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【摘要】 目的  探讨脓毒症相关急性呼吸窘迫综合征（ARDS）患者入重症监护病房（ICU）7 d 内血糖动态

轨迹与病死率的关系。方法  基于美国重症监护医疗信息数据库Ⅳ（MIMIC-Ⅳ），选择入 ICU 7 d 内每日均有血

糖监测数据的脓毒症 ARDS 患者。根据群组轨迹模型（GBTM）分析血糖轨迹，基于最小 Akaike 信息准则、贝叶

斯信息准则、平均后验概率、正确分类概率及分组人数占比确定最佳组数。提取患者一般资料、合并症、危重症

评分、生命体征、入 ICU 首个 24 h 的实验室指标和治疗措施等进行基线特征分析。采用 Kaplan-Meier 生存曲

线分析不同血糖轨迹组患者 28 d 和 1 年的生存情况。采用多因素 Logistic 回归分析不同血糖轨迹组患者院内

死亡、ICU 死亡情况。并比较各组间患者 ICU 7 d 内低血糖发生情况。结果  共纳入 3 869 例脓毒症相关 ARDS

患者，中位年龄为 63.52（52.13，73.54）岁；男性占 59.6%（2 304/3 869）。按照患者入 ICU 7 d 内血糖动态变化，

将患者分为持续高血糖组（血糖维持在 10.6～13.1 mmol/L，894 例）、中等血糖组（血糖维持在 7.8～8.9 mmol/L， 

1 452 例）、正常低限血糖组（血糖维持在 6.1～7.0 mmol/L，1 523 例）。正常低限血糖组、中等血糖组和持续高血

糖组28 d病死率和1年病死率差异均有统计学意义〔28 d病死率分别为11.42%（174/1 523）、19.83%（288/1 452）、

25.50%（228/894），χ2＝82.545，P＜0.001；1 年病死率分别为 23.31%（355/1 523）、33.75%（490/1 452）、39.49%

（353/894），χ2＝77.376，P＜0.001〕。Kaplan-Meier 生存曲线分析显示，随着血糖水平的增高，患者 28 d 和 1 年累

积生存率显著降低（Log-rank 检验：χ2 值分别为 83.221、85.022，均 P＜0.001）。正常低限血糖组、中等血糖组

和持续高血糖组院内病死率和 ICU 病死率差异均有统计学意义〔院内病死率分别为 9.65%（147/1 523）、19.70% 

（286/1 452）、24.50%（219/894），χ2＝102.020，P＜0.001；ICU 病死率分别为 7.22%（110/1 523）、16.05%（233/1 452）、 

20.13%（180/894），χ2＝93.050，P＜0.001〕。Logistic 回归分析证实，以持续高血糖组为参考，多因素校正后正常

低限血糖组院内死亡风险、ICU 死亡风险均显著降低，而中等血糖组死亡风险虽有下降趋势，但差异未达到统

计学意义；以中等血糖组为参考，正常低限血糖组院内死亡风险降低 43.1%〔优势比（OR）＝0.569，95% 可信区 

间（95%CI）为0.445～0.726，P＜0.001〕，ICU死亡风险降低42.0%（OR＝0.580，95%CI 为0.439～0.762，P＜0.001）。 

正常低限血糖组、中等血糖组和持续高血糖组入 ICU 7 d 内低血糖发生率差异无统计学意义〔2.82%（43/1 523）、

2.69%（39/1 452）、3.02%（27/894），χ2＝0.226，P＝0.893〕。结论  脓毒症相关ARDS患者在ICU期间的血糖轨迹 

变化与预后密切相关，持续维持在 10.6～13.1 mmol/L 高血糖水平的患者短期和长期病死率均显著增高。
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【Abstract】 Objective  To  explore  the  association  between  blood  glucose  trajectories  within  7  days  of 
intensive care unit (ICU) admission and mortality in patients with sepsis-associated acute respiratory distress syndrome 
(ARDS).  Methods  Based  on  the  MIMIC-Ⅳ  database,  sepsis-associated  ARDS  patients  with  daily  blood  glucose 
monitoring  data  within  7  days  of  ICU  admission  were  selected.  Blood  glucose  trajectories  were  analyzed  using  
group-based  trajectory modeling  (GBTM),  and  the  optimal  number  of  groups  was  determined  based  on  the minimum 
Akaike information criterion (AIC), Bayesian information criterion (BIC), average posterior probability (AvePP), odds of 
correct classification (OCC), and proportion of group membership (Prop). Baseline characteristics including demographics, 
comorbidities, severity scores, vital signs, laboratory indicators within the first 24 hours of ICU admission, and treatments 
were collected. Kaplan-Meier survival curves were used to compare 28-day and 1-year survival across trajectory groups. 
Multivariate  Logistic  regression  was  performed  to  evaluate  the  associations  between  glucose  trajectory  groups  and  
in-hospital  mortality,  ICU  mortality.  The  incidence  of  hypoglycemia  within  7  days  in  the  ICU  was  analyzed  among 
different groups.  Results  A  total of 3 869 patients with sepsis-associated ARDS were  included, with a median age 
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  脓毒症是由于宿主对感染反应失调而导致的危

及生命的器官功能障碍，是重症监护病房（intensive 

care unit，ICU）常见危重疾病之一。随着对脓毒症

发生发展了解的逐渐深入，脓毒症患者的病死率有

所下降，但仍占全球总死亡人数的 19.7%［1-3］。急性

呼吸窘迫综合征（acute respiratory distress syndrome， 

ARDS）是脓毒症的严重并发症，脓毒症引起的 ARDS 

患者占所有 ARDS 患者的 75%，且病死率高于其他

病因引起 ARDS 的患者［4-5］。有研究表明，血糖控

制不佳和应激性高血糖是脓毒症患者不良结局的重

要危险因素［6］。高血糖不仅可通过促进炎症反应， 

加重 ARDS 患者肺部损伤，同时高血糖状态下的免

疫抑制还可能增加感染风险［7］。因此，最新版国

际脓毒症和脓毒性休克管理指南建议，如果血糖＞ 

10.0 mmol/L（180 mg/dL）应开始胰岛素治疗，目标血

糖范围为 8.0～10.0 mmol/L（144～180 mg/dL），同时

应注意避免低血糖的发生［8］。然而，现有脓毒症血糖

管理研究大多集中在血糖最大值、血糖变异度等静

态指标与临床预后的关系，这些指标无法全面反映 

血糖动态波动的情况及其与患者预后的关联［9-10］。

  血糖轨迹变化作为一种动态、综合的评估方

法，能够更全面地反映患者的血糖波动特征，进而

有望成为评估患者死亡风险的重要标志［11］。既

of  63.52  (52.13,  73.54)  years;  59.6%  (2 304/3 869)  were male.  Based  on  glucose  levels  within  7  days,  patients  were 
categorized  into  three  groups:  persistent  hyperglycemia  group  (glucose  maintained  at  10.6-13.1  mmol/L,  n  =  894), 
moderate glucose group (7.8-8.9 mmol/L, n = 1 452), and low-normal glucose group (6.1-7.0 mmol/L, n = 1 523). There 
were  statistically  significant  differences  in  28-day  mortality  and  1-year  mortality  among  low-normal  glucose  group, 
moderate glucose group, and persistent hyperglycemia group [28-day mortality: 11.42% (174/1 523), 19.83% (288/1 452), 
25.50%  (228/894), χ2  =  82.545,  P  <  0.001;  1-year  mortality:  23.31%  (355/1 523),  33.75%  (490/1 452),  39.49% 
(353/894), χ2  =  77.376, P  <  0.001].  Kaplan-Meier  analysis  showed  that  higher  glucose  trajectories  were  associated 
with significantly lower 28-day and 1-year cumulative survival rates (Log-rank test: χ2 were 83.221 and 85.022, both  
P < 0.001). There were statistically significant differences in in-hospital mortality and ICU mortality among the low-normal  
glucose group, moderate glucose group, and persistent hyperglycemia group  [in-hospital mortality: 9.65% (147/1 523), 
19.70%  (286/1 452),  24.50%  (219/894),  χ2  =  102.020,  P  <  0.001;  ICU  mortality:  7.22%  (110/1 523),  16.05% 
(233/1 452),  20.13%  (180/894), χ2  =  93.050,  P  <  0.001].  Logistic  regression  confirmed  that,  using  the  persistent 
hyperglycemia group as the reference, the low-normal glucose group had significantly lower risks of in-hospital mortality 
and  ICU  mortality  after  multiple  factor  adjustment.  Although  the  moderate  glucose  group  showed  a  trend  toward 
lower mortality,  the differences were not  statistically  significant. Using  the moderate glucose group as a  reference,  the  
low-normal  glucose  group  had  43.1%  lower  in-hospital  mortality  [odds  ratio  (OR)  =  0.569,  95%  confidence  interval 
(95%CI) was 0.445-0.726, P < 0.001] and 42.0% lower ICU mortality (OR = 0.580, 95%CI was 0.439-0.762, P < 0.001). 
There was no statistically significant difference in the incidence of hypoglycemia within 7 days of ICU admission among 
low-normal  glucose  group,  moderate  glucose  group,  and  persistent  hyperglycemia  group  [2.82%  (43/1 523),  2.69% 
(39/1 452), 3.02%  (27/894), χ2 = 0.226, P = 0.893].  Conclusions  Blood glucose  trajectories during  ICU stay are 
closely associated with prognosis in patients with sepsis-associated ARDS. Persistent hyperglycemia (10.6-13.1 mmol/L) 
is linked to significantly higher short- and long-term mortality.

【Key words】  Sepsis-associated acute respiratory distress syndrome;  Blood glucose;  Group-based trajectory 
model;  Prognosis
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往研究提示，群组轨迹模型（group-based trajectory 

modeling，GBTM）可全面分析患者血糖动态变化模

式，该模型通过将患者划分为不同的轨迹亚组，能够

揭示血糖变化的潜在异质性及其对死亡风险的影

响［12-13］。已有研究利用 GBTM 探索了脓毒症相关

ARDS 患者的乳酸水平［14］、液体平衡［15］等变化轨

迹与预后的关系。通过这一分析方法，我们不仅能

够识别患者的不同血糖轨迹模式，还能进一步明确

这些模式与临床预后的关系，为制定更精确的治疗

策略提供数据支持［16-17］，但目前尚缺乏脓毒症相关

ARDS 患者血糖轨迹与预后关系的研究。

  基于此，本研究拟通过 GBTM 系统探讨脓毒症

相关 ARDS 患者 ICU 期间血糖轨迹变化与死亡的

关系，以期为该类患者的血糖管理提供新的视角和

研究依据。

1 资料与方法 

1.1  数据来源及伦理：美国重症监护医学信息数据

库Ⅳ（Medical Information Mart for Intensive Care-Ⅳ，

MIMIC-Ⅳ）是由美国麻省理工学院开发的一个大型

公开医疗数据库，收集了 2008 至 2022 年在贝斯以

色列女执事医疗中心收治的 ICU 患者的临床数据。

本研究数据来源于 MIMIC-Ⅳ（3.0）数据库，患者信

息均已经过去识别化，数据库已获得麻省理工学院
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机构审查委员会批准。本研究方案已通过医院伦理

审批（审批号：2025-976），作者已完成合作机构培训 

项目并通过了资格考试（证书编号：65283687），获得 

了提取数据的权限。

1.2  研究对象

1.2.1  纳入标准：① 符合 Sepsis-3 诊断标准的脓毒

症患者［18］；② 符合 2012 年柏林定义诊断标准的

ARDS 患者［19］；③ 年龄≥18 岁；④ 入住 ICU 后 7 d

内每日至少有 1 次血糖数据。

1.2.2  排除标准：① 住院期间多次出入 ICU 的患

者只纳入首次 ICU 记录；② ICU 住院时间＜24 h；

③ 血糖数据存在异常值。

1.3  数据提取：① 一般资料：年龄、性别、种族、

身高、体质量、体质量指数（body mass index，BMI）。

② 疾病情况：ARDS 分级；危重症评分〔查尔森合 

并症指数（Charlson comorbidity  index，CCI）、序贯

器官衰竭评分（sequential organ  failure assessment，

SOFA）、急性生理学评分Ⅲ（acute physiology score Ⅲ， 

APSⅢ）〕；合并症〔2 型糖尿病、脑血管疾病、心

肌梗死、慢性肾病、重度肝病、慢性阻塞性肺疾

病（chronic obstructive pulmonary disease，COPD）、

恶性肿瘤、高血压、高脂血症〕。③ 生命体征：心

率、收缩压、舒张压、呼吸频率。④ 入 ICU 后首个

24 h 的实验室指标：血气分析（乳酸、pH 值、碱剩

余、氧合指数）；血常规（血红蛋白、血小板计数、

白细胞计数）；血生化（尿素氮、肌酐、血钙、血钠、

血钾）。以上指标若有多次测量结果则取平均值。 

⑤ 入 ICU 后首个 24 h 的治疗操作：机械通气、连

续性肾脏替代治疗（continuous  renal  replacement 

therapy，CRRT）、血管活性药物使用、抗菌药物使

用、胰岛素使用。⑥ 血糖指标：入 ICU 后 7 d 内每

日血糖的最大值和最小值。⑦ 结局指标：主要结局

指标为入住 ICU 后 28 d 病死率；次要结局指标为入

住 ICU 后 1 年病死率、院内病死率、ICU 病死率以

及低血糖发生率，其中低血糖定义为入 ICU 后 7 d 

内血糖＜3.0 mmol/L，只要出现即记为 1 次［20］。

1.4  GBTM 的建立：采用 R 4.4.2 软件进行数据分

析与作图。提取患者入 ICU 后 7 d 内每日血糖最大

值，并去除离群值（定义为血糖值低于 0.3% 百分位

或高于 99.7% 百分位的数据），随后通过“GBMT 包”

构建模型并进行可视化，综合最小 Akaike 信息准则

（Akaike information criterion，AIC）、贝叶斯信息准则

（Bayesian information criterion，BIC）、平均后验概率

（average posterior probability，AvePP）、正确分类概率

（odds of correct classification，OCC）、分组人数占比

（proportion of group membership，Prop）确定最佳组

数。其中，AIC 和 BIC 用于判断分组拟合效果，AIC

和 BIC 绝对值越小，表明拟分组数的可接受度越好；

AvePP 用于描述组内个体分配到该组的平均验后概

率是否达到最优，一般认为 AvePP ＞0.7 说明组内

个体与该组的锲合度可以接受，AvePP 越高则锲合

度越高；OCC 表示模型预测优于随机分配的程度，

OCC＞5 认为模型的分类准确性较高；Prop 用于保

证统计检验的效能，应不小于总数的 5%。

1.5  统计学分析：对计量资料进行正态检验，正态

分布则以均数 ± 标准差（x±s）表示，两组间比较采

用独立样本 t 检验，多组间比较采用方差分析；非正

态分布则以中位数（四分位数）〔M（Q1，Q3）〕表示，

两组间比较采用 Mann-Whitney U 检验，多组间比

较采用 Kruskal-Wallis 检验。计数资料以例数（率）

表示，组间比较采用χ2 检验或 Fisher 确切概率检

验。缺失值超过 20% 的指标不纳入分析，并采用随

机森林法进行多重插补。绘制不同血糖轨迹组的

Kaplan-Meier 生存曲线，并通过 Log-Rank 检验比较

组间生存率差异。以 ICU 28 d 死亡为因变量，以一

般资料、合并症、危重症评分、生命体征、入 ICU 首

个 24 h 的实验室指标和治疗措施数据为自变量，通

过方差膨胀系数（variance inflation factor，VIF）检测

自变量多重共线性，当 VIF＞5 时认为有多重共线

性。将所有潜在影响因素作为自变量，以院内死亡

和 ICU 死亡为因变量分别建立 Logistic 回归模型。

首先进行单因素 Logistic 回归分析，筛选出与结局

变量差异有统计学意义的变量，然后将其纳入多因

素 Logistic 回归模型进行校正分析，结果以优势比

（odds ratio，OR）及其 95% 置信区间（95% confidence 

interval，95%CI）呈现。双侧检验，检验水准取 0.05。

2 结 果 

2.1  研究对象的总体特征：共有 41 269 例脓毒症

患者，其中符合 ARDS 诊断标准的患者共 7 092 例；

经过筛选，最终共 3 869 例脓毒症相关 ARDS 患者纳 

入分析。

2.2  血糖轨迹组的特征描述：基于 AvePP、Prop、

OCC、AIC 和 BIC 等指标并结合临床意义综合评

估，最终确定 3 组血糖轨迹模型（正常低限血糖组、

中等血糖组和持续高血糖组）为最优选择。如图 1 

所示，3 组血糖初始浓度和发展趋势有所不同。持
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注：ARDS 为急性呼吸窘迫综合征，ICU 为重症监护病房

图 1  不同血糖轨迹组脓毒症相关 ARDS 患者 
入 ICU 7 d 整体血糖轨迹特征

表 1 不同血糖轨迹组脓毒症相关 ARDS 患者基线特征比较

指标 总体
（n＝3 869）

持续高血糖组
（n＝894）

中等血糖组
（n＝1 452）

正常低限血糖组
（n＝1 523）

U /χ2 

值 P 值

年龄〔岁，M（Q1，Q3）〕 63.52（52.13，73.54） 64.88（55.98，73.33） 64.64（54.57，73.96） 60.76（47.93，73.24）   43.099 ＜0.001
性别〔例（%）〕     3.828     0.148
  女性 1 565（40.4） 354（39.6）    616（42.4）    595（39.1）
  男性 2 304（59.6） 540（60.4）    836（57.6）    928（60.9）
BMI〔kg/m2，M（Q1，Q3）〕 29.21（24.98，34.69） 30.50（25.74，35.91） 29.13（25.20，34.69） 28.47（24.45，33.92）   29.882 ＜0.001
种族〔例（%）〕   47.646 ＜0.001
  黄种人    89（2.3） 30（3.4）    32（2.2）    27（1.7）
  黑种人  322（8.3） 112（12.5）    95（6.5）  115（7.6）
  白种人 2 324（60.1） 489（54.7）    886（61.0）    949（62.3）
  其他  326（8.4）   95（10.6）  116（8.0）  115（7.6）
  未知    808（20.9） 168（18.8）    323（22.2）    317（20.8）
ARDS 分级〔例（%）〕   23.477 ＜0.001
  轻度 1 607（41.5） 323（36.1）    629（43.3）    655（43.0）
  中度 1 786（46.2） 426（47.7）    658（45.3）    702（46.1）
  重度    476（12.3） 145（16.2）    165（11.4）    166（10.9）
危重症评分〔M（Q1，Q3）〕
  SOFA（分）     4.00（2.00，5.00） 4.00（3.00，6.00） 4.00（3.00，5.00） 3.00（2.00，5.00）   24.914 ＜0.001
  APSⅢ（分）   53.00（38.00，70.00） 60.00（46.00，77.00） 54.00（39.00，71.00） 48.00（34.00，64.00） 146.926 ＜0.001
  CCI     4.00（2.00，6.00） 5.00（3.00，7.00） 4.00（3.00，6.00） 4.00（2.00，5.00） 160.536 ＜0.001
合并症〔例（%）〕
  2 型糖尿病 1 017（26.3） 539（60.3）    347（23.9）  131（8.6） 783.606 ＜0.001
  心肌梗死    477（12.3） 140（15.7）    179（12.3）    158（10.4）   14.561 ＜0.001
  COPD 1 016（26.3） 232（26.0）    399（27.5）    385（25.3）     1.916     0.384
  慢性肾病    574（14.8） 177（19.8）    203（14.0）    194（12.7）   23.572 ＜0.001
  重度肝病    433（11.2） 120（13.4）    177（12.2）  136（8.9）   13.774     0.001
  恶性肿瘤    527（13.6） 140（15.7）    224（15.4）    163（10.7）   18.209 ＜0.001
  脑血管疾病    630（16.3） 171（19.1）    254（17.5）    205（13.5）   15.768 ＜0.001
  高血压    981（25.4） 286（32.0）    376（25.9）    319（20.9）   36.671 ＜0.001
  高脂血症    711（18.4） 241（27.0）    261（18.0）    209（13.7）   66.030 ＜0.001

续高血糖组 894 例患者，整体血糖水平控制在

10.6～13.1 mmol/L；中等血糖组 1 452 例患者，整体

血糖水平控制在 7.8～8.9 mmol/L；正常低限血糖组

1 523例患者，整体血糖水平控制在6.1～7.0 mmol/L。 

3 组患者基线数据见表 1，其中多项基线指标在组

间差异存在统计学意义。可见，随着血糖水平的升

高，患者年龄、BMI、基础疾病负担、心率、血压、呼

吸频率、乳酸水平、血尿素氮、血肌酐、血钙、血钾、

CRRT 比例均呈显著增加趋势。此外，持续高血糖

组患者合并 2 型糖尿病、心肌梗死、慢性肾病等高

风险因素的比例较高，而正常低限血糖组患者合并

上述疾病较少。

2.3  血糖轨迹与 28 d 及 1 年死亡的关系（表 2； 

图 2）：持续高血糖组 28 d 和 1 年病死率显著高于中 

等血糖组和正常低限血糖组（均 P＜0.05），且正常低

限组病死率最低。Kaplan-Meier 生存曲线显示，持 

续高血糖组28 d和 1年累积生存率均显著低于其他 

两组（均 P＜0.05）。

2.4  血糖轨迹与院内及 ICU 病死率的关系：表 3

显示，正常低限血糖组院内病死率和 ICU 病死率最

低，中等血糖组次之，而持续高血糖组最高，3 组间

差异具有统计学意义（均 P＜0.05）。其中中等血糖

组和持续高血糖组院内病死率、ICU 病死率均显著

高于正常低限血糖组（均 P＜0.05）。

  Logistic 回归分析进一步证实了这一趋势，各变

量 VIF 均小于 5，认为不存在多重共线性。利用单
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表 2 不同血糖轨迹组脓毒症相关 ARDS 患者 
28 d 及 1 年病死率比较

组别 例数
（例）

28 d 病死率
〔%（例）〕

1 年病死率
〔%（例）〕

正常低限血糖组 1 523 11.42（174） 23.31（355）
中等血糖组 1 452   19.83（288） a   33.75（490） a

持续高血糖组    894     25.50（228） ab     39.49（353） ab

χ2 值   82.545   77.376
P 值 ＜0.001 ＜0.001

注：ARDS 为急性呼吸窘迫综合征；与正常低限血糖组比较，
aP＜0.05；与中等血糖组比较，bP＜0.05

表 3 不同血糖轨迹组脓毒症相关 ARDS 患者 
院内病死率和 ICU 病死率比较

组别 例数
（例）

院内病死率
〔%（例）〕

ICU 病死率
〔%（例）〕

正常低限血糖组 1 523   9.65（147）   7.22（110）
中等血糖组 1 452   19.70（286） a   16.05（233） a

持续高血糖组    894     24.50（219） ab     20.13（180） ab

χ2 值 102.020   93.050
P 值 ＜0.001 ＜0.001

注：ARDS 为急性呼吸窘迫综合征，ICU 为重症监护病房；与正

常低限血糖组比较，aP＜0.05；与中等血糖组比较，bP＜0.05

续表

表 1 不同血糖轨迹组脓毒症相关 ARDS 患者基线特征比较

指标 总体
（n＝3 869）

持续高血糖组
（n＝894）

中等血糖组
（n＝1 452）

正常低限血糖组
（n＝1 523）

U /χ2 

值 P 值

生命体征〔M（Q1，Q3）〕
  心率（次 /min） 88.09（77.29，100.66） 89.12（78.67，102.33） 88.57（77.28，100.84） 86.93（76.70，99.42） 8.332 0.016
  收缩压（mmHg） 112.53（105.03，122.27） 113.88（106.68，123.41） 112.75（105.29，123.24） 111.50（103.88，120.46） 21.109 ＜0.001
  舒张压（mmHg） 61.00（55.52，66.92） 61.28（55.61，67.16） 60.92（55.37，67.04） 60.92（55.63，66.59） 0.328 0.849
  呼吸频率（次 /min） 20.24（17.62，23.62） 21.36（18.28，24.71） 20.29（17.76，23.62） 19.70（17.21，22.88） 60.175 ＜0.001
实验室检查〔M（Q1，Q3）〕
  血乳酸（mmol/L） 1.90（1.30，3.00） 2.10（1.45，3.39） 2.05（1.37，3.10） 1.70（1.20，2.66） 80.609 ＜0.001
  pH 值 7.35（7.30，7.40） 7.34（7.28，7.39） 7.35（7.30，7.39） 7.36（7.32，7.40） 59.047 ＜0.001
  血氧饱和度 0.972（0.957，0.985） 0.969（0.953，0.982） 0.972（0.956，0.984） 0.975（0.961，0.986） 41.602 ＜0.001
  碱剩余（mmol/L） -1.60（-4.89，0.50） -2.82（-6.19，0.00） -1.75（-5.00，0.50） -1.00（-3.67，0.80） 82.460 ＜0.001
  血红蛋白（g/L） 104.50（91.80，121.00） 105.50（90.75，122.13） 104.35（92.00，121.00） 104.33（92.00，120.00） 1.039 0.595
  白细胞计数（×109/L） 12.40（8.80，16.80） 12.50（8.66，17.73） 12.73（8.95，16.90） 12.07（8.62，16.19） 8.417 0.015
  血小板计数（×109/L） 180.17（123.00，251.00） 177.10（116.16，249.63） 180.58（121.25，249.00） 181.00（128.00，253.50） 3.183 0.204
  血尿素氮（mmol/L） 20.67（14.00，32.67） 26.50（17.71，42.25） 21.00（14.33，32.00） 18.00（12.50，27.00） 194.196 ＜0.001
  血肌酐（μmol/L） 92.82（66.30，144.39） 110.50（79.56，178.49） 92.82（66.30，138.68） 83.98（61.88，126.34）126.267 ＜0.001
  血钠（mmol/L） 139.00（136.00，141.50） 138.55（135.60，141.50） 139.00（136.33，141.67） 139.00（136.00，141.50） 3.852 0.146
  血钾（mmol/L） 4.16（3.83，4.58） 4.25（3.87，4.75） 4.15（3.84，4.58） 4.12（3.80，4.50） 21.618 ＜0.001
  血钙（mmol/L） 8.10（7.63，8.55） 8.15（7.62，8.63） 8.10（7.65，8.60） 8.05（7.63，8.50） 8.820 0.012
治疗操作〔例（%）〕
  机械通气 3 765（97.3） 865（96.8） 1 415 （97.5） 1 485（97.5） 1.381 0.501
  血管活性药物 2 446（63.2） 585（65.4）    966 （66.5）    895（58.8） 21.722 ＜0.001
  胰岛素 2 849（73.6） 859（96.1） 1 151 （79.3）    839（55.1） 525.699 ＜0.001
  抗菌药物 3 657（94.5） 875（97.9） 1 379 （95.0） 1 403（92.1） 36.926 ＜0.001
  CRRT    527（13.6） 199（22.3）    201 （13.8）  127（8.3） 92.879 ＜0.001

注：ARDS 为急性呼吸窘迫综合征，BMI 为体质量指数，SOFA 为序贯器官衰竭评分，APSⅢ为急性生理学评分Ⅲ，CCI 为查尔森合并症指

数，COPD 为慢性阻塞性肺疾病，CRRT 为连续性肾脏替代治疗；1 mmHg＝0.133 kPa

注：ARDS 为急性呼吸窘迫综合征

图 2  不同血糖轨迹组脓毒症相关 ARDS 患者 28 d 及 1 年 Kaplan-Meier 生存曲线
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本研究中，GBTM 的应用使我们能够识别出脓毒症

合并 ARDS 患者的不同血糖轨迹群体，并分析出各

群体与预后之间的关系。由此可见，传统的单次血

糖水平评估可能无法充分反映患者的病情变化，而

GBTM 能够基于多时间点数据揭示血糖动态变化的

趋势，为理解血糖波动对患者预后的影响提供了更

为精准的视角。

  目前，血糖控制在重症患者中的重要性已被多

项研究所证实。持续高血糖不仅会加剧炎症反应，

还可能导致免疫功能紊乱、器官功能衰竭及增加感

染风险［21］。对于脓毒症合并 ARDS 患者来说，血糖

控制尤为关键。已有研究表明，脓毒症患者在住院

期间常常出现高血糖现象，而且这一现象与较差的

临床结局密切相关［22］。本研究中通过 GBTM 分析

发现，持续高血糖组患者的预后较正常低限血糖组

和中等血糖组更差，与以往的研究结果一致。例如，

Van den Berghe 等［23］的研究表明，早期严格血糖控

制可显著降低重症患者的病死率，而高血糖则与增

加的感染率和更高的死亡风险密切相关。分析其原

因，考虑持续高血糖和胰岛素抵抗可导致内皮功能

障碍、氧化应激（自由基产生增加）、炎症反应加剧，

以及血管和免疫功能受损等机制共同影响患者的长

期生存和康复［24］。

  低血糖的发生仍然是目前临床上需要关注的问

题。尤其是在采用严格血糖控制策略的患者中，低

血糖可能导致更加严重的后果，如心血管事件、神

经系统损伤等［25］。本研究结果显示，持续高血糖组、

中等血糖组和正常低限血糖组患者的低血糖发生率

分别为 3.02%、2.69% 和 2.82%。虽然 3 组患者间低 

血糖发生率差异无统计学意义，但仍需谨慎监测，以

防止低血糖的发生。因此，在实际临床操作中，血糖

控制应当在预防高血糖的同时，避免低血糖事件的

发生［26］。

  本研究也存在一些局限性。首先，由于本研究

是基于回顾性数据进行分析，无法排除潜在的混杂

因素 Logistic 回归分析所有潜在影响因素得到初始

模型，将单因素分析中 P＜0.05 的变量纳入多因素

Logistic 回归分析得到校正模型。表 4 显示，在初始

模型中，以持续高血糖组为参考，正常低限血糖组

和中等血糖组院内及 ICU 死亡风险均显著降低（均

P＜0.05）；经多因素校正后，正常低限血糖组仍显

示出显著的保护作用（均 P＜0.05），而中等血糖组

死亡风险虽然有下降趋势，但差异未达到统计学意

义（均 P＞0.05）。当以中等血糖组为参考时，经多

因素校正后，正常低限血糖组院内和 ICU 死亡风险

分别显著降低了 43.1% 和 42.0%（均 P＜0.05）。

2.5  血糖轨迹与 7 d 内低血糖发生率的关系：持续

高血糖组、中等血糖组、正常低限血糖组患者低血

糖发生率分别为3.02%（27/894）、2.69%（39/1 452）和 

2.82%（43/1 523），3 组间低血糖发生率差异无统计

学意义（χ2＝0.226，P＝0.893）。

3 讨 论 

  本研究基于 MIMIC-Ⅳ数据库中有关脓毒症合

并 ARDS 患者的临床数据，采用 GBTM 分析了患者

血糖轨迹与临床结局之间的关系。结果显示，血糖

水平的长期波动对脓毒症合并 ARDS 患者的预后具

有显著影响。持续高血糖组患者 28 d 病死率和 1 年 

病死率均显著高于正常低限血糖组和中等血糖组；

进一步分析血糖轨迹与院内病死率、ICU 病死率之

间的关系，结果显示，持续高血糖组患者院内病死率

和 ICU病死率亦明显高于正常低限血糖组和中等血 

糖组。

  GBTM 是一种用于识别个体在多个时间点表现

出不同发展轨迹的统计学方法。与传统的单次测量

数据分析方法相比，GBTM 能够更好地捕捉到个体

之间的时间动态差异，识别出潜在的亚群体，并且可

以分析这些不同轨迹对临床结局的影响。该方法通

过对多次观测数据进行聚类，发现不同个体在一段

时间内的表现差异，例如血糖波动模式，可以揭示更

加复杂的临床特征与疾病结局之间的关系［12］。在

表 4 不同血糖轨迹影响脓毒症相关 ARDS 患者院内死亡和 ICU 死亡的 Logistic 回归分析

因素

院内死亡的 Logistic 回归分析 ICU 死亡的 Logistic 回归分析

初始模型 校正模型 初始模型 校正模型

OR（95%CI） P 值 OR（95%CI） P 值 OR（95%CI） P 值 OR（95%CI） P 值

中等血糖 a 0.756（0.619～0.924）   0.006 0.808（0.631～1.036）   0.092 0.758（0.612～0.941）   0.012 0.972（0.753～1.258）    0.831
正常低限血糖 a 0.574（0.512～0.643）＜0.001 0.714（0.613～0.832）＜0.001 0.556（0.489～0.630）＜0.001 0.807（0.684～0.951）    0.011
正常低限血糖 b 0.436（0.351～0.538）＜0.001 0.569（0.445～0.726）＜0.001 0.407（0.320～0.516）＜0.001 0.580（0.439～0.762）＜0.001

注：ARDS 为急性呼吸窘迫综合征，ICU 为重症监护病房，OR 为优势比，95%CI 为 95% 置信区间；a 以持续高血糖为参考，b 以中等血糖

为参考
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因素。虽然本研究已通过多因素回归分析控制了相

关变量，但仍可能存在未被识别的混杂因素对结果

产生影响。其次，本研究使用的是 MIMIC- Ⅳ数据

库中的重症患者数据，可能在一定程度上限制了结

果的外推性。不同医院或不同地区的患者可能具有

不同的基线特征和临床管理策略，因此，本研究结果

可能并不完全适用于所有脓毒症合并 ARDS 患者。

最后，血糖控制策略的具体实施（如胰岛素使用的

具体方案、血糖监测的频率等）未在本研究中详细

探讨，因此，未来需开展前瞻性研究，从而进一步评

估不同血糖控制策略对脓毒症合并 ARDS 患者预后

的影响。

  综上，本研究通过 GBTM 方法探讨脓毒症相关

ARDS 患者 ICU 期间血糖轨迹与预后关系的结果表

明，脓毒症相关 ARDS 患者在 ICU 期间的血糖轨迹

变化与预后密切相关，持续维持在10.6～13.1 mmol/L 

高血糖水平的患者短期和长期病死率均显著增高。

因此，对于脓毒症相关 ARDS 患者，临床上应及时采

取治疗措施，避免其处于持续高血糖状态，以改善该

类患者的预后。
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