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摘  要 

目的：探讨血清同型半胱氨酸(Hcy)、N末端脑钠肽前体(NT-proBNP)及纤维蛋白原/白蛋白比值(FAR)对
儿童川崎病(KD)冠脉病变(CAL)的预测价值，并构建联合预测模型，为CAL的早期风险评估提供参考。方

法：回顾性分析60例KD患儿(CAL组26例，非CAL组34例)临床资料。通过多因素Logistic回归筛选CAL独
立危险因素并构建预测模型，利用ROC曲线评价其诊断效能，并基于模型风险评分(RS)拟定分层干预策

略。结果：1) CAL组血清Hcy、NT-proBNP及FAR水平均显著高于非CAL组(均P < 0.001)；相关性分析显

示，Hcy (r = 0.685)、NT-proBNP (r = 0.668)及FAR (r = 0.693)与冠脉Z值均呈显著正相关(均P < 0.05)。
2) 年龄(OR = 0.218, P = 0.002)与Hcy (OR = 2.457, P = 0.020)是KD合并CAL的独立危险因素。3) 构建

年龄、血清Hcy、NT-proBNP及FAR的多维度联合预警模型，其AUC达0.909，以RS ≥ 0.515为截断值时

灵敏度为88.50%，特异度为91.20%，提示该模型具有较好的风险区分能力。结论：年龄和Hcy是KD患

儿发生CAL的独立影响因素。基于年龄、Hcy、NT-proBNP及FAR构建的联合预测模型具有较好的预测效

能，可为CAL早期风险评估提供参考。  
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Abstract 
Objective: To investigate the predictive value of serum homocysteine (Hcy), N-terminal pro-brain 
natriuretic peptide (NT-proBNP), and fibrinogen-to-albumin ratio (FAR) for coronary artery lesions 
(CAL) in children with Kawasaki disease (KD), and to develop a quantitative stratified pharmaco-
logical intervention pathway based on the combined model. Methods: Clinical data from 60 children 
with KD (26 in the CAL group and 34 in the non-CAL group) were retrospectively analyzed. Multi-
variate logistic regression analysis was performed to identify independent risk factors for CAL and 
to construct a predictive model. The performance of the model was evaluated using receiver oper-
ating characteristic (ROC) curves. Subsequently, a clinical stratified medication protocol was devel-
oped based on the model-derived risk scores. Results: 1) The serum levels of Hcy, NT-proBNP, and 
FAR in the CAL group were significantly higher than those in the non-CAL group (all P < 0.001). Cor-
relation analysis revealed that Hcy (r = 0.685), NT-proBNP (r = 0.668), and FAR (r = 0.693) were all 
significantly and positively correlated with coronary Z-scores (all P < 0.05). 2) Multivariate logistic 
regression analysis identified that age (OR = 0.218, P = 0.002) and Hcy (OR = 2.457, P = 0.02) were 
independent risk factors for CAL in children with KD. 3) A combined prediction model based on age, 
serum Hcy, NT-proBNP, and FAR was constructed. The model yielded an AUC of 0.909. At an RS cutoff 
value of 0.515, the sensitivity and specificity were 88.50% and 91.20%, respectively, suggesting that 
the model may have good discriminatory performance for the early risk assessment of CAL. Conclu-
sion: Age and Hcy were independent factors associated with the development of CAL in children 
with KD. The combined prediction model based on age, Hcy, NT-proBNP, and FAR showed good pre-
dictive performance and may serve as a preliminary tool for the early risk assessment of CAL.  
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1. 引言 

儿童川崎病(Kawasaki Disease, KD)是一种以全身血管炎为主要病理特征的儿科急性发热性疾病[1]-
[5]。其病因虽未完全明确，但普遍认为与遗传易感个体在感染触发下的免疫异常反应有关[6]。尽管全球

范围内发病率存在地域差异，但其发病率持续上升的趋势已成为公共卫生领域的关注重点[7]-[11]。 
冠状动脉病变(Coronary Artery Lesions, CALs)是 KD 最严重的并发症，若不及时干预，其发生率高达

25% [12]。CALs 导致的冠状动脉扩张、动脉瘤及血栓形成，是儿童获得性心脏病及猝死的主要原因[13] 
[14]。目前，大剂量静脉注射丙种球蛋白(Intravenous Immunoglobulin, IVIG)联合阿司匹林是预防 CALs 的
标准方案[15]。然而，临床中约有 10%~20%的患儿表现为 IVIG 不敏感，这类患儿发生 CALs 的风险显著

升高，常规治疗方案难以满足精准诊疗的需求[16]。因此，如何在急性期识别 CALs 高危患儿并实施早期

药物分层干预，已成为临床药学与儿科诊疗关注的焦点。 
Hcy (Homocysteine, Hcy)作为内皮功能障碍的敏感指标，其水平升高与 KD 患儿血管内皮损伤程度密

切相关[17] [18]。NT-proBNP (N-terminal pro-B-type Natriuretic Peptide, NT-proBNP)则能敏感反映心肌受

累及心室压力负荷，与 CALs 的发生及演变正相关[19]。此外，FAR (Fibrinogen-to-Albumin Ratio, FAR)作
为一个整合性指标，同时反映了机体的凝血功能障碍和炎症状态，近年来研究发现其对 KD 患儿的疾病

演变具有独特的预测价值[20]。虽然上述指标各具优势，但目前尚缺乏将三者联合构建模型以直接指导临

床药物决策的相关研究。 
本研究通过分析 Hcy、NT-proBNP 及 FAR 对 CALs 的预测价值，构建多维度量化预测模型。不同于

既往侧重于指标关联的研究，本研究旨在通过模型生成的风险概率(P 值)建立早期药物分层干预策略，将

诊疗逻辑从“经验性普治”转向“量化精准给药”，以期在关键时间窗口内阻断冠脉损伤进程，优化 KD
患儿的个体化药物治疗路径。 

2. 资料与方法 

2.1. 一般资料 

2.1.1. 研究对象与伦理 
选取 2024 年 9 月至 2025 年 12 月包头市中心医院收治的 60 例 KD 患儿。本研究严格遵循医学伦理

基本原则，经包头市中心医院医学伦理委员会审批通过(审批号：2025-YJS 伦审-007 号)。 

2.1.2. 纳入与排除标准 
参照《中国儿童川崎病诊疗循证指南(2023 年)》[21]。 
纳入标准：1) 符合 KD 诊断标准；2) 年龄 < 12 周岁；3) 急性期(发病 10 d 内且使用 IVIG 前)完成

Hcy、NT-proBNP、FAR 等指标检测；4) 临床及随访资料完整。 
排除标准：1) 合并先天性心脏病或其他心脏器质性病变；2) 入院前已接受系统治疗；3) 合并肝肾

功能不全、过敏性紫癜或风湿热等血管疾病；4) 入院前已确诊 CALs。 

2.2. 研究方法 

2.2.1. 数据收集 
采集所有受试者空腹静脉血，检测 Hcy、NT-proBNP、纤维蛋白原(Fibrinogen, FIB)及白蛋白(Albumin, 

ALB)，并计算 FAR (FIB/ALB)。同时记录白细胞计数(White Blood Cell count, WBC)、C 反应蛋白(C-reactive 
Protein, CRP)、降钙素原(Procalcitonin, PCT)等常规指标。 
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2.2.2. 影像学检查与 Z 值计算 
为弥补绝对内径法未考虑体表面积(Body Surface Area, BSA)的局限[22]，本研究引入基于 BSA 标准

化的 Z 值评分系统[23]。Z 值公式参照网页版计算器，选用 Dallaire 公式，该模型采用对数回归方程： 

( ) ( )( )1 2ln ln BSA
Z

β β+ + ×
=

测得值

预测标准差
 

评价体系需要使用彩色多普勒超声诊断仪分别测量并计算右冠状动脉(Right Coronary Artery, RCA)、
左冠状动脉(Left Coronary Artery, LCA)、左前降支(Left Anterior Descending Artery, LAD)及左回旋支(Left 
Circumflex Artery, LCX)四支主要冠脉的 Z 值，取其中数值最高者记为 Zmax 即 Z 值，作为评估患儿冠脉

状态的核心指标。 
另外，采用 Haycock 公式计算 BSA [24] [25]。1) 体重 ≤ 30 kg：BSA (m2) = (体重 × 0.035) + 0.1；2) 

体重 > 30 kg：BSA (m2) = 1.05 + (体重 − 30) × 0.02。 
本研究主要遵循《中国儿童川崎病诊疗循证指南(2023 年)》[21]进行分级： 
1) 正常：Z 值 < 2.0；2) 轻度冠状动脉扩张：2.0 ≤ Z 值 < 2.5；3) 中度冠状动脉病变(小–中型冠状

动脉瘤)：Z 值 ≥ 2.5 且<10，或冠状动脉内径 < 8 mm；4) 重度冠状动脉病变(巨大冠状动脉瘤)：Z 值 > 
10 或冠状动脉内径 ≥ 8 mm。5) 高危冠状动脉病变：合并冠状动脉狭窄、血栓形成、心肌缺血或心功能

不全等结构性合并症者。综上，本研究采用我国指南建议的 Z ≥ 2.0 作为诊断 KD 合并 CAL 的阈值。该

标准较国外标准(Z ≥ 2.5)更为敏感，使临床实现更早期的识别与干预[26]。 

2.2.3. 临床分组 
根据超声心动图结果，以冠状动脉病变(CALs)为判定标准[27] [28]，将 KD 组分为冠状动脉病变组

CAL 组(CAL 组，Z 值 ≥ 2.0，n = 26 例)和非冠状动脉病变组(NCAL 组，Z 值 < 2.0，n = 34 例)。 

2.2.4. 分层药物干预策略拟定 
基于联合预警模型生成的风险评分(Risk Score, RS)实施分层诊疗： 
高危患儿：采取“标准方案 + 早期激素”强化干预。 
常规风险患儿：执行标准方案(IVIG 联合阿司匹林)，并匹配相应超声心动图监测频次。 
所有患儿均需在急性期及随访期进行规范化抗凝与心功能支持治疗，并定期评估不良反应。 

2.3. 统计学方法 

采用 SPSS 27.0 软件分析。计量资料根据正态性检验分别以均数 ± 标准差( x  ± s)或[M (Q1, Q3)]表
示，组间比较采用独立样本 t 检验或 Mann-Whitney U 检验。计数资料以 n(%)表示，组间比较采用卡方 χ2

检验。联合预警模型采用多因素 Logistic 回归(Enter 法)构建。P < 0.05 为差异有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. KD_NCAL 组与 KD_CAL 组临床特征及指标比较 

本研究共纳入 60 例 KD 患儿。两组间性别构成及 CRP 水平差异均无统计学意义。与 NCAL 组相比，

CAL 组患儿发病年龄更低，发热天数更长，且其 WBC、Hcy、FAR、PCT 及 NT-proBNP 水平均显著升

高(见表 1)。 

3.2. 核心指标与冠脉损伤严重程度的关系分析 

趋势检验显示(见表 2)，随着冠脉损伤程度的加重，患儿血清 Hcy、NT-proBNP 及 FAR 水平均呈现
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显著的阶梯式上升趋势，而发病年龄呈现显著的下降趋势(P < 0.001)。两两比较显示，上述指标在正常组、

轻度组及中重度组间的差异均具有统计学意义(各组间比较 P 值见表 3)。 
 
Table 1. Comparison of clinical characteristics and related indicators between NCAL group and CAL group 
表 1. 非 CAL 组与 CAL 组临床特征及相关指标比较 

变量 非 CAL 组(n = 34) CAL 组(n = 26) 统计量 Z/χ2 值 P 值 

性别(男/女) 20/14 15/11 0.034 0.855 

年龄(岁) 3.00 (2.00~3.25) 1.00 (1.00~1.25) −5.225 <0.001 

发热天数(d) 6.00 (5.00~7.00) 7.00 (6.00~9.25) 3 0.003 

WBC (×109/L) 18.20 (14.63~20.13) 22.00 (18.15~25.13) 3.334 0.001 

CRP (mg/L) 69.45 (47.10~85.82) 73.80 (48.33~139.40) 1.753 0.080 

PCT (ng/mL) 0.26 (0.16~0.32) 0.61 (0.42~0.71) 3.082 0.002 

Hcy (umol/L) 7.70 (6.85~8.48) 9.20 (8.15~10.53) 3.934 <0.001 

NT-proBNP (pg/mL) 310.0 (142.5~453.5) 665.0 (455.0~1055.0) 2.991 0.003 

FAR 0.102 (0.091~0.110) 0.128 (0.113~0.149) 3.663 <0.001 

 
Table 2. Trend of various indicators with progressive coronary artery injury and correlation analysis 
表 2. 各项指标随冠脉损伤加重的趋势及相关性分析 

指标 正常组(n = 34) 轻度组(n = 16) 中重度组(n = 10) 趋势 Z 值 相关系数 r P 值 

Hcy (umol/L) 7.70 (6.55~8.27) 8.40 (8.12~9.20)* 10.90 (10.35~11.38)*# 6.437 0.685 <0.001 

NT-proBNP (pg/mL) 10.15 (8.45~10.70) 11.55 (10.05~13.01)* 15.60 (14.25~16.45)*# 5.886 0.668 <0.001 

FAR 3.30 (1.65~5.37) 4.95 (3.53~6.43)* 11.50 (9.55~14.80)*# 5.759 0.693 <0.001 

年龄(岁) 2.50 (1.95~3.25) 1.00 (0.80~1.50)* 0.78 (0.52~0.95)*# −6.473 −0.506 <0.001 

注：趋势 Z 值为 Jonckheere-Terpstra 检验统计量；相关系数 r 为 Spearman 秩相关系数。与正常组比较，*表示差异有

统计学意义；与轻度组比较，#表示差异有统计学意义(组间两两比较具体 P 值见表 3)。表中数据采用中位数(四分位

间距)表示。 
 
Table 3. The exact P-values of pairwise comparisons for each indicator among the three study groups 
表 3. 三组研究对象各个指标两两比较的精确 P 值(经 Bonferroni 校正) 

比较组别 Hcy NT-proBNP FAR 年龄 

正常组与轻度组 0.024 0.031 0.019 0.001 

轻度组与中重度组 0.006 0.014 0.003 0.042 

正常组与中重度组 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 

 
Spearman 相关分析进一步证实，Hcy、NT-proBNP、FAR 水平与 KD 患儿冠状动脉损伤的严重程度

均呈显著正相关。其中 FAR 的相关性最为突出；而患儿年龄与损伤程度呈显著负相关。上述指标的动态

变化规律为构建冠脉病变预警模型提供了重要的生物学依据。 

3.3. KD 并发 CAL 影响因素的多因素 Logistic 回归分析 

以是否发生 CAL (0 = 未发生，1 = 发生)为因变量，将临床核心指标纳入多因素 Logistic 回归模型
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(Enter 法)。结果显示(见表 4)，血清 Hcy (P = 0.020)及年龄(P = 0.002)是 KD 患儿并发 CAL 的独立危险因

素；而 NT-proBNP (P = 0.757)、FAR (P = 0.305)及发热天数(P = 0.279)在模型中差异无统计学意义。 
 
Table 4. Multivariate logistic regression analysis of independent influencing factors for KD complicated by CAL 
表 4. KD 并发 CAL 独立影响因素的多因素 Logistic 回归分析 

自变量 β (回归系数) S.E. (标准误) χ2 P 值 OR (95% CI) 

Hcy (μmol/L) 0.899 0.385 5.451 0.020 2.457 (1.155~5.226) 

NT-proBNP (pg/ml) −0.04 0.129 0.096 0.757 0.961 (0.747~1.237) 

FAR −0.183 0.179 1.052 0.305 0.833 (0.587~1.181) 

发热天数 0.26 0.24 1.173 0.279 1.296 (0.810~2.074) 

年龄 −1.521 0.497 9.355 0.002 0.218 (0.082~0.579) 

常量 −4.752 2.619 3.291 0.070 0.009 

 
本研究采用多因素 Logistic 回归(Enter 法)构建联合预警模型。自变量包括年龄、血清 Hcy、NT-proBNP

及 FAR，因变量为是否发生 CAL (0 = 未发生，1 = 发生)。最终模型方程为： 

Logit(P) = −4.752 − 1.521 × 年龄 + 0.899 × Hcy − 0.04 × NT-proBNP − 0.183 × FAR 

其中 P 为发生 CAL 的预测概率(Risk Score, RS)。模型整体拟合优度良好(Nagelkerke R2 = 0.706)。 

3.4. 各项指标对 KD 合并 CAL 的诊断价值分析 

受试者工作特征(Receiver Operating Characteristic, ROC)曲线分析显示(见表 5)，由年龄、Hcy、NT-
proBNP 及 FAR 构建的联合诊断模型预测 CAL 的效能最为显著，实现了灵敏度与特异度的双重优化，其

预警价值明显优于各项单项指标。在单项指标中，年龄的诊断效能最强，其次为 Hcy。此外，FAR 与 NT-
proBNP 对 CAL 的发生也具有重要的参考价值。 
 
Table 5. Diagnostic value of age, Hcy, NT-proBNP, and FAR in children with Kawasaki disease complicated by coronary 
artery injury 
表 5. 年龄、Hcy、NT-proBNP 及 FAR 对儿童川崎病合并冠脉损伤的诊断价值 

诊断指标 AUC 95%CI P 值 最佳截断值 敏感度(%) 特异度(%) 约登指数 

Hcy (umol/L) 0.798 0.686~0.910 <0.001 8.05 84.60% 61.80% 0.464 

NT-proBNP (pg/ml) 0.727 0.592~0.862 0.003 4 84.60% 61.80% 0.464 

FAR 0.778 0.644~0.911 <0.001 11.05 80.80% 79.40% 0.602 

年龄 0.895 0.798~0.991 <0.001 1.05 69.20% 94.10% 0.633 

联合诊断模型 0.909 0.812~1.000 <0.001 0.515 88.50% 91.20% 0.797 

注：联合诊断模型基于 Logistic 回归生成的预测概率；由于年龄与 CAL 发生呈负相关，表内曲线下面积(Area Under 
Curve, AUC)及截断值已做转换处理以体现其预警价值。 
 

依据联合模型生成的风险评分(RS)，本研究拟定分层给药策略：高危组(RS ≥ 0.515)建议在标准 IVIG 
联合阿司匹林基础上，早期(发病 10 d 内)联用糖皮质激素，如甲泼尼龙 2 mg/(kg∙d)强化治疗，并加密超

声监测(3~5 d/次)；常规风险组(RS < 0.515)执行标准序贯治疗并维持常规抗凝(图 1)。 
具体方案如下[29]：高危患儿在标准治疗(IVIG 2 g/kg 单剂静脉滴注 + 阿司匹林急性期 30~50 
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mg/(kg∙d))基础上，早期(发病 10 d 内)加用甲泼尼龙 2 mg/(kg∙d)静脉滴注 3~5 d，后根据炎症指标及临床

症状逐步减量；同时将超声心动图监测频次加密至急性期内每 3~5 d 复查一次，密切追踪冠状动脉 Z 值

动态变化。常规风险患儿则维持标准 IVIG 联合阿司匹林治疗及常规监测频次。 
 

 
Figure 1. ROC curves of age, Hcy, NT-proBNP, FAR and their combined models for diagnosing KD with CAL 
图 1. 年龄、Hcy、NT-proBNP、FAR 及其联合模型对 KD 合并 CAL 诊断的 ROC 曲线 

4. 讨论 

KD 并发 CAL 是儿童后天性心脏病的主因，其病理过程涉及内皮损伤、心肌应激及炎症风暴[30]，
尽管规范使用 IVIG，仍有部分患儿出现冠脉受累[31]。本研究显示，血清 Hcy、FAR 及 NT-proBNP 水平

随冠脉损伤加重呈阶梯式上升，且与 Z 值显著正相关(均 P < 0.001，r 均>0.6)，提示上述指标与冠脉病变

严重程度密切相关，可能对冠脉病变风险评估具有一定参考价值。 
在风险因素层面，多因素回归锁定 Hcy (OR = 2.457)为 CAL 的独立危险因素，提示高 Hcy 诱导的氧

化应激与内皮损伤是促发血管重构的核心环节[32] [33]。多因素 Logistic 回归分析结果显示，仅年龄和

Hcy 是 CAL 发生的独立影响因素，而 NT-proBNP 及 FAR 在单因素分析中具有统计学意义，但在校正其

他混杂因素后未显示独立预测价值。NT-proBNP 敏感地反映了 KD 急性期心肌应激与隐匿性心肌炎症，

其水平随冠脉受损加重显著升高[34]；FAR 通过整合促凝与抗炎信息，反映了机体全身性的细胞因子风

暴[35]。此外，本研究再次证实了低龄(年龄 < 1.05 岁)是 CAL 发生的关键风险因子。在临床转化方面，

尽管 NT-proBNP 及 FAR 未表现为独立预测因素，但将年龄、Hcy、NT-proBNP 及 FAR 纳入联合模型后，

其 ROC 曲线下面积达到 0.909，提示该模型具有较好的区分能力。临床实践中，对于年龄较小且 Hcy 水

平升高的 KD 患儿，应提高对 CAL 发生风险的关注，并结合 NT-proBNP、FAR 等指标进行综合评估，

以实现早期风险识别。 
本研究重点选择 Hcy、NT-proBNP 及 FAR 构建预警模型，旨在从内皮损伤、炎症–凝血及心肌压力

负荷维度针对 CAL 进行预测。虽然肌钙蛋白 T (Troponin T, TnT)是心肌坏死经典指标，但 KD 合并 CAL
早期病理以免疫介导的冠状动脉血管炎及内皮损伤为主，心肌坏死标志物敏感性相对有限。NT-proBNP
较 BNP 稳定性更优，已能有效反映亚临床应激。 

https://doi.org/10.12677/jcpm.2026.54226


胡若卉 等 
 

 

DOI: 10.12677/jcpm.2026.54226 77 临床个性化医学 
 

本研究构建的联合模型在 CAL 风险识别方面表现出较好的预测效能，提示其有望辅助临床开展早期

风险分层管理。当联合预测风险评分 RS ≥ 0.515 时，提示患儿并发 CAL 的风险极高。对于预测为高风险

的患儿，临床医生可结合患儿具体病情及现有指南建议，制定个体化治疗和随访策略。药理学研究表明，

既往研究提示糖皮质激素等强化抗炎治疗可能有助于降低部分高危 KD 患儿冠脉损伤风险，但其最佳适

用人群及干预时机仍需更多前瞻性研究进一步明确。另外，还需提高超声心动图监控频次(如急性期内每

3~5 天复查一次)，密切追踪冠脉 Z 值的动态演变。 
本研究仍存在一定局限性。作为单中心回顾性研究，研究对象来源相对局限，可能存在选择偏倚，

从而影响研究结果的普适性。研究样本量相对较小，尤其是 CAL 亚组病例数有限，可能降低统计分析效

能，并影响部分变量在多因素分析中的稳定性。另外，本研究构建的预测模型仅进行了内部验证，尚缺

乏独立外部队列验证，其泛化能力和临床适用性仍有待进一步评估。 
综上所述，血清 Hcy、FAR 及 NT-proBNP 水平能客观反映川崎病患儿冠脉损伤的动态演进过程及严

重程度。本研究构建的多维度联合预警模型，年龄和 Hcy 是 KD 患儿发生 CAL 的独立影响因素。基于年

龄、Hcy、NT-proBNP 及 FAR 构建的联合模型显示出较好的预测效能，可为 CAL 的早期风险评估提供

参考。但鉴于本研究为单中心回顾性研究且缺乏外部验证，该模型仍属于初步预测模型，其临床应用价

值尚需通过大样本、多中心研究进一步验证。 
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