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【摘 要】目的：构建预测食管闭锁(congenital esophageal atresia，CEA)新生儿院内病死的量化评分系统。方法：比较 2004年 3 

月至2016年 5月在重庆医科大学附属儿童医院收诊的198例CEA患儿相关指标，分析导致CEA预后不良的独立危险因素并 

量化赋值。结果：CEA病死率为 18．1％(n=36)。单因素分析发现病死组早产、低出生体质量、吻合I：1漏、长距型CEA、呼吸衰竭、 

手术后败血症、呼吸窘迫综合征、气胸及休克患病率高于存活组(P<0．05)。logistic回归分析发现吻合口漏(OR：10．75。95％CI= 

3．113-37．128)、呼吸衰竭(OR--4．104’，95％CI=2．292—7．355)、手术后败血症(OR=3．564，95％CI=1．516～8．375)、低出生体质量(OR= 

8．379，95％CI=3．357-20．917)与高病死率有关(尸<0．05) 依据各危险变量赋值构建的受试者工作曲线的曲线下面积为O．902．界 

点分数为2，灵敏度、特异度、阳性及阴性预测值分别为0．861、0．827、0．525、0．964。低危险(0～1分)、中危险(2～4分)、高危险组 

(I>5分)病死率分别为3．6％、49．1％、100％，3组比较差异有统计学意义 =73．198，P=0．000)。结论：吻合口漏、呼吸衰竭、手术 

后败血症、低出生体质量与CEA预后不良有关，在总分为8分的本系统中，得分越高预后越差。 
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Establishment of predictive scoring system for prognosis of 

congenitaI esophageal atresia 
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【Abstract]Objective：To investigate the risk factors for in-hospital mortality in neonates with congenital esophageal atresia(CEA)and 

to develop a prediction score model for prognosis． Methods：All infants with CEA treated in the Children’s Hospital of Chongqing 

Medical University between Mar 2004  and May 2016 were included in present study． Risk factors were compared between survivor 

group and non—survivor group infants．A prediction score model was developed according to the regression coefficients of risk factors． 

Results：The mortality was 18．1％(36／198)．In univariate analysis，higher incidence of prematurity，low birth weight，long gap，anasto- 

motic leak，respiratory failure，postoperative sepsis，respiratory distress syndrome，pneumothorax and septic shock were found in non- 

survivor group when compared with those of survivor group(P<O．05)．In logistic regression analysis，anastomotic leak(OR=10．75，95％ 

CI=3．113 to 37．128)，respiratory failure(OR=4．104，95％CI=2．292 to 7．355)，postoperative sepsis(OR=3．564，95％CI=I．516 to 8．375) 

and low birth weight(OR=8．379，95％CI=3．357 to 20．917)were associated with the high mortality(P<0．05)．A predictive score sys— 

tem was developed and the area under receiver operating characteristic curve of the score was 0．902(95％CI=0．859 to 0．945) for 

death from CEA．At the cutoff point of 2，a sensitivity of 0．861，a specificity of 0．827，a positive predictive value of 0．525 and a nega— 

tive predictive value of 0．964 were obtained from this mode1．Three risk groups were defined：the‘low’risk group(0 to 1 score)，the 
‘

moderate’risk group(2 to 4 score)and the‘high’risk group(i>5 score)．Mortality rate significantly increased in the‘high’risk 

group(100％)when compared with the‘low’or‘moderate’risk group(3．6％，49．1％，respectively,,~=73．198，P=0．o0o)．Conclusion： 

Anastomotic leak，respiratory failure，postoperative sepsis and low birth weight are independent risk factors for mortality of CEA． In一 
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fants with higher score had higher morality according to this 

predictive score system． 
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先天性食管闭锁(congenital esophageal atresia， 

CEA)是新生儿时期危重消化道疾病之一，尽早采取 

手术治疗是提高患儿存活率的最重要手段。既往研 

究已发现早产【1l、低出生体质量ll_31、合并复杂先天性 

心脏病_l_4]、染色体异常[51、呼吸衰竭_2_61、败血症l 6_7l、吻 

合口漏f2一、低收人人群以及诊断延迟f21可导致患儿 

预后不良。该病病死率在不同国家和地区具有明显 

差异，在发达国家，其病死率仅约为 8％，甚至如果 

不合并复杂心脏畸形，则存活率可达 100％t 。但在 

发展中国家，其病死率可高达近 60％ 。为进一步 

降低其病死率，国外学者已经构建了不同的分类评 

分系统对患儿可能出现的预后进行评估，主要包括 

Spitz[9]、改良Spitz[31、Waterston[ 和Matthew[“1系统。但 

这些系统均主要基于患儿自身内在因素，如出生体 

质量、是否合并复杂畸形1 01尤其是心血管畸形I3,9,11l 

和(或)泌尿系统畸形_111，并未考虑患儿是否合并或 

并发呼吸衰竭、败血症等外在因素的影响。而这些 

外在因素恰恰可以通过临床医务人员改进诊疗流 

程、术前充分评估、术后针对性防控等努力而最大 

程度降低其不良影响。为了明确这些外在因素对患 

儿预后的影响，本研究旨在分析致 CEA患儿院内病 

死的外在危险因素并构建其评分系统．为进下一步 

降低其病死率提供参考。 

1 对象与方法 

1．1 研究对象 

2004年 3月至 2016年 5月．在重庆医科大学附属儿童 

医院收诊的患 CEA的新生儿均纳入初步筛选。最终纳入标 

准：人院日龄≤28 d；确诊 CEA且进行手术治疗。排除标准： 

手术治疗前即病死者；因为经济等原因家长放弃手术治疗者 ； 

为了避免将患儿本身病死于复杂先天性畸形 。而归因于患儿 

存在呼吸衰竭、败血症等外在因素所致．本研究进一步排除 

患有复杂先天性心血管畸形及泌尿系统畸形的患儿。 

l-2 方 法 

1．2．1 临床资料收集 收集所有患儿围产期个人信息、食管 

闭锁诊断方法、影像学报告 、治疗措施、预后等资料。按照患 

儿出院时的情况分为存活组(定义为能顺利进食 ，无须静脉 

营养支持)及院内病死组。 

1．2．2 疾病诊断标准 CEA诊断标准依据入院时胃管难以 

置入胃内，且经食道造影和(或)食道三位重建技术确诊口，12]： 

依据食管闭锁两端距离，将其分为短距型(两端距离小于 

1 cm或 1个椎体)、中距型(两端距离 1-3 cm或 1-3个椎体) 

以及长距型(两端距离大于 3 cm或 3个椎体)口：先天性心脏 

病(congenital heart disease，CHD)由本院心脏彩超室二维 B 

超检查明确，并分为简单性CHD(短期内内无需手术治疗者) 

及复杂性 CHD(定义为患儿有明显临床青紫表现，需要急诊 

或尽早手术，或麻醉风险较大者) 新生儿呼吸窘迫综合征 

(neonatal respiratory distress syndrome，NRDS)定义为生后出现 

进行性加重的呼吸困难及呻吟，胸片检查有双肺透光度降 

低 ，呈毛玻璃样改变或支气管充气征等表现者㈣；手术后呼 

吸衰竭定义为手术后麻醉药物失效后仍需要呼吸机辅助呼 

吸者(本研究特指需要气管插管，采用常频或高频通气者，那 

些术后麻醉药物失效后，患儿 自主呼吸恢复并拔出气管导管， 

暂时给予呼吸末正压通气支持数小时者视为无呼吸衰竭)： 

手术后败血症定义为手术后 24 h患儿双份血培养阳性．或具 

有 2项或 2项以上非特异性感染指标异常者[15】。 

1．3 统计学方法 

所有资料采用 SPSS 13．0统计软件包分析，连续变量资 

料进行正态性分布检验(K—S检验)，符合正态性分布者以均 

数4-标准差表示，采用两独立样本 t检验 ：非正态分布者以中 

位数(四分位间距 ) (Q，，Q )1表示 ，采用 U检验；计数资料 

以率(％)表示 ，采用卡方检验或 Fisher’S精确概率法。检验水 

准 =0．05。对于单因素分析具有统计学意义者，进一步采用 

非条件 logistic回归(向前逐步回归法)分析独立危险变量。 

以回归系数 、P值、相对危险度及其 95％置信区间作为独立 

危险变量的参数指标 ，参考各变量相对危险度并给予赋值． 

依据各患儿自身具有的危险变量的多寡，累计相加其赋值分 

数 ，从而获取各例患儿总分。并计算其受试者工作曲线(re— 

ceiver operator characteristic curve，ROC)，分析其曲线下面积 

(area under the curve，AUC)，当 AUC最大时认为此时所赋值 

分数为最佳，然后进一步以灵敏度+特异度之和为最大时的 

分值为界点ll63，并以此为参考，依据各患儿所得分值差异将 

患儿分为低、中、高危险组，计算其病死率。 

2 结 果 

2．1 一般资料 

研究期间共收治 222例 CEA患儿 ，11例患儿在手术前 

病死，5例患儿由于合并多发畸形，家长放弃治疗未手术，6例 

合并复杂先天性心血管畸形(单心房 2例，肺动脉闭锁2例． 

主动脉狭窄及法乐氏四联征各 1例)及 2例合并严重肾积水 

均排除在外，最终 198例纳入进一步研究。男性占60．6％(n： 

120)，平均胎龄为(38．74±2．10)周，33例(16．7％)为早产儿； 

平均出生体质量为(2 854．65 4-522．54)g，49例(24．7％)为低 

出生体重儿(<2 500 g)，入院日龄中位数为 1．69(1．0 3．3)d。 

CEA类型包括 I型 10例(5．1％)，lI型 l7例(8．6％)．Ⅲ 

型 129例(65．2％)，Ⅳ型 42例(21．2％)；两端间距短距型 12 

例(6．1％)，中距型 172例(86．9％)，长距型 14例(7．1％)。其 

他合并畸形见表 l。由表 1可见主要合并的畸形为简单性心 

血管系统畸形(71．2％)，其次为肛门直肠畸形 
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表 1 食管闭锁患儿合并的畸形类型 =198，n，％) 

Tab．1 Concurrent malformation of congenital esophageal 

atresia(n=198，n，％) 

畸形 例数 

心血管畸形 

房间隔缺损 

动脉导管未闭 

室间隔缺损 

动脉导管未闭 +房间隔缺损 

房间隔缺损 +室间隔缺损 

动脉导管未闭 +房间隔缺损+室间隔缺损 

其他畸形 

肛门直肠畸形 

支气管狭窄 

肠旋转不良 

141(71．2) 

54(38．3) 

20(14．2) 

1(0．7) 

58(41．1) 

5(3．5) 

3(2．1) 

12(6．0) 

6(50．0) 

5(41．7) 

1(8．3) 

主要合并症及并发症包括呼吸衰竭 42例(21．2％)．气胸 

或纵隔气肿20例(10．1％)，手术后败血症 12例(6．1％)，吻合 

口漏9例(4．5％)，NRDS 7例(3．5％)，肺不张5例(2．5％)，肺 

出血3例(1．5％)，胆红素脑病 3例(1．5％)，坏死性小肠结肠 

炎2例(1％)，感染性休克2例(1％)。所有患儿均进行手术治 

疗，其他治疗措施包括应用抗生素、食道减压、必要时输血或 

血浆等。平均住院时间(24．1O±12．37)d，病死率为 18．1％(n= 

36)，在出生体质量小于2 500 g的人群中，病死率为34．7％ 

(17／49)。 

2．2 影响预后危险因素的单因素分析 

本研究首先分析胎龄、出生体质量等对预后的影响(表 

2)，发现病死组早产及低出生体质量患病率明显高于存活组 

(P<0．05)。2组间性别、窒息患病率、入院日龄没有统计学差 

异(尸>0．05)。 

进一步比较了两端间距类型、CHD、CEA类型对预后的 

影响，发现病死组长距型患病率高于存活组(P_0．034)，2组 

间CHD、CEA类型及肛门直肠畸形、支气管狭窄患病率差异 

无统计学意义( O．05)。再进一步探讨患JL#J~症以及手术 

后并发症对预后的影响(表 3)，发现病死组患儿 NRDS、呼吸 

衰竭、吻合口漏、手术后败血症、气胸及感染性休克患病率高 

于存活组(P<0．05)。 

2．3 影响预后危险因素的 logistic回归分析 

本研究进一步将单因素分析具有统计学意义的变量采 

用非条件 logistic回归分析(向前逐步回归法)以寻找独立危 

险变量，其赋值见表4。发现吻合口漏、呼吸衰竭、手术后败 

血症、低出生体质量与高病死率有密切联系(表5，P<O．05)。 

2．4 构建评分系统 

依据最终进入 logistic回归方程的 4个变量的回归系数 

不同，结合其 OR可信区间 ，给予不同赋值(表 5)，获取最佳 

ROC曲线。ROC曲线下面积为0．902(95％CI=0．859—0．945， 

P=-O．ooo)。当灵敏度与特异度之和最大时对应的界点分数为 

2分，此时灵敏度为0．861，特异度为 0．827．阳性预测值为 

0．525，阴性预测值为 0．964。 

构建的本评分系统中，0分 101例；1分 38例，2分41 

例，3分10例，4分4例；5分2例；6分、7分各 1例。为了进 
一 步方便临床应用，本研究进一步以2分为界点将患儿分为 

低危险组(0—1分)，病死率为3．6％(5／139)；中度危险组(2～4 

表2 影响患儿预后的围产期因素 

Tab．2 Perinatal factors of mortality in infants with CEA 

注：a为Fisher’s精确概率计算值 
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分)，病死率为49．1％(27／55)；高危险组(／>5分)，病死率为 

100％(4／4)。3组比较差异有统计学意义 =73．198，P= 

o．ooo)。 

表3 合并症及并发症对食管闭锁患儿预后的影响(n，％ ) 

Tab．3 Influence of morbidity on mortality in infants with CEA 

(n。％ ) 

注：a为 Fisher’s精确概率计算值 

表 4 食管闭锁预后相关因素及赋值 

Tab．4 Risk factors associated with mortality of CEA and their 

score assignment 

3 讨 论 

大量研究发现 CEA患儿容易合并其他畸形尤 

其是心血管系统畸形，复杂的心血管系统畸形被认 

为是导致 CEA患儿预后不良的重要危险因素[I-4,9-1ol。 

美国国家层面的调查表明 CEA患儿合并的心血管 

畸形绝大部分为简单类型先天性心脏病ll1。因此，相 

比于合并复杂类型的 CHD，简单类型 CHD更为常 

见。明确这些未合并或仅仅合并简单类型 CHD的 

CEA患儿预后危险因素将为临床医务人员提供更 

实用的参考信息。 

本研究发现吻合口漏是导致患儿预后不良的 

危险因素。吻合口漏可增加肺部感染及败血症的发 

病率，而这两者可增加患儿的病死率，因此存在吻 

合口漏的患儿病死率明显增加嘲。本研究中9例存 

在吻合15漏的患儿，8例病死。研究发现在所有手术 

的患儿中，吻合15漏发生率为 10％～20％t3]。多种因 

素可参与吻合 13漏的发生，如败血症、食管末端缺 

血、吻合口张力过高、两盲端距离过大(长段型)、手 

术缝合技能不足等ll 7l。因此，积极进行手术前评估， 

提高外科技术和术后加强护理可能有助于降低患 

儿病死率。 

本研究发现手术后败血症是导致患儿预后不 

良的危险因素，这与其他研究结果一致 。手术后 

败血症的发生与患儿本身营养状态、术中无菌操作、 

术后监护技术等有密切联系，尽早诊断明确，尽早 

手术可能是减少术后这些并发症的根本性措施。同 

时，呼吸衰竭也是导致患儿预后不良的因素之一l2_6]， 

本研究也有此发现。由于CEA患儿唾液难以吞咽入 

胃内，尽管采取 胃食道持续减压，但仍会发生口腔 

内分泌物误吸入肺内，导致肺部感染逐渐加重，从 

而容易发生呼吸衰竭。在本研究中，出生体质量低 

于 2 500 g者病死率明显增高。出生体质量低已经 

被认为是导致患儿预后不良的危险因素，但对体质 

量界限的划分存在一定差异．在发达国家，认为仅 

仅 1 500 g以下的患儿病死率显著增加_ll：而在发展 

中国家，仍然认为低于 2 500 g将显著增加患儿病 

死率 。加强对这部分患儿的护理，减少感染及采用 

积极的静脉营养支持可能有助于降低病死率 

本研究中，早产、NRDS及长距型 CEA并未纳 

入最终的回归方程，这并不代表他们不是影响患儿 

预后的危险因素，而考虑是由于在本研究中其分别 

与低出生体质量及吻合口漏存在共线性关系所致。 

表 5 影响食管闭锁患儿预后的 logistic回归分析及赋值 

Tab．5 Logistic regression analysis and the assignment for variables 
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本研究结果与其他研究显著不同的一点是本组资 

料中 CHD并不影响患儿预后 ，这主要是由于本研 

究中患儿存在的CHD均为简单性CHD，而研究表明 

只有单心房、完全性大动脉转位等复杂类型CHD影 

响患儿预后【阍。 

为了方便于临床医务人员对CEA严重程度进行 

及时的评估及采取更具有针对性的防控措施，本研 

究构建了预测CEA患儿预后的外在危险因素评分 

系统，构建其ROC曲线，计算其AUC，通过反复赋 

值、获取不同的AUC。ROC曲线应用于诊断实验时． 

重要的参数指标即为 AUC，当AUC为 0．5～0．7时。认 

为该 ROC曲线诊断效率低；在0．7～0。9时．认为中 

等；大于0．9时，认为诊断效率高 。本研究的AUC 

为0．902，提示具有较高的预测效率。在总分为 8分 

的该系统中，患儿得分越高，预后越差 ，超过 5分 

者，病死率为 100％。需要注意的是本研究构建的该 

评分系统主要为医务人员提供更具有针对性防治 

策略提供依据，并不代表得分越高者治疗价值越低， 

恰恰相反，对于得分越高者，越应当采取重点监护。 

本研究存在一定的缺陷，首先本研究中多数患 

儿合并的CHD均为简单类型。这并不能真实反映 

本地区CEA患儿合并症的实际情况。其主要的原因 

是对于合并严重畸形的患儿。家长治疗意愿不强烈， 

放弃治疗者居多。因此，这种情况下分析的病死率 

也就不能完全反映本地区患儿的病死率情况。改变 

“放弃治疗”的困境涉及到社会经济发展水平、医疗 

保险制度建设等多重因素，除提出进一步提高医疗 

技术的建议外 ．本研究不能提出其它明显更可行的 

对策。同时，本研究并未进一步随访出院后的患儿， 

也就不能确定是否有患儿最终可能出现食道狭窄。 

从而导致预后不良，故本研究仅能阐述近期预后的 

危险因素。因此 ，建立规范的长期随访制度可能有 

助于减少病死率。 

综上所述．本研究发现吻合口漏、呼吸衰竭、手 

术后败血症、低出生体质量是导致 CEA患儿预后不 

良的危险因素，所构建的评分系统中，超过 5分者， 

病死率达 100％，是重点监护对象。 
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