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新型冠状病毒肺炎患者血清 SARS-CoV-2 抗体的检测分析
朱旭阳，叶寒青，陈文亥，赵　行，翁吉仁，张艳敏（温州医科大学附属乐清医院检验科，浙江乐清  325600）

摘　 要： 目 的　 分 析 新 型 冠 状 病 毒 肺 炎（corona virus disease 2019，COVID-19） 患 者 血 清 新 型 冠 状 病 毒（severe 
acute respiratory syndrome coronavirus 2，SARS-CoV-2）IgM 和 IgG 抗体的变化规律及临床应用。方法　收集 2020 年

1 ～ 2 月初温州医科大学附属乐清医院收治的 28 例 SARS-CoV-2 核酸检测阳性的 COVID-19 患者作为病例组，排除

COVID-19 的 30 例其他疾病患者作为对照组。利用全自动化学发光免疫分析技术检测所有研究对象的血清 SARS-CoV-2 
IgM 和 IgG，分析 SARS-CoV-2 抗体的变化规律。结果　SARS-CoV-2 IgM，发病第 1 ～ 6 天均阴性，发病第 7 ～ 10 天，

2 例患者阳性，发病第 18 天后均转阳性，一个月左右达峰值，2 例患者分别在第 49 天和第 55 天出现 9.80AU/ml（阴

性）和 10.79AU/ml（弱阳性）。SARS-CoV-2 IgG，发病第 1 ～ 6 天均阴性，发病第 8 天后均阳性。结论　发病 10 天

内 SARS-CoV-2 IgM 阴性的患者不能排除 SARS-CoV-2 感染，发病超过一周或多次核酸检测阴性的疑似患者检测 SARS-
CoV-2 IgM 和 IgG 具有重要意义。
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Preliminary Analysis of Serum Antibodies Against SARS-CoV-2 in Patient 
with Coronavirus Disease 2019
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Abstract: Objective　To explore the dynamic characteristics of serum IgM and IgG antibodies against SARS-CoV-2 in 
COVID-19 patient and their clinical application. Methods　A total of 28 patients with COVID-19 and 30 patients without 
COVID-19 were involved in this study from January to February 2020 in Yueqing Hospital Affiliated to Wenzhou Medical 
University. The levels of serum IgM and IgG were measured by automatic chemiluminescence immunoassay analyzer, and 
the dynamic characteristics of SARS-CoV-2 antibodies was analyzed. Results　On the 1st-6th day,SARS-CoV-2 IgM were 
negative,on the 7th-10th day, two COVID-19 patients’ IgM were positive,and IgM were positive after eighteen days later.SARS-
CoV-2 IgM reached the peak in one month.On the 49th and 55th day, one COVID-19 patient’s IgM was 9.80AU/ml (negative) 
and the other was 10.79AU/ml (weakly positive). On the 1st-6th day,SARS-CoV-2 IgG were negative,IgG turned positive in 
one week. Conclusion　It is suggested that infection can’t be excluded with negative IgM of SARS-CoV-2 within 10 days after 
initial onset of symptoms, and the IgM and IgG can be used for COVID-19 screening in suspected patients with negative nucleic 
acid detection for many times or the patients with symptom more than one week.   
Keywords: COVID-19;SARS-CoV-2;IgM; IgG 

新型冠状病毒（severe acute respiratory syndrome 
coronavirus 2，SARS-CoV-2）属于套式病毒目、冠

状病毒科、β 冠状病毒属 [1-2]。引起的新型冠状病

毒肺炎（corona virus disease 2019，COVID-19 ）是

一种急性呼吸道传染病 [3]，轻、中症患者早期临床

表现缺乏特异性，以上呼吸道症状（发热、干咳、

乏力）为主 [4]，重型、危重型患者可快速进展为急

性呼吸窘迫综合征等 [5]。该病传染性强，治疗难度大，

对人类健康和世界公共卫生安全构成重大威胁 [6]。

为加强对该病的早诊早治，控制疫情，《新型冠状

病毒肺炎诊疗方案（试行第七版）》明确将抗体检

测结果纳入确诊病例的诊断标准，以及疑似病例的
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排除标准 [5]。由于 COVID-19 是一种全新的传染病，

SARS-CoV-2 抗体的动力学特点尚未明确，难以对

抗体的检测结果做出正确解读，为此本研究收集了

发病第 1~55 天的 28 例 COVID-19 患者的 33 份血清，

拟对 SARS-CoV-2 IgM，IgG 抗体的变化规律做初

步分析，为临床标本采样时机的选择、诊断及疗效

评估提供更多依据。

1　材料与方法

1.1　研究对象　 收 集 2020 年 1 月 21 日 到 2 月 9
日温州医科大学附属乐清医院收治的 28 例 SARS-
CoV-2 核酸检测阳性的确诊 COVID-19 患者为病例

组，其中男性 15 例，女性 13 例，年龄 21~82 岁。
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排除 COVID-19 的 30 例其他疾病患者为对照组，

其中男性 12 例，女性 18 例，年龄 27~84 岁。患者

相关资料均从电子病历获得。所有研究对象均空腹

采集静脉血 5ml，置于含分离胶的红头真空采血管

内，静置待血液凝固后，3000×g 离心 5min，取

血清 -20℃保存，统一于检测前室温融解。把病例

组 28 例确诊患者的 33 份血清分成四小组：发病第

1~6 天采集的 13 份血清为病例组 1，发病第 7~10
天采集的 5 份血清为病例组 2，发病第 18~55 天采

集的 13 份血清为病例组 3，2 例患者没有临床症状，

因为有流行病学史，自行到医院排查，CT 结果显

示肺部感染，咽拭子核酸阳性，他们的血清作为病

例组 4。

1.2　仪器与试剂　iFlash 3000-B 化学发光测定仪

（深圳亚辉龙生物科技股份有限公司），SARS-
CoV-2 IgM，IgG 抗体检测试剂盒（深圳亚辉龙生

物科技股份有限公司）。

1.3　方法　采用 SARS-CoV-2 抗原（重组蛋白）包

被的磁微粒，全自动化学发光免疫分析技术，按试

剂说明书进行检测。阳性判断标准参考试剂说明书，

样本浓度 < 10.00 AU/ml 时，视为阴性；样本浓度

≥ 10.00 AU/ml 时，视为阳性。病例组 2 的 SARS-
CoV-2 IgM 浓度处于临界状态，病例组 3 的两例

SARS-CoV-2 IgM 浓度处于临界状态，这 7 份血清

进行两次检测（重复性良好），取均值分析。  
2　结果

2.1　SARS-CoV-2 IgM，IgG 抗体诊断特异度　对

照组 30 例患者中，SARS-CoV-2 IgM，IgG 抗体诊

断特异度分别为 100.0%（30/30）和 96.7%（29/30）。

其中 IgG 抗体 1 例假阳性系脑梗死、高血压患者，

结果为 14.99AU/ml，属弱阳性反应。

2.2　COVID-19 患者不同病程 IgM，IgG 抗体诊断

敏感度　见表 1。SARS-CoV-2 IgM,IgG 抗体诊断敏

感度，病例组 1 分别为 0.0%（0/13）和 0.0%（0/13），

病例组 2 分别为 40.0%（2/5）和 80.0%（4/5），病

例组 3 分别为 92.3%（12/13）和 100.0%（13/13），

病例组 4 分别为 50.0%（1/2）和 100.0%（2/2）。

表 1　　　　　33 份 COVID-19 患者血清在不同病程 SARS-CoV-2 抗体的诊断敏感度 [n（%）]

病例组 发病天数 n 年龄（岁） IgM IgG IgM 和 / 或 IgG

1 1 ～ 6 13 26 ～ 82 0（0.0） 0（0.0） 0（0.0）

2 7 ～ 10 5 21 ～ 57 2（40.0） 4（80.0） 4（80.0）

3 18 ～ 55 13 43 ～ 76 12（92.3） 13（100.0） 13（100.0）

4 / 2 50 ～ 51 1（50.0） 2（100.0） 2（100.0）

注：/ 表示无发病。

2.3　SARS-CoV-2 抗体出现和消失的时间   SARS-
CoV-2 IgM，病例组 1 均阴性；病例组 2 的 2 例患

者分别在第 7 天和第 8 天出现 25.21 AU/ml 和 18.62 
AU/ml 阳性，1 例患者第 10 天仍阴性；病例组 3 的

2 例患者分别在第 49 天和第 55 天出现 9.80 AU/ml
（阴性）和 10.79 AU/ml（弱阳性）。SARS-CoV-2 
IgG，病例组 1 均阴性，病例组 2 的 1 例患者第 8

天阴性，其余患者均阳性，病例组 3 和病例组 4 均

阳性。

2.4　3 例 COVID-19 患 者 的 SARS-CoV-2 IgM,IgG
动态变化　见表 2。病例组 3 的 3 例患者的 IgM, 
IgG 结果提示 SARS-CoV-2 IgM 浓度在一个月左右

达峰值，随后逐渐下降。

表 2　　　　　　   　　3 例 COVID-19 患者 SARS-CoV-2 IgM，IgG 的动态变化

病例编号 发病时间 采样时间 发病天数 IgM（AU/ml） IgG（AU/ml）

1 1 月 21 日  3 月 10 日 49 87.82  84.42

 3 月 15 日 54 64.01  74.80

2 2 月 7 日   3 月 7 日 30 22.71 142.40

  3 月 8 日 31 36.31 118.20

3 2 月 7 日   3 月 7 日 30 25.46 110.90

 3 月 11 日 34 21.91 112.90

 3 月 16 日 39 17.36 105.40

  4 月 1 日 55 10.79  96.84

3　讨论

SARS-CoV-2 核酸阳性是 COVID-19 确诊病例

的诊断标准。但是实际应用中核酸检测难以保证结

果的及时和准确 [7-8]，主要受病程、采样、保存、
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RNA 提取、试剂盒质量、结果判读等因素的影响 [9]。

为进一步做好 COVID-19 诊断和医疗救治工作，国

家卫生健康委员会把抗体检测作为 COVID-19 诊治

的补充检测手段。SARS-CoV-2 抗体检测是一种新

的检测方法，需要验证试剂的可靠性和明确 SARS-
CoV-2 抗体产生的时间规律，使 SARS-CoV-2 抗体

检测结果更科学和准确地应用于临床。

研究表明，SARS-CoV-2 IgM,IgG 抗体检测具有

较高的诊断特异度和诊断敏感度，能够满足临床诊

断的要求。根据研究中 SARS-CoV-2 抗体出现和消

失的时间，提示多数患者 SARS-CoV-2 IgM 在发病

第 7 天出现阳性，一个月左右达峰值，随后逐渐下

降，持续 50 天左右。其中一例患者发病第 10 天阴性。

故建议发病 10 天内 SARS-CoV-2 IgM 阴性的患者

不能排除 SARS-CoV-2 感染，需要动态监测。鉴于

SARS-CoV-2 是一种新的毒株 [10-11]，传染性强，目前

没有疫苗和特效药，人体内没有针对 SARS-CoV-2
的特异性抗体，而且随着病程的延长，大部分患者

的病毒载量逐渐下降，当降低到核酸检测的最低检

测限，就难以检出，而抗体的诊断敏感度随着病程

的延长逐渐增加，所以抗体检测是核酸检测重要的

补充实验，尤其对发病超过一周或多次核酸检测阴

性的疑似患者。本组研究样本量偏少，未能收集到

每个病例组内更多的样本，因此对 SARS-CoV-2 抗

体变化规律仅做初步分析，结论有一定的局限性。

本研究发现 SARS-CoV-2 IgG 血清转阳时间早

于 IgM 的患者比例更高，与一般传染病的 IgG 类抗

体出现较晚不一致。分析其原因可能与以下因素有

关：① SARS-CoV-2 抗体动力学变化的特殊性所导

致，需要大样本的临床数据和可靠试剂来验证；②

大量研究提示，不同种冠状病毒Ｎ蛋白或Ｓ蛋白存

在免疫交叉反应 [12-16]。SARS-CoV-2 抗体检测可受

其他种类冠状病毒的影响，可能具有一定的假阳性

率，还需在临床检测中进一步证实。尤其是上感流

行季节，大量的 hCoV-229E，hCoV-OC43，hCoV-
NL63 和 hCoV-HU1 病毒感染引起的上感患者可影

响 SARS-CoV-2 抗体的检测结果；③应急开发的试

剂缺乏样本多样性验证和临床验证，检测结果的准

确性还需大样本临床数据的验证。

研究中我们还发现一例重症患者转上级医院

治疗后，咽拭子 SARS-CoV-2 核酸 2 次阴性，大便

SARS-CoV-2 核酸 5 次阴性，影像学检查明显改善，

体温正常超过 3 天，予以出院。出院后随访期间，

咽拭子 SARS-CoV-2 核酸复查阳性，有别于文献 [17]
研究中 20 例重症患者中没有出现复阳现象。值得

注意的是该患者核酸复阳期间，SARS-CoV-2 IgM
阳性，SARS-CoV-2 IgG 110.91 AU/ml，阳性。意味

着 COVID-19 患者 IgG 处于高值时，不能排除传染

性。复阳患者是否具有传染性还需确定脱落的是否

是活病毒，产生的 IgG 抗体是否具有保护性还需病

毒中和试验进一步验证。该例患者再次入院后，病

情稳定，与文献 [17] 研究大部分复阳患者在再次入

院后没有出现明显的恶化一致 [17]。

综 上 所 述， 本 研 究 建 议 发 病 10 天 内 SARS-
CoV-2 IgM 阴性的患者需要动态多次监测，不排除

SARS-CoV-2 感染；SARS-CoV-2 IgM,IgG 联合检测

适用于发病超过一周或多次核酸检测阴性的疑似患

者，可以减少潜在传染源的漏检。
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