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利用两水平logistic模型探讨麻疹监测
系统病例分类

黎翰东敖睿彭琳李迪张菊英

【摘要】 目的建立判别麻疹临床症状的logistic回归模型，比较麻疹与其他发热出疹性

疾病临床症状的差异。方法收集2011年3月至2012年2月四川省4个县级以上医院报告的

所有麻疹、风疹、猩红热、幼儿急疹等病例，以实验室确诊麻疹为反应变量，各临床症状为自变

量建立logistic回归方程，并绘制ROC曲线，选择最佳截断点。结果共收集551名病例，麻疹

和风疹临床诊断与实验室诊断一致性均较差，Kappa值=O．349；根据两水平logistic回归分析，

与麻疹确诊病例有关的症状有咳嗽(OR=5．75)、结膜炎(OR=3．00)、柯氏斑(OR=7．52)、淋巴

结肿大(OR=O．07)、热退疹出(OR=O．07)；回归方程ROC曲线的曲线下面积为O．97，最佳截断

点为0．249。结论通过临床症状建立了预测效果较好的logistic回归模型，但应开展更大范围的

调查和实验室检测，明确与麻疹相关的主要发热出疹性疾病类型及构成。
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【Abstract】0bjecfive To study the prevalence rates of Rash and Febrile Illnesses(RFIs)

including measles，rubella，scarlet fever，exanthema subitum and the differences among measles and

other RFIs to tentatively formulate the logistic regression model through clinical manifestation．

Methods AU the suspected cases of measles，rubella，scarlet fever，exanthema subitum reported by

the county／prefecture lever hospitals at four counties were collected during March 201 1 to February

2012．Ⅵmen setting labomtory confirmed measles as dependent variable and existed symptoms as

independent variable，a logistic regression model was formulated and optimal operational point

(OOP)chosen，according to the ROC calve．Results A total number of 55l cases were collected

but the consistency ofmeasles diagnosis between clinical and laboratory was not satisfied，with Kappa

value=0．349．same to the diagnosis ofrubella．As for the result from the two—lever logistic regression

model．symptoms that related to the confirmation of measles would include cough(OR=5．75)，

conjunctivitis(OR=3．00)，Koplik spot(OR=7．52)，lymphadenectasis(OR=O．07)，rash after fever

(OR=O．07)．The area under ROC curve was 0．97 and the optimal operational point Was 0．249．

Conclusion A logistic regression model was formulated using the clinical symptoms which was

resulted in better performance on prediction．As the sample size of this survey was small，the

expansion on the scale of investigation and laboratory testings were needed before the types and

components of measles．related RFIs be clarified．
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麻疹病毒的传播力极强，在麻疹疫苗使用前，几

乎每个儿童均难以幸免感染⋯。2005年我国政府向

世界卫生组织西太平洋区承诺于2012年实现消除
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麻疹陋]，而高质量的麻疹监测系统成为检验是否达

到消除麻疹标准的重要依据n。5]。根据我国目前麻

疹监测方案要求，县级疾病预防控制中心(CDC)在

经过流行病学调查和实验室检测后，需对每例麻疹

疑似病例进行最终分类，即分类为麻疹病例和排除

麻疹病例。但在四川省麻疹监测中，散发麻疹疑似

病例实验室诊断的比例较低，2010年散发麻疹疑似

病例血清采集率仅为80．52％。而且如果仅在病例
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出疹后3 d内采集一份血清标本，又未能采集第二份

血清，由于采血过早，约有30％的麻疹病例血清IgM

抗体不足以检测到№]，这样检测的结果即使为阴性，

也不能完全排除麻疹。2010年四川省在已采集血

清的病例中，该类病例占36．42％，故全省约有

48．81％的散发麻疹疑似病例无实验室诊断依据，导

致县级CDC对病例分类缺乏依据。为了对缺乏实

验室诊断的病例进行分类，本研究拟采用两水平

logistic模型探讨麻疹疑似病例最终分类。

资料与方法

1．资料来源：2011年3月至2012年2月以四川

省攀枝花市东区和仁和区、泸州市合江县和江阳区

为调查地区，在县级及以上医院选取所有临床诊断

为麻疹、风疹、猩红热、幼儿急疹的病例，采用本研究

设计的个案调查表收集病例的基本情况、临床表现

等信息，并采集血清和咽拭子标本。

2．标本检测：由各医院采集上述所有病例的血

清和咽拭子；攀枝花市和泸州市CDC麻疹网络实验

室负责采用ELISA检测血清中麻疹和风疹IgM(检

测试剂由珠海海泰生物制药有限公司提供)；四川省

CDC麻疹实验室负责采用RT-PCR方法检测麻疹和

风疹病毒核酸(PCR核酸引物由上海雅培制药有限

公司提供)。血清IgM检测和咽拭子PCR检测中任

一项麻疹或风疹阳性，则判定为麻疹或风疹确诊病

例；两者均阴性，则判定为麻疹或风疹排除病例。

3．统计学分析：比较临床诊断与实验室检查结

果，运用单因素分析方法筛选变量，建立两水平

logistic回归模型以预测确诊麻疹的概率，并绘制

ROC曲线，确定最佳截断点，两水平logistic回归采

用MLwiN 2．10软件，采用SigmaPlot 12．0软件绘制

ROC曲线。

结 果

1．病例概况：共收集到551例发热、出疹性病

例，其中男性329例(59．69％)，女性222例(40．3l％)，

男女性别比为1．48；<7岁病例比例较高(69．69％)。

将年龄划分为0～岁组(代表麻疹疫苗预防接种完

成前的儿童病例)、2。岁组(代表麻疹疫苗预防接种

完成后的儿童病例)和15～岁组(代表成人病例)。

经)c2检验，各年龄组麻疹确诊比例的差异有统计学

意义，其中15～岁组麻疹确诊比例较高(表1)。

2．临床诊断分类：调查病例临床诊断分类为麻

疹、风疹、猩红热、幼儿急疹，而实验室检测被分类为

麻疹确诊病例、风疹确诊病例及其他疾病。因实验

室仅完成了麻疹和风疹的检测，未开展猩红热和幼

儿急疹检测，故本研究将其他疾病列为排除麻疹和

风疹的其他疾病。根据列联表的关联性分析，可认

为临床和实验室两种诊断方法之间有关联，Pearson

列联系数r=0．622。

表1麻疹确诊病例的年龄分布

为比较临床和实验室两种方法诊断麻疹的一致

性，将临床诊断中的风疹、幼儿急疹、猩红热合并为

“临床排除麻疹”，同时将实验室确诊的风疹和其他

合并为“实验室排除麻疹”，再对麻疹临床诊断与实

验室诊断的一致性进行分析，Kappa值=0．349，一致
性较差。而且临床诊断麻疹的灵敏度仅为59．20％，

特异度仅为76．66％。两种诊断比较见表2。

表2调查病例临床诊断和实验室诊断分类比较

3．建立麻疹临床症状判别的logistic回归模型：

(1)单因素分析：设定0【=0．I。单因素分析结果

显示，在麻疹和排除病例中除出疹外，发热、咳嗽、卡

他性鼻炎、结膜炎、柯氏斑、淋巴结肿大、关节痛、悬

雍垂溃疡、杨梅舌、口周苍白圈、热退疹出症状比例

的差异有统计学意义(表3)。

表3麻疹临床症状比例(％)的单因素分析

临床症状 麻疹m=174)排除麻疹(n=377) OR值(90％c，)
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(2)logistic回归模型：根据对麻疹确诊和排除病

例中临床症状差异的分析结果，以是否确诊麻疹为

反应变量(0=排除，1=确诊)，各临床症状(0=无，

l=有)为自变量，拟合logistic回归模型。其中，因

自变量“出疹”在麻疹确诊和排除病例中比例的差异

无统计学意义，故未将其纳人回归方程。因不同年

龄段确诊麻疹或排除麻疹病例的临床症状可能有一

定差异，成年人或免疫力低下人群可能出现不典型

麻疹n]，且不同年龄组麻疹阳性率不同随1，所以在分

析麻疹和非麻疹病例的临床症状差异时，年龄可能

是混杂因素，故将年龄与各临床症状一同纳人方

程。另外，本研究数据来自16所医院，各医院医生

专业水平(诊断疾病和记录临床症状)、病例来源亦

不尽相同，传染病专科医院收治的病例构成与其他

普通综合医院也有较大差异。在进行logistic回归

分析时，有必要将“医院”这一因素作为第二个水平

纳入分析，建立两水平logistic方差成分模型，将由

医院不同所导致的差异在回归方程中加以区分。

首先建立零模型。本文以“医院”作为高水平即

水平2，每名病例作为低水平即水平1，采用2阶PQL

算法拟合两水平不含任何解释变量的零模型，固定

尺度参数为l。结果显示不同医院之间的差异有统

计学意义，故有必要建立两水平模型(表4)。

表4麻疹临床症状判别logistic回归零模型

参数 卢 曲 f值P值

固定部分(截距)岛， 一1．115 0．438 6．479 0．011

随机部分水平2 Z。8．619 2．485 12．028<O．001

水平1蠢 1．000 O．000 一 一

将上述变量纳入两水平logistic回归分析后，“发

热”、“卡他性鼻炎”、“悬雍垂溃疡”、“杨梅舌”、“口周

苍白圈”未被选人回归方程，故使用其他变量建立

logistic回归方程，结果与麻疹确诊病例有关的症状有

咳嗽、结膜炎、柯氏斑、淋巴结肿大、热退疹出(表5)。

根据logistic回归分析结果建立模型

logit(击)：岛，．2．41 IX．一0．753X2-1-1．749X3

+1．097X,+2．017X5--2．660X6--2．697X7

80|=-1．054jr№|

胁，～N(0，4．825)

式中P为确诊麻疹的预测概率，墨为2一岁年龄组，

五为15。岁年龄组，兄为咳嗽，咒为结膜炎，墨为柯

氏斑，兄为淋巴结肿大，为为热退疹出。

4．麻疹临床症状判别的ROC曲线分析：ROC分

析是目前公认的衡量诊断信息和诊断决策质量最佳

表5麻疹临床症状判别两水平logistic回归分析

方法阳1。根据两水平logistic回归模型所得的预测

概率绘制ROC曲线，即ROC曲线下面积为0．97，

95％c，：0．951～0．984。选取约登指数最大的截断点

为最佳截断点，即预测概率为0．249时，灵敏度为

94．25％，特异度为91．25％，约登指数为0．855(图1；

横线以上为预测阳性病例)。

1．0

0．8

刨0．6
餐
替

O．4

0．2

0．0

0．0 0．2 0．4 0．6 0．8 1．0

1一特异度

图1麻疹临床症状判别两水平logistic回归的ROC曲线

讨 论

四川省每年麻疹监测中，因未采集到血清或出

疹后3 d内血清结果为阴性等原因，有大量麻疹疑似

病例难以确诊。如以疫情预警为目的，可将所有不

能确诊的疑似麻疹病例归类为麻疹临床诊断病例，

这样提高了监测系统的敏感性，避免漏掉任何可能

的麻疹病例；但如果使用该数据分析麻疹的流行特

征，一些非麻疹病例可能混杂在麻疹病例中，从而误

导分析结果，如幼儿急疹主要发病年龄为<2岁¨0|，

这部分病例如混杂在临床诊断的麻疹病例中可能增

加<2岁组病例的年龄构成。本研究建立的logistic
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模型可对未确诊麻疹疑似病例分类，如发热病例出

现咳嗽、结膜炎和柯氏斑而确诊为麻疹的可能性分

别是无相应症状的5．75、3．00、7．52倍，而确诊病例中

较少出现“淋巴结肿大”和“热退疹出”，仅为排除麻

疹比例的0．07倍。

本研究建立的logistic回归模型ROC曲线下面
积达到97％，且在最佳截点处的灵敏度和特异度均

远大于临床判断的灵敏度和特异度，表明具有较好

的预测效果。实际运用时可将病例临床症状的取值

代人公式，计算出患麻疹的预测概率，若所得的预测

概率大于或等于最佳截点0．249，则判定为麻疹；若

所得的预测概率小于最佳截点则判定为排除麻疹。

同其他诊断一样，阳性预测值会受到先验概率(即麻

疹在发热出疹性疾病中构成比)的影响，如果其构成

比下降，阳性预测值也会下降n1|。

本研究建立的判别模型存在缺陷。如调查范围

较小，样本不足，可能代表性相对较差；此外logistic

回归的对照(90麻疹排除病例)是由多种疾病组成，如

这些疾病的构成比例发生较大的变化，回归方程的判

别效果可能受到影响，还应建立无序多分类logistic

回归模型，将麻疹作为多分类比较的对照，计算回归

方程，得出麻疹与主要鉴别疾病相对应的鉴别模型。
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