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摘  要 

背景：可溶性肿瘤坏死因子样弱凋亡诱导因子(sTWEAK)是一种具有生物活性的细胞因子，广泛存在于

多种组织和细胞中，参与刺激细胞生长、诱导炎性细胞因子和刺激细胞凋亡，已有研究证明sTWEAK水

平升高与肺动脉高压、哮喘和慢性阻塞性肺疾病等呼吸系统疾病的发病机制相关。然而，sTWEAK在新

冠肺炎中的作用尚未阐明。本课题旨在探讨血清sTWEAK水平与新冠肺炎患者病情严重程度和预后的关

系。方法：本研究是一项前瞻性队列研究，入组了343例符合标准的新冠肺炎患者，系统收集了人口统

计学数据和临床特征。采用酶联免疫吸附试验测定血清sTWEAK浓度。结果：在这项队列研究中，我们

观察到新冠肺炎患者血清sTWEAK浓度随疾病严重程度评分呈协同性升高。线性回归与逻辑回归模型均

发现血清sTWEAK水平与新冠肺炎严重程度评分存在显著正相关关系。经混杂因素调整后，入院时血清

sTWEAK水平升高被证实会显著增加机械通气及入住重症监护室风险。与传统肺炎严重程度评分系统相

比，受试者工作特征曲线下面积显示，在COVID-19患者中，血清sTWEAK水平对预后恶化的预测能力

与传统严重程度评分相当。结论：血清sTWEAK水平升高不仅与新冠肺炎严重程度呈正相关，还可预测

新冠肺炎患者的不良临床结局。血清sTWEAK可作为评估新冠肺炎严重程度和预测不良预后的新型生物

标志物，有望在临床应用中为新冠肺炎患者提供更精准有效的治疗策略。 
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Abstract 
Background: Soluble tumor necrosis factor-like weak inducer of apoptosis (sTWEAK) is a biologi-
cally active cytokine widely distributed in various tissues and cells. It participates in stimulating 
cell growth, inducing inflammatory cytokines, and stimulating apoptosis. Previous studies have 
demonstrated that elevated sTWEAK levels are associated with the pathogenesis of respiratory dis-
eases such as pulmonary hypertension, asthma, and chronic obstructive pulmonary disease. How-
ever, the role of sTWEAK in COVID-19 remains unclear. This study aims to investigate the relation-
ship between serum sTWEAK levels and the severity and prognosis of COVID-19 patients. Methods: 
This prospective cohort study enrolled 343 eligible COVID-19 patients, and demographic and clini-
cal characteristics were systematically collected. Serum sTWEAK concentration was measured us-
ing an enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). Results: In this cohort study, we observed a 
synergistic increase in serum sTWEAK concentration with disease severity scores in COVID-19 pa-
tients. Both linear and logistic regression models revealed a significant positive correlation be-
tween serum sTWEAK levels and COVID-19 severity scores. After adjusting for confounding factors, 
elevated serum sTWEAK levels at admission significantly increased the risk of mechanical ventila-
tion and admission to the intensive care unit. Compared with the traditional pneumonia severity 
scoring system, the area under the receiver operating characteristic (AUC) curve showed that serum 
sTWEAK levels had comparable predictive power for prognostic deterioration in COVID-19 patients. 
Conclusion: Elevated serum sTWEAK levels are not only positively correlated with COVID-19 sever-
ity but can also predict adverse clinical outcomes in COVID-19 patients. Serum sTWEAK can serve 
as a novel biomarker for assessing COVID-19 severity and predicting adverse prognosis, and is ex-
pected to provide more precise and effective treatment strategies for COVID-19 patients in clinical 
applications. 
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1. 背景 

新冠肺炎(Corona virus disease 2019, COVID-19)是由一种新型冠状病毒(现称为严重急性呼吸综合征

冠状病毒 2 型，SARS-CoV-2)引发的急性呼吸道感染，主要通过呼吸道飞沫传播[1]。新冠肺炎的体征和

症状因患者而异，最常见的临床症状包括发热、乏力、咳嗽、咳痰、咳痰等[2]，截至 2025 年 5 月 25 日，

全球已报告超过 7.779 亿例确诊病例和超过 700 万例死亡病例，对人类生命健康造成巨大损失，对全球

经济、就业和社会生活造成了严重冲击[3]。尽管新冠病毒疫苗和口服抗病毒药物已取得研究进展并在临

床中使用，但控制新冠肺炎的进展和死亡率尚未在临床上实现[4] [5]，这对新冠肺炎的防治仍具有重大意

义[6]。 
尽管已经有一些严重程度评分用于识别高风险新冠肺炎住院患者，但基于大量参数和合并症的复杂
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预后评分对住院新冠肺炎患者的生存结局没有实现更好的预后特性[7]，发现新的生物标志物对于理解病

毒致病机制以及器官和细胞损伤至关重要。 
可溶性肿瘤坏死因子样弱凋亡诱导因子(Soluble tumor necrosis factor-like weak inducer of apoptosis, 

sTWEAK)是一种具有弱凋亡活性的生长调节蛋白，属于肿瘤坏死因子-α家族，由肿瘤坏死因子样凋亡诱

导微弱诱导剂(Tumor necrosis factor-like weak inducer of apoptosis, TWEAK)通过特异性蛋白酶水解作用转

化而来[8]。sTWEAK 由单核细胞和内皮细胞持续表达，可与成纤维细胞生长因子诱导的 14 号受体(Fn14)
结合，从而激活信号传导通路并释放促炎分子[9]。一项动物研究表明，脂多糖诱导急性肺损伤的小鼠其

肺组织中 Fn14 表达水平升高；体外实验显示，TWEAK 可激活原代小鼠巨噬细胞中的 NLRP3 炎症小体，

从而加剧小鼠的肺损伤[10]。此外，TWEAK 通过 Fn14 在人支气管上皮细胞中刺激炎症因子白细胞介素

-8 (IL-8)和粒细胞–巨噬细胞集落刺激因子(GM-CSF)的产生，并促进炎症性肺病的发生发展[11]。因此，

我们推测 sTWEAK 可能在新冠肺炎的病理生理学过程中发挥重要作用，进行了这项前瞻性队列研究，以

探讨新冠肺炎患者血清 sTWEAK 浓度与疾病严重程度和预后的关系。 

2. 材料和方法 

2.1. 研究对象 

我们对 2022 年 12 月 1 日至 2023 年 6 月 30 日在安徽医科大学第二附属医院呼吸与危重症医学科住

院时确诊为新冠肺炎的成人进行了前瞻性研究。所有入组的新冠肺炎患者均符合以下入选标准：(1) 年龄 
≥ 18 岁；(2) 经 RT-PCR 检测新确诊感染 SARS-CoV-2，具有新冠肺炎相关临床表现及肺部影像学特征，

且发病时间不足 48 小时；(3) 临床资料完整者，愿意接受抽取外周血、参与后期的随访。排除标准如下：

(1) 发病前曾在医疗场所居住超过两周或 3 月内因病住院；(2) 近一周使用静脉抗生素、抗病毒、糖皮质

激素治疗；(3) 合并慢阻肺、支扩、肺恶性肿瘤等其他肺部疾病；(4) 人免疫缺陷病毒(HIV)感染者、粒细

胞缺乏者、血液系统肿瘤及实体肿瘤放化疗者、器官移植者等免疫缺陷人群。 

2.2. 人口统计学数据、临床特征和随访 

研究人群的人口统计学和临床特征是在新冠肺炎患者入院期间从医疗工作站获得。根据血清

sTWEAK 水平的三分位数将新冠肺炎患者分为三组：T1 组，<1.20 ng/mL；T2 组，1.20~2.16 ng/mL；T3
组，>2.16 ng/mL。住院期间使用公认的肺炎严重程度评分评估新冠肺炎的严重程度，包括 SMART-COP
评分、CURB-65 评分、CURXO 评分、PSI 评分、A-DROP 评分、4C 死亡率评分、COVID-GRAM 评分

和 MuLBSTA 评分[12]-[15]。 

2.3. 酶联反应吸附实验(ELISA) 

在入院后 24 小时内通过静脉穿刺将外周血抽入凝血管[16]，通过在 3500 rpm 下离心 10 分钟获得上

层血清，并储存在−80℃冰箱中用于后续检测[17]。血清 sTWEAK 浓度(ng/mL)采用酶联免疫吸附试验法

测定，使用试剂盒按厂商说明书进行定量检测。ELISA 试剂盒(CSB-E16492h)由中国武汉科生源生物科技

有限公司(https://www.cusabio.com/)提供。 

2.4. 数据的统计分析 

人口统计学特征和实验室参数以均值 ± 标准误(SEM)或中位数及四分位间距表示。分类变量用频率

和百分比表示。不同亚组之间的特征差异用方差分析及卡方检验进行估计。此外，血清 sTWEAK 和新冠

肺炎严重程度评分之间的关联通过线性和逻辑回归模型进行估计，采用逻辑回归模型探讨血清 sTWEAK
水平与临床结局的关系。通过受试者工作特征(ROC)曲线评估血清 sTWEAK 水平及传统肺炎严重程度评
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分系统对预后不良的预测能力。 

3. 结果 

3.1. 人口统计学和临床特征 

本研究共纳入了 343 例入院时患有新冠肺炎的患者(表 1)。如表 1 所示，所有受试者的平均年龄约为

70 岁，其中 191 例为男性(55.7%)。共有 49 名(14.3%)患者报告有吸烟史。在三个亚组中，高水平 sTWEAK
组(T3)糖尿病患病率显著更高(P < 0.05)。三个亚组之间在肌酸激酶同工酶(CK-MB)、D-二聚体(D-dimer)
两项检验结果存在差异，T3 组这两项指标显著升高，可能反映 sTWEAK 与心肌损伤、血栓形成风险相

关。三个亚组在 C 反应蛋白(CRP)、白介素-6 (IL-6)、降钙素原(PCT)等其他检验指标方面无差异。 
 

Table 1. Demographic characteristics of participators at baseline 
表 1. 参与者基线人口统计学特征  

Characteristic 
Tertile of serum sTWEAK 

P 
T1 (<1.20 ng/mL) T2 (1.20~2.16 ng/mL) T3 (>2.16 ng/mL) 

N 108 107 108  
Age, years 68.5 ± 1.58 71.6 ± 1.33 71.1 ± 1.30 0.238 

Male, n (%) 68 (63.0) 58 (54.2) 65 (60.2) 0.408 
BMI 24.5 ± 0.41 22.3 ± 0.41 24.5 ± 0.52 0.952 

Smoker, n (%) 16 (14.8) 12 (11.2) 21 (19.4) 0.254 
Systolic pressure (mmHg) 133.2 ± 2.04 137.1 ± 1.92 133.0 ± 2.07 0.275 
Diastolic pressure (mmHg) 78.0 ± 1.24 80.2 ± 1.17 79.7 ± 1.19 0.376 

Hypertension, n (%) 49 (45.4) 48 (44.9) 57 (52.8) 0.347 
Diabetes mellitus, n (%) 20 (18.5) 17 (15.9) 36 (36.1) 0.012 

Coronary heart diseases, n (%) 23 (21.3) 16 (15.0) 25 (23.1) 0.296 
Other chronic heart disease, n (%) 20 (18.5) 9 (8.4) 13 (12.0) 0.093 
Cerebrovascular diseases, n (%) 21 (19.4) 19 (17.8) 31 (28.7) 0.122 

Chronic liver diseases, n (%) 3 (2.8) 5 (4.7) 3 (2.8) 0.748 
Hepatitis B, n (%) 2 (1.9) 3 (2.8) 2 (1.9) 0.901 

Chronic kidney diseases, n (%) 10 (9.3) 8 (7.5) 10 (9.3) 0.909 
Bronchiectasis, n (%) 1 (0.9) 2 (1.9) 4 (3.7) 0.269 

Corticosteroids therapy, n (%) 87 (80.6) 88 (82.2) 89 (82.4) 0.950 
Antibiotics therapy, n (%) 106 (98.1) 100 (93.5) 106 (98.1) 0.101 
Antiviral therapy, n (%) 45 (41.7) 47 (43.9) 55 (50.9) 0.373 

Anticoagulant therapy, n (%) 56 (51.9) 63 (58.9) 66 (61.1) 0.368 
PaO2 (mm Hg) 92.4 ± 3.91 87.5 ± 3.11 83.1 ± 2.87 0.142 

PaCO2 (mm Hg) 35.6 ± 0.97 37.1 ± 0.98 36.7 ± 0.80 0.520 

SpO2 (%) 93.6 ± 0.74 94.5 ± 0.51 93.6 ± 0.61 0.459 

PaO2/FiO2 (%) 303.7 ± 14.10 294.4 ± 10.18 279.9 ± 13.18 0.407 

WBC (109/L) 7.6 ± 0.37 7.7 ± 0.35 8.3 ± 0.35 0.378 

Neutrophil (109/L) 6.0 ± 0.35 6.1 ± 0.34 6.4 ± 0.33 0.594 

Lymphocyte (109/L) 1.1 ± 0.08 1.1 ± 0.06 1.2 ± 0.13 0.565 

Monocyte (109/L) 0.5 ± 0.03 0.5 ± 0.02 0.6 ± 0.05 0.257 

Eosinophil (109/L) 0.05 ± 0.01 0.05 ± 0.01 0.08 ± 0.02 0.296 
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续表 

ALT (U/L) 31.8 ± 2.12 34.0 ± 2.56 31.4 ± 3.05 0.737 
AST (U/L) 33.0 ± 2.24 36.0 ± 3.32 35.6 ± 3.19 0.733 

Uric acid (μmol/L) 269.7 ± 12.19 267.8 ± 13.84 268.5 ± 10.64 0.933 
Urea nitrogen (mmol/L) 8.7 ± 0.93 8.1 ± 0.70 9.3 ± 0.92 0.641 

Creatinine (μmol/L) 111.1 ± 18.06 98.3 ± 13.19 103.7 ± 14.78 0.842 
CK (U/L) 53.0 (30.0, 90.0) 53.0 (30.0, 79.0) 57.0 (37.0, 123.0) 0.127 

CK-MB (U/L) 14.0 (7.5, 18.5) 10.0 (7.0, 16.0) 14.5 (7.8, 24.3) 0.028 
Myoglobin (ng/mL) 85.2 (40.1, 256.5) 54.1 (28.7, 185.7) 64.8 (32.6, 110.4) 0.250 

LDH (U/L) 274.2 ± 10.53 270.8 ± 12.19 310.2 ± 19.37 0.614 
D-dimer (ng/mL) 1.3 ± 0.15 2.6 ± 0.90 2.7 ± 0.59 0.039 

CRP (mg/L) 22.5 (5.6, 71.0) 26.0 (5.8, 72.4) 27.2 (9.5, 86.9) 0.539 
IL-6 (pg/mL) 20.8 (7.3, 91.2) 13.5 (5.4, 50.0) 23.0 (8.0, 74.2) 0.117 
PCT (ng/mL) 0.05 (0.03, 0.17) 0.06 (0.03, 0.15) 0.06 (0.02, 0.33) 0.761 

3.2. 不同严重程度新冠肺炎患者血清 sTWEAK 水平的研究 

 
Figure 1. The levels of circulatory sTWEAK in COVID-19 patients with different severity 
图 1. 不同严重程度的新冠肺炎患者血液中 sTWEAK 的水平 
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采用 ELISA 法检测新冠肺炎患者血清中 sTWEAK 水平，比较不同严重程度新冠肺炎患者血清中

sTWEAK 水平的变化。如图 1 所示，根据 SMART-COP 评分，7~8 分组的血清 sTWEAK 水平高于 0~2 分

组、3~4 分组和 5~6 分组(图 1(A))；根据 4C 死亡率(4C mortality)评分，极高风险组的血清 sTWEAK 水平

显著高于高风险组，亦高于低风险组和中风险组(图 1(B))；根据 A-DROP 评分，极高风险组的血清

sTWEAK 水平高于其他组别，且高风险组的血清 sTWEAK 水平显著高于低风险组和中风险组(图 1(D))；
根据 DTPNCP 评分，极高风险组的血清 sTWEAK 水平显著高于高风险组，且高于低风险组和中风险组

(图 1(E))；根据 PSI 评分，PSIⅤ级的 COVID-19 患者显著高于其他级别(图 1(G))。根据 CURB-65 评分，

3~5 分组的血清 sTWEAK 水平高于 0~1 分组和 2 分组(图 1(H))；根据 CURXO、MuLBSTA、COVID-
GRAM 评分,非重症与重症新冠肺炎组的 sTWEAK 水平无明显差异(图 1(C)、图 1(F)、图 1(I))。 

3.3. 血清 sTWEAK 水平与新冠肺炎患者疾病严重程度的关联 

构建多元回归模型分析血清 sTWEAK 水平与疾病严重程度评分之间的关联，同时调整混杂变量(表
2)。多元线性回归分析显示：sTWEAK 水平每增加 1 个单位，SMART-COP 评分增加 0.333 (95%CI: 
0.179~0.488)，CURB-65 评分增加 0.120 分(95% CI: 0.039~0.202)，COVID-GRAM 评分增加 7.244 分(95% 
CI: 2.764~11.725)，A-DROP 评分增加 0.125 分(95%CI: 0.037~0.213)，4C 死亡率评分增加 0.343 分(95%CI: 
0.104~0.582)。CURXO、MuLBSTA、PSI 和 DTPNCP 评分与 sTWEAK 水平之间均未发现显著线性关联。

此外，还分析了各亚组间的差异。A-DROP 评分存在显著差异，T3 组评分较 T1 组高出 2.390 倍(95%CI: 
1.168~2.892)，P 值为 0.015。T3 组的 4C 死亡率评分是 T1 组的 2.010 倍(95%CI: 1.123~4.378)，P 值为

0.025，表明 sTWEAK 水平随死亡风险评分升高而呈现显著上升趋势。 
 

Table 2. Associations between serum sTWEAK and severity in COVID-19 patients 
表 2. 新冠肺炎患者血清 sTWEAK 水平与疾病严重程度的相关性 

Variables Estimated changes by 
continues sTWEAK 

Estimated changes (95% CI) by tertiles of sTWEAK 
P trend 

T1 (<1.20 ng/mL) T2 (1.20~2.16 ng/mL) T3 (>2.16 ng/mL) 
N 323 108 107 108  

SMART-COP 0.333 (0.179, 0.488) 1.0 (Ref) 0.779 (0.361, 1.682) 1.512 (0.732, 3.121) 0.359 
CURB-65 0.120 (0.039, 0.202) 1.0 (Ref) 0.627 (0.317, 1.242) 0.933 (0.477, 1.825) 0.332 

CURXO (Severe) 0.003 (−0.038, 0.043) 1.0 (Ref) 1.462 (0.759, 2.818) 1.109 (0.578, 2.128) 0.285 
COVID-GRAM 7.244 (2.764, 11.725) 1.0 (Ref) 1.006 (0.492, 2.058) 1.397 (0.704, 2.772) 0.457 

MuLBSTA 0.150 (−0.226, 0.526) 1.0 (Ref) 0.809 (0.396, 1.654) 1.054 (0.532, 2.088) 0.258 
A-DROP 0.125 (0.037, 0.213) 1.0 (Ref) 1.162 (0.550, 2.454) 2.390 (1.168, 2.892) 0.015 

PSI 3.042 (−0.401, 6.486) 1.0 (Ref) 0.657 (0.305, 1.417) 1.340 (0.654, 2.747) 0.203 
4C Mortality 0.343 (0.104, 0.582) 1.0 (Ref) 0.716 (0.318, 1.614) 2.010 (1.123, 4.378) 0.025 

DTPNCP 0.052 (−0.025, 0.130) 1.0 (Ref) 0.632 (0.333, 1.202) 0.944 (0.507, 1.759) 0.335 

模型已根据年龄、高血压、糖尿病、冠心病、脑血管疾病、慢性肝病、乙型肝炎、慢性肾病及支气管扩张症进行调

整。 

3.4. 血清 sTWEAK 水平与新冠肺炎患者预后之间的关联 

从表 3 可知，T3 组中需要机械通气、使用血管活性药物、入住 ICU、住院时间延长或死亡的新冠肺

炎患者数量均高于 T1 组和 T2 组。在未调整混杂因素的情况下，T3 组的机械通气和入住 ICU 相对风险

(RR)最高。经混杂因素校正后，T3 组机械通气(RR = 3.572)和 ICU 收治(RR = 3.867)的风险仍显著高于其

他组别。 
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Table 3. Associations between serum sTWEAK and prognostic outcomes in COVID-19 patients 
表 3. 新冠肺炎患者血清 sTWEAK 与预后结果的相关性 

Variables 
Serum sTWEAK 

Ptrend 
T1 (<1.20 ng/mL) T2 (1.20~2.16 ng/mL) T3 (>2.16 ng/mL) 

N 108 107 108  

Mechanical ventilation     

N, (%) 4 (3.7) 2 (1.9) 14 (13.0) 0.003 

Unadjusted RR (95% CI) Ref (1.0) 0.495 (0.089, 2.763) 3.872 (1.231, 12.177) 0.005 

Adjusted RR (95% CI) Ref (1.0) 0.424 (0.071, 2.525) 3.572 (0.984, 12.971) 0.030 

Vasoactive agent     

N, (%) 4 (3.7) 4 (3.7) 12 (11.1) 0.055 

Unadjusted RR (95% CI) Ref (1.0) 3.250 (1.014, 10.420) 1.010 (0.246, 4.146) 0.054 

Adjusted RR (95% CI) Ref (1.0) 0.778 (0.163, 3.707) 1.809 (0.463, 7.067) 0.216 

ICU admission     

N, (%) 4 (3.7) 5 (4.7) 17 (15.7) 0.002 

Unadjusted RR (95% CI) Ref (1.0) 1.275 (0.333, 4.881) 4.857 (1.577, 14.960) 0.001 

Adjusted RR (95% CI) Ref (1.0) 1.089 (0.245, 4.840) 3.867 (1.107, 13.509) 0.015 

Death     

N, (%) 6 (5.6) 4 (3.7) 13 (12.0) 0.060 

Unadjusted RR (95% CI) Ref (1.0) 0.660 (0.181, 2.409) 2.326 (1.050, 6.367) 0.064 

Adjusted RR (95% CI) Ref (1.0) 0.743 (0.177, 3.124) 2.795 (1.818, 9.547) 0.256 

Longer hospital stays     

N, (%) 20 (18.5) 17 (15.9) 28 (25.9) 0.288 

Unadjusted RR (95% CI) Ref (1.0) 0.840 (0.413, 1.710) 1.559 (0.815, 2.985) 0.165 

Adjusted RR (95% CI) Ref (1.0) 0.809 (0.371, 1.763) 1.277 (0.612, 2.663) 0.578 

3.5. 血清 sTWEAK 水平对新冠肺炎患者疾病严重程度及死亡风险的预测能力 

 
Figure 2. The predictive capacities of circulatory sTWEAK for severity and death among COVID-19 patients 
图 2. 循环 sTWEAK 对新冠肺炎患者病情严重程度及死亡风险的预测能力 

 
通过 ROC 曲线下面积评估血清 sTWEAK 及多种严重程度评分对不良预后的预测能力。对机械通气
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的预测能力如下为 DTPNCP：0.857；CURB-65：0.922；A-DROP：0.861；SMART-COP：0.797；MuLBSTA：

0.758；PSI：0.897；COVID-GRAM：0.796；4C 死亡率：0.933；CURXO：0.681；血清 sTWEAK：0.862 
(图 2(A))。血清 sTWEAK 水平的临界浓度为 2.38 ng/mL，其敏感性为 73.1%，特异性为 74.3%。此外，

还评估了各评分系统对入住 ICU 的预测能力，如图 2(B)所示，DTPNCP：0.859；CURB-65：0.912；A-
DROP：0.859；SMART-COP：0.862；MuLBSTA：0.692；PSI：0.822；COVID-GRAM：0.788；4C 死亡

率：0.923；CURXO：0.749；血清 sTWEAK：0.767。血清 sTWEAK 的临界浓度为 2.39 ng/mL，其敏感性

为 90.0%，特异性为 74.5%。 

4. 讨论 

本研究为探讨血清 sTWEAK 水平与新冠肺炎重症程度及预后之间的关联提供了证据。研究表明，入

院时血清 sTWEAK 水平与新冠肺炎重症评分呈显著正相关。此外，研究结果显示入院时 sTWEAK 水平

升高与机械通气风险增加及重症监护室收治风险升高存在显著关联。血清 sTWEAK 在预测不良预后方面

的效能与多种肺炎严重程度评分相当。这些发现表明，入院时血清 sTWEAK 水平在评估新冠肺炎严重程

度及预测不良预后方面具有临床实用价值。 
sTWEAK 是一种炎症性细胞因子，具有多种生物学功能，参与包括增殖、分化、炎症、组织修复、

细胞凋亡和血管生成在内的病理生理过程[18]。大量证据表明，sTWEAK 在多种疾病中发挥着重要作用，

例如桥本甲状腺炎、神经血管疾病、心血管疾病和炎症性肠病[19]-[23]。此外，sTWEAK 水平升高与呼吸

系统疾病的发病机制相关，例如肺动脉高压、哮喘和慢性阻塞性肺病[24]。因此，我们检测了不同严重程

度新冠肺炎患者体内的循环 sTWEAK 水平。研究发现，血清 sTWEAK 水平随严重程度评分升高而增加，

证实了新冠肺炎患者 sTWEAK 水平与其病情严重程度呈正相关。并探讨了 sTWEAK 水平与多种临床指

标的关系，结果显示血清 sTWEAK 水平升高与肌酸激酶同工酶(CK-MB)和 D-二聚体水平呈正相关，表

明 sTWEAK 升高可能参与新冠肺炎的病理生理过程。 
此外，大量证据表明 sTWEAK 浓度与多种疾病的预后结果存在显著关联。sTWEAK 水平在预测扩

张型心肌病患者死亡率方面具有潜在价值[25]。测定 sTWEAK 水平对于评估住院慢性心力衰竭患者发生

肺部感染时的病情及预后具有重要价值[26]。因此，我们分析了血清 sTWEAK 水平与预后的相关性。研

究发现血清 sTWEAK 水平升高的新冠肺炎患者出现机械通气和重症监护室收治的风险显著增加。此外，

我们评估了血清 sTWEAK 与不同肺炎严重程度评分系统预测预后的能力，结果表明血清 sTWEAK 水平

预测不良预后的能力与某些传统评分系统相当，且血清 sTWEAK 可作为新冠肺炎的新型生物标志物。 
本研究主要揭示了新冠肺炎患者入院时血清 sTWEAK 水平与疾病严重程度及不良预后呈正相关，但

研究仍存在一些局限性：第一，由于所有受试者均来自单一研究机构，样本量相对较小；第二，本研究

仅检测了血清样本中的 sTWEAK 水平，而支气管肺泡灌洗液及肺组织中的 sTWEAK 浓度尚不明确；第

三，本研究属于基于人群的流行病学调查，sTWEAK 升高的潜在机制仍有待阐明。 

5. 结论 

这项前瞻性队列研究主要分析了血清 sTWEAK 水平与新冠肺炎严重程度及预后的关联性。研究结果

表明，新冠肺炎患者血清 sTWEAK 水平升高与疾病严重程度增加及预后不良风险升高相关。血清

sTWEAK 可作为评估新冠肺炎严重程度和预后的有效生物标志物，该发现有望为改善新冠肺炎的监测和

治疗提供有益信息。 
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