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高龄孕产妇发生不良妊娠风险的列线图模型建立

（内蒙古医科大学附属医院 妇产科，内蒙古 呼和浩特 010050）

摘 要：目的：探讨高龄孕产妇发生不良妊娠风险的列线图模型建立。方法：回顾性分析2018-08～2019-02

于我院分娩的35~45岁的253例孕产妇的临床资料，使用单因素及多因素Logistic回归分析筛选发生不良妊娠的危

险因素。基于筛选出的危险因子建立相关列线图模型，并对模型的预测能力进行验证。结果：通过对两组病人临

床一般资料和妊娠合并症及并发症资料做logistic回归分析可知，年龄（OR=4.479，95%CI：1.989～10.087）、凝血功

能异常（OR=3.855，95%CI：1.435～10.361）、妊娠合并甲减（OR=6.041，95%CI：1.891～19.293）、GDM（OR=4.108，

95%CI：1.640～10.287）、HDCP（OR=2.509，95%CI：1.067～5.900）、ICP（OR=11.071，95%CI：2.696～45.464）及胎盘

前置（OR=5.114，95%CI：1.827～14.318）为高龄孕产妇发生不良妊娠的独立危险因素，具有统计学差异（P<0.05），

均与高龄孕产妇发生不良妊娠高度相关。基于筛选出的7项危险因子建立预测高龄孕产妇发生不良妊娠的列线

图模型，Bootstrap 内部验证显示校正曲线与理想曲线拟合良好，C-index 指数高达 0.807（95%CI：0.765-0.849），

ROC曲线下面积较大，说明本研究列线图模型具有较好的预测能力。结论：高龄孕发生不良妊娠的风险较高，年

龄、凝血功能异常、妊娠合并甲减、GDM、HDCP、ICP及胎盘前置等因素是高龄孕产妇发生不良妊娠的独立危险因

素，相关列线图预测模型的建立能够提高对高龄孕产妇发生不良妊娠的诊断效能，临床应用价值较高，值得进一

步推广使用。
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Abstract: Objective：To explore the establishment of a nomogram model for the risk of adverse pregnancy in pregnant

women. Methods: The clinical data of 253 pregnant women aged 35 to 45 who gave birth in our hospital from August 2018 to

February 2019 were retrospectively analyzed, and single factor and multivariate logistic regression analysis was used to screen

the risk factors of adverse pregnancy. A related nomogram model was established based on the selected risk factors, and the

predictive ability of the model was verified. Results: Logistic regression analysis of clinical data and pregnancy complica-

tions and complication data of the two groups showed that age (OR=4.479, 95% CI: 1.989-10.087) and abnormal coagulation

function (OR=3.855, 95% CI) : 1.435～10.361), pregnancy with hypothyroidism (OR=6.041, 95% CI: 1.891～19.293), GDM

(OR=4.108, 95% CI: 1.640～10.287), HDCP (OR=2.509, 95% CI: 1.067) ～5.900), ICP (OR=11.071, 95% CI: 2.696～

45.464) and placenta preposition (OR=5.114, 95% CI: 1.827～14.318) are independent risk factors for adverse pregnancy in

pregnant women with statistical significance. Differences (P<0.05) were highly correlated with adverse pregnancy in older

pregnant women. Based on the 7 selected risk factors, a nomogram model was established to predict the occurrence of adverse

pregnancy in advanced-age pregnant women. Bootstrap internal verification showed that the calibration curve fits the ideal
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表1 两组一般资料单因素分析

类别

年龄（岁）

文化程度

35~39

40~45

小学及以下

中学

专科及以上

不良妊娠结局组（n=44）

20

24

6

13

25

正常妊娠结局组（n=209）

142

67

41

63

105

统计值

χ2=7.981

χ2=1.010

P值

0.005

0.603

随着人们生活水平的提高和二胎政策的全面

放开，高龄孕产妇的比例逐渐增加[1]。高龄孕产妇

由于年龄的增长，身体机能逐渐下降，以及社会心

理压力较大，出现不良妊娠结局的风险系数更

大[2]。产妇不良妊娠结局严重影响母婴的生活质量

甚至导致新生儿死亡，加重家庭经济负担[3]，故掌握

高龄孕产妇发生不良妊娠的风险因素并进行及早

预测、防控具有重要的临床意义。基于此，本研究

回顾性分析2018-08～2019-02我院253例高龄孕

产妇的临床资料，使用Logistic回归方程筛选发生不

良妊娠的危险因素，并根据筛选结果建立相关列线

图预测模型，旨在给临床降低高龄孕产妇不良妊娠

发生率提供科学参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2018-08～2019-02于我院分娩的253例

的孕产妇。入选标准：（1）年龄在35~45岁；（2）临床

一般资料和妊娠合并症及并发症资料完整；（3）单

胎妊娠者；（4）有知情同意过程且签署知情同意

书。排除标准：（1）近期行重大手术者；（2）患有恶

性肿瘤者；（3）无认知功能和沟通障碍者；（4）严重

肝、肾功能不全者；（5）妊娠期间严重感染者。本次

研究经医院伦理委员会审批通过。纳入的253例的

孕产妇中，平均年龄为39.12±3.54岁，发生不良妊

娠结局44例，正常分娩的产妇209例，分别设为不

良妊娠结局组和正常妊娠结局组。

1.2 观察指标

收集所有纳入孕产妇的临床一般资料和妊娠

合并症及并发症资料，一般资料包括年龄、文化程

度、工作强度、流产史、孕次、早孕反应程度、孕期感

染史、分娩方式及凝血功能是否异常，妊娠合并症

及并发症资料包括妊娠合并贫血、妊娠合并甲减、

妊娠期糖尿病（GDM）、妊娠期高血压（HDCP）、妊娠

期肝内胆汁淤积症（ICP）、子宫收缩乏力、胎盘前

置、胎膜早破（PROM）、羊水异常、胎儿生长受限

（FGR）及胎盘粘连/残留/植入。

1.3 统计学分析

数据均在微机上使用SPSS 22.0统计软件包进

行分析，单因素计数资料组间比较采用 χ2检验，经

分析将有统计学意义（P＜0.05）的项目作为自变量，

再进行多因素Logistic回归分析。基于筛选出的危

险因素，采用R（R3.5.3）软件包和 rms 程序包建立列

线图模型。应用caret程序包进行Bootstrap 法做内

部验证，采用一致性指数（C-index）、校正曲线、

ROC 曲线评估模型的预测能力。

2 结果

2.1 两组一般资料单因素分析

两组文化程度、工作强度、流产史、孕次、早孕

反应程度、孕期感染史、分娩方式均无统计学差异

（P>0.05），年龄为40~45岁和凝血功能异常的产妇

发生不良妊娠的概率偏大，差异有统计学意义（P<
0.05）（见表1）。

curve well, and the C-index index was as high as 0.807 (95%CI: 0.765-0.849) , The area under the ROC curve was larger,

which showed that the nomogram model of this study had better predictive ability. Conclusion: The risk of adverse pregnan-

cy is higher in pregnant women. Age, coagulation abnormality, pregnancy with hypothyroidism, GDM, HDCP, ICP and placen-

ta previa are independent risk factors for adverse pregnancy in older pregnant women. The establishment of predictive models

can improve the diagnostic efficacy of adverse pregnancy in older pregnant women, and the clinical application value is high-

er, which is worth further promotion.

Key words：advanced maternal; adverse pregnancy; nomogram; risk model

Tab.1 Univariate annalysis of two sets of general data
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2.2 两组妊娠合并症及并发症资料单因素分析

两组妊娠合并贫血、子宫收缩乏力、PROM、羊

水异常、FGR、胎盘粘连/残留/植入等情况均无统

计学差异（P>0.05），两组妊娠合并甲减、GDM、

HDCP、ICP 和胎盘前置差异有统计学意义（P<
0.05）（见表2）。

表2 两组妊娠合并症及并发症单因素分析

类别

妊娠合并贫血

妊娠合并甲减

GDM

HDCP

ICP

子宫收缩乏力

胎盘前置

PROM

羊水异常

FGR

胎盘粘连/残留/植入

是

否

是

否

是

否

是

否

是

否

是

否

是

否

是

否

是

否

是

否

是

否

不良妊娠结局组（n=44）

14

30

8

36

13

31

15

29

6

38

18

26

10

34

21

18

3

41

2

42

4

40

正常妊娠结局组（n=209）

72

137

13

196

26

183

31

178

5

204

66

143

16

193

94

103

8

201

6

203

11

198

统计值

χ2=0.112

χ2=6.833

χ2=8.156

χ2=9.062

χ2=11.050

χ2=1.427

χ2=8.955

χ2=0.490

χ2=0.782

χ2=0.333

χ2=0.955

P值

0.738

0.009

0.004

0.003

0.001

0.232

0.003

0.484

0.377

0.564

0.328

类别

工作强度大

流产史

孕次

早孕反应程度

孕期感染史

分娩方式

凝血功能异常

是

否

是

否

≥4

<4

无

轻

重

是

否

顺产

剖宫产

是

否

不良妊娠结局组（n=44）

25

19

8

36

2

42

7

19

18

5

39

31

13

11

33

正常妊娠结局组（n=209）

98

111

32

177

7

202

21

128

60

11

198

162

47

18

191

统计值

χ2=1.434

χ2=0.225

χ2=0.152

χ2=4.924

χ2=2.283

χ2=1.001

χ2=9.618

P值

0.231

0.635

0.697

0.085

0.131

0.317

0.002

Tab.2 Univariate analysis of pregnancy complicatons and complications in two groups
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2.4 预测高龄孕产妇发生不良妊娠的列线图风险

模型的建立

本研究基于年龄、凝血功能异常、妊娠合并甲

减、GDM、HDCP、ICP及胎盘前置这7项独立危险因

素建立预测高龄孕产妇发生不良妊娠的列线图模

型（见图1）。使用Bootstrap 内部验证法对模型进行

验证，结果显示：校正曲线与理想曲线拟合良好（见

图 2）；C- index 指数高达 0.807（95% CI：0.765～

0.849），ROC曲线下面积较大（见图3），说明本研究

列线图模型具有较好的预测能力。

表3 多因素Logistic回归分析结果

因素

年龄

凝血功能异常

妊娠合并甲减

GDM

HDCP

ICP

胎盘前置

常量

回归系数

1.499

1.349

1.798

1.413

0.920

2.404

1.632

-3.553

标准误

0.414

0.504

0.592

0.468

0.436

0.721

0.525

0.428

Wald值

13.100

7.159

9.214

9.101

4.448

11.130

9.654

69.069

P值

0.000

0.007

0.002

0.003

0.035

0.001

0.002

0.000

OR

4.479

3.855

6.041

4.108

2.509

11.071

5.114

0.029

95%置信区间

下限

1.989

1.435

1.891

1.640

1.067

2.696

1.827

上限

10.087

10.361

19.293

10.287

5.900

45.464

14.318

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

40～45

35～39
Yes
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Yes

Yes

Yes

Yes

No

No

No

No

No

No

0 20 40 60 80 100 120 140 160 180 200 220 240 260

0.1 0.2 0.3 0.4 0.5 0.6 0.7 0.8 0.9

points

age

Abnormal_coagulation

Pregnancy_with_hypothyroidism

GDM

HDCP

ICP

Placenta_previa

Total Points

Risk of adverse pregnancy

图1 预测高龄孕产妇发生不良妊娠的列线图风险模型
Fig.1 A nomogram risk model for predicting adverse

pregnancy in elderly pregnant women

图2 列线图的校正曲线验证
Fig.2 Calibraton curve verification of the nomogram

图3 列线图的ROC曲线验证
Fig.3 ROC curve verification of the nomogram

Tab.3 Multivariate Logistic regression analysis results

2.3 多因素Logistic回归分析结果

根据两组孕产妇的临床一般资料和妊娠合并

症及并发症资料对比结果，对年龄、凝血功能异常、

妊娠合并甲减、GDM、HDCP、ICP和胎盘前置作二元

Logistic 回归分析（见表 3），结果表明：年龄（OR=

4.479，95%CI：1.989～10.087）、凝血功能异常（OR=

3.855，95%CI：1.435～10.361）、妊娠合并甲减（OR=

6.041，95% CI：1.891～19.293）、GDM（OR=4.108，

95%CI：1.640～10.287）、HDCP（OR=2.509，95%CI：

1.067～5.900）、ICP（OR=11.071，95% CI：2.696～

45.464）及 胎 盘 前 置（OR=5.114，95% CI：1.827～

14.318）为高龄孕产妇发生不良妊娠的独立危险因

素，具有统计学差异（P<0.05），均与高龄孕产妇发生

不良妊娠高度相关。
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3 讨论

西方国家和亚洲国家的平均孕产妇年龄一直

在稳步上升[4]，国内外均报道高龄孕产妇不良妊娠

结局的发生率较高[5，6]，给产妇以及新生儿的个人和

家庭带来巨大的负面影响，不良妊娠结局已成为严

重的公共健康和人口素质问题。据报道，高龄孕产

妇不良妊娠结局的危险因素较多[7]，本研究通过调

取孕产妇的临床一般资料和妊娠合并症及并发症

资料，较为全面筛选出高龄孕产妇发生不良妊娠的

独立危险因素。结果显示：年龄（OR=4.479，95%CI：

1.989～10.087）、凝血功能异常（OR=3.855，95%CI：

1.435～10.361）、妊娠合并甲减（OR=6.041，95%CI：

1.891～19.293）、GDM（OR=4.108，95% CI：1.640～

10.287）、HDCP（OR=2.509，95%CI：1.067～5.900）、

ICP（OR=11.071，95%CI：2.696～45.464）及胎盘前置

（OR=5.114，95%CI：1.827～14.318）为高龄孕产妇发

生不良妊娠的独立危险因素，具有统计学差异（P<
0.05），均与高龄孕产妇发生不良妊娠高度相关。

本次研究中高龄孕产妇的不良妊娠发生率高

达17.39%（44/253），较适龄孕产妇明显升高[8]，说明

≥35岁的高龄孕产妇是发生不良妊娠的高危人群。

Marozioi等[9]研究发现：产妇40岁以上是不良妊娠结

局的独立危险因素，与本文的研究结果一致。随着

女性年龄的增加，机体代谢功能和免疫功能逐渐下

降，导致内分泌易失调影响子宫内膜功能，且年龄

相关慢性疾病的发生率也随之升高[10]，从而影响母

婴的正常分娩。同时，本文中存在凝血功能异常的

孕产妇发生不良妊娠的概率更大，凝血功能异常易

引发出血性疾病和血栓栓塞性疾病，Julia[11]指出，无

论是遗传性还是后天性血栓形成症都与不良妊娠

结局有关，且凝血功能较差的产妇易引发产后出

血，导致不良分娩的风险更高。本次研究中发现妊

娠合并甲减、GDM、HDCP、ICP及胎盘前置等妊娠合

并症及并发症严重影响高龄产妇的正常分娩，具体

原因是：（1）妊娠合并甲减的孕产妇甲状腺素合成

及分泌减少，生理效应不足引起机体代谢降低，临

床表现为疲乏软弱，心搏缓慢，生活质量受损[12]，导

致高龄孕产妇发生不良妊娠的风险的增加，与Ku-

dugunti[13]的报道一致；（2）GDM的孕产妇对抗胰岛

素的敏感性降低，导致胰岛素的需求量增加，胰岛

素的用量难以控制导致妊娠期间血糖不平稳，易发

生感染以及酮症酸中毒甚至危及生命[14]，且产妇多

饮多食多尿，胎儿易成巨大儿导致难产的概率增

高；（3）HDCP是一种全身性、难料预后、累及多脏器

的疾病，产妇全身小血管痉挛导致灌流减少[15]，严重

威胁产妇妊娠结局。Turpi报道，HDCP可能与血管

生成调节因子和氧化应激生物标记物失衡所致的

内皮功能障碍相关，是不良妊娠结局的危险因素，

与本文研究结果一致；（4）ICP会对脂溶性维生素的

吸收产生不利影响，导致孕产妇凝血功能异常以及

糖、脂代谢紊乱。同时也会危及胎儿，诱发胎膜早

破、FGR、羊水胎粪污染等问题，使围产儿的患病率

和死亡率增加，故ICP是导致高龄孕产妇发生不良

妊娠的危险因素，与Jin报道中相关的阐述一致；

（5）胎盘前置会导致母体子宫胎盘下段收缩力差胎

盘不易剥离，剥离后血窦闭合而大出血，引起产妇

失血以及诱发羊水栓塞。且胎盘前置也会使胎儿

宫内缺氧、宫内窘迫、甚至新生儿死亡等不良妊娠

结局的发生率增高。

列线图（Nomogram图）是一种能综合分析临床

事件风险的数学模型，本研究基于多因素回归分析

将筛选出的7项危险因子进行整合，并根据各项贡

献率将相应指标按照一定的比例分布在同一平面

上，从而绘制得到预测高龄孕产妇发生不良妊娠的

列线图模型。模型将繁琐的回归方程转换为可视、

可读的图形，实际应用方便快捷，且经Bootstrap 内

部验证在预测操作系统中具有良好的准确性，临床

人员可以根据每项危险因素的评分定量化、个体化

评估高龄孕产妇发生不良妊娠的风险，积极做好不

良妊娠结局的预防工作。

综上所述，高龄孕产妇发生不良妊娠的风险较

高，年龄、凝血功能异常、妊娠合并甲减、GDM、HD-

CP、ICP及胎盘前置等因素是高龄孕产妇发生不良

妊娠的独立危险因素。相关列线图预测模型的建

立能够提高对高龄孕产妇发生不良妊娠的诊断效

能，有利于临床筛查高风险孕妇和制定针对性的防

控措施，临床应用价值较高，值得进一步推广使用。
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