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［摘要］ 目的  探讨乳酸、48 h 乳酸清除率对脓毒症患者预后的预测价值，并构建预测模型。方法 收集 2015 年 6
月至 2017 年 12 月复旦大学附属中山医院急诊重症监护室 202 例脓毒症患者的临床资料。根据 90 d 生存情况将患者分成存

活组（n＝142）和死亡组（n＝60），比较两组患者一般资料、乳酸、48 h乳酸清除率、C反应蛋白（CRP）、降钙素原（PCT）、

序贯器官衰竭（SOFA）评分、急性生理学与慢性健康状况Ⅱ（APACHE Ⅱ）评分、合并症等指标。多因素分析脓毒症患

者死亡的危险因素，并建立脓毒症预后预测的 Nomogram 模型。采用受试者工作特征（ROC）曲线、曲线下面积（AUC）

对模型的诊断效能进行评价。结果 202 例脓毒症患者中，90 d 死亡的共 60 例。死亡组患者入院时的 PCT、CRP、乳酸、

SOFA 评分及 APACHE Ⅱ评分显著高于存活组患者，48 h 乳酸清除率显著低于存活组患者（均 P＜0.001）。多因素 logistic
回归分析显示：APACHE Ⅱ评分（OR＝1.091, P＝0.011）、乳酸（OR＝1.589, P＜0.01）是脓毒症患者死亡的危险因素；

48 h 乳酸清除率（OR＝0.622, P＝0.021）是脓毒症患者死亡的保护因素。联合 APACHE Ⅱ评分、乳酸、48 h 乳酸清除率

构建的 Nomogram 预测模型，AUC 为 0.868，灵敏度为 71.2%，特异度为 88.1%，明显优于其他单项指标对于预后的评估。 

结论 乳酸、APACHE Ⅱ、48 h 乳酸清除率是脓毒症患者 90 d 死亡的影响因素，由上述指标构建的模型可以用于预测脓毒

症患者预后。
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Prognostic value of lactic acid and 48-hour lactate clearance rate in patients with sepsis
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［ Abstract ］ Objective To explore the prognostic value of lactic acid and 48-hour lactate clearance rate in patients with 
sepsis and to establish a predictive model. Methods From June 2015 to December 2017, 202 patients with sepsis in the emergency 
intensive care unit of Zhongshan Hospital, Fudan University were collected. The patients were divided into survival group (n=142) 
and death group (n=60) according to 90-day survival. The general data, lactic acid, 48-hour lactate clearance rate, CRP, PCT, SOFA 
score, APACHEⅡscore and comorbidities were compared between the two groups. The risk factors of death in patients with sepsis 
were analyzed by multivariate analysis, and Nomogram model of predicting the prognosis of sepsis was established. The diagnostic 
efficacy of the model was evaluated by ROC curve and AUC. Results Compared with the survival group, PCT, CRP, lactic acid, 
SOFA score, and APACHEⅡscore at admission were significantly higher in death group, while the 48-hour lactate clearance rate 
in the death group was significantly lower than that in the survival group (all P＜0.001). Multivariate logistic regression analysis 
showed that APACHEⅡ score (OR=1.091, P=0.011) and lactic acid (OR=1.589, P＜0.01) were risk factors for 90-day death 
in patients with sepsis, and 48-hour lactate clearance rate was a protective factor (OR=0.622, P=0.021). The Nomogram model 
combined with 48-hour lactate clearance rate, APACHEⅡ score and lactic acid showed that the area under the ROC curve was 0.868, 
the sensitivity was 71.2% and the specificity was 88.1%, which was significantly better than that of other individual indicators for the 



Chinese Journal of Clinical Medicine，2023，Vol.30，No.1  中国临床医学 2023年2月 第30卷 第1期92

脓毒症是人体感染病原体后免疫失调导致的

器官功能障碍［1］，是患者入 ICU 的主要原因之一，

死亡率高达 26%［2-3］。脓毒症的病理生理改变包括

炎症反应失衡、免疫功能障碍、线粒体损伤及凝

血功能障碍［4］。在脓毒症发病过程中，一些生物

标志物的水平会发生特异性改变［5］，筛选并利用

具有预后指导价值的生物学标志物，有助于早期识

别高危患者并及时进行干预［6］。

乳酸是一种反映组织灌注的生物标志物，其血

清浓度与住院患者死亡率正相关［7］，提高乳酸清

除率有助于改善预后［8］。2004 年和 2008 年发表

的脓毒症相关指南［9-11］中指出：脓毒症患者乳酸水

平高提示组织灌注不足，需要积极复苏。脓毒症患

者中，乳酸水平高可能是由于乳酸清除受损或乳酸

产生增加［12］。C 反应蛋白（CRP）是提示机体炎

性状态的重要指标，在脓毒症的早期诊断、严重程

度评价［13-14］和预后评估［15］中有一定价值。降钙素

原（PCT）在细胞受到细菌毒素刺激时释放，与感

染和器官功能障碍的严重程度相关［16-17］。

本研究分析脓毒症患者诊断早期的乳酸、

CRP、PCT、序贯器官衰竭（SOFA）评分［18］、急

性生理学与慢性健康状况Ⅱ（APACH Ⅱ）评分［18］

以及 48 h 乳酸清除率等指标，探讨影响脓毒症患

者 90 d 死亡率的危险因素，并构建预后预测模型。

1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性分析 2015 年 6 月至 2017
年 12 月收治于复旦大学附属中山医院急诊重症监

护室的 202 例脓毒症患者的临床资料。纳入标准：

（1）年龄＞18 岁；（2）符合脓毒症“Sepsis 3.0”［18］

的诊断标准）；（3）入院后接受积极的液体复苏

及对症治疗。排除标准：（1）入院后 3 d 内死亡；

（2）入院 48 h 内没有乳酸记录；（3）孕产妇；（4）
既往存在肝肾功能不全、恶性肿瘤、器官移植、

血液系统疾病或自身免疫性疾病病史的患者。根

evaluation of prognosis. Conclusions Lactic acid, APACHEⅡscore and 48-hour lactate clearance rate are influencing factors for 
90-day death in patients with sepsis. The model constructed by above indicators can be used to predict the prognosis of patients with 
sepsis.

［ Key Words ］ lactate clearance rate; sepsis; Nomogram prediction model; prognosis

据 90 d 生存情况，将患者分为存活组（n＝142）
和死亡组（n＝60）。本研究获得复旦大学附属中

山医院伦理委员会批准（B2022-287R），所有患

者知情并签署知情同意书。 
1.2 观察指标 （1）患者的年龄、性别、感染部

位、ICU 住院天数等基本情况。（2）入院时的动

脉血乳酸含量、PCT、CRP 等相关实验室指标；入

院 48 h 动脉血乳酸含量。动脉血乳酸含量由丹麦

雷度 abl80 b 型血气分析仪测定，采用全血乳酸检

测法（酶电极法）测定动脉血乳酸值，包含动脉血

气分析和电解质等。（3）入院时、入院 72 h、出

院时的 SOFA 评分与 APACHE Ⅱ评分；（4）48 h 
乳酸清除率。48 h 乳酸清除率＝（初诊乳酸值－

48 h 乳酸值）/ 初诊乳酸值 ×100%。

1.3 统计学处理 采用 SPSS 22.0 及 R 语言进行

统计学分析。本研究中所有计量资料均不符合正

态分布，以 M（P25, P75）表示，采用 Wilcoxon 秩

和检验进行比较。多因素分析采用 logistic 回归分

析。基于 logistic 回归分析的结果构建 Nomogram
模型，并进行受试者工作特征（ROC）曲线和曲线

下面积（AUC）验证模型的预测效能。检验水准

（α）为 0.05。

2 结 果

2.1 一般资料 结果（表 1）显示：共纳入 202
例患者，存活组 142 例，死亡组 60 例。其中，男

性 130 例（64.36%），女性 72 例（35.64%）；中

位年龄 69 岁；中位 ICU 住院天数 12 d。两组患者

的年龄、性别差异无统计学意义，死亡组患者 ICU
住院天数显著短于存活组患者（P＝0.003），死亡

组患者肺部感染率（78.33% vs 64.8%, P＝0.047）
及休克发生率（43.3% vs 18.31%, P＜0.001）显著

高于存活组患者。死亡组患者的CRP（P＜0.001）、

乳酸（P＜0.001）均显著高于存活组患者。死

亡组患者各时间段的 SOFA 评分（P＜0.001）和
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APACHE Ⅱ评分（P＜0.001）均显著高于存活组

患者。存活组患者中位 48 h 乳酸清除率为 20%，

显著高于死亡组患者（﹣17%, P＜0.001）。

表 1 两组患者一般资料比较

 指标 总数（n＝202） 存活组（n＝142） 死亡组（n＝60） P值
年龄/岁 69(55, 80) 68(43, 93) 69(45, 93)  0.476
性别 n(%)  0.844
 男性 130(64.36) 92(64.79) 38(63.33)
 女性 72(35.64) 50(35.21) 22(36.67)
ICU住院天数/d 12(7, 20) 13(9, 21) 10(5, 16)  0.003
感染部位 n(%)
 肺部 138(68.32) 91(64.08) 47(78.33)  0.047
 腹部/骨盆 41(20.30) 33(23.24) 8(13.33)  0.110
 泌尿系统 9(4.46) 7(4.93) 2(3.33)  0.615
 血液 8(3.96) 6(4.23) 2(3.33)  0.766
 皮肤和软组织 4(1.98) 3(2.11) 1(1.67)  0.835
 其他 2(0.99) 1(0.70) 1(1.67)  0.528
合并症 n(%)
 休克 52(25.7) 26(18.31) 26(43.3) ＜0.001
 急性肾损伤 56(27.7) 35(24.65) 21(35.0)  0.133
 急性肝损伤 40(19.8) 24(16.90) 16(26.67)  0.112
SOFA评分
 入院时 4(3, 6) 3(3, 4) 6(4, 10) ＜0.001
 入院 72 h 3(2, 5) 2(1, 4) 6 (4, 9.75) ＜0.001
 出院时 2(0, 3) 1(1, 2) 14 (9, 18) ＜0.001
APACHEⅡ评分
 入院时 13(8, 19) 11(7, 16) 19(13, 27) ＜0.001
 入院 72 h 9(6, 15) 8(5, 11) 16(12, 25.25) ＜0.001
 出院时 7(5, 11) 6 (4, 9) 31 (26, 40) ＜0.001
MAP≥70 mmHg n(%) 143(70.79) 112(78.87) 31(51.67) ＜0.001
实验室检查
 CRP/(mg·dL－1) 79.7(27.6, 90.0) 62.8(21.5, 90.0) 90.0(60.4, 114.4) ＜0.001
 PCT/(ng·mL－1) 0.70(0.18, 4.00) 0.51(0.11, 2.39) 2.25(0.47, 6.67) ＜0.001
 乳酸/(mmol·L－1) 1.79(1.30, 2.62) 1.60(1.10, 2.13) 2.42(1.72, 4.39) ＜0.001
 48 h乳酸清除率/% 0.12(﹣0.22, 0.33) 0.20(0.00, 0.36) ﹣0.17(﹣0.47, ﹣0.10) ＜0.001

MAP：平均动脉压；CRP：C反应蛋白；PCT：降钙素原。1 mmHg＝0.133 kPa。

2.2 乳酸清除率在不同感染部位中的差异 结果

（表 2）显示：48 h 乳酸清除率在不同感染部位中

的差异无统计学意义。

表 2 不同感染部位的 48 h 乳酸清除率

感染部位 48 h乳酸清除率/%
肺部 5.55(﹣33.15, 29.85)
腹部 21.68(0, 35.71)
泌尿系统 15.38(0, 20.00）
血液 13.77(﹣7.64, 47.49)
皮肤和软组织 22.55(4.53, 33.93)
其他 ﹣29.42(﹣29.85,﹣29.00)

2.3 多因素回归分析和预测模型建立 采用

LASSO 回归模型，从单因素分析具有统计学差异

的指标中筛选出 SOFA 评分、APACHE Ⅱ评分、

乳酸、48 h 乳酸清除率、CRP、PCT 共 6 个非零系

数指标（图 1）。以患者死亡结局为因变量（1＝
“是”, 0＝“否”），将 LASSO 回归筛选出的变

量作为自变量进行多因素 logistic 回归分析。结果

（表 3）显示：APACHE Ⅱ评分（OR＝1.091, P＝
0.011）、乳酸（OR＝1.589, P＜0.01）是脓毒症患

者死亡的危险因素；48 h 乳酸清除率（OR＝0.622, 
P＝0.021）是脓毒症患者死亡的保护因素。基于该

三项指标构建 Nomogram 预测模型（图 2），预测

指数可靠（C-index＝0.898）。根据患者相应变量

值在 Points 线段上赋分后相加，在 Total Points 线段

上得出总分，输出相应的预测概率。

2.4 模型预测效能评价 对比模型和单项指标对

脓毒症患者死亡风险的预测效能，结果（表 4）
显示：48 h 乳酸清除率、乳酸和 APACHE Ⅱ评分

三者联合对于脓毒症患者死亡风险预测的 AUC 为

0.868，灵敏度为 71.2%，特异度为 88.1%。联合预

测价值高于入院 APACHE Ⅱ评分、入院 SOFA 评

分、乳酸、乳酸清除率、CRP 等单项指标。
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表 4 模型与单项指标预测效能比较

 指标 AUC 95% CI 灵敏度/% 特异度/%
APACHEⅡ＋乳
 酸清除率＋乳酸

0.868 0.814～0.922 71.2 88.1

APACHEⅡ 0.768 0.695～0.841 74.6 65.0
乳酸清除率 0.741 0.668～0.814 78.0 62.2
CRP 0.682 0.606～0.757 83.1 46.2
乳酸 0.743 0.668～0.819 69.5 71.3
PCT 0.695 0.621～0.769 62.7 69.9
SOFA 0.785 0.710～0.859 64.4 83.2

PCT：降钙素原；CRP：C反应蛋白。

3 讨 论

脓毒症具有发病机制复杂、并发症多、进展

快等特点，是目前 ICU 患者的主要死亡原因之一。

脓毒症的早期病理生理改变是功能性的、可逆转

的。因此，早期发现脓毒症预后的有效识别因素具

有十分重要的意义。近年来，乳酸被证明为脓毒症

患者预后的预测指标，特别是初始 6 h 内患者乳酸

及其变化率，可以作为早期复苏的指导依据［19］。

正常个体每日产生 15～20 mmol/kg 乳酸，而乳酸

产生增加或利用下降都会造成过量乳酸盐积聚，严

重者导致乳酸酸中毒。乳酸酸中毒的病因可分为 2
类，一类是组织氧合明显受损相关的病因（A 型），

另一类是氧合全身性受损不存在或不明显的病因

（B 型）。A 型乳酸酸中毒绝大多数是血容量不足

引起的休克、心力衰竭，或者脓毒症、心跳呼吸骤

停导致的组织灌注不足［12,20-22］。而 B 型乳酸酸中

毒主要与糖尿病患者服用二甲双胍、恶性肿瘤、

酗酒、HIV 感染、线粒体障碍等有关，其发生乳酸

图 1 LASSO 回归模型

A：显示 9 个指标在LASSO模型中的系数，共筛选得到 6 个非零系数指标；B：LASSO模型结合 10 折交叉验证选择参数λ，
虚线对应最优参数λ。

图 2 脓毒症患者死亡风险的 Nomogram 预测模型

表 3 脓毒症患者死亡的多因素 logistic 回归分析

 变量 β 标准误 Wald OR值 95% CI P值
SOFA评分  0.163 0.086   3.597 1.177 0.995～1.393  0.058
APACHEⅡ评分  0.087 0.034   6.411 1.091 1.020～1.167  0.011
乳酸  0.463 0.135 11.728 1.589 1.219～2.072 ＜0.010
48 h乳酸清除率 ﹣0.474 0.205   5.328 0.622 0.416～0.931  0.021
PCT ﹣0.014 0.009   2.298 0.986 0.968～1.004  0.130
CRP  0.005 0.003   2.810 1.005 0.999～1.011  0.094

PCT：降钙素原；CRP：C反应蛋白。
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酸中毒的概率非常低［23-26］。1999 年的一项回顾性

研究［23］共收录 11 800 例患者，这些患者平均接受

二甲双胍治疗约 2 年，其中仅 2 例患者发生乳酸酸

中毒。本研究结果显示：乳酸酸中毒与疾病的严

重程度和预后密切相关。两组患者中，死亡组患者

的乳酸水平显著高于存活组患者的乳酸水平，乳酸

是脓毒症患者死亡的独立危险因素。

CRP 是传统炎症反应标志物，在肝脏中合成，

可以被白介素 -6（IL-6）上调的一种蛋白质［27-28］。

CRP在急性炎症中的作用尚不完全清楚。据报道，

CRP 可以结合微生物（和受损宿主细胞）的磷脂

成分，促进其被巨噬细胞清除。尽管 CRP 作为成

人脓毒症生物标志物的特异性较低，但其对于筛查

新生儿脓毒症具有十分重要的价值［29］。本研究中，

死亡组患者的入院 CRP 水平高于存活组患者，多

因素分析结果显示，CRP 是脓毒症患者死亡的独

立危险因素。因此，脓毒症患者的 CRP 明显升高

时，应密切关注病情变化，积极地采取治疗，以降

低患者病死率。

多项研究［30-31］指出，乳酸的动态变化，尤其

是患者初始 6 h 内的乳酸变化，对于脓毒症患者预

后有较强的指导作用。Nguyen 等［30］研究发现：

乳酸盐清除率每增加 10%，院内死亡率相应降低

11%；48 h 乳酸清除率可以作为脓毒症患者预测预

后的指标。本研究发现，48 h 乳酸清除率可以很

好地评估住院患者的预后，其水平与患者 SOFA 评

分、APACHE Ⅱ评分负相关，即乳酸清除率越高，

患者病情越轻。

APACHE Ⅱ评分在临床上广泛用于 ICU 急危

重症患者预后效果的评估，对于缺氧缺血性疾病

患者的预后评估具有较高的灵敏度，分值越高提

示患者预后效果越差［30］。SOFA 评分用于序贯评

估脓毒症所致危重症患者器官功能障碍的严重程

度［30］。由于危重症患者中常见多器官功能障碍，

SOFA 评分也可用于预测其他原因所致器官衰竭患

者的死亡率，包括对乙酰氨基酚过量所致急性肝衰

竭、慢性肝衰竭和癌症患者，以及接受了心脏手术

或造血干细胞移植的患者［32-33］。本研究结果表明：

存活组患者与死亡组患者SOFA 评分与APACHE Ⅱ

评分差异均存在统计学意义。其中，APACHE Ⅱ评

分是患者死亡的独立危险因素，提示对脓毒症患者

进行病情评估时，应重视 APACHE Ⅱ评分，评分较

高的患者应警惕病情进展。

本研究存在一定局限性。研究的样本量较小，

且为单中心研究，研究结果及构建模型的普适性有

待进一步验证。综上所述，生物学标志物水平及其

变化对脓毒症患者预后预测有十分重要的临床意

义，本研究所构建的联合乳酸、48 h 乳酸清除率和

APACHE Ⅱ评分的脓毒症患者死亡预测模型具有

较高的可信度，可应用于临床实践。
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