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探讨血清胆红素水平对急性会厌炎患者预后的影响

申博珺ꎬ刘素茹ꎬ李春燕ꎬ苏开明

上海交通大学医学院附属第六人民医院 耳鼻咽喉头颈外科ꎬ上海 ２００２３３

摘要:目的　 探讨急性会厌炎患者的血清胆红素水平变化及其对急性会厌炎预后的影响ꎮ 方法　 采用单中心回顾性病例对

照设计ꎬ纳入急性会厌炎患者 １０５ 例、声带小结患者 ５２ 例进行对照研究ꎮ 收集患者一般临床资料、住院时长、胆红素水平以及

炎症指标ꎮ 对两组之间胆红素水平差异进行比较ꎮ 通过相关性分析以及多元线性回归模型评估年龄、胆红素以及炎症指标

与急性会厌炎患者住院时长之间的关联ꎬ及进一步分析胆红素与炎症指标之间相关性ꎮ 结果　 入院时急性会厌炎患者与对

照组相比ꎬ胆红素水平升高ꎬ且差异有统计学意义(Ｐ<０.００１)ꎮ 急性会厌炎患者出院前与入院时相比ꎬ胆红素降低(Ｐ<０.００１)ꎮ
相关性分析结果显示患者住院时长与入院时胆红素水平呈负相关(Ｐ ＝ ０.０３０)ꎬ而与年龄、Ｃ 反应蛋白、白细胞计数呈正相关

(Ｐ<０.０５)ꎮ 多元线性回归模型显示ꎬ患者入院时胆红素是住院时长的独立影响因素(Ｐ ＝ ０.００３)ꎮ 患者入院时胆红素水平与

全身炎症指标白细胞计数、Ｃ 反应蛋白、中性粒细胞绝对值以及淋巴细胞绝对值之间未发现线性相关ꎮ 结论　 急性会厌炎患

者血清胆红素水平升高ꎬ胆红素可作为急性会厌炎患者潜在的风险评估指标ꎮ
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　 　 急性会厌炎其主要病理特征为会厌组织高度

水肿并可能导致气道阻塞[１] ꎬ主要病因是细菌感

染ꎬ其他原因还包括急性机械损伤、化学损伤以及

过敏性反应[２] ꎮ 及时评估病情、准确识别气道阻
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塞风险并迅速进行气道干预ꎬ是降低急性会厌炎

病死率的关键[３￣４] ꎮ 作为一种急性炎症性疾病ꎬ急
性会厌炎的快速进展主要与体内炎症反应和炎症

因子的释放有关ꎮ 在感染、机械损伤或过敏反应

等刺激下ꎬ炎症因子促使会厌组织损伤ꎬ并释放更

多炎症介质ꎬ加剧会厌肿胀的恶性循环ꎮ 有研究

指出ꎬ炎症标志物的升高(例如 Ｃ 反应蛋白的增

加)是判断急性会厌炎患者是否需要进行气道干

预的重要风险指标[５￣６] ꎮ 然而目前除了这些炎症

标志物以外ꎬ尚无其他可靠的风险评估指标ꎮ
胆红素是由血红素分解后产生的内源性物

质[７]ꎮ 既往研究主要探讨了高胆红素血症的神经

毒性作用ꎬ然而近年来研究发现在生理浓度下胆红

素具有抗炎、抗氧化以及免疫调节功能[８]ꎮ 例如胆

红素在慢性疾病如慢性阻塞性肺疾病、系统性红斑

狼疮以及心血管疾病中都表现出保护作用[９￣１１]ꎮ 在

脑卒中ꎬ胆红素也被认为是反映机体氧化应激以及

预后的重要指标[１２￣１３]ꎮ 但很少有研究关注胆红素

与急性炎症性疾病之间的关系ꎮ 研究急性会厌炎其

病情进展及预后的影响因素对降低该疾病的病死率

具有重要意义[１４]ꎮ 本研究主要观察急性会厌炎患

者血清胆红素水平ꎬ通过观察胆红素与患者住院时

间、炎症因子之间的相关关系ꎬ探讨胆红素水平与疾

病发展及预后之间的相关性ꎮ

１　 资料与方法

１.１　 一般资料

本研究为单中心回顾性病例对照研究ꎮ 收集

２０２０ 年 １ 月至 ２０２３ 年 １ 月期间在上海市第六人民

医院确诊的急性会厌炎患者的医疗资料ꎬ通过急性

会厌炎纳排标准筛选后的患者记为“急性会厌炎

组”ꎻ同时期就诊的声带小结患者资料ꎬ通过纳排标

准筛选后的患者记为“对照组”ꎮ
所有患者或家属签署知情同意书ꎬ研究通过本

院伦理会审查通过[２０２４￣ＫＹ￣０４０(Ｋ)]ꎮ
急性会厌炎患者纳入标准:①>１６ 岁ꎻ②患者

出现急性会厌炎典型症状ꎻ③电子喉镜或者间接

喉镜观察显示会厌肿胀ꎻ④其他影像学检查发现

会厌肿胀ꎮ 为减少偏倚ꎬ急性会厌炎患者采用了

以下排除标准:①头颈部肿瘤病史ꎻ②颈部脓肿ꎻ
③严重的血液或者肝脏疾病ꎻ④急性过敏性会

厌炎ꎮ
对照组纳入标准:①>１６ 岁ꎻ②声带小结ꎮ 对照

组排除标准:①感染以及其他急慢性炎症性疾病ꎻ
②严重的血液或肝脏疾病ꎮ

１.２　 研究方法

本研究收集患者以下数据:①一般情况ꎬ两组患

者的姓名、性别、年龄以及住院时长ꎮ 其中住院时长

为患者从确诊急性会厌炎至治愈出院的总时长ꎮ 患

者出院标准应符合:患者无急性会厌炎典型症状ꎬ间
接喉镜检查会厌无肿胀ꎬ患者血常规指标恢复正常

水平ꎻ②症状ꎬ急性会厌炎患者的症状、体征以及患

者诊断ꎻ③检查结果ꎬ收集急性会厌炎患者的喉镜结

果或其他影像学检查结果ꎬ急性会厌炎患者炎症指

标:白细胞计数、Ｃ 反应蛋白 (Ｃ￣ｒｅａｃｔｉｏｎ Ｐｒｏｔｅｉｎꎬ
ＣＲＰ)、中性粒细胞绝对值和淋巴细胞绝对值ꎻ④胆

红素水平ꎬ患者入院时以及出院前的胆红素水平ꎬ收
集同一时间同院对照组患者的入院时的胆红素水

平ꎻ⑤观察终点ꎬ本研究以患者正常出院、自行要求

出院、转院以及死亡为观察终点ꎮ
１.３　 统计学处理

采用 ＳＰＳＳ ２２.０ 软件ꎮ 对于计量资料ꎬ符合正

态分布的采用 􀭰ｘ±ｓ 进行表示ꎬ对于非正态分布的

资料采用 Ｍ(Ｐ２５ꎬ Ｐ７５)进行描述ꎮ 对于计数资料

使用频数和百分比进行统计描述ꎮ 对于两组之间

胆红素水平和年龄比较采用独立样本 ｔ 检验ꎬ而患

者入院时与出院前胆红素水平、白细胞计数、中性

粒细胞绝对值和淋巴细胞绝对值采用配对 ｔ 检验ꎻ
非正态分布的计量资料如患者入院时与出院前的

ＣＲＰ 比较采用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ￣Ｍａｎｎ￣Ｗｈｉｔｎｅｙ 检验ꎮ 对

于计数资料如性别用 χ２ 检验ꎮ 相关性分析中符合

正态分布如白细胞计数、中性粒细胞绝对值和淋

巴细胞绝对值的相关性检验使用 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关分

析ꎬ非正态分布如患者住院时长与炎症指标和胆

红素的相关性检验以及胆红素与 ＣＲＰ 的相关性检

验中使用 Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关分析ꎮ 同时构建多元线性

回归模型进行分析以评估年龄、实验室炎症指标

以及胆红素与急性会厌炎患者预后之间的关系ꎮ
检验水准 α＝ ０.０５ꎮ

２　 结　 果

２.１　 一般资料

本研究共纳入急性会厌炎患者 １０５ 例、对照组

５２ 例ꎮ 一般情况ꎬ见表 １ꎮ 急性会厌炎患者的入院

时胆红素水平高于对照组患者ꎬ且差异具有统计学

意义ꎮ 急性会厌炎患者住院时长中位数为 ４. ５０
(３.００~６.００)ｄꎬ 白 细 胞 计 数 (１３.２０±４.７１) １０９ / Ｌꎬ
Ｃ 反应蛋白 １８.６６ (１０.２２~４４.４３)ｍｇ / Ｌꎬ淋巴细胞绝

对值为(１.４５±０.７６) ×１０９ / Ｌꎬ中性粒细胞绝对值为

(１０.７８±４.４８)×１０９ / Ｌꎮ
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表 １　 急性会厌炎患者与对照组的一般情况比较
Ｔａｂｌｅ １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｇｅｎｅｒａｌ ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｃｕｔｅ ｅｐｉｇｌｏｔｔｉｔｉｓ ａｎｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｐａｔｉｅｎｔｓ

特征 急性会厌炎患者(１０５ 例) 对照组(５２ 例) ｔ / χ２ Ｐ
年龄 /岁 ４７.６６±１５.５１ ４５.５６±１４.０３ ０.８２６ ０.４１０
性别
　 男 / ｎ(％) ６１(５８.１０) ３５(６７.３０) １.２４２ ０.３６５
　 女 / ｎ(％) ４４(４１.９０) １７(３２.７０)
入院时胆红素 / μｍｏｌ / Ｌ １４.２１±７.５６ ９.１４±２.９１ ４.６６２ <０.００１

２.２　 急性会厌炎患者入院时与出院前胆红素水平

和炎症指标比较

本研究共有 ３０ 名急性会厌炎患者分别检测

了入院时和出院前的胆红素水平ꎮ 患者出院时

胆红素水平较低ꎬ见表 ２ꎮ 同时ꎬ炎性指标如白细

胞计数、Ｃ 反应蛋白和中性粒细胞绝对值均在出

院前相较于入院时明显下降ꎻ而淋巴细胞绝对值

上升ꎬ见表 ２ꎮ
表 ２　 急性会厌炎患者入院时与出院前胆红素水平和炎症指标比较

Ｔａｂｌｅ ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｂｉｌｉｒｕｂｉｎ ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｍａｒｋｅｒｓ ａｔ ａｄｍｉｓｓｉｏｎ ａｎｄ ｂｅｆｏｒｅ ｄｉｓｃｈａｒｇｅ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｃｕｔｅ ｅｐｉｇｌｏｔｔｉｔｉｓ
指标 患者入院时指标(３０ 例) 患者出院前指标(３０ 例) ｔ / Ｚ Ｐ
胆红素 １５.１４±８.４７ ９.９１±４.９０ ４.８３７ <０.００１
白细胞计数 １４.５３±５.５４ ９.８２±３.９４ ４.６２４ <０.００１
淋巴细胞绝对值 １.５０±０.９０ ２.６２±１.１０ －４.８８８ <０.００１
中性粒细胞绝对值 １２.００±５.２９ ６.１８±３.５２ ６.３４３ <０.００１
Ｃ 反应蛋白 ３６.２０(１３.１２ꎬ７７.３９) ７.２４(２.２６ꎬ９.４４) －５.２１９ <０.００１

２.３　 急性会厌炎患者住院时长与胆红素和炎症指

标的相关性

通过 Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关系数分析ꎬ结果显示患者

住院时长与年龄、ＣＲＰ、白细胞计数均呈正相关ꎬ而
与入院时胆红素呈负相关ꎮ 患者住院时长与中性

粒细胞和淋巴细胞绝对值之间未发现线性相关

性ꎬ见表 ３ꎮ

根据上述相关性分析结果进一步建立多元线

性回归模型ꎬ选用年龄、入院时胆红素、ＣＲＰ、白细

胞计数、中性粒细胞绝对值、淋巴细胞绝对值纳入

多元线性回归模型ꎮ 模型的 Ｒ２ ＝ ０.２１５ꎬＰ<０.００１ꎮ
据模型结果显示ꎬ患者住院时长与入院时胆红素

水平呈独立负相关负相关ꎬ见表 ３ꎮ

表 ３　 急性会厌炎患者住院时长与年龄、炎症指标的相关性以及多元线性回归分析
Ｔａｂｌｅ ３　 Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｈｏｓｐｉｔａｌ ｓｔａｙ ｄｕｒａｔｉｏｎꎬ ａｇｅꎬ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｍａｒｋｅｒｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ

ｗｉｔｈ ａｃｕｔｅ ｅｐｉｇｌｏｔｔｉｔｉｓꎬ ａｎｄ ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｌｉｎｅａｒ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ

指标
住院时长的相关性分析

(１０５ 例)

ｒ Ｐ

住院时长的多元线性回归分析
(１０５ 例)

Ｂ β ｔ Ｐ
年龄 ０.２６１ ０.００７ ０.０４４ ０.１８６ ２.００５ ０.０４８
Ｃ 反应蛋白 ０.３２９ ０.００１ ０.０３５ ０.３４４ ３.３１９ ０.００１
白细胞计数 ０.２２３ ０.０２２ ０.２３９ ０.３０６ １.１５４ ０.２５１
入院时胆红素 －０.２１０ ０.０３０ －０.１３９ －０.２８４ －３.０３２ ０.００３
中细粒细胞绝对值 ０.１８１ ０.０６７ －０.２５９ －０.３１６ －１.１６４ ０.２４７
淋巴细胞绝对值 －０.１１３ ０.２５３ －０.４６３ －０.０９６ －０.９１９ ０.３６１

２.５　 患者入院时胆红素与炎症指标的相关性

急性会厌炎患者入院时的胆红素水平与白细

胞计数、ＣＲＰ、中性粒细胞绝对值、淋巴细胞绝对值

之间的相关性分析显示ꎬ这些炎症指标与胆红素

水平之间均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ见表 ４ꎮ

表 ４　 急性会厌炎患者胆红素水平与炎症指标水平的相关性分析
Ｔａｂｌｅ ４　 Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｂｉｌｉｒｕｂｉｎ ｌｅｖｅｌ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｉｎｄｅｘ ｌｅｖｅｌ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ

炎症指标 ｒ Ｐ
白细胞计数 －０.０４５ ０.６４８
Ｃ 反应蛋白 ０.１２８ ０.１９５
中性粒细胞绝对值 ０.０９４ ０.４０７
淋巴细胞绝对值 －０.１２３ ０.２７８
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３　 讨　 论

近年来ꎬ关于生理浓度胆红素的抗炎和抗氧化

作用的研究逐渐增多[８ꎬ１５￣１６]ꎬ胆红素被认为是一种

强大的内源性抗氧化和抗炎物质ꎬ有研究甚至将其

称为“黄色激素” [８]ꎮ 本研究重点关注了急性会厌

炎患者血清胆红素水平ꎬ并发现患者入院时胆红素

水平升高ꎬ且患者住院时长与升高的胆红素水平呈

负相关ꎮ
既往研究表明ꎬ在多种炎症相关性疾病中ꎬ如阑

尾炎和呼吸道感染疾病ꎬ患者胆红素水平通常升高ꎬ
并与疾病严重程度及预后密切相关[１７￣１９]ꎮ 在急性

胰腺炎相关研究中ꎬ作者通过回归分析发现患者胰

腺炎严重程度与胆红素水平呈负相关ꎬ且胆红素水

平能够有效预测急性胰腺炎的死亡率及预后[２０]ꎮ
而在系统性红斑狼疮等自身免疫性疾病中ꎬ患者疾

病的严重程度也与胆红素水平呈负相关[２１￣２２]ꎮ 关

于胆红素升高对于急性会厌炎患者的影响ꎬ本研究

获得了相似的结果ꎬ即急性会厌炎患者入院时胆红

素水平升高ꎬ出院时胆红素水平降低ꎬ并且患者住院

时长与较高的胆红素水平呈负相关ꎮ 提示胆红素在

缓解急性会厌炎患者疾病进展中可能起一定作用ꎬ
同时也是预测急性会厌炎严重程度的潜在指标ꎮ

胆红素具有抗炎作用ꎬ可以通过抑制免疫细胞

聚集、活化以及炎症因子的释放来减少机体的损

伤[１６ꎬ２３￣２４]ꎮ 与呼吸道炎症的研究结果一致ꎬ本研究

发现胆红素与白细胞、ＣＲＰ 等炎症指标间的相关性

不具有统计学意义[２５]ꎮ 然而ꎬ冠脉粥样硬化和代谢

综合征相关研究表明ꎬ胆红素与 ＣＲＰ、中性粒细胞

与淋巴细胞比值呈负相关[２６￣２７]ꎮ 动物实验也表明

胆红素能显著抑制 ＩＬ￣１β、ＴＮＦ￣α 等炎症因子产生ꎮ
本研究中观察到的一些矛盾现象可能是由样本量较

小引起ꎬ计划在后续研究中扩大样本量ꎬ以便确定胆

红素与炎症指标的关系ꎮ
胆红素作为一种有效的内源性抗氧化剂ꎬ通过

其还原性质清除 ＲＯＳꎬ从而减轻过氧化物对机体的

损伤[２８￣３０]ꎮ 研究显示ꎬ胆红素在 ２％氧气环境下会

展现出比生育酚更高的抗氧化活性ꎬ表明其有作为

强效内源性抗氧化剂的潜力[２８]ꎮ 例如有脑卒中的

相关研究表明ꎬ胆红素能够保护神经元ꎬ方法是通过

抑制亚油酸和磷脂的氧化及清除氧自由基[３１￣３２]ꎮ
在急性肺炎的研究中ꎬ随着患者的酶￣非酶体系抗氧

化能力降低ꎬ观察到胆红素水平升高ꎬ这被认为是氧

化应激导致的结果[１８]ꎮ 在其他的脓毒症、心血管疾

病、肥胖以及其他代谢性疾病中ꎬ胆红素都能通过清

除氧自由基并起到显著的保护作用[２７ꎬ３３￣３６]ꎮ
本研究的主要局限性是样本量较小ꎬ可能导致

在分析胆红素水平与炎症标志物之间的相关性时出

现假阴性结果ꎬ影响结果的准确性ꎮ 同时由于本研

究是观察性研究ꎬ无法确定胆红素水平升高与抗炎

作用的因果关系ꎮ 鉴于急性会厌炎的特点ꎬ未来研

究中将深入探讨胆红素对炎症因子及局部炎症反应

的具体影响ꎬ以期为临床提供更全面的治疗指导ꎮ
综上所述ꎬ急性会厌炎患者入院时的胆红素水

平升高ꎬ并且住院时长与入院时胆红素水平呈负相

关ꎬ表明胆红素可作为潜在的风险评估指标ꎬ其具体

作用机制有待进一步研究和验证ꎮ
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[２１] Ｙａｎｇ ＺＸꎬ Ｌｉａｎｇ Ｙꎬ Ｌｉ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｂｉｌｉｒｕｂｉｎ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｐａ￣
ｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｌｕｐｕｓ ｅｒｙｔｈｅｍａｔｏｓｕｓ: ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｏｒ
ｄｅｃｒｅａｓｅｄ? [ Ｊ] . Ｒｈｅｕｍａｔｏｌ Ｉｎｔꎬ ２０１２ꎬ ３２(８): ２４２３￣
２４３０. ｄｏｉ:１０.１００７ / ｓ００２９６￣０１１￣１９７７￣９

[２２] ｄｏｓ Ｓａｎｔｏｓ ＢＨꎬ ｄｅ Ｒ Ａｌｍｅｉｄａ ＣＭꎬ Ｓｋａｒｅ ＴＬ. Ｓｙｓｔｅｍｉｃ
Ｌｕｐｕｓ Ｅｒｙｔｈｅｍａｔｏｓｕｓ ａｃｔｉｖｉｔｙ ａｎｄ ｓｅｒｕｍ ｂｉｌｉｒｕｂｉｎｓ [ Ｊ] .
Ａｃｔａ Ｒｅｕｍａｔｏｌ Ｐｏｒｔꎬ ２０１３ꎬ ３８(４): ２４２￣２４６.

[２３] Ｌｉｎ ＹＫꎬ Ｗａｎｇ Ｓꎬ Ｙａｎｇ ＺＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｂｉｌｉｒｕｂｉｎ ａｌｌｅｖｉａｔｅｓ
ａｌｕｍ￣ｉｎｄｕｃｅｄ ｐｅｒｉｔｏｎｉｔｉｓ ｔｈｒｏｕｇｈ ｉｎａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ＮＬＲＰ３
ｉｎｆｌａｍｍａｓｏｍｅ[ Ｊ] . Ｂｉｏｍｅｄｅｃｉｎｅ Ｐｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒꎬ ２０１９ꎬ
１１６: １０８９７３. ｄｏｉ:１０.１０１６ / ｊ.ｂｉｏｐｈａ.２０１９.１０８９７３

[２４] Ｌｉｕ ＹＲꎬ Ｌｉ Ｐꎬ Ｌｕ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｂｉｌｉｒｕｂｉｎ ｐｏｓｓｅｓｓｅｓ ｐｏｗｅｒｆｕｌ
ｉｍｍｕｎｏｍｏｄｕｌａｔｏｒｙ ａｃｔｉｖｉｔｙ ａｎｄ ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ
ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ ｅｎｃｅｐｈａｌｏｍｙｅｌｉｔｉｓ [ Ｊ] . Ｊ Ｉｍｍｕｎｏｌꎬ ２００８ꎬ
１８１(３): １８８７￣１８９７. ｄｏｉ:１０.４０４９ / ｊｉｍｍｕｎｏｌ.１８１.３.１８８７

[２５] 蔚京京ꎬ 陈晓娟ꎬ 范国权ꎬ 等. 血清胆红素在儿童呼吸

系统感染性疾病中的变化及临床意义[ Ｊ] . 山西医科

大学学报ꎬ ２０２０ꎬ ５１ ( ４): ３４４￣３４８. ｄｏｉ: １０. １３７５３ / ｊ.
ｉｓｓｎ.１００７￣６６１１.２０２０.０４.０１２
ＷＥＩ Ｊｉｎｇｊｉｎｇꎬ ＣＨＥＮ Ｘｉａｏｊｕａｎꎬ ＦＡＮ Ｇｕｏｑｕａｎꎬ ｅｔ ａｌ.
Ｃｈａｎｇｅｓ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｂｉｌｉｒｕｂｉｎ ｉｎ
ｃｈｉｌｄｒｅｎ̓ｓ ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ ｉｎｆｅｃｔｉｖｅ ｄｉｓｅａｓｅｓ[ Ｊ] . Ｂａｓｉｃ Ｍｅｄｉ￣
ｃａｌ Ｅｄｕｃａｔｉｏｎꎬ ２０２０ꎬ ５１(４): ３４４￣３４８. ｄｏｉ:１０.１３７５３ / ｊ.
ｉｓｓｎ.１００７￣６６１１.２０２０.０４.０１２

[２６] Ａｋｂｏｇａ ＭＫꎬ Ｃａｎｐｏｌａｔ Ｕꎬ Ｓａｈｉｎａｒｓｌａｎ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａ￣
ｔｉｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｔｏｔａｌ ｂｉｌｉｒｕｂｉｎ ｌｅｖｅｌ ｗｉｔｈ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｏｆ ｃｏｒｏ￣
ｎａｒｙ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ ｉｓ ｌｉｎｋｅｄ ｔｏ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ
[Ｊ] . Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓꎬ ２０１５ꎬ ２４０(１): １１０￣１１４. ｄｏｉ:１０.
１０１６ / ｊ.ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ.２０１５.０２.０５１

[２７] 刘聪聪ꎬ 祝筠ꎬ 宋翠玲ꎬ 等. 济南市某医院健康查体人

群代谢综合征与血清胆红素的相关性[ Ｊ] . 山东大学

学报(医学版)ꎬ ２０１４ꎬ ５２(３): １０１￣１０５. ｄｏｉ:１０.６０４０ / ｊ.
ｉｓｓｎ.１６７１￣７５５４.０.２０１３.５１８
ＬＩＵ Ｃｏｎｇｃｏｎｇꎬ ＺＨＵ Ｊｕｎꎬ ＳＯＮＧ Ｃｕｉｌｉｎｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｌａ￣
ｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ａｎｄ ｓｅｒｕｍ ｂｉｌｉｒｕｂｉｎ
ｉｎ ａｓｙｍｐｔｏｍａｔｉｃ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ Ｊｉｎａｎꎬ Ｃｈｉｎａ[ Ｊ] . Ｃｈｉｎａ
Ｉｎｄｕｓｔｒｉａｌ Ｅｃｏｎｏｍｉｃｓꎬ ２０１４ꎬ ５２(３): １０１￣１０５. ｄｏｉ:１０.
６０４０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７１￣７５５４.０.２０１３.５１８

[２８] Ｃｕｉ ＹＱꎬ Ｗｕ ＣＰꎬ Ｌｉ ＬＰꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｏｗａｒｄ ｎａｎｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ￣
ｅｎａｂｌｅｄ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｉｌｉｒｕｂｉｎ ｉｎ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ａｎｄ ｄｉａｇ￣
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Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｏｔｏｌａｒｙｎｇｏｌｏｇｙ ａｎｄ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｏｇｙ ｏｆ Ｓｈａｎｄｏｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬ Ｖｏｌ.３９ꎬ Ｎｏ.３ꎬ ２０２５

ｎｏｓｉｓ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｃｉｖｉｌｉｚａｔｉｏｎ ｄｉｓｅａｓｅｓ [ Ｊ] . Ｍａｔｅｒ Ｔｏｄａｙ
Ｂｉｏꎬ ２０２３ꎬ ２０: １００６５８. ｄｏｉ: １０. １０１６ / ｊ. ｍｔｂｉｏ. ２０２３.
１００６５８

[２９] Ｓｔｏｃｋｅｒ Ｒꎬ Ｙａｍａｍｏｔｏ Ｙꎬ ＭｃＤｏｎａｇｈ ＡＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｂｉｌｉｒｕ￣
ｂｉｎ ｉｓ ａｎ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ ｏｆ ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｉｍｐｏｒｔａｎｃｅ
[ Ｊ] . Ｓｃｉｅｎｃｅꎬ １９８７ꎬ ２３５(４７９２): １０４３￣１０４６. ｄｏｉ:１０.
１１２６ / ｓｃｉｅｎｃｅ.３０２９８６４

[３０] Ｂａｓｉｇｌｉｏ ＣＬꎬ Ｔｏｌｅｄｏ ＦＤꎬ Ｂｏａｇｌｉｏ ＡＣꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉ￣
ｃａｌ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｕｎｃｏｎｊｕｇａｔｅｄ ｂｉｌｉｒｕｂｉｎ ｐｒｅｖｅｎｔ ｏｘｉ￣
ｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ￣ｉｎｄｕｃｅｄ ｈｅｐａｔｏｃａｎａｌｉｃｕｌａｒ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｎｄ
ｃｈｏｌｅｓｔａｓｉｓ[Ｊ] . Ａｒｃｈ Ｔｏｘｉｃｏｌꎬ ２０１４ꎬ ８８(２): ５０１￣５１４.
ｄｏｉ:１０.１００７ / ｓ００２０４￣０１３￣１１４３￣０

[３１] 徐若溪. 血清胆红素与缺血性脑卒中的研究进展[ Ｊ] .
临床与病理杂志ꎬ ２０２２ꎬ ４２(８): ２０２０￣２０２５. ｄｏｉ:１０.
３９７８ / ｊ.ｉｓｓｎ.２０９５￣６９５９.２０２２.０８.０３５
ＸＵ Ｒｕｏｘｉ. Ｒｅｓｅａｒｃｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｉｎ ｓｅｒｕｍ ｂｉｌｉｒｕｂｉｎ ａｎｄ ｉｓ￣
ｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅ[ Ｊ] . Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｎｄ Ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ
Ｒｅｓｅａｒｃｈꎬ ２０２２ꎬ ４２ ( ８): ２０２０￣２０２５. ｄｏｉ: １０. ３９７８ / ｊ.
ｉｓｓｎ.２０９５￣６９５９.２０２２.０８.０３５

[３２] 李景莉ꎬ 孙丽燕ꎬ 来治国ꎬ 等. 急性缺血性脑卒中急性

期病人血清胆红素、ｉＮＯＳ 变化及与神经损伤和预后的

关系[ Ｊ] . 中西医结合心脑血管病杂志ꎬ ２０２１ꎬ １９

(１８): ３２２８￣３２３０. ｄｏｉ:１０.１２１０２ / ｊ. ｉｓｓｎ.１６７２￣１３４９.２０２１.
１８.０３８

[３３] Ｂｅｎａｒｏｎ ＤＡꎬ Ｂｏｗｅｎ ＦＷ. Ｖａｒｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｉｎｉｔｉａｌ ｓｅｒｕｍ ｂｉｌｉ￣
ｒｕｂｉｎ ｒｉｓｅ ｉｎ ｎｅｗｂｏｒｎ ｉｎｆａｎｔｓ ｗｉｔｈ ｔｙｐｅ ｏｆ ｉｌｌｎｅｓｓ [ Ｊ] .
Ｌａｎｃｅｔꎬ １９９１ꎬ ３３８(８７５９): ７８￣８１. ｄｏｉ:１０. １０１６ / ０１４０￣
６７３６(９１)９００７４￣ｙ

[３４] Ｓｃｈｗｅｒｔｎｅｒ ＨＡꎬ Ｊａｃｋｓｏｎ ＷＧꎬ Ｔｏｌａｎ Ｇ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ
ｌｏｗ ｓｅｒｕｍ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｉｌｉｒｕｂｉｎ ｗｉｔｈ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｒｉｓｋ
ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ [ Ｊ] . Ｃｌｉｎ Ｃｈｅｍꎬ １９９４ꎬ ４０
(１): １８￣２３.

[３５] Ｋｕｎｕｔｓｏｒ ＳＫꎬ Ｂａｋｋｅｒ ＳＪꎬ Ｇａｎｓｅｖｏｏｒｔ ＲＴꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｉｒｃｕ￣
ｌａｔｉｎｇ ｔｏｔａｌ ｂｉｌｉｒｕｂｉｎ ａｎｄ ｒｉｓｋ ｏｆ ｉｎｃｉｄｅｎｔ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ
ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ ｔｈｅ ｇｅｎｅｒａｌ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ [ Ｊ ] . Ａｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒ
Ｔｈｒｏｍｂ Ｖａｓｃ Ｂｉｏｌꎬ ２０１５ꎬ ３５ ( ３): ７１６￣７２４. ｄｏｉ: １０.
１１６１ / ＡＴＶＢＡＨＡ.１１４.３０４９２９

[３６] Ｓｅｙｅｄ Ｋｈｏｅｉ Ｎꎬ Ｇｒｉｎｄｅｌ Ａꎬ Ｗａｌｌｎｅｒ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｉｌｄ ｈｙ￣
ｐｅｒｂｉｌｉｒｕｂｉｎａｅｍｉａ ａｓ ａｎ ｅｎｄｏｇｅｎｏｕｓ ｍｉｔｉｇａｔｏｒ ｏｆ ｏｖｅｒ￣
ｗｅｉｇｈｔ ａｎｄ ｏｂｅｓｉｔｙ: ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｆｏｒ ｉｍｐｒｏｖｅｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ
ｈｅａｌｔｈ[ Ｊ] . Ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓꎬ ２０１８ꎬ ２６９: ３０６￣３１１. ｄｏｉ:
１０.１０１６ / ｊ.ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ.２０１７.１２.０２１
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[１６] Ｒａｊｍａｎ Ｌꎬ Ｃｈｗａｌｅｋ Ｋꎬ Ｓｉｎｃｌａｉｒ ＤＡ. Ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｐｏｔｅｎ￣

ｔｉａｌ ｏｆ ＮＡＤ￣ｂｏｏｓｔｉｎｇ ｍｏｌｅｃｕｌｅｓ: ｔｈｅ ｉｎ ｖｉｖｏ ｅｖｉｄｅｎｃｅ
[Ｊ] . Ｃｅｌｌ Ｍｅｔａｂꎬ ２０１８ꎬ ２７(３): ５２９￣５４７. ｄｏｉ:１０.１０１６ /
ｊ.ｃｍｅｔ.２０１８.０２.０１１

[１７] Ｂｒｏｗｎ ＫＤꎬ Ｍａｑｓｏｏｄ Ｓꎬ Ｈｕａｎｇ ＪＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ
ＳＩＲＴ３ ｂｙ ｔｈｅ ＮＡＤ＋ ｐｒｅｃｕｒｓｏｒ ｎｉｃｏｔｉｎａｍｉｄｅ ｒｉｂｏｓｉｄｅ ｐｒｏ￣
ｔｅｃｔｓ ｆｒｏｍ ｎｏｉｓｅ￣ｉｎｄｕｃｅｄ ｈｅａｒｉｎｇ ｌｏｓｓ [ Ｊ]. Ｃｅｌｌ Ｍｅｔａｂꎬ
２０１４ꎬ ２０(６): １０５９￣１０６８. ｄｏｉ:１０.１０１６ / ｊ.ｃｍｅｔ.２０１４.１１.００３

[１８] Ｍｏｒｉｔａ Ｋꎬ Ｍａｅｄａ Ｓꎬ Ｓｕｚｕｋｉ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐａｒａｄｏｘｉｃａｌ ｅｎ￣

ｈａｎｃｅｍｅｎｔ ｏｆ ｌｅｕｋｅｍｏｇｅｎｅｓｉｓ ｉｎ ａｃｕｔｅ ｍｙｅｌｏｉｄ ｌｅｕｋｅｍｉａ
ｗｉｔｈ ｍｏｄｅｒａｔｅｌｙ ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ ＲＵＮＸ１ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ [ Ｊ ] .
Ｂｌｏｏｄ Ａｄｖꎬ ２０１７ꎬ １ ( １８): １４４０￣１４５１. ｄｏｉ:１０. １１８２ /
ｂｌｏｏｄａｄｖａｎｃｅｓ.２０１７００７５９１

[１９] Ｒｅｎ ＣＪꎬ Ｚｈｕ ＹＹꎬ Ｌｉ ＱＱꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｅｓｐｅｄｅｚａ ｂｉｃｏｌｏｒ
Ｔｕｒｃｚ. ｈｏｎｅｙ ｐｒｅｖｅｎｔｓ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ａｎｄ ｉｎｈｉｂｉｔｓ
ｆｅｒｒｏｐｔｏｓｉｓ ｂｙ Ｎｒｆ２ / ＨＯ￣１ ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ ＤＳＳ￣ｉｎｄｕｃｅｄ ｈｕ￣
ｍａｎ ｃａｃｏ￣２ ｃｅｌｌｓ[ Ｊ] . Ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｓ (Ｂａｓｅｌ)ꎬ ２０２４ꎬ １３
(８): ９００. ｄｏｉ:１０.３３９０ / ａｎｔｉｏｘ１３０８０９００
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