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摘要 目的：研究不同病情高胆红素血症新生儿血清谷草转氨酶（AST）、胰岛素样生长因子 -1（IGF-1）、神经元特异性烯纯化酶

（NSE）、胱抑素 C（CysC）水平的表达及临床意义。方法：将我院从 2017年 1月～2018年 12月收治的高胆红素血症新生儿 316例

作为研究组。按其病情分成轻度组 152例、中度组 105例以及重度组 59例，另取同期健康新生儿 100例作为对照组。比较四组新

生儿血清 AST、IGF-1、NSE、CysC、总胆红素（TSB）水平，分析上述各项指标的关系。此外，比较对照组与研究组的基线资料，分析

新生儿高胆红素血症发病的影响因素。结果：轻度组、中度组、重度组血清 AST、IGF-1、NSE、CysC、TSB水平均高于对照组，且中

度组、重度组上述指标高于轻度组，重度组上述指标高于中度组（P＜0.05）。经 Pearson相关性分析可得：高胆红素血症新生儿

TSB水平与血清 AST、IGF-1、NSE、CysC水平均呈正相关（P＜0.05）。研究组和对照组在母婴血型不合、产前使用催产素、围生期

疾病以及 TSB、AST、IGF-1、NSE、CysC方面对比差异均有统计学意义（P＜0.05）。经多因素 Logistic回归分析可得：新生儿高胆红

素血症发病的影响因素为产前使用催产素、围生期疾病以及 TSB、AST、IGF-1、NSE、CysC（P＜0.05）。结论：随着高胆红素血症新

生儿病情的加剧，血清 AST、IGF-1、NSE、CysC水平均逐渐升高且均与血清 TSB水平呈正相关，临床工作中可能通过联合检测上

述血清学指标辅助评估高胆红素血症新生儿病情，且以上指标水平的升高会增加新生儿高胆红素血症的发病风险。
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Expression and Clinical Significance of Serum AST, IGF-1, NSE
and CysC Levels in Neonates with Hyperbilirubinemia*

To study the expression and clinical significance of serum glutamate aminotransferase (AST), insulin-like

growth factor -1 (IGF-1), neuron-specific enolase (NSE), cystatin C (CysC) levels in neonates with hyperbilirubinemia. 316

neonates with hyperbilirubinemia who were admitted to our hospital from January 2017 to December 2018 were referred to as the re-

search group. According to the different conditions, they were divided into 152 cases in the mild group, 105 cases in the moderate group

and 59 cases in the severe group. Another 100 healthy newborns at the same time were selected as the control group. Serum AST, IGF-1,

NSE, CysC and total bilirubin (TSB) levels in the 4 groups were compared, analyzed the relationship between the above indicators. Base-

line datas of control group and study group were compared, the influencing factors of neonatal hyperbilirubinemia were analyzed.

Serum AST, IGF-1, NSE, CysC and TSB levels in the mild group, the moderate group and the severe group were higher than

those in the control group, and those in the moderate group and the severe group were higher than those in the mild group, while those in

the severe group were higher than those in the mild group (P＜0.05). Pearson correlation analysis showed that TSB level of neonates with

hyperbilirubinemia were positively correlated with serum AST, IGF-1, NSE and CysC levels (P＜0.05). There were statistically signifi-

cant differences between the study group and the control group in maternal and infant blood group incompatibility, prenatal use of oxy-

tocin, perinatal diseases and TSB, AST, IGF-1, NSE, CysC (P＜0.05). The influencing factors of neonates with hyperbilirubinemia were

prenatal use of oxytocin, perinatal diseases, TSB, AST, IGF-1, NSE, CysC (P＜0.05). With the aggravation of neonates with

hyperbilirubinemia, serum AST, IGF-1, NSE and CysC levels gradually increased, and were positively correlated with the TSB level. In

clinical work, it is possible to assess the condition of neonates with hyperbilirubinemia by combining the above serological indicators.
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And the increase of the above indicators will increase the risk of neonates with hyperbilirubinemia.

Hyperbilirubinemia; Neonates; Glutamate aminotransferase; Insulin-like growth factor-1; Neuron-specific olefinase; To-

tal bilirubin

前言

新生儿高胆红素血症属于儿科临床较为常见的一种疾病，

主要是指足月新生儿的血清总胆红素（total serum bilirubin，

TSB）水平＞204 滋mol/L，或早产新生儿血清 TSB水平＞256

滋mol/L[1,2]。该病患儿的主要症状包括皮肤、黏膜以及巩膜的黄

染，部分患儿伴有脑损伤，如不予以及时有效的干预，随着病情

的不断进展，可能会引起新生儿中枢神经系统的永久性损伤，

甚至会导致新生儿死亡，其已引起广大临床工作者的重视[3,4]。

因此，寻找一种早期有效评估高胆红素血症新生儿病情严重程

度的手段具有重要意义。鉴于此，本文通过研究不同病情高胆红

素血症新生儿血清谷草转氨酶（Aspartate transaminase，AST）、

胰岛素样生长因子 -1（Insulin-like growth factor-1，IGF-1）、神经

元特异性烯纯化酶（Neuron-specific enolase，NSE）、胱抑素 C

（Cystatin C，CysC）水平的表达及临床意义，旨在为临床治疗新

生儿高胆红素血症提供监测靶点，现作以下报道。

1 对象与方法

1.1 一般资料

将我院从 2017年 1月～2018年 12月收治的高胆红素血

症新生儿 316例纳入研究组。纳入标准：（1）所有新生儿血清

TSB水平均在 204 滋mol/L以上，且伴或不伴意识状态变化、凝
视、肌张力异常以及尖叫等神经系统症状[5]；（2）入院前尚未接

受相关治疗；（3）均为单胎足月妊娠。排除标准：（1）新生儿存在

头颅血肿和（或）外观畸形；（2）合并感染性疾病，败血症，缺氧

缺血性脑病者；（3）有家族遗传性疾病者；（4）正参与其他研究

者。将其按照病情的不同分成轻度组（204 滋mol/L<TSB≤ 342

滋mol/L）152例、中度组（342 滋mol/L<TSB≤ 400 滋mol/L）105例
以及重度组（TSB＞400 滋mol/L）59例，另取同期健康新生儿
100例作为对照组。纳入标准：（1）各项生命体征无异常，且

TSB≤ 204 滋mol/L；（2）均为单胎足月妊娠；（3）母亲均不存在妊
娠合并症或（和）并发症。所有新生儿父母均在知情同意书上签

字，本研究获批于医院伦理委员会。

1.2 研究方法

（1）基线资料采集：通过我院自制的新生儿基线资料调查

表完成相关资料的统计、记录，主要内容包括以下几点：① 胎

龄；② 日龄；③ 出生体质量；④ 性别；⑤ 羊水污染；⑥ 纯母乳喂

养；⑦ 母婴血型不合；⑧ 产前使用催产素；⑨ 母亲存在合并症；

⑩ 围生期疾病； 血清 AST、IGF-1、NSE、CysC、TSB水平。（2）

标本采集：所有新生儿均于娩出 3 d后清晨，空腹状态，足底采

集静脉血 3 mL，室温下进行离心半径 12 cm、时长为 10 min的

3000 r/min离心处理，保存血清于 80℃冰箱中待检。

1.3 观察指标

AST水平采用日立 7080全自动生化分析仪进行检测，具

体操作遵循试剂盒说明书完成，相关试剂盒购自苏州吉玛生物

技术有限公司。IGF-1以及 NSE水平的检测方式为酶联免疫吸

附法，具体操作遵循试剂盒说明书完成，相关试剂盒购自上海

丰寿生物科技有限公司。CysC 与 TSB水平采用贝克曼库特

AU5800全自动生化分析仪完成检测，相关试剂盒均购自武汉

博士德生物科技有限公司。

1.4 统计学处理

数据应用 SPSS 22.0软件分析，计数资料以比或率表示，采

用卡方检验，计量资料以（x± s）表示，多组间比较采用方差分
析，组间两两比较采用 LSD-t检验。高胆红素血症新生儿 TSB

水平与血清 AST、IGF-1、NSE、CysC 水平的关系予以 Pearson

相关性分析。新生儿高胆红素血症发病的影响因素给予多因素

Logistic回归分析。将 P<0.05记作差异有统计学意义。

2 结果

2.1 四组新生儿血清 AST、IGF-1、NSE、CysC、TSB水平对比

轻度组、中度组、重度组血清 AST、IGF-1、NSE、CysC、TSB

水平均高于对照组，且中度组、重度组上述指标高于轻度组，重

度组上述指标高于中度组（P＜0.05），见表 1。

Notes: compared with the control group, #P＜0.05; compared with the mild group, *P＜0.05; compared with the moderate group, ￥P＜0.05.

表 1 四组新生儿血清 AST、IGF-1、NSE、CysC、TSB水平对比（x± s）
Table 1 Comparison of serum AST, IGF-1, NSE, CysC and TSB levels in 4 groups（x± s）

Groups n AST(U/L) IGF-1(ng/mL) NSE(ng/mL) CysC(ng/mL) TSB（滋mol/L）

Control group 100 37.27± 10.05 23.01± 5.02 14.29± 4.27 0.74± 0.15 115.82± 35.31

Mild group 152 51.45± 13.22# 30.72± 5.72# 20.29± 4.92# 0.95± 0.20# 274.32± 41.85#

Moderate group 105 68.87± 18.38#* 34.97± 7.27#* 23.87± 6.28#* 1.38± 0.44#* 368.37± 25.41#*

Severe group 59 80.22± 20.71#*￥ 41.65± 8.19#*￥ 26.67± 7.24#*￥ 2.61± 0.57#*￥ 477.93± 58.92#*￥

F 71.568 62.846 35.201 19.255 80.698

P 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000
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2.2 高胆红素血症新生儿 TSB水平与血清 AST、IGF-1、NSE、

CysC水平的相关性分析

经 Pearson相关性分析可得：高胆红素血症新生儿 TSB水

平与血清 AST、IGF-1、NSE、CysC水平均呈正相关（P＜0.05），

见表 2。

表 2 高胆红素血症新生儿 TSB水平与血清 AST、IGF-1、NSE、CysC水平的相关性分析

Table 2 Correlation analysis of TSB level and serum AST, IGF-1, NSE, CysC levels in neonates with hyperbilirubinemia

Baseline data Study group（n=316） Control group（n=100） x2/t P

Gestational age（week） 38.22± 0.72 38.18± 0.67 0.492 0.623

Day age（d） 5.13± 1.28 4.89± 1.55 1.550 0.122

Birth weight（kg） 3.32± 0.35 3.30± 0.31 0.511 0.609

Gender（Male/Female） 166/150 57/43 0.610 0.435

Amniotic fluid pollution 3（0.95%） 1（1.00%） 0.000 0.964

Exclusive breastfeeding 190（60.13%） 62（62.00%） 0.112 0.738

Maternal and infant blood

group incompatibility
122（38.61%） 25（25.00%） 6.156 0.013

Prenatal use of oxytocin 43（13.61%） 6（6.00%） 4.231 0.040

Mother with complications 62（19.62%） 22（22.00%） 0.267 0.605

Perinatal diseases 55（17.41%） 8（8.00%） 5.229 0.022

TSB（滋mol/L） 343.59± 51.92 115.82± 35.31 40.957 0.000

AST(U/L) 62.61± 15.14 37.27± 10.05 15.673 0.000

IGF-1(ng/mL) 34.17± 5.25 23.01± 5.02 18.720 0.000

NSE(ng/mL) 22.67± 4.31 14.29± 4.27 16.983 0.000

CysC(ng/mL) 1.40± 0.11 0.74± 0.15 47.628 0.000

Indicators
TSB

r P

AST 0.526 0.012

IGF-1 0.581 0.001

NSE 0.623 0.000

CysC 0.572 0.004

2.3 研究组与对照组的基线资料对比

两组在母婴血型不合、产前使用催产素、围生期疾病以及

TSB、AST、IGF-1、NSE、CysC 方面对比差异均有统计学意义

（P＜0.05），两组在胎龄、日龄、出生体质量、性别、羊水污染、纯

母乳喂养、母亲存在合并症方面对比差异无统计学意义（P＞0.05），

见表 3。

表 3 研究组与对照组的基线资料对比

Table 3 Comparison of baseline data between study group and control group

2.4 新生儿高胆红素血症发病影响因素的多因素 Logistic回归

分析

以新生儿是否发生高胆红素血症为因变量，赋值如下：发

生 =1、未发生 =0。以表 3中对比差异有统计学意义的资料为自

变量，自变量赋值如下：母婴血型不合 =1、母婴血型相合 =0，产

前使用催产素 =1、产前未使用催产素 =0，围生期疾病 =1、无围

生期疾病 =0，TSB、AST、IGF-1、NSE、CysC均为原值输入。经

多因素 Logistic回归分析可得：新生儿高胆红素血症发病的影

响因素为产前使用催产素、围生期疾病以及 TSB、AST、IGF-1、

NSE、CysC（P＜0.05），见表 4。

3 讨论

由于新生儿胆红素代谢的特征和其他人群存在明显的不

同，主要为胆红素排泄减少或分泌增多，从而使得其血清胆红

素水平普遍高于成人，进一步增加了高胆红素血症的发生风

险[6-8]。相关调查数据表明，新生儿高胆红素血症的发病率约为

9.1%～51%[9]。相关研究报道表明，高胆红素血症不但会对新生

儿的神经系统造成损害，同时易引发新生儿的肾脏、肝脏等重

要脏器损伤[10-12]。由此可见，寻找有效反映高胆红素血症新生儿

病情严重程度的生物学指标显得尤为重要，可为临床治疗方案

的制定提供指导作用[13-15]。
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本文结果发现，高胆红素血症新生儿的血清 AST、IGF-1、

NSE、CysC、TSB水平存在明显高表达，且随着病情的不断加

重，上述指标表达水平亦逐渐升高。与此同时，经 Pearson相关

性分析可得 : 高胆红素血症新生儿 TSB 水平与血清 AST、

IGF-1、NSE、CysC水平均呈正相关。这在既往相关研究报道中

得到了佐证[16-18]，提示了上述各项血清学指标可能成为评估高

胆红素血症新生儿病情的有效生物学指标。分析原因，随着高

胆红素血症新生儿的病情逐渐加重，对肝脏造成的损害越来越

大，而 AST是用以反映机体肝功能的敏感指标之一，其水平的

升高往往预示了肝功能下降[19-21]。因此，随着病情的加重，患儿

AST水平上升越明显。IGF-1已被证实对中枢神经系统损伤可

发挥一定的保护作用，可在一定程度上影响神经细胞的生长、

分化以及成熟过程，可有效缓解神经细胞损伤，促进神经细胞

受损后的自我修复[22,23]。而 NSE是目前临床上广泛用以高胆红

素血症新生儿脑损伤评估的有效指标之一。其中高胆红素血症

新生儿随着病程的进展，会引发不同程度的脑损伤，且病程越

长、病情越重患儿的脑损伤程度越明显[24]。此外，CysC属于小

分子蛋白之一，在机体内具有稳定的生成速度以及血液浓度，

且只能通过肾小球滤过，不被肾小管重吸收以及分泌[25]。因此，

CysC属于一种可靠的评估肾小球滤过率理想指标，可间接反

映肾功能损伤情况。提示了高胆红素血症会对新生儿的肾功能

造成一定影响，且随着病情的加剧，肾功能影响程度越明显。另

外，经多因素 Logistic回归分析可得：新生儿高胆红素血症发

病的影响因素为产前使用催产素、围生期疾病以及 TSB、AST、

IGF-1、NSE、CysC。这与李峥等人的研究结果有一定的差异[26]：

新生儿高胆红素血症发病的影响因素包括生后 1分钟 Apgar

评分 7分、母乳缺乏、早产、出生体重 2.5 kg或 4.0 kg。造成该

差异的原因可能为两项研究纳入的样本量不同以及实验设计

方案的不同。本研究所得各项影响因素的原因可能为：围生期

疾病主要包括宫内窘迫、剖宫产、新生儿窒息以及吸入性肺炎

等，其中剖宫产过程中需使用麻醉药物，而麻醉药物可经由胎

盘到达胎儿的循环系统，从而导致红细胞膜通透性增加，最终

影响胎儿胆红素的产生，增加了疾病发生风险[27-29]。而产前使用

催产素会在母体产生一定的抗利尿作用，使其呈现低血浆渗透

压状态，进而促使脐血红细胞通透性增加，最终影响新生儿高

胆红素血症发生[30]。推测由于 TSB、AST、IGF-1、NSE、CysC可

反映高胆红素血症新生儿病情，故其同样影响新生儿高胆红素

血症的发生。

综上所述，随着高胆红素血症新生儿病情的加剧，其血清

AST、IGF-1、NSE、CysC水平逐渐升高且以上指标水平与 TSB

水平均呈正相关。临床工作中可能通过联合检测上述血清学指

标辅助评估高胆红素血症新生儿病情。且产前使用催产素、围

生期疾病以及 TSB、AST、IGF-1、NSE、CysC水平升高均会增加

新生儿发生高胆红素血症的风险，可能通过干预以上因素对新

生儿高胆红素血症进行预防。
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