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  摘 要:目的 探讨武汉地区新型冠状病毒重症感染的危险因素。方法 收集武汉雷神山医院就诊的新

型冠状病毒肺炎(COVID-19)轻症(轻症组,42例)、重症(重症组,35例)感染者的27项检验结果,对两组资料

进行χ2 检验、秩和检验及非条件Logistic回归分析。结果 其中17项检验指标在轻症组和重症组的差异有统

计学意义(P<0.05),低密度脂蛋白(LDL)、天门冬氨酸氨基转移酶(AST)、钾离子(K+)、B型尿钠肽(BNP)为

重症的独立危险因素,受试者工作特征(ROC)曲线分析结果显示,LDL、AST、K+、BNP
 

4项指标的联合诊断具

有最高的灵敏度,AST、K+、BNP及LDL、AST、K+ 检测组合具有最高的特异度。结论 LDL、AST、K、BNP
为重症的独立危险因素,监测重症患者的心功能和LDL对预防患者死亡至关重要。
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  新型冠状病毒SARS-CoV-2传染性强、主要经飞

沫和接触传播、不排除气溶胶和消化道传播,潜伏期

长且人群普遍易感[1-3]。国家卫生健康委员会发布的

《新型 冠 状 病 毒 感 染 的 肺 炎 诊 疗 方 案(试 行 第 七

版)》[4]中按临床表现将新型冠状病毒肺炎(COVID-
19)分为轻型、普通型、重型和危重型,后二者着重强

调呼吸状态、血气和影像学的变化,检验结果体现在

发病早期外周血细胞总数、淋巴细胞计数、肝功能、肾
功能、心肌标志物等。为明确各检验结果对COVID-
19进程的综合作用,本文分析武汉雷神山医院77例

COVID-19患者的27项检验结果,现将 结 果 报 道

如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料  收集2020年1-2月在武汉雷神

山医院隔离病房住院的77例患者的检验结果,依据

《新型冠状病毒感染的肺炎诊疗方案(试行第七版)》
分类为轻症组(轻型、普通型)和重症组(重型、危重

型)。轻症组42例,男22例,女20例,年龄28~77
岁,中位年龄55岁;重症组35例,男19例,女16例,
年龄15~95岁,中位年龄66岁。检验结果来自以下

项目:血细胞包括白细胞计数(WBC)、红细胞计数

(RBC)、血红蛋白(Hb)、中性粒细胞计数(NEU)、淋
巴细胞计数(LYM)、单核细胞计数(MON)、嗜酸性粒

细胞计数(EOS)、血小板计数(PLT),血脂包括三酰

甘油(TG)、胆固醇(TC)、高密度脂蛋白(HDL)、低密

度脂蛋白(LDL),肝功能包括清蛋白(ALB)、丙氨酸

氨基转移酶(ALT)、天冬氨酸氨基转移酶(AST),肾
功能包括血糖(GLU)、肌酐(CREA)、尿素(BUN)、尿
酸(UA),离子包括钾(K+)、钠(Na+)、氯(Cl-)、钙
(Ca2+),心肌标志物包括肌红蛋白(Mb)、肌钙蛋白I(C-
TNI)、B型尿钠肽(BNP)、肌酸激酶同工酶(CK-MB)。

1.2 仪器与试剂 血细胞检测使用希森美康 XN-
9000血液分析流水线、血脂、肝功能、肾功能、离子类

检测使用全自动生化分析仪BS-2000、心肌标记物采

用全自动化学发光免疫分析仪迈瑞CL-6000i检测,
均采用厂家配套试剂。

1.3 方法 评估轻症组和重症组性别、年龄、血压和

检验结果的差异,对有统计意义指标进行危险因素分

析,计算比值比(OR)及95%可信区间(95%CI),并
对各种危险因素组合绘制受试者工作特征(ROC)曲
线比较差异。

1.4 统计学处理 采用SPSS24.0软件进行数据统

计分析,符合正态分布的计数资料以例数或率表示,
采用χ2 检验;不呈正态分布的计量资料以 M(P25,

P75)表示,组间比较采用 Mann-Whitney
 

U 检验,采

用非条件Logistic回归进行危险因素分析。P<0.05
表示差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 轻症组和重症组一般资料和检验结果比较 轻

症组和重症组年龄及17项检验指标 WBC、NEU、

LYM、EOS、TG、TC、LDL、ALB、AST、CREA、BUN、

K+、GLU、Mb、CK-MB、BNP、C-TNI比较,差异有统

计学意义(P<0.05)。见表1、2。
表1  轻症组和重症组一般资料比较(n)

因素 项目
项目

轻症组 重症组
P

X1 性别 >0.05

 男 22 19

 女 20 16

X2 年龄 <0.05

 ≤60岁 25 11

 >60岁 17 24

X3 血压 >0.05

 正常 25 20

 异常 17 15

表2  轻症组和重症组检验结果比较[M(P25,P75)]

因素 检验指标
项目

轻症组 重症组
P

X4 WBC(×109/L) 5.4(4.6,6.6) 6.1(4.3,10.8) 0.04

X5 RBC(×109/L) 4.0(3.5,4.3) 3.8(3.3,4.2) 0.47

X6 Hb(g/L) 117(107,129) 114(95,132) 0.54

X7 NEU(×109/L) 3.0(2.2,4.2) 4.8(2.5,9.2) 0.01

X8 LYM(×109/L) 1.5(1.3,1.7) 0.9(0.7,1.4) <0.01

X9 MON(×109/L) 0.5(0.4,0.6) 0.6(0.4,0.9) 0.40

X10 EOS(×109/L) 0.1(0.0,0.2) 0.0(0.0,0.0) 0.01

X11 PLT(×109/L) 223(173,289) 220(140,274) 0.75

X12 TG(mmol/L) 1.3(0.9,1.6) 1.0(0.6,2.0) 0.01

X13 TC(mmol/L) 4.1(3.7,4.6) 3.7(2.7,4.5) 0.00

X14 LDL(mmol/L) 2.4(2.1,2.7) 2.2(1.5,2.7) 0.00

X15 HDL(mmol/L) 1.2(1.0,1.5) 1.1(0.7,1.4) 0.09

X16 ALB(g/L) 38.5(35.5,40.7)33.3(28.2,38.2)<0.01

X17 ALT(U/L) 29(17,46) 25(15,53) 0.77

X18 AST(U/L) 20(17,22) 30(21,45) <0.01

X19 CREA(μmol/L) 66(54,75) 77(55,128) 0.03

X20 BUN(mmol/L) 4.5(3.1,5.2) 6.4(4.4,17.1) <0.01

X21 UA(μmol/L) 313(234,370) 269(220,488) 0.93

X22 K+(mmol/L) 4.1(3.8,4.3) 4.4(4.1,4.8) 0.01

X23 Na+(mmol/L) 143(141,144) 140(139,144) 0.10
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续表2  轻症组和重症组检验结果比较[M(P25,P75)]

因素 检验指标
项目

轻症组 重症组
P

X24 Cl-(mmol/L) 107(105,109) 107(103,111) 0.96

X25 Ca2+(mmol/L) 2.2(2.1,2.3) 2.2(2.0,2.2) 0.05

X26 GLU(mmol/L) 4.53(4.31,4.85)6.45(4.41,8.19) 0.01

X27 Mb(ng/mL) 5.5(4.1,8.9) 21.1(5.8,134.4)<0.01

X28 CK-MB(ng/mL) 0.8(0.7,1.1) 2.2(0.9,4.6) <0.01

X29 BNP(pg/mL) 10.0(10.0,26.0)34.8(10.0,151.1) 0.01

X30 C-TNI(ng/mL) 0.01(0.01,0.01)0.01(0.01,0.03)<0.01

2.2 重症危险因素分析 共线性分析剔除 WBC、

NEU、CREA、BUN、CK-MB,共12项检验指标纳入

Logistic回归分析,结果显示LDL、AST、K+、BNP为

COVID-19重 症 的 独 立 危 险 因 素(P<0.05)。见

表3。
 

2.3 重症危险因素的 ROC曲线分析 AST、K+、

BNP、LDL联合检测具有最高的灵敏度,为96.5%。

AST、K+、BNP及LDL、AST、K+检测组合具有最高

的特异度,为94.2%。AST、K+、BNP、LDL
 

4项联合

检测与其他任意3项检测组合的 ROC曲线下面积

(AUC)比较,差异有统计学意义(P<0.05),任意3
项检测组合AUC比较,差异无统计学意义(P>0.05)。
见表4。

表3  重症危险因素分析

项目 β SE Wald P Exp(β) 95%CI

LDL -6.24 3.09 4.09 0.04 0.00 0.00~0.83

AST 0.07 0.03 5.00 0.02 1.07 1.01~1.14

K+ 7.20 3.26 4.88 0.031
 

345.00 2.23~8
 

022.00

BNP 0.07 0.03 5.48 0.02 1.07 1.01~1.13

表4  各种组合的ROC参数列表

危险因素组合 AUC SE 95%CI 灵敏度(%) 特异度(%)

AST、K+、BNP、LDL 0.97 0.02 0.94~1.00 96.5 91.4

AST、K+、BNP 0.89 0.04 0.81~0.97 72.4 94.2

LDL、K+、BNP 0.89 0.04 0.81~0.97 82.7 88.5

LDL、AST、BNP 0.85 0.05 0.76~0.95 79.3 88.5

LDL、AST、K+ 0.85 0.05 0.74~0.95 72.4 94.2

3 讨  论

  COVID-19以发热、乏力、干咳为主要表现,约半

数患者在1周后出现呼吸困难,严重者进展为急性呼

吸窘迫综合征。疾病严重程度的分级对患者治疗非

常重要。各指标的单因素分析中,轻症组和重症组年

龄差异有统计学意义(P<0.05),年龄较大者更易转

化为重症,17项检验指标结果在轻症组和重症组间差

异有统计学意义(P<0.05)。目前研究显示,COV-
ID-19患者约30%

 

WBC减少,80%
 

LYM 减少,重症

和危重症更为明显,WBC、LYM 的减少达到60%、

90%,WBC可达(3.5~4.0)×109/L,NEU 在 WBC
中的占比升高(81.2%)[5-8]。本研究结果与上述研究

一致,并且轻症组 WBC低于参考区间下限例数稍多

于重症组,重症组的NEU比例高于75%的例数明显

高于轻症组,随着疾病进展、炎症加剧,LYM 和NEU
出现明显的背离表现,中性粒细胞与淋巴细胞比值

(NLR)可作为早期预测重症风险的参考指标[9]。
一项血脂研究指出,相对于健康人群,COVID-19

的TC、HDL和LDL显著降低[10],与本研究结论一

致,即随着疾病的进展,血脂继续降低。既往有研究

发现,血脂在人类免疫缺陷病毒(HIV)、丙型肝炎病

毒(HCV)等感染性疾病也存在显著性变化[11-12],推测

细胞膜的脂质成分在病原体入侵宿主细胞起到重要

作用,同时在疾病进展导致的炎症风暴中,HDL和

TC间接参与细胞因子抑制炎症的过程[13]。在肝功

能方面,HUANG等[14]的研究表明,重症患者具有更

高的ALT和AST,可能是COVID-19患者过度激活

的炎性反应导致肝损伤和(或)胆管上皮细胞增殖参

与肝脏修复,过度表达血管紧张素转化酶2(ACE2)受
体导致对SARS-CoV-2易感[15]。肾功能检验结果表

明,重症监护病房(ICU)患者具有更高的CREA 和

BUN,且与病死率相关[16]。心功能方面,COVID-19
患者 C-TNI和 CK-MB 分 别 有 12% 和 15% 的 升

高[6],表明由于肺组织、心肌细胞、肾组织大量表达

ACE2受体,SARS-CoV-2与受体的高亲和力引起多

器官损伤,轻症到重症转化中进一步加剧损伤。本研

究结果发现,重症检测结果的差异性较大,各项目结

果重症组与轻症组标准差比值在部分项目尤为明显,
如CREA、BNP、MB、BUN、C-TNI、GLU,推测以上差

异源于重症个体的免疫系统差异和基础疾病。

Logistic回归分析表明,AST、K+、BNP、LDL是

重症发生的独立危险因素,这4个指标中,BNP具有
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器官特异性。有研究提到BNP水平升高是诊断心功

能不全及其严重性、判断预后的重要指标,但与心肌

损伤相比具有一定的滞后性,若早期检查正常或仅有

轻度增高者,短期内需要复查[17]。相比 AST、K+、

LDL在 重 症 中 的 结 果 分 布,BNP 在 重 症 中 增 高

37.9%(轻症中增高2.9%),单次结果即可用于病情

发展的判断,另外3个指标均需连续检测,依靠结果

变化判断。由于AST和K+ 均可能在心肌损伤时变

化,AST、K+、BNP联合检测的 ROC曲线特异度最

高也支持这一推测,故有基础慢性病的患者,心肌损

伤可能是重症的独立因素之一。
综上所述,AST、K+、BNP和LDL是重症的独立

危险 因 素,着 重 监 测 COVID-19患 者 的 心 功 能 和

LDL,并对具有心脏损伤相关特征的患者进行干预,
对预防患者死亡至关重要。
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