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感染性疾病是临床常见的疾病类型。感染性

疾病的病原体种类繁多、感染途径多样、症状和体

征存在个体差异，如果不能及时明确诊断、有效治

疗可引发严重后果。因此，如何对感染性疾病进行

早期诊断和（或）鉴别诊断是临床亟待解决的实际

问题。

目前对于感染性疾病的实验室检查手段有病

原学检测（如微生物培养、病原体核酸、病原体抗

原/抗体检测）以及血清学炎症标志物的检测。病

原学检测是感染性疾病诊断的“金标准”，但常规微

生物培养至少需要 18~48 h，其阴性结果并不能排

除感染的发生；微生物质谱分析技术基于数据库中

已有病原体信息，虽然可以鉴定细菌、真菌等，但是

也要经过培养后才能鉴定，不能实现早期诊断。病

原体核酸检测和抗原/抗体检测，虽然已经广泛运

用于临床对病原体的鉴别，但仅限于部分常见病原

体。近年来，血清学炎症标志物在感染性疾病诊疗

过程中的价值逐步得到临床广泛认可。一些血清

学炎症标志物既能在感染早期被检测出，又与疾病

的严重程度和动态变化密切相关，有望成为感染性

疾病临床诊疗过程中的理想标志物。

目前临床最常用的血清学炎症标志物有C反
应 蛋 白（C⁃reactive protein，CRP）和 降 钙 素 原

（procalcitonin，PCT），可较好辅助细菌感染的诊断，

但对细菌之外的病毒、真菌、支原体、衣原体等病原

体感染的诊断价值尚有待商榷。血清淀粉样蛋白

A（serum amyloid A，SAA）是一种非特异性急性时

相反应蛋白，其作为炎症标志物的临床价值近年来

得到广泛关注。SAA水平变化对于感染性疾病的

早期诊断、危险评估、疗效观察及预后评价都具有

重要临床价值。除了在细菌感染中升高外，SAA在
病毒感染中亦显著升高，根据其升高的程度或与其

他指标联合运用，可以提示细菌性或病毒性感染，

从而弥补了目前常用炎症标志物不能提示病毒感

染的不足。尽管 SAA的检测目前已在部分医疗机

构开展，但临床及实验室对SAA的临床应用价值尚

缺乏一致的认识，因此中国中西医结合学会检验医

学专业委员会组织专家在综合文献调研并结合临

床多学科深入研讨的基础上形成本共识，旨在为临

床更有效地运用 SAA辅助感染性疾病的临床诊疗

提供参考。

一、SAA概述

1. SAA的分子结构：SAA是一种由多基因编码

合成的急性时相反应蛋白。SAA基因位于 11号染

色体短臂，大小为 160 kb［1］。人的 SAA家族有 4个
成员：SAA1、SAA2、SAA3和SAA4［2⁃3］。根据体内表达

情况，SAA1和 SAA2基因合成 SAA1和 SAA2蛋白，

称为急性期 SAA（acute SAA，A⁃SAA），在急性时相

期多种细胞中都可以合成，SAA1和SAA2蛋白的氨

基酸序列仅略有不同，相对分子质量在 11.6~11.7
kDa之间［4］；SAA3基因由于其中一个外显子中出现

了1个碱基插入的编码位移，导致该处产生翻译终

止信号，属于假基因；SAA4基因合成组成型 SAA
（constitutive SAA，C⁃SAA）［1］，在肝脏低水平表达，

C⁃SAA浓度并不随着病理性（病情）变化而变化［5］。

在常规 SAA检测中，以及下文中所提到的 SAA，都
是指A⁃SAA。
2. SAA的来源及代谢途径：正常人体内的SAA

含量较低，机体受到刺激后（炎症、感染、损伤、肿瘤

等）产生一系列细胞因子，调控A⁃SAA的表达升高，

成为此时体内主要的SAA。研究［6］发现，正常组织

细胞、肿瘤细胞以及动脉粥样硬化斑块中等多种细

胞能合成A⁃SAA，提示肝外组织细胞中合成的SAA
可作为免疫防御分子抵抗局部的炎症损伤。

SAA作为在炎症发生时被高度诱导的急性期

蛋白，在宿主防御中起着重要作用［7］。在炎症刺激
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急性期，SAA由被激活的巨噬细胞和纤维母细胞快

速大量合成和释放进入血液中，并取代载脂蛋白

A1（apolipoprotein A1，ApoA1），经由N端与高密度

脂蛋白（high⁃density lipoprotein，HDL）迅速结合。

SAA浓度在感染 3~6 h开始升高［8］，半衰期约

50 min，升高幅度可达正常值的 10~1 000倍［4］。清

除病原体后又可迅速的降低至正常水平，是反映机

体感染情况和炎症恢复的灵敏指标。

SAA主要通过存在于血液中、细胞表面及细胞

内的蛋白酶降解，肝脏是其主要的降解场所。由于

SAA难溶于水，机体产生的SAA进入血液后迅速与

HDL结合，改变了HDL颗粒的特性，使其颗粒增

大，密度增加，影响机体胆固醇的代谢［1］。SAA与

HDL解离后才能降解，HDL可抑制 SAA的降解。

机体处于炎症状态时，SAA合成增加和降解减慢致

血中 SAA持续升高［3］。肝外细胞产生的 SAA主要

通过细胞间的黏黏附及内吞作用经细胞表面或细

胞内的蛋白酶降解［3，6］。

3. SAA的检测方法：目前检测 SAA主要针对

A⁃SAA亚型进行，SAA的量值可溯源至WHO国际

标准品NIBSC code：92/680。
现SAA在国内注册上市的检测方法有：免疫比

浊法、胶体金法、酶联免疫法、免疫荧光层析法等，

这些方法都是基于抗原抗体特异性结合反应进行

的检测。免疫比浊法是现阶段国内对大样本进行

批量检测较为普遍的方法，其中免疫散射比浊法是

临床上最早获得国家药品监督管理局（National
Medical Products Administration，NMPA）批 准 的

SAA检测方法，可用于自动化仪器，大大提高了

SAA在临床中的检测速度，同时也是现各方法中能

够实现SAA可报告范围最大的方法学，其最高上限

可达500~550 mg/L。
SAA检测的样本要求除血清/血浆外，在一些

特定蛋白分析仪和即时检验（point⁃of⁃care testing，
POCT）仪器上可使用全血样本。全血样本通过红

细胞压积（hematocrit，HCT）校正后与血清/血浆样

本有较好的一致性，有助于 SAA检测在各级医院

门/急诊检验中的广泛应用。

4. SAA的参考区间：国外在酶联免疫法和免疫

比浊法方法学的研究［8⁃9］中，血清 SAA水平在健康

人群中大多处于 3 mg/L以下，96%小于 10 mg/L。
SAA水平不受性别和年龄影响，血清SAA参考区间

为<10 mg/L，当血清SAA水平≥10 mg/L时提示病理

状态（感染性疾病、肿瘤等）的可能［7⁃10］。国内对健

康人小规模在胶体金法和散射免疫比浊法的研

究［11⁃12］提示血液中 SAA的正常参考值为<10 mg/L，
若血液中 SAA≥10 mg/L提示感染事件风险增加。

现国内上市的SAA检测产品已经对血浆样本、全血

样本与血清样本检测结果进行了一致性的性能验

证，全血样本、血浆样本与血清样本参考区间一

致［12］。新生儿脐血与母血 SAA浓度明显不同，表

明 SAA可能不跨胎盘转运［13］，脐血 SAA升高可成

为新生儿感染的证据［13⁃14］。
建议1：SAA的检测推荐采用定量的方法，可采用免疫

散射比浊法等NMPA批准的方法。血液中SAA<10 mg/L
时，提示感染的风险不高；血液中SAA≥10 mg/L时，提示感

染事件风险增加。

二、SAA在感染性疾病中的应用

1. SAA对病毒感染性疾病的诊断：SAA作为急

性时相反应蛋白，在多种病毒感染急性期都有较显

著的升高，如流感病毒、呼吸道合胞病毒、腺病毒、

肠道病毒等［15⁃16］。

在病毒感染急性期，SAA水平明显升高，通常

在10~100 mg/L，而WBC、CRP和PCT一般无明显升

高。病毒感染患者中，ROC曲线下面积由大到小为

SAA>PCT>WBC>CRP（具体数值为 0.859、0.701、
0.700、0.696）［17］，SAA对病毒感染有较好的诊断准

确性。

呼吸道病毒感染时，SAA水平在有症状的流感

患者中显著升高［18］，甚至在年龄2个月内的婴儿中

升高也较明显［19］，而CRP水平只在部分患者中轻

度升高［18］。在一项 254例各种病毒感染急性期患

儿的研究中，SAA测定结果在 97%麻疹、100%水

痘、95%腮腺炎、99% Echo⁃30病毒性脑膜炎患儿中

都有显著升高，而 56%的急性期患儿 CRP为正

常［20］。在一项873例手足口病患儿的研究中发现，

SAA能很好辅助手足口病的诊断，取 10.3 mg/L为
诊断临界值，其灵敏度高达 91.6%，特异度高达

96.6%［21］。SAA的检测对手足口病的诊断具有重

要补充价值，有助于提高手足口病早期诊断的准确

性［22］。呼吸道病毒感染的患者通常在感染后 36~
48 h出现临床症状，而 SAA在病毒感染后逐渐升

高，上升时间早于CRP，且非常显著，在第 3至 4天
达到峰值，是鉴别细菌感染与病毒感染的指标。在

疾病恢复期 SAA呈持续下降，其下降速度较 CRP
更快［23］。因此，SAA作为反映机体感染和炎症控制

的敏感指标，对病毒性感染的诊断具有重要意义。

建议 2：检测SAA对于辅助诊断病毒感染具有重要价
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值，动态观察 SAA水平变化，12~24 h复检，SAA水平持续

高于10 mg/L而低于100 mg/L，病毒感染可能性大。

2. SAA对细菌感染性疾病的诊断：不同类型的

细菌感染均能引起体内 SAA水平上升。革兰阳性

菌与革兰阴性菌感染SAA水平无明显差异［23⁃24］。

几个常用指标在细菌感染患者中ROC曲线下

面积由大到小为 CRP>SAA>PCT>WBC（具体数值

为0.995、0.990、0.955和0.853）［17］，CRP、SAA和PCT
的ROC曲线下面积均在0.900以上，说明以上指标

诊断细菌感染有较高准确性。在细菌性肺炎急性

期 SAA和CRP都会显著上升［15］，SAA上升的幅度

更为显著，SAA 的中位数水平为 CRP 的 16.77
倍［15］。在流感嗜血杆菌、肺炎双球菌或金黄色葡萄

球菌严重感染的细菌性脑膜炎患者中，SAA升高的

中位数水平达 800 mg/L，是CRP的 3.5倍［25］。在急

性期细菌性尿路感染的研究中，血清SAA水平在感

染的 2~3 d高达 800~900 mg/L，经过抗生素的有效

治疗后，SAA迅速下降并恢复至正常值水平［26］。在

小儿［27］和成人［28］急性阑尾炎发生时，血清 SAA水

平会显著上升。

在比较相同部位细菌和病毒感染的研究中（如

脑膜炎、腹泻等），SAA水平在细菌性感染的增幅高

于病毒性感染，可达100~1 000 mg/L［6，29］。
脓毒血症患者SAA有显著升高，而在新生儿败

血症患者中SAA具有较高的诊断价值，其特异性和

敏感性分别高达 95%和 82%，与CRP和PCT比较，

诊断特异性 SAA>CRP>PCT，诊断敏感性 PCT>
SAA>CRP［30］。在新生儿败血症早期SAA即有明显

升高［31］。SAA对新生儿败血症的诊断具有较高的

阴性预测价值。

建议 3：SAA在细菌感染急性期的水平显著高于病毒

感染急性期，SAA水平持续高于100 mg/L对于细菌感染的

急性期具有较强的提示性作用。SAA对新生儿败血症的诊

断具有较高的阴性预测价值。

3. SAA对其他感染性疾病的诊断：SAA在真菌

感染（念珠菌）中升高的幅度与细菌感染相似［23］，甚

至更高［32］，而CRP无明显升高。在肺炎支原体感

染时，SAA也表现明显升高，升高幅度可达100 mg/
L，是 CRP的 7.24倍［20］。川崎病时，SAA升高幅度

较高，平均达514 mg/L，是CRP的6.31倍［20］。
建议 4：SAA升高时需结合临床信息，以区别真菌、支

原体等其他病原体的感染。

4. SAA对感染性疾病严重程度、预后和疗效的

评估：SAA是一个较为敏感的急性炎症指标，其升

高的幅度主要取决于感染的严重程度。然而，SAA
主要是参与急性期的炎症反应，在慢性感染中没有

发挥作用［33］。例如，在慢性乙肝和丙肝患者研究

中，SAA浓度处于正常水平［16］。

甲型流感急性期患者SAA水平大幅度升高，个

别重症患者可超过500 mg/L甚至更高［15］。处于康

复期患者的 SAA降至 100 mg/L以下［34⁃35］。对于病

毒引起的下呼吸道感染，重症患者的SAA水平显著

高于轻症组［36］，SAA下降的患者预后良好［20］。

SAA在手足口病患者中可升高至正常水平的

20倍，在重症患者中甚至高达1 000倍以上，因此，

其升高水平能起着很好的鉴别和严重程度判断

作用［21，37］。

在细菌感染的住院患者中，入院24 h内SAA显
著升高；抗生素治疗 24 h后 SAA呈下降趋势［38］。

在社区获得性肺炎患者治疗有效后SAA较CRP下
降早。在评价治疗有效时，SAA水平较初始值降低

30%以上视为抗生素治疗有效［39］。

在新生儿败血症抗生素使用和疗效评估中，

SAA可以有效指导 45%的患儿停止不必要的抗生

素治疗，并使16%的非败血症患儿提前中止抗生素

使用［40］。

由于 SAA水平的升高或者下降能较及时地反

映感染性疾病病情的发展情况，临床可根据患者

SAA水平指导用药，当 SAA呈现明显下降时，提示

患者感染控制较好，治疗有效。
建议5：SAA可作为独立的因素对细菌、病毒等感染性

疾病及炎症进行严重程度判断，大于500 mg/L提示病情严

重；在预后评估方面，抗生素治疗24 h后下降30%可判断治

疗有效，下降幅度越大，提示预后良好。

5. SAA联合CRP对急性期感染类型的鉴别：在

病毒感染急性期，SAA水平明显升高，而CRP升高

并不明显；在细菌感染急性期，CRP、SAA均会出现

明显的升高，且SAA升高的幅度要高于CRP［15］。
研究分析病毒感染患者单独检测CRP、SAA、

WBC以及3个指标联合检测的诊断效率，曲线下面

积（AUC值）在 SAA、CRP和WBC的单独对病毒感

染疾病检测时分别为 0.83，0.54，0.72，而三个指标

联合时为 0.90，SAA/CRP比值为 0.85。此外，SAA、
CRP和WBC联合检测的回归分析中对细菌感染和

病毒感染的正确判断率分别达 92.25%和 85.28%。

3个指标联合检测的特异性、灵敏性和阳性预测

值、阴性预测值都比单独检测时更高［41］。不同类别

病原体感染的患者常无特征性的临床表现，临床上
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较多依靠经验进行诊断。而CRP和SAA的联合应

用，有助于早期识别病毒或细菌感染，有利于更合

理地对患者实施抗感染治疗，并有效改善患者的

预后［19］。
建议6：在感染性疾病早期诊断中，SAA联合CRP检测

可对病毒和细菌感染进行早期识别：当SAA与CRP同时升

高，提示细菌感染的可能；如果SAA升高而CRP不升高，提

示病毒感染的可能。临床疗效评估需动态监测。

三、非感染性疾病的鉴别诊断

SAA除了在感染性疾病中显著升高外，在其他

炎症条件下，如创伤、恶性肿瘤、自身免疫病等，也

可能导致 SAA升高［25］。在一些慢性非感染性疾病

中，SAA有可能参与了疾病的发生、发展，其在疾病

发展中的确切作用目前还未被完全阐明［6］。

在类风湿性关节炎患者中 SAA的应用有助于

观察疾病活跃性和炎症的程度。类风湿性病变的

滑膜组织中可产生 SAA，进一步诱导血管生成、白

细胞募集和趋化因子的表达等［42⁃43］。在肥胖人群

中，SAA主要发挥促炎［44］和胰岛素抵抗作用。肥胖

者脂肪组织或血清中SAA表达增加，BMI变化和胰

岛素抵抗与 SAA也存在相关性［6］。SAA也会影响

非胰岛素依赖型糖尿病和Ⅱ型糖尿病的发病机制。

Ⅱ型糖尿病患者血清 SAA水平显著高于健康对照

人群，且浓度水平和Ⅱ型糖尿病的进程存在相关

表1 感染性疾病SAA检测结果的临床提示

SAA浓度

<10 mg/L
10 mg/L~100 mg/L
100 mg/L~500 mg/L
≥500 mg/L

临床提示

病毒、细菌感染可能性小

病毒感染，12~24 h复查；持续在10~100 mg/L水平，病毒感染可能性大

细菌感染急性期可能性大，抗生素治疗后24 h SAA水平下降30%提示治疗有效，预后良好

病毒感染（重症）、细菌感染，抗生素治疗后24 h SAA水平下降30%提示治疗有效，预后良好

注：表1中描述了感染性疾病诊断时SAA在不同浓度可能对应的临床提示。SAA是非特异性的炎症标志物，应在结合临床其他证据的前

提下，进行相应诊断

表3 SAA在非感染性疾病中的作用及临床意义

疾病

类风湿性关节炎

肥胖

Ⅱ型糖尿病

动脉粥样硬化

慢性呼吸系统疾病

肿瘤

克罗恩病

淀粉样变性病

SAA的作用

促炎作用（炎症标志物），促血管生成

促炎作用，胰岛素抵抗

促炎作用，可能是致病因素

促炎作用，可能是致病因素

促炎作用

急性期标志物

急性期标志物

致病因素

临床提示

SAA的应用有助于观察类风湿性关节炎患者的疾病活跃性和

炎症程度

肥胖者脂肪组织或血清中SAA表达增加，并与BMI和胰岛素抵

抗相关

SAA是影响非胰岛素依赖型糖尿病或Ⅱ 型糖尿病的发病机

制。Ⅱ型糖尿病患者血浆SAA水平显著高于健康对照人群

SAA是动脉粥样硬化的早期炎症指标

SAA是慢性阻塞性肺疾病急性加重期（AECOPD）的生物标志

物。在变应性哮喘和鼻炎患者中，SAA会显著升高（可升高

至正常对照6倍左右）

SAA在不同类型的肿瘤性疾病患者中都会显著性的增加，并且

与肿瘤分期、疾病的严重程度和预后呈相关性

SAA在克罗恩病患者中的水平高于其他炎症性肠道疾病

几乎所有的继发性淀粉样变性患者血清中SAA长时间维持在

高浓度水平。对继发性淀粉样变患者密切监测SAA水平有

利于评估治疗的生化反应及判断预后

表2 感染急性期SAA与CRP联合检测结果的临床提示

SAA浓度

<10 mg/L
10 mg/L~100 mg/L
100 mg/L~500 mg/L
≥500 mg/L

CRP浓度

正常参考区间内

正常或轻度升高

> 50 mg/L
升高，但≤50 mg/L

临床提示

无急性期炎症

病毒感染（轻症）

细菌感染，动态观察SAA及CRP，以评价治疗效果

病毒感染（重症），细菌感染，12~24 h复查

注：表2中描述了感染性疾病诊断时SAA联合CRP在不同浓度可能对应的临床提示。SAA联合CRP诊断感染性疾病，可提高诊断的特异

性和灵敏性，但也应在结合临床其他证据的前提下，进行相应诊断
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性［6］。SAA也参与了动脉粥样硬化的致病机制，在

动脉粥样硬化患者中 SAA的水平明显比健康对照

组高。SAA也是动脉粥样硬化的早期炎症指标［45］。

在慢性呼吸系统疾病中，SAA可以作为慢性阻塞性

肺疾病急性加重期（acute exacerbation of chronic
obstructive pulmonary disease，AECOPD）的生物标

志物［46］。在变应性哮喘和鼻炎患者中，SAA会显著

升高［47⁃48］。在肿瘤中，SAA在不同类型的肿瘤型疾

病患者中都会显著性的增加，并且与肿瘤分期、疾

病的严重程度和预后呈相关性［49⁃51］。SAA是继发

性组织淀粉样蛋白A的前体物质，其在继发性淀粉

样变性病的致病过程中发挥关键作用。几乎所有

的继发性组织淀粉样变性患者血清中 SAA长时间

维持在高浓度水平。患者血清 SAA可为该病的诊

断、治疗及预后评估提供较好的参考信息［52］。
建议 7：在进行感染性疾病诊断时，应结合临床对可引

起SAA升高的非感染性疾病进行鉴别，以区别患者非感染

性疾病的急性期。

四、结语

目前，临床常用的炎症标志物有多种，在感染

性疾病的诊断、分层、治疗监测及预后评价中发挥

重要作用，尤其对指导抗生素的合理使用有很大的

帮助。SAA作为血清学炎症标志物，在机体急性感

染过程中发挥重要作用，与现有的血清学标志物相

比有明显的优势。SAA在感染急性期3~6 h内迅速

升高，并且在疾病的恢复期迅速下降；在病毒感染

性疾病中，SAA显著升高，CRP不升高；在细菌感染

性疾病中，SAA的敏感性高于 CRP，上升早、幅

度大。

随着对 SAA蛋白结构、生物活性的了解、检测

技术的不断成熟，作为一个近期以炎症标志物应用

于临床的检测指标，SAA对感染性疾病的早期诊

断、疾病分层、治疗监测、预后评价等一定会发挥重

要的价值。
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