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　 　 【摘　 要】 　 目的　 明确绝经期女性冠心病（ＣＡＤ）发病的影响因素，并基于上述影响因素构建绝经期女性冠心病

风险预测模型，同时验证其预测效能。 方法 　 通过计算机检索国外 ４ 个电子数据库（ Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｌｉｂｒａｒｙ、Ｅｍｂａｓｅ、
ＰｕｂＭｅｄ、Ｗｅｂ ｏｆ Ｓｃｉｅｎｃｅ）和 ４ 个中文电子数据库（中国知网、万方数据库、中国生物医学文献数据库、维普数据库），收
集建库到 ２０２２ 年 １２ 月公开发表的文献。 使用 ＲｅｖＭａｎ５． ４ 软件运用 Ｍｅｔａ 分析方法对纳入文献 ５ 次或以上的影响因

素进行频次统计与分析，计算影响绝经期女性 ＣＡＤ 发病的相关因素的综合危险度 ＯＲ，将有统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０５）的
因素纳入构建 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归预测模型并进行外部验证；同时使用 ２０１７ 年 ９ 月—２０２２ 年 ７ 月在广西中医药大学附属瑞

康医院心内科住院的 ３０３ 例绝经期女性患者的临床资料绘制列线图模型并验证。 结果　 Ｍｅｔａ 分析结果显示，合并糖

尿病、合并高血压、吸烟、体质量指数（ＢＭＩ）、冠心病家族史、合并血脂异常、总胆固醇（ＴＣ）、低密度脂蛋白（ＬＤＬ）、血
小板平均容积（ＭＰＶ）、血小板分布宽度（ＰＤＷ）等 １０ 项因素（Ｘ１ ～ Ｘ１０）是绝经期女性 ＣＡＤ 发病的独立危险因素（Ｐ ＜
０． ０５），构建绝经期女性 ＣＡＤ 发病风险预测模型：Ｌｏｇｉｔ（Ｐ） ＝ － ０． ２６ ＋ ０． ６１Ｘ１ ＋ ０． ６５Ｘ２ ＋ ０． ８８Ｘ３ ＋ ０． ７Ｘ４ ＋ ０． ８７Ｘ５ ＋
１． ２６Ｘ６ ＋ ０． ５６Ｘ７ ＋ ０． ２７Ｘ８ ＋ ０． ９４Ｘ９ ＋ １． １３Ｘ１０，经验证该模型有一定的准确性（ＡＵＣ ＝ ０． ６３０），列线图模型准确度较高

（ＡＵＣ ＝ ０． ７３２），经校准度检验及决策曲线分析后均提示模型具有较高的临床应用价值。 结论　 该预测模型具有较好

的准确度，可以为临床早期筛查绝经期女性 ＣＡＤ 发生风险提供循证依据。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Through 34 clinical studies, the influencing factors of coronary heart disease (AD) incidence in

postmenopausal women were identified, and a risk prediction model for coronary heart disease in postmenopausal women was

constructed based on the above influencing factors, while verifying its predictive efficacy. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Retrieve 4 foreign elec⁃
tronic databases (Cochrane Library , Embase, PubMed, Web of Science) and 4 Chinese electronic databases (CNKI, Wanfang

Database, China Biomedical Literature Database, and VIP Database) through computer retrieval, and collect literature from the

public development table established until December 2022. Using RevMan5.4 software and meta⁃analysis method, frequency

statistics and analysis were conducted on the influencing factors included in the literature 5 or more times, to calculate the

comprehensive risk OR of the relevant factors affecting the onset of CAD in menopausal women. Statistically significant (P <

0.05) factors were included in the construction of a logistic regression prediction model and external validation was conducted;

Using the clinical data of 303 menopausal female patients admitted to the Department of Cardiology at Ruikang Hospital Af⁃
filiated to Guangxi University of Traditional Chinese Medicine from September 2017 to July 2022, a column chart model was
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drawn and validated. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Meta analysis showed that 10 risk factors (X1 ~ X10), including diabetes, hypertension, smok⁃
ing, body mass index (BMI), family history of coronary heart disease, Dyslipidemia, total cholesterol (TC), low⁃density lipo⁃
protein (LDL), mean platelet volume (MPV), and platelet distribution width (PDW), were independent risk factors for CAD
in menopausal women (P < 0.05), Constructing a risk prediction model for CAD in menopausal women: Logit (P) = － 0.26 +
0.61X1 + 0.65X2 + 0.88X3 + 0.7X4 + 0.87X5 + 1.26X6 + 0.56X7 + 0.27X8 + 0.94X9 + 1.13X10 . The model has been verified to
have certain accuracy (AUC = 0.630), and the column chart model has a high accuracy (AUC = 0.732). After calibration test

� and decision curve analysis, it indicates that the model has high clinical application value. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 This prediction model
has good accuracy and can provide evidence⁃based basis for early clinical screening of the risk of CAD in menopausal women.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Coronary artery disease; Menopause woman; Meta analysis; Risk factors; Prediction model

　 　 冠心病（ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ，ＣＡＤ）为女性心血

管疾病中最主要的死因，已经超过恶性肿瘤成为导致

女性死亡的最主要因素，且患病、死亡人数逐年增加，
全球每年大约有 ３８０ 万女性因 ＣＡＤ 死亡［１］。 绝经期

是女性 ＣＡＤ 的剧增点，根据 ２０１９ 年美国心脏病及卒

中的数据发现，女性 ＣＡＤ 的病死率呈逐年下降态势，
但是绝经期女性 ＣＡＤ 的病死率仍在以每年 １． ３％ 的

速度不断增长［１］，绝经后女性心脏相关症状的发病

率、病死率较绝经前上升 ４ 倍［２］，因此为减少疾病的患

病率，降低病死率，提高绝经期女性 ＣＡＤ 风险管理意

识显得尤为重要。 我国多个团队结合我国心血管流行

病学和疾病谱的特点，开发了针对我国人群的心血管

病风险评估工具，如国家“十五”攻关团队开发的 １０
年 ＣＡＤ 和缺血性卒中发病风险预测模型［３⁃４］；中国多

省市心血管病队列研究团队开发的我国人群 １０ 年急

性 ＣＡＤ 和急性脑卒中发病风险预测模型［５］，有关

ＣＡＤ 小团队的风险预测模型也逐渐涌现，但针对绝经

期女性这一特殊群体的多中心大样本量的风险预测模

型仍未出现。 因此，本研究通过使用 Ｍｅｔａ 分析方法对

国内外现有的关于绝经期女性 ＣＡＤ 发病危险因素的

相关文献进行整理分析，同时结合 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归方法构

建风险预测模型，并根据真实世界中患者的临床资料

对模型预测的准确度展开外部验证，以期为临床提供

更加便捷的早期判断疾病风险的方式，报道如下。
１　 资料与方法

１． １　 Ｍｅｔａ 分析

１． １． １　 文献纳入与排除标准：（１）纳入标准。 ①研究

类型为队列研究或病例对照研究；②研究对象为绝经

期女性（绝经期指从出现绝经相关临床表现及变化到

最后一次月经后 １２ 个月）；③暴露因素，至少有 １ 个危

险因素且能获取其 ＯＲ 值及 ９５％ ＣＩ；④结局指标，研究

文献需提供 ＣＡＤ 的诊断依据。 （２）排除标准。 ①综

述、病例报告、个案或非临床研究；②无法获得充分的

原始数据或数据不完整的研究；③研究中未给予研究

对象明确的疾病诊断的文献。

１． １． ２　 文献检索策略：计算机检索国外 ４ 个电子数据

库（Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｌｉｂｒａｒｙ、Ｅｍｂａｓｅ、ＰｕｂＭｅｄ、Ｗｅｂ ｏｆ Ｓｃｉｅｎｃｅ）
和 ４ 个中文电子数据库（中国知网、万方数据库、中国

生物医学文献数据库、维普数据库），检索时限均从建

库到 ２０２２ 年 １２ 月。 出版语言不限制。 英文检索词包

括： Ｃｌｉｍａｃｔｅｒｉｃ、 Ｍｅｎｏｐａｕｓｅ、 Ａｎｇｉｎａ Ｐｅｃｔｏｒｉｓ、 Ｃｏｒｏｎａｒｙ
Ｄｉｓｅａｓｅ、 Ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ Ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ、 Ｒｉｓｋ Ｆａｃｔｏｒｓ、 Ａｆｆｅｃｔｅｄ
Ｆａｃｔｏｒｓ、Ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ Ｆａｃｔｏｒ、Ｆｏｒｅｃａｓｔ Ｆａｃｔｏｒ、Ｃａｕｓａ；中文

检索词包括：绝经期、更年期、冠心病、冠状动脉粥样硬

化、冠状动脉综合征、心绞痛、心肌梗死、心肌梗塞、胸
痹、心痛、真心痛、胃心痛、危险因素、影响因素、相关因

素、预测因素、病因。
１． １． ３　 文献筛选及质量评价：由 ２ 名研究者独立评价

纳入研究的偏倚风险，并交叉核对结果。 本研究纳入

的文献包括队列研究及病例对照研究，偏倚风险评价

均采 用 纽 卡 斯 尔—渥 太 华 量 表 （ Ｎｅｗｃａｓｔｌｅ⁃Ｏｔｔａｗａ
ｓｃａｌｅ，ＮＯＳ）量表［６］；该量表包括研究人群选择、组间可

比性及结果测量等 ３ 个方面共 ８ 个条目对纳入文献进

行质量评价，共计 ９ 分，≥７ 分为高质量，４ ～ ６ 分为中

等质量， ＜ ４ 分为低质量。 质量评价过程中的分歧由 ２
名研究者共同讨论并达成一致意见。 制定提取表，由
２ 名研究者独立筛选文献、提取资料并交叉核对，如遇

分歧，则咨询第三方协助判断，缺乏的资料尽量与作者

联系予以补充。 文献筛选时首先阅读文题和摘要，在
排除明显不相关的文献后，进一步阅读全文，以确定最

终是否纳入。 资料提取内容主要包括：第一作者、发表

时间、研究类型、样本量大小、ＣＡＤ 诊断方式及诊断标

准、多因素校正后的危险因素及效应指标等。
１． １． ４ 　 进行 Ｍｅｔａ 分析：应用 ＲｅｖＭａｎ５． ４ 软件进行

Ｍｅｔａ 分析。 采用 ＯＲ 为效应分析统计量，各效应量均

给出其点估计值和 ９５％ ＣＩ。 纳入研究结果间的异质

性分析采用 Ｉ２ 检验，其中 Ｐ ＜ ０． ０５ 及 Ｉ２ ＞ ６０％表示各

项研究存在明显异质性。 若各研究结果间无统计学异

质性，采用固定效应模型进行 Ｍｅｔａ 分析；若各研究结

果间存在统计学异质性，在排除明显临床异质性的影
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响后，采用随机效应模型进行 Ｍｅｔａ 分析，对明显的临

床异质性，采用敏感性分析等方法进行处理，或只进行

描述性分析。 采用 Ｅｇｇｅｒ＇ｓ 检验对纳入文献的发表偏

倚进行分析。
１． ２　 绝经期女性 ＣＡＤ 发病风险预测模型的构建及

验证

１． ２． １　 临床资料：收集 ２０１７ 年 ９ 月—２０２２ 年 ７ 月在

广西中医药大学附属瑞康医院心内科住院的绝经期女

性患者 ３０３ 例的临床资料，纳入标准：（１）入选患者均

为行冠状动脉造影检查的绝经期女性（患者处于绝经

期，即从月经不规则至绝经后 １ 年）；（２）临床资料完

整。 排除标准：（１）合并严重的心律失常（如永久性、
持续性心房颤动，Ⅲ度房室传导阻滞等），或严重的心

脏瓣膜病（如风湿性心脏病），或其他心肌病（如扩张

性心肌病、肥厚性心肌病）等；（２）伴有心功能不全，纽
约心脏病学会（Ｎｅｗｙｏｒｋ Ｈｅａｒｔ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ，ＮＹＨＡ）分级

为Ⅲ或Ⅳ级的患者；（３）伴有恶性肿瘤、重症感染、结
缔组织病或其他重要脏器实质性损害的患者，如肝、肾
功异常等。
１． ２． ２　 预测模型的构建与验证：通过 Ｍｅｔａ 分析计算

影响绝经期女性 ＣＡＤ 发病的相关因素的综合危险度

ＯＲ，根据公式计算 β 系数，在此基础上建立绝经期女

性 ＣＡＤ 发病风险的 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归预测模型。 主要采用

ＳＰＳＳ ２４． ０ 中受试者工作特征（ ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒ⁃
ａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ） 曲线下面积 （ ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ ｔｈｅ ｃｕｒｖｅ，
ＡＵＣ）评价模型的预测能力及最佳临界值。 当 ＡＵＣ ＜
０． ７ 表示模型预测效果的准确性一般，ＡＵＣ 为 ０． ７ ～
０． ９表示诊断价值中等，ＡＵＣ ＞ ０． ９ 表示模型的诊断价

值较高［７］。
１． ２． ３　 绝经期女性 ＣＡＤ 发病风险预测模型列线图构

建及验证：应用 Ｒ４． １． ０ 软件包及 ｒｍｓ 程序包，根据

Ｍｅｔａ 分析中筛选出的预测因子建立列线图预测模型，
再运用 Ｒ ４． １． ３ 软件，通过计算 ＲＯＣ 曲线下面积

（ＡＵＣ）对该列线图模型进行区分度检验，评估绝经期

女性发生 ＣＡＤ 的预测价值；采用 Ｂｏｏｔｓｔｒａｐ 法重复抽样

１ ０００ 次，进行校准度评价并绘制校准曲线，评估该模

型预测绝经期女性发生 ＣＡＤ 的效能，以 Ｐ ＜ ０． ０５ 为差

异有统计学意义；最后通过决策曲线分析 （ ｄｅｃｉｓｉｏｎ
ｃｕｒｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓ，ＤＣＡ）量化列线图模型在不同阈概率的

净获益来评估模型的临床应用价值。
２　 结　 果

２． １　 文献检索结果　 本研究共获取文献 ５ ５００ 篇，对
文献进行查重，获得文献 ４ ３８５ 篇。 阅读题目和摘要

后进行初筛，排除 ４ ３０８ 项研究，其中包括与本研究题

目不符 ４ ２５３ 篇、综述 ５５ 篇。 进一步阅读全文进行复

筛，最终纳入 ３４ 篇文献［８⁃４１］，包括 １７ １５２ 例患者，纳入

研究的基本特征及质量评分，见表 １。
２． ２　 Ｍｅｔａ 分析结果　 对纳入文献次数 ５ 篇以上的危

险因素进行 Ｍｅｔａ 分析，Ｍｅｔａ 分析结果显示：合并糖尿

病、合并高血压、吸烟、体质量指数（ＢＭＩ）、ＣＡＤ 家族

史、合并血脂异常、总胆固醇 （ ＴＣ）、低密度脂蛋白

（ＬＤＬ）、血小板平均容积 （ＭＰＶ）、血小板分布宽度

（ＰＤＷ）等 １０ 项因素是绝经期女性 ＣＡＤ 发病的独立

危险因素（Ｐ ＜ ０． ０５）；Ｅｇｇｅｒ＇ｓ 检验结果显示，绝经期女

性 ＣＡＤ 发病风险影响因素的文献存在发表偏倚（Ｐ ＜
０． ０５），见表 ２。
２． ３　 绝经期女性 ＣＡＤ 发病风险预测模型的构建及验

证情况

２． ３． １　 模型的构建情况：根据 Ｍｅｔａ 分析的相关结果，
将各个危险因素合并 ＯＲ 和 ９５％ ＣＩ 进行汇总，并根据

公式 β ＝ Ｌｎ（ＯＲ），计算绝经期女性 ＣＡＤ 发病风险预

测模型中各个危险因素的系数。 在此基础上，对各个

危险因素赋值，合并糖尿病、合并高血压、吸烟、ＢＭＩ、
ＣＡＤ 家族史、合并血脂异常、ＴＣ、ＬＤＬ、ＭＰＶ、ＰＤＷ，分
别为 Ｘ１、Ｘ２、Ｘ３ ……Ｘ１０。 由此初步构建绝经期女性

ＣＡＤ 发病风险预测模型：Ｌｏｇｉｔ （Ｐ） ＝ － ０． ２６ ＋ ０． ６１
Ｘ１ ＋ ０． ６５Ｘ２ ＋ ０． ８８Ｘ３ ＋ ０． ７Ｘ４ ＋ ０． ８７Ｘ５ ＋ １． ２６Ｘ６ ＋
０． ５６Ｘ７ ＋ ０． ２７Ｘ８ ＋ ０． ９４Ｘ９ ＋ １． １３Ｘ１０。
２． ３． ２　 模型的验证情况：最终纳入 ３０３ 例患者进行模

型的验证，ＡＵＣ 为 ０． ６３０（９５％ ＣＩ ０． ５６０ ～ ０． ７００），Ｐ ＜
０． ０１，计算各个临界点的 ＹＩ，最大值为 ０． ２６６，此时敏

感度为 ０． ５５３，特异度为 ０． ７１３，见图 １。

图 １　 基于 Ｍｅｔａ 分析风险预测模型验证的 ＲＯＣ 曲线

Ｆｉｇ． １　 Ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ ｖｅｒｉｆｉｅｄ ｂｙ ｒｉｓｋ ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ
ｍｏｄｅｌ ｂａｓｅｄ ｏｎ Ｍｅｔａ ａｎａｌｙｓｉｓ

·７４８·疑难病杂志 ２０２３ 年 ８ 月第 ２２ 卷第 ８ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ａｕｇｕｓｔ ２０２３，Ｖｏｌ． ２２，Ｎｏ． ８



纳入研究 年份 总样本量 ＣＡＤ 例数 年龄（岁） 危险因素 ＮＯＳ 文献质量评分

Ｌｕｉ［８］ ２０１８ １２７ ５３ ４０ ～ ５６ Ｌｐ⁃ＰＬＡ２、ＭＰＶ、ＰＤＷ ８
Ｚｈａｎｇ［９］ ２０２０ ５４０ ２２６ ＮＲ 首次分娩年龄、产次 ８
Ｐａｎｇ［１０］ ２０２１ １８８ ８８ ４５ ～ ５５ ＣｙｓＣ、ＲＤＷ、ＳＣｒ ８
Ｘｕ［１１］ ２０２２ １６０ １２０ ＮＡ Ｌｐ⁃ＰＬＡ２、ＭＰＶ、ｈｓ⁃ＣＲＰ ８
Ｊｉａ［１２］ ２０２０ ３８８ ２０１ ４０ ～ ５５ 合并高血压、合并糖尿病、ＴＧ、Ｃｒｏｕｓｅ 积分 ７

Ｑｉａｎ［１３］ ２０２２ ６９０ ８７ ＮＲ ＢＭＩ、合并高血压、合并糖尿病、吸烟史、ＣＡＤ 家族史、合并脑卒
中、ＭＰＶ、ＰＤＷ、ＬＤＬ、ＦＳＨ、ＬＨ、Ｅ２ ８

Ｘｉ［１４］ ２０２２ １ ０００ １７７ ＞ ４０ ｂａＰＷＶ、Ｈｃｙ ６

Ｙｕ［１５］ ２０２１ １７５ ９５ ４５ ～ ５５ ＢＭＩ、腹型肥胖、高血压、早发 ＣＡＤ 家族史、糖尿病、吸烟、ＦＳＨ、
Ｅ２、ＬＨ、ＰＤＷ、ＭＰＶ、ＴＣ 及 ＬＤＬ ７

Ｘｉ［１６］ ２０２２ １ ０００ ３４４ ４５ ～ ６５ 合并糖尿病、合并高血压、合并高脂血症、吸烟史、ＦＳＨ、Ｅ２、骨
密度

８

Ｚｈａｎｇ［１７］ ２０２０ ５４０ ２２６ ４０ ～ ６０ 首次分娩年龄 ６
Ｇｅ［１８］ ２０１７ ３８８ ２０１ ４０ ～ ５５ 合并糖尿病、合并血脂异常、吸烟史 ７
Ｌｉｕ［１９］ ２０２１ １７０ １７０ ＮＲ ＩＬ⁃６ 增高、Ｅ２ 降低、ＴＮＦ⁃α 升高 ７
Ｂａｉ［２０］ ２０２１ ２２６ ６９ ４０ ～ ６０ ＢＭＩ、吸烟史、合并高血压、ＣＡＤ 家族史、胰岛素抵抗指数、Ｅ２ ７

Ｘｉａ［２１］ ２０２１ ２１９０ １１０ ＮＲ 腹型肥胖、合并糖尿病史、 早发型 ＣＡＤ 家族史、 ＭＰＶ、 ＴＣ、
ＰＤＷ、ＬＤＬ ６

Ｌｅｉ［２２］ ２０２１ ９２ ４４ ４０ ～ ６０ ＳＨＢＧ、Ｅ２ ／ ＴＴ ７

Ｘｕ［２３］ ２０２０ １２０ ５４ ４３ ～ ５５ 吸烟史、合并糖尿病、合并高血压、ＢＭＩ 升高、ＬＤＬ 升高、ＴＧ 升
高、Ｈｃｙ 升高、ＣＲＰ 升高

７

Ｓｕｎ［２４］ ２０２０ ６９ ６９ ４０ ～ ６０ ｎｏｎ⁃ＨＤＬ ７
Ｌｉ［２５］ ２０２０ １１２ ５６ ＮＡ 合并高脂血症史、ＨｂＡ１ｃ水平过高、ＨＤＬ 水平过低 ７
Ｃｈｅｎ［２６］ ２０２０ １０３ ４８ ＮＲ 合并糖尿病、ＣＡＤ 家族史，ＴＣ、ＬＤＬ、ＭＰＶ、ＰＤＷ ６
Ｃｈｅｎ［２７］ ２０２０ １６４ ５４ ４０ ～ ５７ ＴＧ㏂ ７
Ｗａｎｇ［２８］ ２０１９ ２４０ １３５ ３９ ～ ５７ 合并糖尿病、ＴＣ ８
Ｗｅｎ［２９］ ２０１９ １２９ ６８ ４０ ～ ６０ 超重、腹型肥胖、吸烟史、合并糖尿病、绝经 ７
Ｗａｎｇ［３０］ ２０１９ １２０ ６７ ４５ ～ ５５ 合并高脂血症、ＨＤＬ、ＨｂＡ１ｃ ６
Ｌｉｕ［３１］ ２０１９ ２８６ １１２ ＮＡ 合并糖尿病、早发 ＣＡＤ 家族史、腹型肥胖、ＴＣ、ＭＰＶ、ＰＤＷ ８

Ｇｕｏ［３２］ ２０１７ １００ ３５ ３９ ～ ６０ ＴＣ、ＬＤＬ、ＢＭＩ、吸烟、饮酒、空腹胰岛素及胰岛素抵抗指数 ７

Ｚｈａｎｇ［３３］ ２０１７ ２００ １００ ＮＡ 吸烟、糖尿病、高血压、高 ＴＣ、Ｅ２ 分泌减少 ８
Ｌａｎ［３４］ ２０１７ ７０ １２ ４５ ～ ５５ ＢＭＩ、血压、血糖、ＴＣ、颈动脉粥样硬化 ６
Ｚｈａｏ［３５］ ２０１６ １４０ ６５ ４３ ～ ５５ ＴＣ、ＬＤＬ、ＢＭＩ、吸烟、饮酒、空腹胰岛素及胰岛素抵抗指数 ６

Ｊｉ［３６］ ２０１６ ６４０ ３３０ ３８ ～ ５０ 高血压、糖尿病、 ＦＰＧ、肥胖、超重、 ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ、混合高脂血
症、ＬＤＬ ７

Ｈｅ［３７］ ２０１４ ５００ １６２ ４６ ～ ５３ ＢＭＩ、ＨＤＬ、ＬＤＬ、ＵＡ、高血压、糖尿病 ６
Ｙａｎｇ［３８］ ２０１４ ６１７ ３５９ ４５ ～ ５５ ＵＡ ６
Ｃｈｅｎ［３９］ ２０１２ ３６０ １５２ ４２ ～ ５６ 吸烟、肥胖、有 ＣＡＤ 家族史、高血压、ＴＣ、低 Ｅ２ ６
Ｃｈｕ［４０］ ２０１１ ２７６ １３５ ＮＡ 吸烟、ＢＭＩ、ＴＣ、胰岛素抵抗、Ｅ２、ＬＤＬ ６
Ｇｕｏ［４１］ ２０２０ ４ ６４４ ３ ０３９ ＮＡ ＡＩＰ ７

２． ４　 风险预测模型列线图构建及验证情况

２． ４． １　 列线图构建情况：根据 Ｍｅｔａ 分析中筛选出的

１０ 个预测因子及纳入的 ３０３ 例临床患者，构建绝经期

女性 ＣＡＤ 发病风险预测模型列线图，见图 ２。
２． ４． ２　 列线图的验证情况：预测模型的 ＲＯＣ 曲线分

析结果显示，ＡＵＣ 为 ０． ７３２，提示模型预测水准较高，
见图 ３；校准曲线分析结果显示，绝经期女性 ＣＡＤ 发

病风险预测模型的预测结果与实际观察结果基本吻

合，提示模型具有较好的校准度，见图 ４；决策曲线分

析结果显示，大部分净获益曲线在 ｙ ＝ ０ 上方，表明预

测模型具有良好的临床净获益，见图 ５。
３　 讨　 论

　 　 绝经期女性 ＣＡＤ 的发病受生理、心理、社会环境

等多因素的影响，目前越来越多的研究证实了绝经女

性 ＣＡＤ 发病的危险因素，但以往关于相关因素的研究

不能多角度、全方面的对绝经期女性 ＣＡＤ 发病进行早

期诊断与筛查，造成绝经期女性 ＣＡＤ 患者常常被漏

诊、误诊，进一步加重疾病的进展及死亡风险，为更好

·８４８· 疑难病杂志 ２０２３ 年 ８ 月第 ２２ 卷第 ８ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ａｕｇｕｓｔ ２０２３，Ｖｏｌ． ２２，Ｎｏ． ８

表 １　 纳入研究的基本特征及质量评分

Ｔａｂ． １　 Ｂａｓｉｃ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ａｎｄ ｑｕａｌｉｔｙ ｓｃｏｒｅｓ ｏｆ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｓｔｕｄｉｅｓ



危险因素 纳入文献（篇）
异质性分析

Ｉ２ 值（％ ）
效应模型

合并结果

ＯＲ 值 ９５％ＣＩ Ｐ 值

Ｅｇｇｅｒ＇ｓ 发表偏倚检验

ｔ 值 Ｐ 值

合并糖尿病 １５［８，１２，１３，１５，１８，２１，２３，２６，２８，２９，３１，３３，３６，３７，３８］ ５４ 固定 １． ８４ １． ６２ ～ ２． ０９ ＜ ０． ０１ ５． ２６ ＜ ０． ０５
合并高血压 １１［１２，１３，１５，１６，２０，２３，３３，３４，３６，３７，３９］ ９２ 随机 １． ９１ １． １７ ～ ３． １３ ＜ ０． ０１ １． ３１ ０． ２２
吸烟 １２［１３，１５，１６，１８，２０，２３，２９，３２，３３，３５，３９，１０］ ８７ 随机 ２． ４２ １． ６６ ～ ３． ５５ ＜ ０． ０１ － ０． ２３ ＜ ０． ０５
ＢＭＩ １１［１３，１５，２０，２３，２９，３２，３４，３５，３７，３９，１０］ ８８ 随机 ２． ０１ １． ３５ ～ ２． ９９ ＜ ０． ０１ － ０． ４９ ０． ０８
ＣＡＤ 家族史 ８［８，１３，１５，２０，２１，２６，３６，３９］ ６４ 随机 ２． ３９ １． ６７ ～ ３． ４３ ＜ ０． ０１ ０． ５６ ０． ０２
血脂异常 ５［１６，１８，２５，３０，３６］ ０ 固定 ３． ５２ ２． ５６ ～ ４． ８３ ＜ ０． ０１ ２． ３３ ０． ２１
ＴＣ １３［１６，２２，２７，２９，３２，３３，３４，３５，３６，３７，３９，４０，４１］ ８９ 随机 １． ７５ １． ５１ ～ ２． ０２ ＜ ０． ０１ ４． ３３ ＜ ０． ０５
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图 ２　 绝经期女性 ＣＡＤ 发病风险预测模型列线图

Ｆｉｇ． ２　 Ｌｉｎｅ ｃｈａｒｔ ｏｆ ｔｈｅ ｒｉｓｋ ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｍｏｄｅｌ ｆｏｒ ＣＡＤ ｉｎ ｐｏｓｔｍ⁃
ｅｎｏｐａｕｓａｌ ｗｏｍｅｎ

图 ３　 绝经期女性 ＣＡＤ 发病风险预测模型验证的 ＲＯＣ 曲线

Ｆｉｇ． ３　 Ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ ｖｅｒｉｆｉｅｄ ｂｙ ＣＡＤ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ
ｒｉｓｋ ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｍｏｄｅｌ ｆｏｒ ｍｅｎｏｐａｕｓａｌ ｗｏｍｅｎ

地指导绝经期女性 ＣＡＤ 的防治，目前亟需对绝经期女

性这一特殊群体的疾病发病风险进一步展开多中心大

样本的深入研究，全面探索与分析疾病发生的相关因

图 ４　 绝经期女性 ＣＡＤ 发病风险预测模型的校准度曲线图

Ｆｉｇ． ４　 Ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ｔｈｅ ｒｉｓｋ ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｍｏｄｅｌ ｆｏｒ ＣＡＤ ｉｎ
ｐｏｓｔｍｅｎｏｐａｕｓａｌ ｗｏｍｅｎ

图 ５　 决策曲线分析图

Ｆｉｇ． ５　 Ｄｅｃｉｓｉｏｎ Ｃｕｒｖｅ Ａｎａｌｙｓｉｓ Ｃｈａｒｔ

素。 因此，本研究通过使用 Ｍｅｔａ 分析方法对国内外现

有的关于绝经期女性 ＣＡＤ 发病危险因素的相关文献

进行整理分析，同时结合 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归方法构建风险预

测模型，并根据真实世界中患者的临床资料对模型预

测的准确度展开外部验证，以期为临床提供更加便捷

·９４８·疑难病杂志 ２０２３ 年 ８ 月第 ２２ 卷第 ８ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ａｕｇｕｓｔ ２０２３，Ｖｏｌ． ２２，Ｎｏ． ８

表 ２　 绝经期女性 ＣＡＤ 发病危险因素 Ｍｅｔａ 分析结果及偏倚分析

Ｔａｂ． ２　 Ｍｅｔａ ａｎａｌｙｓｉｓ ｒｅｓｕｌｔｓ ａｎｄ ｂｉａｓ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ＣＡＤ ｉｎ ｐｏｓｔｍｅｎｏｐａｕｓａｌ ｗｏｍｅｎ



的早期判断疾病风险的方式。
　 　 本研究 Ｍｅｔａ 分析结果显示，合并糖尿病、合并高

血压、吸烟、 ＢＭＩ、 ＣＡＤ 家族史、合并血脂异常、 ＴＣ、
ＬＤＬ、ＭＰＶ、ＰＤＷ 等 １０ 项因素是绝经期女性 ＣＡＤ 发病

的独立危险因素，与既往相关研究结果一致。 目前的

研究证实，糖尿病可使内皮源性血管舒张因子产生减

少和活性降低，加剧血管内皮损伤，促进血管收缩，管
腔变窄，进一步导致血管的微循环发生组织缺氧、缺血

并导致血液淤积，从而导致 ＣＡＤ 的发生［４２］。 同时，绝
经期女性随着雌激素的逐年下降，合并糖尿病的患者

体内糖代谢产物增多，更加减弱女性雌激素的保护作

用，使其发生 ＣＡＤ 的几率大幅增加。 高血压是绝经期

女性发生 ＣＡＤ 的重要危险因素，由于血压升高产生的

血流动力学变化可激活血液中的血小板，从而促发粥

样硬化病变，进而导致心肌缺血缺氧坏死，最终引起

ＣＡＤ。 本研究提示，吸烟患者的 ＣＡＤ 发病风险是不吸

烟患者的 ２． ４２ 倍，吸烟促使一氧化氮的可利用性降低

从而引发血管内皮舒张功能障碍，并且提高炎性因子

在血液中的含量，促使氧化应激以及血小板凝固，从而

导致动脉粥样硬化发生［４３］。 相关研究表明，绝经期女

性血脂水平越高［４４⁃４５］，ＣＡＤ 的发生风险越大，与本研

究结论一致。 本研究表明 ＬＤＬ 是导致 ＣＡＤ 的危险因

素，其机制为 ＬＤＬ 通过血管内皮进入血管壁，随后被

巨噬细胞吞噬形成泡沫细胞，大量融合的泡沫细胞即

为构成动脉粥样硬化斑块的脂质核心，从而导致 ＣＡＤ
的发生［４６⁃４７］。 相关研究表明当 ＢＭＩ ＞ ２６ ｋｇ ／ ｍ２ 时，
ＣＡＤ 的发病风险明显上升［１５］，与本研究结论一致，认
为与 ＢＭＩ 较低的绝经期女性相比，ＢＭＩ 较高的绝经期

女性 ＣＡＤ 的发病风险较高。 ＭＰＶ 是血小板活化标志

物，可作为心血管疾病发生的预测指标，当绝经期女性

ＣＡＤ 患者发生血小板异常聚集，会显著升高 ＭＰＶ，其
释放的多种生物活性物质、趋化因子会与蛋白结合，促
进炎性反应，从而导致动脉硬化［４８］。 ＰＤＷ 能反映外

周血小板的质量、体积，若其内含颗粒物质增加，可促

进血栓形成，从而增加 ＣＡＤ 的发病风险。
　 　 目前已有研究构建了小样本量、单中心的绝经

期女性 ＣＡＤ 发病风险预测模型［１４，１８］ ，本研究通过使

用 Ｍｅｔａ 分析方法对国内外现有的关于绝经期女性

ＣＡＤ 发病危险因素进行分析，基于得出的合并糖尿

病、合并高血压、吸烟史、ＢＭＩ、ＣＡＤ 家族史、合并血

脂异常、ＴＣ、ＬＤＬ、ＭＰＶ、ＰＤＷ 等 １０ 个危险因素构建

疾病风险预测模型，并通过医院绝经期女性的病史

资料绘制列线图模型，经验证该模型准确度较高

（ＡＵＣ ＝ ０． ７３２），校准度检验及决策曲线分析后均提

示模型具有较高的临床应用价值。 本研究也存在一

定的不足，在模型的构建方面，由于 Ｍｅｔａ 分析存在异

质性较大、存在发表偏倚等不足，可能导致绝经期女

性 ＣＡＤ 发病风险预测模型也存在一定的偏倚，并且

模型的验证集也仅局限于单中心样本，验证结果也

存在一定局限性，在未来的研究中需增加样本量，增
加临床试验中心，进一步深化构建绝经期女性 ＣＡＤ
发病的预测模型。
　 　 综上所述，本研究基于 ３４ 项临床研究构建的绝经

期女性 ＣＡＤ 发病风险预测模型由 １０ 个变量组成，包
括合并糖尿病、合并高血压、吸烟史、ＢＭＩ、ＣＡＤ 家族

史、合并血脂异常、ＴＣ、ＬＤＬ、ＭＰＶ、ＰＤＷ。 可以为临床

医护人员早期筛查绝经期女性 ＣＡＤ 发生风险提供循

证依据及提供进一步检查与治疗计划。
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［１４］ 　 Ｗａｎｇ Ｘ，Ｗｕ Ｆ，Ｄｅｎｇ Ｙ，ｅｔ ａｌ． Ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＰＳＭＥ２ ｉｓ ａｓ⁃
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ＢＮＩＰ３⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ａｕｔｏｐｈａｇｙ［ Ｊ］ ． Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｏｎｃｏｌｏｇｙ，
２０２１，５９（６）：１０６． ＤＯＩ：１０． ３８９２ ／ ｉｊｏ． ２０２１． ５２８６．

［１５］ 　 Ｗｕ Ｈ，Ｌｉｕ Ｍ，Ｈｅ Ｙ，ｅｔ ａｌ． Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＢＡＧ１ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ
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０２１⁃０７８７４⁃ｗ．

［１６］ 　 陈敏，张勇． 基于 ＴＣＧＡ 数据库分析 ＢＩＲＣ５ 在肾透明细胞癌中的

表达及预后［ Ｊ］ ． 现代泌尿外科杂志，２０２０， ２５ （４）：３４４⁃３４９．
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［１８］ 　 陈俊逸，陈晶，张蒙，等． 基于 ＴＣＧＡ 数据库构建肾透明细胞癌自

噬相关基因风险预测模型［ Ｊ］ ． 安徽医科大学学报，２０２１，５６
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［１９］ 　 段万里，任伟，邓骞，等． 基于 ＴＣＧＡ 数据库的肾癌自噬相关基因

预后模型的建立与应用［Ｊ］ ． 现代泌尿外科杂志，２０２０，２５（１０）：
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２０１９⁃３１８４１９．

［２４］ 　 Ａｌｓａｍｍａｎ Ｋ，Ｅｌ⁃ｍａｓｒｙ ＯＳ． Ｓｔａｕｒｏｓｐｏｒｉｎｅ ａｌｌｅｖｉａｔｅｓ ｃｉｓｐｌａｔｉｎ ｃｈｅ⁃
ｍｏｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌ ｍｏｄｅｌｓ ｂｙ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇ ｔｈｅ ｉｎｄｕｃ⁃
ｔｉｏｎ ｏｆ ＳＱＳＴＭ１ ／ ｐ６２ ［ Ｊ］ ． Ｏｎｃｏｌｏｇｙ Ｒｅｐｏｒｔｓ，２０１８，４０ （４）： ２１５７⁃
２１６２． ＤＯＩ：１０． ３８９２ ／ ｏｒ． ２０１８． ６６１５．

［２５］ 　 Ｊｉａ Ｊ，Ｙａｎｇ Ｘ，Ｚｈａｏ Ｑ，ｅｔ ａｌ． ＢＮＩＰ３ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｓ ｔｏ ｃｉｓｐｌａｔｉｎ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ
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（收稿日期：２０２２ － １０ － ２７）

（上接 ８５１ 页）
［４２］　 李强，张志凌，郭宏怡． 超声造影评价糖尿病合并高血压患者颈

动脉斑块内新生血管形成的临床观察［ Ｊ］ ． 中国临床医生杂志，
２０１９，４７ （ ５ ）： ５５６⁃５５８． ＤＯＩ： １０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． ２０９５⁃８５５２． ２０１９．
０５． ０１７．

［４３］ 　 Ｋｕｍａｇａｉ Ｓ，Ａｍａｎｏ Ｔ，Ｔａｋａｓｈｉｍａ Ｈ，ｅｔ ａｌ． Ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ｃｉｇａｒｅｔｔｅ ｓｍｏｋ⁃
ｉｎｇ ｏｎ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｐｌａｑｕｅ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ｃｏｒｏｎ Ａｒｔｅｒｙ Ｄｉｓ，２０１５，２６
（１）：６０⁃６５． ＤＯＩ： １０． １０９７ ／ ＭＣＡ． ０００００００００００００１６８．

［４４］ 　 Ｍａｔｔｈｅｗｓ ＫＡ，Ｃｒａｗｆｏｒｄ ＳＬ，Ｃｈａｅ ＣＵ，ｅｔ ａｌ． Ａｒｅ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｃａｒｄｉｏ⁃
ｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎ ｍｉｄｌｉｆｅ ｗｏｍｅｎ ｄｕｅ ｔｏ ｃｈｒｏｎｏｌｏｇｉｃａｌ
ａｇｉｎｇ ｏｒ ｔｏ ｔｈｅ ｍｅｎｏｐａｕｓａｌ ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ｊ Ａｍ Ｃｏｌｌ Ｃａｒｄｉｏｌ，２００９，
５４（２５）：２３６６⁃２３７３． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｊａｃｃ． ２００９． １０． ００９．

［４５］ 　 宫玉霞，张德龙，王世锋，等． 银杏叶片联合阿托伐他汀对冠心

病伴代谢综合征患者血清 ＢＰＡ、ＡＤＭＡ、ｖｉｓｆａｔｉｎ 水平及 ＴＬＲ４ ／
ＮＦ⁃κＢ 信号通路的影响［ Ｊ］ ． 疑难病杂志，２０２１，２０ （１）：７⁃１２．
ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃６４５０． ２０２１． ０１． ００２．

［４６］ 　 米日喀米力·玉苏甫，亚森江·买买提，穆克达斯·阿布力提

甫． 老年冠心病并 ＯＳＡＨＳ 患者 ＡＨＩ 变化及对 ＭＡＣＥ 发生风险

的预警价值［Ｊ］ ． 疑难病杂志，２０２２，２１（６）：５９３⁃５９８． ＤＯＩ：１０．
３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃６４５０． ２０２２． ０６． ００８．

［４７］ 　 刘翰． 冠脉造影证实的冠心病稳定型心绞痛患者相关危险因素

与其中医证型关系研究［Ｄ］． 武汉：湖北中医药大学，２０２２．
［４８］ 　 鲁津津，夏勇． 血小板指标与冠心病患者冠状动脉病变程度相关

性研究［Ｊ］ ． 检验医学与临床，２０１８，１５（７）：１００９⁃１０１１． ＤＯＩ：１０．
３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７２⁃９４５５． ２０１８． ０７． ０３９．

（收稿日期：２０２３ － ０２ － ２４）
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