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【摘 要】 目的 探讨血清和糖皮质激素调节激酶 1( SGK1) 、丝裂原活化蛋白激酶 3( MAPK3) 、C-X3-C基序趋
化因子受体 1( CX3CＲ1) 水平对脓毒症患者并发急性呼吸窘迫综合征 ( AＲDS) 的预测价值及其与预后的关系。方法
选取 2024年 6月—2025年 11月西安市人民医院 /西安市第四医院重症医学科收治的脓毒症患者 119例为脓毒症
组，根据是否并发 AＲDS分为 AＲDS亚组( n= 50) 和非 AＲDS 亚组( n = 69) ，又根据住院 28 d 生存结局分为存活亚组
( n= 81) 与死亡亚组( n= 38) ;另选取同期医院健康体检者 119例为健康对照组。采用酶联免疫吸附试验( ELISA) 测
定血清 SGK1、MAPK3、CX3CＲ1水平;受试者工作特征( ＲOC) 曲线分析血清 SGK1、MAPK3、CX3CＲ1 水平对脓毒症患
者并发 AＲDS及预后不良的预测价值;校准曲线验证预测模型的预测概率与临床实际发生概率的吻合程度。结果
脓毒症组血清 SGK1、MAPK3、CX3CＲ1水平高于健康对照组 ( t /P = 24．570 /＜0．001、14．283 /＜0．001、19．703 /＜0．001) ;
AＲDS亚组血清 SGK1、MAPK3、CX3CＲ1水平高于非 AＲDS 亚组( t /P = 4．979 /＜0．001、3．146 /0．002、4．698 /＜0．001) ; 死
亡亚组血清 SGK1、MAPK3、CX3CＲ1 水平高于存活亚组 ( t /P = 6． 482 /＜ 0． 001、5． 217 /＜ 0． 001、6． 978 /＜ 0． 001) 。血清
SGK1、MAPK3、CX3CＲ1水平单独及三者联合预测脓毒症并发 AＲDS的曲线下面积( AUC) 分别为 0．864、0．716、0．775、
0．936，三者联合优于各自单独预测价值( Z /P = 2．731 /0．006、3．927 /0．001、3．159 /0．002) ; 血清 SGK1、MAPK3、CX3CＲ1

水平单独及三者联合预测脓毒症患者预后不良的 AUC分别为 0．788、0．691、0．756、0．877，三者联合优于各自单独预测
价值( Z /P= 2．457 /0．008、4．344 /＜0．001、3．626 /0．001) 。校准曲线与理想曲线贴合度高，模型预测的概率和真实发生的
概率差异很小，模型的预测准确性、可靠性较强。结论 血清 SGK1、MAPK3、CX3CＲ1 水平与脓毒症患者并发 AＲDS

密切相关，三者联合检测对脓毒症并发 AＲDS具有较高的预测价值，且血清 SGK1、MAPK3、CX3CＲ1 高提示脓毒症患
者预后不良。
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【Abstract】 Objective To explore the predictive value of serum glucocorticoid-regulated kinase 1 (SGK1), mitogen-

activated protein kinase 3 (MAPK3), and C-X3-C motif chemokine receptor 1 (CX3CR1) levels for sepsis complicated with
acute respiratory distress syndrome (ARDS) and their relationship with patient prognosis. Methods A total of 119 patients
with sepsis admitted to the Department of Critical Care Medicine of Xi' an People' s Hospital (Xi' an Fourth Hospital) from
June 2024 to November 2025 were selected as the case group. They were divided into the concurrent sub-group (n =50) and
the non-concurrent sub-group (n =69) based on whether they developed ARDS. According to the survival outcome of sepsis
patients within 28 days of hospitalization, they were further divided into the survival sub-group (n = 81) and the death sub-

group (n =38). Meanwhile, 119 healthy individuals who underwent physical examinations at the same hospital during the same
period were selected as the healthy control group. The expression levels of serum SGK1, MAPK3, and CX3CR1 were deter-
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mined by enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). The receiver operating characteristic (ROC) curve was used to ana-
lyze the predictive value of serum SGK1, MAPK3, and CX3CR1 for the occurrence of sepsis complicated with ARDS and
poor prognosis. The calibration curve was used to verify the consistency between the predicted probability of the model and
the actual clinical occurrence probability. Ｒesults Compared with the healthy control group, the levels of SGK1, MAPK3
and CX3CR1 in the case group increased (t/P =24.570/ < 0.001, 14.283/ < 0.001, 19.703/ < 0.001). The levels of serum SGK1,
MAPK3 and CX3CR1 in the concurrent subgroup were all higher than those in the non-concurrent subgroup (t/P = 4.979/ <
0.001, 3.146/ < 0.001, 4.698/ < 0.001). The levels of serum SGK1, MAPK3 and CX3CR1 in the death subgroup were higher
than those in the survival subgroup (t/P = 6.482/ < 0.001, 5.217/ < 0.001, 6.978/ < 0.001). The AUCs of serum SGK1,
MAPK3, CX3CR1 and the combination of the three for predicting sepsis complicated with ARDS were 0.864, 0.716, 0.775
and 0.936, respectively The combination of the three is superior to their individual predictive values (Z/P =2.731/0.006, 3.927/
0.001, 3.159/0.002). The AUCs of serum SGK1, MAPK3, CX3CR1 and the combination of the three for predicting poor prog-
nosis in patients with sepsis were 0.788, 0.691, 0.756 and 0.877, respectively The combination of the three is superior to their
individual predictive values (Z/P =2.457/0.008, 4.344/ < 0.001, 3.626/0.001). The calibration curve (solid line) has a high de-
gree of conformity with the ideal curve (dashed line), and the probability predicted by the model and the actual probability of
occurrence have a very small difference. The prediction accuracy and reliability of the model are relatively strong. Conclusion
The levels of serum SGK1, MAPK3, and CX3CR1 are closely related to sepsis complicated with ARDS. The combined de-

tection of the three has a high predictive value for sepsis complicated with ARDS, and decreased SGK1 and increased MAPK3
and CX3CR1 levels suggest a poor prognosis for patients.
【Key words】 Sepsis; Acute respiratory distress syndrome; Serum and glucocorticoid regulated kinase 1; Mitogen-acti-

vated protein kinase 3; C-X3-C motif chemokine receptor 1; Prognosis

急性呼吸窘迫综合征 ( acute respiratory distress
syndrome，AＲDS) 是脓毒症常见的临床并发症，其特征
包括血氧骤降、血氧水平低下及需要机械呼吸支
持［1-2］。尽管肺保护性通气等治疗手段已广泛应用，
但 AＲDS病死率仍高达 40%［3-4］。血清和糖皮质激素
调节激酶 1 ( serum and glucocorticoid regulated kinase
1，SGK1) 参与多种生理过程，血清 SGK1 水平降低与
脓毒症病情加重及 28 d死亡相关，可用于监测患者的
预后情况［5］。研究表明，丝裂原活化蛋白激酶 3( mito-
gen-activated protein kinase 3，MAPK3) 在脓毒症诱导
的致命性肺损伤中起到关键介导作用，而 MAPK3 所
属的 MAPK家族通路与 p38MAPK 通路类似，均参与
脓毒症状态下的炎性反应信号传导［6］。C-X3-C 基序
趋化因子受体 1 ( C-X3-C motif chemokine receptor 1，
CX3CＲ1) 介导的炎性反应已被证实在多种炎性反应
性疾病中发挥作用，如慢性阻塞性肺疾病等［7-8］。三
者血清水平联合检测对脓毒症并发 AＲDS的预测价值
及与预后的相关性研究尚不完善，本研究旨在通过检

测三者血清水平，探讨其在疾病预测及预后评估中的

作用，报道如下。
1 资料与方法
1．1 临床资料 选取 2024 年 6 月—2025 年 11 月西
安市人民医院 /西安市第四医院重症医学科收治的脓
毒症患者 119例为脓毒症组，病程( 5．32±2．15) d;病情
分级:轻度 23例，中度 65例，重度 31例;基础疾病:高

血压 45例，糖尿病 37 例，冠心病 24 例; 感染部位: 肺
部 63 例，腹腔 32 例，泌尿系统 15 例，其他 9 例;
APACHE Ⅱ评分( 25．19±4．83) 分; SOFA 评分( 11．96±
3．36) 分。根据脓毒症患者是否并发 AＲDS分为 AＲDS
亚组 50例和非 AＲDS 亚组 69 例，另选取同期医院健
康体检者 119 例为健康对照组。与健康对照组比较，
脓毒症组 WBC、NEU、PCT、CＲP、ALT、AST、LAC 升高，
PLT、PaO2 /FiO2 降低( P＜0．05) ，见表 1。本研究已经
获得医院伦理委员会批准( KL202405019) ，受试者和 /
或家属知情同意并签署知情同意书。
1．2 病例选择标准 ( 1) 纳入标准: ①符合《2021 年
国际脓毒症和脓毒性休克管理指南》［9］中脓毒症诊断
标准;②年龄 18～75岁;③临床资料完整。( 2) 排除标
准:①合并恶性肿瘤患者;②近 1个月内使用免疫抑制
剂的患者;③合并严重肝肾功能衰竭( 非脓毒症继发)
患者;④妊娠或哺乳期女性。
1．3 血清 SGK1、MAPK3、CX3CＲ1 水平检测 于患
者 /健康体检者空腹状态下抽取肘静脉血 5 ml，离心留
取上层清液分装，放置于－80℃冰箱中冻存备用。采
用酶联免疫吸附试验( ELISA) 检测血清 SGK1( 上海晶
风生物科技有限公司) 、MAPK3( 上海百生跃生物科技
有限公司) 、CX3CＲ1( 齐一生物科技上海有限公司) 水
平，严格按照试剂盒说明书操作。
1．4 随访及分组 所有脓毒症患者住院期间进行
28 d随访，每日 1 次，随访内容包括患者生命体征、
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表 1 健康对照组与脓毒症组临床资料比较
Tab．1 Comparison of clinical data between the healthy control

group and the case group

项 目
健康对照组
( n= 119)

脓毒症组
( n= 119) t值 P值

男［例( %) ］ 70( 58．82) 71( 59．66) 0．017 0．895

年龄( �x±s，岁) 56．40±7．72 56．48±7．75 0．080 0．936

家族遗传史［例 ( %) ］ 4( 3．36) 9( 7．56) 2．034 0．154

WBC( �x±s，×109 /L) 6．85±1．52 14．91±2．27 32．184 ＜0．001
NEU( �x±s，%) 55．68±6．82 79．02±8．75 22．950 ＜0．001

LYM( �x±s，×109 /L) 1．05±0．24 1．02±0．22 1．005 0．316

Hb( �x±s，g /L) 110．58±18．63 109．97±17．77 0．258 0．796

PLT( �x±s，×109 /L) 234．52±35．06 167．90±20．52 17．890 ＜0．001

PCT( �x±s，μg /L) 0．25±0．05 4．69±2．08 23．279 ＜0．001
CＲP( �x±s，mg /L) 2．58±0．65 105．06±16．71 66．851 ＜0．001
ALT( �x±s，U /L) 23．48±4．26 75．66±19．82 28．078 ＜0．001

AST( �x±s，U /L) 23．54±4．19 88．27±12．90 52．061 ＜0．001
PaO2 /FiO2( �x±s，mmHg) 402．65±46．94 203．71±34．31 37．325 ＜0．001
LAC( �x±s，mmol /L) 1．18±0．32 3．15±0．51 35．693 ＜0．001

临床症状变化、实验室检查结果及生存状态，根据住
院 28 d预后情况分为存活亚组 ( n = 81 ) 和死亡亚
组( n= 38) 。
1．5 统计学方法 采用 SPSS 26．0软件进行统计学分
析与可视化绘图工作。计数资料以频数或构成比
( %) 表示，组间比较采用 χ2 检验; 符合正态分布的计

量资料以 �x±s表示，2 组间比较采用独立样本 t 检验;
受试者工作特征( ＲOC) 曲线分析血清 SGK1、MAPK3、
CX3CＲ1水平对脓毒症患者并发 AＲDS 及预后不良的
预测价值;校准曲线验证预测模型的预测概率与临床

实际发生概率的吻合程度。P＜0．05 为差异有统计学
意义。
2 结 果
2．1 2 组血清 SGK1、MAPK3、CX3CＲ1 水平比较 脓
毒症组血清 SGK1、MAPK3、CX3CＲ1 水平高于健康对
照组，差异有统计学意义( P＜0．01) ，见表 2。

表 2 健康对照组和脓毒症组血清 SGK1、MAPK3、CX3CＲ1 水

平比较 ( �x±s，μg /L)

Tab．2 Comparison of serum SGK1，MAPK3，and CX3CＲ1 levels

between the healthy control group and the case group

组 别 例数 SGK1 MAPK3 CX3CＲ1

健康对照组 119 10．25±1．65 28．49±4．16 32．19±4．85

脓毒症组 119 16．48±2．22 36．23±4．20 45．34±5．43

t值 24．570 14．283 19．703
P值 ＜0．001 ＜0．001 ＜0．001

2． 2 不同病情脓毒症患者血清 SGK1、MAPK3、
CX3CＲ1 水平比较 AＲDS 亚组血清 SGK1、MAPK3、
CX3CＲ1水平高于非 AＲDS 亚组，差异有统计学意义
( P＜0．01) ，见表 3。

表 3 非 AＲDS 亚组和 AＲDS 亚组脓毒症患者血清 SGK1、
MAPK3、CX3CＲ1水平比较 ( �x±s，μg /L)

Tab． 3 Comparison of serum levels of SGK1，MAPK3，and
CX3CＲ1 in AＲDS subgroup and non-AＲDS subgroup

组 别 例数 SGK1 MAPK3 CX3CＲ1
非 AＲDS亚组 69 15．62±2．20 35．20±4．10 43．35±5．40
AＲDS亚组 50 17．67±2．24 37．65±4．32 48．08±5．45
t值 4．979 3．146 4．698
P值 ＜0．001 0．002 ＜0．001

2． 3 不同预后脓毒症患者血清 SGK1、MAPK3、
CX3CＲ1水平比较 死亡亚组血清 SGK1、MAPK3、
CX3CＲ1水平高于存活亚组，差异有统计学意义 ( P＜
0．01) ，见表 4。

表 4 存活亚组与死亡亚组脓毒症患者血清 SGK1、MAPK3、
CX3CＲ1水平比较 ( �x±s，μg /L)

Tab． 4 Comparison of serum levels of SGK1，MAPK3，and
CX3CＲ1 in the survival subgroup and death subgroup pa-
tients

组 别 例数 SGK1 MAPK3 CX3CＲ1
存活亚组 81 15．58±2．23 34．85±4．16 42．96±5．26
死亡亚组 38 18．41±2．20 39．16±4．29 50．41±5．78
t值 6．482 5．217 6．978
P值 ＜0．001 ＜0．001 ＜0．001

2．4 血清 SGK1、MAPK3、CX3CＲ1水平对脓毒症患者
并发 AＲDS及预后不良的预测价值 绘制血清 SGK1、
MAPK3、CX3CＲ1预测脓毒症患者并发 AＲDS 及预后
不良的 ＲOC曲线，并计算曲线下面积( AUC) ，结果显
示:血清 SGK1、MAPK3、CX3CＲ1水平单独及三者联合
预测脓毒症并发 AＲDS 的 AUC 分别为 0．864、0．716、
0．775、0．936，三者联合优于各自单独预测价值( Z /P =
2．731 /0．006、3．927 /0．001、3．159 /0．002) ; 血清 SGK1、
MAPK3、CX3CＲ1水平单独及三者联合预测脓毒症患
者预后不良的 AUC分别为 0．788、0．691、0．756、0．877，
三者联合优于各自单独预测价值( Z /P = 2．457 /0．008、
4．344 /＜0．001、3．626 /0．001) ，见表 5、图 1、2。
2．5 校准曲线 校准曲线显示模型预测概率与真实
发生概率贴合度高，SGK1、MAPK3、CX3CＲ1 联合检测
模型具有良好的预测准确性与可靠性，见图 3。
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表 5 血清 SGK1、MAPK3、CX3CＲ1 水平对脓毒症患者并发
AＲDS及预后不良的预测价值

Tab．5 The value of serum SGK1，MAPK3，and CX3CＲ1 in pre-
dicting sepsis complicated with AＲDS and poor prognosis

项 目
截断值
( μg /L)

AUC 95%CI 敏感度 特异度 约登
指数

并发 AＲDS
SGK1 16．366 0．864 0．789～0．920 0．800 0．522 0．322
MAPK3 36．848 0．716 0．626～0．795 0．540 0．787 0．327
CX3CＲ1 46．057 0．775 0．690～0．847 0．780 0．667 0．447
三者联合 0．936 0．876～0．973 0．820 0．797 0．617
预后不良

SGK1 17．180 0．788 0．704～0．858 0．842 0．790 0．632
MAPK3 37．293 0．691 0．600～0．773 0．553 0．802 0．355
CX3CＲ1 47．838 0．756 0．668～0．830 0．711 0．778 0．489
三者联合 0．877 0．804～0．930 0．895 0．914 0．809

图 1 血清 SGK1、MAPK3、CX3CＲ1预测脓毒症患者并发 AＲDS
的 ＲOC曲线

Fig．1 ＲOC curve for predicting sepsis complicated with AＲDS
based on serum SGK1，MAPK3，and CX3CＲ1

图 2 血清 SGK1、MAPK3、CX3CＲ1 预测脓毒症患者预后不良
的 ＲOC曲线

Fig．2 ＲOC curve of serum SGK1，MAPK3，and CX3CＲ1 for pre-
dicting poor prognosis in sepsis patients

图 3 预测模型的校准曲线
Fig．3 Calibration curve result graph

3 讨 论
AＲDS是一种严重的肺部急性炎性反应性疾病，

主要由脓毒症中的炎性介质风暴攻击肺部所致，可导

致肺泡损伤，引发严重的低氧血症及呼吸困难，脓毒症

并发 AＲDS的致死率更是高达 40%左右［3］。寻找有
效的生物标志物，对于早期识别高风险患者、及时干预
治疗，从而改善患者的预后具有重要意义。

SGK1对结肠炎细胞的凋亡具有抑制作用，溃疡
性结肠炎患者血清 SGK1 随活动度升高而升高，XBP1
随活动度升高而降低，二者联合可显著提升不良预后

的预测效能［10］。microＲNA-223-3p /SGK1 轴是 LPS 诱
导 HK-2细胞凋亡的关键驱动因素。SGK1 还广泛参
与多种疾病的炎性反应过程，例如，SGK1 可通过抑制
GＲP78介导的内质网应激，改善多柔比星所致的心脏
毒性、炎性损伤及细胞凋亡［11］。在胶质细胞中，下调
SGK1表达可通过抑制 NF-κB、NLＲP3 炎性小体及
CGAS-STING炎性反应通路，削弱其促炎活性［12］。本
研究结果显示，脓毒症组血清 SGK1 水平较健康对照
组呈显著升高趋势;进一步分层分析表明，AＲDS 亚组
患者的血清 SGK1 水平显著高于非 AＲDS 亚组患者，
且死亡亚组血清 SGK1水平明显高于存活亚组。上述
数据提示，SGK1 可能通过参与疾病相关的病理生理
过程，在疾病的发生与进展中发挥重要作用，其水平升

高可能与脓毒症并发 AＲDS 的病理机制密切相关，可
作为疾病严重程度的潜在评估指标。

MAPK3 为树突状细胞 ( DC ) 的负调控因子，
MAPK3－ / －DC高表达 MHC-Ⅱ与 CD86，更易诱导致病
性 T细胞( 如 Th17) ，加剧实验性自身免疫性脑脊髓炎
( EAE) ［13］。类风湿关节炎 ( ＲA) 滑膜组织中磷酸化
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MAPK3 /6水平显著升高，主要定位于衬里下单核细胞
与内膜层;体外 IL-1与 TNF-α 可诱导 ＲA 滑膜成纤维
细胞( FLS) 中 MAPK3磷酸化，驱动下游 p38活化与炎
性因子释放［14］。脓毒症模型中，MAPK3 磷酸化水平
显著升高，与 TNF-α、IL-6等炎性因子高表达及肝、肺、
肾损伤相关;抑制 MAPK3 可降低炎性因子水平，减轻
多器官损伤，改善存活率［15］。本研究数据表明，与健
康对照组比较，脓毒症组血清 MAPK3水平显著升高;
亚组分析结果显示，AＲDS亚组血清 MAPK3 水平显著
高于非 AＲDS 亚组，且死亡亚组血清 MAPK3 水平显
著高于存活亚组。该结果提示，MAPK3水平的异常高
表达可能与疾病的发生发展进程密切相关，其参与脓

毒症并发 AＲDS 的炎性反应调控，有望成为反映疾病
进展状态的潜在指标，为临床干预提供新的靶点。
细胞体外共培养中，CX3CL1 通过 CX3CＲ1 延长

Th细胞存活，增强促炎因子分泌，气道上皮与巨噬细
胞是 CX3CL1的主要来源，驱动局部 Th 细胞富集［16］。
血清 CX3CＲ1、CX3CL1 是缺血脑损伤的特征性标志
物，联合检测可显著提升病情分层与预后预测效能，其

核心机制是通过调控小胶质细胞活化与神经炎性反

应，在卒中不同阶段发挥双向作用［17］。本研究发现，
脓毒症组血清 CX3CＲ1 水平较健康对照组显著升高;
进一步分析显示，AＲDS 亚组患者的血清 CX3CＲ1 水
平显著高于非 AＲDS 亚组，且死亡亚组血清 CX3CＲ1
水平显著高于存活亚组。上述结果提示，CX3CＲ1 可
能参与了疾病的发生发展机制，其血清水平变化或可

作为评估疾病进展及预后的参考依据。
本研究结果从诊断效能、临床指标关联及预后评

估价值三个维度，揭示了血清 SGK1、MAPK3、CX3CＲ1
在脓毒症并发 AＲDS 中的临床意义及应用价值。首
先，在疾病预测层面，血清 SGK1、MAPK3、CX3CＲ1 单
独检测对脓毒症并发 AＲDS 的预测 AUC 显著低于三
者联合检测，提示三者联合检测可整合多维度的病理

状态信息，显著提升预测模型的诊断效能，较单一标志

物更能全面反映疾病发生;而传统临床指标中，脓毒症

并发 AＲDS 患者的 WBC、NEU、PCT、CＲP、ALT、AST、
LAC指标显著升高，PLT、PaO2 /FiO2 显著降低，与以往

研究 结 果 基 本 类 似［18-21］。同 时 SGK1、MAPK3、
CX3CＲ1联合检测对疾病预后不良的评估 AUC 显著
高于单独检测，表明联合检测更能提高对疾病预后的

评估。此外，校准曲线显示模型预测概率与真实发生
概率贴合度高，证实了 SGK1、MAPK3、CX3CＲ1联合检
测模型具有良好的预测准确性与可靠性，其临床应用

可为脓毒症患者并发 AＲDS 的早期预警、病情评估及

预后判断提供高效、便捷的检测手段，弥补传统临床指
标在分子机制层面评估的局限性，为临床精准诊疗及

风险干预提供重要参考。
4 结 论
综上所述，脓毒症并发 AＲDS 患者血清中 SGK1、

MAPK3、CX3CＲ1水平均显著升高，且与疾病发生发展
密切相关。ＲOC曲线分析显示，三者联合检测对脓毒
症并发 AＲDS 的预测价值显著优于单一指标，可有效
提升早期识别与预后评估能力。本研究为临床早期预
警、风险分层及靶向干预提供了潜在生物学标志物。
但本研究为单中心观察，样本量有限，未深入探讨

SGK1、MAPK3、CX3CＲ1在炎性反应、肺损伤中的具体
分子机制。未来将扩大样本量、开展多中心研究，结合
基础实验与多组学分析，进一步阐明其作用通路，并探

索靶向干预策略，为临床诊疗提供更可靠的理论依据。
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