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  摘 要:目的 通过检测老年甲型流感患者血清淀粉样蛋白A(SAA)、白细胞介素-6(IL-6)、超敏C反应蛋

白(hs-CRP)的水平,探讨这些指标在老年甲型流感患者中的诊断价值。方法 选取2020年1月1日至3月11
日成都市第八人民医院收治的105例老年甲型流感患者作为老年甲型流感组,选择同期到成都市第八人民医

院体检的120例健康老年人作为对照组。根据诊断又将老年甲型流感组分为老年甲型流感重症病例组和老年

甲型流感普通组。
 

结果 老年甲型流感组SAA、IL-6、hs-CRP水平高于对照组(P<0.05);ROC曲线分析结果

显示,SAA、IL-6、hs-CRP诊断老年甲型流感的曲线下面积(AUC)分别为0.936、0.850、0.875。老年甲型流感

重症病例组SAA水平明显高于老年甲型流感普通组(P<0.05),两组IL-6和hs-CRP水平差异无统计学意义

(P>0.05)。ROC曲线分析结果显示,SAA、IL-6、hs-CRP诊断老年甲型流感重症病例的曲线下面积(AUC)分

别为0.800、
 

0.455、
 

0.591。结论 SAA、IL-6、hs-CRP对老年甲型流感均具有诊断价值,SAA更能反映老年

人在感染甲型流感后的病情严重程度。
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Abstract:Objective To

 

detect
 

the
 

levels
 

of
 

serum
 

amyloid
 

A
 

(SAA),interleukin-6
 

(IL-6)
 

and
 

hypersen-
sitive

 

C-reactive
 

protein
 

(hs-CRP)
 

in
 

elderly
 

patients
 

with
 

influenza
 

A
 

and
 

to
 

investigate
 

their
 

diagnostic
 

val-
ue.Methods A

 

total
 

of
 

105
 

elderly
 

patients
 

with
 

influenza
 

A
 

admitted
 

to
 

Chengdu
 

Municipal
 

Eighth
 

People's
 

Hospital
 

from
 

January
 

1,2020
 

to
 

March
 

11,2020
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

elderly
 

influenza
 

A
 

group,and
 

at
 

the
 

same
 

time
 

120
 

healthy
 

elderly
 

people
 

undergoing
 

the
 

physical
 

examination
 

in
 

this
 

hospital
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.According
 

to
 

the
 

diagnosis,the
 

elderly
 

influenza
 

A
 

group
 

was
 

divided
 

into
 

two
 

subgroups:se-
vere

 

influenza
 

A
 

group
 

and
 

common
 

influenza
 

A
 

cases
 

group.Results The
 

levels
 

of
 

SAA,IL-6
 

and
 

hs-CRP
 

in
 

the
 

elderly
 

influenza
 

A
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).In
 

the
 

ROC
 

curve
 

analy-
sis

 

results
 

showed
 

that
 

AUC
 

of
 

SAA,IL-6
 

and
 

hs-CRP
 

for
 

diagnosing
 

elderly
 

influenza
 

A
 

was
 

0.936,0.850
 

and
 

0.875
 

respectively.The
 

SAA
 

level
 

in
 

the
 

severe
 

influenza
 

A
 

cases
 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

and
 

the
 

common
 

influenza
 

A
 

cases
 

group
 

(P<0.05),and
 

there
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

the
 

IL-6
 

and
 

hs-CRP
 

levels
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P>0.05).The
 

ROC
 

curve
 

analysis
 

results
 

showed
 

that
 

AUC
 

of
 

SAA,IL-6
 

and
 

hs-CRP
 

for
 

diagnosing
 

elderly
 

severe
 

influenza
 

A
 

were
 

0.800,0.455
 

and
 

0.591
 

respectively.
Conclusion SAA,IL-6

 

and
 

hs-CRP
 

have
 

the
 

diagnostic
 

value
 

for
 

elderly
 

patients
 

with
 

influenza
 

A.SAA
 

can
 

more
 

reflect
 

the
 

disease
 

severity
 

after
 

influenza
 

A
 

infection
 

in
 

the
 

elderly
 

people.
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amyloid
 

A; interleukin-6; hypersensitive
 

C-reactive
 

protein

  流行性感冒(以下简称流感)是由流感病毒引起

的一种急性呼吸道传染病,其潜伏期短、传染性强、传
播速度快。流感的临床表现主要为高热、乏力、头痛、
全身肌肉痛等中毒症状,而呼吸道症状轻微,在老年

人和慢性患者中则可引起较严重的并发症。流感病

毒分为甲、乙、丙、丁4型,其中甲型流感病毒变异强、
危害大。因此,临床上对甲型流感的早期诊断及疾病

严重程度的判断对患者的治疗和康复有着重要的意
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义。本研究对老年甲型流感患者的血清淀粉样蛋白

A(SAA)、白细胞介素-6(IL-6)、超敏C反应蛋白(hs-
CRP)进行了分析,以期为临床诊治提供依据。
1 资料与方法

 

1.1 一般资料 选择2020年1月1日至3月11日

成都市第八人民医院收治的105例老年甲型流感患

者为研究对象,设为老年甲型流感组,且均未合并乙

型流感,其中男45例,女60例;年龄75~95岁,中位

年龄86岁,80岁以上占71.4%。依据《流感诊疗方

案(2018年版)》诊断标准[1],确诊为甲型流感。出现

以下情况之一者为重症病例:(1)持续高热超过3
 

d,
伴有剧烈咳嗽,咳脓痰、血痰,或胸痛;(2)呼吸频率

快,呼吸困难,口唇发绀;(3)出现神志改变,如反应迟

钝、嗜睡、躁动、惊厥等;(4)严重呕吐、腹泻,出现脱水

表现;(5)合并肺炎;(6)原有基础疾病明显加重。排

除标准:合并细菌感染及其他病毒感染者,患免疫系

统疾病、血液系统疾病及严重肝、肾功能不全者。根

据上述依据,笔者将105例老年甲型流感患者分为老

年甲型流感重症病例组55例和老年甲型流感普通组

50例。选择同期到成都市第八人民医院体检的120
例健康老年人作为对照组,其中男53例,女67例;年
龄70~92岁,中位年龄78岁,80岁以上占51.4%。
1.2 方法 于入院时抽取老年甲型流感患者静脉

血,送检验科,3
 

000
 

r/min离心10
 

min并保留患者血

清。对照组研究对象于体检时抽取静脉血送检验科,
3

 

000
 

r/min离心10
 

min并保留患者血清。检测所有

研究对象血清SAA、hs-CRP,分别采用乳胶增强免疫

比浊法和乳胶免疫比浊法,在迈瑞全自动生化仪BS-
2000M上进行检测。采用电化学发光法检测所有研

究对象血清IL-6,在普门电化学发光仪CL8000上进

行检测。
1.3 统计学处理 应用SPSS17.0统计软件对数据

进行统计处理。呈正态分布的计量资料以x±s表示,
组间比较采用t检验。采用受试者工作特征曲线(ROC
曲线)确定SAA、IL-6、hs-CRP检测的灵敏度、特异度、
约登指数等。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 老年甲型流感组和对照组血清SAA、IL-6、hs-
CRP水平比较 老年甲型流感组的SAA、IL-6、hs-
CRP水平高于对照组,差异均有统计学意义(P<
0.05)。见表1。
2.2 SAA、IL-6、hs-CRP在老年甲型流感重症病例

组和普通组中的水平比较 老年甲型流感重症病例

组的SAA水平明显高于老年甲型流感普通组(P<
0.05),两组IL-6和hs-CRP水平差异无统计学意义

(P>0.05)。见表2。
2.3 SAA、IL-6、hs-CRP在诊断老年甲型流感组中

的ROC曲线分析 对SAA、IL-6、hs-CRP进行ROC
曲线分析,SAA 诊断老年甲型流感的曲线下面积

(AUC)最大,为0.936,hs-CRP次之,IL-6最小。见

表3和图1。
表1  老年甲型流感组和对照组SAA、IL-6、hs-CRP

   水平比较(x±s)

组别 n
SAA
(mg/L)

IL-6
(pg/mL)

hs-CRP
(mg/L)

对照组 120 4.06±1.06* 3.02±0.87* 4.34±1.43*

老年甲型流感组10590.39±26.33 44.80±13.22 29.43±6.82

  注:与老年甲型流感组比较,*P<0.05。

表2  老年甲型流感重症病例组和普通组SAA、IL-6、hs-CRP水平比较(x±s)

组别 n SAA(mg/L) IL-6(pg/mL) hs-CRP(mg/L)

老年甲型流感重症病例组 55 129.87±34.33* 31.35±8.96 30.63±6.64
老年甲型流感普通组 50 46.96±11.32 22.97±4.87 28.11±6.98

  注:与老年甲型流感组比较,*P<0.05。

表3  SAA、IL-6、hs-CRP在诊断老年甲型流感中的ROC曲线分析结果

指标 cut-off值 AUC 灵敏度 特异度 约登指数
渐近95%置信区间

下限 上限

SAA 12.20
 

mg/L 0.936 0.875 0.923 0.798 0.000 1.000
IL-6 8.46

 

pg/mL 0.850 0.667 1.000 0.667 0.719 0.981
hs-CRP 8.35

 

mg/L 0.875 0.762 1.000 0.762 0.766 0.984

表4  SAA、IL-6、hs-CRP诊断老年甲型流感重症病例的ROC曲线分析结果

指标 cut-off值 AUC 灵敏度 特异度 约登指数
渐近95%置信区间

下限 上限

SAA 72.35
 

mg/L 0.800 0.727 0.99 0.717 0.591 1.000

IL-6 21.09
 

pg/mL 0.455 0.455 0.600 0.055 0.199 0.710

hs-CRP 10.95
 

mg/L 0.591 0.727 0.600 0.327 0.326 0.856
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图1  SAA、IL-6、hs-CRP诊断老年甲型流感

的ROC曲线分析

2.4 SAA、IL-6、hs-CRP诊断老年甲型流感重症病

例的ROC曲线分析 SAA诊断老年甲型流感重症

病例的AUC最大,为0.800,95%置信区间为0.591~
1.000;hs-CRP次之,IL-6最小。见表4和图2。

图2  SAA、IL-6、hs-CRP诊断老年甲型流感

重症病例的ROC曲线分析

3 讨  论

  甲型流感起病急,部分可因出现肺炎等并发症发

展为重型流感。流感病毒进入人体后,可导致全身炎

性反应,出现急性呼吸窘迫综合征(ARDS)、休克及多

脏器功能衰竭。>65岁的老年人更是发展为重症病

例的高危人群[1]。在本研究收集的105例老年甲型

流感 患 者 中,发 展 为 重 症 病 例 的 患 者 55 例,占

52.4%。有研究表示,48
 

h内能进行抗病毒治疗是阻

止甲型流感病情发展的重要措施[2]。因此,尽早诊断

是控制甲型流感病情发展的重要措施。
SAA是一种由多基因编码合成的急性时相反应

蛋白,是炎症发生时被高度诱导的急性期蛋白,在宿

主防御中起重要作用[3]。在炎症刺激急性期,SAA由

被激活的巨噬细胞和成纤维细胞快速、大量合成,被
释放进入血液中,并取代载脂蛋白

 

A1,经由N
 

端与高

密度脂蛋白迅速结合。SAA
 

水平在感染3~6
 

h开始

升高[4],半衰期约
 

50
 

min,升高幅度可达正常值的

10~1
 

000倍[5]。甲型流感急性期患者SAA水平大

幅升高,个别重症患者可超过500
 

mg/L甚至更高[6]。
董梅等[7]研究发现,对于病毒引起的呼吸道感染,重

症患者的SAA水平显著高于轻症组。廖嘉仪等[8]研

究发现,SAA 诊断儿童甲型流感的最佳临界值为

10.5
 

mg/L。本次研究发现,SAA诊断老年甲型流

感的最佳临界值为12.20
 

mg/L,诊断老年甲型流感

重症病例的最佳临界值为72.35
 

mg/L。因此,动态

检测老年甲型流感患者血清SAA水平,可有效了解

疾病发展进程,及时控制病情发展。
IL-6是由多种细胞产生并作用于多种细胞的一

类细胞因子,在急性炎性反应中处于中心地位,可调

剂多种细胞的生长和分化、免疫应答等,参与多种临

床疾病的病理过程[9]。当机体受到炎症刺激,T细

胞、B细胞、单核巨噬细胞等会迅速分泌IL-6,继而介

导肝脏的急性期反应,促进hs-CRP和SAA等急性时

相反应蛋白的生成,是炎症发生时最早升高的标志

物[10]。hs-CRP作为机体的急性时相反应蛋白,它可以

有效地识别外来物质,同时激活机体的补体系统,该物

质可以结合机体内的C多糖,同时在机体内Ca2+的协

助下与膜磷酸胆碱等物质进行有效结合,从而增强机体

内吞噬细胞的吞噬作用,进而去除机体内的病原体,同
时还会去除机体内坏死、凋亡的组织细胞。hs-CRP在

人体内的水平较低,会随着IL-6的升高而升高,是属于

全身炎性反应的非特异性标志物,因此其诊断老年甲型

流感时需联合其他指标进行诊断。
在本研究中发现,SAA、IL-6、hs-CRP的水平在

老年甲型流感患者血 清 中 明 显 高 于 对 照 组(P<
0.05),表明SAA、IL-6、hs-CRP水平差异能很好地反

映老年人甲型流感病毒感染与非感染状态,对老年甲

型流感的早期诊断有一定的诊断价值。寇翰林等[11]

指出,CRP可在炎症时升高,但不能反映年轻甲型流感

患者病情的严重程度。在本次收集的105例老年甲型

流感患者中,IL-6、hs-CRP水平在老年甲型流感普通组

和老年甲型流感重症病例组中差异无统计学意义(P>
0.05),表明IL-6、hs-CRP水平不能反映甲型流感病毒

在老年患者中的感染程度。而王春晖等[12]研究表明,
在病毒感染的患者中,SAA的AUC高于PCT、WBC、
CRP的AUC。本研究数据显示,老年甲型流感重症病

例组患者的SAA高于老年甲型流感普通组和对照组,
表明SAA能较好地反映老年人感染甲型流感的病情进

展程度。
综上所述,SAA、IL-6、hs-CRP对老年甲型流感

患者诊断均有一定价值,三者在老年人感染甲型流感

时均会升高,SAA更能反映老年人在感染甲型流感病

毒后的病情严重程度,其在老年甲型流感中的诊断价

值优于IL-6、hs-CRP。
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计数均有所上升,但与正常人群的数据比较,还是未

能恢复至正常水平。这与之前得出的SARS患者的

数据也是不一致的。这一结果提示,COVID-19与

SARS相比较,可能病程更长,恢复期更长。
《新型冠状病毒肺炎诊疗方案(试行第七版)》[5]

将中医治疗分为医学观察期、临床治疗期、恢复期三期

治疗,医学观察期患者主要病机特点为“正邪相争,正虚

邪恋”,临床治疗期病机特点归纳为“湿毒侵袭肺脾,内
生诸邪,正气虚损”,恢复期病机特点以湿、毒为主,兼杂

寒、热、毒、瘀、虚[4]。这种分期方式与本研究根据入院

时间的病程分期是一致的,但因为COVID-19与普通感

冒和流行性感冒的临床表现并无太大差异,某些乏力、
纳差等非特异性症状出现的时间可能并不准确。若以

出现症状时间进行病程分期比入院时间会更加科学。
根据《新型冠状病毒肺炎诊疗方案(试行第五

版)》[6],增加了“临床诊断病例”,扩大诊断范围,提高

了诊断效率,并且将典型的肺部影像学表现作为诊断
 

COVID-19的重要依据之一,降低了病情加重和传播

的概率[7]。但由于PCR检测费用较高,基层医院尚

未普及开展,给临床快速、准确诊断带来一定困难[8]。
血液学检查简便、快速、经济,是目前临床辅助诊断的

常规检查项目,对简便、快速评估COVID-19的病情

很有帮助[9]。因为观察期只有21
 

d,这些患者后期血

常规的表现将会如何,需要进一步随访才能探讨。且

本研究观察的样本量有限,结果存在一定的片面性,
若观察周期更长,采集多家医院的更大样本量,得出

的结果将更为可靠。
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