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摘要 目的目的 基于 Hammersmith 功能运动量表扩展版（HFMSE）探索建立用于评估脊髓性肌萎缩症（SMA）

的项目反应理论（IRT）模型。方法方法 选择 2021年 2月—2023年 6月在南京医科大学第一附属医院老年神经

内科及儿科接受修正治疗的 SMA患者 23例，采用堆栈设计对重复测量数据进行建模；基于似然比计算组成

最优模型的HFMSE项目区分度、猜测度、困难度和患者能力水平（θ）参数；采用测试功能差异（DTF）分析量

表是否受到康复治疗或性别影响而存在偏倚；采用蒙特卡洛模拟证明模型项目难度分布未受采样过程影

响，根据难度预期值中位数绘制人项图，并探讨 HFMSE 量表中各项目的难度、患者能力水平在首次评估和

后续评估时的差异。结果结果 本研究共纳入32个项目构建4个备选模型，其中3参数逻辑斯蒂模型（3PLM）具有

最佳拟合优度（P＞0.05，M2统计量＝479.75）。3PLM 中所有项目谨慎度均为 1，可计算出项目的区分度、猜

测度和困难度，且该模型在性别和康复治疗这 2 个因素上无明显评估偏倚。3PLM 有较高信度（Cronbach's 
α＝0.955，LCRC＝0.981）和效度［θ 值与原始总分存在正相关关系（r＝0.99，P＜0.001）］，可通过二项式换算

患者能力水平 θ 值与量表总分。通过可展示项目参数和个人参数在患者能力水平（θ）标尺上位置分布的人

项图，观察 θ 值与项目难度的关系。结论结论 基于 HFMSE 建立的 IRT 模型可为不同场景 SMA 患者功能评估

和制订康复治疗决策提供建议，但应注意其项目猜测度。
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脊髓性肌萎缩症（spinal muscular atrophy，SMA）
是脊髓前角及延髓运动神经元变性导致的一种常
染色体隐性遗传的退行性神经肌肉疾病［1］，主要临
床特征为肢体近端和躯干进行性、对称性肌无力和
肌萎缩，具有较高的致死率和致残率［2-3］。中国新生
儿SMA发病率为1/9 788，人群携带率高达1/50［3-4］。
随着疾病修正治疗药物临床应用与推广，SMA患者
自然病程呈良性趋势［5］。疾病修正治疗结合康复可
改善 SMA 患者运动功能、心理状态和生活质量，这

有赖于准确且高效的评估［6-7］。
Hammersmith 功能运动量表扩展版（Hammer⁃

smith function motor scale expanded，HFMSE）在Ham⁃
mersmith 功能运动量表（Hammersmith function mo⁃
tor scale，HFMS）基础上添加了 13个项目附加模块，
适用于2岁及以上能够坐和步行的SMA患者粗大运
动功能评估，耗时 10～30 min。目前，HFMSE 被广
泛应用于 SMA 患者自然病程观察和临床药物试验
评估中，具有良好的信度和效度［3，8］。但是，HFMSE
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在评估效率和评治结合方面仍有待改进。首先，使

用 HFMSE 对 SMA 患者进行评估时，是否因为接受

康复治疗等因素而存在偏倚？其次，SMA患者需进

行 HFMSE 的 33 个项目评估，而 SMA 患者存在体能

差、移动难的问题，是否具有更为便捷的评估方法？

再次，HFMSE 现有评估项目难度与 SMA 患者个人

能力间的关系如何？

项目反应理论（item response theory，IRT）为解

决 HFMSE 评估上述疑问提供了理论基础和实践工

具［9-10］。IRT 模型（item response models，IRMs）可以

用相同单位（logit）对项目难度和个人能力进行比

较，把个人能力和项目难度放到同一张表格中，赋

予量表新的参数进行分析；IRT 还可以分析测试功

能差异（differential test functioning，DTF），排除治疗

前后评估的偏倚，更有效地评价治疗前后的功能变

化［11-12］。因此，本研究基于 IRT对SMA患者的HFMSE
评估结果进行分析，为优化 SMA患者的评估及指导

康复治疗提供新思路。

1 临床资料 

1.1　病例选择标准　
1.1.1　诊断标准　参照北京医学会医学遗传学分

会和北京罕见病诊疗与保障学会发布的《脊髓性肌

萎缩症遗传学诊断专家共识》［2］有关 SMA 的诊断

标准。

1.1.2　纳入标准　① 符合《脊髓性肌萎缩症遗传学

诊断专家共识》2或 3型患者；② 接受诺西那生钠注

射液修正治疗（简称修正治疗）；③ 可配合进行

HFMSE 评估；④ 患者本人或监护人知情同意并自

愿签署知情同意。

1.1.3　排除标准　① 伴有其他严重疾病；② 近期

接受手术治疗。

1.2　一般资料　
根据小样本研究的最大变异原则［13］，纳入便利

样本。选择 2021年 2月—2023年 6月在南京医科大

学第一附属医院老年神经内科及儿科接受修正治

疗的 SMA 患者 23例。月龄 13～417个月；男 14例，

女 9 例；SMA 2 型患者 13 例，3 型患者 10 例；修正治

疗期间接受康复治疗 8 例，未接受康复治疗 15 例；

平均评估次数（5.74±1.66）次，其中评估次数≥6次

的 SMA 患者 14 例，评估 3～5 次的 SMA 患者 9 例；

HFMSE评分总分2～62分，平均HFMSE评分（27.47±
15.17）分。评估时间为首次修正治疗前 1 d，治疗

后第 14、28、63、183、303、423 天，真实随访时间与

预定时间前后不超过 1 d。23 例 SMA 患者共进行

132次评估。本研究入组患者月龄、性别、评估次数

和能力水平覆盖取值范围，且具有较大异质性，符

合本研究的采样原则。本研究方案经南京医科大

学附属逸夫医院伦理委员会审批通过（审批号：

2018-SR-017）。

2 方 法 

2.1　数据采集　
由 1 名获得 HFMSE 评估资质的专业人员对

SMA 患者进行一对一访谈及评估。采集 SMA 患者

一般资料（包括年龄、性别、病程、疾病分型、是否接

受了康复治疗等），并进行 HFMSE 评估。对每次

HFMSE量表评估结果的数据进行整理，形成患者个

人能力水平和项目难度的样本数据。HFMSE 量表

每个项目评分为 3级制（0～2分），每个测试项目无

法完成为 0 分；需要调整/适应/代偿的情况下完成

动作为 1 分；无需调整/适应/代偿的情况下完成动

作为2分［14］。
2.2　IRT建模　

参 考 本 课 题 组 前 期 研 究 方 法 进 行 IRT 建

模［10-11，15-17］。根据重复测量设计对主要参数和分析

过程进行调整。

2.2.1　数据预处理　剔除缺失值≥30%和取值始终

不变的项目。对于缺失值＜30%的项目，采用基于

潜在类别分析的多重数据填补过程进行填补。对

其余项目进行二值化处理，即评估得分由 0-1-2转

写为 0-1-1。经此转换，得分越高表示患者功能状

况或健康水平越高。

2.2.2　模型建构　采用堆栈设计（stack design）对重

复测量数据进行建模［1］，即对于 i例被试和 j个测次，

共有 i×j 条观测。在这些观测基础上建立 IRT 模

型，共有 4个备选 logistic模型，根据参数数量分别记

为单参数（1PLM）、2参数（2PLM）、3PLM和4PLM。

2.2.3　模型选择　对每个模型进行基于 M2统计量

的拟合优度检验，对拟合优良的模型（P＞0.05）进行

基于似然比的模型间比较，以贝叶斯信息准则

（Bayesian information criterion，BIC）取值更小的模型

作为最终 IRM。以标记卡方检验（signed chi-squared 
test，S-χ2）分析每个项目的拟合优度（P＞0.05 表示

拟合优良）。

2.2.4　模型假设检验　模型需要符合 3 个假设，分

别是单维性［模型只测算一种潜在特质（SMA 患者

能力水平）］、局部独立性（项目只受潜在特质影
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响）、单调性（能力越高的个体得分越高）。本研究

通过计算同质系数（homogeneity coefficients，H）判断

单维性［18］，采用 STRAAT等［19］提出的条件关联性检

测算法验证局部独立性，通过绘制项目特征曲线

（item characteristic curves，ICCs）判断单调性。

2.2.5　模型参数　为所选模型计算参数，包括区分

度（测评项目区分个人能力高低的程度）、困难度

（测评项目得分的难度）、猜测度（测评项目因猜测

而得分的可能性）和谨慎度（测评项目因不慎未得

分的可能性）。

2.2.6　模型信度和效度　根据克隆巴赫 α（Cron⁃
bach's α）和潜在类别信度系数（latent class reliability 
coefficient，LCRC）检验模型信度，以信度指标＞0.9
为高信度。本研究通过模型估算的 θ值与原始得分

的相关性分析检验模型效度。

2.2.7　偏倚分析　采用测试功能差异（differential 
test functioning，DTF）分析量表是否受到康复治疗或

性别影响而存在偏倚［20］。
2.2.8　蒙特卡洛模拟和人项图　针对小样本问题，

本研究使用蒙特卡洛模拟证明模型项目难度分布

未受采样过程影响。构建 500 个模拟数据集，各含

1 000 条复本，以此计算项目难度的经验值与估

计值。根据难度预期值中位数绘制人项图，探讨

HFMSE量表中各项目的难度、患者能力水平在首次

评估和后续评估时的差异。

2.3　统计学方法　
数据分析采用 R 软件（4.2.2 版）。数据填补采

用基于 POLCA包的MILCA法［21］。IRT建模、DTF检

验和蒙特卡洛模拟采用mokken和mirt工具包［22-23］，
根据摩肯量表的 4个条件（单维性、局部独立性、单

调递增性和定序性）对HFMSE数据进行摩肯量表分

析（MSA）；模型的单维性采用自动化条目筛选过程

进行检验；局部独立性检验采用基于似然比的残差

相关性分析；单调性采用单侧单样本 Z检验［23］。相

关关系和组间比较可视化采用 ggstatsplot 包［24］，效
度分析采用Pearson卡方检验，实测值与蒙特卡洛模

拟的预期中位数采用 Kendall秩相关检验。统计检

验水平以P＜0.05为差异具有统计学意义。

3 结 果 

3.1　IRT模型　
在 33个测试项目中，项目 1（坐在治疗床/椅子

上）取值始终为 2，该项目无法区分个体能力高低，

予以剔除。本研究共纳入 32 个项目构建 4 个备选

模型。其中，3PLM 拟合良好（P＞0.05，M2统计量＝

479.75，df＝432），整体同质系数 H＝0.846，标准误

（SE）＝0.020。这 32个项目构成的量表具有强同质

性［23］，可以认为其符合单维性。结合Hij的取值分布

（＞0）和条件关联性检测算法，32 个项目均未违反

局部独立性。所有项目的 ICCs 均为上升的 S 形曲

线，符合单调性形态。3PLM 的项目参数和项目拟

合指标，谨慎度均为 1。尽管项目 5 拟合不良（P＜
0.05），经综合考虑 DTF 结果和量表完整性，决定保

留该项目［25］。32个测试项目按照区分度递减排序。

见表1。

表1　3PLM模型项目参数和拟合指标

Table 1　Item parameters and goodness-of-fit indexs of 3PLM

30
9

19
3

31
5
6
4

20
28
29
10

8
16

使用扶手上台阶

仰卧向左翻到俯卧

独站

单手摸头

使用扶手下台阶

仰卧翻至侧卧

俯卧向右翻至仰卧

双手摸头

行走

下蹲

向前跳跃30 cm
坐位到仰卧

仰卧向右翻到俯卧

爬行

66.408 9
63.177 6
62.994 2
46.615 8
42.148 7
37.785 0
36.314 0
16.982 6
15.874 7
13.285 1
12.040 1
10.777 6

8.854 2
8.125 3

0
0
0

0.601 1
0
0

0.077 2
0.168 0

0
0
0

0.092 9
0
0

1.098 1
-0.890 9

0.688 0
-0.530 3

1.184 7
-1.394 5
-0.989 3
-0.375 4

0.830 1
1.046 3
1.963 2

-0.369 6
-0.888 7

0.202 6

1.668 1
1.496 5
2.541 9

10.893 6
1.206 5

233.623 8
9.618 0

14.895 9
12.112 2

6.082 9
0.774 7

14.007 6
9.815 2
6.775 1

26
26
26
26
26
26
26
26
26
26
26
26
26
26

0
0
0
0
0

0.246 9
0
0
0
0
0
0
0
0

项目编号 项目指令 区分度 猜测度 困难度 S-χ2值 df RMSEA
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7
22
24
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25
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站立转换为坐在地上

直臂支撑

不使用扶手下台阶

不使用扶手上台阶

前臂支撑

四点支撑

扶持站立

俯卧向左翻至仰卧

仰卧位左髋屈曲

直跪转换至左膝半跪

仰卧位右髋屈曲

直跪转换至右膝半跪

俯卧抬头

仰卧坐起

右腿从跪立转换为站立
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仰卧位抬头

直腿坐

7.353 8
6.573 2
6.050 5
5.744 8
5.612 8
5.558 8
5.431 6
5.297 6
3.953 9
3.861 3
3.843 5
3.827 1
3.757 3
3.326 5
2.403 3
2.403 1
2.211 1
1.927 5

0
0.080 5
0
0
0.031 1
0.056 0
0
0
0
0
0
0
0.150 4
0
0
0
0
0.281 4

1.132 8
-0.261 5

1.539 7
1.607 2

-1.052 3
-0.442 8

0.481 8
-1.047 9
-1.242 4

0.861 0
-1.126 2

0.806 7
-0.441 6

0.054 0
1.976 7
1.976 9
0.382 9

-0.848 7

13.116 6
15.859 1
31.735 2
38.435 8

5.492 9
8.849 4

17.891 4
23.216 2
33.471 7
11.723 1
14.174 8
11.195 9

9.353 2
36.915 4

9.483 3
9.485 3

17.143 8
26.002 2

26
26
26
26
26
26
26
26
26
26
26
26
26
26
26
26
26
26

0
0
0.041 0
0.060 4
0
0
0
0
0.046 8
0
0
0
0
0.056 6
0
0
0
0.000 8

续表1
项目编号 项目指令 区分度 猜测度 困难度 S-χ2值 df RMSEA

根据性别和康复治疗 2 种变量进行测度不变

性检验。分别以女性和未接受康复治疗为对照组，

以男性和接受康复治疗为焦点组。结果显示，

HFMSE评估在性别、康复治疗 2个因素上DTF差异

无统计学意义（P＞0.05），与性别和康复治疗实施的

预期问卷得分分布曲线基本重叠。见图1。

3.2　模型信度和效度　
所选 3PLM 有较高信度（Cronbach's α＝0.955，

LCRC＝0.981）和效度［θ 值与原始总分存在正相关

关系（r＝0.99，P＜0.001）］。因此患者能力水平 θ值

与量表总分（TTS）可以用如下二项式进行换算：
θ＝-1.63＋0.065 1 TTS－1.39×10-5TTS2 （公式1）

3.3　个人能力与项目难度比较　
蒙特卡洛模拟得到预期值的中位数与实测值

进行Kendall秩相关检验结果表明，两者呈明显相关

性（τ＝0.996，P＜0.001）。因此本研究根据难度预

期值的中位数，绘制个人能力水平与项目难度关系

的人项图。见图 2。上图为带有概率密度曲线的直
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图1　基于2个因素的DTF检验

Figure 1　DTF test based on two factors
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方图，显示患者能力 θ值分布的直方图和概率密度
曲线，曲线下面积表示患者分布在相应 θ值取值范
围内的概率。此图呈现为与正态分布近似的钟型
分布。下图为项目难度分布图，从左下到右上难度
递增。由于上下 2 个图统一采用 Logit 作为度量单
位，因而上图横轴的个人能力值与下图横轴的项目
难度值可以直接比较。该图使用时可根据某个患
者的能力值绘制一条垂直线，将下图的项目分为左
侧胜任区（垂直线左侧项目难度低于患者能力）和
右侧挑战区（右侧项目难度高于患者能力）。

以 1位 3岁 2型 SMA男童为例，图 2中虚竖线表

示该患者第1次评估时的个人能力水平（θ1＝-1.017 4 
Logit）；实竖线表示该患者第 5次评估时的个人能力
水平（θ2＝-0.338 8 Logit），随着能力的提升，他能胜
任HFMSE评估的项目增多。与此例相似，所有患者
的个人能力水平均可根据评估结果，通过“3.2”项下

“公式 1”计算出对应的数值，并在图 2横坐标中找到
对应位置。绘制图 2的虚、实竖线，从而直接观察该
患者个人能力水平的变化情况，及时发现 SMA患者
存在功能障碍的评估项目，为下一阶段康复训练提
供参考方向。

注：1） 表示第1次评估存在障碍的项目；2） 表示第5次评估存在障碍的项目。

Note: 1) indicates item with an obstacle in the first evaluation; 2) indicates item with an obstacle in the fifth evaluation.
图2　人项图

Figure 2　Person-item plot
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4 讨 论 
本研究尝试基于 HFMSE 评估探索建立用于评

估 SMA 的项目反应理论模型，结果显示 3PLM 具有
较好的拟合度和信效度，可以通过建立 IRT 模型的
方式对 HFMSE 的测量学特征进行探讨。在此基础
上，将HFMSE评估用于 SMA患者时，不会因患者性
别或是否接受康复治疗而产生评估结果的偏差，这
与既往相关研究一致［3，8］。本研究结果还推算出
HFMSE 量表各评估项目的区分度、猜测度和困难
度，促使其更好地使用，为 SMA 患者临床康复治疗
决策提供指导建议。
4.1　基于HFMSE的 IRT模型可为不同场景 SMA
患者功能评估提供建议　

IRT 提供了一个框架，将被试项目难度和个体
能力水平联系起来［26-27］。本研究结果显示，HFMSE
有 12 个测试项目（编号 30、9、19、3、31、5、6、4、20、
28、29和 10）具有较大的区分度。若这 12个项目通
过二值化（“有”或“无”）方式评估 SMA 患者功能障
碍情况，可以很大程度上降低多层级打分标准带来
的评估困难，可用于 SMA 患者居家自测，及时发现
SMA 患者功能状况变化。而其他区分度较低的测
试项目，可供专业医护人员在医疗机构对 SMA患者
进行评估，建议区分度较低的项目在现有基础上增
加评分级别，以更好地辨别 SMA患者在某一项活动
能力水平上的变化。
4.2　基于 HFMSE 的 IRT 模型评估应关注部分项
目猜测度　

本研究结果显示，HFMSE 中第 2、3、4、12 等项
目猜测度较高，这些项目活动难度较低，而打分要
求较为严格。如项目 2直腿坐，要求被测试人员需
做到髌骨向上，脚踝之间距离＜10 cm，髋关节处于
中立位（无内外旋）等。若评估人员对 HFMSE具体
评分要求掌握不够充分，仅根据项目内容默认被测
人员达到直腿坐就赋分，容易导致评估偏差。因
此，在开展 HFMSE评估培训及日常评估时，应重点
关注猜测度较高的项目，以避免在评估中出现
误差。
4.3　基于HFMSE的 IRT模型评估结果可为 SMA
患者康复治疗决策提供参考　

本研究结果显示，HFMSE 项目 5 在图 2 的左下
方，难度最低；项目 25 在图 2 的右上方，难度最高。
项目 5要求 SMA患者可采用任何方式（除了抓垫子
边缘外）实现翻至侧卧，动作要求较低；与其他评估
项目比较，翻身是 SMA 患者生活中较常用的活动，

患者也更熟悉其相关活动技巧，该项目在评估时更
容易得分。这与BIENIASZEWSKA等［28］研究结果一
致。项目25、26、29对SMA患者肌力、动作技巧等有
较高要求，项目难度较大，SMA 患者在评估过程中
较难得分。这提示基于 HFMSE 的 IRT 模型评估结
果可体现 SMA患者不同能力水平，根据人项图可为
SMA患者选择难度适宜的项目进行康复训练，提升
康复效率。

有研究指出应根据 SMA 患者功能状态制订康
复目标，但既往研究较少将 SMA患者能力水平与评
估项目之间建立关系［2，29］。本研究基于 HFMSE 构
建的 IRT 模型，综合考虑了项目难度和患者能力水
平，医务人员和患者均可根据评估结果，分析患者
个人能力水平及其变化，及时发现患者能力水平线
下仍未得分的项目或稍高于其能力水平的项目。
这些内容可优先考虑作为该患者下一步的功能目
标，从而为康复治疗提供可量化的决策依据［16］，助
力临床更合理、有效地开展康复训练。

此外，人项图显示，HFMSE 测评项目的难度水
平分布并不均衡，部分难度系数对应的评测项目较
多，而少部分难度系数对应的评测项目很少甚至空
白。为了更严谨、全面地评估 SMA患者功能变化情
况，建议进一步优化、补充HFMSE的测评项目。

5 小 结 
基于 HFMSE 的 IRT 模型可用于评估不同场景

SMA患者功能变化，并为 SMA患者康复治疗提供参
考，但应注意其项目猜测度。本研究仍存在一些不
足之处：① 纳入样本量偏小，仅采用了小样本的最
大变异原则和堆栈法建模设计；② 本研究采取数据
二值化原则进行评估，部分完成动作即可得分，未
能较好地区分患者某个项目完成度的不同；③ 观察
项目以粗大运动功能为主，未能全面分析 SMA患者
的功能情况；④ 未针对不同年龄、功能状况 SMA患
者进行分类分析；⑤ HFMSE 项目未能覆盖所有难
度区间。因此，还需开展多中心、大样本研究，细分
不同年龄、能力水平，优化、补充 HFMSE测评项目，
以推动基于 HFMSE 的 IRT 模型在 SMA 患者功能评
估和康复治疗中的应用。
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