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  摘 要:目的 探讨炎症指标及血常规在新型冠状病毒肺炎(COVID-19)患者病程中的水平变化及应用价

值。
 

方法 选取145例COVID-19确诊患者作为确诊组,根据COVID-19临床分型标准又将确诊组患者分为普

通型组113例,重型组27例,危重型组5例。另选取84例在发热门诊就诊和在隔离病区观察,且已排除COV-
ID-19的患者作为对照组。比较不同临床分型患者在疾病不同时期的血常规、炎症指标;分析合并呼吸道细菌

感染的COVID-19患者血常规、炎症指标在疾病不同时期的变化情况。结果 与对照组比较,确诊组白细胞计

数(WBC)、中性粒细胞计数(NEUT)和淋巴细胞计数(LYM)水平明显降低(P<0.05),C反应蛋白(CRP)和血

清淀粉样蛋白A(SAA)水平明显升高(P<0.05)。普通型组与重型组转归期 WBC、LYM 水平较急性期升高

(P<0.05)。普通型组转归期CRP、SAA水平明显低于急性期(P<0.05);重型组恢复期CRP和SAA水平低

于转归期与急性期(P<0.05),转归期CRP和SAA水平低于急性期(P<0.05)。4例合并呼吸道细菌感染的

COVID-19患者 WBC、NEUT、LYM、CRP及降钙素原水平在加重期升高,恢复期下降,SAA水平则呈逐渐下

降趋势。结论 LYM、WBC、CRP和SAA水平在一定程度上可反映COVID-19不同分型患者的疾病转归情况

及治疗效果。危重型、重型COVID-19患者容易合并呼吸道细菌感染。
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Abstract:Objective To

 

explore
 

the
 

level
 

changes
 

and
 

application
 

value
 

of
 

inflammatory
 

indicators
 

and
 

blood
 

routine
 

in
 

the
 

course
 

of
 

patients
 

with
 

Corona
 

Virus
 

Disease
 

2019
 

(COVID-19).Methods Selected
 

145
 

confirmed
 

COVID-19
 

patients
 

as
 

the
 

confirmed
 

group.According
 

to
 

the
 

COVID-19
 

clinical
 

classification
 

crite-
ria,patients

 

in
 

the
 

confirmed
 

group
 

were
 

divided
 

into
 

113
 

cases
 

in
 

the
 

general
 

group,27
 

cases
 

in
 

the
 

severe
 

group,and
 

5
 

cases
 

in
 

the
 

critical
 

group.In
 

addition,84
 

patients
 

who
 

visited
 

the
 

fever
 

clinic
 

and
 

observed
 

in
 

the
 

isolation
 

ward,and
 

who
 

had
 

excluded
 

COVID-19
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.Compared
 

the
 

blood
 

rou-
tine

 

and
 

inflammation
 

indicators
 

of
 

patients
 

with
 

different
 

clinical
 

types
 

at
 

different
 

stages
 

of
 

the
 

disease.Ana-
lyzed

 

the
 

changes
 

of
 

blood
 

routine
 

and
 

inflammatory
 

indicators
 

of
 

COVID-19
 

patients
 

with
 

respiratory
 

bacteri-
al

 

infection
 

in
 

different
 

periods
 

of
 

the
 

disease.Results Compared
 

with
 

the
 

control
 

group,the
 

white
 

blood
 

cell
 

count
 

(WBC),neutrophil
 

count
 

(NEUT)
 

and
 

lymphocyte
 

count
 

(LYM)
 

levels
 

in
 

the
 

confirmed
 

group
 

were
 

significantly
 

reduced
 

(P<0.05),C-reactive
 

protein
 

(CRP)
 

and
 

serum
 

amyloid
 

A
 

(SAA)
 

levels
 

were
 

signifi-
cantly

 

increased
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

WBC
 

and
 

LYM
 

in
 

the
 

general
 

group
 

and
 

severe
 

group
 

were
 

higher
 

in
 

transition
 

period
 

than
 

those
 

in
 

acute
 

period
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

CRP
 

and
 

SAA
 

in
 

the
 

general
 

group
 

were
 

higher
 

in
 

transition
 

period
 

than
 

those
 

in
 

acute
 

period
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

CRP
 

and
 

SAA
 

in
 

the
 

se-
vere

 

group
 

were
 

lower
 

in
 

recovery
 

period
 

than
 

those
 

in
 

transition
 

period
 

and
 

acute
 

period
 

(P<0.05),and
 

the
 

levels
 

of
 

CRP
 

and
 

SAA
 

in
 

transition
 

period
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

acute
 

period
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

WBC,NEUT,LYM,CRP
 

and
 

procalcitonin
 

in
 

4
 

COVID-19
 

patients
 

with
 

respiratory
 

bacterial
 

infection
 

in-
creased

 

in
 

aggravation
 

stage
 

and
 

decreased
 

in
 

recovery
 

stage,while
 

the
 

level
 

of
 

SAA
 

showed
 

a
 

gradual
 

decline
 

trend.Conclusion The
 

levels
 

of
 

LYM,WBC,CRP
 

and
 

SAA
 

can
 

reflect
 

the
 

disease
 

outcome
 

and
 

treatment
 

effect
 

of
 

patients
 

with
 

different
 

types
 

of
 

COVID-19.Critical
 

and
 

severe
 

COVID-19
 

patients
 

are
 

prone
 

to
 

com-
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with
 

respiratory
 

bacterial
 

infections.
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  从2019年底开始,由新型冠状病毒(SARS-CoV-2)
感染引起的肺炎在全球大范围的暴发、流行,世界卫

生组织将该肺炎命名为新型冠状病毒肺炎(COVID-
19)。目前,通过采取一系列的卫生防控与医疗救治

措施,我国COVID-19疫情得到了控制,但不断出现

的输入性病例仍然对我国公共卫生安全造成了威胁。
在前期抗疫工作中,医务人员已经对COVID-19的诊

疗有了一定的经验积累。笔者在前期研究中发现,
COVID-19患者白细胞计数(WBC)、淋巴细胞计数

(LYM)、C 反 应 蛋 白(CRP)、血 清 淀 粉 样 蛋 白 A
(SAA)水平与非COVID-19患者存在差异,降钙素原

(PCT)水平在重型或危重型COVID-19患者中明显

升高[1],但上述指标在COVID-19不同疾病时期的变

化情况尚不明确,故本课题组对此进行了相关研究,
现将结果报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2020年1—3月本院收治的

145例COVID-19确诊患者作为确诊组,其中男74
例,平均年龄(51.1±16.3)岁;女71例,平均年龄

(51.1±15.7)岁。根据《新型冠状病毒肺炎诊疗方案

(试行第六版)》[2]中临床分型相关标准,将确诊组患

者又分为普通型组113例,重型组27例,危重型组5
例。另选取同期84例在发热门诊就诊和在隔离病区

观察,且已排除COVID-19的患者作为对照组,其中

男49例、女35例,平均年龄(34.5±15.1)岁。COV-
ID-19诊断标准:有明确的流行病学史或符合COV-
ID-19典型临床表现,且同时具备以下病原学证据之

一者即为确诊病例,(1)实时 荧 光 定 量 PCR 检 测

SARS-CoV-2核酸阳性;(2)病毒基因测序结果与

SARS-CoV-2高度同源[2]。解除隔离及出院标准:
(1)体温恢复正常3

 

d以上;(2)呼吸道症状明显好转;
(3)肺部影像学检查显示急性渗出性病变明显改善;
(4)连续两次呼吸道标本SARS-CoV-2核酸检测阴性

(采样时间至少间隔24
 

h)[3]。本研究经本院医学伦

理委员会批准(批号:20200547),所有患者均签署知

情同意书。
1.2 仪器与试剂 血常规检测采用日本希森美康株

式会社生产的SYSMEX
 

XN-A1血细胞分析仪及配

套试剂。CRP检测采用深圳普门科技股份有限公司

生产的PA990特定蛋白分析仪及配套试剂。SAA检

测采用上海奥普生物医药有限公司生产的 Ottoman
全自动特定蛋白即时检测分析仪及配套试剂。PCT
检测采用罗氏诊断产品(上海)有限公司生产的Roche

 

Cobas
 

8000电化学发光分析仪及配套试剂。
1.3 方法 抽取受试者2

 

mL静脉血至乙二胺四乙

酸二钾抗凝采血管中,用于检测血常规[WBC、LYM、

中性粒细胞计数(NEUT)]、CRP及SAA。抽取受试

者5
 

mL静脉血于含惰性分离胶的真空干燥采血管

中,用于检测PCT。所有项目均在仪器性能稳定,室
内质控在控时进行检测,并严格按照仪器和试剂说明

书操作。
1.4 观察指标 (1)比较不同临床分型COVID-19
患者的基本资料,包括性别、年龄、住院时间、转归时

间、合并呼吸道细菌感染的人数。(2)比较对照组与

确诊组血常规与炎症指标。(3)比较不同临床分型

COVID-19患者在疾病不同时期的血常规、炎症指标。
COVID-19分期标准:结合患者临床表现及胸部CT
特征,分为急性期、转归期及恢复期,部分重型或危重

型患者还存在加重期。急性期指患者新入院后炎症

处于急性发展状态,此时平均病程小于9
 

d,肺部CT
表现为双肺迅速发展的多发或弥漫磨玻璃影、浸润

影,病灶增多、范围增大;加重期指患者双肺可见弥漫

性病变,病灶以大片实变影为主,合并磨玻璃影,多伴

有明显条索影、纤维化;转归期指患者肺部病灶开始

吸收,急性渗出性病变明显改善;恢复期指患者肺部

病灶明显吸收,原肺实变影消失,有散在残留条索影

及纤维化改变[4]。本研究纳入的普通型组患者由于

肺部炎症吸收较快,病程短,多在转归期时已完全恢

复,因此只收集到急性期和转归期的相关数据。(4)
分析合并呼吸道细菌感染的COVID-19患者血常规、
炎症指标在疾病不同时期的变化情况。
1.5 统计学处理 采用SPSS19.0软件进行数据分

析。符合正态分布的计量资料以x±s表示,两组间

比较采用t检验,多组间比较采用方差分析,多组间

的两两比较采用SNK-q 检验;不符合正态分布的计

量资料以M(P25,P75)表示,两组间比较采用 Mann-
Whitney

 

U 检验,多组间比较采用Kruskal-Wallis
 

H
检验;计数资料以例数表示,组间比较采用χ2 检验。
以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 不同临床分型COVID-19患者基本资料比较 
各组间性别分布差异无统计学意义(P>0.05);重型

组、危重型组年龄较普通型组大,住院时间较普通型

组长,差异有统计学意义(P<0.05)。危重型组转归

时间长于普通型组和重型组,差异有统计学意义(P<
0.05)。共有4例患者合并呼吸道细菌感染,1例为重

型组患者,3例为危重型组患者。见表1。
2.2 对照组与确诊组血常规与炎症指标比较 与对

照组比较,确诊组 WBC、NEUT和LYM 水平明显降

低,CRP和SAA水平明显升高,差异有统计学意义

(P<0.05)。两组间PCT水平比较,差异无统计学意

义(P>0.05)。见表2。
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表1  不同临床分型COVID-19患者基本资料比较
 

组别 n
性别(n)

男 女

年龄

(x±s,岁)
住院时间

(x±s,d)
转归时间

(x±s,d)
合并呼吸道

细菌感染(n)

普通型组 113 52 61 47.6±12.9 21±8 9±4 0

重型组 27 18 9 53.4±13.4 27±8 12±5 1

危重型组 5 4 1 61.8±15.1 30±17 18±6 3

2.3 不同临床分型COVID-19患者疾病不同时期的

血常规指标比较 普通型组转归期 WBC、LYM 水平

较急性期升高,差异有统计学意义(P<0.05),转归期

与急性期NEUT水平比较,差异无统计学意义(P>
0.05)。重型组转归期 WBC、LYM 水平较急性期升

高,恢复期LYM水平较急性期升高,差异有统计学意

义(P<0.05)。危重型组急性期、转归期、恢复期

WBC、LYM、NEUT水平比较,差异均无统计学意义

(P>0.05)。见图1。
2.4 不同临床分型COVID-19患者疾病不同时期的

炎症指标比较 普通型组转归期CRP、SAA水平明

显低于急性期,差异有统计学意义(P<0.05),转归期

与急性期PCT水平比较,差异无统计学意义(P>
0.05)。重型组恢复期CRP和SAA水平低于转归期

与急性期,转归期CRP和SAA水平低于急性期,差
异有统计学意义(P<0.05)。危重型组急性期、转归

期、恢复期CRP、SAA、PCT水平比较,差异均无统计

学意义(P>0.05)。见表3。
2.5 合并呼吸道细菌感染的COVID-19患者血常

规、炎症指标在疾病不同时期的变化情况 本研究共

有4例COVID-19确诊患者合并呼吸道细菌感染,以
非发酵革兰阴性菌为主。4例患者住院过程中均经历

了急性 期、加 重 期 和 恢 复 期。4例 患 者 急 性 期 的

WBC、NEUT、CRP、SAA、PCT水平均高于正常参考

范围,LYM水平低于正常参考范围。WBC、NEUT、
LYM、CRP及PCT水平在加重期升高,恢复期下降,
SAA水平则呈逐渐下降趋势。见表4。

表2  对照组与确诊组血常规与炎症指标比较[M(P25,P75)]

组别 n WBC(×109/L) NEUT(×109/L) LYM(×109/L) CRP(mg/mL) SAA(mg/mL) PCT(ng/mL)
对照组 84 7.50(6.00,9.06) 4.73(3.31,5.71) 2.07(1.62,2.50) 1.19(0.55,4.99) 4.80(3.00,10.40)0.062(0.030,0.100)
确诊组 145 5.05(4.28,6.82) 3.08(2.23,4.22) 1.47(1.09,1.99) 13.30(3.51,36.92)33.86(3.74,191.53)0.049(0.036,0.100)

Z 6.064 5.116 5.095 7.057 4.495 0.149
P <0.05 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05 0.882

  注:A为普通型组急性期与转归期血常规指标比较;B为重型组急性期、转归期、恢复期血常规指标比较;C为危重型组急性期、转归期、恢复期

血常规指标比较;*P<0.05。

图1  不同临床分型COVID-19患者疾病不同时期的血常规指标比较

表3  不同临床分型COVID-19患者疾病不同时期的炎症指标比较[M(P25,P75)]

组别 n 分期 CRP(mg/mL) SAA(mg/mL) PCT(ng/mL)

普通型组 113 急性期 6.80(1.90,27.01) 11.60(3.00,81.41) 0.040(0.032,0.065)

转归期 1.31(0.63,3.81) 3.06(3.00,10.55) 0.047(0.029,0.085)

Z 7.395 6.275 0.191

P <0.05 <0.05 0.848

重型组 27 急性期 44.21(23.92,72.19) 200.00(132.41,200.00) 0.175(0.051,0.719)

转归期 8.07(5.43,21.72) 26.46(4.15,85.83) —

恢复期 0.99(0.50,3.20) 3.00(3.00,17.88) 0.062(0.041,0.319)

H/Z 42.889 31.592 0.274

P <0.001 <0.001 0.792
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续表3  不同临床分型COVID-19患者疾病不同时期的炎症指标比较[M(P25,P75)]

组别 n 分期 CRP(mg/mL) SAA(mg/mL) PCT(ng/mL)

危重型组 5 急性期 110.63(36.62,121.38) 300.00(197.54,320.00) 0.168(0.051,6.290)

转归期 88.74(42.41,128.07) 184.99(158.55,260.00) 0.826(0.384,1.150)

恢复期 52.47(29.19,91.20) 124.82(86.25,200.00) 0.633(0.170,1.172)

H 2.800 4.526 0.400

P 0.247 0.104 0.819

  注:因临床医生会根据患者的病情开具相应的检查项目,而本文的统计数据来自患者的回顾性资料,所纳入的重型组患者住院期间转归期并

未进行PCT检测,因此缺少该阶段数据;—表示无数据。

表4  合并呼吸道细菌感染的COVID-19患者血常规、炎症指标在疾病不同时期的变化情况[M(P25,P75)]

分期 n WBC(×109/L) NEUT(×109/L) LYM(×109/L) CRP(mg/mL) SAA(mg/mL) PCT(ng/mL)

急性期 4 6.63(5.52,9.26) 5.77(4.14,8.57) 0.68(0.19,1.06) 31.60(14.88,107.18)280.36(217.39,312.79)0.171(0.124,1.086)

加重期 4 23.41(13.83,32.10) 21.32(11.66,30.13) 0.96(0.83,1.31) 74.11(58.23,99.23) 221.67(89.76,315.00) 6.290(0.976,19.648)

恢复期 4 14.87(11.18,18.24) 12.98(8.90,16.57) 0.79(0.74,1.15) 36.74(15.31,85.79) 180.90(56.01,290.00) 0.787(0.527,1.069)

3 讨  论

  SARS-CoV-2可以通过呼吸道飞沫传播及接触

传播,其进入人体后首先侵犯呼吸系统,引起严重的

肺部感染[5-6]。多数COVID-19确诊患者在得到及时

有效的治疗后预后良好,少数患者会发展成重症肺

炎,甚至死亡。虽然SARS-CoV-2核酸检测是COV-
ID-19临床诊断的“金标准”,但是其受检测环境、人
员、仪器、核酸提取效率、试剂检测下限等诸多因素的

影响较大,检测结果存在一定数量的假阴性。WU
等[7]的研究发现,通过肺部CT检查计算出的肺部炎

症指数(PII)与LYM、CRP、PCT、疾病持续时间等有

相关性。因此,本研究按照临床表现和肺部CT检查

结果对COVID-19患者进行分期,并对不同临床分型

COVID-19患者在疾病不同时期的血常规、炎症指标

变化情况进行回顾性分析,旨在探讨血常规、炎症指

标在COVID-19病情变化及预后评估中的应用价值。
本研究首先将确诊组的血常规、炎症指标与对照

组进行了比较,结果发现,确诊组 WBC、NEUT 和

LYM水平明显降低,CRP和SAA水平明显升高。笔

者前期研究表明,COVID-19患者LYM 水平降低可

能是由于SARS-CoV-2破坏了患者的免疫系统[1]。
作为急性时相反应蛋白的CRP和SAA在COVID-19
患者中均有高水平表达,提示CRP和SAA对COV-
ID-19有较高的辅助诊断价值。本研究中,作为脓毒

症辅助诊断标志物的PCT在对照组与确诊组间的差

异无统计学意义(P>0.05),但在合并细菌感染的

COVID-19患者中其水平升高,这提示PCT可能不适

用于COVID-19的辅助诊断,但在监测患者是否合并

细菌感染时有较高的应用价值。
本研究中,重型组和危重型组年龄较普通型组

大,说明年龄较大的人群病情更重。此外,重型组和

危重型组的住院时间较普通型组长,且1例重型组患

者、3例危重型组患者合并呼吸道细菌感染,提示CO-
VID-19病情较重的患者恢复较慢,且更容易合并细

菌感 染。本 研 究 发 现,重 型 组、普 通 型 组 转 归 期

WBC、LYM水平较急性期明显升高,重型组恢复期

LYM较急性期升高,可见SARS-CoV-2对人体的免

疫系统会造成损伤,但是其作用是暂时性的,当患者

经过治疗后,炎症病灶吸收,外周血细胞计数也会有

所回升。
有研究认为,炎症介质所介导的炎性反应是影响

疾病转归的重要因素,尤其是促炎因子与抗炎因子水

平失衡时常导致病情加重[8]。当细菌或病毒感染人

体时,CRP和SAA等受到炎症细胞因子的刺激会大

量产生。CHEN等[9]研究发现,CRP通常在组织损

伤或炎性反应发生6~8
 

h明显升高,当疾病得到有效

治疗和恢复后其可降低至正常水平。SAA在病原体

感染4~6
 

h可迅速升高约1
 

000倍,当病原体被清除

后又可迅速降低至正常水平[10]。PCT为急性时相反

应蛋白,机体严重感染时PCT水平会因为炎症“瀑布

反应”的激活而升高[11-12]。本研究中,普通型组转归

期CRP和SAA水平明显下降;重型组恢复期CRP
和SAA水平低于转归期与急性期,转归期CRP和

SAA水平低于急性期,提示CRP和SAA水平会随普

通型和重型COVID-19患者的病情好转而降低,其可

作为评估普通型、重型COVID-19患者疗效及预后的

敏感指标。本研究中,危重型组治疗后CRP和SAA
水平有下降趋势,但各分期间比较,差异均无统计学

意义(P>0.05),考虑这可能是因为危重型COVID-
19患者病情较重,各器官功能低下,即使到了恢复期

其炎症物质清除速度仍然较慢,所以短时间内炎症指

标还处于较高水平。
由于住院时间延长,危重型、重型COVID-19患

者容易合并呼吸道细菌感染。本研究4例合并呼吸

道细菌感染的患者急性期 WBC、NEUT、CRP、SAA、
PCT水平均高于正常参考范围,LYM 水平低于正常

参考 范 围;在 加 重 期 时,4 例 患 者 WBC、NEUT、
LYM、CRP、PCT水平进一步升高,SAA水平下降;而
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恢复期时,4例患者上述指标水平均较加重期下降,但
仍高于正常参考范围(LYM 除外),提示合并呼吸道

细菌感染的COVID-19患者的血常规及炎症指标水

平存在一个动态变化的过程,经治疗病情好转后各指

标水平会逐渐下降,但仍高于正常参考范围(LYM 除

外)可能与这部分患者病情较重,各器官功能下降,炎
症物质清除较慢有关。

综上所述,LYM、WBC、CRP和SAA水平在一定

程度上可反映COVID-19不同分型患者的疾病转归

情况及治疗效果。危重型、重型COVID-19患者容易

合并呼吸道细菌感染,该部分患者 WBC、NEUT、
LYM、CRP、PCT、SAA水平存在一个动态变化的过

程。联合血常规与炎症指标检测有助于临床医生实

时掌握COVID-19患者病情发展、转归及预后等情

况,从而快速制订出更有针对性的治疗方案。
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