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应激性高血糖比值与急性呼吸衰竭住院死亡风险之间的关联
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【摘 要】：目的：探讨急性呼吸衰竭（ARF）患者应激性高血糖比值（SHR）与住院死亡风险的关联，明确其作为预后评估潜

在指标的价值。方法：纳入MIMIC-IV数据库中首次入住 ICU的成年 ARF患者 1212例，按 SHR四分位数分为 Q1~Q4组（SHR=

入院血糖/[(28.7×糖化血红蛋白 HbA1c%)-46.7]）。采用 Cox 比例风险模型分析相关性，限制性立方样条模型验证关联形态，

Kaplan-Meier曲线比较组间死亡差异，主要终点为院内死亡。结果：中位随访 13天，院内死亡率 21%。RCS模型提示 SHR与住

院死亡率呈非线性正相关；Cox模型显示 Q4组死亡风险较 Q1 组显著升高；K-M曲线证实组间死亡率存在统计学差异。结论：

SHR升高与 ARF 患者住院死亡风险显著相关，可为预后评估提供参考，但本研究基于 MIMIC-IV数据库，结论应用受限，需更

大样本量研究进一步验证。
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急性呼吸衰竭（ARF）是一种以急性进行性低氧血症为核

心特征的危重病理生理状态，起病急、进展快，诱因复杂，ICU

收治的危重症 ARF患者住院死亡率较高[1-2]。因此，患者初入

ICU时的预后评估对指导后续治疗至关重要。

应激性高血糖比值（stress hyperglycemia ratio，SHR）结

合血糖与糖化血红蛋白，已被提议作为病理生理功能状态的创

新诊断标志物[3]。先前已有研究表明，SHR与发病率、死亡率

等不良结局相关[4-6]。

尽管如此，SHR与 ARF患者院内死亡率的关联尚不明确，

故本研究基于MIMIC-IV数据库分析二者关系，为 ARF 患者

预后评估及个性化治疗提供生物标志物参考。

1 资料与方法

本研究为回顾性观察性分析，数据来源于重症监护医学信

息库 IV（MIMIC-IV）[7-8]。研究团队已获得该数据库的使用授

权及伦理许可（许可编号：65720628）。

研究对象为依据国际疾病分类第 9 版（ICD-9）及 10 版

（ICD-10）确诊的成年急性呼吸衰竭（ARF）患者，多次因

ARF入住 ICU者仅纳入首次入院数据。

本研究基于MIMIC-IV数据库队列制定如下标准：

1.1纳入标准：

（1）首次入院年龄≥18岁。

（2）确诊 ARF。

（3）首次入住 ICU。

1.2排除标准

（1）首次入院年龄<18岁。

（2）入院血糖、糖化血红蛋白等关键实验室指标缺失。

（3）入院时间<24小时。详见图 1。

图 1 研究的流程图

采用 SQL及 PostgreSQL提取数据，含三类信息：

（1）人口学特征：年龄、性别、种族、婚姻状况、BMI。

（2）合并症：高血压、心力衰竭、糖尿病、慢性肾脏病、

急性胰腺炎。

（3）实验室指标：红细胞计数、白细胞计数、肌酐、血

尿素氮、入院血糖、HbA1c、ALT、AST、PaO₂、PaCO₂、肺动

脉压、肌酸激酶同工酶（均取入院 72h内首次检测值），合并

症直接源自MIMIC-IV。为减少样本缺失偏倚，采用 R语言基

于随机森林算法行多重插补[9]。

应激性高血糖比值用于评估急性病理状态，SHR更准确地

反映了压力引起的急性血糖水平升高[10]，计算公式为：SHR=

入院血糖（mg/dL）/（28.7×HbA1c[%]-46.7）[11]。根据 SHR的

四分位数将急性呼吸衰竭患者分为四组：Q1（303 例，
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0.24≤SHR<0.91）、Q2（303例，0.91≤SHR<1.14）、Q3（303

例，1.14≤SHR<1.42）、Q4（303 例，1.42≤SHR<15.04）。结

局指标为院内死亡时间。

统计分析采用 R4.4.1软件（P<0.05为差异有统计学意义）。

连续变量中，正态分布数据以均数±标准差（x±s）表示，组

间比较采用 t检验；不符合正态分布以中位数[M（P25，P75）]

表示，并通过Mann-Whitney U检验进行组间比较。分类变量

用例（%）表示并采用 x2检验。

采用 Cox比例风险回归模型分析 SHR与 ARF患者院内死

亡的关联，结果以 HR及 95%C呈现，分三模型调整变量：模

型 1（未调整）不纳入协变量；模型 2（基础调整）校正人口

学特征（年龄、性别、种族）；模型 3（多因素调整）在模型

2基础上，进一步纳入婚姻状况、收缩压、基础疾病（高血压、

慢性肾脏病等）及实验室指标（肝肾功能、血常规等）。

采用 RCS 模型（设 4 个节点：第 5、35、65、95百分位

数[12]）探索二者非线性关系，Kaplan-Meier曲线展示不同 SHR

水平患者的生存率差异。

2 结果

本研究纳入 1212 例急性呼吸衰竭患者，中位年龄 67

（57-77）岁，男性占 56%，住院死亡率 21%。各组基线特征

详见表 1，Q4组死亡率最高。

表 1 不同应激性高血糖比值组间的临床特征比较M（P25，P75）

项目
总人群

(n=1,212)

Q1

(n=303)

Q2

(n=303)

Q3

(n=303)

Q4

(n=303)
P值

人口特征

住院

死亡数

例(%)

255

(21%)

51

(17%)

67

(22%)

54

(18%)

83

(27%)
0.005

住院时间/

天

13

(7,22)

14

(9,25)

13

(7,22)

13

(7,22)

11

(6,19)
0.012

性别 0.2

女(例,%)
528

(44%)

119

(39%)

136

(45%)

130

(43%)

143

(47%)

男(例,%)
684

(56%)

184

(61%)

167

(55%)

173

(57%)

160

(53%)

年龄/岁
67

(57,77)

67

(56,76)

69

(69,79)

68

(57,77)

66

(56,76)
0.041

种族

(例,%)
0.3668

黄种人
20

(1.7%)

4

(1.3%)

3

(1.0%)

8

(2.6%)

5

(1.7%)

黑种人
143

(12%)

39

(13%)

26

(8.6%)

38

(13%)

40

(13%)

西班牙裔/

拉丁裔

50

(4.1%)

16

(5.3%)

11

(3.6%)

11

(3.6%)

12

(4.0%)

其他/

未知

313

(26%)

66

(22%)

83

(27%)

76

(25%)

88

(29%)

白种人
686

(57%)

178

(59%)

180

(59%)

170

(56%)

158

(52%)

婚姻状况

(例,%)
>0.9

离婚
76

(6.3%)

18

(5.9%)

21

(6.9%)

16

(5.3%)

21

(6.9%)

结婚
496

(41%)

131

(43%)

118

(39%)

122

(40%)

125

(41%)

其他/未知
205

(17%)

45

(15%)

56

(18%)

54

(18%)

50

(17%)

单身
316

(26%)

79

(26%)

76

(25%)

83

(27%)

78

(26%)

丧偶
119

(9.8%)

30

(9.9%)

32

(11%)

28

(9.2%)

29

(9.6%)

生命体征

收缩压

(mmHg,

例,%)

0.4283

<90 9(0.7%) 3(1.0%) 0(0%) 5(1.7%) 1(0.3%)

90-140
482

(40%)

123

(41%)

48

(16%)

50

(17%)

40

(13%)

≥140
151

(12%)

37

(12%)

44

(15%)

47

(16%)

40

(13%)

舒张压

(mmHg,

例,%)

<60

60-90

76

(6.3%)

516

(43%)

18

(5.9%)

130

(43%)

22

(7.3%)

123

(41%)

20

(6.6%)

139

(46%)

16

(5.3%)

124

(41%)

0.7
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>90
50

(4.1%)

15

(5%)

154

(51%)

173

(57%)

152

(50%)

BMI

(kg/m2,

例,%)

0.2959

<18.5
20

(1.7%)

4

(1.3%)

5

(1.7%)

7

(2.3%)

4

(1.3%)

18.5-23.9
106

(8.7%)

28

(9.2%)

27

(8.9%)

27

(8.9%)

24

(7.9%)

24.0-29.9
230

(19%)

63

(21%)

52

(17%)

66

(22%)

49

(16%)

>29.9
264

(22%)

67

(22%)

72

(24%)

71

(23%)

54

(18%)

合并症

高血压

(例,%)

495

(41%)

129

(43%)

124

(41%)

13

7(45%)

105

(35%)
0.056

慢性肾脏

病(例,%)

298

(25%)

71

(23%)

63

(21%)

78

(26%)

86

(28%)
0.2

糖尿病

(例,%)

364

(30%)

98

(32%)

71

(23%)

83

(27%)

112

(37%)
0.002

心力衰竭

(例,%)

341

(28%)

81

(27%)

97

(32%)

75

(25%)

88

(29%)
0.2

急性胰腺

炎(例,%)
13(1.1%) 5(1.7%) 2(0.7%) 4(1.3%) 2(0.7%) 0.6

实验室

检查

ALT(U/L)
36

(18,64)

34

(17,62)

29

(16,54)

37

(18,65)

44

(19,83)
<0.001

AST(U/L)
48

(24,100)

44

(22,90)

41

(23,89)

49

(25,102)

62

(27,123)
<0.001

肌酸激酶

同工酶

(IU/L,

例,%)

<0.001

0-18
521

(43%)

133

(44%)

126

(42%)

136

(45%)

126

(42%)

>18
162

(13%)

24

(7.9%)

39

(13%)

36

(12%)

63

(21%)

PaCO2

(mmHg)

41

(36,47)

41

(38,47)

40

(36,45)

41

(36,47)

41

(36,48)
0.005

血糖

(mg/dL)

146

(111,

210)

99

(86,

119)

123

(110,

147)

156

(138,

192)

258

(197,

357)

<0.001

RBC

(*1012/L)

3.94

(3.40,

4.40)

3.98

(3.47,

4.46)

3.91

(3.38,

4.46)

3.91

(3.42,

4.40)

3.92

(3.30,

4.46)

0.5

WBC

(*109/L)

11.3

(8.1,

15.2)

9.4

(6.9-

12.8)

10.5

(7.9,

13.5)

11.9

(8.2-

15.5)

13.8

(10.1,

18.7)

<0.001

肺动脉压

(mmHg,

例,%)

0.2794

<15 10(0.8%) 5(1.7%) 1(0.3%) 2(0.7%) 2(0.7%)

15-25
54

(4.5%)

8

(2.6%)

14

(4.6%)

15

(5.0%)

17

(5.6%)

26-35
51

(4.2%)

7

(2.3%)

15

(5.0%)

18

(5.9%)

11

(3.6%)

36-45
28

(2.3%)

7

(2.3%)

6

(2.0%)

7

(2.3%)

8

(2.6%)

>45 11(0.9%) 1(0.3%) 2(0.7%) 2(0.7%) 6(2.0%)

肌酐

(mg/dL)

1.10

(0.8,1.6)

1.10

(0.8,1.5)

1.00

(0.7,1.4)

1.10

(0.8,1.5)

1.20

(0.9,1.8)
<0.001

血尿素氮

(mg/dL)

21

(15,33)

19

(13,31)

19

(19,30)

22

(16,34)

25

(17,39)
<0.001

HbA1c

(%)

6.00

(5.50,

7.10)

6.10

(5.70,

7.60)

5.80

(5.40,

6.50)

5.90

(5.50,

6.90)

6.10

(5.50,

7.60)

<0.001

PaO2

(mmHg)

117

(69,

184)

122

(75,

186)

136

(78,

207)

113

(66,

181)

101

(59,

168)

<0.001

SHR

1.14

(0.91,

1.42)

0.78

(0.67,

0.85)

1.02

(0.96,

1.09)

1.26

(1.19,

1.33)

1.79

(1.58,

2.18)

<0.001

注：BMI为身体质量指数；ALT为丙氨酸转氨酶；AST为天

冬氨酸氨基转移酶；PaCO2为动脉血二氧化碳分压；HbAlc为糖化

血红蛋白；PaO2动脉血氧分压；SHR为应激性高血糖比值
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​ 采用Cox模型分析SHR与ARF患者院内死亡的相关性，

分连续变量与分类变量（四分位数）检验。连续变量分析显示，

模型 1（HR=1.172，95%CI：1.059-1.296，P=0.002）、模型 2

（HR=1.172，95%CI：1.065-1.288，P=0.001）、模型 3（HR=1.116，

95%CI：1.012-1.232，P=0.028）中，SHR均为院内死亡危险因

素。分类变量分析显示，与 Q1组比，Q4组死亡风险显著升高

（模型 1-3 HR：2.051、2.133、2.105，均 P＜0.001），趋势检

验 P＜0.001。综上，高 SHR与 ARF 患者住院死亡风险增加密

切相关（见表 2）。

表 2 急性呼吸衰竭患者住院死亡率的 Cox回归分析

变量

模型 1 模型 2 模型 3

HR

(95%CI)
P

HR

(95%CI)
P

HR

(95%CI)
P

SHRa)

1.172

(1.059

~1.296)

0.002

1.172

(1.065

~1.288)

0.001

1.116

(1.012

~1.232)

0.028

Q1b) 参考值 参考值 参考值

Q2b)

1.503

(1.043

~2.166)

0.029

1.408

(0.976,

~2.031)

0.068

1.507

(1.038

~2.188)

0.031

Q3b)

1.195

(0.814

~1.753)

0.364

1.234

(0.839

~1.813)

0.285

1.33

(0.893

~1.981)

0.16

Q4b)

2.051

(1.444

~2.913)

<0.001

2.133

(1.498,

3.038)

<0.001

2.105

(1.443

~3.072)

<0.001

P for trend <0.001 <0.001 <0.001

表 2注：a)SHR作为连续性变量纳入 Cox比例风险回归模

型；b)SHR作为分类变量纳入 Cox比例风险回归模型，以 Q1

组为参考组。模型 1：未调整协变量；模型 2：基础调整；模

型 3：多因素调整。P for trend：趋势 P值。

运用限制性立方样条（RCS）模型研究 SHR与 ARF患者

院内死亡率的潜在非线性关系，结果显示：当 SHR＞1.144时，

患者死亡风险显著升高；在模型 1（非线性 P=0.011）、模型 2

（非线性P=0.003）和模型 3（非线性 P=0.003）中，均观察到随着

SHR升高，ARF患者院内死亡风险呈非线性上升趋势。综上，

SHR与 ARF患者院内死亡风险存在显著非线性关联（图 2）。

图 2 SHR与 ARF患者住院死亡风险的 RCS回归分析

图 3 为基于 SHR 四分位数分组的 ARF 患者院内死亡

Kaplan-Meier生存分析结果，不同 SHR组患者的住院期间死亡

率存在显著差异（P＜0.001）。

图3 Kaplan-Meier生存曲线分析SHR四分位数分组与患者

院内死亡率

3 讨论

本研究基于MIMIC-IV数据库开展回顾性分析，旨在探讨

急性呼吸衰竭患者应激性高血糖比值与院内死亡风险的关联。

核心结果显示：其一，SHR 与 ARF患者院内死亡风险显著相

关，该关联经混杂变量调整后仍具统计学意义；其二，限制性

立方样条模型证实二者存在非线性关联，死亡风险随 SHR 升

高呈持续上升趋势。其三，SHR整合糖化血红蛋白（HbA1C）

与即时血糖水平，相比单独血糖指标，能更精准量化急性应激

所致血糖异常[13]，为 ARF 患者死亡风险评估提供更全面的代

谢层面依据。上述发现具有重要临床价值：预后评估方面，SHR

仅依赖入院常规实验室数据即可计算，可作为 ARF 患者院内

死亡风险的潜在预测因子，助力早期识别高危人群。

本研究结果与既往急性疾病领域研究结论一致：已有研究

证实，应激性高血糖在脓毒症、急性心肌梗死、社区获得性肺

炎等急性生理事件的预后评估中具有重要价值[14-17]，且 SHR

升高与急性缺血性卒中[18]、心力衰竭[19-20]患者不良预后显著相

关。针对 ARF人群，亦有研究指出，需机械通气的 ARF患者

中 89%存在高血糖，发病前糖尿病史是首要风险因子[21]，与本

研究结论呼应，印证了“急性应激状态下血糖异常与重症患者

预后密切相关”的核心观点。结合生理病理机制研究，SHR升
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高与ARF患者死亡风险关联的潜在原因可能为：①过高的SHR

会加剧氧化应激、损伤血管内皮，促进促炎因子释放，加重肺

微血管损伤[22-24]；②高血糖可促进晚期糖基化终末产物形成，

损伤肺血管内皮完整性与微循环灌注，诱发或加重急性肺损

伤，甚至导致多器官功能衰竭，这是 SHR影响预后的重要病

理基础[25]。

本研究具备以下优势：首先，数据来源于公开数据库，样

本量充足且数据完整，保障结论可靠性；其次，纳入多项混杂

变量进行多因素校正，采用限制性立方样条模型分析非线性关

联，提升结果稳健性。同时本研究存在一定局限性：为回顾性

单中心分析，受数据库属性限制，结论普适性受限。基于研究

结果，提出以下临床建议：ARF 患者入院早期应检测并计算

SHR，快速识别高危人群；对 SHR 升高的患者，需加强血糖

监测并优化控制策略，将血糖控制在合理范围，以减轻炎症反

应、改善预后。

4 结论

研究结果表明，应激性高血糖比值与急性呼吸衰竭患者院

内死亡呈非线性关联，具有一定预测价值，SHR是不良预后的

影响因素，可作为 ARF 患者风险评估的潜在工具。该结论的

普适性与因果关系需多中心前瞻性研究验证，未来需进一步探

索 SHR 指导的血糖管理疗效及相关机制，以充分发挥其临床

应用价值。
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