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血清microRNA对脓毒症并发肝损伤患者的早期诊断
价值分析

唐佳佳，范 晶，彭 艳

（重庆医科大学附属第一医院重症医学科，重庆 400016）

【摘 要】目的：观察微小核糖核酸（micro ribonucleic acid，miRNA）在脓毒症并发肝损伤患者中的应用，总结其在早期诊断中的

价值。方法：选取 2021年 7月至 2022年 7月于重庆医科大学附属第一医院接受治疗的脓毒症患者，根据患者肝功能检查分为

肝损伤组和无肝损伤组。依据肝损伤程度将肝损伤患者分为：轻度肝损伤组、中度肝损伤组、重度肝损伤组。检测所有患者血

清微小核糖核酸-122a（micro ribonucleic acid-122a，miR-122a）、微小核糖核酸-124a（micro ribonucleic acid-124a，miR-124a）、

微小核糖核酸-125b（micro ribonucleic acid-125b，miR-125b）、微小核糖核酸-155（micro ribonucleic acid-155，miR-155）表达，

并收集其人口学数据以及实验室检查指标。采用 logistic回归筛选危险因素，受试者工作特征曲线（receiver operating character⁃
istic curve，ROC）分析评价指标预测能力。结果：共纳入 180例脓毒症患者，其中肝损伤组 90例，无肝损伤组 90例。单因素 lo⁃
gistic分析显示年龄、降钙素原、miR-122a、miR-124a、miR-125b、miR-155、C 反应蛋白、动脉血乳酸、糖尿病是脓毒症休克并发

肝损伤的影响因素（P<0.05）；其中，年龄、降钙素原、动脉血乳酸、合并糖尿病、miR-122a及miR-155为独立危险因素。ROC分

析得出 miR-122a诊断脓毒症肝损伤的曲线下面积（area under the curve，AUC）为 0.69［95%置信区间（confidence interval，CI）：

0.64～0.78］，miR-155的 AUC 为 0.75（95%CI：0.70～0.80），二者联合AUC 为 0.89（95%CI=0.84～0.93）。结论：miR-122a、miR-
155是脓毒症休克并发肝损伤的独立危险因素，可作为脓毒症合并肝损伤的潜在早期诊断标志物。
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Analysis of the early diagnostic value of serum microRNAs in patients with 
sepsis complicated by liver injury

Tang　Jiajia，Fan　Jing，Peng Yan
（Department of Critical Care Medicine，The First Affiliated Hospital of Chongqing Medical University）

【Abstract】Objective：To investigate the application of microRNAs（miRNAs） in patients with sepsis complicated by liver injury and 
evaluate their value in the early diagnosis of this condition. Methods：Sepsis patients treated at The First Affiliated Hospital of Chongq⁃
ing Medical University between July 2021 and July 2022 were enrolled and divided into a liver injury group and a non-liver injury 
group based on their liver function test results. Patients in the liver injury group were further classified into the mild liver injury group，
moderate liver injury group and severe liver injury group based on the severity of liver injury. Serum levels of miR-122a，miR-124a，
miR-125b，and miR-155 were detected in all patients，and their demographic data and laboratory parameters were collected. Logistic 
regression was used to identify independent risk factors，and receiver operating characteristic curve analysis was performed to assess 
the predictive performance of the indicators. Results：A total of 180 sepsis patients were included，with 90 cases in the liver injury 
group and 90 cases in the non-liver injury group. Univariable logistic analysis showed that age，procalcitonin，miR-122a，miR-124a，
miR-125b，miR-155，C-reactive protein，arterial blood lactate，and diabetes mellitus were influencing factors for septic shock compli⁃
cated by liver injury（P<0.05）. Among these，age，procalcitonin，arterial blood lactate，diabetes mellitus，miR-122a，and miR-155 
were identified as independent risk factors. The areas under the receiver operating characteristic curves for miR-122a，miR-155，and 
their combination in diagnosing sepsis complicated by liver injury were 0.69 （95%CI=0.64-0.78），0.75（95%CI=0.70-0.80），and 0.89

（95%CI=0.84-0.93），respectively. Conclusion：miR-122a and miR-
155 are independent risk factors for septic shock complicated by 
liver injury and can serve as potential early diagnostic biomarkers 
for this disease.
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脓毒症可导致致命性的器官功能障碍[1]，是重
症监护病房高发病率高死亡率的疾病。急性肝损
伤，可发生于脓毒症任意阶段，是脓毒症患者高死
亡率的独立预测因子[2]。脓毒症肝损伤发生机制复
杂，涉及炎症级联反应、细胞焦亡、氧化应激、自噬
等过程，目前尚未完全明确。微小RNA（microRNA，
miRNA）是一类内源性非编码 RNA，可通过调控靶
基因的表达来影响炎症递质的释放、细胞凋亡和自
噬等过程，从而参与炎症调控[3]。在多种炎症性疾
病及肝损伤过程中，循环miRNA被认为是重要的生
物标志物，并参与免疫炎症调控[4]。其中，miR-122
在肝脏中特异性高表达，其血清水平在炎症相关肝
损伤中显著升高，可作为反映肝细胞损伤的独立指
标，并与损伤程度密切相关[5]。研究表明，在脓毒症
相关肝损伤中，miR-122 可通过调控 miR-122/
BCL2A1 信号轴影响巨噬细胞凋亡及炎症反应，从
而参与疾病进程[6]，miR-122a在急性肝损伤模型中
显著升高，并反映肝损伤程度[7]。miR-124a在肝衰
竭患者中显著上调，与疾病严重程度相关[8]。miR-
125b在急性肝衰竭中具有保护作用，其模拟物可抑
制疾病进展，提示其在肝损伤调控及治疗中的潜在
价值[9]。此外，miR-155 作为典型的免疫炎症相关
miRNA，在多种肝脏疾病中表达异常，并通过调控
免疫与炎症反应参与疾病发生发展[10]。因而，检测
血中这些 miRNA 可能实现对合并肝损伤患者的早
期诊断。而临床中关于 miRNA 在脓毒症合并肝损
伤诊断中的报道不多。为进一步明确血清指标因
子在脓毒症并发肝损伤患者早期诊断中的应用价
值，本研究展开探讨。

1　对象与方法

1.1　研究对象

连续选取 2021年 7月至 2022年 7月于重庆医科大学附

属第一医院接受治疗的脓毒症患者并收集其一般资料以及

实验室检测结果，根据患者的肝功能指标将其分为轻度肝损

伤组、中度肝损伤组、重度肝损伤组。在肝损伤组中根据肝

损伤程度，将患者分为轻度肝损伤、中度肝损伤以及重度肝

损伤组。纳入标准：①符合 Sepsis-3诊断标准；②可采集使

用广谱抗生素前血样；③患者家属知情同意。排除标准：

①合并恶性肿瘤；②因非脓毒症原因引起肝肾功能严重障

碍或不全；③慢性肝功能不全；④资料不全或中途退出研究。

入组流程图见图 1。收集 2组患者的临床资料，包括性别、年

龄、心率、平均动脉压、急性生理学与慢性健康评分Ⅱ（acute 
physiology and chronic health evaluation Ⅱ，APACHE Ⅱ），序

贯器官衰竭评分（sequential organ failure assessment，SOFA），

合并症以及患者的入 ICU首次实验室检查结果。本项研究

经重庆医科大学附属第一医院伦理委员会批准（伦理编号：

CY2024-011-01）。

1.2　分组依据

脓毒症肝损伤的诊断标准为：胆红素>34.2 μmol/L，排除

其他原因如病毒、梗阻等导致的肝功能受损[11]。在肝功能受

损组中：轻度肝损伤：丙氨酸氨基转移酶（alanine aminotrans⁃
ferase，ALT）或天门冬氨酸氨基转移酶（aspartate aminotrans⁃
ferase，AST）<5 倍的正常值上限，胆红素升高；中度肝损伤：

转氨酶>5 倍正常值或胆红素>34.2 μmol/L；重度肝损伤：胆

红素>85 μmol/L 或出现肝性脑病症状。ALT 与 AST 的上限

分别为：50 U/L以及59 U/L。
1.3　血清因子的测定

在对所有患者实施血清因子指标检测前，向患者及家属

讲解检测方法，告知检测过程中的注意事项，使患者对血清

因子指标的检测有一定了解，保障检测结果的可靠性。采集

患者入院当日 3 h 内（使用广谱抗生素前）的外周静脉血

5 mL，并进行检验将患者的血液样本以 3 000 r/min，离心

10 min，分离血清，取血浆置于-80 ℃的冰箱中保存备用，用

于检测血清 miRNA，包括 miR-122a、miR-124a、miR-125b、
miR-155。在 miRbase 数据库中检索目的基因序列，委托美

国 Invitrogen 公司设计并合成引物[12]。提取血清中 miRNAs 
并反转录合成互补脱氧核糖核酸（complementary deoxyribo⁃
nucleic acid，cDNA），以U6为内参基因，采用 9 700型基因扩

增仪进行 miRNAs 扩增。逆转录聚合酶链式反应（reverse 

依据Sepsis-3确诊脓毒症患者（n=236）

恶性肿瘤（n=26）
非脓毒症原因导致肝功能不全（n=6）
既往诊断慢性肝功能不全（n=17）
无法采集到未使用抗生素血样（n=7）

纳入研究的患者（n=180）
脓毒症无肝损伤组（n=90）

重度肝损伤（n=32）中度肝损伤（n=34）

脓毒症肝损伤组（n=90）

轻度肝损伤（n=24）
图 1　入组流程图
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transcription polymerase chain reaction，RT-PCR）反应 条 件

为：95 ℃预变性 10 min，95 ℃变性 10 s，60 ℃退火 60 s，共
进行 40 个循环。扩增完成后通过熔解曲线验证产物特异

性。采用 2-ΔΔCt 法计算目标 miRNA 相对表达量，每组实验设

置 3 个复孔，取平均值进行统计学分析。

1.4　统计学方法

采用R 4.5.2软件进行统计学分析。计量资料经正态性

及方差齐性检验后，正态分布且方差齐者以均数±标准差

（x±s）表示，组间比较采用独立样本 t检验；非正态或方差不

齐者以中位数（四分位间距）[Md（P25，P75）]表示，组间比较采

用Wilcoxon秩和检验。计数资料采用频数和百分比表示，组

间比较采用卡方检验。首先采用单因素 logistic 回归分析，

以脓毒症患者是否并发肝损伤为因变量，miRNA 表达水平

为自变量，比较肝损伤组与无肝损伤组的差异，筛选脓毒症

并发肝损伤的相关危险因素；再将单因素分析筛选出的有意

义指标纳入多因素 logistic 回归分析，评估其是否为脓毒症

肝损伤的独立危险因素，随后采用Kruskal-Wallis H检验（非

正态分布）或单因素方差分析（正态分布），比较轻度、中度、

重度肝损伤组间 miRNA 表达水平的差异；用独立危险因素

的 miRNA 构建针对脓毒症肝损伤的预测模型，同时绘制受

试者工作特征（receiver operating characteristic，ROC）曲线，

计算曲线下面积（area under the curve，AUC）评估其诊断预

测价值。所有检验均为双侧，检验水准α=0.05。

2　结 果

2.1　基线特征描述

本研究共纳入 180例研究对象，按是否发生肝损伤分为

肝损伤组（n=90）与无肝损伤组（n=90），2组基线资料比较结

果显示（表 1）：性别、冠心病、饮酒史、血红蛋白、血小板、血

肌酐、尿素氮、活化部分凝血活酶时间比较，差异均无统计

学意义（均 P>0.05）。与无肝损伤组相比，肝损伤组年龄更

高，腹腔感染、糖尿病、高血压占比更高，降钙素原、C反应蛋

白、SOFA 评分、各 microRNA（miR-122a、miR-124a、miR-
125b、miR-155）、谷丙转氨酶、谷草转氨酶、总胆红素、白细

胞水平均显著升高，凝血酶原时间及国际标准化比值明显延

长，差异均有统计学意义（均P<0.05）。2组患者动脉血气及

乳酸指标比较显示：动脉血乳酸水平在肝损伤组高于无肝损

伤组 [（3.5±2.2） mmol/L vs. （2.2±1.0） mmol/L），P=0.003]；
动脉血 pH 值组间比较差异有统计学意义（7.32±0.21 vs. 

7.38±0.11，P=0.018）；而动脉血氧分压[（85.26±17.05） mmHg 
vs. （89.26±11.05） mmHg，P=0.063]及动脉血二氧化碳分压

[（36.26±6.05） mmHg vs.（37.26±3.05） mmHg，P=0.164] 组
间差异无统计学意义。

表 1　基线特征表[n，%；x±s；Md（P25，P75）]

项目

性别（男）

年龄（岁）

腹腔感染

降钙素原（ng/mL）
SOFA评分

miR-122a
miR-124a
miR-125b
miR-155
谷丙转氨酶（U/L）
谷草转氨酶（U/L）
总胆红素（μmol/L）
白细胞（×109/L）
血红蛋白（g/L）
血小板（×109/L）
血肌酐（μmol/L）
尿素氮（mmol/L）
C反应蛋白（mg/L）
凝血酶原时间（s）
国际标准化比值

活化部分凝血活酶时间（s）
动脉血乳酸（mmol/L）
动脉血pH
动脉血氧分压（mmHg）
动脉血二氧化碳分压（mmHg）
碳酸氢根（mmol/L）
糖尿病

高血压

冠心病

饮酒史

肝损伤组（n=90）
46（51.11）

59.0±3.43

67（74）

4.54±3.43

4.00（2.00，5.00）

2.95±0.43

2.82±0.38

2.79±0.34

2.96±0.43

70.62±10.67

68.64±15.42

43.54±5.68

15.2（12.5，17.6）

106（98，117）

157.00（110.00，218.00）

76 （55，109）

8.9（6.4，15.2）

154.3±12.2

16.7（12.1，23.1）

1.34（0.99，1.87）

33.0（27.5，44.4）

3.5±2.2

7.32±0.21

85.26±17.05

36.26±6.05

23.30±4.30

69（76.6）

57（63.3）

14（15.5）

49（54.44）

无肝损伤组（n=90）
47（52.22）

57.0±4.6

40（44）

3.50±1.53

3.00（2.00，4.00）

2.13±0.32

2.25±0.24

2.28±0.25

2.15±0.32

35.26±10.92

46.64±15.29

22.80±3.80

13.5（11.2，15.8）

104（99，113）

151.00（86.00，225.00）

74（61，113）

6.3（5.7，11.3）

144.0±6.2

11.7（11.3，14.4）

0.90（0.83，1.30）

30.4（25.6，37.5）

2.2±1.0

7.38±0.11

89.26±11.05

37.26±3.05

25.20±3.13

45（50.0）

36（40.0）

18（20.0）

44（48.89）

χ2/t/Z值

0.032
3.510

16.82
2.630
3.720

14.510
12.030
11.463
14.343

208.440
9.613

28.791
4.193
1.094
0.374
0.342
1.234
7.140
3.872
3.917
1.654
5.103

-2.401
-1.868
-1.400
-3.389

3.527
8.915
0.653
0.746

P值

0.882
<0.001
<0.001

0.009
0.032

<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001

0.278
0.711
0.851
0.736

<0.001
<0.001
<0.001

0.107
0.003
0.018
0.063
0.164
0.001

<0.001
<0.001

0.480
0.454
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2.2　脓毒症休克并发肝损伤的单因素分析

以是否发生脓毒症肝损伤为因变量，对性别、年龄、炎症

指标、凝血功能、miRNA表达水平及基础疾病等因素进行单

因素 logistic回归分析（表 2）。结果显示：年龄、降钙素原、C
反应蛋白、动脉血乳酸、miR-122a、miR-124a、miR-125b、
miR-155及合并糖尿病是脓毒症肝损伤发生的危险因素（均

P<0.05），其比值比（odds ratio，OR）值均>1，提示上述指标水

平升高或合并糖尿病会增加脓毒症患者发生肝损伤的风险。

而性别、血红蛋白、血小板、血肌酐、尿素氮、高血压病史、冠

心病病史及饮酒史与脓毒症肝损伤的发生无明显相关性（均

P>0.05）。

2.3　脓毒症休克并发肝损伤的多因素 logistic回归分析

通过单因素分析确定上述 9 个变量为脓毒症肝损伤的

危险因素，将脓毒症肝损伤作为因变量，以年龄、降钙素原、

miR-122a、miR-124a、miR-125b、miR-155、C反应蛋白、动脉

血乳酸、糖尿病作为自变量，进行多因素回归分析。回归分

析结果显示（表 3），年龄、降钙素原、动脉血乳酸、合并糖尿

病、miR-122a 及 miR-155是脓毒症并发肝损伤的独立危险

因素（均P<0.05）。其中，miR-122a[OR=2.105，95%置信区间

（confidence interval，CI）=1.622~2.731，P<0.001]与 miR-155
（OR=1.942，95%CI=1.481~2.543，P<0.001）表现出最强的独

立预测价值，提示二者可能是脓毒症患者发生肝损伤的重要

独立分子标志物。

2.4　比较不同肝损伤程度的miRNA
为了探究上述 miRNA 与肝损伤严重程度的关系，进行

亚组分析，通过转氨酶、胆红素以及临床症状将肝损伤患者

进一步分为轻度损伤组、中度损伤组及重度损伤组，3 组分

别有 24、34和 32例患者。通过比较 3组之间的几种 miRNA
的关系可以得出，随着肝损伤程度加重，miRNA 水平明显升

高，且差异具有统计学意义（表 4），其中 miR-122a 和 miR-
155的升高尤为明显。

2.5　miR-122a和miR-155对脓毒症肝损伤的诊断价值

为进一步评价 miR-122a、miR-155 对脓毒症并发肝损

伤的早期诊断效能，本研究以是否发生肝损伤为状态变量，

以二者相对表达量为检验变量绘制 ROC 曲线（图 2）。结果

显示，miR-122a 诊断脓毒症肝损伤的 AUC 为 0.69（95%CI=
0.64~0.78），miR-155 诊断脓毒症肝损伤的 AUC 为 0.75
（95%CI=0.70~0.80）提示二者对脓毒症患者早期肝损伤具有

较好的诊断价值，且具备较高的肝脏特异性。将 miR-122a 
与 miR-155 进行联合诊断，AUC 可提升至 0.89（95%CI=
0.84~0.93），诊断效能显著优于单一 miRNA（P<0.001），表明

二者联合检测可进一步提高脓毒症肝损伤的早期识别能力。

表 2　脓毒症肝损伤的单因素 logistic 分析

变量

性别（男）

年龄（岁）

降钙素原（ng/mL）
miR-122a
miR-124a
miR-125b
miR-155
白细胞（×109/L）
血红蛋白（g/L）
血小板（×109/L）
血肌酐（μmol/L）
尿素氮（mmol/L）
C 反应蛋白（mg/L）
凝血酶原时间（s）
国际标准化比值

活化部分凝血活酶时间（s）
动脉血乳酸（mmol/L）
动脉血pH
动脉血氧分压（mmHg）
动脉血二氧化碳分压（mmHg）
糖尿病

高血压

冠心病

饮酒史

OR（95%CI）
1.045（0.582，1.878）
1.341（1.183，1.432）
1.87（1.25，2.66）
3.15（2.41，4.12）
2.98（2.27，3.92）
2.89（2.20，3.80）
3.20（2.44，4.19）
1.29（0.83，2.50）
1.08（0.94，1.24）
1.04（0.87，1.24）
1.03（0.82，1.29）
1.12（0.90，1.40）
1.35（1.27，2.37）
1.91（0.84，2.85）
4.04（0.51，5.76）
1.21（0.96，1.52）
1.58（1.22，1.65）
2.1（0.72，3.15）
1.48（0.98，1.75）
1.53（0.82，1.95）
4.02（2.24，7.21）
1.44（0.84，4.94）
0.74（0.35，1.55）
1.24（0.70，2.21）

P值

0.882
0.015

<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001

0.551
0.218
0.311
0.321
0.731

<0.001
0.085
0.547
0.107

<0.001
0.881
0.667
0.331

<0.001
0.334
0.430
0.894

表 3　脓毒症肝损伤的多因素 logistic 回归分析

变量

年龄

降钙素原

miR-122a
miR-155
miR-124a
miR-125b
C反应蛋白（mg/L）
动脉血乳酸

糖尿病

OR（95%CI）
1.192（1.051，1.353）
1.431（1.082，1.892）
2.105（1.622，2.731）
1.942（1.481，2.543）

1.98（0.17，3.72）
1.54（0.81，3.80）
1.25（0.75，1.67）

1.311（1.072，1.602）
2.551（1.421，4.572）

P值

0.011
0.015

<0.001
<0.001

0.898
0.581
0.099
0.010
0.002

表 4　比较不同肝损伤程度的血清因子指标（x±s）

组别

轻度损伤组

中度损伤组

重度损伤组

F值

P值

例数

24
34
32

miR-122a
2.13±0.32

2.95±0.43

3.59±0.41

89.670

<0.001

miR-124a
2.38±0.33

2.66±0.39

2.94±0.43

12.890

<0.001

miR-125b
2.42±0.26

2.73±0.28

2.94±0.23

28.750

<0.001

miR-155
1.92±0.13

2.65±0.27

3.26±0.33

103.420

<0.001

图 2　miR-122a、miR-155 及二者联合诊断脓毒症肝损伤的
ROC 曲线

—— 841



重庆医科大学学报 2026 年第 51 卷第 6 期 （Journal of Chongqing Medical University 2026.Vol.51 No.6 ）

3　讨 论

脓毒症是机体对感染失控性宿主反应，可导致

危及生命的器官功能障碍，为重症医学科常见急危

重症，发病率和病死率居高不下[13]。其病理生理过

程复杂，涉及炎症风暴、免疫紊乱等多个环节，肝脏

作为重要代谢和免疫器官，是脓毒症最易受累器官

之一，并发肝损伤发生率30%~50%。脓毒症并发肝

损伤会加重全身炎症反应和多器官衰竭，增加死亡

风险，因此早期诊断对改善预后至关重要[2，14]。目前

临床常用肝损伤指标（ALT、AST等）特异性不足、早

期敏感性低，难以满足临床需求。

miRNA 作为非编码 RNA，可调控靶基因表达，

参与多种病理过程，且组织特异性强、表达稳定，已

广泛应用于疾病早期诊断[15-17]。本研究聚焦miRNA
对脓毒症并发肝损伤的早期诊断价值，检测脓毒症

患者外周血 4种miRNA表达，结合统计学分析探讨

其诊断价值及机制，单因素分析显示，4 种 miRNA
均是脓毒症并发肝损伤的危险因素，此外在研究中

年龄、降钙素原、C反应蛋白、动脉血乳酸以及合并

糖尿病都与脓毒症并发肝损伤相关。年龄作为非

特异性危险因素，老年患者机体免疫功能减退、肝

细胞再生能力下降，脓毒症时炎症反应及内毒素对

肝脏的损伤更显著，且基础脏器功能较弱，更易发

生肝损伤且程度更重。降钙素原（procalcitonin，
PCT）和C反应蛋白（C-reactive protein，CRP）作为经

典炎症标志物，脓毒症时细菌感染引发全身炎症风

暴，二者水平显著升高，而持续的炎症反应会直接

损伤肝细胞，其表达水平可间接反映炎症严重程

度，与脓毒症肝损伤的发生及严重程度呈正相关[18]。
动脉血乳酸主要反映机体组织缺氧及灌注不足，脓

毒症时微循环障碍导致肝脏缺血缺氧，肝细胞能量

代谢紊乱，乳酸堆积，同时乳酸本身也会加重肝细

胞损伤，因此动脉血乳酸升高常提示脓毒症肝损伤

的风险增加及预后不良[19]。
多因素 logistic回归仅保留 miR-122a、miR-155

为独立危险因素，miR-124a、miR-125b 被剔除。

miR-122a成为独立危险因素，核心在于其高度特异

的肝细胞定位。研究证实，miR-122a 95% 以上表

达于肝细胞胞质，正常外周血含量极低[20-21]。脓毒

症时，炎症反应和内毒素血症导致肝细胞损伤，

miR-122a大量释放入血，其表达水平与肝损伤程度

呈正相关，特异性强，不受外周免疫因素干扰，可抵

抗年龄、APACHE Ⅱ评分等混杂因素影响，保留独

立诊断价值。miR-155的独立地位源于其在炎症与

免疫调控中的核心作用[22]。它广泛表达于免疫相关

细胞，是脓毒症炎症风暴调控的关键分子。脓毒症

时，内毒素等刺激诱导其高表达，通过抑制细胞因

子信号抑制因子 1（suppressor of cytokine signaling 
1，SOCS1）等 因 子 激 活 核 因 子 κB（nuclear factor 
kappa B，NF-κB）通路，促进促炎因子释放，加重炎

症反应和肝细胞损伤，形成恶性循环，是疾病进展

的驱动因子，与病情严重程度呈剂量-效应关系[23]，

因此成为脓毒症合并肝损伤的独立危险因素。而

miR-124a、miR-125b 被剔除，其原因可能有以下 2
点，其一，组织特异性低：miR-124a主要表达于脑组

织，外周血含量低且波动大，难以反映肝损伤；miR-
125b广泛表达于多种细胞，表达变化受多种因素驱

动，无特异性，信号易被稀释。功能定位为次级应

答分子：二者表达受 NF-κB 通路等上游因子调控，

无驱动疾病进展的核心能力[24]。单因素分析中其表

达间接反映炎症或肝损伤程度，呈显著关联；但多

因素分析中，其效应被 miR-155、miR-122a 及混杂

因素掩盖，最终被剔除。

miR-122a、miR-155 作为独立危险因素，不仅

具有潜在早期诊断价值，其表达水平还随肝功能受

损加重而呈显著升高趋势。随着脓毒症病情进展，

肝细胞损伤程度不断加重，胞内 miR-122a 释放量

持续增加[20]，外周血表达水平与肝功能指标（ALT、
AST等）呈正相关，可一定程度反映肝损伤的进展情

况；miR-155则随炎症风暴加重而持续高表达[25]，炎

症反应越严重，肝细胞损伤越明显，其表达水平越

高，二者均可作为动态评估脓毒症肝损伤严重程度

的潜在指标。此外，本研究 ROC 曲线分析显示，

miR-122a、miR-155单独检测时均具有一定的早期

诊断价值，其中miR-122a的AUC更高，体现出更强

的诊断特异性，这与其肝细胞高度特异性密切相

关；而二者联合检测的 AUC 显著高于单独检测，可

有效弥补单一指标敏感性或特异性不足的弊端，进

一步提高脓毒症并发肝损伤的早期诊断准确率，为

临床早期识别、及时干预提供可靠的分子依据。

本研究存在局限性：首先本研究为单中心回顾

性研究，样本量有限，结果仍需多中心前瞻性研究

验证；其次，未深入探讨 miRNA 靶向调控的具体靶
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基因及通路，后续需基础实验明确；最后，未研究

miRNA与治疗效果的关联，其评估治疗反应的价值

需进一步探索。
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