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影响 !"#!临床病程的多因素分析
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摘 要：【目的】对可能影响严重急性呼吸综合征（HEDH）临床病程的多种因素进行 F8N.OP.7回归分析，初步
评价何种因素对 HEDH病程有影响。【方法】入选的 HEDH病例共 Q&例（医务人员占 ’!3 ’R），男 %& 例，女 (" 例，
平均年龄 ? !Q3 ’ S ’3 Q @岁。以反映临床病程的指标作为因变量，包括持续发热时间，肺部病变初始出现至发展
到最高峰的时间，肺部病变吸收时间。以可能影响临床病程的指标作为协变量，包括年龄、性别、潜伏期、初始体

温、最高体温、持续发热’#’ T时间、病程中最大受累肺野数目、外周血白细胞减少、抗生素、甲基泼尼松龙、丙
种球蛋白、干扰素 !、其他抗病毒药物等。应用二项分类 F8N.OP.7回归对多因素进行分析。【结果】"影响持续发
热的危险因素是病程中最大受累肺野数目、性别和最高体温；#影响肺部病变发展至高峰的危险因素是病程中
最大受累肺野数目；$影响肺部病变吸收时间的因素是病程中最大受累肺野数目、干扰素 !和年龄，其中受累
肺野数目和年龄是危险因素。【结论】病程中最大受累肺野数是影响 HEDH临床病程的重要危险因素，年龄大、
男性以及高体温等危险因素在不同方面影响 HEDH临床病程，干扰素 !可能有助于缩短肺部病变吸收时间。
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传染性非典型肺炎又称为严重急性呼吸综合

征（*,1,2, ./9&, 2,*>(2.&’2? *?)+2’<,，ABCA），是由
ABCA冠状病毒引起的新传染性疾病 I ! S。对本病的

病原学、流行病学、临床与防治等方面已有不少研

究报道，但尚不清楚影响本病临床病程的主要因

素。本研究对可能影响 ABCA临床病程的多种因素
进行 T’@(*&(/回归分析，初步评价何种因素对 ABCA
病程有影响。

! 资料与方法

!6 ! 病例来源
!例男性病人，##岁，发热、咳嗽 Q +，胸片示右

上肺大片阴影，拟诊大叶性肺炎于 OPP%年 !月 %P
日下午收入我院呼吸内科。入院第 % +（OPP%年 O月
!日）上午，患者出现明显低氧血症，诊断为具有传
染性的非典型肺炎（后来称为 ABCA），遂将该患者
转送至当时广东省卫生厅指定医院的传染病科进

一步治疗。OPP%年 O月 %日，与该患者有接触的医
护人员开始发病，随后出现罕见的医院内成批医务

人员 ABCA爆发及连续传播 I O F # S。该病例因传染性

极强，后来被称为超级传播者（*9>,2 F *>2,.+,2）。
本组病例符合下述情况："有明确与上述病人

相关的接触史；#属本院医务人员及其家属；$于
OPP%年 O月 Q日至 %月 !P日期间入住本院特设的
隔离病房全程治疗；%符合广东省 ABCA临床诊断
标准 I # S。本组病例均受感染于同一社区患者，同期

发病。

入选本组病例共 UQ 例，其中医务人员 V" 例
（"O6 "W），家属 X例（V6 !W）。入院高峰时间在 O月
Q日至 O月 OQ日（O!天，U! Y UQ例，占 "Q6 %W）。UQ
例中，男 !Q例，女 VP例，平均年龄 $ OU6 " Z "6 U 3岁
（!X [ XO岁）。平均住院时间 $ !X6 X Z X6 " 3 +。除 O例
有高血压、!例有糖尿病史外，其余患者以往身体
健康。在肺部病变吸收以前，所有患者每 O [ % +做
!次 \线胸片检查。
!6 O )%*+(,+-回归
!6 O6 ! 因变量 将反映临床病程的指标作为因

变量 !。持续发热时间为 !!：] " + ^ !，*" + ^ P；肺
部病变初始出现至发展到最高峰的时间为 !O：] V
+ ^ !，*V + ^ P；肺部病变吸收时间为 !%：] !# + ^
!，*!# + ^ P。
!6 O6 O 协变量 将可能影响临床病程的指标作
为协变量（自变量）"。年龄（岁）为 "!；性别为 "O：
男 ^ !，女 ^ P；自明确接触史至初始发热时间，即潜
伏期（+）为 "%；初始体温（_）为 "#；最高体温（_）
为 "Q；持续发热’%" _时间为 "X：] O + ^ !，*O
+ ^ P；病程中最大受累肺野数目（个）为 "V；外周血
白细胞减少为 "U：有 ^ !，无 ^ P；抗生素为 ""：氨基
糖甙类 ^ !，四环素类和氨基糖甙类 ^ O，四环素类
和氟喹诺酮类 ^ %，四环素类、氨基糖甙类和氟喹诺
酮类 ^ #，四环素类、氟喹诺酮类和万古霉素 ^ Q；甲
基泼尼松龙最大剂量（<@ Y +）为 "!P；丙种球蛋白总
剂量（@）为 "!!；干扰素 !为 "!O：有 ^ !，无 ^ P；其
他抗病毒药物为 "!%：无 ^ P，利巴韦林 ^ !，奥司他
韦 ^ O；非甾体类退热药为 "!#：有 ^ !，无 ^ P。
分析因变量分析因变量 !! 时，采用协变量

"! [ "!#；分析 !O、!%时，采用协变量 "! [ "!%。
!6 O6 % T’@(*&(/回归分析 以向前法作二项分类
T’@(*&(/回归分析，引入协变量的概率标准为 P6 PQ，
删除协变量的概率标准为 P6 !P，因变量值的分类
界限值为 P6 Q。分类协变量（ ""，"!%）的参照方法采
用 ()+(/.&’2法 I Q S。应用 A‘AA!P6 P 5’2 4()+’4*软件包
进行统计学分析。

!6 % 其他统计学方法
计量资料以均数 Z标准差表示，计数资料以百

分比表示。检验水准 !取 P6 PQ。

O 结 果

O6 ! 一般情况
O6 !6 ! 临床表现 在 UQ例中，潜伏期 $ Q6 U Z %6 P 3
+。初始体温 $ %U6 % Z P6 X 3 _，最高体温 $ %"6 ! Z
P6 X 3 _。持续发热时间 $ "6 P Z #6 # 3 +，持续发热时
间 ] " +者 %#例，* " +者 Q!例。持续发热’%"
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3时间 4 56者 57例，* 5 6者 89例。肺部病变初
始出现至发展到最高峰的时间 ! :; 7 < =; : - 6，肺部
病变初始出现至发展到最高峰的时间 4 9 6者 =>
例，* 9 6 者 88 例。病程中最大受累肺野数目
! 5; 9 < "; $ - 个，肺部病变吸收时间 4 "$ 6者 $:
例，* "$ 6 者 =# 例。外周血白细胞减少 :" 例
（9"; 7?）。本组无死亡病例。
5; "; 5 治 疗 使用抗生素 78例 ! ">>? -，其中
单用氨基糖甙类 "例，四环素类和氨基糖甙类 "7
例，四环素类和氟喹诺酮类 ">例，四环素类、氨基
糖甙类和氟喹诺酮类 8>例，四环素类、氟喹诺酮类
和万古霉素 : 例。使用甲基泼尼松龙 88 例
（:$; 9?），最大剂量 ! 9:; $ < 55; " - (+ @ 6。使用丙
种球蛋白 87例（:7; 5?），总剂量 ! 59; = < ":; 8 -
+。使用干扰素 ! $>例（$9; "?）。使用其他抗病毒
药物 75例（#:; 8?），其中利巴韦林 59例，奥司他
韦 88例。使用非甾体类退热药 :7例（7>?）。
在鼻导管吸氧状态下最低经皮血氧饱和度为

（#8; 5 < 5; 8）?。8例使用面罩吸氧（8; #?），"例使
用面罩双水平无创机械通气（ABCDC）（"; 5?）。
5; 5 影响持续发热的因素
在 E’+BF.B0回归模型中，因变量为持续发热时

间（4 # 6 G "，*# 6 G >）。经过向前法筛选后，最终
保留在模型中的协变量为：病程中最大受累肺野数

目、性别和最高体温。三者的 !"（比数比）值均4
"，提示受累肺野数目增加、男性、体温高，有延长持
续发热时间的危险。由于上述 = 者的 !" 值均较
大，因此，是较强的危险因素（表 "）。
最终得 E’+BF.B0 回归预测方程为： # !"- G " @

H " I , J ! J $#; =78 I >; 99" 病程中最大受累肺野数目 I "; 9:7 性别 I "; "77 最高体

温 - K。
5; = 影响肺部病变发展至高峰的因素
在 E’+BF.B0回归模型中，因变量为肺部病变初

始出现至发展到最高峰的时间（4 9 6 G "，*9 6 G
>）。经过向前法筛选后，最终保留在模型中的协变
量仅为病程中最大受累肺野数目。其 !"值4 "，提
示受累肺野数目增加，肺部病变发展至高峰时间延

长的危险性增大。由于其 !"值较大，是较强的危
险因素（表 "）。
最终得 E’+BF.B0 回归预测方程为： # ! " - G " @

H " I , J ! J =; "=5 I >; 77= 病程中最大受累肺野数目 - K。
5; $ 影响肺部病变吸收时间的因素
在 E’+BF.B0回归模型中，因变量为肺部病变吸

收时间（4 "$ 6 G "，*"$ 6 G >）。经过向前法筛选
后，最终保留在模型中的协变量为：病程中最大受

#

表 " 影响严重急性呼吸综合征临床病程的多因素分析

L*/M, " NOM.B2*&B*/M, *P*MQFBF ’% %*0.’&F *%%,0.BP+ 0MBPB0*M 0’O&F, BP )*.B,P.F RB.S F,2,&, *0O., &,F)B&*.’&Q FQP6&’(,

T*0.’&

UO&*.B’P ’% %,2,& ! $" -

VP.,&2*M /,.R,,P BPB.B*M
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累肺野数目、干扰素 !和年龄。病程中最大受累肺
野数目、年龄的 !"值均2 3，提示受累肺野数目、
年龄增加，有延长肺部病变吸收时间的危险，前者

的 !"值较大，是较强的危险因素。干扰素 !的 !"
值 4 3，提示干扰素 !对于缩短肺部病变吸收时间
有益（表 3）。
最终得 5%6’)7’. 回归预测方程为： # ! 3 1 8 3 9

: 3 ; + < ! < => ?@3 ; @> AAB 病程中最大受累肺野数目 < 3> ?C? 干扰素 ; @> @D? 年

龄 1 E。

" 讨 论

传染性疾病的临床病程受多种因素影响。例

如，经历各种不同的医疗干预；随着发病时间不同，

病原体的致病力、毒力以及人群的免疫力有所差

异；等等。分析单因素对临床病程的影响存在着偏

性，而 5%6’)7’.回归模型能克服这些弱点，近年来在
临床研究中得到广泛应用。

本研究用 5%6’)7’.回归模型分析发现，在可能
影响临床病程的多项指标中，肺部受累范围是影响

病程的主要危险因素。这一特点与我们的临床观察

相符合，表现为肺部受累范围越广泛者，肺部病变

吸收越缓慢，患者住院时间越长。虽然目前推荐对

重症 FGHF患者用肾上腺糖皮质激素治疗 : B E，但本

组资料显示糖皮质激素并不能缩短 FGHF病程。
本研究发现，干扰素 !也是影响肺部病变吸收

的主要因素。干扰素是一类具有多种生物活性的糖

蛋白，主要分为 !、"、# "型。干扰素 !、"的抗病毒
作用较强，干扰素 #的增强细胞免疫作用较强。干
扰素已经用于治疗流行性感冒及其他呼吸道病毒

感染，对于腺病毒、呼吸道合胞病毒引起的肺炎，有

改善症状和缩短病程的作用。本次发生 FGHF初期
病原体不明，我们从临床表现估计病毒感染的可能

性大，因此尝试选用了干扰素 !。现在回顾进行的
5%6’)7’.回归分析发现，干扰素 !在众多的治疗药
物中成为影响临床病程的重要因素之一，初步提示

干扰素 !对 FGHF冠状病毒可能有一定治疗作用，
此点须进一步研究证实。

5++等 : C E报道高龄、血乳酸脱氢酶升高以及白

细胞计数升高的 FGHF患者预后不良，需要进入重
症监护室治疗和死亡的危险性增大。本研究也发

现，年龄是影响 FGHF临床病程的危险因素。I%%7J
等 : A E分析了 3KK例 FGHF患者的临床特征以及短期

预后，发现原有糖尿病或其他基础疾病患者感染

FGHF后死亡率高，需要进入重症监护室以及机械
通气治疗的危险性增加，预后不良。本组受到 FGHF
感染的主要是医护人员，绝大多数原来没有基础疾

病，因此，本文未对这一方面进行分析。另外，5++
等 : C E 还报道男性是需要进入重症监护室治疗和死

亡的危险因素，但不是独立的危险因素。本研究也

发现男性是影响 FGHF临床病程的危险因素。关于
这一现象目前还没有得到满意的解释。有关影响

FGHF预后相关因素的研究也有待更进一步深入。
本组大样本病例发生在 FGHF 最早期，受感

染于同一传染源，同期发病，诊断明确，实属罕

见 : = < K E。起病后全程在本院住院治疗，病情经过

清楚。因此，分析其临床资料很有价值。当时该

灾难性突发事件非常危急，对 FGHF 的认识极为
有限，因而未能顾及对所有患者取样做更详细实

验室检查。至于相关实验室指标（如 FGHF 特异
性抗体、L淋巴细胞亚群等）对 FGHF预后的影响
有待进一步观察。
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