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手足口病重症病例临床特征的
Fisher逐步判别分析

阮峰谭爱军 张雪宝 陈雪琴萧松健叶中文王松

【摘要】目的比较肠道病毒(EV)71型(EV71)与其他EV感染手足口病重症病例的临床特

征，寻找EV71手足口病重症病例的特异性诊断指标。方法病例定义采用卫生部“手足口病诊

疗指南(2010年版)”，通过查阅病历及现场个案调查，获得定点收治医院手足口病重症病例的临

床资料．PCR检测粪便标本中EV、EV71及CoxAl6等核酸。比较EV71与其他EV感染的手足口

病重症病例临床特征。有统计学意义的指标进行Fisher逐步判别分析。结果EV71与其他EV感

染的手足口病重症病例比较，肢体抖动、易惊、精神差、抽搐等神经系统症状和体征以及脑脊液白

细胞计数升高等指标的差异有统计学意义(P<O．05)，Fisher逐步判别分析发现肢体抖动、脑脊液

白细胞计数升高有统计学意义。EV71和其他EV感染的判别方程分别为Y=3．059X．+3．83墨一

2．742和l，=1．634X．+1．623Xs—1．693，EV71判别正确性为91％，其他EV判别正确性为40％。结论

肢体抖动和脑脊液白细胞计数升高可作为EV7i重症病例的判别诊断指标。
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【Abstract】0bjective To compare the clinical features ofsevere hand foot and mouth disease

between enterovirus(EV)71 and other EV to find specific diagnosis index of EV71 severe hand foot

and mouth disease．Methods Case definition were adopted from national guideline of hand foot and

mouth disease diagnose(Version 20 l 0)．Clinical data of severe hand foot and mouth disease came

from case history and contents of questionnaire would include the ones between the time of onset and

diagnoses being made．EV and EV7l，COX A1 6 nucleic acid tested were bV I弭PCR in stool samples．
Clinical features of severe hand foot and mouth disease between EV7 l and other EV were compare．

Results There appeared statistical differences between neurologic symptoms such as tremor，

myoclonic ierk，Iistlessness，convulsion and white blood cell counts in CSF(P<0．05)．Results from

the step Fisher diseriminant analysis showed only tremor and white blood cell had an increase in CSF．

with statistically significant differences．The discriminant equation of EV7l Was Y=3．059Xl+

3．83乜一2．742 and the equation of other EV Was'，=1．634置+1．623兄一1．693．The specificity of
EV7 l Was 9 l％and the specificity of other EV Was 40％．Conclusion The increase of clinical
features oftremor and white blood cell in CSF could be used as diagnosis index ofsevere EV71．

【Key words】Hand foot and mouth disease；Severe EV71；CIinical feature；Discriminant

analysis

手足口病主要是由肠道病毒(EV)引起的急性

传染病㈦1，病原体以柯萨奇A组16型(CoxAl6)、

EV71多见。其中EV71是引起重症病例的主要病

原，具有神经毒性，累及神经系统的主要表现有急
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·临床研究·

性无菌性脑膜炎、脑炎、脑干脑炎、脑脊髓膜炎、脊

髓灰质炎样麻痹等。中枢神经受累后出现精神差、

易惊、嗜睡、头痛、呕吐、肢体无力、急性弛缓性麻痹

等症状b一】，而其他型EV引起的症状较轻，但也可引

起重症病例"】。

EV71手足口病重症病例患神经系统后遗症的

概率很高阳1，临床需要有针对性的治疗，因此对重症
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病例的病原学鉴别尤为重要。珠海市手足口病收治

医院需要将标本送至市疾病预防控制中心检测，获

得病原学检测结果至少需2 d，不利于临床诊治。为

此以珠海市2010年确诊手足口病重症病例的临床

资料，分析EV71与其他EV手足口病重症病例的l临

床特征，探讨EV71感染重症病例的特异性l临床诊断

指标。

对象与方法

1．病例定义：采用卫生部“手足口病诊疗指南

(2010年版)”【93中规定的手足口病轻症、重症、危重

病例定义。

2．研究对象：从2010年珠海市各级医疗机构通

过“国家疾病监测信息报告系统”报告的所有手足

口病重症病例中选取所有实验室确诊病例为研究

对象。

3．资料来源：采用个案问卷调查及查阅病历，收

集病例人口统计学资料和发病及入院时症状、体征

等信息。相关症状、体征指标参照“手足口病诊疗指

南(2010年版)”中重症病例诊断标准，共包括ll项

临床症状和体征，6项临床实验室检查。

4．标本采集及检测：所有研究对象均采集急

性期粪便标本，珠海市疾病预防控制中心采用

Real Time荧光RT-PCR 7500检测EV、Ev7l、Cox

A16核酸。

5．统计学分析：将研究对象分为EV71手足口病

重症病例组(EV71重症组)、CoxAl6和其他EV手

足口病重症病例组(其他EV重症组)，比较两组在人

口学特征、临床症状和体征(包括神经、呼吸、循环系

统)及实验室检测等指标的差异。连续变量采用t检

验，分类变量采用碧检验，P<0．05为差异有统计学

意义。单因素有统计学意义的指标进一步用Fisher

逐步判别进行分析，设置进入变量的F值概率为

0．05，移出为0．10，每步都是Wilks’Lambda的九统计

量最小的进入判别函数。根据逐步判别后最后进入

的自变量判别函数系数获得判别方程。用判别函数

回代分类，与实际分类进行比较，获得判别正确率。

统计软件使用Epilnfo 3．3．2和SPSS 11．5。

结 果

2010年珠海市共报告113例实验室确诊手足口

病重症病例。其中，77例(68％)EV71阳性，12例

(11％)CoxAl6阳性，24例(21％)为其他EV阳性。

1．两组间均衡性比较：EV71重症组和其他EV

重症组年龄、性别的差异无统计学意义(P>0．05)，

疾病严重程度[如入院时状态、发热时间、病程、发病

到人院时间、重症结局(入住ICU、气管插管)]均衡

性比较的差异也无统计学意义(P>0．05)，见表l、2。

表1两组手足口病重症病例的人口学及疾病严重程度

均衡性的连续变量比较

注：括号外数据为；±s，括号内数据为变鼍范围；4发病到出院

的时间，0表示发病当天入院

表2两组手足口病重症病例人口学及疾病严重程度

均衡性的分类变量比较

注：括号外数据为例数，括号内数据为构成比(％)；8自由度

(奶=2

2．两组病例临床指标比较：两组病例出现肢体

抖动、易惊、精神差、抽搐等神经系统症状和体征以

及脑脊液白细胞计数升高等指标的差异有统计学意

义(P<0．05)。EV71重症组病例相对危险度(艘)高
的指标有肢体抖动、易惊、精神差和脑脊液白细胞计

数升高。62％的EV71重症组和42％的其他EV重症

组病例具有肢体抖动症状(尺尺=1．31，95％CI：1．00～

1．73)；44％的EV71重症组和22％的其他EV重症组

病例有易惊(艘=1．34，95％c，：1．05—1．70)；77％的
EV7 1重症组和20％的其他EV重症组病例有脑脊液

白细胞计数升高(RR=2．33，95％CI：1．41—3．83)。

其他EV重症组病例RR值高的指标为抽搐，25％的

其他EV重症组和6．5％的EV71重症组病例有抽搐

(RR=2．36，95％CI：1．42—3．91)。见表3。

3．两组病例临床指标的Fisher逐步判别分析：

临床指标中对单因素有统计学意义的变量肢体抖动
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(五)、易惊(兄)、精神差(墨)、抽搐(五)和脑脊液白细

胞计数升高(X5)进行赋值(有=l，无=0)。运用

Fisher逐步判别分析，逐步判别结果显示变量中只

有肢体抖动(墨)和脑脊液白细胞计数升高(X5)进入

方程。EV71重症病例的判别方程是Y=3．059X，+

3．83兄一2．742，其他EV重症病例的判别方程是l，=

1．634X，+1．623Xs一1．693。对判别结果进行回代，结

果显示EV71重症病例判别正确率为91％，其他EV

重症病例判别正确率为40％(表4、5)。

表3两组手足口病重症病例临床特征比较

注：4参照发热<39℃或参照正常值；CK：肌酸激酶；LDH：乳酸

脱氢酶；CSF．WBC：脑脊液白细胞计数升高；CSF—TP：脑脊液蛋白

表4手足口病重症病例2个临床变量的
Fisher逐步判别变量进入移出检测

步进入——
骤变量 馗

Wilks’Lambda

ExactF

妒妒够——殛广—面■万■陌

注：进入变量的F值概率为0．05。移出为0，10

表5手足口病重症病例Fisher判别回代与实际分类比较

注：括号外数据为例数，括号内数据为判断正确率(％)

讨 论

判别分析是根据判别对象若干个指标的观测结

果判定其应属于哪一类的统计方法。临床诊断往往

是临床医生对病例的l临床症状、体征以及实验室检

查凭经验作出。判别分析则用数理的方法精确描

述，常用于临床辅助鉴别诊断。经典的判别分析

有Fisher判别和Bayes判别。逐步判别是根据各自

变量偏回归平方和的大小来筛选变量，实现筛选

的目的¨0|。判别分析已运用在医学许多领域中㈨。

本研究将二分类的资料采用赋值方法运用Fisher进

行逐步判别，并运用到EV71与其他EV手足口病重

症病例的判别中，发现肢体抖动和脑脊液白细胞计

数升高等是EV71手足口病重症病例的特异性临床

诊断指标，并建立了判别方程，判别EV71手足口病

重症病例的正确率性达到9l％。

我国卫生部“手足口病诊疗指南(2010年版)”

中对重症病例的诊断依据主要根据患者有无神经系

统受累的表现。其中肢体抖动是诊断指标之一。

EV71重症病例更容易出现肢体抖动神经系统症状

以及脑脊液白细胞计数升高，说明EV71较其他EV

更具侵袭性，更容易入侵中枢神经系统h2|。Huang

等¨3】根据台湾1998年EV71大流行期间的病例临床

特征把脑干脑炎分为3个等级，肢体抖动是脑干脑

炎I级阶段的临床表现，可进一步发展到Ⅱ或Ⅲ级

阶段。早期运用判别分析诊断EV71手足口重症病

例可以有针对性地早期合理利用医疗资源进行救

治。这对重症病例的救治成功率和预后有一定积极

作用。

2010年珠海市实验室确诊手足口病重症病例

中有12％(13／113)入院时为普通轻症病例，入院后

逐步发展成重症病例。该13例中，33％的EV71重

症病例出现肢体抖动，而其他EV重症病例中则无此

症状。其原因有待进一步研究。

本研究还将EV71和其他EV手足口病重症病

例组诊断时的人口学特征以及病情严重程度的均衡

性进行分析，其差异无统计学意义。说明判别分析

出的筛选指标不受上述因素影响，是EV71手足口病

重症病例特异性的指标。

同其他文献报道一样担’6】，本研究中EV71仍是

手足口病重症病例的主要病原(68％)。虽然其他

EV多引起轻症，很少发生重症病例¨4’川，但研究中

发现仍有32％的其他EV(11％Cox A16)重症病例。

2008年安徽省阜阳地区手足口病例中84％的轻症病

例、53％的住院病例和69％的死亡病例检测到

EV71，而未检出Cox A16等其他EV【I副。但本研究

仍认为其他EV引起的手足口病重症病例也应该引

起重视。
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本研究的局限性在于仅收集了重症病例发病到

诊断时的资料，而疾病却是一个动态的过程，不同时

点可能会出现不同的临床症状，本研究未对病例诊

断后的信息继续跟踪，可能会造成信息偏倚。此外

对其他EV只检测了Cox A16，对其他病原体未进一

步分类，有待今后进一步观察研究。

[本研究得到珠海市科技计划项目(20108040102002)的支持]
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的审稿专家可使用同一个用户名作为审稿人进行稿件审理和作者投稿。(3)作者投稿请直接登录后点击“个人业务办理”，然后

点击左上角“远程稿件处理系统”。在页面右上角“选择杂志”对话框中的“中华流行病学杂志”再点击“作者投稿”。投稿成功

后，系统自动发送回执邮件。作者可随时点击“在线查稿”，获知该稿件的审稿情况、处理进展、审稿意见、终审结论等；有关稿

件处理的相关结果编辑部不再另行纸质通知。投稿成功后请从邮局寄出单位介绍信。来稿需付稿件处理费20元／篇(邮局汇

款)，凡未寄单位介绍信和稿件处理费者，本刊将对文稿不再做进一步处理，视为退稿。如有任何问题请与编辑部联系，联系电

话：010-58900730，Email：lxbonly@public3．bta．net．en。

本刊编辑部
 


