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川崎病并发冠状动脉损害危险因素的探讨
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（天津医科大学总医院儿科，天津 ()""%!）
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川崎病（*YdYGYbF \FGXYGX，*+），是一种以累及

中小动脉为主的自身免疫性血管炎，主要表现为发

热、唇红皲裂、皮疹、结膜充血和颈淋巴结肿大，好

发于婴幼儿男童，是发达国家儿童后天性心脏病的

最常见原因i3j。*+ 可累及全身各个系统，其中最严

重的是心血管系统，当累及冠状动脉时可能出现血

栓形成、冠状动脉瘤破裂、心肌梗死、心力衰竭等，

影响患儿的生活质量甚至危及生命。未经及时恰当

治疗的 *+ 患儿 3%k+!%k会出现冠状动脉损害i!j，

因此，早期识别 *+ 并发冠状动脉损害（IA@AVY@a

Y@HX@a ]XGFAV，-./）的高危人群，及时治疗、同时密切

随访尤为重要。本研究将 !'3& 年 ! 月>!'31 年

33月于天津医科大学总医院儿科住院治疗的 *+

患儿的临床资料进行分析，探究 *+ 并发 -./ 的危

险因素，以期尽量减少 -./ 的发生，改善 *+ 患儿

的预后。

> ;<=)*

3J3 "#$% 回顾性分析 !'3& 年 ! 月>!'31 年

33 月于天津医科大学总医院儿科住院治疗的 23 例

川崎病患儿的临床资料，同时按照超声心动图

（T]H@YGAVFI IY@\FAE@YZ E@AE@Y?Ua，R-D）结果，将它
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们分为合并冠状动脉损害组（!"# 组，!$%&）和无冠

状动脉损害组（'(')*(+(',+- ,+./+- 0/12('1，3!"# 组4

!$56）。

78% !"#$

78%87 9: 的诊断标准 本研究中 9: 的诊断标准

参照 %;;% 年日本川崎病研究会的第 < 次修订诊

断标准=&>：（7）发热持续 < ? 以上；（%）多形性皮疹；

（&）眼球结膜充血；（@）口唇皲裂、杨梅舌；（<）四肢

末端变化：急性期手足硬肿，恢复期甲周膜状脱皮；

（5）颈淋巴结非化脓性肿大。满足上述 5 条中的

<条，或满足 @ 条同时 A!B 提示有冠脉损害，即可

诊断典型川崎病（C-D2*,0 9,E,1,F2 ?21/,1/，C9:）。

当患儿满足发热 < ? 以上，但其他临床表现只满足

% 条或 & 条时，在除外其他发热性疾病时，如猩红

热、司琼综合征、药物过敏综合征等，可以诊断不完

全性川崎病（G'*(HD0/./ 9,E,1,F2 ?21/,1/，G9:）。

78%8% !"# 的诊断标准=@)<>

!"# 包括冠状动脉扩

张和冠状动脉瘤。（7）冠状动脉扩张：,8冠脉内径按

照年龄划分：!& 岁，"%8< HH；&#I 岁，"& HH；!I 岁，

"&8< HH。J8 冠脉内径超过相邻冠脉内径的 78< 倍。

（%）冠状动脉瘤：冠脉内径!@ HH；或冠脉内径超

过相邻冠脉内径的 %8; 倍；或 A!B 提示冠脉呈瘤

样扩张。

78%8& 静脉丙种球蛋白无反应性的诊断标准=5>

9:

患儿初次应用 GKGB 后仍持续发热 &5 L 以上或热退

后再次出现发热。

78& %&'( 收集 I7 例 9: 患儿的临床资料，

包括性别、年龄、临床表现、血红蛋白（L/H(M0(J2'4，

NO）、血小板P中性粒细胞比值（D0,./0/.).()'/Q.+(DL20

+,.2(，R3S）、血小板P淋巴细胞比值（D0,./0/.).()

0-HDL(*-./ +,.2(，R#S）、中性粒细胞P淋巴细胞比值

（'/Q.+(DL20).()0-HDL(*-./ +,.2(4 3#S）、! 反应蛋白

（!)+/,*.2T/ D+(./2'，!SR）、降钙素原（D+(*,0*2.('2'，

R!C）、血沉（/+-.L+(*-./ 1/?2H/'.,.2(' +,./，UVS）、血

钠（1(?2QH，3,）、总蛋白、白蛋白、谷丙转氨酶（,0,$

'2'/ ,H2'(.+,'1W/+,1/，"#C）、谷草转氨酶（,1D,+.,./

,H2'(.+,'1W/+,1/，"VC）、3 端脑钠肽前体（3)./+H2',0

D+()J+,2' ',.+2Q+/.2* D/D.2?/，3C)D+(O3R）、静脉丙种

球蛋白（2'.+,T/'(Q1 2HHQ'/ M0(JQ02'，GKGB）及阿司匹

林（,1D2+2'，"VR）的治疗。

78@ )*+'( 采用 VRVV%@8; 统计软件，定量

资料首先进行正态性检验，若为正态分布则用 !"#

表示，组间比较采用 " 检验；若为非正态分布则用

中位数（#

%<

%#

X<

）表示，组间比较采用秩和检验。定

性资料用频率及所占百分比（Y）表示，组间比较采

用 !

% 检验。经单因素分析筛选出来的变量再进行

二元 #(M21.2* 回归分析。以 #!;8;< 表示差异有统计

学意义。

! !"

%87 I7 , 9: -./012 I7 例 9: 患儿中，男

性 <6 例（5&8XY），女性 && 例（&58&Y），男女比例是

78X5Z7；经 9)V 检验，9: 患儿的年龄呈正态性分布，

年龄范围在 % 月龄#7;8X< 岁，（%8&&%87<）岁，其中

<岁以下的有 6; 例（6X8IY）。诊断为 C9: X6 例

（6<8XY）、G9: 7& 例（7@8&Y）。临床表现中，发热的发

生率为 7;;Y；经 9)V 检验，发热天数呈正态性分

布，最短发热 & ?，最长发热 7@ ?，（X855&%8%7）?。出

现眼球结膜充血的有 X< 例（6%8@Y）；多形性皮疹的

有 X; 例 （X58IY）；颈部淋巴结肿大的有 X; 例

（X58IY）；指趾硬肿的有 5@ 例（X;8&Y）；指趾膜状脱

皮的有 <X 例（5%85Y）；杨梅舌的有 <% 例（<X87Y）；

肛周潮红P脱皮的有 @I 例（<&86Y）；口唇皲裂的有

@6 例（<%8XY）；卡疤红的有 && 例（&58&Y）。将 I7 例

9: 患儿住院期间进行的所有 A!B 检查进行汇总，

发生 !"# 的有 %& 例（%<8&Y），其中仅发生冠脉扩张

者 %7 例，发生管状动脉瘤者 % 例。治疗方面，I7 例

9: 患儿均采用大剂量 GKGB（% FMPFM）联合 "VR 治

疗，发生 GKGB 无反应的患儿有 %7 例（%&87Y）。

%8% 3456789:;<=>?@ABC

%8%87 定性资料 将 I7 例 9: 患儿的性别、主要诊

断、GKGB 初始治疗方案、"VR 初始治疗方案、初始

治疗是否应用糖皮质激素（M0Q*(*(+.2*(2?，B!）、GKGB

无反应的发生，采用 !

% 检验进行单因素分析（表 7），

结果示 GKGB 无反应在两组间的差异有统计学意义

（#!;8;<）。

%8%8% 定量资料 首先对两组中的定量资料进行

9)V 正态性检验，结果示血红蛋白、总蛋白满足在

!"# 组及 3!"# 组中均呈正态分布，故采用 " 检验

进行组间比较；而年龄、发热持续时间、3#S、R#S、

R3S、血钠、白蛋白、谷草转氨酶、谷丙转氨酶、GKGB

使用时间、UVS、!SR、R!C、3C)D+(O3R 及 GKGB 给药

时间不满足在两组中均呈正态分布，故采用秩和检

验（表 %）。结果示年龄、R#S、R!C、UVS、NO 在两组

间的差异有统计学意义（#!;8;<）。

%8& D456789:;<=>EF@A 将筛

选出来的变量（年龄、R#S、R!C、UVS、NO）进行二元

#(M21.2* 回归分析，结果示年龄小、R#S 升高、NO 降

低是 9: 并发 !"# 的独立危险因素（表 &）。

!
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! ! "#$%&'()*+

"#$ ! %&'(#)*+&, &- ./#,0*0#0*12 3#0# $20422, %56 7)&/( #,3 8%56 7)&/(

!"#$ 组 "#$ 组 !

%

!

性别 男 %&（'()*+） *（',)*+） -)-%. -)*(,

女 ,'（(')/+） 0&（(&)/+）

主要诊断 123 &.（*()*+） 0.（*/)(+） -)4'0

5

-),/&

623 .（0')/+） ,（04),+）

6768 初始治疗 0 9:（;9·<）!/ < ,(（(4)(+） 0.（*/)(+） 0)**& -)04-

/ 9:（;9·<）!0 < //（'/),+） ,（04),+）

#=> 初始治疗 小剂量 ?"& @9:（;9·<） 0(（%?)&+） (（%()0+） -)-(0 -)*-,

大剂量 ?-"&- @9:（;9·<） &%（4()&+） 04（4?).+）

初始治疗应用 8" 是 0?（0.)0+） &（%0)4+） -)-4, -)4*&

否 &&（*-).+） 0*（4*)?+）

6768 无反应 是 00（0()%+） 0-（,?)&+） 4)%04 -)--4

否 &4（*?)*+） 0?（&()&+）

5)此项组间比较采用 ABCDEF 精确检验

!"#$ 组 "#$ 组
":# !

例数 中位数（>

/&

">

4&

）或 !"# 例数 中位数（>

/&

">

4&

）或 !"$

年龄:岁 (* 0),(（0)--"')&*） /' 0)-*（-)'*"/)-*） G/)-/, -)-,?

发热持续时间:< (* 4（()&".） /? 4（&)&".） H-)0%( -).--

!$I (* %)&-（0)&("?)(,） %? %),(（0),0",).4） H-)-.0 -).%4

>$I (* 4().?（&4),-"0-*),*） %? 0-.)(*（*()4?"0%(),,） H%)(-? -)--.

>!I (* %.)%4（%%)?4",?)&-） %? 0-.)(*（*()4?"0%(),,） H0)&%& -)0%4

JK:（9:$） (* 00/)//#0/)0* /? 0-/)4*$0?)-, ?)0&( -)--/

"I>:（@9:$） (* &/)(&（??).&%.4)-&） /? .-).*（?/)?"0/&)0?） H-)4*& -),?/

血 !5:（@@LM:$） (* 0??（0?0)?"0?,),&） /? 0?/（0?-"0??)&） H0)?-/ -)0.?

白蛋白:（9:$） (* ?*（?&)&",-） /? ?(（?&"?*)&） H0)4*0 -)-4&

总蛋白:（9:$） (* (4).4$()?? /? (()04$4),& 0)0/& -)/(,

#$1:（N:$） (* '0（/0"(,)&） /' '*（/*"(4） H0)/&( -)/-.

#=1:（N:$） (* ,/)&（'/"&.） /' '(（/*)&".0)&） H-)0(, -)*(.

6768 给药时间:< (* 4（("*） /' 4（("*)&） H-),4& -)('&

>"1:（O9:@$） (4 -),0（-)//"-).0） /- -)./（-)'4"'),*） H/)/'& -)-/&

P=I:（@@:D） (( ,4（,-"&,） // &'（,."&*） H/)-., -)-'(

!1HQFLK!>:（Q9:@$） (, ,4-).&（0.'),&"00.&)--） /- .&().（0-*)(/"'0/,)&） H-)(.' -),**

, 9 "#-%./()*+

"#$ 9 %&'(#)*+&, &- ./#,0*0#0*12 3#0# $20422, %:6 7)&/( #,3 8%:6 7)&/(

; 01

23 又称皮肤黏膜淋巴结综合征，是一种主要发

生在 & 岁以下儿童的急性发热性出疹性疾病，男童

多于女童。本研究中，23 患儿男多于女，男女比例

0)4(R0；& 岁以下儿童占 *4).S。一年四季均可发病，

不同地区的高峰季节不同，发病率最高的日本以冬

变量 回归系数 标准误 T5M< 值 自由度 ! UI

UI 的 .&+ 置信区间

下限 上限

年龄 H-)&*/ -)/4? ,)&,, 0 -)-?? -)&&. -)?/4 -).&,

>$I -)-0? -)--& &)?-& 0 -)-/0 0)-0? 0)--/ 0)-/,

>"1 -)0*& -)0/- /),-& 0 -)0/0 0)/-, -).&/ 0)&//

P=I -)-/& -)-/, 0)-44 0 -)/.. 0)-/& -).4* 0)-4&

JK H-)-4- -)-/( 4)/., 0 -)--4 -).?/ -)**( -).*0

常量 ,),?. /).&0 /)/(, 0 -)0?/ *,)4-- — —

, ; <=23 %:6456 6&7*+0*>789:

"#$ ; ?*,#)@ 6&7*+0*> )27)2++*&, #,#A@+*+ &- %:6 >&'(A*>#023 $@ <=

第 /( 卷天津医科大学学报&*



季最多!"#，而我国北京!$#、重庆!%#报道的，均是以春夏

季为主。&' 的诊断主要依据临床表现，其中以发热

最为常见，然而并不是所有临床表现均在同一时间

出现，也不是所有患儿都会出现上述表现，关于其

他临床表现的发生率尚无统一结论。而本研究中，

除发热外，以眼红、皮疹、颈淋巴结肿大最为常见。

此外，有研究认为，卡疤红及肛周改变有助于 (&'

的早期诊断!)*#。&' 的病因及发病机制目前尚不清

楚，大多数观点认为!))#，&' 是有遗传易感性的儿童

在病原微生物的作用下，导致机体免疫系统失衡，

引起的以血管炎为主要病例改变的多器官受累的

综合征。

+,- 是 &' 最常见且最危险的并发症，因此早

期识别 &' 合并 +,- 的高危人群很重要。目前应用

最多的是日本在 )%%) 年提出的 ./0/1/ 评分，和

2**3 年提出的 &45/6/789 评分。但由于种族不同、检

测方式不同，这两种评分体系在我国并不适用!)2:);#，

所以，对于我国 &' 患儿并发 +,- 的危险因素有待

进一步研究。关于目前主要报道的 &' 患儿并发

+,- 的危险因素大致分为 < 个方面：流行病学方面、

临床表现方面、实验室检查方面、治疗方案方面。

首先，流行病学方面，很多研究认为男性是 &'

并发 +,- 的危险因素!)<:)3#，本研究中，考虑样本量不

大，未发现 +,- 组与 =+,- 组在性别上的差异。另

外，年龄小也被认为是 &' 并发 +,- 的危险因素，

但不同研究对于小年龄的界定不尽相同。张艺等!)3#

认为 ; 岁是临界值，而时艳艳等!)"#认为 ) 岁是临界

值。本研究结果示年龄小是 &'并发 +,-的独立危

险因素，待样本量扩大，进一步研究年龄小的临界值。

其次，临床表现方面，发热持续时间长是 &' 并

发 +,- 的危险因素!)>#。本研究中，未发现 +,- 组与

=+,- 组在发热持续时间上的差异，考虑发热持续

时间与多种因素有关，如诊断及时与否、治疗及时

与否、是否存在 (?(@ 无反应、患者及家属的依从性

等等。对于 &' 的其他临床表现，尚无报道有被认为

是 &' 并发 +,- 的危险因素!)%#。

再有，实验室检查方面，由于 &' 的诊断主要依

据临床表现，所以实验室检查对于 &' 无论是诊断

还是对病情严重程度的判断以及随访都是很重要

的。（)）血常规：中性粒细胞数及血小板数反应了体

内的炎症情况，淋巴细胞数反映了体内免疫系统的

情况。=-A 是中性粒细胞与淋巴细胞的比值，B-A

是血小板与淋巴细胞的比值，B-A 是血小板与中性

粒细胞的比值，它们较单一指标更综合的反映体内

的炎症及免疫的情况。在 &' 急性期，中性粒细胞大

量激活，分泌多种活性物质诱导血管炎的发生；淋

巴细胞中的 C 细胞和 D 细胞过度活化导致免疫紊

乱；血小板在发生血管损伤后活化，释放多种活性

因子，一方面刺激血小板的生成、功能亢进，另一方

面增加血管通透性，进一步导致血管损伤和炎细胞

浸润，形成冠状动脉扩张或动脉瘤。目前，B-A、

B=A、=-A 在心血管方面的应用越来越多!2*:22#，与心

血管不良事件有关，而 &' 是全身性血管炎，以累及

冠状动脉最为严重；大量研究认为，ED+ 升高、中性

粒细胞比例升高、血小板升高是 &' 并发 +,- 的危

险因素!))F)>F 2;:2<#，因此 B-A、B=A、=-A 可能与 &' 发

生 +,- 有关。本研究中，分析了 B-A、B=A、=-A 在

+,- 组与 =+,- 组中的差异，结果示 B=A、=-A 在

两组中的差异无统计学意义，而 B-A 在两组中的差

异有统计学意义，且通过回归分析得出，B-A 升高

是 &' 并发 +,- 的危险因素。B-A 是血小板数与

淋巴细胞数的比值计算而来，已有研究证明血小

板升高、淋巴细胞数减少与心血管疾病不良预后

相关!2G:23#。B-A 是将两方面预测因素结合起来，同时

体现血小板凝聚和炎症反应，较单一血小板数或淋

巴细胞数用于 +,- 的预测更有意义。关于 B-A 在

&' 中的应用，已有报道认为 B-A 与 (?(@ 无反应有

关，而未发现与 +,- 的关系!2H:2>#，分析原因，I)J可能

与单中心研究、研究对象自身差异性、样本量不同、

检测方法、标本采集时间等因素有关。需要通过动

态观察 B-A 在 &' 疾病过程中的变化，同时扩大样

本量、多中心进一步研究 B-A 在 &' 合并 +,- 中的

意义。此外，血红蛋白降低，被认为是 &' 并发 +,-

的危险因素!)3#，本研究与之相符。（2）+AB、KLA：+AB

及 KLA 都是反映体内炎症的指标，已有的研究认

为，它们是 &' 并发 +,- 的危险因素!)GF)>F2<#，本研究

中，未发现 +,- 组与 =+,- 组在 +AB 上的差异，而

KLA 在 +,- 组与 =+,- 组中的差异有统计学意义，

但它并不是 &' 并发 +,- 的危险因素。（;）肝功能：

白蛋白降低、肝酶升高都被认为是 &' 并发 +,- 的

危险因素 !)3F)>F2; :2<F2%#，本研究中，未发现 +,- 组与

=+,- 组在总蛋白、白蛋白及转氨酶上的差异。考虑

与样本量小、检测方法、标本采集时间及研究对象

异质性有关。（<）B+C：B+C 在细菌感染时明显升高，

但在 &'、自生免疫性肝炎等自身免疫性疾病中也

可升高。范江花等!;*#认为 B+C 升高是 &' 并发 +,-

的危险因素。本研究中 B+C 在 +,- 组与 =+,- 组

中的差异有统计学意义，但它并不是 &' 并发 +,-

的危险因素。（G）血 =/：廖先华等!;)#认为并发 +,-

的 &' 患儿血钠较低，且点会进一步加重冠脉损伤，

!
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本研究中，未发现 !"# 组与 $!"# 组在血 $% 上的

差异，低钠的患儿多是饮食欠佳，补充电解质后多

较快缓解。（&）$'()*+,$-：$'()*+,$- 水平升高对

于 ./ 的早期诊断及预测 !"# 均有辅助作用 0123145，

本研究中虽然在 !"# 组中 $'6)*+,$- 浓度较

$!"# 组高，但差异无统计学意义。

最后，治疗方面，./ 的治疗方案主要是 7879

联合 ":-。（;）对于 ":" 的用法，主要参照日本的

方案，初始予大剂量 <2!=2 >?@（A?·B），热退后减为

小剂量 <!= >?@（A?·B），对于治疗时已无发热的患

儿，可以初始剂量即为小剂量0<<5，同时乔玉等0<C5认为

":- 的剂量与 !"# 的发生无关。本研究示 ":- 初

始治疗用量在 !"# 组与 $!"# 组中的无差异，与

报道相符。（D）对于 7879 的治疗方案，目前指南推

荐的是 D ?@EA?·BF一次性输入 0&5，本研究结果示

; ?@EA?·BG"D B 与 D ?@EA?·BG"; B 在 !"# 组与 $!"#

组中的无差异。另外，对于 7879 的应用时间，以既

往研究认为0;5发热 = B 内使用不能降低 !"# 的发生

率，而 7879 无反应的发生率会增加；最新的指南认

为0&3<=5，应尽早使用 7879。本研究中，7879 的使用时

间在!"# 组与 $!"# 组中的无差异。再有，!"# 组

中 7879 无反应的患儿较 $!"# 组更多，且差异有

统计学意义，提示对于 7879 无反应的患儿应警惕

!"# 的发生，密切随访 H!9。（<）9!：对于初始治疗

时应用 9! 对 !"# 发生风险的影响尚有争议 0<&6<I5，

本研究中初始治疗时是否应用 9! 在 !"# 组与

$!"# 组中的无差异。美国最新 ./ 指南认为0&5，对

于可能合并 !"# 的高危人群，可在初始治疗联合

应用 9!。

综上所述，年龄小、-#J 值升高、血红蛋白降低

是 ./ 合并 !"# 的独立危险因素，同时，对于 7879

无反应的 ./ 患儿应警惕 !"# 的发生。
!"#$!
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