
作者简介:王焱(1994-),住院医师,硕士,主要从事消化内科疾病研究。 △ 通信作者,E-mail:1792998746@qq.com。

论著·临床研究  doi:10.3969/j.issn.1671-8348.2021.18.029
网络首发 https://kns.cnki.net/kcms/detail/50.1097.R.20210723.1444.013.html(2021-07-24)

SAA、SAA/L和D-二聚体联合检测在新型
冠状病毒肺炎预后中的价值

王 焱,贺小康,吴清明△

(武汉科技大学附属天佑医院,武汉
 

430065)

  [摘要] 目的 探究联合检测血清淀粉样蛋白A(SAA)、SAA与血清淋巴细胞计数比值(SAA/L)、D-二

聚体水平对新型冠状病毒肺炎预后的判断价值。方法 收集2020年1月18日至2020年2月26日该院通过

病原学核酸检测阳性的116例新型冠状病毒肺炎确诊患者资料,研究其入院时、住院3~5
 

d、复合终点时外周

血SAA、SAA/L、D-二聚体的动态变化,与转归进行对比分析。结果 死亡患者SAA、SAA/L、D-二聚体3个

时间点检测水平均明显高于出院患者。复合终点时SAA+SAA/L+D-二聚体三者联合区分出院和死亡患者

的曲线下面积(AUC)最高,为0.995(95%CI:0.985~0.998),而SAA/L为0.981(95%CI:0.956~0.987)、
SAA为0.969(95%CI:0.934~0.986),D-二聚体为0.928(95%CI:0.823~0.948),且死亡患者3个指标水平

均持续增高,尤其D-二聚体在死亡前达最高峰,出院患者则持续下降。结论 SAA+SAA/L+D-二聚体三者

联合检测对新型冠状病毒肺炎预后的判断价值高。
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  [Abstract] Objective To

 

explore
 

the
 

prognostic
 

value
 

of
 

combined
 

detection
 

of
 

serum
 

amyloid
 

A
 

(SAA),ratio
 

of
 

SAA
 

to
 

serum
 

lymphocyte
 

count
 

(SAA/L),D-dimer
 

levels
 

in
 

patients
 

with
 

corona
 

virus
 

dis-
ease

 

2019
 

(COVID-19).Methods The
 

data
 

of
 

116
 

patients
 

who
 

were
 

admitted
 

to
 

hospital
 

from
 

January
 

18,
2020

 

to
 

February
 

26,2020
 

were
 

collected.Studied
 

the
 

dynamic
 

changes
 

of
 

peripheral
 

blood
 

SAA,SAA/L,and
 

D-dimer
 

at
 

the
 

time
 

of
 

admission,3—5
 

days
 

of
 

hospitalization,and
 

composite
 

end
 

point,compared
 

and
 

ana-
lyzed

 

the
 

results.Results The
 

levels
 

of
 

SAA,SAA/L
 

and
 

D-dimer
 

at
 

these
 

three
 

time
 

points
 

in
 

dead
 

patients
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

discharged
 

patients.At
 

the
 

composite
 

endpoint,area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

SAA+SAA/L+D-dimer
 

in
 

distinguishing
 

discharge
 

and
 

death
 

was
 

the
 

highest
 

with
 

0.995
 

(95%
CI:0.985—0.998),while

 

SAA/L
 

was
 

0.981
 

(95%CI:0.956—0.987),SAA/L
 

was
 

0.981
 

(95%CI:0.956—
0.987),SAA

 

is
 

0.969
 

(95%CI:0.934—0.986),D-dimer
 

was
 

0.928
 

(95%CI:0.823—0.948),and
 

the
 

three
 

indicators
 

of
 

dying
 

patients
 

continued
 

to
 

increase,especially
 

D-dimer
 

reached
 

the
 

highest
 

peak
 

before
 

death,
while

 

discharged
 

patients
 

continued
 

to
 

decline.Conclusion The
 

combined
 

detection
 

of
 

SAA+SAA/L+D-di-
mer

 

is
 

of
 

high
 

value
 

in
 

judging
 

the
 

prognosis
 

of
 

COVID-19.
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  新型冠状病毒肺炎是由严重急性呼吸综合征冠

状病毒2(severe
 

acute
 

respiratory
 

syndrome
 

corona-
virus

 

2,SARS-CoV-2)引起的肺部炎症,传染性极强,
传播途径广泛[1-3]。新型冠状病毒肺炎患者的临床表
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现主要为发热、咳嗽,少数伴有肌肉痛及四肢无力,不
典型的症状包括咳痰、头痛、咯血等,重症患者常有呼

吸衰竭[4-6]。因此,早期判别该病的严重程度及预后

显得尤为重要。本文研究了新型冠状病毒肺炎患者

的外周血炎性指标的动态变化,包括外周血血清淀粉

样蛋白 A(SAA)、SAA 与血清淋巴细胞计数比值

(SAA/L)、D-二聚体,以探讨新型冠状病毒肺炎患者

这些炎性指标的动态变化规律,明确每个指标是否可

用作新型冠状病毒肺炎的病情严重程度和预后判断,
及三者联合检测是否对预后有判断价值,现报道

如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2020年1月18日至2020年2月26日经本

院SARS-CoV-2核酸检测结果为阳性的116例住院

患者为研究对象。纳入标准:(1)完成了本研究要求

的实验室数据采集及临床病情评估,临床病情评估判

断标准及治疗方法:均按照国家卫生健康委员会发布

的《新型冠状病毒肺炎诊疗方案(试行第八版修订

版)》[7]诊断标准,按临床特点将病例分为出院、好转、
加重和死亡;(2)研究复合终点2020年2月26日之

前的治愈出院患者及死亡病例;(3)2020年2月26日

在院正在治疗的病例,住院时间14
 

d以上。排除标

准:(1)3次实验室数据收集不全者;(2)既往有血液系

统疾病,长期服用抗凝药物及慢性肝肾疾病等患者。

116例患者中男62例,女54例,年龄33~89岁,平均

(61.4±12.9)岁。本研究经武汉科技大学医学伦理

委员会批准。

1.2 方法

统计2020年2月26日之前出院及死亡例数,分
3个时间点采集实验数据:入院时、住院3~5

 

d、复合

终点时,采集外周血检测SAA、SAA/L、D-二聚体,同
时判定患者病情转归。

1.3 统计学处理

采用SPSS20.0软件进行数据分析,计量资料以

x±s表示,比较采用多因素方差分析 H 检验;计数

资料以频数或百分率表示,比较采用χ2 检验,受试者

工作特征(ROC)曲线分析诊断效能;相关性分析采用

Spearman相关系数来衡量本研究中分级定序变量之

间的相关程度,以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 入院时SAA、SAA/L、D-二聚体与预后的关系

不同转归入院时SAA、SAA/L、D-二聚体水平比

较,差异有统计学意义(P<0.05),见表1。

2.2 住院3~5
 

d时SAA、SAA/L
 

、D-二聚体与预后

的关系

不同转归住院3~5
 

d时SAA、SAA/L、D-二聚体

水平比较,差异有统计学意义(P<0.05),见表2。

2.3 复合终点时SAA、SAA/L
 

、D-二聚体与预后的

关系

不同转归复合终点时SAA、SAA/L、D-二聚体水

平比较,差异有统计学意义(P<0.05),见表3。ROC
曲线显示,在区分新型冠状病毒肺炎出院和死亡患者

的曲 线 下 面 积 (AUC)由 大 到 小 分 别 为 SAA+
SAA/L+D-二聚体[0.995(0.985,0.998)]、SAA/L
[0.981(0.956,0.987)]、SAA [0.969(0.934,

0.986)]、D-二聚体[0.928(0.823,0.948)],三者联合

诊断新型冠状病毒肺炎的效能最高,见图1。

2.4 3次检测SAA、SAA/L
 

、D-二聚体动态变化与

预后的关系

随着3次检测时间的不同,SAA、SAA/L、D-二聚

体水平也有明显的变化,在病情变化过程中,死亡患

者SAA、SAA/L、D-二聚体3个时间点检测水平均明

显高于出院患者。且死亡患者3个指标均持续增高,
尤其D-二聚体在复合终点时达最高峰,而出院患者则

持续下降,见表4。

表1  入院时SAA、SAA/L、D-二聚体与预后的关系

转归 n

SAA

平均水平

(x±s,mg/L)
<10

 

mg/L(n)
10~200

 

mg/L(n)
>200

 

mg/L(n)

SAA/L

平均水平

(x±s)
<10
(n)

10~200
(n)

>200
(n)

D-二聚体

平均水平

(x±s,μg/L)
<0.55

 

μg/L(n)
≥0.55

 

μg/L(n)

出院 67 137.54±77.37 7 27 33 201.27±174.82 50 17 0 0.31±0.29 53 14

好转 28 148.54±73.33 2 10 16 221.36±184.87 15 10 3 0.66±0.61 16 12

加重 5 156.60±72.81 1 1 3 265.86±371.01 0 2 3 0.36±0.30 4 1

死亡 16 172.18±53.21 1 5 10 368.11±212.81 0 2 14 0.95±0.83 5 11

合计 116145.79±73.45 11 43 62 137.49±59.77 74 23 19 0.49±0.44 78 38

χ2 2.306 15.807 15.356

P 0.001 0.015 0.002
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表2  住院3~5
 

d时SAA、SAA/L
 

、D-二聚体与预后的关系

转归 n

SAA

平均水平

(x±s,mg/L)
<10

 

mg/L(n)
10~200

 

mg/L(n)
>200

 

mg/L(n)

SAA/L

平均水平

(x±s)
<10
(n)

10~200
(n)

>200
(n)

D-二聚体

平均水平

(x±s,μg/L)
<0.55

 

μg/L(n)
≥0.55

 

μg/L(n)

出院 67 68.17±67.16 24 34 9 63.38±61.27 26 34 7 0.65±0.60 38 29

好转 28 110.36±83.79 6 11 11 110.09±99.67 6 16 6 1.55±1.13 4 24

加重 5 143.80±73.04 0 3 2 239.94±110.09 0 1 4 2.65±0.43 0 5

死亡 16 117.13±50.20 0 5 11 305.12±127.50 0 3 13 3.12±2.63 1 15

合计 116 97.57±81.87 30 53 33 193.47±108.52 32 54 30 1.29±1.04 43 73

χ2 26.629 26.777 44.591

P <0.001 <0.001 <0.001

表3  复合终点时SAA、SAA/L、D-二聚体与预后的关系

转归 n

SAA

平均水平

(x±s,mg/L)
<10

 

mg/L(n)
10~200

 

mg/L(n)
>200

 

mg/L(n)

SAA/L

平均水平

(x±s)
<10
(n)

10~200
(n)

>200
(n)

D-二聚体

平均水平

(x±s,μg/L)
<0.55

 

μg/L(n)
≥0.55

 

μg/L(n)

出院 67 4.69±4.11 46 21 0 5.44±2.43 50 17 0 0.59±0.52 48 19

好转 28 17.57±15.98 13 15 0 52.32±35.90 15 10 3 1.06±0.74 10 18

加重 5 109.96±85.95 0 3 2 211.64±165.43 0 2 3 2.62±0.53 0 5

死亡 16 188.25±24.69 0 4 12 550.66±438.98 0 2 14 3.50±1.86 1 15

合计 116 40.46±8.27 59 43 14 100.85±15.86 74 23 19 3.56±2.91 59 57

χ2 67.6 71.62 33.28

P <0.001 <0.001 <0.001

表4  3次检测SAA、SAA/L
 

、D-二聚体动态变化与预后的关系(x±s)

时间
SAA(mg/L)

出院 死亡

SAA/L

出院 死亡

D-二聚体(μg/L)

出院 死亡

入院时 137.54±77.37 172.18±53.21 201.27±174.82 368.11±212.81 0.31±0.29 0.95±0.83

住院3~5
 

d时 68.17±67.16 117.13±50.20 63.38±61.27 305.12±127.50 0.65±0.60 3.12±2.63

复合终点时 4.69±4.11 188.25±24.69 5.44±2.43 550.66±438.98 0.59±0.52 3.50±1.86

图1  SAA、SAA/L、D-二聚体及
 

SAA+SAA/L+D-
二聚体三者联合诊断的ROC曲线

3 讨  论

目前,新型冠状病毒肺炎主要通过病毒核酸检测

来确诊,结合呼吸频率、脉搏、动脉血氧分压等基本生

命体征及白细胞计数、C-反应蛋白等实验室检测指标

来综合评估患者病情分型及病情变化,但这种诊断缺

乏特异性,因此,寻找可简便、快速辅助诊断新型冠状

病毒肺炎的实验室指标,尽早采取重症监护治疗,可
改善患者的预后及有效降低死亡率。

房晓伟等[8]研究发现,新型冠状病毒肺炎重型和

危重型患者中性粒细胞绝对数、中性粒细胞比例、C-
反应蛋白明显升高,而淋巴细胞绝对数和淋巴细胞比

例明显下降。陈亚娟等[9]研究发现,新型冠状病毒肺

炎患者C-反应蛋白、白细胞介素(IL)-6、降钙素原均

有不同程度的增高,且疾病程度越严重,水平升高越

明显。邹青旭等[10]研究发现,重型患者血清IL-2R、

IL-6及肿瘤坏死因子-α水平普遍高于普通型,水平越

高,病情越重。还有文献报道SARS-CoV-2感染后,
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体液内细胞因子迅速大量产生,以IL-6水平升高最为

明显,它是疾病由轻症转为重症的重要原因[11]。
此外,有大量呼吸道感染相关文献报道,SAA的

升高主要见于病毒、支原体、细菌感染,其灵敏度高于

C-反应蛋白[12-14]。SAA是一种可用于监测肺炎严重

程度的标志物,主要是由细胞因子IL-1β、IL-6和肿瘤

坏死因子-α诱导肝细胞产生的非特异性急性时相反

应蛋白,在炎性疾病的活动期,SAA可急剧增高。还

有研究发现,SAA具有诱导巨噬细胞促炎基因表达的

作用,其作为炎性标志物的临床价值得到广泛关

注[15]。SAA 具有促炎作用,在 SAA 浓 度 低 至10
 

μg/L时,就具有诱导趋化因子和趋化白细胞迁移的

能力。当机体受到多种炎症刺激12
 

h后即可达到峰

值,约为正常水平的1
 

000倍。有研究认为新型冠状

病毒肺炎患者具有大量的IL-1β、γ干扰素、干扰素诱

导蛋白-10(IP-10)、人巨噬细胞趋化蛋白-1(MCP-1)
等细胞因子的释放,可能导致Th1细胞活化,而重症

患者相较于非重症患者,体内IL-1β、IL-6、MCP-1、巨
噬细胞炎症蛋白-1(MIP-1)、肿瘤坏死因子-α等细胞

因子浓度更高,从而诱导肝细胞产生的SAA大量增

加[16-17],这提示SAA水平变化对于新型冠状病毒肺

炎患者的病情变化、疗效观察及预后评价可能具有重

要临床价值。D-二聚体是纤维蛋白单体,是一个特异

性的纤溶过程标记物,是反映机体内凝血功能紊乱的

重要指标之一。在炎性活动中,由于病原菌的侵入,
引起机体促凝物质大量释放,会对人体血管内皮细胞

造成损伤,导致内皮下胶原被暴露,凝血系统激活,使
血液处于高凝状态。这提示D-二聚体对新型冠状病

毒肺炎患者的病情严重程度、疗效观察及预后评价可

能具有重要临床指导价值。淋巴细胞也是重要的实

验室指导炎性感染的重要指标之一,分析数据观察到

SAA水平在疾病从轻型到重型、危重型过程中上升,
而淋巴细胞数目进行性下降,由此考虑到SAA/L可

能更有利于判断病情的轻重变化。
综上所述,联合检测SAA、SAA/L、D-二聚体水

平对新型冠状病毒肺炎病情严重程度及预后都有较

好的判断准确性,因此,早期监测此三者的水平变化,
早期进行干预,可延缓病情进展,提高患者生存率。
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