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摘要

目的:探讨早产儿视网膜病变(ＲＯＰ)的临床特征及患病

的影响因素分析ꎬ构建预测早产儿 ＲＯＰ 的列线图模型ꎮ
方法:回顾性研究ꎬ选择 ２０２２ 年 １ 月至 ２０２５ 年 ９ 月在我

院进行眼底检查的早产儿进行分析ꎬ采用 ＲｅｔＣａｍ Ⅲ系统

进行眼底检查ꎬ记录 ＲＯＰ 发生情况ꎮ 按 ７∶ ３ 比例将数据

拆分为训练集和验证集ꎬ对训练集数据采用卡方检验进行

单因素分析ꎬ采用二分类多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归进行多因素

分析ꎬ多因素筛选出的变量构建列线图并进行验证ꎮ
结果:早产儿 ３ ８４１ 例中 ＲＯＰ ４２８ 例ꎬ发生率 １１.４３％ꎬⅠ期

１３８ 例 ( ３２. ２４％)ꎬⅡ期 １５１ 例 ( ３５. ２８％)ꎬⅢ期 １０３ 例

(２４.０７％)ꎬⅣ期 ３３ 例(７.７１％)ꎬⅤ期 ３ 例(０.７０％)ꎮ 训练

集和验证集临床资料比较无差异(均 Ｐ>０.０５)ꎮ 多因素分

析结果显示ꎬ新生儿败血症、机械通气、输血治疗、凝血功

能异常、支气管肺发育不良(ＢＰＤ)、新生儿呼吸窘迫综合

征(ＮＲＤＳ)、奶粉喂养、无创吸氧时间>１ ｗｋ是早产儿 ＲＯＰ
的风险因素(均 Ｐ<０.０５)ꎬ出生体质量(１ ５００－２ ４９９ ｇ、
≥２ ５００ ｇ)、出生胎龄(３２－３４ ｗｋ、３５－３６ ｗｋ)、体质量增长

≥２０ ｇ / ｄ、５ ｍｉｎ Ａｐｇａｒ≥８ 分是早产儿 ＲＯＰ 的保护性因素

(均 Ｐ<０.０５)ꎮ 列线图预测模型在训练集和验证集曲线下

面积(ＡＵＣ)分别为 ０.８９０ 和０.９０７ꎬ灵敏度分别为 ８０.６７％
和 ８２.８１％ꎬ特异度分别为 ８３.１８％和 ８５.１４％ꎮ 训练集和验

证集中校准曲线均趋于理想曲线ꎬＨｏｓｍｅｒ－Ｌｅｍｅｓｈｏｗ 拟合

优度检验显示模型的预测值与实际观测值间拟合度较好

(χ２ ＝ １２.９１８ꎬＰ ＝ ０.１１５ꎻ χ２ ＝ ４.０４７ꎬＰ ＝ ０.８５３)ꎮ 临床决策

曲线表明训练集与验证集中均具有较高的净收益ꎮ
结论:早产儿 ＲＯＰ 发生率为 １１. ４３％ꎬ基于多因素的

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归构建的列线图模型整合了出生体质量、胎龄、
败血症、机械通气等关键风险与保护因素ꎬ具有较高的预

测价值、良好的校准度及较高的净收益ꎬ可为早产儿 ＲＯＰ
早期个体化风险评估提供直观有效的工具ꎮ
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ｈｉｇｈ ｎｅｔ ｂｅｎｅｆｉｔ. Ｉｔ ｃａｎ ｓｅｒｖｅ ａｓ ａｎ ｉｎｔｕｉｔｉｖｅ ａｎｄ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ
ｔｏｏｌ ｆｏｒ ｅａｒｌｙ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｉｚｅｄ ｒｉｓｋ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ＲＯＰ ｉｎ
ｐｒｅｍａｔｕｒｅ ｉｎｆａｎｔｓ.
•ＫＥＹＷＯＲＤＳ:ｐｒｅｍａｔｕｒｅ ｉｎｆａｎｔꎻ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙꎻ ｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇ
ｆａｃｔｏｒｓꎻ ｎｏｍｏｇｒａｍꎻ ｆｕｎｄｕｓ ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ

Ｃｉｔａｔｉｏｎ:Ｍａ Ｐꎬ Ｗａｎｇ ＸＳꎬ Ｄｉｌｉｄａｌｅꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ
ａｎｄ ｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇ ｆａｃｔｏｒｓ ｏｆ ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙ. Ｇｕｏｊｉ Ｙａｎｋｅ
Ｚａｚｈｉ(Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ)ꎬ ２０２６ꎬ２６(５):９０５－９１２.

０引言
早产儿视网膜病变( ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙꎬＲＯＰ)

是发生于未完全血管化早产儿的一种视网膜血管增生性
疾病ꎬ已成为全球范围内儿童致盲的重要原因[１]ꎮ 随着我
国围产医学和新生儿重症监护技术的长足进步ꎬ早产儿ꎬ
尤其是极低 / 超低出生体质量儿的存活率显著提高ꎬ随之
而来的 ＲＯＰ 患病率与绝对患病人数也呈上升趋势ꎬ构成
了严峻的公共卫生挑战[２]ꎮ 目前ꎬ我国已制定了较为完善
的 ＲＯＰ 筛查指南ꎬ且在内地多数发达地区ꎬ围绕 ＲＯＰ 的
流行病学特征及传统危险因素已开展了广泛研究[３]ꎮ 不
同地区在经济水平、医疗资源、人群遗传背景及生活方式
上存在显著差异ꎬ这些因素可能共同塑造了 ＲＯＰ 独特的
“地域性流行病学图谱”ꎮ 现有研究多集中于中东部地
区ꎬ对于西北多民族聚居区的 ＲＯＰ 疾病负担与特征研究
仍然较少ꎮ 鉴于此ꎬ本研究旨在探讨乌鲁木齐地区早产儿
ＲＯＰ 的发病率与临床特征ꎬ系统分析该地区 ＲＯＰ 发生风
险因素ꎬ构建一个适用于本地区的 ＲＯＰ 风险预测模型ꎬ旨
在为优化本地 ＲＯＰ 筛查与防治策略提供数据支撑ꎮ
１对象和方法
１.１对象　 回顾性队列研究ꎮ 纳入 ２０２２ 年 １ 月至 ２０２５ 年
９ 月在我院进行眼底检查的早产儿进行分析ꎮ 纳入标准:
(１)出生孕周<３７ ｗｋꎻ(２)接受规范化 ＲＯＰ 筛查ꎮ 排除标
准:(１)因死亡或其他原因未完成 ＲＯＰ 筛查ꎻ(２)合并先
天性白内障、永存原始玻璃体增生症、视网膜母细胞瘤、家
族性渗出性玻璃体视网膜病变等可能干扰 ＲＯＰ 诊断和评
估的先天性或遗传性眼病ꎻ(３)合并严重先天畸形或综合
征ꎮ 本研究取得医学伦理委员会审查批准 (批准号:
２０２１－０１８)ꎬ所有监护人均签署知情同意书ꎮ
１.２方法
１.２.１筛查方法　 均按照«中国早产儿视网膜病变筛查指
南( ２０１４ 年)» [４] 的要求进行规范化筛查ꎬ 出生后第
４－６ ｗｋ或矫正胎龄 ３１－３２ ｗｋ 时进行筛查(以两者中较晚

者为准)ꎮ 检查前采用 １％ 复方托吡卡胺散瞳ꎮ 采用
ＲｅｔＣａｍ Ⅲ系统进行眼底摄像检查ꎬ检查顺序为先右眼后
左眼ꎬ颞侧周边按顺时针开始对四个象限视网膜检查并摄
像记录ꎬ注意周边视网膜血管成熟状态ꎬ最后检查并拍摄

视盘 和 黄 斑ꎮ 参 照 早 产 儿 视 网 膜 病 变 国 际 分 类 法
( Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｆｏｒ Ｒｅｔｉｎｏｐａｔｈｙ ｏｆ Ｐｒｅｍａｔｕｒｉｔｙꎬ
ＩＣＲＯＰ) [５] 分为 ３ 个区域(Ⅰ－Ⅲ区) 和 ５ 个时期 (１ － ５
期)ꎮ
１.２.２临床资料收集　 收集早产儿临床资料ꎬ包括性别、出
生胎龄、出生体质量、１ ｍｉｎ Ａｐｇａｒ 评分、５ ｍｉｎ Ａｐｇａｒ 评分、
体质量增长情况、新生儿肺炎、新生儿呼吸窘迫综合征
(ＮＲＤＳ)、呼吸衰竭、贫血、新生儿败血症、支气管肺发育

不良(ｂｒｏｎｃｈｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｄｙｓｐｌａｓｉａꎬＢＰＤ)、新生儿坏死性小
肠结肠炎( ｎｅｏｎａｔａｌ ｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇ ｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓꎬＮＥＣ)、颅内出
血、动脉导管未闭(ｐａｔｅｎｔ ｄｕｃｔｕｓ ａｒｔｅｒｉｏｓｕｓꎬＰＤＡ)、凝血功

能异常、使用肺泡表面活性物质、使用咖啡因、机械通气、
无创吸氧时间、输血治疗、喂养方式等ꎮ
１.２.３ 数据拆分 　 采用随机分层抽样 ( ｓｔｒａｔｉｆｉｅｄ ｒａｎｄｏｍ
ｓａｍｐｌｉｎｇ)的方法ꎬ将总体样本按是否发生 ＲＯＰ(因变量)
进行分层ꎬ按照 ７∶ ３ 的比例随机分配至训练集(用于模型
构建)和验证集(用于内部验证)ꎮ 随机过程通过设置随
机种子(ｓｅｅｄ ＝ ２０２５１０１０)实现ꎬ以确保结果的可重复性ꎮ
训练集作用是模型构建与参数估计ꎬ初步评估模型的区分
度和校准度ꎬ确保模型在建模数据上具有较好的拟合性
能ꎮ 验 证 集 ( ｖａｌｉｄａｔｉｏｎ ｓｅｔ ) 用 于 内 部 验 证 ( ｉｎｔｅｒｎａｌ
ｖａｌｉｄａｔｉｏｎ)ꎬ评估模型在未见过的数据中的泛化能力ꎮ 验
证集不参与模型构建的任何环节(包括变量筛选与参数
估计)ꎬ以客观反映模型在新样本中的预测性能ꎮ 通过在

验证集中计算 ＲＯＣ 曲线下面积(ＡＵＣ)、绘制校准曲线和
决策曲线(ｄｅｃｉｓｉｏｎ ｃｕｒｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓꎬＤＣＡ)ꎬ证明模型在独立
数据中仍保持良好的区分度、校准度和临床实用性ꎬ说明
模型具有一定的稳健性ꎮ 训练集用于训练模型ꎬ验证集用

于验证模型ꎬ可避免模型过拟合ꎬ评估其临床泛化能力ꎮ
统计学分析:采用 Ｒ４.５.１ 对数据进行统计分析ꎮ 训

练集分类变量以 ｎ(％)描述ꎬ采用卡方检验或 Ｆｉｓｈｅｒ 精确

检验(当期望计数<５ 时)进行单因素分析ꎮ 单因素分析
Ｐ<０.０５的变量进入二分类多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 分析ꎬ多因素分
析采用逐步法筛选变量ꎬ根据多因素分析 Ｐ<０.０５ 的变量

建立列线图预测模型ꎬ绘制受试者工作特征 ( ｒｅｃｅｉｖｅｒ
ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃꎬＲＯＣ)曲线评估列线图预测模型的
区分度ꎬ校准曲线评估模型的准确性ꎬ决策曲线分析
(ｄｅｃｉｓｉｏｎ ｃｕｒｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓꎬＤＣＡ) 评估模型临床受益ꎮ Ｐ <
０.０５为差异有统计学意义ꎮ
２结果
２.１ ＲＯＰ筛查结果　 研究共纳入 ３ ８４１ 例早产儿ꎬ其中筛

查出 ＲＯＰ 患儿 ４２８ 例 ７７４ 眼ꎬＲＯＰ 发生率 １１.４３％ꎮ 其中
Ⅰ期 １３８ 例(３２.２４％)ꎬⅡ期 １５１ 例(３５.２８％)ꎬⅢ期 １０３ 例
(２４.０７％)ꎬⅣ期 ３３ 例(７.７１％)ꎬⅤ期 ３ 例(０.７０％)ꎮ
２.２数据拆分和临床资料比较　 训练集纳入早产儿 ２ ６９０
例(７０.０３％)ꎬ验证集纳入 １ １５１ 例(２９.９７％)ꎬ总样本３ ８４１
例全部被分配且无重叠ꎮ 训练集和验证集临床资料相比
较差异无统计学意义(均 Ｐ>０.０５)ꎬ见表 １ꎮ
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表 １　 训练集和验证集临床资料比较 例(％)
变量 分类 训练集 (ｎ＝ ２６９０) 验证集 (ｎ＝ １１５１) χ２ Ｐ
胎儿性别 男 １４６１(５４.３１) ６２０(５３.８７) ０.０４８ ０.８２７

女 １２２９(４５.６９) ５３１(４６.１３)
出生胎龄 ≤３２ ｗｋ ３４４(１２.７９) １５３(１３.２９) ５.７５８ ０.０５６

３２－３４ ｗｋ １０５６(３９.２６) ４０５(３５.１９)
３５－３６ ｗｋ １２９０(４７.９６) ５９３(５１.５２)

出生体质量 <１５００ ｇ ２１４(７.９６) ９５(８.２５) １.７９９ ０.４０７
１５００－２４９９ ｇ １６２５(６０.４１) ７１７(６２.２９)
≥２５００ ｇ ８５１(３１.６４) ３３９(２９.４５)

１ ｍｉｎ Ａｐｇａｒ ≥８ 分 １１５９(４３.０９) ４９３(４２.８３) ０.０１２ ０.９１３
<８ 分 １５３１(５６.９１) ６５８(５７.１７)

５ ｍｉｎ Ａｐｇａｒ ≥８ 分 １５６８(５８.２９) ６６０(５７.３４) ０.２６０ ０.６１０
<８ 分 １１２２(４１.７１) ４９１(４２.６６)

辅助生殖 是 ４８６(１８.０７) ２０５(１７.８１) ０.０２１ ０.８８６
否 ２２０４(８１.９３) ９４６(８２.１９)

体质量增长 ≥２０ ｇ / ｄ １４４７(５３.７９) ６２７(５４.４７) ０.１２５ ０.７２４
<２０ ｇ / ｄ １２４３(４６.２１) ５２４(４５.５３)

新生儿肺炎 是 ２０６６(７６.８０) ８５３(７４.１１) ３.０６０ ０.０８０
否 ６２４(２３.２０) ２９８(２５.８９)

ＮＲＤＳ 是 ９９１(３６.８４) ４３０(３７.３６) ０.０７２ ０.７８８
否 １６９９(６３.１６) ７２１(６２.６４)

呼吸衰竭 是 ８３５(３１.０４) ３５６(３０.９３) ０.００１ ０.９７６
否 １８５５(６８.９６) ７９５(６９.０７)

贫血 是 １８９７(７０.５２) ８３０(７２.１１) ０.９１５ ０.３３９
否 ７９３(２９.４８) ３２１(２７.８９)

新生儿败血症 是 ２４８(９.２２) ９８(８.５１) ０.４０７ ０.５２４
否 ２４４２(９０.７８) １０５３(９１.４９)

ＢＰＤ 是 ４９３(１８.３３) １９８(１７.２０) ０.６１７ ０.４３２
否 ２１９７(８１.６７) ９５３(８２.８０)

ＮＥＣ 是 ６４１(２３.８３) ２４２(２１.０３) ３.４２３ ０.０６４
否 ２０４９(７６.１７) ９０９(７８.９７)

颅内出血 是 ５１９(１９.２９) １９２(１６.６８) ３.４７６ ０.０６２
否 ２１７１(８０.７１) ９５９(８３.３２)

ＰＤＡ 是 ６６７(２４.８０) ２７４(２３.８１) ０.３７５ ０.５４０
否 ２０２３(７５.２０) ８７７(７６.１９)

凝血功能异常 是 １００３(３７.２９) ４５７(３９.７０) １.９００ ０.１６８
否 １６８７(６２.７１) ６９４(６０.３０)

使用肺泡表面活性物质 是 ７６５(２８.４４) ３１０(２６.９３) ０.８３３ ０.３６１
否 １９２５(７１.５６) ８４１(７３.０７)

使用咖啡因 是 １１５５(４２.９４) ４５８(３９.７９) ３.１４６ ０.０７６
否 １５３５(５７.０６) ６９３(６０.２１)

机械通气 是 ２４７(９.１８) ９９(８.６０) ０.２６５ ０.６０７
否 ２４４３(９０.８２) １０５２(９１.４０)

无创吸氧时间 >１ ｗｋ ６９５(２５.８４) ３０４(２６.４１) ０.１１０ ０.７４０
≤１ ｗｋ １９９５(７４.１６) ８４７(７３.５９)

输血治疗 是 １０３９(３８.６２) ４２１(３６.５８) １.３４９ ０.２４６
否 １６５１(６１.３８) ７３０(６３.４２)

喂养方式 奶粉 １６９２(６２.９０) ７０７(６１.４２) ０.６８６ ０.４０８
母乳 ９９８(３７.１０) ４４４(３８.５８)

２.３训练集早产儿发生 ＲＯＰ的单因素分析　 单因素分析
显示ꎬＲＯＰ 和非 ＲＯＰ 早产儿辅助生殖相比较差异无统计
学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ ＲＯＰ 和非 ＲＯＰ 早产儿性别、出生胎
龄、出生体质量、１ ｍｉｎ Ａｐｇａｒ、５ ｍｉｎ Ａｐｇａｒ、体质量增长率、

新生儿肺炎、ＮＲＤＳ、呼吸衰竭、贫血、新生儿败血症、ＢＰＤ、
ＮＥＣ、颅内出血、ＰＤＡ、凝血功能异常、使用肺泡表面活性物
质、使用咖啡因、机械通气、无创吸氧时间、输血治疗、喂养
方式比较差异存在统计学意义(均 Ｐ<０.０５)ꎬ见表 ２ꎮ
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表 ２　 训练集早产儿发生 ＲＯＰ的单因素分析 例(％)
变量 分类 非 ＲＯＰ (ｎ＝ ２３９０) ＲＯＰ (ｎ＝ ３００) χ２ Ｐ
胎儿性别 男 １２８１(５３.６０) １８０(６０.００) ４.１４８ ０.０４２

女 １１０９(４６.４０) １２０(４０.００)
出生胎龄 ≤３２ ｗｋ ２２７(９.５０) １１７(３９.００) ２１９.４２７ <０.００１

３２－３４ ｗｋ ９４８(３９.６７) １０８(３６.００)
３５－３６ ｗｋ １２１５(５０.８４) ７５(２５.００)

出生体质量 <１５００ ｇ １１４(４.７７) １００(３３.３３) ３１７.５５１ <０.００１
１５００－２４９９ ｇ １４６０(６１.０９) １６５(５５.００)
≥２５００ ｇ ８１６(３４.１４) ３５(１１.６７)

１ ｍｉｎ Ａｐｇａｒ ≥８ 分 １０５９(４４.３１) １００(３３.３３) １２.６５２ <０.００１
<８ 分 １３３１(５５.６９) ２００(６６.６７)

５ ｍｉｎ Ａｐｇａｒ ≥８ 分 １４２８(５９.７５) １４０(４６.６７) １８.２２９ <０.００１
<８ 分 ９６２(４０.２５) １６０(５３.３３)

辅助生殖 是 ４２２(１７.６６) ６４(２１.３３) ２.１９２ ０.１３９
否 １９６８(８２.３４) ２３６(７８.６７)

体质量增长 ≥２０ ｇ / ｄ １３３０(５５.６５) １１７(３９.００) ２９.０５６ <０.００１
<２０ ｇ / ｄ １０６０(４４.３５) １８３(６１.００)

新生儿肺炎 是 １８１１(７５.７７) ２５５(８５.００) １２.２２２ ０.００１
否 ５７９(２４.２３) ４５(１５.００)

ＮＲＤＳ 是 ８３３(３４.８５) １５８(５２.６７) ３５.５８７ <０.００１
否 １５５７(６５.１５) １４２(４７.３３)

呼吸衰竭 是 ７０４(２９.４６) １３１(４３.６７) ２４.４８６ <０.００１
否 １６８６(７０.５４) １６９(５６.３３)

贫血 是 １６５０(６９.０４) ２４７(８２.３３) ２２.０３０ <０.００１
否 ７４０(３０.９６) ５３(１７.６７)

新生儿败血症 是 １７０(７.１１) ７８(２６.００) １１１.３６１ <０.００１
否 ２２２０(９２.８９) ２２２(７４.００)

ＢＰＤ 是 ３９９(１６.６９) ９４(３１.３３) ３７.１８８ <０.００１
否 １９９１(８３.３１) ２０６(６８.６７)

ＮＥＣ 是 ５４０(２２.５９) １０１(３３.６７) １７.３９９ <０.００１
否 １８５０(７７.４１) １９９(６６.３３)

颅内出血 是 ４２３(１７.７０) ９６(３２.００) ３４.０９８ <０.００１
否 １９６７(８２.３０) ２０４(６８.００)

ＰＤＡ 是 ５６２(２３.５１) １０５(３５.００) １８.２４５ <０.００１
否 １８２８(７６.４９) １９５(６５.００)

凝血功能异常 是 ８４０(３５.１５) １６３(５４.３３) ４１.１４６ <０.００１
否 １５５０(６４.８５) １３７(４５.６７)

使用肺泡表面活性物质 是 ６３０(２６.３６) １３５(４５.００) ４４.５９６ <０.００１
否 １７６０(７３.６４) １６５(５５.００)

使用咖啡因 是 ９７９(４０.９６) １７６(５８.６７) ３３.３８０ <０.００１
否 １４１１(５９.０４) １２４(４１.３３)

机械通气 是 １７６(７.３６) ７１(２３.６７) ８３.００７ <０.００１
否 ２２１４(９２.６４) ２２９(７６.３３)

无创吸氧时间 >１ ｗｋ ５８１(２４.３１) １１４(３８.００) ２５.３６２ <０.００１
≤１ ｗｋ １８０９(７５.６９) １８６(６２.００)

输血治疗 是 ８６３(３６.１１) １７６(５８.６７) ５６.２６７ <０.００１
否 １５２７(６３.８９) １２４(４１.３３)

喂养方式 奶粉 １４５８(６１.００) ２３４(７８.００) ３２.２６９ <０.００１
母乳 ９３２(３９.００) ６６(２２.００)

２.４训练集早产儿 ＲＯＰ的多因素回归分析　 对单因素分
析中 Ｐ<０.０５ 的变量赋值:性别(０ ＝女ꎬ１ ＝男)、出生胎龄
(０＝≤３２ ｗｋꎬ１ ＝ ３２－３４ ｗｋꎬ２ ＝ ３５－３６ ｗｋ)、出生体质量

(０＝ <１ ５００ ｇꎬ１＝ １ ５００－２ ４９９ ｇꎬ２＝≥２ ５００ｇ)、１ ｍｉｎ Ａｐｇａｒ
(０＝ <８ 分ꎬ１＝≥８ 分)、５ ｍｉｎ Ａｐｇａｒ(０＝ <８ 分ꎬ１＝≥８ 分)、
体质量增长(０ ＝ <２０ ｇ / ｄꎬ１ ＝≥２０ ｇ / ｄ)、新生儿肺炎(０ ＝
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否ꎬ１＝ 是)、ＮＲＤＳ(０ ＝ 否ꎬ１ ＝ 是)、呼吸衰竭(０ ＝ 否ꎬ１ ＝
是)、贫血(０＝否ꎬ１ ＝是)、新生儿败血症(０ ＝否ꎬ１ ＝是)、
ＢＰＤ(０＝否ꎬ１ ＝ 是)、ＮＥＣ(０ ＝ 否ꎬ１ ＝ 是)、颅内出血(０ ＝
否ꎬ１＝是)、ＰＤＡ(０＝否ꎬ１＝是)、凝血功能异常(０ ＝否ꎬ１ ＝
是)、使用肺泡表面活性物质(０ ＝否ꎬ１ ＝是)、使用咖啡因
(０＝否ꎬ１ ＝是)、机械通气(０ ＝否ꎬ１ ＝是)、无创吸氧时间
(０＝≤１ ｗｋꎬ１＝ >１ ｗｋ)、输血治疗(０ ＝否ꎬ１ ＝是)、喂养方
式(０＝母乳ꎬ１＝奶粉)ꎬ以 ＲＯＰ 为因变量(０ ＝否ꎬ１ ＝是)ꎬ
共同引入多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析ꎬ采用逐步回归法筛选
变量ꎬ结果显示新生儿败血症、机械通气、输血治疗、凝血
功能异常、ＢＰＤ、ＮＲＤＳ、奶粉喂养、无创吸氧时间>１ ｗｋ 是
早产儿 ＲＯＰ 的风险因素(Ｐ<０.０５)ꎬ出生体质量(１ ５００－
２ ４９９ ｇ、≥２ ５００ ｇ)、出生胎龄(３２－３４ ｗｋ、３５－３６ ｗｋ)、体
质量增长≥２０ ｇ / ｄ、５ ｍｉｎ Ａｐｇａｒ≥８ 分是早产儿 ＲＯＰ 的保
护性因素(均 Ｐ<０.０１)ꎬ见表 ３ꎮ
２.５早产儿 ＲＯＰ 预测模型的构建及验证 　 根据多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析有影响的因素ꎬ建立早产儿发生的列线
图预测模型ꎬ结果显示列线图得分为出生体质量<１ ５００ ｇ
为 １００ 分ꎬ１ ５００－２ ４９９ ｇ 为 ３３ 分ꎬ出生胎龄≤３２ ｗｋ 为 ６５
分ꎬ３２－３４ ｗｋ 为 ２１ 分ꎬ新生儿败血症为 ５６ 分ꎬ机械通气为
５０ 分ꎬ输血治疗为 ３６ 分ꎬ凝血功能异常为 ２７ 分ꎬＢＰＤ 为
２６ 分ꎬＮＲＤＳ 为 ２５ 分ꎬ奶粉喂养为 ２６ 分ꎬ体质量增长
<２０ ｇ / ｄ为 ２２ 分ꎬ无创吸氧时间 > １ ｗｋ 为 ２５ 分ꎬ５ ｍｉｎ
Ａｐｇａｒ 评分<８ 分为 １５ 分ꎮ 列线图预测模型见图 １ꎮ
　 　 ＲＯＣ 曲线反映模型区分 ＲＯＰ 患儿与非 ＲＯＰ 患儿的
能力ꎬＡＵＣ 越接近 １ꎬ区分能力越好ꎬ训练集(图 ２Ａ)和验
证集 ＲＯＣ 曲线(图 ２Ｂ)ＡＵＣ 分别为 ０.８９０ (９５％ＣＩ:０.８７０－
０.９１１) 和 ０. ９０７ (９５％ ＣＩ:０. ８７８ － ０. ９３６)ꎬ灵敏度分别为
８０.６７％和 ８２.８１％ꎬ特异度分别为 ８３.１８％和 ８５.１４％ꎬ表明
模型具有良好的判别效能ꎮ 校准曲线用于评估模型预测
风险与实际发生风险的一致性ꎬ图 ２Ｃ 中训练集和验证集
散点接近对角线(理想曲线)ꎬ模型预测准确ꎬ经Ｈｏｓｍｅｒ－

表 ３　 训练集早产儿 ＲＯＰ的多因素回归分析

变量 β ＳＥ Ｗａｌｄ χ２ Ｐ ＯＲ ９５％ＣＩ
出生体质量

１５００－２４９９ ｇ －２.０６６ ０.２０３ １０３.８７７ <０.００１ ０.１２７ ０.０８５－０.１８８
≥２５００ ｇ －３.０９５ ０.２６３ １３７.９８２ <０.００１ ０.０４５ ０.０２７－０.０７５
出生胎龄

３２－３４ ｗｋ －１.３６８ ０.１９３ ５０.１０８ <０.００１ ０.２５５ ０.１７４－０.３７２
３５－３６ ｗｋ －２.００３ ０.２０５ ９５.９７８ <０.００１ ０.１３５ ０.０９０－０.２０１
新生儿败血症 １.７２０ ０.２０２ ７２.５１７ <０.００１ ５.５８６ ３.７５５－８.２９８
机械通气 １.５４６ ０.２０６ ５６.４３２ <０.００１ ４.６９４ ３.１２９－７.０１８
输血治疗 １.１１９ ０.１５７ ５０.９６７ <０.００１ ３.０６２ ２.２５８－４.１７６
凝血功能异常 ０.８３０ ０.１５５ ２８.８３０ <０.００１ ２.２９３ １.６９６－３.１１０
ＢＰＤ ０.８１５ ０.１７６ ２１.４４０ <０.００１ ２.２５８ １.５９６－３.１８２
ＮＲＤＳ ０.７７５ ０.１５５ ２５.０５４ <０.００１ ２.１７１ １.６０４－２.９４４
奶粉喂养 ０.８１７ ０.１７５ ２１.６９６ <０.００１ ２.２６３ １.６１４－３.２１３
体质量增长≥２０ ｇ / ｄ －０.６８７ ０.１５５ １９.６１３ <０.００１ ０.５０３ ０.３７０－０.６８１
无创吸氧时间>１ ｗｋ ０.７７０ ０.１６３ ２２.２９７ <０.００１ ２.１５９ １.５６７－２.９７１
５ ｍｉｎ Ａｐｇａｒ≥８ 分 －０.４５３ ０.１５４ ８.６４３ ０.００３ ０.６３６ ０.４６９－０.８６０
常量 －０.９４４ ０.３１４ ９.０５１ ０.００３

图 １　 早产儿 ＲＯＰ 预测列线图模型　 图中每个预测变量对应的标尺上确定患儿取值所对应的分值ꎬ所有变量的分值相加ꎬ得到总
分ꎬ根据总分在下方的风险标尺上读取对应的 ＲＯＰ 发生概率ꎮ
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图 ２　 训练集和验证集的 ＲＯＣ曲线与校准曲线和 ＤＣＡ曲线　 Ａ:训练集 ＲＯＣ 曲线ꎻＢ:验证集的 ＲＯＣ 曲线ꎻＣ:校准曲线ꎻＤ:ＤＣＡ 曲线ꎮ

Ｌｅｍｅｓｈｏｗ 拟合优度检验表明模型的预测值与实际观测值
间拟合度较好 ( χ２ ＝ １２. ９１８ꎬ Ｐ ＝ ０. １１５ꎻ χ２ ＝ ４. ０４７ꎬ Ｐ ＝
０.８５３)ꎬ模型拟合良好ꎮ 在训练集与验证集中对本研究建
立的列线图模型进行了交叉验证(图 ２Ｄ)ꎬ图中实线(模
型曲线)高于两条参考线(全干预、不干预)ꎬ表明在较宽
的阈值概率范围内ꎬ训练集与验证集均具有较高的净收
益ꎬ提示列线图模型适合用于临床治疗决策ꎮ
３讨论

本研究显示在早产儿中 ＲＯＰ 发生率为 １１. ４３％ꎮ
Ｂｌａｚｏｎ 等[６]研究中得出 ＲＯＰ 发生率为 ４０.９％ꎬ显著高于本
研究ꎬ这可能源于该研究聚焦于更低胎龄的早产儿ꎬ而本
研究涵盖了更广泛的胎龄范围ꎬ导致发生率较低ꎮ 何海燕
等[７]研究显示 ＲＯＰ 发生率为 １６.６％ꎬ其筛查标准与本研
究相近ꎬ然而地区医疗水平差异可能影响发生率ꎮ 国内一
项多中心研究显示 ＲＯＰ 发生率为 ２５.８％ [８]ꎬ但该研究针
对胎龄<３２ ｗｋ 的早产儿ꎮ 叶双双等[９]等研究显示厦门地
区 ＲＯＰ 发生率为 １０.２％ꎬ与本研究相似ꎮ 总体而言ꎬ本研
究的 ＲＯＰ 发生率处于文献报告的中低水平ꎬ这种差异在
很大程度上源于筛查人群构成的异质性ꎮ 部分高发生率
研究多聚焦于胎龄<３２ ｗｋ 或极低出生体质量儿这一重症
监护群体ꎬ而本研究严格遵循指南ꎬ对所有<３７ ｗｋ 早产儿
进行了筛查ꎮ 本研究纳入了大量高胎龄(３２－３６ ｗｋ)、低
风险的早产儿作为分母ꎬ从而更真实地反映了 ＲＯＰ 在区
域全人群中的流行病学负担ꎬ而非仅仅是新生儿重症监护
病房(ｎｅｏｎａｔａｌ ｉｎｔｅｎｓｉｖｅ ｃａｒｅ ｕｎｉｔꎬＮＩＣＵ)重症患儿的发病
风险ꎮ 本研究的分期分布显示多数病例为轻中度(Ⅰ期
和Ⅱ期占 ６７.５２％)ꎬ严重病例(Ⅳ期和Ⅴ期)占 ８.４１％ꎬ与
叶双双等[９]研究中的严重 ＲＯＰ 占比 ８.５％接近ꎮ ＲＯＰ 分
期分布的相似性提示ꎬ早产儿 ＲＯＰ 早期病变占主导ꎬ可通
过筛查早期发现ꎬ严重病变发生率较低ꎬ但需紧急干预以
防止失明ꎮ

本研究多因素分析显示ꎬ新生儿败血症、机械通气、输

血治疗、凝血功能异常、ＢＰＤ、ＮＲＤＳ、奶粉喂养、无创吸氧
时间>１ ｗｋ 是早产儿 ＲＯＰ 的风险因素ꎮ 败血症患儿炎症
因子显著升高ꎬ破坏视网膜血管的正常发育ꎬ刺激病理性
血管增生ꎮ Ｅｌ Ｅｍｒａｎｉ 等[１０]研究显示败血症过度引发炎症
瀑布反应ꎬ前期降低胰岛素样生长因子－ １( ｉｎｓｕｌｉｎ － ｌｉｋｅ
ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ－１ꎬＩＧＦ－１)抑制正常血管发育ꎬ后期促进缺氧
诱导因子－１α(ｈｙｐｏｘｉａ ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ ｆａｃｔｏｒ－１αꎬＨＩＦ－１α)和血
管内皮生长因子(ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬＶＥＧＦ)
表达驱动异常血管增生ꎬ显著增加了早产儿严重 ＲＯＰ 的
风险ꎮ 这一机制强调了控制早期感染和炎症对于预防
ＲＯＰ 的重要性ꎮ 机械通气被用于存在严重呼吸窘迫和氧
合障碍的患儿ꎬ通气氧气浓度高于空气氧浓度ꎬ相对高氧
环境会促使视网膜血管剧烈收缩和视网膜缺氧ꎮ 机械通
气过程中的病情变化、操作等原因ꎬ可导致血氧饱和度大
幅波动ꎬ产生“缺血再灌注损伤”ꎬ加之机械通气生物创伤
可激活炎症反应ꎬ刺激 ＨＩＦ 和 ＶＥＧＦ 生成ꎬ驱动病理性血
管增生[１１]ꎮ 贫血和输血常互为因果ꎮ 贫血导致视网膜缺
氧ꎬ从而刺激 ＶＥＧＦ 表达ꎬ促进异常血管生长ꎮ 输血后ꎬ血
液中的成人血红蛋白取代了胎儿血红蛋白ꎬ成人血红蛋白
氧亲和力较低ꎬ导致视网膜组织氧分压急剧波动ꎬ加重视
网膜血管损伤[１２]ꎮ 早产儿本身视网膜血管未发育完全ꎬ
血管内皮细胞脆弱且功能不成熟ꎮ 存在凝血功能异常特
别是高凝状态时ꎬ血液更容易在纤细的视网膜微血管中形
成微血栓ꎬ微血栓物理性地堵塞血管ꎬ加剧了 ＲＯＰ 第一相
位(血管闭塞期)的进程ꎬ导致更大范围的视网膜组织缺
血和缺氧[１３]ꎮ 本研究将凝血功能异常纳入预测模型并证
实其独立风险地位ꎬ具有鲜明的地域特色ꎮ 考虑到西北地
区特殊的饮食结构及多民族聚居的遗传背景ꎬ该地区早产
儿可能存在独特的凝血－抗凝系统表型ꎮ 虽然本研究未
深入进行基因分型ꎬ但这一变量的纳入提示ꎬ在西北地区
ＲＯＰ 防控中ꎬ除了关注传统的氧疗和感染因素外ꎬ监测凝
血状态并干预高凝风险可能是降低 ＲＯＰ 发生率的一条潜
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在的、具有地域适应性的新途径ꎮ ＢＰＤ 与 ＲＯＰ 共享部分
风险因素ꎬ其本身也是 ＲＯＰ 发生和发展的独立危险因素ꎮ
ＢＰＤ 患儿需要长时间的氧疗ꎬ视网膜长期暴露于非生理
性的氧环境ꎬ肺功能不稳定使其血氧饱和度容易在高氧和
相对低氧之间剧烈波动ꎬ驱动 ＲＯＰ 第一相位和第二相位ꎬ
增加 ＲＯＰ 风险[１４]ꎮ ＮＲＤＳ 患儿常病情危重ꎬ首要措施为
氧疗ꎬ且常需要高浓度氧气维持生命ꎬ直接暴露高氧环境
和血氧波动均增加 ＲＯＰ 发生风险ꎮ 加之其本身及各种有
创治疗可引发或加重全身性炎症反应ꎬ炎症因子破坏血－
视网膜屏障ꎬ直接损伤视网膜组织ꎬ并增强 ＶＥＧＦ 的效应ꎬ
共同推动 ＲＯＰ 的发生和发展[１５]ꎮ 母乳富含一系列对视
网膜发育至关重要的营养素ꎬ而配方奶粉难以完全复制这
些成分ꎬ缺乏足量的二十二碳六烯酸、花生四烯酸、抗氧化
剂等ꎬ影响视网膜血管和神经的正常发育ꎮ 此外ꎬ奶粉喂
养易不耐受ꎬ导致营养摄入不足、血糖波动ꎬ影响 ＩＧＦ－１
水平ꎬ破坏视网膜血管正常发育所需的平衡[１６]ꎮ 长时间
无创呼吸支持来维持生命ꎬ患儿视网膜暴露于相对高氧的
环境ꎬ高氧抑制 ＶＥＧＦ 的表达ꎬ导致正常的血管发育停滞
甚至引起血管收缩、闭塞ꎮ 后续减少或停止氧疗时ꎬ代谢
需求旺盛的视网膜因血流供应不足而陷入“相对缺氧”状
态ꎬ急剧上调 ＶＥＧＦ 表达ꎬ导致视网膜细胞异常增生[１７]ꎮ

本研究结果显示出生体质量(１ ５００－２ ４９９ ｇ、≥２ ５００ ｇ)、
出生胎龄(３２－３４ ｗｋ、３５－３６ ｗｋ)、体质量增长≥２０ ｇ / ｄ、
５ ｍｉｎ Ａｐｇａｒ≥８分是早产儿 ＲＯＰ 的保护性因素ꎮ 视网膜
血管的正常发育始于胎龄 １６ ｗｋ 左右ꎬ逐步从视盘向周边
生长ꎬ大约在胎龄 ３６－４０ ｗｋ 才完全血管化ꎮ 胎龄越大ꎬ出
生时视网膜血管发育越成熟ꎬ未血管化的区域越小ꎬ视网
膜可更好面对出生后氧疗等刺激ꎬ不易发生血管闭塞和后
续的病理性增生ꎬ发生 ＲＯＰ 的风险越低[１８]ꎮ 此外胎龄增
加意味着肺、心、脑等器官更成熟ꎬ减少了对于机械通气、
高浓度吸氧等生命支持的依赖ꎬ从而间接降低了 ＲＯＰ 的
风险[１９]ꎮ 较大的出生体质量同样是胎儿在宫内营养良
好、各器官系统(包括视网膜)发育更成熟的直接体现ꎬ出
生体质量越高ꎬ代表胎儿期营养储备和器官发育成熟度越
好ꎬ视网膜血管系统更完善ꎬ对宫外环境的耐受性更
强[２０]ꎮ 目前的研究多数支持胎龄和出生体质量对 ＲＯＰ
的保护性作用ꎮ 良好的体重增长是营养状况良好和整体
健康的标志ꎬ与较高的 ＩＧＦ－１ 水平密切相关ꎬ而 ＩＧＦ－１ 是
视网膜血管正常发育所必需的关键因子[２１]ꎮ ５ ｍｉｎ Ａｐｇａｒ
评分≥８ 分ꎬ意味着宝宝在出生后 ５ ｍｉｎ 时心率、呼吸、肌
张力、反射和肤色均表现良好ꎬ成功地、平稳地度过了从宫
内到宫外的关键适应期ꎬ避免了严重缺氧－缺血事件ꎬ减
少抢 救 性 干 预 带 来 的 额 外 风 险ꎬ 从 而 降 低 了 ＲＯＰ
风险[２２]ꎮ

本研究基于多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析识别出的显著影
响因素ꎬ成功构建了一个用于预测早产儿 ＲＯＰ 发生风险
的列线图模型ꎮ 该模型整合了多因素分析中得到的风险
因素ꎬ并将其量化为一个直观的综合评分系统ꎬ列线图模
型中出生体质量 ( < １ ５００ ｇ 计 １００ 分) 和出生胎龄
(≤３２ ｗｋ计 ６５ 分)是贡献度最高的两个预测因子ꎬ这与此
前大量研究[１４－２０] 结论高度一致ꎬ提示发育不成熟是 ＲＯＰ
发生的根本病理生理基础ꎮ 高风险因素新生儿败血症
(５６ 分)和机械通气(５０ 分)则通过全身炎症反应氧化应
激加剧视网膜损伤ꎬ已有文献证实其可破坏血－视网膜屏
障并促进病理性血管增生[１０－１１]ꎮ 输血治疗、ＢＰＤ、ＮＲＤＳ

等分值构成了风险累积的重要组成部分ꎮ 量化的权重不
仅与临床认知相符ꎬ更有助于医务工作者在繁杂的临床信
息中ꎬ快速识别并重点关注那些贡献度最高的风险因素ꎮ
在模型性能验证方面ꎬ训练集与验证集均表现出色ꎬＡＵＣ
分别高达 ０.８９０ 和 ０.９０７ꎬ表明该模型具备极佳的区分能
力ꎬ能够有效将 ＲＯＰ 高风险患儿与低风险患儿区分开来ꎮ
校准曲线紧贴理想曲线ꎬ且 Ｈｏｓｍｅｒ－Ｌｅｍｅｓｈｏｗ 检验无统计
学意义ꎬ证明模型的预测概率与实际观察概率之间具有高
度一致性ꎬ预测结果准确可靠ꎮ 决策曲线分析(ＤＣＡ)显
示该模型在训练集与验证集中均具有较高的净收益ꎬ这意
味着在广泛的阈值概率范围内ꎬ使用该模型进行临床决策
所能带来的临床获益远高于风险ꎬ证实了其突出的临床实
用价值ꎬ为实现 ＲＯＰ 的个体化、精准化风险评估提供了实
用工具ꎮ

近年来ꎬ随着临床数据积累与分析方法的发展ꎬ国内
外学者围绕 ＲＯＰ 风险预测开展了广泛研究ꎬ构建了多个
预测模型ꎮ 王静等[２３] 及何珊等[２４] 研究均采用传统列线
图模型ꎬ但其纳入的风险因素相对局限ꎬ主要聚焦于孕周、
出生体质量、体质量增长、ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ、机械通气、吸氧时
间等常规围产期指标ꎮ 本研究在保留这些经典因素的基
础上ꎬ进一步纳入新生儿败血症、凝血功能异常、奶粉喂
养、ＢＰＤ、ＮＲＤＳ 等更具临床动态性与病理生理关联的变
量ꎬ使模型更全面反映早产儿住院期间的多系统状态ꎮ 高
彦军等[２５]的模型侧重于血清学生物标志物ꎬ虽在机制层
面具有深度ꎬ但其检测成本较高ꎬ影响临床普及性有限ꎬ本
研究模型基于常规临床资料ꎬ更利于在基层医院推广应
用ꎮ 在建模方法上ꎬＣｈｅｎ 等[２６] 及 Ｙａｎｇ 等[１８] 研究采用了
机器学习算法ꎬ在复杂非线性关系处理上具有优势ꎬ但其
模型可解释性较弱ꎬ且依赖较大样本量与高性能计算支
持ꎮ 本研究采用的多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归结合列线图呈现ꎬ
兼具良好的预测性能与临床可解释性ꎬ医务人员可直观理
解各因素贡献度并快速完成风险评估ꎬ更适合临床床边使
用ꎮ 此外ꎬ与 Ｄｅｒｋｓ 等[２７] 基于眼底图像的 ＡＩ 筛查模型相
比ꎬ其虽在自动化与客观性方面表现突出ꎬ但其依赖专用
摄像设备与高质量图像ꎬ在资源有限地区应用受限ꎮ 本研
究模型仅依据常规病历资料即可实现风险分层ꎬ具有更好
的普适性与低成本优势ꎮ 尤为重要的是ꎬ本研究变量分析
时纳入了民族、喂养方式等具有地域与人群特色的变量ꎬ
更贴合西北多民族聚居区的实际情况ꎬ体现了地域化建模
的思路ꎬ增强了模型在本地人群中的适用性ꎮ

综上所述ꎬ本研究通过对 ３ ８４１ 例早产儿的研究ꎬ发
现 ＲＯＰ 发生率为 １１.４３％ꎬ新生儿败血症、机械通气、输血
治疗、凝血功能异常、ＢＰＤ、ＮＲＤＳ、奶粉喂养、无创吸氧时
间>１ ｗｋ 是早产儿 ＲＯＰ 的风险因素ꎬ出生体质量(１ ５００－
２ ４９９ ｇ、≥２ ５００ ｇ)、出生胎龄(３２－３４ ｗｋ、３５－３６ ｗｋ)、体
重增长≥２０ ｇ / ｄ、５ ｍｉｎ Ａｐｇａｒ≥８ 分是早产儿 ＲＯＰ 的保护
性因素ꎮ 基于多因素的 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归构建的列线图模型具
有较高的预测价值、良好的校准度及较高的净收益ꎬ可帮
助临床医生对早产儿发生 ＲＯＰ 的风险进行早期、快速、量
化的评估ꎬ有助于对高风险早产儿实施密切的随访和及时
的干预ꎬ减少对低风险患儿进行不必要的医疗操作ꎬ实现
医疗资源的优化配置ꎮ 基于该列线图模型ꎬ建议在乌鲁木
齐地区探索风险分级筛查制度ꎮ 对于低评分(低风险)的
早产儿ꎬ可尝试在严密监测下适当推迟首次筛查时间或减
少随访频次ꎬ从而减轻家庭负担ꎻ而对于高评分(高风险)
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患儿ꎬ则应启动绿色通道ꎬ提前进行眼底检查并强化全身
管理ꎮ 这种基于本地化模型的分级筛查制度ꎬ将是本研究
未来转化应用的核心方向ꎮ 本研究的局限性在于:(１)仅
进行了内部验证ꎬ虽然通过 ７∶ ３ 拆分数据集保证了模型的
稳健性ꎬ缺乏多中心或外部队列验证ꎮ 模型在其他西北地
区医院或多民族人群中的泛化能力尚需通过多中心、前瞻
性的外部数据进一步验证ꎮ 作为一项回顾性研究ꎬ尽管控
制了主要的混杂因素ꎬ但仍难以完全规避细微临床变量的
干扰ꎮ 不同患儿在氧疗过程中血氧饱和度的具体波动范
围、血糖控制的精细程度以及非药物性的环境刺激等灰区
变量ꎬ虽在病历中有记录ꎬ但难以进行标准化的量化纳入ꎮ
这些未被量化的临床细微差异可能对模型的预测效能产
生轻微的残余混杂偏倚ꎮ (２)模型构建的多因素分析中ꎬ
虽然纳入了多个独立影响因素ꎬ但未进一步探讨变量间可
能存在的交互作用ꎬ可能限制模型反映的复杂病理生理机
制ꎮ 未来需要通过多中心、前瞻性的临床研究对该模型进
行进一步的外部验证ꎬ并可在更大队列中纳入交互项分析
以深化模型ꎬ同时探索其与人工智能等技术结合ꎬ以持续
提升其预测效能与普适性ꎮ (３)受限于西北地区部分少
数民族家庭随访依从性较差的现实情况ꎬ部分患儿的出院
后随访数据可能存在缺失ꎮ
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