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  [摘要] 目的 分析并比较不同类型新型冠状病毒肺炎患者IgM、IgG动态变化特征,为新型冠状病毒肺

炎患者的临床诊疗提供循证医学证据并辅助临床医生判断患者病情与病程。方法 对105例新型冠状病毒肺

炎住院患者的血清IgM与IgG检查结果进行分析,将患者分为无症状感染者、轻型/普通型和重型/危重型3种

类型,分析比较不同类型患者在入院期间IgM与IgG的变化规律。结果 入院时,105例新型冠状病毒肺炎患

者的血清IgM阳性率为70.5%,IgG阳性率为74.3%。在4周的治疗期内,轻型/普通型患者血清IgM、IgG阳

性率均在80.0%以上,重型/危重型患者血清IgM、IgG阳性率达100.0%,而无症状感染者血清IgM在入院时

阳性率为56.1%,而后降低,到治疗4周时阳性率为14.3%。轻型/普通型和重型/危重型患者IgM、IgG阳性

率在治疗后的第1、2周高于无症状感染者,差异有统计学意义(P<0.05)。轻型/普通型、重型/危重型和无症

状感染者在入院时、治疗1、2、3、4周血清IgG、IgM滴度比较,差异有统计学意义(P<0.05)。重型/危重型患

者血清IgM滴度在入院时、治疗后1、2、3、4周高于无症状感染者,IgG滴度在治疗后1、2、3、4周也高于无症状

感染者,差异有统计学意义(P<0.05)。结论 不同类型的新型冠状病毒肺炎患者血清IgM、IgG结果有所差

异,血清抗体检测可作为核酸检测的重要补充,但不可单独用于疾病诊断和社区筛查。
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  [Abstract] Objective Analyze

 

and
 

compare
 

the
 

dynamic
 

changes
 

of
 

IgM
 

and
 

IgG
 

in
 

patients
 

with
 

differ-
ent

 

types
 

of
 

corona
 

virus
 

disease
 

2019
 

(COVID-19),provide
 

evidence-based
 

medical
 

evidence
 

for
 

the
 

clinical
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

of
 

patients
 

with
 

COVID-19,and
 

assist
 

clinicians
 

in
 

judging
 

the
 

patient's
 

condition
 

and
 

course
 

of
 

disease.Methods Serum
 

IgM
 

and
 

IgG
 

data
 

of
 

105
 

hospitalized
 

patients
 

with
 

COVID-19
 

were
 

collect-
ed

 

and
 

analyzed,and
 

the
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

three
 

types:asymptomatic,mild/common
 

and
 

severe/criti-
cal,to

 

analyze
 

and
 

compare
 

the
 

IgM
 

and
 

IgG
 

of
 

different
 

types
 

of
 

patients
 

during
 

admission.Results At
 

the
 

time
 

of
 

admission,among
 

105
 

patients
 

with
 

COVID-19,the
 

positive
 

rate
 

of
 

serum
 

IgM
 

was
 

70.5%
 

and
 

the
 

positive
 

rate
 

of
 

IgG
 

was
 

74.3%.During
 

the
 

4-week
 

treatment
 

period,the
 

positive
 

rate
 

of
 

serum
 

IgM
 

and
 

IgG
 

in
 

patients
 

with
 

mild/common
 

type
 

was
 

more
 

than
 

80.0%,the
 

positive
 

rate
 

of
 

serum
 

IgM
 

and
 

IgG
 

in
 

severe/
critical

 

patients
 

reached
 

100.0%,the
 

positive
 

rate
 

of
 

serum
 

IgM
 

in
 

asymptomatic
 

patients
 

at
 

the
 

time
 

of
 

ad-
mission

 

was
 

56.1%,which
 

decreased
 

and
 

reached
 

14.3%
 

by
 

4
 

weeks
 

of
 

treatment.The
 

positive
 

rate
 

of
 

IgM
 

and
 

IgG
 

in
 

mild/common
 

and
 

severe/critical
 

patients
 

at
 

the
 

first
 

and
 

second
 

weeks
 

after
 

treatment
 

were
 

signif-
icantly

 

higher
 

than
 

those
 

in
 

asymptomatic
 

infections,there
 

was
 

statistical
 

significance
 

(P<0.05).There
 

were
 

statistically
 

significant
 

differences
 

in
 

serum
 

IgG
 

and
 

IgM
 

titers
 

in
 

patients
 

with
 

mild/common,severe/critical
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and
 

asymptomatic
 

infections
 

at
 

the
 

time
 

of
 

admission
 

and
 

1,2,3
 

and
 

4
 

weeks
 

of
 

treatment
 

(P<0.05).The
 

se-
rum

 

IgM
 

titers
 

in
 

severe/critical
 

patients
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

asymptomatic
 

infections
 

at
 

admission
 

and
 

1,2,3
 

and
 

4
 

weeks
 

after
 

treatment,while
 

IgG
 

titers
 

were
 

also
 

higher
 

at
 

1,2,3
 

and
 

4
 

weeks
 

after
 

treatment,the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Conclusion The
 

results
 

of
 

serum
 

IgM,IgG
 

in
 

different
 

types
 

of
 

COVID-19
 

patients
 

are
 

different.Serum
 

antibody
 

testing
 

can
 

be
 

used
 

as
 

an
 

important
 

supplement
 

to
 

nucleic
 

acid
 

testing,but
 

cannot
 

be
 

used
 

alone
 

for
 

disease
 

diagnosis
 

and
 

community
 

screening.
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  新型冠状病毒肺炎已成为影响全球的重大公共

卫生事件[1]。研究表明,新型冠状病毒抗体检测在新

型冠状病毒肺炎的诊断中发挥着重要作用[2]。多个

研究均表明血清抗体检测可作为核酸检测的补充用

于疾病早期诊断[3-5]。虽然针对新型冠状病毒抗体的

研究并不少见,但目前针对不同类型新型冠状病毒肺

炎患者血清IgM、IgG特征的研究尚缺乏,不同类型

的新型冠状病毒肺炎患者血清IgM 与IgG是否存在

差异尚不完全清楚。本文回顾性收集本院105例新

型冠状病毒肺炎住院患者血清IgM与IgG资料,将患

者分为无症状型、轻型/普通型和重型/危重型,分析

不同类型新型冠状病毒肺炎患者IgM、IgG动态变化

特征,以期明确血清抗体检测在不同时间点对不同类

型新型冠状病毒肺炎患者的临床意义,为临床诊疗提

供循证医学证据,辅助临床医生判断患者病情与病

程,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2020年1-6月本院收治的105例新型冠

状病毒肺炎住院患者为研究对象。所有病例的新型

冠状病毒诊断均符合《新型冠状病毒肺炎诊疗方案
 

(试行 第 八 版 修 订 版)[6]。105 例 患 者 中 男 56 例

(53.3%),女49例(46.7%),年龄7~77岁,平均

(42.3±15.9)岁,平均就诊时间(4.9±3.7)d,32例

(30.5%)有密切接触史。绝大多数患者有类流感症

状,发热、咳嗽、乏力为主要临床表现,无症状感染者

多为体检或社区筛查发现。本研究为回顾性研究,已

通过了医院医学伦理委员会批准(2020-003-01-KY)。
1.2 方法

通过查阅研究对象住院病历,收集人口学资料、
临床表现、实验室检查、临床转归等信息,采用Excel

 

2013记录每个病例入院时、治疗后1、2、3、4周血清

IgM、IgG定性及定量结果。将纳入病例分成3组,即
轻型/普通型组、重型/危重型组和无症状组,比较3
组不同时间点血清IgM、IgG的差异,分析不同类型

新型 冠 状 病 毒 肺 炎 患 者 血 清IgM、IgG 动 态 变 化

特征。
1.3 统计学处理

采用SPSS19.0软件进行数据分析,正态分布的

计量资料以x±s表示,比较采用t检验;不符合正态

分布的计量资料以 M(Q1,Q3)表示,比较采用 Wilc-
oxon秩和检验;计数资料以频数或百分率表示,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 不同时间点血清IgG、IgM阳性率的变化特征

105例患者中,入院时血清IgM阳性率为70.5%
(74/105),血清IgG阳性率为74.3%(78/105)。在4
周的治疗期内,轻型/普通型患者血清IgM、IgG阳性

率均在80.0%以上,重型/危重型患者血清IgM、IgG
阳性率达100.0%,而无症状感染者血清IgM 在入院

时阳性率为56.1%,而后降低,到治疗4周时阳性率

为14.3%。轻型/普通型和重型/危重型患者IgM、
IgG阳性率在治疗后的第1、2周高于无症状感染者,
差异有统计学意义(P<0.05),见表1、2。

表1  不同时间点血清IgM阳性率的动态变化(n)

时间
轻型/普通型(n=44)

阳性 阴性 NA 阳性率

重型/危重型(n=20)

阳性 阴性 NA 阳性率

无症状感染者(n=41)

阳性 阴性 NA 阳性率
χ2 P

入院时 34 10 0 77.3% 17 3 0 85.0% 23 18 0 56.1% 6.7 0.04

治疗1周 21 1 22 95.5% 20 0 0 100.0% 15 19 7 68.2% 50.6 <0.01
 

治疗2周 23 1 20 95.8% 17 0 3 100.0% 13 18 10 56.5% 35.7 <0.01
 

治疗3周 13 2 29 86.7% 8 0 12 100.0% 9 8 24 27.3% 7.9 0.08

治疗4周 13 3 28 81.3% 3 0 17 100.0% 5 6 30 14.3% 7.2 0.11

  NA:缺少数据;阳性率=阳性病例数/(总数-NA)×100%。
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2.2 不同时间点血清IgG、IgM滴度的变化特征

轻型/普通型、重型/危重型和无症状感染者在入

院时、治疗1、2、3、4周血清IgG、IgM 滴度比较,差异

有统计学意义(P<0.05)。重型/危重型血清IgM 滴

度在入院时、治疗后1、2、3、4周高于无症状感染者,
IgG滴度在治疗后1、2、3、4周也高于无症状感染者,
差异有统计学意义(P<0.05),见表3、4。

表2  不同时间点血清IgG阳性率的动态变化(n)

时间
轻型/普通型(n=44)

阳性 阴性 NA 阳性率

重型/危重型(n=20)

阳性 阴性 NA 阳性率

无症状感染者(n=41)

阳性 阴性 NA 阳性率
χ2 P

入院时 32 11 1 74.4% 13 7 0 65.0% 33 8 0 80.5% 3.3 0.52

治疗1周 19 2 23 90.5% 20 0 0 100.0% 27 7 7 79.4% 28.9 <0.01
 

治疗2周 22 1 21 95.7% 17 0 3 100.0% 25 6 10 80.6% 13.2 0.01

治疗3周 13 1 30 92.9% 8 0 12 100.0% 15 2 24 88.2% 1.9 0.79

治疗4周 13 3 28 81.3% 3 0 17 100.0% 9 1 31 90.0% 3.5 0.47

  NA:缺少数据;阳性率=阳性病例数/(总数-NA)×100%。

表3  不同时间点血清IgM滴度的动态变化[M(Q1,Q3)]

时间 轻型/普通型(n=44) 重型/危重型(n=20) 无症状感染者(n=41) P

入院时 2.9(1.17,14.1) 8.3(4.0,51.3) 1.3(0.4,4.3) <0.01

治疗1周 36.2(15.0,169.1) 90.3(30.6,270.0) 0.9(0.3,3.3) <0.01

治疗2周 59.4(1.9,260.3) 159.6(51.2,324.7) 0.7(0.3,3.5) <0.01

治疗3周 15.9(0.2,71.7) 76.2(32.3,132.3) 1.1(0.4,2.1) <0.01

治疗4周 4.3(1.0,15.7) 27.8(8.9,-) 0.6(0.3,2.8) 0.01

  -:数据太少,无法得出。

表4  不同时间点血清IgG
 

滴度的动态变化[M(Q1,Q3)]

时间 轻型/普通型(n=44) 重型/危重型(n=20) 无症状感染者(n=41) P

入院时 2.9(43.0,0.9) 2.1(0.9,35.3) 6.3(1.7,11.8) 0.79

治疗1周 11.9(13.0,2.1) 142.7(3.7,372.6) 4.4(1.4,17.1) 0.01

治疗2周 124.7(17.0,7.3) 292.4(97.5,514.4) 4.8(1.7,14.5) <0.01

治疗3周 159.7(6.0,5.5) 210.6(135.6,544.7) 6.9(1.9,13.9) <0.01

治疗4周 27.1(13.0,8.3) 179.6(179.6,-) 7.7(2.7,15.2) 0.02

  -:数据太少,无法得出。

3 讨  论

血清抗体检测取样方便、操作简单,研究表明血

清IgM、IgG抗体检测的灵敏度和特异度均能达到约

90%[3-4,7-9],可作为病毒核酸检测的重要补充方法[10]。
但不同类型新型冠状病毒肺炎患者抗体检测是否存

在差异,尚不清楚。
本研究对105例不同类型新型冠状病毒肺炎患

者的血清IgM、IgG抗体结果进行了为期4周的动态

观察。结果显示,105例确诊新型冠状病毒肺炎患者

在入院时血清IgM、IgG阳性率均超过50%,表明血

清抗体检测在疾病早期对诊断具有重要补充意义,这
与既往多个研究结论类似[2,11-13]。但笔者发现,在4
周的治疗期内,轻型/普通型患者血清IgM、IgG阳性

率均可达到90%左右,重型/危重型可达100.0%,而
无症状感染者血清IgM阳性率常低于50%,血清IgG

阳性率约为80%。这说明不同类型新型冠状病毒肺

炎患者之间抗体反应存在明显差异。其中,无症状感

染者血清IgM阳性率在入院时、治疗1、2周的阳性率

均明显低于轻型/普通型和重型/危重型患者,差异有

统计学意义(P<0.05)。而IgM 检测是诊断急性感

染的重要手段,本研究结果显示在疾病早期,绝大多

数有症状的患者(包括轻型/普通型和重型/危重型)
血清IgM 均可被检测到,而对于无症状感染者而言,
血清IgM几乎在各个时间点的阳性率都低于70%,
这意味着可能有超过30%的无症状感染者存在巨大

的漏诊风险,此类无症状人群或将成为重要传播源导

致疾病进一步扩散,加大了新型冠状病毒肺炎防控难

度。所以核酸检测仍是筛查诊断的第一首选,抗体检

测可作为补充手段之一具有一定参考价值,但不可单

独用于社区筛查和早期诊断。
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本研究还发现,轻型/普通型患者、重型/危重型

患者和无症状感染者的血清IgM、IgG抗体滴度存在

明显差异,重型/危重型血清IgM滴度在入院时、治疗

后1、2、3、4周高于无症状感染者,IgG滴度在治疗后

1、2、3、4周也高于无症状感染者,差异有统计学意义

(P<0.05)。这表明新型冠状病毒肺炎患者体内抗体

反应因临床表现和疾病严重程度不同而不同,有症状

的患者抗体反应较强而无症状感染者抗体反应较弱,
且疾病程度越重抗体反应越强,这与宋云等[14]、LEE
等[15]、王玉珀等[16]研究结果类似。一方面,这说明对

于有症状的新型冠状病毒肺炎患者而言,特别是重

型/危重型患者,即使是临床症状得到了有效缓解,体
内特异性IgM、IgG抗体仍可持续存在,出院时机需

综合考虑核酸检测结果和血清抗体检测结果谨慎选

择,即使达到了出院标准(连续2次核酸检测阴性)仍
需隔离观察一段时间在血清抗体检测结果(尤其是血

清IgM结果)转阴后方可解除隔离。另一方面,无症

状感染者由于体内抗体反应较弱,血清抗体检测出现

假阴性的可能性较大。不仅如此,LEE等[15]研究发

现,有症状且有新型冠状病毒IgM抗体的患者与无症

状且无新型冠状病毒IgM抗体的患者相比,新型冠状

病毒核酸检测结果阳性的持续时间更短。这提示,无
症状感染者虽然症状较轻、早期IgM抗体检测多呈阴

性、中后期IgG抗体检测阳性率可达80%左右,但核

酸检测可能持续阳性,是潜在的重要传播源,需加强

对此类患者的隔离与监控以减少疾病传播。
综上所述,针对不同类型的新型冠状病毒肺炎患

者而言,血清抗体检测的价值有所差异,对于有症状

的新型冠状病毒肺炎患者,尤其是重型/危重型患者

而言,抗体反应不仅对诊断具有重要补充意义,且对

辅助判断疾病病程及预后也有重要意义;但对于无症

状感染者而言,抗体检测灵敏度和特异度仍有不足,
假阴性风险较大,只能作为核酸检测的重要补充手

段,在疾病的诊疗过程中具有一定参考价值。
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