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脓毒症患者血清肠型脂肪酸结合蛋白、二胺氧化酶 
水平检测对早期肠组织损伤及预后的评估价值

肖武强 , 徐敏丹 , 吴先正（同济大学附属同济医院急诊医学科 , 上海  200065）

摘　要 : 目的　探讨血清肠型脂肪酸结合蛋白（I-FABP），二胺氧化酶（DAO）对脓毒症患者早期肠组织损伤及预后

的评估价值。方法　选择 2019 年 4~12 月于同济大学附属同济医院急诊科收治的 80 例脓毒症患者及 40 例同期健康体检

者（对照组）。脓毒症患者又根据急性胃肠损伤分级 (AGI) 分为非 AGI 组（n=35），AGI 组（n=45）。根据入院 28 天

内死亡情况，将患者分为存活组（n=51）与死亡组（n=29）。比较各组患者血清 I-FABP，DAO 及其他临床特征，采用

logistic 回归分析脓毒症患者 28 天内预后的危险因素。结果　与对照组比较，非 AGI 组和 AGI 组患者 I-FABP（20.28±3.37, 
26.15±4.67μg/L vs 17.16±2.44 μg/L），DAO（2.49±0.63, 3.28±0.87mmol/L vs 1.31±0.34 mmol/L）水平升高（F=65.92, 
94.24, P<0.05）；与非 AGI 组比较，AGI 组 I-FABP，DAO 水平亦显著升高（P<0.05）。I-FABP，DAO 与 CRP，D- 乳

酸呈显著正相关（r=0.415，0.477，0.426 和 0.465, 均 P<0.05），而与 TNF-α，IL-6 无明显相关性（P>0.05）。与存活

组比较，死亡组年龄较大，MV 时间明显延长，CRP，PCT，APACHE II 评分，SOFA 评分，AGI 评分，I-FABP，DAO
显著升高（t=2.27~11.21，均 P<0.05）。多因素 logistic 回归分析显示，APACHE II 评分（OR=3.13，95%CI：1.67~4.48），

AGI 分级（OR=2.36，95%CI：1.38~3.49），I-FABP（OR=1.73，95%CI：1.24~2.51），DAO（OR=1.42，95%CI：1.13~1.84）

均是 28 天内死亡的独立危险因素（χ2=9.37~20.67，均 P<0.05）。结论　脓毒症患者血清 I-FABP 和 DAO 明显升高，与

CRP 和 D- 乳酸间有良好相关性，可反映早期肠组织损伤，有效预测脓毒症患者预后。
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Diamine Oxidase in the Early Stage of Intestinal Tissue Injury and  

Prognosis in Patients with Sepsis
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（Department of Emergency Medicine, Tongji Hospital Affiliated to Tongji University, Shanghai 200065,China）

Abstract：Objective　To explore the value of serum intestinal fatty acid binding protein(I-FABP) and diamine oxidase(DAO) 
in the early stage of intestinal tissue injury and prognosis in patients with sepsis. Methods　80 sepsis patients and 40 healthy 
physical examination subjects (control group) admitted to the emergency department of Tongji Hospital Affilated to Tongji 
University  from April 2019 to December 2019 were selected. According to AGI classification, patients was divided into non-AGI 
group (n=35) and AGI group (n=45), and divided into survival group (n=51) and death group (n=29) according to the deaths 
within 28 days after admission. The serum I-FABP, DAO and other clinical characteristics of patients in each group were 
compared, and the prognostic risk factors of patients with sepsis within 28d were analyzed by logistic regression. Results　
Compared with the control group, the levels of I-FABP（20.28±3.37, 26.15±4.67μg/L vs 17.16±2.44 μg/L） and DAO
（2.49±0.63, 3.28±0.87mmol/L vs 1.31±0.34 mmol/L） in non-AGI group and AGI group were increased (F=65.92 and 
94.24, all P<0.05). Compared with non-AGI group, I-FABP and DAO levels in AGI group were also significantly increased 
(P<0.05).I-FABP and DAO were positively correlated with CRP and D-lactic acid(r=0.415, 0.477, 0.426 and 0.465, all P<0.05), 
but no correlation with TNF-α and IL-6 (P>0.05). Compared with the survival group, the death group was older, the MV time 
was significantly prolonged, and CRP, PCT, APACHE II, SOFA, AGI, I-FABPand DAO were significantly increased 
(t=2.27~11.21，all P<0.05). Multivariate logistic regression analysis showed that APACHE II score (OR=3.13, 95%CI: 
1.67~4.48), AGI rating (OR=2.36,95%CI: 1.38~3.49), I-FABp (OR=1.73, 95%CI: 1.24~2.51) and DAO (OR=1.42, 95%CI: 
1.13~1.84) were all independent risk factors for death within 28d (χ2=9.37~20.67，all P<0.05). Conclusion　Serum I-FABP and 
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DAO were significantly increased in patients with sepsis, and correlated with CRP and D-lactic acid, which could reflect early 
intestinal tissue damage and effectively predict the prognosis of patients with sepsis.
Keywords：sepsis;intestinal tissue injury; intestinal fatty acid binding protein; diamine oxidase

脓毒症是由于严重感染诱发的机体反应失调而

导致多器官功能障碍，一直是 ICU 的主要死亡原

因之一，发病率以 1.5%~5% 的速度增长，且死亡

率高达 40%[1]。近年来，随着对脓毒症发病机制认

识的加深，胃肠道组织损伤在病情进展中的作用逐

渐成为研究的热点，脓毒症可导致黏膜屏障功能障

碍，诱发大量肠道细菌与毒素移位入血，引发多器

官功能障碍（multiple organ dysfunction,MODS）甚

至死亡 [2]。目前，临床上对于肠道组织损伤仍缺乏

统一、客观的可量化评价指标，从而影响其早期诊

断和干预。有研究表明，血清肠型脂肪酸结合蛋白

（intestinal fatty acid binding protein，I-FABP）、二

胺氧化酶（diamine oxidase，DAO）与肠黏膜损伤

及通透性改变密切相关，有助于评估胃肠功能 [3-4]，

但多局限于动物实验阶段，对于临床试验仍较为少

见。本研究拟通过前瞻性检测脓毒症患者 I-FABP，
DAO 水平，探讨其对脓毒症患者早期肠组织损伤

及预后的评估价值。

1　材料与方法

1.1　研究对象　选择 2019 年 4 ～ 12 月我院急诊科

收治的 80 例脓毒症患者（脓毒症组）。入选标准：

①均符合《国际严重脓毒症和脓毒症休克指南（2016
年）》[5] 的诊断标准，存在明确感染灶；②年龄

≥ 18 岁；③排除恶性肿瘤晚期、MODS，家属放

弃或并发严重心肝肾功能障碍者。其中男性 43 例，

女性 37 例；年龄 41~74 岁，平均年龄 52.7±5.8 岁；

脓毒症 55 例，脓毒性休克 25 例；感染部位：腹

腔感染 34 例，肺部感染 26 例，尿路感染 17 例，

其他感染 3 例；急性生理与慢性健康评分（acute 
physiology and chronic health score II，APACHE Ⅱ）

16.8~26.3 分，平均 23.7±2.5 分。同时选择我院同

期健康体检者 40 例作为对照组。男性 20 例，女性

20 例，年龄 40~70 岁，平均年龄 51.6±6.2 岁。两

组研究对象在性别、年龄等方面比较，差异均无统

计学意义（t/χ2=0.15，0.96，P>0.05）。患者亲属知

情同意并全程配合，本研究符合《世界医学协会赫

尔辛基宣言》相关伦理学要求。

1.2　仪器与试剂　贝克曼LH750型血细胞分析仪，

日立 7600 型全自动生化分析仪，日本东曹 AIA900
全自动免疫仪，试剂盒由北京中生金域诊断技术股

份有限公司提供。

1.3　方法

1.3.1　治疗方法：所有患者均给予常规对症治疗，

包括抗感染、清除感染灶、营养支持、脏器功能支

持等，必要时行机械通气。

1.3.2　资料采集：所有脓毒症患者入住 ICU，收

集其相关临床资料，包括性别、年龄、机械通气

（mechanical ventilation，MV）时间等一般临床资

料，同时进行 APACHE II，序贯器官衰竭（sequential 
organ failure assessment，SOFA）评分。所有患者入

院后（对照组体检时）均于空腹状态抽取肘静脉血

4ml，3 500 r/min 离心 5 min，取上清液保存备检。

进行血细胞分析，采用免疫比浊法测定 C 反应蛋白

（C reaction protein，CRP），双抗体夹心法测定降

钙素（procalcitonin, PCT），比色法检测 D- 乳酸，

采用免疫化学发光法检测 DAO 水平，采用酶联免

疫吸附试验（enzyme-linked immunosorbent assay，
ELISA） 检 测 肿 瘤 坏 死 因 子 -α（tumor necrosis 
factor-α，TNF-α）， 白 介 素 -6（interleukin-6，
IL-6）和 I-FABP。
1.3.3　急性胃肠损伤分级 (acute gastrointestinal 
injury,AGI)：参照 ESICM 提出的 AGI 诊断标准 [6]

对肠道功能损伤进行分级和量化评分。0 级（0 分）：

肠道功能正常；Ⅰ级（1 分）：肠道功能部分受损，

存在肠道功能障碍与衰竭风险；Ⅱ级（2 分）：肠

道功能无法满足机体需求，但尚未影响全身，存

在肠道功能障碍；Ⅲ级（3 分）：治疗后肠道功能

也无法恢复且全身情况无改善，存在肠道功能衰

竭；Ⅳ级（4 分）：肠道功能衰竭伴有远隔器官功

能障碍。

1.3.4　分组：根据 AGI 分级进行分组，0 级纳入非

AGI 组（n=35），Ⅰ ~ Ⅳ级纳入 AGI 组（n=45）。

根据入院 28 天内死亡情况，将患者分为存活组

（n=51）与死亡组（n=29）。

1.4　统计学分析　采用 SPSS17.0 版软件进行数

据统计分析。计数资料用频数（%）表示，比较

采用 χ2 检验；计量资料用均数 ± 标准差 (x±s)
表示，比较采用单因素方差分析或 t 检验；相关

性分析采用 Pearson 线性相关；采用 logistic 回归

分析脓毒症预后的危险因素。P<0.05 为差异有统

计学意义。

2　结果

2.1　各组 I-FABP，DAO 水平比较　见表 1。与对

照组比较，脓毒症患者 I-FABP，DAO 水平升高，

差异均有统计学意义（均P<0.05）；与非AGI组比较，

AGI 组 I-FABP，DAO 水平亦显著升高，差异均有
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统计学意义（均 P<0.05）。
表 1          　　　　　　　脓毒症患者非 AGI 组、AGI 组及对照组 I-FABP，DAO 水平比较 (x±s)

指标 对照组（n=40） 非 AGI 组（n=35） AGI 组（n=45） F P

 I-FABP（μg/L） 17.16±2.44 20.28±3.37 26.15±4.67 65.92 <0.05

DAO（mmol/L） 1.31±0.34 2.49±0.63 3.28±0.87 94.24 <0.05

2.2　I-FABP，DAO 与各炎性指标的相关性　见表

2。I-FABP，DAO 与 CRP，D- 乳酸呈显著正相关，

而与 TNF-α，IL-6 无明显相关性（P<0.05）。

2.3　存活组和死亡组患者相关指标比较　见表 3。
与存活组比较，死亡组年龄较大，MV时间明显延长，

CRP，PCT，APACHE II评分，SOFA评分，AGI评分，

I-FABP，DAO 显著升高，差异均有统计学意义（均

P<0.05）。

表 2　  I-FABP，DAO 与各炎性指标的相关性

指标
I-FABP DAO

r P r P
CRP 0.415 0.035 0.426 0.031

TNF-α 0.328 0.087 0.315 0.098

IL-6 0.257 0.117 0.288 0.105

D- 乳酸 0.477 0.021 0.465 0.023

表 3　　　　　　　　　　　　　存活组和死亡组患者相关指标比较

组  别 n 存活组（n=51） 死亡组（n=29） t/χ2 P

年龄（岁） 51.42±4.67 53.20±5.07 1.59 0.116

性别　　　男 26 17
0.43* 0.510

　　　　　女 25 12

感染部位　腹腔感染 34 21 13

2.50 0.475
　　　　　肺部感染 26 16 10

　　　　　尿路感染 17 13 4

　　　　　其他感染 3 1 2

APACHEII（分） 23.06±8.12 27.62±9.46 2.27 0.026

SOFA（分） 9.32±1.61 12.41±2.65 6.50 <0.001

AGI 评分（分） 2.19±0.57 2.81±0.62 4.53 <0.001

MV 时间（天） 4.29±0.84 6.15±1.58 6.89 0.011

CRP(mg/L) 81.26±10.46 98.12±17.16 5.47 <0.001

PCT（mg/ml） 1.46±0.55 2.33±0.62 6.49 <0.001

I-FABP（μg/L） 18.36±3.08 28.18±4.75 11.21 <0.001

DAO（mmol/L） 2.36±0.54 3.78±0.68 10.28 <0.001

注：* 为 X2 检验。

2.4　脓毒症患者预后多因素 logistic 回归分析　见

表 4。以 28 天内死亡与否作为因变量（赋值：死亡

=1，存活 =0），将上述单因素分析差异有统计学

意义的指标作为自变量进行多因素逐步 logistic 回

归分析，结果显示 APACHE II 评分，AGI 分级，

I-FABP，DAO 均是 28 天内死亡的独立危险因素（均

P<0.05）。

表 4　　　　　　　　　　　　　脓毒症患者预后多因素 logistic 回归分析

变量 估计值 标准误 Wald χ2 OR OR(95%CI) P

APACHE Ⅱ评分 1.268 0.028 20.67 3.13 1.67~4.48 <0.001

AGI 分级 0.772 0.047 16.25 2.36 1.38~3.49 <0.001

I-FABP 0.617 0.107 10.36 1.73 1.24~2.51 0.002

DAO 0.517 0.176 9.37 1.42 1.13~1.84 0.006
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3　讨论

有研究认为，脓毒症患者 MODS 的始动因素

是肠黏膜屏障受损及功能障碍引发的菌群失调与移

位，肠道通透性上升，进而导致大量炎性因子、内

毒素等进入血液循环，加重脓毒症病情，增加病死

率 [7-8]。近年来，随着欧洲危重病学会（ESICM）

关于 AGI 概念及分级标准的提出，胃肠功能障碍严

重性评估愈发引起临床重视 [9]。陈莹等 [10] 研究指出，

脓毒症患者 AGI 的发生率约为 50%~60%，并发急

性肺损伤或呼吸综合征且接受 MV 治疗者则更高，

突出表现为胃肠音减弱和消失、腹内压升高。AGI
评分对于早期肠道组织损伤及预后评估具有一定预

测价值，但其机制复杂，主观性强，特异度不高，

因此，探寻肠组织损伤的简易且敏感指标，及时识

别并有效保护胃肠功能，对于缓解脓毒症、降低死

亡率具有重要意义。

I-FABP 是一组低分子质量的蛋白质，高度特

异性地分布于成熟的小肠黏膜上皮细胞中，正常情

况下，血清 I-FABP 含量极少，但在早期肠缺血及

其上皮细胞受损、通透性增加（≤ 2 h）时，I-FABP
可通过细胞膜面释放入血，且稳定性高，因此适合

作为肠黏膜细胞早期损伤的标志物 [11]。DAO 作为

绒毛上皮细胞胞质的氧化酶，具有高度活性，其活

性与黏膜细胞的核酸及蛋白质合成密切相关，可反

映肠上皮细胞完整性与修复能力，对肠黏膜早期损

伤的评估较为敏感 [12]。本研究结果显示，脓毒症患

者 I-FABP，DAO水平升高，且并发AGI患者 I-FABP，
DAO 水平更高（P<0.05），与张小彬等 [13] 的研究

结果一致，进一步证实了 I-FABP，DAO 有助于反

映脓毒症患者早期肠道损伤程度，且与 D- 乳酸、

内毒素密切相关。骆宁等 [14] 研究显示，IFABP 诊

断 AGI 的敏感度、特异度分别为 87.5% 和 50.0%，

可作为 AGI 早期诊断的良好指标。

本研究显示，IFABP，DAO 与 CRP，D- 乳酸

等炎性因子之间存在良好相关性，肠道组织损伤程

度与机体的炎性反应密切相关，脓毒症患者过度

的炎性反应可能进一步影响了肠上皮细胞的完整

性。朱承睿等 [15] 研究表明，重度脓毒症患者血清

IFABP 浓度与 APACHE Ⅱ评分及 TNF-α，IL-6 等

炎性指标具有显著相关性。本研究分析了脓毒症患

者预后的诸多影响因素，结果显示，APACHE II 评
分，AGI 分级，I-FABP，DAO 均是 28 天内死亡

的独立危险因素（P<0.05），由此可见 I-FABP，
DAO 均可用于预测脓毒症患者的预后评价，考虑

与肠道屏障功能对病情的影响有关。笔者认为，由

于肠功能障碍是多因素综合、交互作用的结果，

AGI 分级联合肠组织损伤血清学标志物可能能够更

加全面评估脓毒症肠道屏障功能和病情进展，有待

进一步深入研究。

综上所述，脓毒症患者血清 I-FABP，DAO 明

显升高，与 CRP，D- 乳酸间有良好相关性，可反

映早期肠组织损伤，有效预测脓毒症患者预后。加

强脓毒症患者血清 I-FABP，DAO 的早期监测，有

助于尽早实施肠道屏障保护措施，改善脓毒症患者

预后。
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