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·临床研究·
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【摘要】  目的  探讨血清过氧化物酶体增殖物激活受体 γ 共激活因子 1α（Peroxisome 
proliferator-activated receptor-gamma coactivator 1-alpha, PGC-1α）与血管内皮钙黏蛋白（Vascular 
Endothelial-cadherin, VE-Cad）在脓毒症患者早期的表达特征，并构建多因素决策树模型评估其

对不良预后的预测价值。方法  本研究为前瞻性队列研究，纳入 2020 年 8 月至 2024 年 4 月符合

Sepsis-3.0 标准的脓毒症患者。根据病情分为脓毒症组与脓毒症休克组，按 28 d 转归分为存活组与

死亡组。收集患者血清 PGC-1α、VE-Cad 水平及急性生理与慢性健康评分Ⅱ（acute physiology and 
chronic health evaluation Ⅱ , APACHE Ⅱ）、序贯器官衰竭评分（sequential organ failure assessment, 
SOFA）等临床指标。采用 Cox 比例风险回归模型进行多因素分析，筛选独立预后因素。基于分类

回归树（classification and regression tree, CART）算法，构建预测 28 d 死亡风险的决策树模型。采

用受试者工作特征曲线评估模型的预测效能。结果  本研究最终纳入 142 例脓毒症患者。与存活

组（n=99）相比，死亡组（n=43）患者表现出更低的血清 PGC-1α 水平 [(1.44±0.51) ng/mL vs.  
(2.41±0.97) ng/mL, P<0.001] 和更高的血清 VE-Cad 水平 [(4.01±0.66) ng/mL vs. (3.35±0.58) ng/mL, 
P<0.001]。脓毒症休克组患者血清 PGC-1α 水平低于脓毒症组，而血清 VE-Cad 水平高于脓毒

症组。死亡组的 APACHE Ⅱ评分、SOFA 评分、PCT、WBC 及 BUN 等指标均高于存活组（均

P<0.001）。Cox 多因素回归分析确定，脓毒症休克（HR=2.797, 95%CI: 1.426~5.485）、VE-Cad 水

平升高（HR=2.999, 95%CI: 1.617~5.561）、APACHE Ⅱ评分升高（HR=1.082, 95%CI: 1.019~1.149）
及 SOFA 评分升高（HR=1.209, 95%CI: 1.001~1.459）是 28 d 死亡的独立危险因素，而 PGC-1α 为

保护性因素（HR=0.402, 95%CI: 0.248~0.650）。基于上述因素构建的 CART 决策树模型，以 PGC-
1α 为首要分层节点，联合 VE-Cad 进行风险划分。该模型预测 28 d 死亡的曲线下面积为 0.890

（95%CI: 0.832~0.948），敏感度为 83.7%，特异度为 82.8%。结论  血清 PGC-1α 与 VE-Cad 的动

态失衡与脓毒症疾病严重程度及预后密切相关。基于 PGC-1α、VE-Cad 及关键临床指标构建的决

策树预测模型，具有良好的预测效能，可为脓毒症患者的个体化预后评估提供一种潜在的量化工具。
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【Abstract】  Objective  To investigate the early expression characteristics of serum peroxisome 
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脓毒症是由感染引发的全身炎症反应综合征，

机体免疫系统在清除病原体时过度反应，导致多器

官功能障碍，是常见危重症 [1]。脓毒症进展迅速，

若早期未控制可发展为严重脓毒症或休克，病死率

高达 20%~40%[2]。脓毒症预后与早期干预时机紧

密相关，因此识别早期预后不良高风险人群至关重

要，但现有临床评分系统对此存在局限 [3]。因此，

需探索敏感且特异的生物学标志物，进行个体化治

疗，改善患者预后。

血清过氧化物酶体增殖物激活受体 γ 辅助

激 活 因 子 -1α（peroxisome proliferator-activated 
receptor-gamma coactivator 1-alpha, PGC-1α）是线

粒体生物发生的关键调控因子，参与细胞氧化应激

防御，调控线粒体合成与能量代谢 [4]。血管内皮钙

proliferator-activated receptor-gamma coactivator 1-alpha (PGC-1α) and Vascular Endothelial-cadherin 
(VE-Cad) in septic patients, and to construct a multifactorial decision tree model for predicting adverse 
outcomes. Methods  This prospective cohort study enrolled septic patients who met the Sepsis-3.0 
criteria between August 2020 and April 2024. Patients were categorized into sepsis and septic shock 
groups based on disease severity, and into survival and non-survival groups based on 28-day outcomes. 
Serum levels of PGC-1α and VE-Cad, along with clinical indicators including Acute Physiology and 
Chronic Health Evaluation Ⅱ (APACHE Ⅱ ) and Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) scores, 
were collected. Multivariate analysis was performed using Cox proportional hazards regression to 
identify independent prognostic factors. A decision tree model for predicting 28-day mortality risk was 
constructed using the Classification and Regression Tree (CART) algorithm. The predictive performance 
of the model was evaluated using receiver operating characteristic curve analysis. Results  A total of 
142 sepsis patients were included. Compared to the survival group (n=99), the non-survival group (n=43) 
exhibited lower serum PGC-1α levels [(1.44±0.51) ng/mL vs. (2.41±0.97) ng/mL, P<0.001] and higher 
serum VE-Cad levels [(4.01±0.66) ng/mL vs. (3.35±0.58) ng/mL, P<0.001]. Serum PGC-1α levels were 
significantly lower in the septic shock group than in the sepsis group, whereas serum VE-Cad levels 
were higher. Additionally, the non-survival group had significantly higher APACHE Ⅱ scores, SOFA 
scores, PCT, WBC, and BUN levels (all P<0.001). Multivariate Cox regression analysis identified septic 
shock (HR=2.797, 95%CI: 1.426-5.485), elevated VE-Cad (HR=2.999, 95%CI: 1.617-5.561), elevated 
APACHE Ⅱ score (HR=1.082, 95%CI: 1.019-1.149), and elevated SOFA score (HR=1.209, 95%CI: 
1.001-1.459) as independent risk factors for 28-day mortality, while PGC-1α was a protective factor 
(HR=0.402, 95%CI: 0.248-0.650). The CART decision tree model, using PGC-1α as the primary splitting 
node combined with VE-Cad for risk stratification, demonstrated an area under the curve of 0.890 (95%CI: 
0.832-0.948) for predicting 28-day mortality, with a sensitivity of 83.7% and a specificity of 82.8%. 
Conclusions  The dynamic imbalance between serum PGC-1α and VE-Cad is closely associated with the 
severity and prognosis of sepsis. The decision tree prediction model based on PGC-1α, VE-Cad, and key 
clinical indicators shows good predictive performance and may serve as a potential quantitative tool for 
individualized prognosis assessment in sepsis patients.
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黏蛋白（vascular endothelial-cadherin, VE-Cad）是

血管内皮细胞间连接的关键蛋白，维持内皮屏障完

整、调控血管通透性及炎症细胞跨内皮迁移 [5]。研

究表明，VE-Cad 和 PGC-1α 分别从维护血管屏障

和调控能量代谢角度参与脓毒症进展，共同反映内

皮损伤和代谢紊乱的复杂病理网络，提示联合靶向

治疗前景 [6]。鉴于此，本研究着重分析脓毒症患者

早期 PGC-1α、VE-Cad 的表达情况，并基于此构

建决策树模型预测其预后不良的价值。

1	 资料与方法

1.1	 研究对象 

本研究采用前瞻性队列研究设计。以 2020 年

8 月至 2024 年 4 月期间华中科技大学同济医学院
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附属同济医院创伤中心收治的、符合纳入排除标准

的脓毒症患者作为研究对象。纳入标准 ：(1) 符合

脓毒症诊断标准 [7] ；(2) 年龄≥ 18 岁 ；(3) 住院时

间 >24 h ；(4) 患者及家属签署知情同意书。排除标

准 ：(1) 合并恶性肿瘤者 ；(2) 严重血液系统、免疫

缺陷疾病者；(3) 严重肝、肾等重要脏器功能不全者；

(4) 近期接受化疗、免疫抑制剂治疗者 ；(5) 长期使

用激素治疗者 ；(6) 重大手术、严重烧伤者 ；(7) 妊
娠期、哺乳期患者。

本研究通过华中科技大学同济医学院附属同

济医院医学伦理委员会审批（TJIRB20200720），
治疗及检测均获得患者或家属的知情同意。

1.2	 资料收集 

收集患者年龄、性别、体质指数、高血压、

糖尿病、慢性阻塞性肺病、脓毒症分级、感染部

位、机械通气、急性生理与慢性健康评分Ⅱ（acute 
physiology and chronic health evaluation Ⅱ , APACHE 
Ⅱ）[8]（包括年龄、急性生理学、慢性健康 3 个维度，

总分 71 分，分越高预后越差）、序贯器官衰竭估计

评分（sequential organ failure assessment, SOFA）[9]

（总分 24 分，分数越高病情越重）。

1.3	 血清 PGC-1α、VE-Cad 水平及实验室指标

收集

入院 24 h 内，采集患者空腹静脉血 5 mL，离

心获取血清，保存于 -80 ℃冰箱中待检测。采用全

自动酶标仪 F.A.M.E. 16/20（Hamilton Bonaduz AG，

国械注进 20162224218），应用酶联免疫吸附测定法

检测血清 PGC-1α、VE-Cad 水平，试剂盒来自上海

初态生物科技有限公司。记录入组患者入院首日的

降钙素原（procalcitonin, PCT）、血常规、血生化、C-
反应蛋白（C-reactive protein, CRP）的检验结果。

1.4	 不同严重程度、预后情况判定及分组方法 

按照脓毒症分级标准 [7] 将患者分为脓毒症组

及脓毒症休克组。随访所有患者入院后 28 d 的存

活情况，根据 28 d 存活情况将脓毒症患者分为死

亡组及存活组。

1.5	 统计学方法 

用 SPSS25.0 软 件 处 理 数 据， 计 量 资 料 用

Shapiro-Wilk 检验正态性，符合正态分布以均数 ±

标准差（x±s）表示，两组间比较用独立样本 t 检验，

偏态分布以中位数（四分位数间距）M[(Q1,Q3)] 表
示，两组间比较用非参数 Mann-Whitney U 检验 ；

例数（%）表示计数资料，用 χ2 检验比较。用 Cox

回归检验各因素对脓毒症患者预后不良的影响。采

用决策树模型分析脓毒症患者预后不良的影响因

素，参数设定：（1）以基尼系数当作分类依据，（2）
父节点最小个案数为 10 ；（3）树的最大深度是 5 ；

（4）子节点最小个案数为 5。绘制受试者工作特征

（receiver operator characteristic, ROC）曲线，检验

模型的预测价值。以 P<0.05 为差异有统计学意义。

2	 结果 

2.1	 脓毒症患者一般情况 

本研究共纳入 142例患者。根据病情严重程度，

分为脓毒症组（84 例，59.15%）与脓毒症休克组（58
例，40.85%）；根据 28 d 随访结局，分为存活组（99
例，69.72%）与死亡组（43 例，30.28%）。死亡组

的脓毒症休克比率、机械通气比率、血尿素氮（blood 
urea nitrogen, BUN）、白细胞计数（white blood cell 
count, WBC）、PCT、APACHE Ⅱ 评 分、SOFA 评

分高于存活组（均 P<0.05）；两组其他资料对比差

异无统计学意义（P>0.05）。见表 1。

表 1 脓毒症患者一般情况
Table 1 General information of sepsis patients

变量 死亡组（n=43） 存活组（n=99） U/t/χ2 值 P 值
年龄（岁）a 62.23±8.54 60.52±8.14 1.133 0.259
性别（男 / 女，例） 23/20 55/44 0.052 0.820
体质指数（kg/m2）a 23.54±1.25 23.87±1.32 1.391 0.167
高血压 b 17（39.53） 42（42.42） 0.103 0.748
糖尿病 b 11（25.58） 20（20.20） 0.508 0.476
慢性阻塞性肺病 b 13（30.23） 26（26.26） 0.237 0.626
脓毒症休克 b 29（67.44） 29（29.29） 18.057 <0.001
感染部位 b 1.132 0.769

腹腔 10（23.26） 26（26.26）
泌尿系统 14（32.56） 35（35.35）
血液系统感染 12（27.91） 28（28.28）
其他 7（16.28） 10（10.10）

机械通气 b 33（76.74） 45（45.45） 11.856 0.001
BUN（mmol/L）a 9.22±1.76 7.78±1.49 4.992 <0.001
PLT（×109/L）a 168.32±18.66 172.25±18.69 1.152 0.251
WBC（×109/L）a 18.56±4.38 14.78±4.17 4.901 <0.001
CRP（mg/L）a 114.57±22.64 107.54±20.38 1.826 0.070
PCT（ng/mL）a 10.68±1.17 9.54±1.15 5.416 <0.001
APACHE Ⅱ评分 a（分） 22.37±5.28 16.96±5.24 5.626 <0.001
SOFA 评分（分）c 10.00（10.00, 12.00） 9.00（8.00, 10.00） 5.447 <0.001

注 ：APACHE Ⅱ评分为急性生理与慢性健康评分Ⅱ ；SOFA 评
分为序贯器官衰竭评分，BUN 为血尿素氮，PLT 为血小板，WBC
为白细胞计数，CRP 为 C- 反应蛋白，PCT 为降钙素原 ；a 为 x±s，
b 为（例，%），c 为 M（Q1，Q3）

2.2	  脓毒症组与脓毒症休克组患者 PGC-1α、

VE-Cad 水平对比

脓毒症组 PGC-1α 水平高于脓毒症休克组，

VE-Cad 水平低于脓毒症休克组（P<0.05）。见表 2。
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表 2 脓毒症组与脓毒症休克组患者 PGC-1α、VE-Cad
水平对比（x±s，ng/mL）

Table 2 Comparison of PGC-1 α and VE-Cad levels between 
sepsis group and septic shock group (x±s, ng/mL)

组别 PGC-1α VE-Cad
脓毒症组（n=84） 2.38±0.99 3.44±0.53
脓毒症休克组（n=58） 1.61±0.69 3.94±0.75
t 值 5.124 4.843
P 值 <0.001 <0.001
注 ：PGC-1α 为血清过氧化物酶体增殖物激活受体 γ 辅助激活

因子 -1α，VE-Cad 为血管内皮钙黏蛋白

表 3 死亡组与存活组患者 PGC-1α、VE-Cad 水平对比
（x±s，ng/mL）

Table 3 Comparison of PGC-1 α and VE Cad levels between 
the death group and the survival group (x±s, ng/mL)

组别 PGC-1α VE-Cad
死亡组（n=43） 1.44±0.51 4.01±0.66
存活组（n=99） 2.41±0.97 3.35±0.58
U/t 值 6.204 5.975
P 值 <0.001 <0.001
注 ：PGC-1α 为血清过氧化物酶体增殖物激活受体 γ 辅助激活

因子 -1α，VE-Cad 为血管内皮钙黏蛋白

2.3	 死亡组与存活组患者 PGC-1α、VE-Cad 水

平对比 

死亡组 PGC-1α 水平低于存活组，VE-Cad 水

平高于存活组（P<0.05）。见表 3。

2.4	 脓毒症患者预后不良的影响因素分析 

将脓毒症患者的预后情况作为因变量（“0”=
存活组，“1”= 死亡组），表 1、3 中有差异有统计

学意义的变量（分类变量 ：脓毒症休克 ：“0”= 非

脓毒症休克，“1”= 脓毒症休克，机械通气：“0”= 无，

“1”= 有，连续变量 ：PGC-1α、VE-Cad、WBC、

APACHE Ⅱ评分、SOFA 评分）为自变量。

经 Cox 回归分析显示，脓毒症休克以及 VE-
Cad、APACHE Ⅱ评分、SOFA 评分的高表达是脓毒

症患者预后不良的危险因素 ；PGC-1α 高表达是其

保护因素。见表 4。
表 4  脓毒症患者预后不良的影响因素分析

Table 4 Analysis of factors influencing poor prognosis in 
sepsis patients

指标 B SE Wald P HR 95%CI
PGC-1α -0.912 0.246 13.789 <0.001 0.402 0.248~0.650
VE-Cad 1.098 0.315 12.153 <0.001 2.999 1.617~5.561
脓毒症休克 1.028 0.344 8.954 0.003 2.797 1.426~5.485
机械通气 0.102 0.403 0.064 0.800 1.108 0.503~2.441
BUN 0.210 0.095 4.854 0.078 1.233 0.723~1.486
WBC 0.050 0.040 1.541 0.214 1.051 0.971~1.138
PCT 0.310 0.131 5.610 0.088 1.363 0.855~1.761
APACHE Ⅱ评分 0.079 0.030 6.706 0.010 1.082 1.019~1.149
SOFA 评分 0.190 0.096 3.894 0.048 1.209 1.001~1.459
注 ：PGC-1α 为血清过氧化物酶体增殖物激活受体 γ 辅助激

活因子 -1α，VE-Cad 为血管内皮钙黏蛋白，BUN 为血尿素氮，
WBC 为白细胞计数，PCT 为降钙素原，APACHE Ⅱ评分为急性生
理与慢性健康评分Ⅱ，SOFA 评分为序贯器官衰竭评分

2.5	 PGC-1α、VE-Cad 影响脓毒症患者预后不

良的决策树模型

将 PGC-1α、VE-Cad 作为临床变量纳入，生

成决策树模型（见图 1），本研究决策树共筛选出

2 个解释变量，即 PGC-1α、VE-Cad，其中 PGC-
1α 是最重要的根节点变量，也是最重要的预测因

子。该决策树预测模型的 AUC 为 0.890（95%CI: 
0.832~0.948，P<0.001），敏感度为 83.7%，特异度

为 82.8%，约登指数为 0.665，具有良好的应用价值。

见图 2。

图 1 PGC-1α、VE-Cad 影响脓毒症患者预后不良的决策树模型
Fig 1 Decision tree model for predicting poor prognosis in sepsis 

patients based on PGC-1α and VE-Cad
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敏
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度

图 2 决策树模型预测脓毒症患者预后不良情况的 ROC 曲线
Fig 2 ROC curve of the decision tree model for predicting poor 

prognosis in sepsis patients
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3	 讨论

脓毒症病情发展迅猛，不仅会造成多器官衰

竭，直接威胁生命，还可能导致长期免疫功能紊乱

和慢性器官损伤，幸存者也常遗留认知功能障碍、

肌肉萎缩等后遗症，显著降低生存质量并增加再入

院风险 [10]。本研究结果显示，142 例脓毒症患者中

有 43 例在 28 d 内死亡，病死率为 30.28%，表明

脓毒症患者的病死率较高，因此寻找脓毒症预后相

关的影响因素，早期识别高危患者，进行个体化治

疗，对改善患者预后有重要意义。

脓毒症预后不良与多种因素密切相关，既

往脓毒症预后的评估主要依赖临床评分系统，如

APACHE Ⅱ评分、SOFA 评分，以及常规的生物标

志物，然而这些指标存在一定不足和局限性，难以

在疾病早期识别高危患者。由于传统指标的不足，

亟需发现更具特异度和敏感度的标志物。VE-Cad
特异性表达于血管内皮细胞间的黏附连接处，通过

钙离子依赖性黏附维持血管屏障完整性，调控内皮

通透性，防止血浆蛋白和液体外渗，同时还可以与

血管内皮生长因子受体 2 等相互作用，调节血管

稳态和炎症反应 [11]。本研究结果显示，脓毒症组

VE-Cad 水平低于脓毒症休克组，提示脓毒症休克

患者血管内皮屏障明显受损。随着脓毒症患者病情

进展，在氧化应激以及炎症反应的刺激下，诱导连

环蛋白和 VE-Cad 胞内区尾部磷酸化，细胞连接遭

到破坏，增加血管通透性，导致内皮屏障受损。本

研究经 Cox 回归分析显示，脓毒症休克以及 VE-
Cad、APACHE Ⅱ评分、SOFA 评分的高表达是脓毒

症患者预后不良的危险因素 ；PGC-1α 高表达是其

保护因素，并经决策树分析显示，血清 PGC-1α、

VE-Cad 表达是脓毒症患者预后不良最重要的影响

因子。

VE-Cad 的高表达是内皮屏障破坏的核心环节。

其大量合成会加剧内皮细胞连接解体，导致大量富

含蛋白的液体渗漏至组织间隙，引发肺水肿并损害

气体交换功能 [5]。同时，VE-Cad 高表达也预示着内

皮细胞凋亡，可进一步激活凝血系统，促使微循环

血栓形成与血管渗漏，最终引发组织水肿、器官灌

注不足及多器官功能障碍，增加预后不良风险 [12]。

此外，严重血管屏障损伤会导致脓毒症患者体内液

体正平衡，增加心脏负荷。与乳酸、PCT 等常规

指标相比，VE-Cad 水平能更早期、特异地提示内

皮损伤，因此对评估脓毒症患者内皮屏障完整性及

预后转归具有重要意义。

PGC-1α 作为线粒体生物合成与能量代谢的

核心调控因子，在心、肾、骨骼肌等高耗能器官中

广泛表达，参与调控能量代谢、线粒体生物合成、

抗氧化防御及适应性产热等关键生理过程 [13]。脓

毒症引发的全身炎症反应与氧化应激会显著抑制

PGC-1α 表达，导致线粒体生成减少与功能障碍，

使细胞无法通过氧化磷酸化有效生成三磷酸腺苷，

最终造成器官能量耗竭 [14]。尤为关键的是，心脏

泵血、肝脏解毒及肾脏滤过功能高度依赖线粒体供

能，PGC-1α 缺失会直接导致心功能不全并加剧肝

损伤，进而影响整体预后。此外，PGC-1α 还通过

抑制核转录因子 -κB 信号通路减少促炎因子释放；

当其水平下降时，通路过度活化可引发细胞因子风

暴，导致多器官损伤，显著增加死亡风险 [14]。

值得深入探讨的是，PGC-1α 与 VE-Cad 在脓

毒症病理进程中并非孤立存在，而是构成了相互加

剧的恶性循环。一方面，PGC-1α 表达下降导致

的线粒体功能障碍与能量危机，会使内皮细胞无法

维持正常的屏障功能和修复能力，从而加剧了 VE-
Cad 介导的血管渗漏 [12]。另一方面，VE-Cad 高表

达所引发的严重血管渗漏、组织水肿及微循环障碍，

会进一步恶化组织细胞的氧气和营养供应，加重氧

化应激，从而更深层次地抑制 PGC-1α 的表达与

功能 [14]。这种“能量代谢紊乱 - 内皮屏障损伤”的

协同破坏作用，共同推动了脓毒症向多器官功能障

碍的发展。基于上述机制，VE-Cad 与 PGC-1α 为

脓毒症的精准治疗提供了潜在靶点。在临床上，动

态监测二者水平不仅可评估内皮修复状态与线粒体

功能，还可用于识别不同表型的患者，从而指导个

体化治疗。例如，针对 VE-Cad 持续高表达的患者，

可考虑采用内皮保护策略 ；而对于 PGC-1α 显著低

下的患者，则可能从改善线粒体功能的治疗中获益。

本研究采用 ROC 曲线对决策树模型进行验证，

AUC 为 0.890，敏感度为 83.7%，特异度为 82.8%，

约登指数为 0.665，说明该模型具有较好的预测价

值。当然，本研究仍存在一定局限性，如单中心设

计导致的样本量有限，且未对 VE-Cad 与 PGC-1α
在病程中的动态变化进行探索。未来需要开展多中

心、大样本的前瞻性研究，并深入探索其相互调控

的具体分子通路，以进一步验证本模型的临床应用

价值，并为其靶向治疗提供更坚实的理论依据。
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