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儿童免疫性血小板减少症复发危险因素的调查及其预测模型的构建
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摘要：目的 调查儿童免疫性血小板减少症（ＩＴＰ）复发情况，并建立其预测模型。 方法 选择 ２０１８ 年 １ 月至 ２０２２ 年

４ 月苏州市吴江区儿童医院（苏州大学附属儿童医院吴江院区）及苏州大学附属儿童医院接诊的 ＩＴＰ 患儿 ２８８ 例进

行研究。 收集可能影响儿童 ＩＴＰ 复发相关因素，将模型组患儿根据有无复发分为 ２ 组，比较 ２ 组各指标，并以

ＬＡＳＳＯ 回归筛选出潜在影响因素后以 Ｌｏｇｓｔｉｃ 回归分析筛选出儿童 ＩＴＰ 患者复发的独立性影响因素，采用 Ｒ 语言构

建列线图模型并进行验证。 结果 模型组 ２０１ 例患者中共有 ３７ 例（１８ ４７％）出现复发，复发组与未复发组患者年

龄、血型、治疗前病程、前驱感染、出血情况、初始治疗方案、抗核抗体、初诊血小板计数、初诊平均血小板体积、初诊

血小板分布宽度、初诊外周血淋巴细胞计数、治疗后血小板计数升至有效时间比较差异均具有统计学意义

（Ｐ＜０ ０５）。 ＬＡＳＳＯ 回归基础上行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析：血型、治疗前病程、前驱感染、初始治疗方案、初诊外周

血淋巴细胞计数、治疗后血小板计数升至有效时间为儿童咳嗽变异性哮喘转为典型哮喘的独立性影响因素。 根据

多因素分析结果，以 Ｒ 语言建立儿童 ＩＴＰ 复发预测列线图模型。 接受者操作特征曲线（ＲＯＣ）分析结果显示，模型

组列线图模型预测儿童 ＩＴＰ 复发的 ＡＵＣ 为 ０ ８６７［９５％ ＣＩ（０ ７９６，０ ９３８）］灵敏度为 ８４ ２％，特异度为 ７３ １％；验证

组曲线下面积（ＡＵＣ）为 ０ ８３８［９５％ ＣＩ（０ ７６５，０ ９１１）］灵敏度为 ８２ ３％，特异度为 ７８ ４％。 采用 Ｂｏｏｔｓｔｒａｐ 法重复

抽样 １ ０００ 次，并以验证组进行验证，校准曲线结果显示：模型组与验证组预测曲线与标准曲线基本拟合，提示模型

预测准确度较高。 模型组决策曲线分析结果显示：当该列线图模型预测儿童 ＩＴＰ 复发的概率阈值为 ０ １５ ～ ０ ７５
时，患者的净受益率大于 ０。 结论 儿童 ＩＴＰ 复发主要受患者年龄、血型、治疗前病程等因素的影响，根据上述因素

建立的列线图模型用于育儿儿童 ＩＴＰ 复发具有较高的准确度与区分度。
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ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ａｃｃｕｒａｃｙ ｗａｓ ｈｉｇｈ． Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｔｈｅ ｄｅｃｉｓｉｏｎ ｃｕｒｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｎｅｔ
ｂｅｎｅｆｉｔ ｒａｔｅ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗａｓ ｇｒｅａｔｅｒ ｔｈａｎ ｚｅｒｏ ｗｈｅｎ ｔｈｅ ｐｒｏｂａｂｉｌｉｔｙ ｔｈｒｅｓｈｏｌｄ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｌｕｍｎ ｌｉｎｅ ｇｒａｐｈ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｐｒｅ⁃
ｄｉｃｔｉｎｇ ＩＴＰ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｗａｓ ０ １５－０ ７５．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　 ＩＴＰ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｉｓ ｍａｉｎｌｙ ａｆｆｅｃｔｅｄ ｂｙ
ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔ′ｓ ａｇｅ， ｂｌｏｏｄ ｔｙｐｅ， ａｎｄ ｐｒｅ⁃ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｃｏｕｒｓｅ ｏｆ ｔｈｅ ｄｉｓｅａｓｅ， ａｎｄ ｔｈｅ ｃｏｌｕｍｎ⁃ｌｉｎｅ ｄｉａｇｒａｍ ｍｏｄｅｌ ｂａｓｅｄ
ｏｎ ｔｈｅｓｅ ｆａｃｔｏｒｓ ｈａｓ ａ ｈｉｇｈ ａｃｃｕｒａｃｙ ａｎｄ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｆｏｒ ＩＴＰ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ｉｎ ｐａｒｅｎｔｉｎｇ ｃｈｉｌｄｒｅｎ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ： ｃｈｉｌｄｒｅｎ； ｉｍｍｕｎｅ ｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｏｐｅｎｉａ（ＩＴＰ）； ｍｕｌｔｉ ｆａｃｔｏｒ ａｎａｌｙｓｉｓ； ｎｏｍｏｇｒａｍ

　 　 免 疫 性 血 小 板 减 少 症 （ ｉｍｍｕｎｅ ｔｈｒｏｍｂｏｃｙ⁃
ｔｏｐｅｎｉａ， ＩＴＰ）也称特发性血小板减少性紫癜，为
免疫介导的儿童时期常见出血性疾病 ［１］ 。 ＩＴＰ 主

要以皮肤黏膜瘀点、瘀斑及其中出血为表现，该
病发病机制复杂目前尚无定论，普遍认为可能与

患儿免疫功能紊乱、遗传、病毒感染等多方面因

素有关 ［２⁃３］ 。 儿童 ＩＴＰ 多有自限性表现，治疗措

施主要视患儿出血症状，维持不发生大出血位治

疗目的，大部分患儿预后良好，６ 个月内症状可得

到完全缓解 ［４］ 。 但根据笔者临床实践发现，部分

ＩＴＰ 患儿在接受治疗后仍出现复发。 据调查儿童

ＩＴＰ 患儿 ２ 年内复发率高达 １８ ６％，该病一旦复

发治疗难度更大且需长期治疗，给患儿及其家庭

造成严重的负担，因此若能准确预测儿童 ＩＴＰ 复

发风险，将有助于指导临床制订个性化干预措

施 ［５］ 。 儿童 ＩＴＰ 复发是多方面因素共同作用的

结果，目前关于儿童 ＩＴＰ 复发因素分析的研究虽

有报道 ［６］ ，但未将各影响因素整合成预测模型，
不利于个性化预测。 列线图模型是在多因素 Ｌｏ⁃
ｇｉｓｔｉｃ 回归基础上建立的可视化预测模型，该模型

已被用于多种临床事件预测，但关于儿童 ＩＴＰ 复

发预测列线图模型的研究较少，本研究旨在通过

建立相关模型，以期为儿童 ＩＴＰ 复发风险预测提

供新的思路。
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基础医学与临床　 　 Ｂａｓｉｃ ａｎｄ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ ２０２４ ４４（１）

１　 材料与方法

１ １　 一般资料

选择 ２０１８ 年 １ 月至 ２０２２ 年 ４ 月苏州市吴江

区儿童医院（苏州大学附属儿童医院吴江院区）及
苏州大学附属儿童医院接诊的 ＩＴＰ 患儿 ２８８ 例进

行研究。 纳入标准：１）符合《诸福棠实用儿科学》
（第 ８ 版） ［７］中 ＩＴＰ 的相关诊断；２）年龄在 １４ 岁以

下；３）首次诊断为 ＩＴＰ；４）经初治取得满意疗效；
５）神志清醒，可配合定期随访；６）患儿及其家属已

获知情同意。 排除标准：１）继发性血小板减少症

患者；２）血型为 Ｒｈ 阴性者；３）拟分析相关资料不

全者；４）失访者。 样本量估算：根据 Ｋｅｎｄａｌｌ 准则，
样本量至少为变量数的 １０ 倍，本研究变量共

２０ 个，样本量应不少于 ２００ 例，本研究根据我院实

际情况将患儿以 ７ ∶ ３ 比例分为模型组 ２０１ 例，验
证组 ８７ 例，模型组样本量＞２００ 例，满足统计需求。
模型组男 １１５ 例，女 ８６ 例；年龄 １ ～ １３ 岁，平均

（６ ３± １ ９）岁；发病季节：春夏季 １０９ 例，秋冬季

９２ 例；出血情况：皮肤黏膜出血 １５４ 例，鼻出血

１０ 例，消化道出血１４ 例，无出血 ２３ 例。 验证组男

５３ 例，女 ３４ 例；年龄 １ ～ １２ 岁，平均（６ １±１ ８）岁；
发病季节：春夏季 ５１ 例，秋冬季 ３６ 例；出血情况：
皮肤黏膜出血 ５６ 例，鼻出血 ６ 例，消化道出血

１２ 例，无出血 １３ 例。 两组一般资料差异无统计学

意义。
１ ２　 方法

１）在参考相关文献并结合笔者临床经验基础

上收集以下可能影响儿童 ＩＴＰ 复发相关因素，包括：
患儿性别、年龄、血型、治疗前病程、前驱感染、疫苗

接种史、发病季节、出血情况、初始治疗方案、体液免

疫功能、血小板特异性抗体、抗核抗体、初诊血小板

计数、初诊平均血小板体积、初诊血小板分布宽度、
初诊外周血淋巴细胞计数、初诊骨髓巨核数、原始及

幼稚细胞数、治疗后血小板计数升至有效时间、幼稚

淋巴细胞。 ２）治疗方案：患儿入院后根据出血症

状及血小板计数制订治疗措施［８］ ：①对于血小板

计数≥２０×１０９ ／ Ｌ 且无活动性出血者，予以临床观察

无需特殊治疗；②对于血小板计数＜２０×１０９ ／ Ｌ 并伴

有活动性出血者给予波尼松 １ ５ ～ ２ ０ ｍｇ ／ ｋｇ·ｄ－１

或丙种球蛋白 ０ ４～１ ０ ｇ ／ ｋｇ·ｄ－１静脉滴注 ２～５ ｄ，

待血小板计数上升至≥１００×１０９ ／ Ｌ 后再以激素巩固

治疗 １～２ 周后，逐渐减量至停药。 ③对于血小板计

数＜１０×１０９ ／ Ｌ 和（或）出现危及生命出血者给予甲

基强的松龙 １０～ ３０ ｍｇ ／ ｋｇ·ｄ－１治疗 ３ ｄ 和（或）丙
种球蛋白 １ ０ ｇ ／ ｋｇ·ｄ－１治疗 ２ ～ ３ ｄ 及血小板酌

情输注。 ３）随访：患儿出院后均行门诊及微信随

访（随访截止时间 ２０２３ 年 ４ 月 ２ 日），对出血情况

及血常规进行动态监测，记录复发情况。 复发标

准：参照《诸福棠实用儿科学》第 ８ 版［７］ ，出现以下

情况之一则认为是复发，①经治疗后原血小板计

数升高至≥１００×１０９ ／ Ｌ 且无瘀点、瘀斑表现后再次

出血血小板计数下降至 １００×１０９ ／ Ｌ 以下；②原治

疗后血小板升高至＞３０×１０９ ／ Ｌ 且升高至基础值 ２
倍以上并无出血的患儿，在随访期间血小板计数

下降至 ３０ × １０９ ／ Ｌ 以下或＜基础值 ２ 倍或伴有出

血。 将模型组患儿根据有无复发分为 ２ 组，比较 ２
组各指标，并以 ＬＡＳＳＯ 回归筛选出潜在影响因素

后以 Ｌｏｇｓｔｉｃ 回归分析筛选出儿童 ＩＴＰ 患者复发的

独立性影响因素，采用 Ｒ 语言构建列线图模型并

进行验证。
１ ３　 统计学分析

采用 ＳＰＳＳ ２２ ０ 统计学软件进行数据分析，计
数资料以 ｎ（％）表示，行 χ２ 检验，计量资料以均数±
标准差（ｘ±ｓ）表示，行 ｔ 检验。 采用 Ｒ ４ １ ３ 软件

“ｇｌｍｎｅｔ”包进行 ＬＡＳＳＯ 回归分析以筛选协变量，
在此基础上采用多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归模型分析，以
“ ｒｍｓ”包构建风险预测的列线图模型，绘制 ＲＯＣ
曲线以评价该列线图模型的区分度，采用 Ｈ⁃Ｌ 拟

合优度检验、校准曲线对该列线图模型进行评价

和校准，绘制决策曲线以评价该列线图模型的临

床有效性。

２　 结果

２ １　 不同复发情况儿童 ＩＴＰ 患者各因素比较

本研 究 模 型 组 ２０１ 例 患 者 中 共 有 ３７ 例

（１８ ４７％）出现复发，复发组与未复发组患者年龄、
血型、治疗前病程、前驱感染、出血情况、初始治疗方

案、抗核抗体、初诊血小板计数、初诊平均血小板体

积、初诊血小板分布宽度、初诊外周血淋巴细胞计

数、治疗后血小板计数升至有效时间比较差异具有

统计学意义（Ｐ＜０ ０５）（表 １）。
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沈晨涛　 儿童免疫性血小板减少症复发危险因素的调查及其预测模型的构建

表 １　 不同复发情况儿童 ＩＴＰ 患者各因素比较

Ｔａｂｌｅ １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｖａｒｉｏｕｓ ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎ ｐｅｄｉａｔｒｉｃ ＩＴＰ
　 　 　 　 ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ｒａｔｅｓ（ｎ，ｘ±ｓ）

ｆａｃｔｏｒ
ｎｏ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ

ｇｒｏｕｐ
（ｎ＝ １６４）

ｒｅｃｕｒｒｅｎｔ
ｇｒｏｕｐ

（ｎ＝ ３７）
ｇｅｎｄｅｒ
　 ｍａｌｅ ９２ 　 　 ２３
　 ｆｅｍａｌｅ ７２ 　 　 １４
ａｇｅ （ｙｅａｒｓ） ５ ９±１ ６ ７ ４±２ ０∗∗

ｂｌｏｏｄ ｔｙｐｅ∗∗

　 Ａ ４３ 　 　 　 ６
　 Ｂ ４１ 　 　 　 ４
　 ＡＢ ２０ 　 　 　 ２
　 Ｏ ６０ 　 　 ２５
ｐｒｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｃｏｕｒｓｅ （ｄ） ４ ３±３ ５ ６ ５±３ ８∗∗

ｐｒｏｄｒｏｍｉｃ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ
　 ｎｏ １２２ 　 　 １８∗∗

　 ｙｅｓ ４２ 　 　 １９
ｖａｃｃｉｎａｔｉｏｎ ｈｉｓｔｏｒｙ
　 ｎｏ １４０ 　 　 ３０
　 ｙｅｓ ２４ 　 　 　 ７
ｓｅａｓｏｎ ｏｆ ｏｎｓｅｔ
　 ｓｐｒｉｎｇ ａｎｄ ｓｕｍｍｅｒ ８８ 　 　 ２１
　 ａｕｔｕｍｎ ａｎｄ ｗｉｎｔｅｒ ７６ 　 　 １６
ｂｌｅｅｄｉｎｇ ｓｉｔｕａｔｉｏｎ
　 ｍｕｃｏｃｕｔａｎｅｏｕｓ ｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ １３３ 　 　 ２１∗

　 ｅｐｉｓｔａｘｉｓ 　 ６ 　 　 　 ４
　 ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｂｌｅｅｄｉｎｇ 　 ９ 　 　 　 ５
　 ｎｏ ｂｌｅｅｄｉｎｇ １６ 　 　 　 ７
ｉｎｉｔｉａｌ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｐｌａｎ
　 ｎｏｔ ｕｓｉｎｇ ｇａｍｍａ ｇｌｏｂｕｌｉｎ ５３ 　 　 ２５∗∗

　 ｕｓｉｎｇ ｇａｍｍａ ｇｌｏｂｕｌｉｎ １１１ 　 　 １２
ｈｕｍｏｒａｌ ｉｍｍｕｎｉｔｙ
　 ａｂｎｏｒｍａｌ ５１ 　 　 　 ９
　 ｎｏｒｍａｌ １１３ 　 　 ２８
ｐｌａｔｅｌｅｔ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ
　 ｎｅｇａｔｉｖｅ １４６ 　 　 ３２
　 ｐｏｓｉｔｉｖｅ １８ 　 　 　 ５
ａｎｔｉｎｕｃｌｅａｒ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ
　 ｎｅｇａｔｉｖｅ １４２ 　 　 ２５∗∗

　 ｐｏｓｉｔｉｖｅ ２２ 　 　 １２
ｉｎｉｔｉａｌ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｃｏｕｎｔ（×１０９ ／ Ｌ） １２ ５±２ ８ ８ ９±１ ８∗∗

ｍｅａｎ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｖｏｌｕｍｅ ａｔ ｉｎｉｔｉａｌ
ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ／ ｆＬ １１ ３±２ ９ 　 ８ ４±１ ８∗∗

ｉｎｉｔｉａｌ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｗｉｄｔｈ ／ ％ １６ １±４ ４ 　 １３ ４±４ ０∗∗

ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｂｌｏｏｄ ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｃｏｕｎｔ ａｔ
ｉｎｉｔｉａｌ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ（×１０９ ／ Ｌ）

４ ６±１ ７ ３ ７±１ ４∗

ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ｉｎｉｔｉａｌｌｙ ｄｉａｇｎｏｓｅｄ
ｂｏｎｅ ｍａｒｒｏｗ ｍｅｇａｋａｒｙｏｃｙｔｅｓ ２２７ ２±６４ ３ ２１３ ０±５８ ２

ｎｕｍｂｅｒ ｏｆ ｐｒｉｍｉｔｉｖｅ ａｎｄ ｉｍｍａｔｕｒｅ ｃｅｌｌｓ １ ６±３ ４ 　 １２ １±３ ２１
ｉｎｃｒｅａｓｅ ｉｎ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｃｏｕｎｔ ｔｏ
ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｔｉｍｅ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ／ ｄ ２ ９±１ ７ 　 ４ ０±２ ５∗

ｐｒｏｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ
　 ｎｏ ９５ 　 　 ２３
　 ｙｅｓ ６９ 　 　 １４
∗Ｐ＜０ ０５，∗∗Ｐ＜０ ００１ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｎｏ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ｇｒｏｕｐ．

２ ２　 儿童 ＩＴＰ 复发的潜在因素筛选

以儿童 ＩＴＰ 有无复发作为因变量，将表 １ 中各

指标作为自变量，通过 ＬＡＳＳＯ 回归模型的十折交叉

验证确定最佳惩罚项系数 λ，分别于 λ 与 λ＋ＳＥ 画

线，于 λ＋ＳＥ 处最终筛选出 ８ 个 ＬＡＳＳＯ 回归系数非

０ 的影响因素为潜在因素分别为年龄、血型、治疗前

病程、前驱感染、初始治疗方案、抗核抗体、初诊外周

血淋巴细胞计数及治疗后血小板计数升至有效时间

（图 １，２）。

图 １　 ＬＡＳＳＯ 回归的系数路径

Ｆｉｇ １ Ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ ｐａｔｈ ｏｆ ＬＡＳＳＯ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ

图 ２　 ＬＡＳＳＯ 回归交叉验证结果

Ｆｉｇ ２ Ｃｒｏｓｓ ｖａｌｉｄａｔｉｏｎ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ＬＡＳＳＯ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ

２ ３　 儿童 ＩＴＰ 复发的多因素分析

以 ＬＡＳＳＯ 回归筛选变量为因变量，儿童 ＩＴＰ 患

者是否复发为自变量行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结

果显示：血型、治疗前病程、前驱感染、初始治疗方

案、初诊外周血淋巴细胞计数、治疗后血小板计数升

至有效时间为儿童咳嗽变异性哮喘转为典型哮喘的

独立性影响因素（表 ２）。
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２ ３　 儿童 ＩＴＰ 复发预测列线图模型的建立与验证

根据多因素分析结果以 Ｒ 语言建立儿童 ＩＴＰ
复发预测列线图模型，见图 ３。 ＲＯＣ 分析结果显示，
模型组列线图模型预测儿童 ＩＴＰ 复发的 ＡＵＣ 为

０ ８６７［９５％ ＣＩ（０ ７９６，０ ９３８）］灵敏度为 ８４ ２％，特
异度 为 ７３ １％； 验 证 组 ＡＵＣ 为 ０８３８ ［ ９５％ ＣＩ
（０ ７６５，０ ９１１）］灵敏度为 ８２ ３％，特异度为 ７８ ４％
（图 ４）。 采用 Ｂｏｏｔｓｔｒａｐ 法重复抽样 １ ０００ 次，并以

验证组进行验证，校准曲线结果显示：模型组与验证

组预测曲线与标准曲线基本拟合，提示模型预测准

确度较高（图 ５，６）。

２ ５　 列线图模型的临床有效性分析

模型组决策曲线分析结果显示：当该列线图模

型预测儿童 ＩＴＰ 复发的概率阈值为 ０ １５ ～ ０ ７５ 时，
患者的净受益率大于 ０，见图 ７。

３　 讨论

ＩＴＰ 为儿童常见的出血疾病类型之一，糖皮质

激素与丙种球蛋白为 ＩＴＰ 一线药物，虽然该疗法临

床疗效显著，但仍有部分患儿在取得满意疗效后一

段时间内出现复发［９］。 儿童 ＩＴＰ 复发治疗难度大，
且其带来的潜在出血风险与治疗相关毒副作用可对

表 ２　 儿童 ＩＴＰ 复发的多因素分析

Ｔａｂｌｅ ２ Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ＩＴＰ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ

ｆａｃｔｏｒ Ｂ ＳＥ Ｗａｌｄ Ｐ ＯＲ
ＯＲ ｏｆ ９５％ ＣＩ

ｌｏｗｅｒ ｌｉｍｉｔ ｕｐｐｅｒ ｌｉｍｉｔ

ａｇｅ ０ １９２ ０ １１８ ２ ６４８ ０ １０４ １ ２１２ ０ ９６１ １ ５２７

ｂｌｏｏｄ ｔｙｐｅ １２ ７８５ ０ ００５

Ｂ －０ ６１５ ０ ７９２ ０ ６０２ ０ ４３８ ０ ５４１ ０ １１４ ２ ５５５

ＡＢ －１ １７０ １ ００６ １ ３５３ ０ ２４５ ０ ３１０ ０ ０４３ ２ ２２８

Ｏ １ ２６１ ０ ５９２ ４ ５３１ ０ ０３３ ３ ５２９ １ １０５ １１ ２７２

ｐｒｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｃｏｕｒｓｅ ０ １６７ ０ ０５９ ７ ９８２ ０ ００５ １ １８１ １ ０５２ １ ３２６

ｐｒｏｄｒｏｍｉｃ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ １ １３１ ０ ４６４ ５ ９４６ ０ ０１５ ３ １００ １ ２４９ ７ ６９５

ｉｎｉｔｉａｌ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｐｌａｎ －１ ６６９ ０ ４７６ １２ ３２４ ０ ０００ ０ １８８ ０ ０７４ ０ ４７８

ａｎｔｉｎｕｃｌｅａｒ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ ０ ３２１ ０ ２０４ ２ ４７６ ０ １１６ １ ３７９ ０ ９２４ ２ ０５６

ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｂｌｏｏｄ ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｃｏｕｎｔ ａｔ ｉｎｉｔｉａｌ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ －０ ２８７ ０ １３９ ４ ２３０ ０ ０４０ ０ ７５１ ０ ５７１ ０ ９８７

ｉｎｃｒｅａｓｅ ｉｎ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｃｏｕｎｔ ｔｏ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｔｉｍｅ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ０ ４１６ ０ １１９ １２ ２８１ ０ ０００ １ ５１７ １ ２０１ １ ９１４

ｃｏｎｓｔａｎｔ －２ ６７７ １ ０１５ ６ ９５１ ０ ００８ ０ ０６９

图 ３　 儿童 ＩＴＰ 复发预测列线图模型

Ｆｉｇ ３　 Ｌｉｎｅ ｇｒａｐｈ ｍｏｄｅｌ ｆｏｒ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ＩＴＰ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ
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图 ４　 ＲＯＣ 曲线

Ｆｉｇ ４　 ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ

图 ５　 模型组校准曲线

Ｆｉｇ ５　 Ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ｍｏｄｅｌ ｇｒｏｕｐ

图 ６　 验证组校准曲线

Ｆｉｇ ６　 Ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ｖａｌｉｄａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ

患儿身心健康造成严重影响，在起病早期预测 ＩＴＰ
患儿复发风险不仅可指导治疗，还可避免不必要的

过度治疗，对于保障患儿身心健康具有重要的意

义［１０⁃１１］。 儿童 ＩＴＰ 复发原因复杂，受多方面因素的

图 ７　 校准曲线

Ｆｉｇ ７　 Ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ ｃｕｒｖｅ

共同作用，目前临床上尚无特异性指标预测儿童

ＩＴＰ 复发的风险。 本研究旨在通过在筛选儿童 ＩＴＰ
复发影响因素基础上，将各影响因素进行有机整合，
建立列线图预测模型，以期为此类患儿的风险预测

提供参考。
过去影响因素多采取单因素分析基础上行多因

素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归筛选的方法，该方法存在一定的不

足，容易将存在多重共线性的因素纳入模型，为使变

量筛选更具代表性，本研究选择 ＬＡＳＳＯ 回归进行变

量筛选，相比于其他特征选择方法，ＬＡＳＳＯ 回归可

有效减少模型的复杂度，使用的正则化方法（Ｌ１ 正

则化）可以将某些自变量的系数收缩到 ０，从而达到

特征选择的目的［１２］。 同时 ＬＡＳＳＯ 回归还可提高模

型的解释性，使筛选变量与目标变量的关系更加紧

密，提高模型的解释性；并可处理高维数据，使自变

量数量远大于样本数量，也能够进行特征选择和回

归分析［１３］。
本研究在 ＬＡＳＳＯ 回归基础上行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ

回归分析结果显示：血型、治疗前病程、前驱感染、初
始治疗方案、初诊外周血淋巴细胞计数、治疗后血小

板计数升至有效时间为儿童咳嗽变异性哮喘转为典

型哮喘的独立性影响因素。 １）血型方面：本研究结

果显示 Ｏ 型血 ＩＴＰ 患儿复发风险更高，与国外一项

研究结果一致［１４］，该研究发现 Ｏ 型血人群血管性血

友病因子（ ｖｏｎ Ｗｉｌｌｅｂｒａｎｄ ｆａｃｔｏｒ， ｖＷＦ）水平较其他

血型更低，而该因子在凝血过程中起关键的作用。
当出现 ｖＷＦ 质或量的异常后可引起凝血功能障碍

而出现皮肤、黏膜自发性出血或损伤后出血难以控

制，因此推断 ｖＷＦ 水平较低可能是 Ｏ 型血患儿复发

风险更高的原因。 但因 ｖＷＦ 普及度不高，本研究未
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将该指标纳入，但可考虑作为后续的研究方向之一。
２）本研究发现前驱感染对于儿童 ＩＴＰ 的复发也有

重要影响，文献报道显示爱泼斯坦⁃巴尔（ＥＢ）病毒、
巨细胞病毒、肝炎病毒、支原体等病原体在儿童 ＩＴＰ
发生中有重要作用［１５］。 当出现感染后，病原体可侵

入机体形成免疫复合物而引起血小板聚集并促进

５ 羟色胺释放，部分病原体还可与血小板结合形成

复合物，被免疫系统识别为异物而吞噬、破坏导致血

小板减少而引起 ＩＴＰ 的复发［１６］。 ３）初始治疗方案

对于 ＩＴＰ 患儿的复发也有重要的影响，因丙种球

蛋白价格昂贵，部分患儿家属因经济方面原因而

未采取丙种球蛋白方案，但本研究显示使用丙种

球蛋白的 ＩＴＰ 患儿复发风险更小，这可能与丙种

球蛋白可直接作用于 ＦｃＲ 及 ＦｃＲ 通路而阻断血小

板清除功能，并降低自身抗体半衰期而保护血小

板；同时该药还有减少自身抗体产生及活性、调节

Ｔｒｅｇ 种群与细胞因子产生有关［１７⁃１８］ 。 ４）外周血淋

巴细胞包括 Ｔ 细胞与 Ｂ 细胞，其数量多少可用于

反映机体免疫状态，本研究结果显示复发组患儿

初诊外周血淋巴细胞计数更低，淋巴细胞计数水

平低意味着细胞免疫功能更低，患儿感染风险更

高。 前文已述，ＩＴＰ 的发生与多种病原体感染有

关，免疫功能较低者易出现反复感染引起 ＩＴＰ 的

复发。 另外本研究还发现治疗后血小板计数升至

有效时间更短者 ＩＴＰ 复发风险更小，考虑可能与

起效快者治疗方案更佳有关［１９］ 。
列线图模型是在多因素分析基础上建立的可视

化预测模型，该模型最大的优势在于可视、量化，可
实现对每位患儿的个性化预测［２０］。 列线图模型简

便易懂，可在健康宣教中使用，方便患儿及其家属了

解病情，加强治疗、随访的依从性，并可为临床干预

方案的制订提供参考而降低复发风险。
综上所述，儿童 ＩＴＰ 复发主要受患者年龄、血

型、治疗前病程等因素的影响，根据上述因素建立的

列线图模型用于育儿儿童 ＩＴＰ 复发具有较高的准确

度与区分度。
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