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  【摘要】 目的 探讨血清淀粉样蛋白(SAA)、白细胞介素-6(IL-6)、C反应蛋白/白蛋白比值(CRP/ALB)联合检测

对川崎病(KD)患儿静脉丙种球蛋白(IVIG)反应性的预测价值。方法 回顾性选取2021年3月—2024年3月本院收

治的120例诊断为KD的患儿为研究对象,入院病程均≤5d,均采用阿司匹林联合IVIG治疗,根据患儿IVIG反应性分

为IVIG反应组(n=94)和IVIG无反应组(n=26)。收集两组患儿临床特征和实验室资料,利用单、多因素分析影响

IVIG反应性的影响因素。并通过受试者工作特征曲线(ROC)分析血清SAA、IL-6、CRP/ALB联合检测对 KD患儿

IVIG反应性的预测价值。结果 IVIG反应组发热时间长于IVIG无反应组(P<0.05)。IVIG无反应组治疗前血小板

计数(PLT)、CRP、谷草转氨酶(AST)、谷丙转氨酶(ALT)、SAA、IL-6、CRP/ALB水平高于IVIG反应组(P<0.05)。多

因素Logistic回归分析结果显示,发热时间长为IVIG反应的独立保护因素,高CRP、SAA、IL-6、CRP/ALB水平为影响

IVIG反应的独立危险因素(P<0.05)。ROC分析结果显示,血清SAA、IL-6、CRP/ALB水平均具有预测KD患儿IVIG
反应性的价值(AUC=0.883、0.702、0.735,P<0.05),联合检测价值更高(AUC=0.933,P<0.05)。结论 血清SAA、

IL-6、CRP/ALB水平升高是KD患儿IVIG反应的独立危险因素,具有预测KD患儿IVIG反应性的价值,且联合检测价

值更高。
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  【Abstract】 Objective ToexplorethepredictivevalueofserumamyloidA(SAA)combinedwithinterleukin-6(IL-

6)andC-reactiveprotein/albuminratio(CRP/ALB)forintravenousimmunoglobulin(IVIG)reactivityinchildrenwith

Kawasakidisease(KD).Methods Atotalof120childrenwithKD(diseasecourse≤5d)whoweretreatedwithaspirin

combinedwithIVIGinthehospitalwereretrospectivelyenrolledfromMarch2021toMarch2024.AccordingtoIVIGre-

activity,theyweredividedintoreactivitygroup(n=94)andnon-reactivitygroup(n=26).Theclinicalcharacteristics
andlaboratorydatainthetwogroupswerecollected,andinfluencingfactorsofIVIGreactivitywereanalyzedbyunivari-

ateandmultivariateanalysis.PredictivevalueofSAAcombinedwithIL-6andCRP/ALBforIVIGreactivitywasana-

lyzedbyreceiveroperatingcharacteristic(ROC)curves.Results Thefeverdurationinreactivitygroupwaslongerthan

thatinnon-reactivitygroup(P<0.05).Beforetreatment,levelsofPLT,CRP,AST,ALT,SAA,IL-6andCRP/ALB
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innon-reactivitygroupwerehigherthanthoseinreactivitygroup(P<0.05).TheresultsofmultivariateLogisticregres-
sionanalysisshowedthatlongfeverdurationwasanindependentprotectivefactorofIVIGreactivity,whilehighlevelsof
CRP,SAA,IL-6andCRP/ALBwereindependentriskfactors(P<0.05).TheresultsofROCcurvesanalysisshowed
thatSAA,IL-6andCRP/ALBwereallofpredictivevalueforIVIGreactivity(AUC=0.883,0.702,0.735,P<0.05),

andpredictivevalueofcombineddetectionwashigher(AUC=0.933,P<0.05).Conclusion Theincreasedlevelsof
SAA,IL-6andCRP/ALBareindependentriskfactorsofIVIGnon-reactivityinKDchildren.Allthethreeindexeshave

predictivevalueforIVIGreactivity,andpredictivevalueofcombineddetectionishigher.
【Keywords】 Kawasakidisease;SerumamyloidA;Interleukin-6;C-reactiveprotein/albuminratio;Immunoglobu-

linreactivity

  川崎病(Kawasakidisease,KD)是一种以全身性

血管炎为特征的儿童疾病,主要影响5岁以下的儿

童,主要临床表现包括发热、皮疹、结膜炎、口腔黏膜

改变以及淋巴结肿大,严重时可导致冠状动脉病变,
引发心血管疾病危及生命[1]。阿司匹林联合静脉丙

种球蛋白(Intravenousimmunoglobulin,IVIG)是治

疗KD的一线治疗方案,其可以显著降低冠状动脉病

变的发生率[2-3]。然而仍有部分患儿的IVIG治疗反

应不佳,预后不利。如何有效预测IVIG反应性,及时

调整治疗策略,以减少并发症的发生,成为临床研究

的重要方向。近年来,炎症标志物在KD的研究中逐

渐受到关注。其中血清淀粉样蛋白A(Serumamyloid
A,SAA)、白细胞介素-6(Interleukin-6,IL-6)以及C
反应 蛋 白/白 蛋 白 比 值(C-reactiveprotein/albumin
ratio,CRP/ALB)均为反映机体炎症状态的重要指

标。SAA是一种急性期反应蛋白,其水平的升高通常

与炎症反应的强度相关,而IL-6则是重要的促炎细胞

因子,参与调控机体的免疫反应和炎症过程[4]。CRP/

ALB被认为能够更准确地反映机体的炎症状态和营

养状况[5]。研究表明[6-7],SAA和IL-6在KD发病早

期即可升高,且其水平与疾病活动呈相关性。本研究

拟探讨血清SAA、IL-6、CRP/ALB联合检测对KD患

儿IVIG反应性的预测价值,以期为临床诊疗提供循

证依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性选取2021年3月—2024年3
月本院收治的120例诊断为KD的患儿为研究对象,
其中完全KD90例,不完全KD30例。纳入标准:①
符合完全KD或不完全KD诊断标准[8]。②年龄<14
岁。③入院病程均≤5d。④接受阿司匹林联合IVIG
治疗的标准化治疗。⑤在此次治疗前未进行IVIG治

疗后其他同等治疗。排除标准:①合并严重心血管疾

病或恶性肿瘤者。②合并严重感染或免疫系统疾病。

③复发者。④临床资料不全。IVIG 无反应诊断标

准[8]:KD患儿接受标准化IVIG治疗后36h仍持续

发热(≥38℃),或热退后2~7d甚至2周内再次发

热,并符合至少一项 KD的典型临床表现,可考虑为

IVIG无反应型KD。120例患儿根据其IVIG反应性

分为IVIG反应组(n=94)和IVIG无反应组(n=26)。
其中男65例,女55例;年龄1~10岁,平均(5.19±
2.22)岁;体质量指数(BMI)16.5~22kg/m2,平均

(19.23±1.16)kg/m2;发热时间2~9d,平均(6.08±
1.17)d。本研究已获取本院医学伦理委员会审批[审
批号:伦理(M)2025-009]。

1.2 治疗方法 KD患儿均遵循KD诊治指南,予以

阿司匹林联合IVIG治疗方案。用药剂量:IVIG(同路

生物制药有限公司,国药准字号:S20063139,规格:

5%,50mL:2.5g)2g/kg,静脉注射,IVIG初始输注

速率为0.01mL/(kg·min),维持15~30min后增加

至0.02mL/(kg·min),耐受性良好可调整至最大速

度0.08mL/(kg·min)。阿司匹林(拜耳医药保健有

限公司,国药准字号:J20171021,规格:0.1g)急性期

使用剂量为30~50mg/(kg·d),分2~3次口服,热退

48~72h后改为3~5mg/(kg·d),顿服持续口服6~8
周,若发生冠状动脉病变的患儿则口服至冠状动脉正

常。若出现IVIG无反应,则再次使用IVIG,剂量仍

为2g/kg,12~24h内单次静脉输注。

1.3 资料收集 收集两组患儿临床特征和实验室资

料。临床特征包括年龄、性别、BMI、临床表现(发热时

间、结膜充血、皮疹、口腔黏膜改变、肛周脱屑、脾脏/
肝脏肿大),实验室资料包括治疗前血常规指标[白细

胞计数(WBC)、中性粒细胞百分比、血沉(ESR)、血小

板计数(PLT)、CRP]、生化指标[谷草转氨酶(AST)、
谷丙转氨酶(ALT)、血清总胆红素(TB)、ALB、前白

蛋白(Prealbumin,PA)、血尿素氮(BUN)、血肌酐

(Cr)]、炎症因子(SAA、IL-6),计算CRP/ALB比值。

1.4 统计学分析 采用SPSS26.0统计学软件分析

数据。计量资料采用均数±标准差(􀭺x±s)表示,行独

立样本t检验,计数资料采用[n(%)]表示,行χ2 检验

或Fisher精确概率检验,多因素Logistic回归分析影

响IVIG反应性的主要影响因素,通过受试者工作特

征曲线(ROC)分析血清SAA、IL-6、CRP/ALB联合
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检测对KD患儿IVIG反应性的预测价值。P<0.05
为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组临床特征比较 两组性别、年龄、BMI、结膜

充血、皮疹、口腔黏膜改变、肛周脱屑、脾脏/肝脏肿大

等一般资料比较,差异无统计学意义(P>0.05),IVIG
反应组发热时间长于IVIG无反应组(P<0.05)。见

表1。

表1 两组临床特征比较[(􀭵x±s),n(×10-2)]

Table1 Comparisonoftheclinicalcharacteristicsofthetwogroups

临床特征 IVIG反应组(n=94)IVIG无反应组(n=26)t/χ2 P
年龄(岁) 5.16±2.25 5.31±2.13 0.304 0.761
性别 0.727 0.394
 男 49(52.13) 16(61.54)

 女 45(47.87) 10(38.46)

BMI(kg/m2) 19.25±1.12 19.16±1.31 0.349 0.727
发热时间(d) 6.29±1.15 5.34±1.26 3.651 <0.001
结膜充血 75(79.79) 23(88.46) 1.024 0.312
皮疹 33(35.11) 11(42.31) 0.455 0.500
口腔黏膜改变 32(34.04) 11(42.31) 0.605 0.437
肛周脱屑 23(24.47) 7(26.92) 0.065 0.798
脾脏肿大 0(0.00) 1(3.85) - 0.217
肝脏肿大 0(0.00) 1(3.85) - 0.217

注:“-”表示采用Fisher精确概率检验。

2.2 两组实验室指标比较 IVIG无反应组治疗前

PLT、CRP、AST、ALT、SAA、IL-6、CRP/ALB水平高

于IVIG反应组(P<0.05)。见表2。

表2 两组实验室指标比较(􀭵x±s)

Table2 Comparisonoftwolaboratoryindexes

指标 IVIG反应组
(n=94)

IVIG无反应组
(n=26) t P

WBC(×109个/L) 14.68±4.17 15.54±3.46 0.952 0.343
中性粒细胞百分比(%)67.64±17.59 67.59±16.41 0.013 0.990
ESR(mm/s) 65.94±26.37 66.12±28.13 0.030 0.976
PLT(×109个/L) 286.32±42.49 352.24±51.18 6.689 <0.001
CRP(mg/L) 71.65±16.69 99.51±22.12 6.994 <0.001
AST(U/L) 28.49±5.24 33.67±4.31 4.622 <0.001
ALT(U/L) 31.58±5.33 42.49±6.73 8.706 <0.001
TB(μmol/L) 8.14±1.25 7.93±1.34 0.746 0.457
ALB(g/L) 37.25±5.37 36.37±4.98 0.751 0.454
PA(mg/L) 65.25±18.36 65.47±17.42 0.055 0.957
BUN(mmol/L) 3.19±0.52 3.26±0.68 0.566 0.572
Cr(μmol/L) 28.65±12.17 26.93±9.63 0.665 0.508
SAA(mg/L) 215.81±49.15 432.19±46.7820.069 <0.001
IL-6(pg/mL) 33.91±9.74 40.25±11.39 2.829 0.005
CRP/ALB 1.92±0.63 2.74±0.46 6.188 <0.001

2.3 多因素Logistic回归分析IVIG反应性的主要

影响因素 以有无IVIG反应为因变量(有=0,无=
1),表2中有差异的因素为自变量(均为连续变量),
结果显示,发热时间长为IVIG反应的独立保护因素,

高CRP、SAA、IL-6、CRP/ALB水平为影响IVIG反

应的独立危险因素(P<0.05)。见表3。

表3 多因素Logistic回归分析IVIG反应性的主要影响因素

Table3 MultivariateLogisticregressionanalysisofthemainfactorsaf-

fectingIVIGreactivity

因素 β SE waldχ2 OR 95%CI P
发热时间 1.596 0.623 6.563 0.203 0.060~0.687 0.011
CRP 1.627 0.746 4.757 5.0891.179~21.959 0.030
SAA 1.584 0.664 5.691 4.8741.327~17.911 0.017
IL-6 1.458 0.479 9.265 4.2971.681~10.988 0.002
CRP/ALB 1.612 0.579 7.751 5.0131.611~15.593 0.006

2.4 血清SAA、IL-6、CRP/ALB联合检测预测 KD
患儿IVIG反应性的价值 ROC分析结果显示,血清

SAA、IL-6、CRP/ALB 水 平 均 具 有 预 测 KD 患 儿

IVIG反应性的价值(AUC=0.883、0.702、0.735,P<
0.05),联合检测价值更高(AUC=0.933,P<0.05)。
见表4、图1。
表4 血清SAA、IL-6、CRP/ALB联合检测预测 KD患儿IVIG反应性

的价值

Table4 ValueofserumSAA,IL-6,CRP/ALBtopredictingIVIGre-

activityinchildrenwithKD

因素 AUC SE 95%CI
敏感度
(%)

特异度
(%)

截断值 P

SAA 0.8830.036 0.812~0.934 80.85 84.62 323.9mg/L <0.001
IL-6 0.7020.055 0.612~0.782 82.98 50.00 37.03pg/mL <0.001
CRP/ALB0.7350.049 0.647~0.811 61.70 84.62  2.38 <0.001
联合检测 0.9330.025 0.872~0.970 84.04 92.31   - <0.001

注:“-”表示此处无数据。
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图1 ROC分析图

Figure1 ROCanalysis

3 讨论

KD是一种以全身性血管炎为特征的儿童疾病,
早期诊断与及时治疗至关重要,IVIG是治疗川崎病

的标准疗 法,能 够 显 著 降 低 冠 状 动 脉 病 变 的 发 生

率[9]。但仍有部分患儿对IVIG治疗反应不佳,甚至

在初次治疗后复发。本研究中则显示120例KD患儿

·1961·西部医学2025年11月 第37卷第11期 MedJWestChina,November2025,Vol.37,No.11



中IVIG无反应发生率为21.67%(26/120),与国内学

者[10]研究相近,提示IVIG无反应发生率仍处于较高

水平,故及时识别其对IVIG的反应性具有重要的临

床意义。目前国外已有对不同年龄段的多种IVIG无

反应预测模型[11-12],但对于整体 KD患儿IVIG无反

应预测评分系统尚未规范。KD的病理特征是全身性

血管炎,尤其是冠状动脉的炎症反应,近年来,血清炎

症标志物的研究为预测IVIG反应性提供了新的思

路。SAA、IL-6及CRP/ALB均是与冠状动脉炎症反

应相关指标。因此,本讨论将重点分析血清SAA、IL-
6及CRP/ALB联合检测在 KD患儿中IVIG反应性

预测的潜在价值。
本研究首先对KD患儿临床特征进行比较,结果

显示,IVIG无反应组发热时间短于IVIG反应组,提
示治疗前发热时间的长短可能会影响IVIG反应。既

往也有研究[13]指出在KD患儿早期发热时使用IVIG
会增加无反应发生率。分析其原因可能是,发热是

KD发病的主要临床特征,在发病早期机体炎症反应

尚处于活跃状态可能会影响IVIG作用机制,从而出

现IVIG无反应。此外,在KD急性期,B细胞和T细

胞的活化以及其他免疫细胞的功能变化可能导致免

疫系统的过度反应,过早应用IVIG,可能未能有效抑

制免疫细胞的活性,反而促进了某些免疫反应的激

活,出现IVIG无反应。
本研究结果显示,IVIG无反应组治疗前PLT、

CRP、AST、ALT、SAA、IL-6、CRP/ALB 水 平 高 于

IVIG反应组。其中CRP、SAA、IL-6是炎症反应的标

志物,水平升高则可能表明患者的炎症反应更为强烈

或持久;PLT的升高可能反映了血小板的活化或增

生,是KD患儿的常见现象,与冠状动脉病变的风险增

加有关[14],既往研究[15]也显示其水平升高与KD冠脉

病变有关;AST和ALT的升高表明肝脏功能可能受

到了一定程度的损害,可能是由于炎症反应对肝脏的

直接影响;CRP/ALB比值的升高则可反映蛋白质代

谢的变化。以上结果提示,IVIG无反应组患儿机体

的炎症反应更为强烈、持久,且可能伴有肝脏功能受

损和蛋白质代谢变化,进一步表明IVIG反应性早期

预测的价值。经多因素Logistic回归分析结果显示,
发热时间短、高CRP、SAA、IL-6、CRP/ALB水平为影

响IVIG反应的独立危险因素,且经ROC曲线分析,

CRP、SAA、IL-6、CRP/ALB水平均具有预测IVIG反

应性的价值。SAA作为急性期反应蛋白,其在炎症时

会迅速升高,能够敏感地反映机体对感染或组织损伤

的反应,既往也有研究[16-17]指出其水平增高与KD病

情严重程度有关,且对IVIG反应性预测有一定的价

值。IL-6在机体的免疫反应中发挥关键作用,已有研

究发现[18],IL-6水平的升高与冠状动脉病变的发生风

险相关。因此,IL-6不仅是炎症反应的标志物,更可

能是IVIG反应性的潜在预测因子。与既往研究部分

一致[19]。由于白蛋白的合成受到炎症状态的抑制,

CRP/ALB比值能够更准确地反映机体的炎症程度和

营养状况,既往研究[20]也提出CRP/ALB比值对 KD
预后具有预测价值,且与IVIG治疗反应性密切相关。
而单一指标往往无法充分反映复杂的病理生理过程,
当SAA和IL-6均显著升高时,可能提示患者存在较

强的炎症反应,但预测IVIG 反应性价值尚弱,而

CRP/ALB比值的升高则可能提示患者存在较大的炎

症负担和较差的营养状态,联合检测SAA、IL-6和

CRP/ALB或可综合评估机体的炎症反应状态,提供

更具临床意义的信息。本研究结果也显示,SAA、IL-6
和CRP/ALB进行联合检测的价值更高。但本研究

尚有一定局限性,样本来源单一中心,取样量较少,结
局尚可能偏倚,后续研究应扩大样本量,进一步验证。

4 结论

发热时间短、高CRP、SAA、IL-6、CRP/ALB水平

为影响 KD患儿IVIG 反应的独立危险因素;血清

SAA、IL-6、CRP/ALB 水 平 均 具 有 预 测 KD 患 儿

IVIG反应性的价值,且联合检测价值更高。
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