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的发病机制及治疗中的作用，研究出疗效好且不良反应小的补

铁方案对改变上述情况至关重要。
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（本文编辑：李昊阳）

［摘要］ 　 脓毒症心肌病（ＳＣＭ）是由脓毒症引起心脏整体的、与缺血性损伤无关的可逆性心

功能障碍，是脓毒症患者最常见的临床并发症之一。 ＳＣＭ 的发病机制尚不明确，早期诊断对其治

疗十分关键，但目前对 ＳＣＭ 的诊断缺乏统一标准，而传统生物标志物预测 ＳＣＭ 的作用有限，本文

主要对 ＳＣＭ 潜在生物标志物的研究进展进行综述。
［关键词］ 　 脓毒症心肌病；　 心型脂肪酸结合蛋白；　 乳铁蛋白；　 高迁移率族蛋白 Ｂ１；
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　 　 脓毒症心肌病（ＳＣＭ）是脓毒症时并发的急性可逆性心功

能障碍，其发病机制可能涉及细胞凋亡、线粒体功能障碍、细胞

内钙转运蛋白调节异常、Ｔｏｌｌ 样受体（ ＴＬＲ）介导的炎症反应

等［１⁃３］ 。 由于 ＳＣＭ 目前缺乏统一的诊断标准，临床医师通常根

据一些生物标志物作出经验性诊断。 传统生物标志物肌红蛋白

（Ｍｂ）、肌酸激酶同工酶（ＣＫ⁃ＭＢ）、超敏肌钙蛋白 Ｔ（ｈｓ⁃ｃＴｎＴ）、
脑钠肽（ＢＮＰ）、氨基末端脑钠肽前体（ＮＴ⁃ｐｒｏＢＮＰ）等对诊断及

预测 ＳＣＭ 具有一定意义［４⁃５］ ，但其敏感度及特异度均不高，临床
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价值有限。 因此，各种新型生物标志物不断涌现。 本文旨在探

讨 ＳＣＭ 潜在生物标志物的研究进展。

　 　 一、脂肪酸结合蛋白（ＦＡＢＰ）

ＦＡＢＰ 是一系列脂质伴侣蛋白，其中心型 ＦＡＢＰ（Ｈ⁃ＦＡＢＰ）
特异性表达于心肌细胞内，主要作用是结合脂肪酸并调节其细

胞内的新陈代谢［６］ 。 正常情况下 Ｈ⁃ＦＡＢＰ 几乎不存在于外周

血液中，当心肌细胞处于缺血、缺氧状态，需动员脂肪酸供能

时，心肌细胞内 Ｈ⁃ＦＡＢＰ 水平升高，Ｈ⁃ＦＡＢＰ 在心肌损伤早期释

放入血液，因此可作为心肌损伤的一种新型标志物［７］ 。
Ｋａｒｔｈｉｋ 等［８］的研究结果显示，Ｈ⁃ＦＡＢＰ 在心肌梗死早期

（心肌梗死发生时间 ＜ ６ ｈ）的敏感度优于肌钙蛋白（ ｃＴｎ）、Ｍｂ
及 ＣＫ⁃ＭＢ，且预后价值较 ｃＴｎ 更高，被证实是早期诊断急性心

肌梗死的良好生物标志物。 齐洪娜等［９］ 的临床研究进一步证

实Ｈ⁃ＦＡＢＰ 水平与心肌损伤密切相关，Ｈ⁃ＦＡＢＰ 对脓毒症患者

２８ 天病死率的预测能力优于 ＮＴ⁃ｐｒｏＢＮＰ 及急性生理与慢性健

康状况评分（ＡＰＡＣＨＥⅡ评分）；同时 Ｈ⁃ＦＡＢＰ 还可评估脓毒症

心肌损伤患者的药物治疗效果，对早期指导临床用药具有一定

价值。 有研究报道血清 Ｈ⁃ＦＡＢＰ 水平测量可被用于间接评估心

脏微小 ＲＮＡ（ｍｉＲＮＡ，ｍｉＲ）⁃１ 活性，ｍｉＲ⁃１ 是心脏中表达丰度最

高的 ｍｉＲＮＡ，特异表达于心肌细胞，与心肌肥厚密切相关，且
ｍｉＲＮＡ 可抑制 ｍｉＲ⁃９２ａ⁃３ｐ 的靶点如脂肪酸结合蛋白 ３（ＦＡＢＰ３）
和脂肪酸结合蛋白 ４（ＦＡＢＰ４），进一步增强心肌细胞对脂肪酸

的摄取及其线粒体功能，减轻心脏损伤［１０⁃１１］ 。 国内有研究结果

表明，入院 ６ ｈ 内 Ｈ⁃ＦＡＢＰ 诊断 ＳＣＭ 的受试者工作特征曲线下

面积（ ＡＵＣ） 为 ０． ９５０， ｃＴｎＩ 为 ０． ８１７，ＣＫ⁃ＭＢ 为 ０． ７５０，证实

Ｈ⁃ＦＡＢＰ 诊断 ＳＣＭ 的敏感度优于传统的 ＣＫ⁃ＭＢ 和 ｃＴｎＩ［１２］ 。

　 　 二、乳铁蛋白（ＬＦ）

ＬＦ 为嗜酸性粒细胞、巨噬细胞及中性粒细胞对感染产生的

球形糖蛋白。 ＬＦ 具有广谱抗微生物活性、免疫调节、维持体内

铁平衡、抗癌、抗氧化活性、防止促炎途径激活脓毒症的发生和

组织损伤、延缓中性粒细胞凋亡及有助于组织再生的作用［１３］。
脓毒症时病原微生物侵袭宿主引起炎症反应失调，进一步引起

心肌功能障碍，心脏 ＬＦ 在维持心脏铁稳态和防止氧化应激中

起关键作用［１４］ 。 炎症时由于乳酸和其他有机酸的积累常造成

组织的 ｐＨ 值降低，使 ＬＦ 的亲和力增加，有利于铁转移至 ＬＦ 中，
ＬＦ 通过结合和去除铁以减轻氧化应激反应，防止心肌细胞损伤

或死亡；还可通过螯合 Ｆｅ３ ＋ ，限制必需营养物质在感染部位的使

用，起到抑菌作用。 ＬＦ 与 ＴＬＲ４ 在脓毒症心肌损伤过程中发挥

重要作用，在炎症反应期间，患者体内的天然 ＬＦ 水平升高，其通

过与细菌细胞壁中的脂多糖（ＬＰＳ）相互作用，抑制 ＴＬＲ４ 和可

溶性分化抗原（ＣＤ）１４ 受体，进而抑制中性粒细胞的活化和促

炎细胞因子的释放；ＬＦ 还通过破坏细菌结构，增加细胞膜的通

透性，最终导致细菌死亡［１５］ ，从而阻止或缓解炎症引起的心肌

损伤。
国内外不少研究报道血浆 ＬＦ 水平与早产儿脓毒症感染程

度存在相关性，并提出肠内补充 ＬＦ 可预防早产儿感染。 但

Ｔａｒｎｏｗ⁃Ｍｏｒｄｉ 等［１６］对 ５ ０００ 多例婴儿进行 Ｍｅｔａ 分析发现，补充

ＬＦ 不能改善早产儿脓毒症的死亡率或发病率，但可减少迟发性

脓毒症的发生（ＲＲ ＝ ０． ７９，９５％ ＣＩ ０． ７１ ～ ０． ８８，Ｐ ＜ ０． ０００ １，Ｉ２ ＝
５８％ ）。 ＬＦ 作为一种多功能糖蛋白，是诊断多种疾病的敏感生

物标志物。 Ｇａｌａｓｓｉ 等［１７］的回顾性研究结果显示，在 ＳＣＭ 死亡

患者中性粒细胞的次级颗粒中可检测到 ＬＦ，且其在心肌损伤方

面具有较高的敏感度和特异度。

　 　 三、高迁移率族蛋白 Ｂ１（ＨＭＧＢ１）

ＨＭＧＢ１ 是一种高保守性的 ＤＮＡ 结合蛋白，生理条件下，细
胞内的 ＨＭＧＢ１ 通过作用于 ＤＮＡ 染色质结构，参与 ＤＮＡ 的复

制、转录及修复等相关活动，进而发挥调节细胞凋亡或自噬等

平衡作用［１８］ 。 在机体受到炎症刺激时，ＨＭＧＢ１ 从细胞核转移

到胞浆，甚至释放到细胞外［１９］ 。 在细胞外，ＨＭＧＢ１ 作为一种损

伤的分子模式，通过与应答细胞表面的各种受体结合，参与炎

症、增殖、分化、侵袭及组织再生等多种病理过程［２０］ 。
胞外的 ＨＭＧＢ１ 可与晚期糖基化终产物受体 （ＲＡＧＥ）、

ＴＬＲ２ 和 ＴＬＲ４ 结合，诱导细胞因子的产生、细胞迁移和（或）组
织损伤［２０］ 。 ＴＬＲ４ 通过对 Ｂｃｌ⁃２ ／ Ｂａｘ、Ｆａｓ ／ Ｆａｓ 配体等凋亡基因

进行调控从而促进心肌细胞凋亡，加重心肌损伤。 ＴＬＲ４ 还可

介导信号通路激活核因子（ＮＦ）⁃κＢ，增加 ＩＬ⁃１ 和肿瘤坏死因子

（ＴＮＦ）⁃α 等炎症介质的产生及释放从而导致脓毒症心肌损

伤［２１］ 。 ＨＭＧＢ１ 被部分氧化时可作为一种促炎症细胞因子，进
而导致心肌损伤［２２］ 。 Ｂｒｕｔｏｎ 等［２０］ 的研究报道，在 １８ 例老年冠

心病患者［其中 １０ 例为炎症性风湿病（ ＩＲＤ）患者，８ 例为非炎

症性风湿病患者］ 的心肌活检标本中， ＩＲＤ 患者心肌细胞胞

浆 ＨＭＧＢ１ 表达水平增加，而心肌组织中的 ＨＭＧＢ１ 水平低且与

非 ＩＲＤ 患者几乎一致，表明 ＨＭＧＢ１ 参与炎症反应时 ＨＭＧＢ１ 水

平明显升高并释放出胞外。 有文献报道，心肌炎患者血浆

ＨＭＧＢ１ 水平升高，稳定细胞内 ＨＭＧＢ１ 水平、抑制 ＨＭＧＢ１ 释

放、降低细胞外 ＨＭＧＢ１ 水平可显著降低脓毒症患者的死亡

率［２３⁃２４］ 。 Ｈｏｎｄａ 等［２５］通过 ＬＰＳ 诱导脓毒症小鼠模型证实，在体

外阻断 ＨＭＧＢ１ 信号可减轻动物模型中的心脏炎症反应。 Ｗａｎｇ
等［２６］研究表明，多巴酚丁胺通过选择性地刺激肾上腺素能 β１

受体介导的诱导氧酶 １（ＨＯ⁃１），抑制 ＨＭＧＢ１ 释放，从而减轻小

鼠心肌损伤，提高其存活率。 汪德坤等［２７］的临床研究结果也表

明，丹参酮ⅡＡ 可降低脓毒症大鼠心肌组织 ＴＮＦ⁃α 及 ＨＭＧＢ１
的表达水平，进一步证明 ＨＭＧＢ１ 可通过促进大鼠心肌细胞凋

亡和炎症反应而参与心肌损伤。 ＨＭＧＢ１ 作为信号通路的关键

蛋白，有望成为具有潜力的治疗 ＳＣＭ 分子靶标。

　 　 四、ＣＤ１５

ＣＤ１５ 是成熟的中性粒细胞表面标记，在正常淋巴细胞中

不存在［２８］ 。 中性粒细胞是先天免疫系统中最关键的免疫细胞，
在病原微生物侵袭机体时，是人体中至关重要的第一道防御

线，因此在炎症反应时其表面的黏附分子 ＣＤ１５ 水平相应增多。
既往已有相关研究报道，脓毒症患者外周血中性粒细胞表

面 ＣＤ１５ 表达水平增加［２９］ ，如 Ｕｈｅｌ 等［３０］ 为了阐明在癌症和炎

症过程中髓源性抑制细胞（ＭＤＳＣ）可能参与脓毒症诱导的免疫

抑制进行临床研究，结果表明，参与 ＭＤＳＣ 抑制功能的基因
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Ｓ１００ 钙结合蛋白 Ａ１２（Ｓ１００Ａ１２）、Ｓ１００ 钙结合蛋白 Ａ９（Ｓ１００Ａ９）、
基质金属肽酶 ８（ＭＭＰ８）及精氨酸酶 １（ＡＲＧ１）的表达上调，
ＣＤ１４ ＋ 细胞和 ＣＤ１５ ＋ 细胞缺失可导致脓毒症患者的 Ｔ 淋巴细

胞增殖，而 ＭＤＳＣ 中的 ＣＤ１４ － ＣＤ１５ ＋ 低密度粒细胞 ／粒细胞在

脓毒症患者中扩增，可导致患者免疫功能障碍。 另外 Ｘｉｎｉ 等［３１］

通过对 ６５ 例确诊或疑似革兰阴性菌感染的脓毒症合并器官

功能不全患者 ＣＤ６４ ／ ＣＤ１５ ／ ＣＤ４５ 绝对计数进行流式细胞术测

定分析发现，早期（前 ２４ 小时）ＣＤ６４ ／ ＣＤ１５ ／ ＣＤ４５ 绝对计数 ＜
０． ００２ ５ ／ Ｌ 患者死亡的相对危险度为 ７． ４４，可作为预测脓毒症

预后的有用指标。 有研究证明 ＣＤ１５ 水平与心血管损伤有关。
张晗等［３２］的研究纳入川崎病（ＫＤ）患儿 １００ 例，其中 ２０ 例合并

冠状动脉损害，冠状动脉损害组外周血 ＣＤ１５ ＋ 淋巴细胞百分比

较无冠状动脉损害组明显升高（Ｐ ＜ ０． ０００ １），是早期预测 ＫＤ
发生冠状动脉损伤的有效指标。 不仅如此，Ｇａｌａｓｓｉ 等［１７］ 回顾

２００７ ～ ２０１５ 年以脓毒症为主要死亡原因患者进行尸检的研究

结果表明，ＬＦ 和 ＣＤ１５ 可作为脓毒症心肌损伤的特异性标志，
且 ＣＤ１５ 的特异度较 ＬＦ 更高。 未来希望能通过监测 ＣＤ１５ 的变

化了解 ＳＣＭ 患者是否处于免疫抑制状态，从而进行早期识别、
干预。

　 　 五、总结

近年来，除上述生物标志物被证明与 ＳＣＭ 有关，还有研究

报道其他生物标志物如淀粉样蛋白、肝素结合蛋白、髓过氧物

酶、微小 ＲＮＡ、中性粒细胞明胶酶相关脂质运载蛋白等与脓毒

症心肌损伤的发展密切相关。 动态监测脓毒症状态下多种心

肌标志物的变化，并结合心电图、心脏超声等其他相关检查更

有利于诊断及治疗 ＳＣＭ。 然而目前尚无 ＳＣＭ 特异度及敏感度

均较好的单一生物标志物，而各种潜在生物标志物的临床价值

还需进一步证实。 联合多种生物标志物对 ＳＣＭ 进行诊断、治疗

及预后评估是未来的趋势。
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ｄｉａｌ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｓｅｐｔｉｃｅｍｉａ［ Ｊ］ ． Ｊ Ａｓｓｏｃ Ｐｈｙｓｉｃｉａｎｓ Ｉｎｄｉａ，２０１７，６５
（１２）：１４⁃１９．

［６］ 孟凡达，霍卫松，贺美琳，等． 快速检测心型脂肪酸结合蛋白的荧光
免疫微流体测试卡［Ｊ］ ． 分析化学，２０１６，４４（４）：６３３⁃６３９．

［７］ 陈明，韩帅． 急性心肌梗死疾病实施心型脂肪酸结合蛋白浓度水平
检测意义的探讨［Ｊ］ ． 中国实验诊断学，２０１４，１８（１２）：１９７２⁃１９７４．

［８］ Ｋａｒｔｈｉｋ Ｖ，Ｎｉａｍｈ Ｋ，Ｃｈｒｉｓｔｉｎｅ Ｍ，ｅｔ ａｌ． Ｈｅａｒｔ⁃ｔｙｐｅ ｆａｔｔｙ ａｃｉｄ⁃ｂｉｎｄｉｎｇ
ｐｒｏｔｅｉｎ ｐｒｅｄｉｃｔｓ ｌｏｎｇ⁃ｔｅｒｍ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ ａｎｄ ｒｅ⁃ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ ｉｎ ｃｏｎｓｅｃｕｔｉｖｅ ｐａ⁃
ｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｕｓｐｅｃｔｅｄ ａｃｕｔｅ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｗｈｏ ａｒｅ ｔｒｏｐｏｎｉｎ⁃ｎｅｇａｔｉｖｅ
［Ｊ］ ． Ｊ Ａｍ Ｃｏｌｌ Ｃａｒｄｉｏｌ，２０１０，５５（２３）：２５９０⁃２５９８．

［９］ 齐洪娜，张建军，何佳起，等． 心型脂肪酸结合蛋白和 Ｎ⁃末端脑钠肽
前体在脓毒症心肌损伤中的变化及意义［ Ｊ］ ． 实用医学杂志，２０１６，
３２（１７）：２８５７⁃２８６０．

［１０］Ｆｒａｎｃｅｓｃａ Ｖ， Ｂａｒｂａｒａ Ｇ， Ｐｉｅｒｌｕｉｇｉ Ｃ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇ ｌｅｖｅｌ ｏｆ

ＦＡＢＰ３ ｉｓ ａｎ ｉｎｄｉｒｅｃｔ ｂｉｏｍａｒｋｅｒ ｏｆ ｍｉｃｒｏＲＮＡ⁃１［Ｊ］ ． Ｊ Ａｍ Ｃｏｌｌ Ｃａｒｄｉｏｌ，
２０１３，６１（１）：８８⁃９５．

［１１］Ｒｏｇｇ ＥＭ，Ａｂｐｌａｎａｌｐ ＷＴ，Ｂｉｓｃｈｏｆ Ｃ，ｅｔ ａｌ． Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ Ｃｅｌｌ Ｔｙｐｅ⁃Ｓｐｅｃｉｆ⁃
ｉｃ Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＭｉｃｒｏＲＮＡ⁃９２ａ Ｐｒｏｖｉｄｅｓ Ｎｏｖｅｌ Ｉｎｓｉｇｈｔｓ Ｉｎｔｏ Ｔａｒｇｅｔ Ｒｅｇｕｌａ⁃
ｔｉｏｎ ａｎｄ Ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ Ａｃｔｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ，２０１８，１３８（２２）：２５４５⁃
２５５８．

［１２］罗思文，张琳． ｈ⁃ＦＡＢＰ 在检测脓毒症早期心肌损伤中的意义［ Ｊ］ ．
中国医药科学，２０１９，９（５）：８９⁃９１，９５．

［１３］Ｌｕ Ｊ，Ｆｒａｎｃｉｓ Ｊ，Ｄｏｓｔｅｒ ＲＳ，ｅｔ ａｌ． Ｌａｃｔｏｆｅｒｒｉｎ：Ａ Ｃｒｉｔｉｃａｌ Ｍｅｄｉａｔｏｒ ｏｆ Ｂｏｔｈ
Ｈｏｓｔ Ｉｍｍｕｎｅ Ｒｅｓｐｏｎｓｅ ａｎｄ Ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌ Ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎ Ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ Ｓｔｒｅｐ⁃
ｔｏｃｏｃｃａｌ Ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ［Ｊ］ ． ＡＣＳ Ｉｎｆｅｃｔ Ｄｉｓ，２０２０，６（７）：１６１５⁃１６２３．

［１４］Ｆａｎｇ ＸＸ，Ｃａｉ ＺＸ，Ｗａｎｇ Ｈ，ｅｔ ａｌ． Ｌｏｓｓ ｏｆ Ｃａｒｄｉａｃ Ｆｅｒｒｉｔｉｎ Ｈ Ｆａｃｉｌｉｔａｔｅｓ
Ｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ ｖｉａ Ｓｌｃ７ａ１１⁃Ｍｅｄｉａｔｅｄ Ｆｅｒｒｏｐｔｏｓｉｓ［ Ｊ］ ． Ｃｉｒｃ Ｒｅｓ，２０２０，
１２７（４）：４８６⁃５０１．

［１５］Ｄｉｅｒｉｃｋ Ｍ，Ｖａｎｒｏｍｐａｙ Ｄ，Ｄｅｖｒｉｅｎｄｔ Ｂ，ｅｔ ａｌ． Ｍｉｎｉｒｅｖｉｅｗ：Ｌａｃｔｏｆｅｒｒｉｎ，ａ
ｖｅｒｓａｔｉｌｅ ｎａｔｕｒａｌ ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌ ｇｌｙｃｏｐｒｏｔｅｉｎ ｗｈｉｃｈ ｍｏｄｕｌａｔｅｓ ｈｏｓｔ ｉｎｎａｔｅ
ｉｍｍｕｎｉｔｙ［Ｊ］ ． Ｂｉｏｃｈｅｍ Ｃｅｌｌ Ｂｉｏｌ，２０２１，９９（１）：６１⁃６５．

［１６］Ｔａｒｎｏｗ⁃Ｍｏｒｄｉ ＷＯ，Ａｂｄｅｌ⁃Ｌａｔｉｆ ＭＥ，Ｍａｒｔｉｎ Ａ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｌａｃｔｏ⁃
ｆｅｒｒｉｎ ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎ ｏｎ ｄｅａｔｈ ｏｒ ｍａｊｏｒ ｍｏｒｂｉｄｉｔｙ ｉｎ ｖｅｒｙ ｌｏｗ ｂｉｒｔｈ⁃
ｗｅｉｇｈｔ ｉｎｆａｎｔｓ （ ＬＩＦＴ）： ａ ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｒｅ， ｄｏｕｂｌｅ⁃ｂｌｉｎｄ， ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ ｃｏｎ⁃
ｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌ［Ｊ］ ． Ｌａｎｃｅｔ Ｃｈｉｌｄ Ａｄｏｌｅｓｃ Ｈｅａｌｔｈ，２０２０，４（６）：４４４⁃４５４．

［１７］Ｇａｌａｓｓｉ Ａ，Ｔｕｒａｔｅｌｌｏ Ｌ，Ｄｅ ＳＡ，ｅｔ ａｌ． Ｓｅｐｔｉｃ ｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ：Ｔｈｅ ｖａｌｕｅ ｏｆ
ｌａｃｔｏｆｅｒｒｉｎ ａｎｄ ＣＤ１５ ａｓ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｍａｒｋｅｒｓ ｔｏ ｃｏｒｒｏｂｏｒａｔｅ ａ ｄｅｆｉｎｉｔｉｖｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ
［Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｉｍｍｕｎｏｐａｔｈｏｌ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ，２０１８，３２：２０５８７３８４１８７７６５２６．

［１８］Ｆｏｇｌｉｏ Ｅ， Ｐｅｌｌｅｇｒｉｎｉ Ｌ， Ｇｅｒｍａｎｉ Ａ， ｅｔ ａｌ． ＨＭＧＢ１⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ
ａｎｄ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｎ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅｓ［ Ｊ］ ． Ｖａｓｃ Ｂｉｏｌ，２０１９，１（１）：
Ｈ８９⁃Ｈ９６．

［１９］Ｖｏｌｃｈｕｋ Ａ，Ｙｅ Ａ，Ｃｈｉ Ｌ，ｅｔ ａｌ． Ｉｎｄｉｒｅｃｔ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ＨＭＧＢ１ ｒｅｌｅａｓｅ ｂｙ
ｇａｓｄｅｒｍｉｎ Ｄ［Ｊ］ ． ２０２０，１１（１）：４５６１．

［２０］Ｂｒｕｔｏｎ Ｍ，Ｈｏｌｌａｎ Ｉ，Ｘｉａｏ Ｊ，ｅｔ ａｌ． Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ Ｈｉｇｈ Ｍｏｂｉｌｉｔｙ Ｇｒｏｕｐ
Ｐｒｏｔｅｉｎ Ｂ１ ｉｎ Ｃａｒｄｉａｃ Ｔｉｓｓｕｅ ｏｆ Ｅｌｄｅｒｌｙ Ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ Ｃｏｒｏｎａｒｙ Ａｒｔｅｒｙ
Ｄｉｓｅａｓｅ ｗｉｔｈ ｏｒ ｗｉｔｈｏｕｔ Ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ Ｒｈｅｕｍａｔｉｃ Ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］ ． Ｇｅｒｏｎｔｏｌｏ⁃
ｇｙ，２０１７，６３（４）：３３７⁃３４９．

［２１］王敬，陈冠男，吕琪，等． 高迁移率族蛋白 Ｂ１、Ｔｏｌｌ 样受体 ４ 在脓毒
症大鼠心肌组织中表达及意义 ［ Ｊ］ ． 中国老年学杂志，２０１８，３８
（１２）：２９６２⁃２９６４．

［２２］Ｆｏｇｌｉｏ Ｅ， Ｐｅｌｌｅｇｒｉｎｉ Ｌ， Ｇｅｒｍａｎｉ Ａ， ｅｔ ａｌ． ＨＭＧＢ１⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ
ａｎｄ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ｉｎ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅｓ［ Ｊ］ ． Ｖａｓｃ Ｂｉｏｌ，２０１９，１（１）：
Ｈ８９⁃Ｈ９６．

［２３］Ｙｅ ＣＴ，Ｃｈｏｉ ＪＧ，Ａｂｒａｈａｍ Ｓ，ｅｔ ａｌ． Ｈｕｍａｎ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ ａｎｄ ｄｅｎｄｒｉｔｉｃ
ｃｅｌｌ⁃ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｓｉｌｅｎｃｉｎｇ ｏｆ ｈｉｇｈ⁃ｍｏｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ ｐｒｏｔｅｉｎ Ｂ１ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ ｓｅｐ⁃
ｓｉｓ ｉｎ ａ ｈｕｍａｎｉｚｅｄ ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌ ［ Ｊ］ ． Ｐｒｏｃ Ｎａｔｌ Ａｃａｄ Ｓｃｉ Ｔｈｅ ＵＳＡ，
２０１２，１０９（５１）：２１０５２⁃２１０５７．

［２４］刘颖，于莹，张新萍，等． 姜黄素对大鼠脓毒症心肌损伤线粒体基因
及高迁移率族蛋白 Ｂ１ 的影响研究［ Ｊ］ ． 中华急诊医学杂志，２０１９，
２８（９）：１１００⁃１１０５．

［２５］Ｈｏｎｄａ Ｔ，Ｈｅ Ｑ，Ｗａｎｇ ＦＦ，ｅｔ ａｌ． Ａｃｕｔｅ ａｎｄ ｃｈｒｏｎｉｃ ｒｅｍｏｔｅ ｉｓｃｈｅｍｉｃ
ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｉｎｇ ａｔｔｅｎｕａｔｅ ｓｅｐｔｉｃ ｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ， ｉｍｐｒｏｖｅ ｃａｒｄｉａｃ ｏｕｔｐｕｔ，
ｐｒｏｔｅｃｔ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｏｒｇａｎｓ，ａｎｄ ｉｍｐｒｏｖｅ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ ｉｎ ａ ｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ⁃
ｉｎｄｕｃｅｄ ｓｅｐｓｉｓ ｍｏｄｅｌ［Ｊ］ ． Ｂａｓｉｃ Ｒｅｓ Ｃａｒｄｉｏｌ，２０１９，１１４（３）：１５．

［２６］Ｗａｎｇ ＪＣ，Ｙａｎｇ ＨＸ，Ｈｕ ＸＲ，ｅｔ ａｌ． Ｄｏｂｕｔａｍｉｎｅ⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ｈｅｍｅ ｏｘｙｇｅｎ⁃
ａｓｅ⁃１ ｉｎｄｕｃｔｉｏｎ ｖｉａ ＰＩ３Ｋ ａｎｄ ｐ３８ ＭＡＰＫ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｈｉｇｈ ｍｏｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐ
ｂｏｘ １ ｐｒｏｔｅｉｎ ｒｅｌｅａｓｅ ａｎｄ ａｔｔｅｎｕａｔｅｓ ｒａｔ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ ／ ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ
ｉｎｊｕｒｙ ｉｎ ｖｉｖｏ［Ｊ］ ． Ｊ Ｓｕｒｇ Ｒｅｓ，２０１３，１８３（２）：５０９⁃５１６．

［２７］汪德坤，魏汉维，彭戬． 丹参酮ⅡＡ 对脓毒症大鼠心肌细胞高迁移
率族蛋白⁃１、肿瘤坏死因子⁃α 表达的影响及机制［ Ｊ］ ． 中国中医急
症，２０１６，２５（７）：１２７２⁃１２７３．

［２８］肖漓，白剑，何秀云，等． 巨细胞病毒感染的肾移植受者中性粒细胞
表面黏附分子的表达及意义［ Ｊ］ ． 中华医学杂志，２０１６，９６ （２０）：
１５６２⁃１５６５．

［２９］Ｂｏｕｒｇｏｉｎ Ｐ，Ｈａｙｍａｎ Ｊ，Ｒｉｍｍｅｌé Ｔ，ｅｔ ａｌ． Ａ ｎｏｖｅｌ ｏｎｅ⁃ｓｔｅｐ ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ
ｓｔａｉｎｉｎｇ ｆｏｒ ｆｌｏｗ ｃｙｔｏｍｅｔｒｙ：Ｐｒｏｏｆ⁃ｏｆ⁃ｃｏｎｃｅｐｔ ｏｎ ｓｅｐｓｉｓ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ
［Ｊ］ ． Ｊ Ｉｍｍｕｎｏｌ Ｍｅｔｈｏｄｓ，２０１９，４７０：５９⁃６３．

［３０］Ｕｈｅｌ Ｆ，Ａｚｚａｏｕｉ Ｉ，Ｇｒéｇｏｉｒｅ Ｍ． Ｅａｒｌｙ Ｅｘｐａｎｓｉｏｎ ｏｆ Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇ Ｇｒａｎｕｌｏ⁃
ｃｙｔｉｃ Ｍｙｅｌｏｉｄ⁃ｄｅｒｉｖｅｄ Ｓｕｐｐｒｅｓｓｏｒ Ｃｅｌｌｓ Ｐｒｅｄｉｃｔｓ Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ Ｎｏｓｏｃｏ⁃
ｍｉａｌ Ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ ｉｎ Ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ Ｓｅｐｓｉｓ［Ｊ］ ． Ａｍ Ｊ Ｒｅｓｐｉｒ Ｃｒｉｔ Ｃａｒｅ Ｍｅｄ，
２０１７，１９６（３）：３１５⁃３２７．

［３１］Ｘｉｎｉ Ａ，Ｐｉｓｔｉｋｉ Ａ，Ｌａｄａ Ｍ． Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｅａｒｌｙ ａｂｓｏｌｕｔｅ ＣＤ６４⁃ｅｘ⁃
ｐｒｅｓｓｉｎｇ ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ ｃｏｕｎｔ ａｎｄ ｓｅｐｓｉｓ ｏｕｔｃｏｍｅ［ Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｃｌｉｎ Ｍｉｃｒｏｂｉｏｌ
Ｉｎｆｅｃｔ Ｄｉｓ，２０１９，３８（６）：１１２３⁃１１２８．

［３２］张晗，谢利剑，黄敏，等． 川崎病患儿外周血 ＣＤ１５ 抗原表达相关研
究［Ｊ］ ． 临床儿科杂志，２０１３，３１（５）：４３３⁃４３６．

（收稿日期：２０２０⁃１２⁃３１）
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