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定量化分析危重型手足口病患儿实验室指标对死亡风险的早期预警价值$方法
!

单因素及
[5

E

:/0:A

回归分

析危重型手足口病患儿死亡的独立危险因素!并建立
[5

E

:/0:A

回归模型!采用受试者工作特征"

HT)

#曲线下面积"

&Y+

#综合评价

该模型和实验室指标对危重型手足口病患儿死亡风险的早期预警能力及其最佳界值$结果
!

综合白细胞计数&中性粒细胞计数&

肌红蛋白和肌酐建立的
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E

:/0:A

回归模型"

G

#早期预测危重型手足口病患儿死亡风险的
&Y+

为
#6%;"

"

7T̂

置信区间(

#6"%$

)

#67!!

#!诊断价值优于单一指标$结论
!

综合白细胞数&中性粒细胞数&肌红蛋白和肌酐
;

项指标建立的
G

模型诊断价值优于单

一指标!对危重型手足口病患儿死亡风险具有较好的早期预警价值$

关键词"危重型%
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手足口病%
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死亡%
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危险因素%

!

早期预警价值
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手足口病是由多种肠道病毒通过消化道*呼吸道和密切接

触等多种传播途径引起的儿童急性病毒感染性传染病#其主要

症状为发热和手*足*口*臀部的皮疹或疱疹)本研究采用
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回归预测模型及受试者工作特征$

HT)

%曲线下面积

$

&Y+

%综合分析和评价实验室指标对危重型手足口病患儿死

亡风险的早期预警价值#以期早期识别危重患儿#进行早期干

预#改善预后#降低致残率和病死率)
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资料与方法
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一般资料
!

回顾性分析
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年
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月江

西省儿童医院儿科重症监护病房$

*U+Y

%收治的
!T8

例手足口

病患儿临床资料#按照治疗结局分为危重组及死亡组#每组各
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例)危重组患儿中男
T8

例#女
<<

例&月龄
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)

8;

个月#平均

$

<<6%j!<67

%月#

%

$

岁患儿
8T

例&发病到入院时间为
#6T
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!#6#D

#平均$

$6;j!6"

%
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&其中肠道病毒
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型$

'\"!

%感染
T"

例)死亡组患儿中男
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例#女
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例&月龄
$

)
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个月#平均

$

!"68j76$

%月#
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岁患儿
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例&发病到入院时间为
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<#6#D

#平均$
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&其中
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感染
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例)所有入选病

例均符合国家卫生与计划生育委员会颁布的,手足口病诊疗指

南$

<#!#

版%-中危重型手足口病诊断标准'

!

(
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<

组受试者中小

于
$

岁患儿比例*男女比例*发病到入院时间及
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病毒感

染率比较#差异均无统计学意义$
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检测方法
!

所有手足口病患儿均于入院早期$当日或次

日%采集静脉血#分离血清采用
&W\U&<;##

或
W:?.2/:52'g[

自动生化分析仪进行生化检测&分离血浆采用
P

B

/?.H+P)

<###:

进行凝血功能检查&乙二胺四乙酸二钾$

'W=&)V

<

%抗凝

处理后采用
P

B

/?.Hg=);###:

或
gP)%##:

自动血球仪进行血

常规分析)纳入分析的血常规*血生化*凝血功能等项目共

;#

项)
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统计学处理
!

采用
P*PP!76#

软件进行数据处理及统计

学分析#计量资料以
:j?

表示#计数资料以例数或百分率表

示#单因素分析中#计量资料采用两独立样本
4

检验#计数资料

采用
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< 检验#多因素分析采用二分类
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逐步回归分析)
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为差异有统计学意义)单因素分析比较
<

组间的差

异#将有统计学意义的变量进行多因素
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回归分析#筛

选出危重型手足口病患儿死亡的独立危险指标#建立诊断模

型)采用
&Y+

评估本模型与各指标对手足口病死亡的早期

预警价值#

&Y+

在
#6T

)%

#6"

时有较低诊断价值#在
#6"

)

#67

时有中等诊断价值#

'

#67

时有较高诊断价值'
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结
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组患儿实验室指标比较
!

对死亡组和危重组患儿的
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项实验室检测指标进行比较分析#结果显示!死亡组患儿白细
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%*肌
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([Y

%*

V

O水平均高于危重组#差异有统计学

意义$
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%

#6#T

%&而血清总蛋白$
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%*清蛋白$

&[Q
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([Q

%*前清蛋白$
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*
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%*
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*凝血酶原时间$
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%*活化部分凝血活

酶时间$

&*==

%*凝血酶时间$

==

%*国际标准化比率$
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%*纤

维蛋白原$
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%水平比较#差异均无统计学意义$

E

$

#6#T

%#见

表
!

$,见国际检验医学杂志-网站主页.论文附件/%)
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多因素
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回归分析及模型建立
!

选取上述
<

组间

比较差异有统计学意义$

E

%

#6#T

%的指标#包括
-Q+

*

R'Y=

*

[XL*a

*

*[=

*

WQU[

*

UWQ[

*

&[*

*

+V
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*

QYR

*
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*
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*
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*
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*
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([Q

*

*&

*
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*
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O 共
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个变量进行多因素
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回归分析#分组变量以.死亡/

f!

*.危重/

f#

赋值#采

用基于偏最大似然估计的前进法)结果表明
-Q+

*

R'Y=

*

L3

*

+1

水平异常是手足口病死亡的独立危险因素$

E

%

#6#T

%#

见表
<

)

;

项指标的
&Y+

分别为
#6"%#

*

#6"8<

*

#6%;!

*

#6"#!
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由该
;

项实验室指标建立的
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预测模型为
Gf"6$#;O

#6!T$̀ -Q+O#6<7;`R'Y=O#6!#T`L3N#6!$8`+1

#

E
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死亡危险因素的多因素
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回归分析

变量
< D9 -$7;

.

<

E TH

7T̂

置信

区间$

)P

%

-Q+ #6!T$ #6#"< ;6T$8 #6#$$ #6%T% #6";8

)

#67%%

R'Y= #6<7; #6#"$ !86!$$ #6### !6$;< !6!8<

)

!6T;7

L3 #6!#T #6##! 8#6T"% #6### !6##T !6##;

)

!6##8

+1 N#6!$8 #6##" <T688T #6### #678T #67T!

)

#67"%

常数
"6$#; #68$!!$$67$$ #6### N N

!!

N

!无数据)
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预测模型的早期预警价值分析
!

以,手足口病诊疗指南

$

<#!#

年版%-为诊断金标准$状态变量%#以模型
G

产生的含各

个指标预测概率$

E

%的新变量为检验变量#对危重型手足口病

死亡的独立危险因素及综合各指标的预测模型
G

制作
HT)

曲线#以
G&";+%

指数$灵敏度
O

特异度
N!

%达到最大的截断

点所对应的界值为最佳预测界值#以
&Y+

大小评价各指标对

死亡危险的预警能力)结果显示
G

模型的
&Y+

最大#为

#6%;"

$

7T̂ )P

!

#6"%$

)

#67!!

%#

G&";+%

指数为
8<6%<̂

#最佳

诊断界值为
#6T$T

#见图
!

*表
$

)

G

模型及各指标的真阳性率*

真阴性率*阳性似然比*阴性似然比*一致率*阳性预测值和阴

性预测值见表
;

)

图
!

!!

危重型手足口病患儿死亡危险预测指标的
HT)

曲线

表
$

!!

各指标预测危重型手足口病患儿死亡危险的
&Y+

变量
&Y+

$

7T̂ )P

%

D9 E

G&";+%

指数$

^

%

+>0)5FF

-Q+ #6"%#

$

#6"#T

)

#6%T;

%

#6#$% #6### T<6T8 !86###

R'Y= #6"8<

$

#68%"

)

#6%$"

%

#6#$% #6### ;;6%" 76%;#

L3 #6%;!

$

#6""8

)

#67#8 #6#$$ #6### 8<6%< <86###

+1 #6"#!

$

#68!8

)

#6"%"

%

#6#;; #6### ;;6%" $;67##

G #6%;"

$

#6"%$

)

#67!!

%

#6#$$ #6### 8<6%< #6T$T

表
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各指标对危重型手足口病患儿死亡危险的

!!!

综合预测价值

变量
=*,

$

^

%

=R,

$

^

%

[,

$

O

%

[,

$

N

%

+,

$

^

%

*\

O

$

^

%

*\

N

$

^

%

-Q+ 8;6!# %%6;8 T6TT #6;! "86<% %;6"T "!6!$

R'Y= 8;6!# %#6"" $6$$ #6;; "<6;$ "867< 876<$

L3 %#6"" %#6"" ;6<# #6<; %#6"" %#6"" %#6""

+1 T86;# %%6;8 ;6%7 #6;7 "<6;; %$6#< 88677

G "!6"7 7#6#$ "6<# #6$! %!6;! %%6%7 "86$;

!!

=*,

!真阳性率$灵敏度%&

=R,

!真阴性率$特异度%&

[,

$

O

%!阳性

似然比&

[,

$

N

%!阴性似然比&

+,

!一致率&

*\

O

!阳性预测值&

*\

N

!阴

性预测值)

D

!

讨
!!

论

危重型手足口病患儿病情进展迅速#病死率高#尤其部分

症状不典型的患儿#在发病初期诊断困难#是临床救治的重点

和难点)在本研究中
"%

例死亡手足口病患儿#不典型皮疹
$%

例$

;%6"<̂

%&

$<

例$

;!6#<̂

%患儿于入院
<;G

内#平均

$

!#6##j86#%

%

G

死亡#

!8

例$

<#6T!̂

%入院时已经进入手足口

病心肺功能衰竭期$

7

期%#出现昏迷*肺出血*肺水肿*低血压

休克*高血糖或酸中毒等危重症状#甚至发生心*肺*脑多器官

功能衰竭而抢救无效死亡)在手足口病的临床诊疗实践中#早

期发现和识别危重病例#并及时采取措施#是提高抢救成功率#

+

<!$

+
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降低病死率的关键)目前关于危重型手足口病死亡危险因素

的研究主要集中在临床体征和病例报告'

$)T

(

#尚缺乏对危险因

素的定量研究)因此#本研究从实验室定量指标的角度出发#

比较死亡组和危重组手足口病患儿早期实验室指标的变化#筛

选危重型手足口病患儿死亡的独立危险因素#建立预测模型#

并用
&Y+

评估其预测能力#早期*全面*客观*定量化地预测

患儿病情)

本研究对临床常用*简单易于检测的
;#

项实验室血液学

指标进行统计学分析)结果显示死亡组和危重组患儿具有差

异的实验室指标有
!7

项)进一步
[5

E

:/0:A

回归分析显示

-Q+

*

R'Y=

*

L3

*

+1

是危重型手足口病死亡的独立危险因

素#均对死亡手足口病具有一定的早期诊断价值)

-Q+

和

R'Y=

水平的变化与手足口病的病程发展密切相关#研究显

示死亡手足口病患儿外周血
-Q+

明显高于危重组#是危重型

患儿死亡的高危因素'

8

(

#黄荣卫等'

T

(分析
!$

例死亡患儿发现

""̂

的患儿
-Q+

*

R'Y=

升高#另外唐永良等'

8

(分析
!%

例死

亡手足口病患儿资料发现所有病例均有
-Q+

的升高#且
$

例

尸检结果显示支气管黏膜可见
R'Y=

浸润)

L3

和
+1

是心脏

和肾脏损伤的血清学指标#大量研究认为手足口病病毒感染可

引起患儿心肾功能的损伤#但尚无研究证实其与死亡危险的关

系#本研究多因素分析结果显示
L3

$

THf!6##T

#

7T̂ )P

!

!6##;

)

!6##8

%和
+1

$

THf#678T

#

7T̂ )P

!

#67T!

)

#67"%

%均为

患儿死亡的独立危险因素)因此#均纳入并建立回归模型)

HT)

曲线分析结果显示
-Q+

*

R'Y=

*

L3

*

+1;

项指标的

&Y+

分别为
#6"%#

*

#6"8<

*

#6%;!

*

#6"#!

#均对危重型手足口病

患儿死亡危险具有一定的诊断价值)综合这
;

项指标的
G

模

型的
&Y+

为
#6%;"

$

7T̂ )P

!

#6"%$

)

#67!!

%#具有中等诊断价

值#其最佳诊断界值为
#6T$T

#真阳性率为
"!6"7̂

#真阴性率

为
7#6#$̂

#阳性似然比为
"6<#

#阴性似然比为
#6$!

#一致率为

%!6;!̂

#阳性预测值为
%%6%7̂

#阴性预测值为
"86$;̂

#均优

于单一指标#说明
G

模型对危重型手足口病患儿死亡风险具

有较高的早期预警价值)

综上所述#所有数据资料为患儿入院早期的实验室检查#

因此#基于
-Q+

*

R'Y=

*

L3

*

+1

建立的诊断模型
G

对危重型

手足口病患儿死亡风险具有较好的早期预警价值#可早期发现

和识别出具有死亡风险的高危患儿#及时采取干预措施#对改

善预后*提高抢救成功率#降低病死率均有积极作用)该模型

涉及的检测指标易于获得#具有较高的临床实用价值#值得

推广)
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