检验。以P<0.05为差

异有统计学意义。
2 结  果

2.1 MT组与对照组血清sEng、Fis1水平比较 与

对照组比较,MT组血清sEng、Fis1水平升高(P<
0.001)。见表1。

表1  MT组与对照组血清sEng、Fis1水平比较(x±s)

组别 n sEng(ng/mL) Fis1(pg/mL)

MT组 205 4.97±1.00 908.57±226.75

对照组 146 2.57±0.77 500.63±165.74

t 25.276 19.471

P <0.001 <0.001

2.2 不同病情严重程度 MT患者血清sEng、Fis1水

平比较 205例 MT患者中,轻型67例、中型86例、
严重型32例、危重型20例。轻型、中型、严重型、危
重型 MT组血清sEng、Fis1水平比较,差异均有统计

学意义(P<0.001),任意2组间比较,差异均有统计

学意义(P<0.008)。轻型 MT组、中型 MT组、严重

型 MT组、危重型 MT组血清sEng、Fis1水平依次升

高(P趋势<0.001)。见表2。
2.3 MT患者血清sEng、Fis1水平与病情严重程度

的相关性 Spearman相关分析结果显示,MT患者血

清sEng、Fis1水平与病情严重程度均呈正相关(rs=
0.778、0.751,均P<0.001)。

表2  不同病情严重程度 MT患者血清sEng、

   Fis1水平比较(x±s)

组别 n sEng(ng/mL) Fis1(pg/mL)

轻型 MT组 67 3.91±0.62 720.83±131.89

中型 MT组 86 5.21±0.58a 917.65±148.99a

严重型 MT组 32 5.67±0.50ab 1036.09±182.98ab

危重型 MT组 20 6.36±0.65abc 1294.46±169.90abc

F 127.289 85.063

P <0.001 <0.001

F趋势 276.239 234.606

P趋势 <0.001 <0.001

  注:与轻型 MT组比较,aP<0.008;与中型 MT 组比较,bP<

0.008;与严重型 MT组比较,cP<0.008。

2.4 MODS组、非 MODS组临床资料比较 205例

MT患者 MODS发生率为36.10%(74/205)。与非

MODS组 比 较,MODS组 病 情 严 重 程 度 更 高,A-
PACHEⅡ评分、输血比例和气管插管比例均升高,血
小板计数降低,血清sEng、Fis1水平升高,差异均有

统计学意义(P<0.05)。见表3。
2.5 MT患者发生 MODS影响因素的多因素Logis-
tic回归分析 以表3中差异有统计学意义的指标,如
病情(以轻型为参照,设置中型、严重型和危重型3个

哑变量)、APACHEⅡ评分(原值录入)、输血(是=1;
否=0)、气管插管(是=1;否=0)、血小板计数(原值
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录入)、血清sEng(原值录入)、Fis1(除以100后录入)
为自变量,MT患者 MODS发生情况(是=1;否=0)
为因变量,以逐步向后法(α入=0.05,α出=0.10)建立

多因素Logistic回归模型(经后退法筛选,血小板计

数未进入最终模型)。Hosmer-Lemeshow拟合优度

检验结果为χ2=4.807,P=0.778,提示模型拟合良

好。各变量间无明显多重共线性(VIF均<5)。结果

显示,病情为严重型和危重型、APACHEⅡ评分增加、
输血、气管插管,以及sEng、Fis1水平升高为 MT患

者发生 MODS的独立危险因素(P<0.05)。为评估

血清sEng、Fis1单独成模的预测效能(用于后续ROC
曲线分析),另行拟合仅含血清sEng、Fis1的简化模

型,结果显示,sEng、Fis1仍与 MT患者发生 MODS
相关(P<0.05)。见表4。

2.6 血清sEng、Fis1单独及二者联合对 MT患者发

生 MODS的预测效能 以 MT患者是否发生 MODS
(是=1;否=0)为状态变量,以血清sEng、Fis1单独

及2项联合为检验变量,绘制ROC曲线。2项联合检

测模型 由 模 型2结 果 构 建,方 程 为:Logit(P)=
-14.611+0.869XsEng+0.750XFis1。结果显示,血清

sEng、Fis1 水 平 及 二 者 联 合 预 测 MT 患 者 发 生

MODS的AUC分别为0.836、0.827、0.908,灵敏度

分别为68.92%、81.10%和85.10%,特异度分别为

84.73%、71.80%和83.20%。二者联合预测 MT患

者发生 MODS的 AUC大于血清sEng、Fis1单独预

测的AUC(Z=3.671、3.895,均P<0.001)。见表5
和图1。

表3  MODS组、非 MODS组临床资料比较[n/n或x±s或n(%)或M(P25,P75)]

组别 n 男/女 年龄(岁)
致伤原因

交通伤 高处坠落伤 重物砸伤 锐器伤 其他

MODS组 74 44/30 54.11±15.35 35(47.30) 21(28.38) 9(12.16) 6(8.11) 3(4.05)

非 MODS组 131 74/57 50.47±15.52 68(51.91) 35(26.72) 11(8.40) 9(6.87) 8(6.10)

χ2/t/Z 0.171 1.620 1.405

P 0.679 0.107 0.843

组别 n
损伤部位

头颈部 胸腹部 骨盆/四肢 脊柱 体表

基础疾病

糖尿病 高血压

MODS组 74 32(43.24) 28(37.84) 15(20.27) 6(8.11) 5(6.76) 18(24.32) 18(24.32)

非 MODS组 131 40(30.53) 36(27.48) 35(26.72) 9(6.87) 17(12.98) 23(17.56) 28(21.37)

χ2/t/Z 3.352 2.362 1.066 0.107 1.910 1.353 0.236

P 0.067 0.124 0.302 0.744 0.167 0.245 0.627

组别 n
基础疾病

稳定型冠心病

病情严重程度

轻型 中型 严重 危重
APACHEⅡ评分(分)

MODS组 74 12(16.22) 0(0.00) 34(45.95) 25(33.78) 15(20.27) 23.00(18.75,27.25)

非 MODS组 131 14(10.69) 67(51.15) 52(39.69) 7(5.34) 5(3.82) 20.00(15.00,24.00)

χ2/t/Z 1.305 —8.605 -3.885

P 0.253 <0.001 <0.001

组别 n 受伤至入院时间(min) 损伤部位数(个) 急诊手术 输血 气管插管 血红蛋白(g/L)

MODS组 74 88.40±9.15 3.00(2.00,3.00) 42(56.76) 57(77.03) 56(75.68) 115.55±17.22

非 MODS组 131 85.76±9.42 2.00(2.00,3.00) 59(45.04) 42(32.06) 40(30.53) 118.25±17.15

χ2/t/Z 1.948 -1.723 2.598 38.290 38.700 -1.080

P 0.053 0.085 0.107 <0.001 <0.001 0.281

组别 n
白细胞计数

(×109/L)

中性粒细胞计数

(×109/L)

血小板计数

(×109/L)
sEng(ng/mL) Fis1(pg/mL)

MODS组 74 14.34±3.18 10.87±3.65 113.12±22.13 5.71±0.83 1
 

076.69±218.03

非 MODS组 131 13.63±3.54 10.40±3.09 121.53±22.49 4.55±0.83 813.60±169.73

t 1.433 0.978 -2.588 9.604 8.959

P 0.153 0.329 0.010 <0.001 <0.001

  注:同一患者可同时存在多个损伤部位。
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表4  MT患者发生 MODS影响因素的多因素Logistic回归分析

因素 β SE Waldχ2 P OR OR 的95%CI
模型1
 病情(轻型) - - 38.762 <0.001 - -
 中型 0.842 0.488 2.977 0.084 2.321 0.892~6.040
 严重型 1.653 0.452 13.385 <0.001 5.222 2.150~12.687
 危重型 2.417 0.512 22.299 <0.001 11.213 4.112~30.573
 APACHEⅡ评分 0.085 0.042 4.029 0.045 1.088 1.002~1.182
 输血 1.734 0.661 6.886 0.009 5.662 1.551~20.674
 气管插管 1.781 0.775 5.281 0.022 5.936 1.300~27.113
 sEng 2.203 0.495 19.820 <0.001 9.051 3.432~23.871
 Fis1 0.753 0.208 13.055 <0.001 2.124 1.411~3.196
 常数项 -26.004 4.997 27.086 <0.001 - -
模型2
 sEng 0.869 0.145 35.681 <0.001 2.384 1.793~3.171
 Fis1 0.750 0.131 32.628 <0.001 2.117 1.637~2.738
 常数项 -14.611 2.054 50.578 <0.001 — —

  注:模型1是多因素调整后的最终模型;模型2是拟合仅含血清sEng、Fis1的简化模型,用于后续的ROC曲线分析;Fis1在统计分析中按每

100
 

pg/mL转换后录入,OR 值基于转换后单位计算;—表示无数据。
 

表5  血清sEng、Fis1水平对 MT患者发生 MODS的预测效能

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

sEng 0.836 0.778~0.884 <0.001 5.32
 

ng/mL 68.92 84.73 0.536
Fis1 0.827 0.768~0.876 <0.001 896.09

 

pg/mL 81.10 71.80 0.528
2项联合 0.908 0.860~0.944 <0.001 0.31 85.10 83.20 0.683

  注:2项联合取多因素Logistic回归模型拟合的概率值;sEng和Fis1单项ROC曲线分析中的最佳截断值均按原始测定单位报告;联合模型中

Fis1按每100
 

pg/mL转换后代入方程。

图1  血清sEng、Fis1单独及二者联合预测 MT患者发生

MODS的ROC曲线

3 讨  论

  MODS是在重大创伤、严重感染或休克等过程中

发生的一种临床综合征,MT患者由于创伤范围广、
组织破坏严重,常伴大量失血、缺血再灌注损伤、免疫

失衡及内皮功能障碍,尤其在严重型及危重型 MT患

者中,更易诱发 MODS,病死率居高不下[13-14]。本研

究中 MT患者 MODS发生率为36.10%,与范家伟

等[15]报道的36.17%相近,提示 MT患者 MODS发

生风险较高。目前针对 MODS的救治主要以对症支

持和维持器官功能为主,缺乏特异性干预手段,早期

评估 MT患者病情和预测 MODS风险,对改善预后

的意义重大。
Eng是一种主要表达于血管内皮细胞表面的跨

膜糖蛋白,通过转化生长因子-β/Smad信号通路参与

血管生成、内皮细胞增殖与迁移等过程。血管内皮受

损时,膜结合型Eng经蛋白酶切割释放到血液形成

sEng,因此sEng可作为血管内皮功能障碍的标志

物[16-17]。有研究报道,血清sEng水平升高与心肌梗

死、肝损伤等疾病的内皮功能障碍加重有关[18-19],且
血清sEng水平升高与登革热感染和系统性红斑狼疮

多器官损伤相关[20-21]。sEng水平在上述疾病中均升

高,共同提示血管内皮功能障碍、多器官损伤,因此,
sEng是多疾病通用的内皮损伤标志物。而多发伤是

同一致伤因素作用下导致的多部位创伤,可引起广泛

的血管内皮损伤,目前关于sEng对 MT患者的临床

价值尚缺乏系统研究。本研究发现,与健康者比较,
MT患者血清sEng水平升高,且随着病情加重而升

高,其水平升高与 MODS风险增加相关,这与既往研

究报道的sEng水平升高为脓毒性休克患儿发生

MODS的独立危险因素的结果相符[9]。MT患者经

历剧烈的炎症应激和缺血再灌注损伤,大量炎症介质

和氧自由基可直接损伤血管内皮细胞,促使膜结合型

Eng在金属蛋白酶作用下剪切释放,导致血清sEng
水平升高。因此,sEng水平升高反映 MT患者炎症

反应更强,内皮损伤更严重,从而加重病情严重程度

和增加 MODS发生风险。另一方面,Eng作为转化

生长因子-β信号通路的重要调节因子,参与维持血管

屏障稳定性及调控血管张力等生理过程。血清sEng
水平升高还能竞争性抑制转化生长因子-β介导的内

皮修复和血管舒张作用,导致内皮屏障功能进一步受

损,加重微循环灌注障碍,形成“内皮损伤-炎症放大-
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器官缺血”的恶性循环,加速 MODS的发生[22-23]。
Fis1是在多种细胞中广泛表达并定位于线粒体

外膜的小分子跨膜蛋白,生理状态下能通过与动力蛋

白相关蛋白1等裂变因子相互作用调节线粒体形态、
数量,Fis1水平升高则会促进线粒体裂变,导致线粒

体功能障碍[24-25]。多项研究报道,Fis1水平升高引起

的线粒体功能障碍参与急性肾损伤、心脏损伤、脑缺

血再灌注损伤的病理过程[26-28]。同时有研究指出,脓
毒症患者血清Fis1水平与器官功能障碍呈正相关,但
现有研究多聚焦于单一器官损伤或感染相关疾病,未
涉及机械创伤,目前有关Fis1在 MT患者血清中的

水平及其临床价值的研究较少见。本研究发现,MT
患者血清Fis1水平升高,且随着病情加重而升高,其
水平升高与 MODS风险增加相关。MT患者因血流

灌注不足及炎症介质释放增加,诱导Fis1过度表达或

激活,导致血清Fis1水平升高。Fis1水平升高能通

过结合动力蛋白相关蛋白1等裂变因子而促进线粒

体过度裂变,破坏线粒体功能,引起组织器官细胞能

量供应不足,从而加重病情和增加 MODS风险[26-28]。
同时,Fis1引起的线粒体功能障碍还能释放大量活性

氧,并激活炎症和凋亡信号通路,进一步加剧器官损

害,促进 MODS的发生[29]。
本研究 还 发 现,病 情 为 严 重 型 和 危 重 型、A-

PACHEⅡ评分增加、输血、气管插管 与 MT 患 者

MODS发生风险增加有关,这与既往报道相似[30-31]。
本研究ROC曲线分析结果显示,血清sEng、Fis1联

合预测 MT患者发生 MODS的AUC为0.908,大于

Peng等[5]基于常规临床参数构建的列线图(0.757)和
机器学习模型(0.769),也与钭康等[30]报道的基于D-
二聚体、抗凝血酶Ⅲ水平构建的列线图预测模型的

0.910相近。这提示血清sEng、Fis1可能成为 MT患

者发生 MODS的新型辅助预测指标。Peng等[5]构建

的模型主要依赖病情评分及临床资料进行风险评估,
虽然具有一定预测价值,但难以直接反映创伤后血管

内皮损伤及线粒体功能障碍等导致 MODS发生的关

键病理生理过程,因此预测效能相对有限。钭康等[30]

采用凝血相关指标构建的预测模型,其预测能力与本

研究相近,但D-二聚体、抗凝血酶Ⅲ等指标易受创伤

后凝血激活、止血治疗、输血及抗凝药物等多种因素

影响,特异性相对不足;而sEng、Fis1分别反映血管

内皮损伤和线粒体功能障碍2种 MODS发生、发展

的核心病理机制,受止血及输血治疗的直接影响相对

较小,因此具有较好的生物学稳定性和病理特异性。
此外,本研究还发现,2项联合预测 MT 患者发生

MODS的AUC大于血清sEng、Fis1单独预测。其原

因可能是 MODS的发生是多种病理过程共同作用的

结果。sEng主要反映血管内皮损伤、内皮屏障破坏

及微循环灌注障碍,而Fis1主要反映线粒体过度裂

变、能量代谢紊乱及细胞凋亡水平,二者分别代表

MODS发生过程中不同但相互关联的病理环节,具有

较好的互补性。联合检测能够同时评估血管内皮损

伤和细胞能量代谢障碍,较单一指标更全面地反映

MT患者病理生理变化,因此可进一步提高 MODS风

险识别能力。未来临床中可依据本研究血清sEng、
Fis1的ROC曲线分析结果,进一步对多发伤患者进

行分层风险管理。比如,当血清sEng水平≥5.32
 

ng/mL或Fis1水平≥896.09
 

pg/mL时,可初步判定

为 MODS中危风险人群,建议加强生命体征监测,适
当增加器官功能指标检测频率,并尽早完善炎症反

应、凝血功能及组织灌注状态评估;当血清sEng≥5.
32

 

ng/mL且Fis1≥896.09
 

pg/mL时,可视为MODS
高危风险人群,建议实施强化监测策略,包括动态评估

呼吸循环功能、维持器官灌注稳定、及时识别潜在继发

感染风险,并根据患者病情变化调整治疗干预强度;当
2项指标均低于各自最佳截断值时,则提示 MODS发

生风险相对较低,可在常规创伤治疗基础上维持标准化

随访监测,适当延长复查间隔,以减少过度医疗干预。
综上所述,血清sEng、Fis1水平与 MT患者病情

严重程度及 MODS发生有关,二者联合预测 MODS
发生的效能较高。但本研究为单中心、小样本量研

究,可能存在选择偏倚,研究结论的外推性仍需进一

步验证;其次,仅检测入院时血清sEng、Fis1水平,未
进行动态监测,难以全面反映其随病程变化的趋势;
此外,本研究未深入探讨sEng、Fis1参与 MODS发

生、发展的分子机制。后续研究可通过开展多中心大

样本研究,结合动态指标监测及基础实验研究,进一

步明确二者在 MT患者 MODS早期预警及机制中的

临床价值。
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