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——  一项前瞻性观察性研究

高存亮 1  王丹丹 2  李文强 1  郭晓慧 1  马金娈 1  谢颖光 1

1济宁医学院附属济宁市第一人民医院重症医学科，山东济宁  272000；2济宁医学院附属济宁
市第一人民医院心血管内科，山东济宁  272000
通信作者：谢颖光，Email：zzyxkx@163.com

【摘要】 目的  探讨动脉血氨水平对脓毒症患者病情评估和预后的判断价值。方法  采用前瞻性观察
性研究方法，选择 2018 年 1 月至 2019 年 6 月济宁医学院附属济宁市第一人民医院重症医学科收治的 169 例
成人脓毒症患者作为研究对象；选择同期 35 例健康体检者作为对照组。记录受试者的一般情况、急性生理学
与慢性健康状况评分Ⅱ（APACHEⅡ）。于确诊脓毒症 6～8 h 或体检时取动脉血检测血氨水平和血常规。观察
和比较不同病情严重程度（脓毒症和脓毒性休克）及 28 d 临床结局（存活和死亡）患者临床资料的差异。各指
标间相关性采用非参数 Spearman 等级相关分析；绘制受试者工作特征曲线（ROC），分析各指标对 28 d 死亡的
预测价值；采用 Kaplan-Meier 生存曲线比较不同血氨水平患者的 28 d 累积生存率。结果  169 例脓毒症患者
中，排除年龄＜18 岁、妊娠、慢性疾病终末期、诊断脓毒症至入住 ICU 超过 6 h 和失访患者 12 例，最终 157 例
患者纳入分析，其中脓毒症组 71 例，脓毒性休克组 86 例；随访 28 d 存活 115 例，死亡 42 例。不同病情严重
程度和临床预后组间患者性别和年龄比较差异均无统计学意义；但脓毒症组血氨、白细胞计数（WBC）和中性
粒细胞比例（Neut%）均显著高于健康对照组〔血氨（μmol/L）：42.28±28.64 比 12.05±5.44，WBC（×109/L）：
17.51±5.13 比 6.57±2.20，Neut%：0.87（0.82，0.90）比 0.62（0.59，0.67），均 P＜0.05〕，且脓毒性休克组患者 
APACHEⅡ评分、血氨、WBC、Neut% 和 28 d 病死率均明显高于脓毒症组〔APACHEⅡ评分（分）：24.49±6.22 比 
14.31±3.32，血氨（μmol/L）：52.93±34.11 比 29.38±10.37，WBC（×109/L）：20.21±3.77 比 14.02±4.23，Neut%： 
0.89（0.86，0.92）比 0.82（0.79，0.89），28 d 病死率：43.0%（37/86）比 7.0%（5/71），均 P＜0.05〕；死亡组患者
APACHE Ⅱ评分、血氨、WBC 和 Neut% 均显著高于存活组〔APACHEⅡ评分（分）：26.86±7.91 比 17.34±4.90，
血氨（μmol/L）：69.98±41.14 比 32.17±11.31，WBC（×109/L）：20.20±4.78 比 16.53±4.91，Neut%：0.89（0.87，0.95）
比 0.87（0.82，0.90），均 P＜0.05〕。Spearman 相关分析显示，脓毒症患者血氨水平与 APACHEⅡ评分呈显著正
相关（r＝0.592，P＜0.01），与 WBC 水平存在中度正相关（r＝0.343，P＜0.01）。ROC 曲线分析显示，APACHEⅡ
评分及血氨水平预测 28 d 死亡的 ROC 曲线下面积（AUC）分别为 0.846 和 0.901，两者比较差异无统计学意义 

（P＝0.187）；APACHEⅡ评分联合血氨时的 AUC 显著高于单用 APACHEⅡ评分（0.913 比 0.846，P＝0.002），但
与单用血氨差异无统计学意义（0.913 比 0.901，P＝0.647）。血氨临界值为 36.50 μmol/L 时，预测 28 d 死亡的敏
感度、特异度分别为 92.9% 和 73.9%，阳性似然比、阴性似然比分别为 3.56 和 0.10。Kaplan-Meier 生存曲线分
析显示，血氨＞36.50 μmol/L 脓毒症患者 28 d 累积生存率较血氨≤36.50 μmol/L 者显著降低（Log-Rank 检验：
χ2＝9.620，P＝0.002）。结论  监测动脉血氨对脓毒症患者病情严重程度的判断及预后的评价具有较好的临
床实用价值，为脓毒症血氨水平干预治疗提供了依据。
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【Abstract】 Objective  To  investigate  the  value  of  arterial  blood  ammonia  on  predicting  the  severity  and 
prognosis of patients with sepsis.  Methods  A prospective observation study was conducted. A total of 169 patients 
with sepsis admitted to intensive care unit (ICU) of Jining First People's Hospital Affiliated to Jining Medical University 
from January 2018  to June 2019 were enrolled. Thirty-five healthy volunteers were served as controls. Demographics, 
acute physiology and chronic health evaluation Ⅱ (APACHEⅡ) score were recorded. At 6-8 hours after the diagnosis of 
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  脓毒症和脓毒性休克是急危重症医学面临的

重要临床问题。目前，全球每年脓毒症患者数超过

1 900 万，其中有 600 万人死亡，病死率超过 25%［1］， 

而且病死率随着脓毒症的严重程度呈线性增加［2］。

一项研究显示，全身炎症反应综合征（SIRS）、脓毒

症、脓毒性休克的病死率分别为7%、16%和46%［3］。 

另一项研究显示，与脓毒症相关的病死率≥10%，而

与脓毒性休克相关的病死率≥40%［4］。在没有合并

症（＜10%）的年轻（年龄＜44 岁）脓毒症患者中，病

死率可能较低［5］。然而，尽管较好地遵守了脓毒症治

疗的实践指南（也称脓毒症集束化治疗），但依从率

各不相同，并且没有令人信服的证据表明脓毒症集

束化治疗真正降低了病死率［6-9］。脓毒症病情评估

及预后判断仍是临床面临的难题。血氨是人体内氨

基酸代谢的主要产物，通常意义上高血氨常见于肝

源性疾病导致的肝脏损害（如肝性脑病），但血氨水

平升高并非肝源性疾病特有的特征，血氨监测的价

值在急危重症领域得到越来越多的肯定和重视［10］。 

一项临床研究调查了重症监护病房（ICU）患者非肝

源性高氨血症（NHH）的发生率，结果表明血氨增高

可发生在疾病早期，敏感度较好，血氨升高与病死率

增加、序贯器官衰竭评分（SOFA）升高和禁食等因

素有关［11］。新氨中毒学说提示氨与炎症有协同作

用，与脓毒性休克所致 SIRS、代偿性抗炎反应综合

征（CARS）、多器官功能障碍综合征（MODS）均有关

系，甚至认为高血氨可能是多器官功能不全的第一

个“线索”［12］。目前国内关于血氨与急危重症关系

的研究相对较少，且极少关注除肝脏损害（包括肝

性脑病）以外的高氨血症［10］。因此，本研究旨在探

讨脓毒症患者血氨水平与病情严重程度和预后的相

关性及其临床意义，从而为临床实践提供依据。

1 资料与方法 

1.1  一般资料：采用前瞻性观察性研究方法，选择

2018 年 1 月至 2019 年 6 月本院重症医学科收治的

成人脓毒症患者作为研究对象；选择同期 35 例健

康体检者作为对照组。本研究符合医学伦理学标准，

sepsis, the serum levels of arteria blood ammonia and whole blood cell count were run. The septic patients were divided 
into the sepsis group and septic shock group according to the disease severity, and the septic patients were divided into 
survival group and death group according to the outcomes during 28-day hospitalization. The clinical data were compared. 
Spearman  rank  correlation  was  applied  to  determine  the  correlation  between  those  variables.  The  predictive  value  of 
the  parameters  on  28-day  mortality  was  evaluated  with  receiver  operating  characteristic  (ROC)  curve.  Kaplan-Meier  
survival curve analysis was used to compare different blood ammonia levels of patients with 28-day cumulative survival 
rate.  Results  Among the 169 sepsis patients, after excluding 12 patients who did not meet the inclusion criteria and 
loss  to  follow-up,  there were  finally  157 patients  enrolled  in  the  analysis. Among  the 157  septic patients,  71  of  them 
were in the sepsis group, and 86 in the septic shock group. After 28-day follow-up, 115 patients survived and 42 died. 
No  significant  differences  were  found  in  age  and  gender  among  groups with  different  severity  and  clinical  prognosis. 
Compared with the control group,  the blood ammonia, counts of white blood cell  (WBC) and neutrophils ratio  (Neut%) 
in  serum  of  sepsis  patients  were  significantly  higher  [blood  ammonia  (μmol/L):  42.28±28.64  vs.  12.05±5.44, WBC 
(×109/L):  17.51±5.13  vs.  6.57±2.20, Neut%:  0.87  (0.82,  0.90)  vs.  0.62  (0.59,  0.67),  all P  <  0.05]. Compared with 
the sepsis group, the APACHE Ⅱ score, blood ammonia, WBC, Neut% and 28-day mortality in the septic shock group 
were  significantly  higher  [APACHE Ⅱ  score:  24.49±6.22  vs.  14.31±3.32，blood  ammonia  (μmol/L):  52.93±34.11 
vs.  29.38±10.37, WBC  (×109/L):  20.21±3.77 vs. 14.02±4.23，Neut%: 0.89  (0.86, 0.92) vs. 0.82  (0.79, 0.89), 28-day 
mortality: 43.0% (37/86) vs 7.0% (5/71), all P < 0.05]. APACHE Ⅱ score, blood ammonia, WBC and Neut% in the death 
group  were  significantly  higher  than  those  in  the  survival  group  [APACHE Ⅱ  score:  26.89±7.91  vs.  17.34±4.90, 
blood  ammonia  (μmol/L):  69.98±41.14  vs.  32.17±11.31,  WBC  (×109/L):  20.20±4.78  vs.  16.53±4.91,  Neut%:  
0.89 (0.87, 0.95) vs. 0.87 (0.82, 0.90), all P < 0.05]. Spearman rank correlation analysis showed that blood ammonia in 
patients with sepsis was correlated well with APACHE Ⅱ score (r = 0.592, P < 0.01), and there was moderately positive 
correlation between blood ammonia and the counts of WBC (r = 0.343, P < 0.01). ROC curve analysis showed that the 
areas  under  ROC  curve  (AUC)  of  APACHE Ⅱ  score  and  blood  ammonia  for  predicting  28-day mortality  were  0.846 
and 0.901, respectively, and there was no statistical significance (P = 0.187). The AUC of APACHE Ⅱ score combined 
with  blood  ammonia  was  significantly  higher  than  that  of  APACHE Ⅱ  score  alone  (0.913  vs.  0.846, P  =  0.002),  but 
was not  higher  than  that  of  blood  ammonia  alone  (0.913  vs.  0.901, P  =  0.647). Using  a  blood  ammonia  cut-off  value 
of > 36.50 μmol/L  for predicting 28-day mortality,  the  sensitivity and specificity was 92.9% and 73.9%,  respectively, 
and the positive and negative  likelihood ratios were 3.56 and 0.10, respectively. Kaplan-Meier survival curve analysis 
indicated that the patients whose blood ammonia was higher than 36.50 μmol/L, had lower 28-day cumulative survival 
rate when compared with those patients with blood ammonia ≤ 36.50 μmol/L (Log-Rank test: χ2 = 9.620, P = 0.002).   
Conclusion  The level of arterial blood ammonia could somehow indicate  the severity and prognosis of sepsis, which 
could provide evidence for the treatment．

【Key words】  Ammonia;  Sepsis;  Septic shock;  Acute physiology and chronic health evaluation Ⅱ;  Prognosis
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并经医院伦理委员会批准（审批号：2017-015），所

有治疗和检测均得到患者或家属的知情同意。

1.1.1  纳入标准：符合2016年欧洲危重病医学会/美 

国重症医学会（ESICM/SCCM）制定的脓毒症 / 脓毒

性休克诊断标准。

1.1.2  排除标准：① 年龄＜18 岁；② 妊娠；③ 慢性 

疾病终末期；④ 诊断为脓毒症至入住 ICU 超过 6 h。

1.1.3  剔除标准：中途退出研究。

1.2  分组与方法：① 比较不同病情严重程度（脓毒 

症与脓毒性休克）脓毒症患者急性生理学与慢性

健康状况评分Ⅱ（APACHEⅡ）、血氨、白细胞计数

（WBC）和中性粒细胞比例（Neut%）的差异；② 比较

不同临床转归（存活和死亡）患者 APACHEⅡ评分、

血氨、WBC和Neut%的差异；③ 分析APACHEⅡ评分、

血氨及两者联合对脓毒症预后的评估价值。

1.3  观察指标及方法：① 取脓毒症患者确诊后

6～8 h 和健康志愿者体检时动静脉血，动脉血氨水

平采用 VITROS-250 型干化学分析仪（美国 Johnson

公司）和配套试剂及校准品进行测定，血常规指标

采用 Sysmex XE-2100 型全自动血液分析仪（日本 

Sysmex 公司）及配套试剂进行测定；② 对脓毒症患

者进行 APACHEⅡ评分；③ 脓毒症患者均按照指

南要求接受脓毒症规范治疗，并记录脓毒症患者的

性别、年龄等一般资料及住院后 28 d 预后。

1.4  统计学处理：采用 SPSS 19.0 及 Medcalc 19.0 软

件进行统计分析。正态分布计量资料以均数±标准 

差（x±s）表示，组间比较用 t 检验；非正态分布计量

资料以中位数（四分位数）〔M（QL，QU）〕表示，组间

比较用 Mann-Whitney 秩和检验。计数资料以率表

示，组间比较用χ2 检验。血氨与 APACHEⅡ评分

和WBC的相关性用非参数Spearman等级相关分析。

采用受试者工作特征曲线（ROC）分析 APACHEⅡ

评分和血氨对脓毒症患者 28 d 预后的预测价值。

采用 Kaplan-Meier 生存曲线比较不同血氨水平患者

28 d 累积生存率。P＜0.05 为差异有统计学意义。

2 结 果 

2.1  不同病情严重程度脓毒症患者临床资料比较

（表 1）：共入选 169 例脓毒症患者，排除和剔除标

准最终 157 例纳入分析。脓毒症组和脓毒性休克

组患者血氨、WBC 和 Neut% 均显著高于健康对照

组，且脓毒性休克组患者 APACHEⅡ评分、血氨、

WBC、Neut% 和 28 d 病死率均明显高于脓毒症组 

（均 P＜0.05）；各组患者性别和年龄比较差异均无

统计学意义（均 P＞0.05）。

2.2  不同 28 d 临床预后脓毒症患者临床资料比较

（表 2）：随访住院后 28 d 预后，157 例脓毒症患者中

存活 115 例，死亡 42 例，28 d 病死率为 26.8%。死亡

组患者 APACHEⅡ评分、血氨、WBC 和 Neut% 均显 

著高于存活组（均 P＜0.05）；两组患者性别和年龄

比较差异均无统计学意义（均 P＞0.05）。

表 1 不同病情严重程度脓毒症患者临床资料及与健康对照者临床资料比较

组别
例数

（例）

性别（例） 年龄

（岁，x±s）
APACHEⅡ评分

（分，x±s）
血氨

（μmol/L，x±s）
WBC

（×109/L，x±s）
Neut%

〔M（QL，QU）〕

28 d 病死率

〔%（例）〕男性 女性

健康对照组   35 19 16 59.70±  8.28 12.05±  5.44 6.57±2.20 0.62（0.59，0.67）
脓毒症组 157 81 76 60.96±  9.45 19.89±7.20 42.28±28.64 b 17.51±5.13 b 0.87（0.82，0.90） b 26.8（42）
　脓毒症组   71 37 34 60.21±10.31 14.31±3.32 29.38±10.37 14.02±4.23 0.82（0.79，0.89） 7.0（  5）
　脓毒性休克组   86 44 42 61.58±  8.68 24.49±6.22 a 52.93±34.11 a 20.21±3.77 a 0.89（0.86，0.92）a 43.0（37） a

注：APACHEⅡ为急性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ，WBC 为白细胞计数，Neut% 为中性粒细胞比例；与脓毒症组比较，aP＜0.05；与健

康对照组比较，bP＜0.05；空白代表无此项

表 2 不同 28 d 临床预后两组脓毒症患者临床资料比较

组别
例数

（例）

性别（例） 年龄

（岁，x±s）
APACHEⅡ评分

（分，x±s）男性 女性

存活组 115 59 56 60.37±9.56 17.34±4.90

死亡组   42 22 20 62.60±9.04 26.86±7.91 a

组别
例数

（例）

血氨

（μmol/L，x±s）
WBC

（×109/L，x±s）
Neut%

〔M（QL，QU）〕

存活组 115 32.17±11.31 16.53±4.91 0.87（0.82，0.90）
死亡组   42 69.98±41.14 a 20.20±4.78 a 0.89（0.87，0.95）a

注：APACHEⅡ为急性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ，WBC 为

白细胞计数，Neut% 为中性粒细胞比例；与存活组比较，aP＜0.05

2.3  相关性分析：脓毒症患者血氨与 APACHEⅡ

评分呈显著正相关（r＝0.592，P＜0.001），与 WBC 存 

在中度正相关（r＝0.343，P＜0.001）。 

2.4  APACHEⅡ评分和血氨对脓毒症患者 28 d 死

亡的预测价值（表 3；图 1～2）：ROC 曲线分析显

示（图 1），APACHEⅡ评分和血氨对脓毒症患者 

28 d 死亡的预测价值较大，ROC 曲线下面积（AUC）

分别为 0.846 和 0.901，两者比较差异无统计学意义 

（P＝0.187）；APACHEⅡ评分联合血氨时，AUC 显

著高于单用 APACHEⅡ评分（P＝0.002），但与单用
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血氨差异无统计学意义（P＝0.647）。血氨临界值为

36.50 μmol/L 时，预测 28 d 死亡的敏感度、特异度分

别为 92.9% 和 73.9%，阳性似然比、阴性似然比分别

为 3.56 和 0.10。Kaplan-Meier 生存曲线分析显示 

（图 2），血氨＞36.50 μmol/L 的脓毒症患者 28 d 累积

生存率较血氨≤36.50 μmol/L 者显著降低（Log-Rank

检验：χ2＝9.620，P＝0.002）。

3 讨 论 

  脓毒症是感染诱发的严重并发症，是由于宿主

对感染的免疫反应失调，从而导致多器官功能障碍

的严重疾病［4，13-14］。脓毒症起病急、病情重，是住院

患者死亡的主要原因之一。脓毒症的致死机制一直

不甚清楚，国际上对脓毒症的治疗至今没有取得根

本性突破［15］。在临床治疗中，脓毒症患者的病情评

估和预后判断同样面临挑战。可靠、特异性高且易

获取的指标对于脓毒症病情识别、临床干预以及预

后改善具有重要意义，无疑是临床迫切需要寻找的。

  血氨是人体正常的代谢产物，正常人血氨水平 

一般为9～30 μmol/L ［16］。血氨的调节机制非常复杂，

健康人体血氨的产生与清除保持动态平衡，该平衡

一旦被破坏就会发生异常。研究显示，血氨在严重

感染、神经系统疾病、心搏骤停、创伤出血、中毒、肝

衰竭等重症领域均有重要临床应用价值 ［17-22］。徐旭 

等［17］研究表明，肝硬化合并幽门螺旋杆菌感染患者

高活性尿素酶分解尿素后产氨并被肠道吸收，引起

血氨升高。国外研究探讨血氨水平对全面性惊厥性

癫痫发作、心源性惊厥性非痫性发作或局灶性癫痫

发作的鉴别价值，结果显示，血氨≥80 μmol/L 可为

全面性惊厥性癫痫发作提供较准确的鉴别证据［18］。 

Cho 等［19］研究发现，高氨血症与心搏骤停患者神经

系统不良预后有关，血氨临界值为 66.4 μmol/L，对预

测心搏骤停后神经系统预后具有较高的敏感度和特

异度。此外，有研究表明，动脉血氨可以作为创伤性

出血的预后指标［20］。研究者收集了 12 岁以上腹部

钝器伤病例 100 例，观察到失血严重且需要输血或

介入止血治疗患者的血氨水平明显高于无需这些治

疗的患者；血氨升高与失血性休克的发生具有较高

的相关性；分析其原因：一方面是肠道细菌产生了

更多可自由扩散的氨，另一方面是出血减少了门静

脉肝血流量导致细胞缺氧而削弱了肝脏的解毒能

力。脓毒症是以促炎、抗炎反应为主的病理生理反

应，新氨中毒学说提示氨与炎症具有协同作用，与脓

毒性休克所致的 SIRS、CARS、MODS 均有关系，甚

至认为高血氨可能是多器官功能不全的第一个“线

索”［12］。脓毒症患者早期就已发生肝功能不全，高

血氨是脓毒症早期肝功能不全的主要表现之一［23］。

  监测血氨有助于早期发现多器官功能不全，但

针对血氨在脓毒症患者病情发生发展中作用的相关

研究甚少，因此，本研究旨在探讨脓毒症患者血氨水

平对病情严重程度和预后的预测价值。结果显示，

表 3 APACHEⅡ评分和血氨及二者联合 
对脓毒症患者 28 d 死亡的预测价值

指标 AUC 95%CI 临界值

APACHEⅡ评分 0.846 0.780～0.899 24.00
血氨 0.901 0.857～0.952 36.50
APACHEⅡ评分 + 血氨 0.913 0.843～0.943 -1.17

指标
敏感度

（%）

特异度

（%）

阳性

似然比

阴性

似然比

APACHEⅡ评分 64.3 92.0 8.21 0.39
血氨 92.9 73.9 3.56 0.10
APACHEⅡ评分 + 血氨 85.7 87.8 7.04 0.16

注：APACHEⅡ为急性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ，AUC 为

受试者工作特征曲线下面积，95%CI 为 95% 可信区间

注：APACHEⅡ为急性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ， 
ROC 曲线为受试者工作特征曲线

图 1  APACHEⅡ评分、血氨及二者联合预测 
脓毒症患者 28 d 死亡的 ROC 曲线

－ 

图 2  不同血氨水平脓毒症患者 28 d 的 Kaplan-Meier 生存曲线
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脓毒症患者在确诊 24 h 的早期，其动脉血氨水平即

较健康对照组显著升高，且脓毒性休克组明显高于

脓毒症组；与存活组相比，死亡组脓毒症患者血氨

水平更高。本研究显示，脓毒症患者血氨与 WBC 存

在中度正相关，说明血氨在一定程度上反映了机体

炎症水平在脓毒症炎症反应、多器官功能障碍中的

作用；血氨＞36.50 μmol/L 时脓毒症患者 28 d 病死

率显著增加。因此，监测患者动脉血氨水平可以有

效评估脓毒症患者病情严重程度和预测预后。同时，

血氨检测具有方便迅速、价格低廉等优点，非常便

于临床推广应用［10］，将其作为脓毒症评估指标，无

疑有独特的优势。APACHEⅡ评分自 1985 年 Knaus

等［24］提出以来，已成为目前世界各国 ICU 应用最

广泛的评价危重病患者严重程度及预后的模型。本

研究显示，脓毒性休克组患者 APACHEⅡ评分明显

高于脓毒症组；死亡组脓毒症患者 APACHEⅡ评

分明显高于存活组；提示 APACHEⅡ评分与脓毒

症病情严重程度和预后密切相关。本研究显示，血

氨与 APACHEⅡ评分存在很好的相关性；ROC 曲

线分析显示，APACHEⅡ评分和血氨水平对 28 d 死

亡均有较好的预测能力，且联合应用优于单独应用

APACHEⅡ评分，但联合使用的预测效能并不优于

单独应用血氨。

  综上所述，动脉血氨水平对脓毒症患者病情严

重程度的判断及预后的评价具有较好的临床实用价

值，为脓毒症血氨水平干预治疗提供了依据。但本

研究仅为单中心研究，期待多中心、大样本研究进

一步证实。
利益冲突  所有作者均声明不存在利益冲突

参考文献
  ［1］  Perner A, Cecconi M, Cronhjort M, et al. Expert  statement  for  the 

management  of  hypovolemia  in  sepsis  [J].  Intensive  Care  Med, 
2018, 44 (6): 791-798. DOI: 10.1007/s00134-018-5177-x.

  ［2］  Kaukonen KM, Bailey M, Pilcher D,  et  al.  Systemic  inflammatory 
response  syndrome  criteria  in defining  severe  sepsis  [J]. N Engl  J 
Med, 2015, 372 (17): 1629-1638. DOI: 10.1056/NEJMoa1415236.

  ［3］  Rangel-Frausto  MS,  Pittet  D,  Costigan  M,  et  al.  The  natural 
history  of  the  systemic  inflammatory  response  syndrome  (SIRS).  
A prospective study [J]. JAMA, 1995, 273 (2): 117-123.

  ［4］  Singer  M,  Deutschman  CS,  Seymour  CW,  et  al.  The  third 
international  consensus  definitions  for  sepsis  and  septic  shock 
(Sepsis-3)  [J].  JAMA,  2016,  315  (8):  801-810.  DOI:  10.1001/ 
jama.2016.0287.

  ［5］  Kaukonen KM, Bailey M, Suzuki S, et al. Mortality related to severe 
sepsis and septic shock among critically ill patients in Australia and 
New Zealand, 2000-2012 [J]. JAMA, 2014, 311  (13): 1308-1316. 
DOI: 10.1001/jama.2014.2637.

  ［6］  Walkey  AJ,  Wiener  RS,  Lindenauer  PK.  Utilization  patterns  and 
outcomes  associated with  central  venous  catheter  in  septic  shock: 
a population-based  study  [J]. Crit Care Med, 2013, 41  (6): 1450-
1457. DOI: 10.1097/CCM.0b013e31827caa89.

  ［7］  Winters BD, Eberlein M, Leung  J,  et  al. Long-term mortality  and 
quality  of  life  in  sepsis:  a  systematic  review  [J].  Crit  Care  Med, 

2010, 38 (5): 1276-1283. DOI: 10.1097/CCM.0b013e3181d8cc1d.
  ［8］  ProCESS  Investigators. A  randomized  trial  of  protocol-based  care 

for  early  septic  shock  [J].  N  Engl  J  Med,  2014,  370  (18):  1683-
1693. DOI: 10.1056/NEJMoa1401602.

  ［9］  Pepper DJ, Natanson C, Eichacker PQ. Evidence underpinning the 
centers for medicare & medicaid services' severe sepsis and septic 
shock  management  bundle  (SEP-1)  [J].  Ann  Intern  Med,  2018,  
168 (8): 610-612. DOI: 10.7326/L18-0140.

［10］  马林沁,吴彩军.血氨检测在急危重症领域应用的研究进展[J].
中华急诊医学杂志 ,  2018,  27  (10):  1179-1183.  DOI:  10.3760/ 
cma.j.issn.1671-0282.2018.10.026. 
Ma  LQ,  Wu  CJ.  Research  progress  on  the  application  of  blood 
ammonia detection in the field of critically ill [J]. Chin J Emerg Med,  
2018, 27 (10): 1179-1183. DOI: 10.3760/cma.j.issn.1671-0282.2018. 
10.026.

［11］  Prado  FA,  Delfino  VD,  Grion  CM,  et  al.  Hyperammonemia  in 
ICU patients: a  frequent  finding associated with high mortality  [J].  
J Hepatol, 2015, 62 (5): 1216-1218. DOI: 10.1016/j.jhep.2015.01.009.

［12］  Tapper  EB,  Jiang  ZG,  Patwardhan  VR.  Refining  the  ammonia 
hypothesis:  a  physiology-driven  approach  to  the  treatment  of 
hepatic encephalopathy [J]. Mayo Clin Proc, 2015, 90 (5): 646-658. 
DOI: 10.1016/j.mayocp.2015.03.003.

［13］  Shankar-Hari M,  Phillips  GS,  Levy ML,  et  al.  Developing  a  new 
definition  and  assessing  new  clinical  criteria  for  septic  shock: 
for  the  third  international  consensus  definitions  for  sepsis  and 
septic  shock  (Sepsis-3)  [J].  JAMA, 2016, 315  (8):  775-787. DOI: 
10.1001/jama.2016.0289.

［14］  Seymour CW, Liu VX,  Iwashyna  TJ,  et  al. Assessment  of  clinical 
criteria  for  sepsis:  for  the  third  international  consensus definitions 
for  sepsis  and  septic  shock  (Sepsis-3)  [J].  JAMA,  2016,  315  (8): 
762-774. DOI: 10.1001/jama.2016.0288.

［15］  Deng  M,  Tang  Y,  Li  W,  et  al.  The  endotoxin  delivery  protein 
HMGB1  mediates  caspase-11-dependent  lethality  in  sepsis  [J]. 
Immunity, 2018, 49 (4): 740-753. e7. DOI: 10.1016/j.immuni.2018. 
08.016.

［16］  陈东风 , 孙文静 . 肝性脑病发病机制的研究进展 [J]. 中华肝脏
病杂志 , 2014, 22 (2): 84-85. DOI: 10.3760/cma.j.issn.1007-3418. 
2014.02.002.
Chen  DF,  Sun  WJ.  Recent  advances  in  understanding  the 
pathogenesis of hepatic encephalopathy  [J]. Chin J Hepatol, 2014, 
22 (2): 84-85. DOI: 10.3760/cma.j.issn.1007-3418.2014.02.002.

［17］  徐旭,钟丽梅,孙延君.慢性丙型肝炎肝硬化患者幽门螺杆菌感
染与血氨水平的相关性研究[J].现代诊断与治疗, 2016, 27 (17):  
3305-3306.
Xu X, Zhong LM, Sun YJ. Relationship between Helicobacter pylori 
infection and blood ammonia level in patients with chronic hepatitis 
C cirrhosis [J]. Modern Diagn Treat, 2016, 27 (17): 3305-3306.

［18］  Kasai A, Nagao K, Kikushima K, et al. Prognostic value of venous 
blood  ammonia  in  patients with  out-of-hospital  cardiac  arrest  [J]. 
Circ J, 2012, 76 (4): 891-899. DOI: 10.1253/circj.cj-11-0449.

［19］  Cho YM, Lim YS, Yang HJ,  et  al. Blood  ammonia  is  a  predictive 
biomarker  of neurologic  outcome  in cardiac  arrest patients  treated 
with  therapeutic  hypothermia  [J]. Am J Emerg Med,  2012, 30  (8): 
1395-1401. DOI: 10.1016/j.ajem.2011.10.009.

［20］  Singla A, Kaur S, Kaur N, et al. Arterial ammonia levels: prognostic 
marker  in  traumatic  hemorrhage  [J].  Int  J  Appl  Basic  Med  Res, 
2016, 6 (4): 255-257. DOI: 10.4103/2229-516X.192601.

［21］  彭晓波 , 王春燕 , 白丽丽 , 等 . 48 例急性毒蕈中毒患者临床分
析 [J]. 中华危重病急救医学 ,  2018,  30  (3):  266-269,  274.  DOI: 
10.3760/cma.j.issn.2095-4352.2018.03.015.
Peng XB, Wang CY, Bai LL, et al. Clinical analysis of 48 patients 
with acute mushroom poisoning [J]. Chin Crit Care Med, 2018, 30 (3):  
266-269, 274. DOI: 10.3760/cma.j.issn.2095-4352.2018.03.015.

［22］  殷桂春 , 轧春妹 , 李谦 , 等 . 两台血液灌流机组合实现双重血
浆分子吸附系统治疗肝衰竭的临床研究[J].中华危重病急救医
学 , 2013, 25 (12): 738-742. DOI: 10.3760/cma.j.issn.2095-4352. 
2013.12.010.
Yin GC, Ya CM, Li Q, et al. Clinical experience of double plasma 
molecular  absorption  with  a  combination  of  two  hemoperfusion 
machines in treatment of liver failure [J]. Chin Crit Care Med, 2013,  
25 (12): 738-742. DOI: 10.3760/cma.j.issn.2095-4352.2013.12.010.

［23］  Woźnica  EA,  Inglot  M,  Woźnica  RK,  et  al.  Liver  dysfunction 
in  sepsis  [J].  Adv  Clin  Exp  Med,  2018,  27  (4):  547-551.  DOI: 
10.17219/acem/68363.

［24］  Knaus WA, Draper EA, Wagner DP, et al. APACHEⅡ: a severity 
of  disease  classification  system  [J]. Crit Care Med,  1985,  13  (10): 
818-829. 

（收稿日期：2020-03-05）


