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加拿大急性呼吸道疾病和流感量表中文版在儿童普通感冒中的最小临床
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摘 要： 目的 建立儿童普通感冒的有效性评估工具加拿大急性呼吸道疾病和流感量表（CARIFS）的最小临床重要差

异（MCID）。方法 采用前瞻性、观察性研究的方法，将纳入的普通感冒患儿，记录就诊前和治疗后 1～3 d 每日 CARIFS 量

表和临床疗效总评量表（CGI-I）评分。基于锚定法分析，以 CGI-I 为校标，将受试者分为 2 组，报告为“极大改善”

和“明显改善”的病例为“有效”，其余为“无效”。根据 CARIFS 评分的变化，绘制受试者工作特征曲线（ROC），获

取“有效”的最佳截点，其所对应的 CARIFS 评分变化，即为 MCID。然后通过 Bootstrap 法，进行 500 次随机抽样，得到稳

健的 MCID 及其 95% 可信区间。结果 共 87 例患儿参与评估，获得 191 份可用评估记录，其中有效 111 份（58.12%），无效

80 份（41.88%）。CARIFS 减分值和减分率与 CGI-I 的相关系数分别为−0.72 和−0.78，提示两者具有显著性相关（P＜

0.001）。Bootstrap的分析结果显示，CARIFS减分值的MCID为 7（7～7），ROC面积 0.87，敏感性 70.45%，特异性 88.7%，

减分率的MCID为 46.67%（41.18%～50%），ROC面积 0.92，敏感性 77.78%，特异性 90.69%；CARIFS症状维度减分值的

MCID 为 2（2～2）分，ROC 面积 0.86，敏感性 92.79%，特异性 63.75%，减分率的 MCID 为 44.44%（44.44%～45.45%），

ROC面积 0.89，敏感性 77.9%，特异性 87.69%。上述结果中，仅有减分率的敏感性和特异性均大于 75%。结论 基于保守的

考虑，CARIFS总表和症状维度在儿童普通感冒中的MCID值，采用减分率表示，分别为50%、45%。
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Abstract: Objective To establish the minimum clinically important difference (MCID) of the Canadian Acute Respiratory Illness

and Flu Scale (CARIFS) for evaluating the effectiveness of common cold in children. Methods T his study adopts the method of
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prospective observational study. Children with common cold were included and recorded their daily CARIFS and CGI-I scores

before treatment and 3 consecutive days after treatment. Based on anchoring method analysis, the subjects were divided into two

groups with CGI-I as calibration standard. The cases reported as "very much improvement" and "much improvement" were

"effective", and the others were "ineffective". According to the changes of CARIFS score, the receiver operating characteristic

(ROC) curve was drawn to obtain the best cut-off point of "effective", and the corresponding CARIFS score change was MCID.

Then, using Bootstrap method to take 500 random samples and obtain 95% interval estimation of MCID. Results A total of 87

children participated in the evaluation, and 191 available evaluation records were obtained, including 111 (58.12%) times in the

effective group and 80 (41.88%) times in the ineffective group. The correlation coefficients between the relative and absolute

changes of CARIFS and CGI-I were − 0.78 and − 0.72, respectively, indicating that there was a significant correlation between

CARIFS and CGI-I (P < 0.001).Bootstrap analysis showed that the MCID of CARIFS decreased value was 7 (7 — 7), ROC area was

0.87, sensitivity was 70.45%, specificity was 88.7%; the MCID of reduction rate was 46.67% (41.18% — 50%), ROC area was 0.92,

sensitivity was 77.78%, specificity was 90.69%.;The MCID of the symptom dimension was 2 (2 — 2) points, ROC area was 0.86,

sensitivity was 92.79%, specificity was 63.75%, and the MCID of reduction rate was 44.44% (44.44% — 45.45%), ROC area was

0.89, sensitivity was 77.9%, specificity was 87.69%. Of these results, only the subtraction rate had a sensitivity and specificity

greater than 75%. Conclusion Based on conservative considerations, the MCID of the CARIFS and its symptom dimensions in

children with common cold were represented by the reduction rate that was 50% and 45%, respectively.

Key words: Canadian Acute Respiratory Illness and Flu Scale; minimum clinically important difference; common cold in children;

receiver operating characteristic curve

加拿大急性呼吸道疾病和流感量表（Canadian

Acute Respiratory Illness and Flu Scale，CARIFS）是

一个适用于儿童普通感冒疗效评估的综合性量表，

由加拿大学者于 1999 年研制［1］。CARIFS 内容全

面、语言简单易懂、内部一致性高，对健康情况改善

程度的反应性良好，在部分欧美国家已完成了普适

性研究［2-3］，目前已广泛应用于儿童普通感冒的临床

评价［4-6］。2013年，天津中医药大学第一附属医院胡

思源教授团队对CARIFS进行了本土化研究，经修

订、调试，形成了中文版，经研究证实其具有良好的

信度、效度和反应度［7］。

尽管CARIFS中文版已被证实在儿童普通感冒

的评估中具有较好的可靠性，但对于科研工作者和

临床医生而言，量表评分至少变化多少才具有临床

价值，目前仍不明确。在临床研究中，治疗前后的

显著性差异通常被认为是重要的或有意义的改变，

然而统计学上的显著性变化对患者而言可能不太

重要；此外，当样本量小时，显著性差异可能是一种

随机抽样误差，而当样本足够大时，小的变化也能

检测出显著性差异［8］。基于此，有学者提出最小临

床 重 要 差 异（Minimum Clinically Important

Difference，MCID）的概念。MCID为测量工具得分

变化值的阈值，用于解释观察到的变化对患者而言

是否重要，或者具有临床价值，即大于MCID的改变

才被认为是有临床意义的变化。目前 ，暂无

CARIFS中文版MCID的相关研究，为了补充、完善

CARIFS在儿童普通感冒疗效评价方面的应用，笔

者开展了本次研究，拟通过患者角度，确定其具有

临床价值或重要意义的最小变化值。

1 资料和方法

1.1 一般设计

本研究为一项基于问卷调查的前瞻性、观察性

研究。病例来源于 2020 年 9—12 月就诊于天津中

医药大学第一附属医院、山西省运城市中医院、北

京中医药大学东直门医院、河北省迁安市中医院和

天津中医药大学第二附属医院儿科门诊的患儿。

所有的问卷以日志卡的形式发放于受试者，研究者

每日通过网络或电话的形式确认日志卡的完成情

况，并及时回收，或采取受试儿童来院的方式，每日

填写。

1.2 受试者的选择

1.2.1 纳入标准 ①符合儿童普通感冒的诊断标

准［9］；②年龄≤12 岁；③CARIFS 的症状维度，至少

有 2项症状，且有 1项为中度及以上；④病程≤5 d；

⑤依从性良好，表示愿意接受随访，完成受试者日

志；⑥知情同意过程符合规定，法定代理人或与受

试儿童（≥8岁）共同签署知情同意书。

1.2.2 排除标准 ①急性支气管炎、肺炎、急性细

菌性鼻窦炎、化脓性扁桃体炎、变应性鼻炎等需要

与普通感冒相鉴别的疾病；②无法理解CARIFS各

条目的含义和填写方法。

1.3 资料收集

1.3.1 一般资料 包括人口学特征（性别、年龄、身

高、体质量、民族），疾病特征（病程），于入组基线时
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填写。

1.3.2 CARIFS 适用于 0～12 岁患儿，包含症状、

功能、对父母的影响 3 个维度，共涉及 16 个条目。

其中，症状维度 7项，包括头痛、咽痛、肌肉酸痛、发

热、咳嗽、鼻塞流涕、呕吐；功能维度 6项，包括食欲

欠佳，睡眠不好，烦躁、易怒、挑剔，感觉不舒服，精

神差、易疲劳，卧床；对父母的影响 3项，分别为比平

时爱哭、需要额外照顾、黏人。各条目按严重程度

分为无、轻度、中度、重度 4个等级，分别赋 0、1、2、3

分。基线以及入组后第1、2、3天每日记录。

1.3.3 临 床 疗 效 总 评 量 表（Clinical Global

Impression-Improvement，CGI-I）［10］ 受试儿童监护

人每日通过日记卡记录以下问题：“在过去的 1 天

里，您孩子的感冒与就诊前相比，缓解程度如何？”

①极大改善，②明显改善，③轻微改善，④没有变

化，⑤轻微加重，⑥明显加重，⑦极度加重。入组后

第1、2、3天每日记录。

1.4 数据管理

纳入分析的病例，疗后至少应有 1次完整的日

志卡记录。在 3次记录中，每 1次完整的记录，按 1

次合格的记录纳入分析集，若出现完全相同的记

录（CGI-I评分和CARIFS的各条目评分均相同），则

将首次出现的评估，纳入分析。

1.5 统计分析

采用 SAS 9.2软件进行统计分析。采用描述性

分析的方法，对纳入研究患儿的基本情况进行分

析。定量数据，描述均数、标准差；定性数据，描述

频数、构成比。估计 CARIFS 和 CGI-I 的 Spearman

相关系数。采用锚定法中的受试者工作特征曲

线（ROC）的方法来确定MCID［11］。以CGI-I的分组

结果为锚，“极大改善”或“明显改善”定义为“有

效”，其他 5种评分定义为“无效”。根据量表评分变

化的率绘制ROC曲线，选取约登指数（敏感性＋特

异性-1）的最大值为截点［12］，即假阴性与假阳性分类

最小的点，其所对应的变化值即为 MCID。采用

Bootstrap 进行 500 次抽样［13-14］，每次随机抽取 80%

的样本，基于 ROC 法计算每个样本的 MCID，组成

MCID 值的样本，获取其中位数及 95% 置信区

间（95%CI），置信区间采用百分位数法［15］。ROC的

曲线下面积的评估，0.5表示结果是偶然发生的，大

于0.7是可接受的，大于0.8被认为是极好的［8］。

2 结果

2.1 纳入情况及基线特征

本次研究共入组 104人，于基线、入组后第 1、2、

3天连续发放问卷。第 1、2、3天分别回收有效数据

87、67、37份，最终191份数据进入分析。

对至少有 1 次有效回复的 87 例受试者进行基

线 特 征 分 析 ，男 孩 46 例（52.87%）、女 孩 41

例（47.12%）；平均年龄（3.35±2.27）岁，多集中于

3～6岁年龄段（51.72%），其次为＜3岁（37.93%）、＞

6 岁（10.34%）；平均身高（101.09±19.32）cm，体质

量（16.35±6.01）kg；病 程（1.76±0.99）d。 基 线

CARIFS 总 分（13.83±5.97）分 ，其 中 症 状 维

度（5.84±2.23）分，功能维度（4.98±3.28）分。所有

患儿均签署知情同意书。

2.2 CARIFS和CGI-I的相关性分析

CGI-I与CARIFS总分、症状维度和功能维度的

Spearman相关性分析显示，绝对变化（下降值）的相

关系数为−0.78、−0.71、−0.61；相对变化（减分率）的

相关系数为−0.72、−0.75、−0.59，均呈显著性相

关（P＜0.001）。

2.3 数据分布情况

以GCI-I为锚，依据其结果，将CARIFS数据分

为 2 组 ，其中有效组 111 份（58.12%），无效 80

份（41.88%）。有效组 CARIFS总表、症状维度及功

能维度的绝对变化为分别为 9.7±5.29、3.68±1.9、

3.76±2.88，相 对 变 化 分 别 为 61.63%±19.67%、

59.16%±19.69%、61.9%±47.97%。 CGI-1 评分分

级与 CARIF 总表及各维度评分变化情况见表 1，

CGI-I中“极度加重”为 0次。结果显示，无论是有效

组还是“极大改善”“明显改善”“轻微改善”，

CARIFS 总表与症状维度的变化趋势相同，结果

相近。

2.4 基于ROC的MCID分析

基 于 ROC 分 析 结 果 显 示 ，CARIFS 总 分 、

CARIFS 症状维度和功能维度评分相对变化的

MCID分别为 7、2、2分，绝对变化的 MCID为 50%、

44.44%、55.55%，无论是绝对变化还是相对变化，

ROC 的曲线下面积显著大于 0.5，提示患儿或家长

对疾病整体疗效判断与CARIFS评分变化具有极好

的一致性。见表2和图1、2。

2.5 基于Bootstrap的MCID分析

在 191份数据中，基于Bootstrap法每次随机抽

取 80%（152份）进行分析，共抽取 500次。分析结果

显示，CARIFS总分、症状维度和功能维度的ROC面

积均在 0.79～0.92，远大于 0.5，提示患儿或家长对

疾病整体疗效评估与CARIFS评分变化具有极好的

一致性，敏感性和特异性均超过 60%。绝对变化的
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结果显示，CARIFS 总分、症状维度和功能维度的

MCID 及其 95%CI 别为 7（7～7）分、2（2～2）分、

2（2～2）分 ；相 对 变 化 的 结 果 分 别 为

46.67% （41.18%～50%） 、 44.44% （44.44%～

45.45%）、50%（28.57%～55.55%）。

3 讨论

锚定法是通过将测量工具分数的变化与 1个外

部有意义的锚或事件相比较，从而计算MCID的方

法，是目前患者结局报告量表MCID研究中最常使

用的方法之一［16-17］。CGI-I是最常使用的锚［18］，分为

患者自评和医生评两种。普通感冒在不同患儿之

间，症状的表现形式、严重程度及持续时间存在较

大差异，因此，本研究采用患儿或家长自评的方法，

分别以CARIFS的绝对变化和相对变化进行描述。

考虑到本病为急性、自限性疾病，为更全面、即时地

记录，笔者分别在入组后第 1、2、3天进行了重复评

价。本研究CGI-I分级采用了 7点李克特的方法，考

虑到对于普通感冒的治疗期望，微小变化（起效）往

往无法满足临床评价的实际需求，故选择将 CGI-I

中的“极大改善”和“明显改善”作为MCID所对应的

表 1 基于CGI-I不同分组的CARIFS总分及维度评分分析

Table 1 Analysis of CARIFS total score and dimension score based on different CGI-I groups

分组

有效

有效总计

无效

无效总计

总计

CGI-I

极大改善

明显改善

轻微改善

没有变化

轻微加重

明显加重

有效/

份

27

84

111

39

21

12

8

80

191

CARIFS绝对变化（下降值）

总表

11.92±5.19

8.98±5.16

9.7±5.29

4.67±3.43

0.95±3.11

−4.08±2.87

−7.38±4.44

1.18±5.35

6.13±6.78

症状维度

4.48±1.69

3.43±1.90

3.68±1.90

1.95±1.41

0.43±0.97

−0.67±1.97

−1.87±1.25

0.78±1.90

2.47±2.38

功能维度

4.67±3.28

3.46±2.69

3.76±2.88

2.03±1.92

0.19±1.99

−2.27±1.95

−3.87±3.32

0.28±2.93

2.26±3.34

CARIFS相对变化（减分率）/%

总表

74.46±18.69

57.51±18.23

61.63±19.67

32.26±16.21

5.79±33.76

−46.17±31.25

−71.51±54.68

3.17±46.58

37.15±44.30

症状维度

69.92±17.46

55.71±19.20

59.16±19.69

30.69±24.36

9.88±20.12

−16.27±40.98

−45.42±41.36

10.57±37.42

38.81±37.21

功能维度

80.05±21.29

55.92±52.69

61.9±47.97

38.29±39.69

−20.63±105.01

−62.42±51.40

−171.51±207.19

−14.65±111.13

30.45±88.38

表 2 基于ROC的CARIFS总分及不同维度MCID

Table 2 Total score of CARIFS and MCID of different dimensions based on ROC

指标

CARIFS总表

CARIFS症状维度

CARIFS功能维度

CARIFS绝对变化（下降值）

MCID

7

2

2

ROC面积

0.87

0.86

0.81

敏感性

70.27%

92.79%

78.89%

特异性

88.75%

63.75%

68.42%

CARIFS相对变化（减分率）

MCID

50.00%

44.44%

55.55%

ROC面积

0.92

0.89

0.79

敏感性

74.77%

77.48%

68.81%

特异性

92.5%

87.5%

80.3%

图 1 CARIFS总分变化值的ROC曲线（绝对变化）

Fig. 1 ROC curve of change value of CARIFS total

score（absolute change）

图 2 CARIFS总分变化率的ROC曲线（相对变化）

Fig. 2 ROC curve of change rate of CARIFS total

score（relative change）
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分级。在总体设计上，本次研究采用了一种类似于

诊断性试验的方法，以CGI-I的“有效”和“无效”分

组作为诊断的“金标准”，基于敏感性和特异性来估

计CARIFS在儿童普通感冒中的MCID。通过ROC

寻找MCID所对应的最佳的截点，即敏感性和特异

性最大的点。高的敏感性和特异性使得错误分类

的概率极大减少，因此有学者建议［19］，当敏感性和

特异性均小于 75%时，所得到MCID不再建议用于

个体疗效的评估。最后通过非参数Bootstrap的 500

次模拟抽样，生成一个 MCID 的经验分布，获取其

95%CI［20］，从而得到1个更加稳健和保守的MCID。

研究结果显示：CGI-I评分和CARIFS变化之间

显著相关，除了功能维度外，所有的ROC面积均大

于 0.8，说明CGI-I的分组能很好的反应“诊断”的准

确性。然而仅有CARIFS总分和CARIFS症状维度

评分相对变化的敏感性和特异性大于 75%。综上，

基于保守的考虑，CARIFS总表及症状维度的MCID

采用减分率描述，分别取值50%、45%。

但是，本研究也存在以下 2点局限性：（1）本次

研究为观察性研究，未限定干预措施，无盲法，患儿

或家长对干预措施的偏好，例如对某种干预措施充

满信心，选择费用更高或低的治疗方案等，这些可

能会产生潜在的偏倚，因此，建议在双盲且以安慰

剂为对照的临床试验中测定MCID；（2）本次研究未

对入组患儿的CARIFS功能维度评分做出限定，基

线中约有 10%的人群功能维度评分小于 2分，使得

功能维度的MCID出现较大波动，敏感性和特异性

均较低。CARIFS的功能维度主要针对患儿的生活

质量，可能更适用于年幼儿的评估，建议在扩大样

本的前提下，分年龄段分析CARIFS的MCID。

本研究以 CARIFS为例，确定其在儿童普通感

冒中的MCID值，丰富了儿童普通感冒临床评价中

病情改善程度的评估方法［21］，同时，也对其他疾病

临床评价涉及的患者自我报告结局量表MCID的测

定，提供了切实可行的借鉴。
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