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SAA 单独和与 CRP 联合检测在儿童感染性疾病中的应用

专家共识
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摘要：感染性疾病是儿科常见病、多发病，严重威胁儿童健康。早期识别和诊断对儿童感染性疾病的治

疗和预后具有重要意义。血清淀粉样蛋白A（SAA）和C反应蛋白（CRP）均是由肝细胞合成的急性时相反应

蛋白，参与机体的免疫调节、炎症反应和脂质代谢等多种病理生理过程。近年来，SAA单独和与CRP联合检

测在儿童感染性疾病中的诊疗价值受到广泛关注，但尚缺乏SAA单独和与CRP联合检测在中国儿童感染性疾

病中的应用的专家共识和规范。中国妇幼保健协会临床诊断与实验医学分会组织多中心、多学科专家，基于

文献研究和讨论，形成关于SAA单独和与CRP联合检测在中国儿童感染性疾病中的应用价值的专家共识，以

期为中国儿童感染性疾病的诊疗提供帮助。
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感染性疾病是儿科常见病、多发病，严重

威胁儿童健康，甚至危及生命。全球每年约有 
1 300万名儿童因感染性疾病死亡，是导致儿童

死亡的第1位原因；据世界卫生组织统计，肺炎

或其他急性呼吸道感染和腹泻是5岁以下儿童死

亡的主要原因[1-2]。婴幼儿由于机体免疫系统尚

未发育成熟，体液免疫和细胞免疫均未达到成

人水平，发生的感染具有起病急、进展快、变

化凶险等特点。因此，早期识别感染、提示感

染严重程度、明确感染类型，对儿童，特别是

婴幼儿感染性疾病的治疗和预后评估具有重要

意义。

目前，白细胞（white blood cell，WBC）

计数和分类、C反应蛋白（C-reactive protein，
CRP）、降钙素原（procalcitonin，PCT）等常

用的感染初筛指标均对细菌感染具有较好的临

床价值，但超过80%的急性呼吸道感染是由病毒

最先引起[3]。血清淀粉样蛋白A（serum amyloid 
A，SAA）作为一个敏感的急性时相反应蛋白，

已被证明对感染性疾病的早期诊断、鉴别诊

断、感染严重程度判断及预后监测有较重要的

价值，特别在儿科领域，对救治疾病变化较为

凶险的低龄患儿有较大的帮助。SAA联合CRP检

测，可以早期提示病毒或细菌感染，从而满足

临床对于儿童感染早期敏感标志物的需求。

中国妇幼保健协会临床诊断与实验医学

分会组织临床和检验医学专家，在综合文献并

结合临床研究的基础上形成本共识，旨在明确 
SAA单独和与CRP联合检测在儿童感染性疾病中

的临床意义，为儿童感染性疾病的早期筛查、

鉴别诊断、预后判断和合理使用抗菌药物提供

科学、有效的实验室依据。

1 SAA简介

SAA是一种由肝脏分泌的急性时相反应蛋

白，是组织淀粉样蛋白A的前体物质。1976年，

ROSENTHAL等[4]在研究继发性淀粉样变性疾

病的过程中，从血清中分离出一种相对分子质

量约为12 000的蛋白质，与先前发现的相对分

子质量为8 500的组织淀粉样蛋白A有相似的免

疫原性，他们将其命名为SAA。SAA有4个异

构体，即SAA1、SAA2、SAA3和SAA4。与急

性感染有关的急性期血清淀粉样蛋白A（acute 
serum amyloid A，A-SAA）包括SAA1和SAA2，
已被证明是各类炎症反应中重要的活性因子。

A-SAA在肝脏内主要与高密度脂蛋白（high-
density lipoprotein，HDL）结合，由血液转运
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出肝脏，是可在人体血液中被检测到的SAA。

SAA3和SAA4属于结构型血清淀粉样蛋白A
（constitutive serum amyloid A，C-SAA），在肝

脏被合成后几乎不进入血液系统[5]。本共识所提

到的SAA均指A-SAA。

1.1 SAA的生物学功能

SAA在生物进化过程中高度保守，在机体

发生急性时相反应时含量急剧升高，提示SAA
可能在急性期应答中有一定保护作用，是机体

针对病原体侵袭的一道基础防线[6]。SAA可快

速激活和诱导趋化因子，进而趋化单核细胞、

中性粒细胞、肥大细胞和T淋巴细胞迁移，作

为促炎因子加速机体的炎症反应 [7 ]。近期的

研究发现，SAA能诱导抗炎因子白细胞介素

（interleukin，IL）10 、IL-1受体拮抗剂和M2巨
噬细胞，以清除凋亡的中性粒细胞，提示SAA
在促炎和抗炎过程中具有体内调节和平衡功能
[8]。

1.2 SAA的参考区间

在正常情况下，SAA在人体血浆中含量极

少，基础水平为1～4 mg/L，急性感染后约5～6 h
迅速升高。A-SAA>10 mg/L是人体急性感染的临

界值[9]。在临床症状出现前，患者血液中的SAA
水平已经开始升高，并快速达到峰值，升高幅度

可达正常值的1 000倍；SAA半衰期约为50 min，
感染被控制后可迅速恢复至正常水平[10]。缓慢而

小幅升高的SAA与肝炎、自身免疫性疾病、新

陈代谢疾病、淀粉样变性疾病、肿瘤等其他炎

症介导的疾病密切相关，但这些疾病中SAA水

平并不呈现快速、动态性的升高。目前，尚无

明确的各类慢性疾病的SAA临界值。

2 SAA的检测方法

目前，我国国家药品监督管理局（ t h e 
National Medical Products Administration，
NMPA）批准上市的国产SAA检测试剂盒有50余
种，绝大多数方法学是基于SAA的抗原抗体特异

性结合反应，包括胶乳增强透射比浊法、胶体金

法、免疫散射比浊法、化学发光免疫分析法、荧

光免疫层析法等，可用于全血、血清或血浆中

SAA的检测。应用最为广泛的胶乳增强免疫比浊

法是将SAA 抗体包被在胶乳颗粒上，与临床标

本中的SAA抗原特异性结合，形成交联微粒，使

溶液的散射或透射吸光度（浊度）发生变化，结

合标准曲线可以定量计算标本中SAA的浓度，该

方法具有灵敏度高、操作简便、线性范围广、可

用于自动化仪器检测等优点，是目前临床进行大

样本SAA检测的常用方法[11]。

在儿童患者群体中，由于标本采集的特殊

性，采集静脉血较为困难，而采集末梢全血相

对容易。因此，针对住院患儿，可选择能兼顾

末梢血或全血的特定蛋白分析仪进行SAA的定

量检测，具有重复性好、自动化程度高、检测

系统稳定等优点；而针对门、急诊患儿，可考

虑选择小型的即时检测（point-of-care testing，
POCT）设备进行检测，具有标本采集方便、检

测速度快、成本低等特点。合理使用2种检测设

备定量分析SAA，能较好地满足儿童感染性疾

病诊疗的需求。

建议1：对于感染性疾病住院患儿，可采用

兼顾末梢血或全血检测的特定蛋白分析仪定量

检测SAA；对于感染性疾病门、急诊患儿，可采

用POCT设备快速检测SAA；进行动态监测时，

建议使用相同类型标本。应采用获得NMPA批

准注册并通过性能验证的仪器和试剂。

3 SAA在儿童感染性疾病中的临床价值

3.1 SAA在儿童感染性疾病中的临床诊断价值

在儿童感染性疾病中，SAA是早期筛查病

毒和细菌感染的有效标志物，也是灵敏的动态

监测指标，其临床诊断价值主要体现在以下几

个方面。

3.1.1 儿童病毒感染 儿童感染病毒时，血清

SAA水平明显升高，SAA诊断病毒感染的曲线

下面积（area under curve，AUC）为0.916，诊

断敏感性为89.7%[12]。在病毒感染急性期，有

98%的患儿SAA水平显著升高[13]，患儿感染腺病

毒时SAA平均血清浓度为141 mg/L，感染麻疹病

毒时为77 mg/L，感染流感病毒时为63 mg/L，感

染副流感病毒时为55 mg/L，感染呼吸道合胞病

毒时为31 mg/L。在感染恢复期，患儿血清SAA
水平有所下降，并可迅速恢复到正常水平[14]。

一项针对85例全身性炎症反应综合征（systemic 
inflammatory response syndrome，SIRS）患儿

的研究发现，早期SAA<15 μg/mL，且CRP< 
50 mg/L对是否合并细菌或病毒感染具有较高的
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诊断价值，其阴性预测值为0.92，95%可信区间

为 0.79～1.00[15]。

建议2：在儿童病毒感染性疾病中，早期定

量检测SAA并进行动态监测，可综合分析疾病的

变化趋势。

3.1.2 儿童流行性感冒 流行性感冒是由流行

性感冒病毒感染引起的一种常见的感染性疾

病。儿童流行性感冒的临床症状多表现为高

热、畏寒、全身肌肉酸痛、寒战等，也常出

现咽痛、咳嗽和流涕等症状。由于患儿临床

症状不典型，尤其是婴幼儿流行性感冒可迅

速并发脓毒症、感染性休克和呼吸窘迫综合

征等，给患儿生命造成严重威胁[16]，因此早诊

断、早治疗非常重要。有研究发现，甲型流行

性感冒患儿SAA水平的中位数值为17.0 mg/L 
（P<0.05），显著高于正常对照儿童，SAA诊

断甲型流行性感冒的AUC为0.905，以10.5 mg /L 
为诊断界值时，其敏感性和特异性分别为

85.5%和96.8%，有较好的诊断价值 [17]。另一

项研究结果显示，甲型流行性感冒患儿SAA为

（17.95±4.11） mg/L，明显高于非甲型流行性感

冒患儿[（12.63±2.32）mg /L]（P<0.05），SAA
诊断甲型流行性感冒的AUC为 0.908，提示SAA
对甲型流行性感冒和非甲型流行性感冒具有一

定的鉴别诊断价值[16]。

建议3：SAA对甲型流行性感冒患儿的早期

辅助诊断和鉴别诊断均具有较高的价值。

3.1.3 儿童手足口病（hand-foot-mouth disease，
H F M D）  H F M D是由肠道病毒E V 7 1  型
（enterovirus 71，EV71）、柯萨奇病毒A16型
（coxsackievirus A16，CoxA16）等多种肠道病

毒感染引起的夏秋季儿科常见传染病，多属于自

限性疾病，但少数重症患儿病情进展快，可出现

无菌性脑膜炎、脑干脑炎、脑炎、肺水肿、肺出

血、急性弛缓性麻痹和心肌炎等严重并发症，

甚至出现心肺功能衰竭，导致死亡等严重后果[18-

20]。有研究发现，SAA对HFMD具有较好的辅助

诊断价值，当以10.3 mg/L为诊断界值时，其敏感

性为91.6%，特异性为96.6%[21]；HFMD患儿SAA
水平为（313.90±32.70）mg/L，显著高于正常对

照儿童[（5.98±1.22）mg/L]，是正常对照人群的

20～1 000倍，甚至更多；进一步分析发现，普

通型、重型、危重型HFMD患儿SAA水平分别

为（187.9±18.2）mg/L、（319.3±29.2）mg/L、

（486.4±52.5）mg/L；相关蛋白组学和酶联免疫

吸附试验研究也发现，重症HFMD患儿SAA水平

显著高于对照者，SAA与HFMD的病情发展密切

相关，且随着疾病的加重而升高，可能是HFMD
加重的潜在预测指标[21-23]。

建议4：SAA与HFMD病情发展密切相关，

且含量随疾病的加重而升高，可能是HFMD加

重的潜在预测指标。对于HFMD患儿，可在疾

病的急性期检测其SAA水平，并进行动态监测，

有助于识别重型和危重型HFMD。

3.1.4 新生儿败血症 败血症是病原体侵入血

液循环，在血液中生长繁殖，产生大量毒素和

代谢产物，激活、释放出炎症介质，从而引起

严重毒血症症状的全身感染性疾病。败血症会

严重危及新生儿生命安全，新生儿败血症患儿

SAA水平在疾病早期就显著升高，对败血症的

诊断价值明显高于CRP，SAA和CRP诊断新生儿

败血症的敏感性分别为96%、30%，特异性分别

为95%、98%，阳性预测值分别为85%、78%，

阴性预测值分别为99%、83%；动态监测发现，

新生儿败血症SAA水平的变化与CRP比较，具

有上升时间更早、速度更快、幅度更高、恢复

更快等特点[24]。一项系统评价研究结果显示，

SAA对新生儿败血症具有较好的动态监测价

值，病程开始和发病2 d后的阳性预测值分别

为0.67和0.92，阴性预测值分别为0.97和1.00；
SAA诊断新生儿败血症的AUC为0.875，当以

SAA>41.3 mg/L为诊断界值时，对新生儿败血症

的诊断效率为95.3%，是急性期新生儿败血症诊

断和预后随访的敏感指标[25-27]。

建议5：SAA可用于新生儿败血症的早期辅

助诊断和筛查，并可以动态监测疾病进展。

3.1.5 儿童感染性疾病的抗感染治疗 在发生

SIRS时，合并细菌感染的患儿SAA水平在0、
24、48、72 h时均高于非细菌感染患儿，分别

为18.9（12.3～26.2）和11.1（4.3～22.7）、

17.8（12.4～31.5）和11.4（7.0～20.5）、

14.2（12.7～19.1）和11.6（6.1～21.9）、11.7
（8.2～18.9）和7.3（1.2～11.9） mg/L。而对于

无细菌感染的患儿，若48 h内无其他明显感染
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证据，可安全地停用抗菌药物，病程可缩短约 
3.8 d[15]。在新生儿败血症患儿的抗感染治疗和

疗效评估中，治疗有效患儿SAA水平显著低于

治疗无效患儿，由血浆SAA和载脂蛋白CⅡ组合

而成的ApoSAA评分系统能有效识别婴儿的疾病

风险，可有效指导45%的患儿停止不必要的抗感

染治疗，并使16%的非败血症患儿提前中止抗感

染治疗，SAA对抗菌药物停药策略的阴性预测

值为100%[28-29]。在儿童感染性疾病中，SAA水

平升高或降低与疾病的发展密切关联，可用于

指导临床合理用药，减少抗菌药物的滥用。

建议6：在儿童感染性疾病中，SAA水平与感

染性疾病的发展密切关联，当SAA持续降低时，

提示细菌感染得到控制，可酌情减少或停用抗菌

药物。

3.1.6 儿童其他感染性疾病 肺炎支原体感染

患儿SAA水平会明显升高，但升高幅度显著低

于细菌或病毒感染患儿；SAA用于辅助诊断肺

炎支原体感染的AUC为0.924，而SAA和CRP联
合检测的AUC则为0.946[30]。严重急性呼吸综合

征冠状病毒2感染的患儿中，只有少数（20%）

SAA水平升高，远低于成人（70%），可能与儿

童感染者无明显的细胞因子风暴有关[31-32]。SAA
在儿童严重急性呼吸综合征冠状病毒2和其他病

原体感染中的应用价值有待进一步研究。

建议7：SAA作为一种非特异性的炎症指

标，其水平在多种儿童感染性疾病中会升高，

但仍需结合病例资料，进行综合分析后应用于

临床。

3.2 SAA联合CRP检测在儿童感染性疾病中的

临床应用价值

SAA水平在病毒或细菌感染性疾病中均显

著升高，而CRP水平在细菌感染性疾病中显著升

高，在病毒感染性疾病中正常或轻度升高[14]。

基于此，SAA联合CRP检测对疾病的诊疗价值

优于SAA或CRP单项检测[33]。有学者在对儿童感

染性疾病进行研究后发现，SAA与CRP和WBC

联合检测对细菌和病毒感染的判断正确率分别

为92.25%和85.28%[11]。在细菌感染性疾病中，

SAA和CRP均明显升高，且与WBC检测结果存

在较高的一致性[34]。SAA、CRP、WBC诊断细

菌性感染的AUC分别为 0.874、0.967、0.708，3
项指标联合检测的AUC为0.993，诊断细菌性感

染的敏感性最高[30]。

有研究对S A A / C R P比值进行分析后发

现，细菌感染患儿SAA和CRP呈现同时上升趋

势；但在病毒感染中，SAA升高幅度是CRP的
5～11倍，即SAA/CRP比值显著增高，且与儿

童感染性疾病的严重程度存在相关性[14]。一项

对334例肺炎、脑膜炎或败血症患儿的研究结

果显示，SAA/CRP比值随疾病严重程度而降

低，且存在显著性差异，死亡患儿SAA/CRP
比值[1.9（0.0～8.9）]显著低于存活患儿[6.8
（3.2～13.6）][33]。在儿童病毒感染性疾病的诊

断中，SAA/CRP比值的敏感性和特异性均高于

SAA或CRP，AUC为0.916[35]。此外，有研究发

现细菌感染患儿SAA/CRP比值的中位数为0.95
（0.32～1.67），显著低于正常对照儿童[3.00
（1.33～5.56）]；而病毒感染患儿SAA/CRP比
值最高可达13.90（7.99～24.32） [36]。SAA和

CRP联合检测[37]，并根据SAA/CRP比值进行监

测，既可增加儿童感染性疾病的检出率，也可提

高诊断和鉴别诊断效能，为儿童感染性疾病的诊

断、治疗及预后评估提供了较好的实验室依据。

建议8：在儿童感染性疾病中，SAA联合

CRP检测对细菌或病毒感染的早期诊断效能或

鉴别诊断价值优于单项指标检测。若SAA和CRP

水平均显著升高，则提示细菌感染可能性大；

若SAA水平显著升高，而CRP水平正常或轻度升

高，则提示病毒感染可能性大。

建议9：在儿童感染性疾病中，SAA/CRP比

值比SAA或CRP单独检测更有差异化的临床应

用价值。SAA/CRP比值显著增高，提示病毒感

染可能性大；SAA/CRP比值显著降低，提示细

菌感染可能性大。可能存在病毒感染患儿SAA/

表1　SAA和CRP对儿童感染性疾病的诊断建议

变化趋势 变化幅度 SAA/ CRP比值 临床诊断建议

SAA↑↑①、CRP↑② 相似 小于正常对照 细菌感染可能性大

SAA↑↑、CRP→↑③ SAA升高幅度显著大于CRP升高幅度 大于正常对照 病毒感染可能性大

注：①表示显著升高；②表示升高；③表示轻度升高或正常。
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CRP比值>正常对照者>细菌感染患儿的情况。

见表1。

4 结语

SAA单独或联合CRP检测，可弥补目前临

床缺少可早期、快速提示儿童病毒感染初筛指

标的不足，有助于早期识别感染类型，合理使

用抗菌药物。由于SAA水平在感染早期快速升

高，在疾病恢复期又迅速下降，儿童感染性疾

病过程中动态监测SAA有助于及早发现严重感

染，并监测治疗效果，对于起病急，病程进展

快的婴幼儿感染性疾病的治疗有重要的临床指

导作用。SAA检测的合理使用将在儿童感染性

疾病的诊断、鉴别诊断、分层、治疗监测和预

后评估中发挥积极的作用。

执笔：柯江维、徐锦、冉飞
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医院（赵晔）；复旦大学附属儿科医院（徐

锦、吴梓文）；复旦大学附属上海市第五人
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院（周杰）；广州市妇女儿童医疗中心（杨
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