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老年男性人群缺血性心脑血管病
预测模型的建立

陈金宏吴海云何昆仑何耀秦银河

【摘要】 目的建立和验证老年人群缺血性心脑血管病(ICVD)预测模型。方法统计分析

来自某保健医院2003年5月的体检资料、历年住院资料、问卷调企资料和电话同访资料。按照4：1

的比例随机抽取基线人群，生成建模组和验证组。将验证人群基线资料代入建模人群的回门模型

生成预测值。用ROC曲线下面积(AUC)检验预测模霉!!的判别能力；用Hosmer-Lemeshow检验比

较预测率每十分位分组的平均值和实际率来判断预测的准确性；将预测的6年ICVD发病风险的

人群均值与实际观察到的6年累计患病率进行比较，计算误差率，验证预测模型群体水平的预测

能力。结果分析样本为2271名>65岁男性老年人，建模人群1817人，验证人群454人。把年龄

分为两层(≥75岁高龄组；<75岁老龄组)建立分层Cox比例风险回归模型。老龄组有统计学意

义的危险|天1素是年龄、SBP、血清肌酐(Scr)、空腹血糖(FBG)，保护因素是高密度脂蛋白胆固醇

(HDL．C)；高龄组有统计学意义的危险冈素是BMI、SBP、TC、Scr、FBG，保护闪素是HDL—C。

ROC的AUC及其95％C／为0．723(0．687．0．759)，将个体按预测ICVD累计患病率与实际患病率

进行Hosmer-Lemshow检验：X2=1．43，P=0．786，模型群体水平预测误差率为一2．23％，能力较

好。结论建立的老年男性人群ICVD预测模型判别能力较好，个体预测能力和群体预测能力较

为满意。

【关键词】缺血性心脑血管病；老年人群；预测模型

Establishment of the prediction modeI for ischemic cardiovascular disease of elderly male

population under current healm care program CHEN Jin—hongL2，WU Hai．yunz。HE Kun-lunz，HE

Ya02。QIN Yin如2．1丁舵GeneralHospitalD，1翻，Jnmi肛昭100039，China；2TheGeneralHospitalof，也4
Correspondingauthor：日E Yao，Email：yhe301@sina．corn；Qm nn—he，Email：cjh007@126．com
This work was supposed by grants from the Health Care Fund in the Ministry of Health t'f China tNo．

06H050)，Research Grant of the Ministry D厂Scienee and Technology D厂China(No．2009BAl8680 1)，

Medical Research Grant of the Ministry of Health of PLA in China 0No．06L037)and Be日汛g Medical

Scientifw Development Foundation(No．2007—2039)．
【Abstract】 objective To establish and verify the prediction model for ischemie

cardiovascular disease(ICVD)among the elderly population who were under the current health care

programs．Methods Statistical analysis on data from physical examination．hospitalization of the

past years．from questionnaire and telephone interview was carried out in May．2003．Data was from

a hospital which implementing a health care program．Baseline population with a proportion of 4：1

was randomly selected to generate both module group and verification group．Baseline data was

induced to make the veilfication group into regression model of module group and to generate the

predictive value．Distinguished ability with area under ROC curve and the predictive veracity were

verified through comparing the predictive incidence rate and actual incidence rate of every deciles

group by Hosmer-Lemeshow test．Predictive veracity of the prediction model at population level was

veilfled through comparing the predictive 6一year incidence rates of ICVD with actual 6一year

accumulative incidence rates of ICVD with error rate calculated．Results The samples included 227 l

males over the age of 65 with l 8 l 7 people for modeling population and 454 for verified population．
All of the samples were stratified into two jayers to establish hierarchical Cox proportional hazard

regression model，including one advanced age group(greater than or equal to 75 years old)，and

another elderly group(1ess than 75 years old)．Data from the statically analysis showed that the risk

factors in aged group were age。systolic blood pressure，serum creatinine level，fasting blood glucose
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level，while protective factor was high density lipoprotein；in advanced age group，the risk factors

were body weight index，systolic blood pressure，serl．krn total cholesterol level。serum creatinine

level．fasting blood glucose level．while protective factor Was HDL—C．The area under the ROC curve

(AUC)and 95％Ci were 0．723 and 0．687-0．759 respectively．Discriminating power Was good．A11

individual predictive ICVD cumulative incidenee and actual incidence were analyzed using

Hosmer-Lemshow test，)c 2=1．43，P=0．786，showing that the predictive veracity Was good．
Conclusion The stratified COX Hazards Regression model was used to establish prediction model of
the aged male population under a certain health care program．The common prediction factor of the
two age groups wcre：systolic blood pressure．scrtl／／l creatinine 1evel，asting blood glucose level and

HDL．C．nlC area under the ROC curve of the verification group Was 0．723，showing that the

distinguished ability was good and the predict ability at the individual ievel and at the group level were

alSO satisfactory．It Was feasible to using COX Proportional Hazards Regression Model for predicting

the population groups．

【Key words】Ischemic cardiovascular disease；Aged population；Prediction model

据中国冠心病政策模型预测⋯，2030年中国人

口将达到14．6亿，其中老年人的比例将达到16％，同

时，以冠心病和缺血性脑卒中为代表的缺血性心脑

血管病(IcVD)的发病及死亡将快速增长。目前少

有老年人群ICVD预测模型的报道，本研究通过对

无ICVD疾病史的老年人群进行6年的前瞻性研究，

利用分层Cox比例风险【旦I归模型初步建立了老年人

群ICVD的预测模型。

资料与方法

1．研究队列和数据来源：基线人群为2003年5

月某保健医院数据库记录在案，出生于1938年1月

l目前(即基线年龄≥65岁)的所有男性保健对象。

数据主要来自该医院2003年5月的体检资料、1985

年1月1日至2009年10月1日前的所有住院资料、

问卷调查资料、电话回访资料，数据采集采取杏询电

子病历和纸质病例相结合、客观指标测量与问卷调

查相结合、现场调查与电话回访相结合的方式。基

线数据中剔除已有ICVD者。

2．质量控制：体检采用系统误差较小、准确性较

好的仪器进行测定，同一指标连续测量3次后取平

均值。由固定人员负责检测。依据仪器操作规则对

仪器进行校正。根据专家意见和预调查反馈，对问

卷进行反复设计修改，在预调查和正式调查前，编制

调查手册，对目的、方法、重要性及问题进行说明，尤

其对易混淆的问题。对调查员进行规范化培训，由

专人负责考核，合格后方可参与调查。正式调查阶

段建立规范性的操作流程，尽可能把数据收集齐全，

不明确者及时电话回访。

3．ICVD界定和基线危险因素确立：依照我国

“十五”科技攻关课题“冠心病、脑卒中综合危险度评

估及干预方案的研究”的方法瞻】，本研究将ICVD定

义为冠心病和缺血性脑卒中的总和。ICVD事件是

指因ICVD发病或死亡。观察人员的随访主要依据
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医院诊断，根据WHO．MONICA计划的建议及我国

“十五”科技攻关课题的研究结果¨1，包括①确诊的

急性心肌梗死；②经硝酸甘油等药物治疗后症状缓

解但未确诊者，不含无症状的心肌梗死；③大脑前动

脉栓塞导致的脑梗死及缺JIIL性脑梗死；④出现相应

临床症状但未确诊者，不含短暂性脑缺血发作、血液

病导致的脑梗死、脑肿瘤或创伤导致的脑梗死；⑤由

上述疾病导致死亡者。

危险凶素包括基线时年龄、体重指数(BMI)、

SBP、血总胆固醇(TC)、血甘油三酯(TG)、血高密度

脂蛋白胆固醇(HDL—C)、血清肌酐(Scr)、血载脂蛋

白A1(Apoal)、糖尿病、吸烟。

4．模型的建立和验证：以人年作为观察时间，

使用Cox比例风险回归模型进行多因素分析。各危

险凶素的回归系数为成，在控制其他危险因素不变

的情况下，危险度HR=e卢i。如口。>0，则说明该变量

是ICVD事件的危险因素，反之则可认为该变量是

ICVD事件的保护因素，a=0．05。

5．统计学分析：利用建模人群的拟合结果预测

验证人群6年ICVD发病风险，并与实际观察的累积

患病率进行比较后绘制ROC曲线，采用文献[4]方法

计算ROC曲线下面积(AUC)；将个体预测的10年

ICVD发病危险的十分位数进行分组，比较每组预测

概率的均值和实际累积患病率，并进行

Hosmer-Lemshow检验判断其预测准确性bJ。将预测

的6年ICVD发病风险的人群均值与实际观察到的6

年累积患病率进行比较，计算误差率，误差率=[(人

群预测率均值一实际累积患病率)／实际累积患病

率]×1 00％，用来验证预测模型在群体水平的预测能

力。采用EpiData 3．1软件录入系统，采用Stata 9／SE

软件内置的Cox比例分析模块进行数据分析和建模。

结 果

1．数据整理：2003年5月某保健医院进入基线
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观察的老年保健对象共计4060人，为减少偏性，剔

除女性、已患有ICVD者，共有2271人进入研究队

列，累计观察12 852．8人年。冈该老年保健人群的

依从性好且联系方便，本研究无失访数据。在观察

期内，ICVD住院523人(其中冠心病住院289人，累

计患病率为12．73％；缺血性脑卒中住院234人，累计

发病率为10．30％)，冈其他原冈住院1499人

(66．01％)，未住院249人(10．96％)；在观察期内，因

ICVD死亡81人(其中冠心病死亡63人，累计患病率

为2．73％；缺血性脑卒中死亡28人，累计患病率为

1．23％)，因其他原冈死亡370人(16．29％)。共发生

ICVD事件535例。将2271人按照4：l的比例随机

抽取生成建模人群和验证人群，其中建模人群1817

人，验证人群454人。

2．危险因素基线特征：危险冈素都呈正偏态分

布。除年龄分布接近标准正态峰，其余指标都是呈

尖峭峰分布(表1)。

表1老年人群ICVD危险因素的基线特征

注：基线人群有580人吸烟，吸烟率为25．54％；1 inlnHg=0．133kPa

3．建模组和验证组的可比性：建模组1817人，

在观察期内有415人(22．84％)发生ICVD事件；测试

组454人，在观察期内有415人(26．43％)发生ICVD

事件(z2=2．60，P=0．107)。除ApoaI外，各危险因

素在两组内的分布较为均匀，因连续性变量呈偏态

分布，故采用非参数检验Kruskal—Wallis test，分类变

量采用Z检验(表2)。

4．建模组Cox比例风险回归模型：危险冈素均

表2建模组和验证组的可比性

年龄(岁1 75．9 75．00 0．592 75．90 75．00 0．566 0．981

BMl(kg／m21 23．36 23．1l 0．665 23．31 23．1l 0．54l 0．952

SBP(mm Hg) 138．00 136．00 0．829 139．00 136．00 0．423 0．216

TC(mmoUL)4．69 4．55 6．469 4．79 4．53 6．434 0．780

TG(mmol／L) 1．56 1．37 7．62l 1．52 1．35 3．136 0．656

HDL．C(mmol／L) 5．39 1．33 9．81l 5．59 1．34 8．554 O．769

Scr(rtmol／L1 72．96 75．06 5．233 74．55 75．06 3．858 0．318

Apoal(1amol／L) 72．96 75．06 5．233 74．55 75．06 3．858 0．036

餐前血讯mmol／L) 7．28 5．43 6．43 7．43 5．53 5．553 0262

吸烟 一 一 一 一 一 一0．552

观察时间(年) 5．21 6．42—1．352 5．09 6．42一1．142 O艄
注：吸烟率测试组为25．8l％，验hF组为24．45％

呈正偏态分布。除年龄分布接近标准正态峰，其余

指标都呈尖峭峰分布。经多l天I素PH检验，当取原始

值作为自变量时，TC、TG、Scr、Apoal、吸烟满足PH

假定，而将除年龄之外其余不符合正态分布的连续

变量仿照弗明汉(Framingham)研究取自然对数值

后进行PH检验哺】，只有年龄不符合PH假定，若再把

年龄分为两层(≥75岁高龄组和<75岁老龄组)，每

层的自变量均满足PH假定，冈此本研究拟按年龄段

作为分层因素建立分层Cox比例风险回归模型。结

果显示：老龄组有统计学意义的危险因素是年龄、

SBP、Scr、FBG，保护因素是HDL．C；高龄组有统计

学意义的危险冈素是BMI、SBP、TC、Scr、FBG，保护

因素是HDL．C(表3)。

5．模型的判别能力和预测准确性：将验证组基

线资料代人分层Cox比例风险回归模型预测该人群

6年问ICVD的发病风险，并与实际的6年发病率比

较，绘制ROC曲线(图1)。ROC的AUC及95％CI为

0．723(0．687—0．759)，判别能力较好。

将个体按预测ICVD累计患病率从小到大排

序，并按十分位数分组，比较每一组预测概率的平均

值和实际的累计患病率(图2)，Hosmer-Lemshow检

验：f=1．43，P=0．786。除第lo组预测率高于实际

率外，其他组都是预测率略低于实际率。整体上看，

表3按年龄段分组Cox比例风险回归模型结果

4鼢Ⅲ喜 老龄组(<75岁) 高龄组(>／75岁)⋯⋯一
卢 ＆ HR值(95％c，)P值 卢 虫 片R值(95％CI)P值

年龄 O．130 0．038 1．139(1．057～1．228)0．00l 一0．028 0．018 0．972(0．937～1．008)0．057

ln(BMl)0．625 0．708 1．868(0．466—7．478)0．377 1．728 0．549 5．630(1．9 l 8～1 6．525)0．002

In(SBP)0．035 0．004 1．035(1．027～1．043)0．000 0．03 l 0．003 1．032(1．025～1．038)0．000

In(TC)0．1 55 0．285 1．1 67(0．668—2．042)0．587 0．526 0．253 1．693(1．03 l一2．778)0．037

ln(TG) 一0．OOl O．154 0．999(0．739一1．352)0．996 -0．003 0．134 O．997(0．734～1．260)0．887
In(HDL-C) 一1．088 0．213 0．337(0．222～O．511)0．000 —0．792 0．153 O．453(0．336—0．611) O．Ooo

ln(Scr)0．358 0．116 1．430(1．140～1．794)0．002 0．49l O．122 1．634(1．286～2．076)0．000

In(Apoal) 0．176 0．294 I．192(0．670—2．121)0．550 0．375 0．277 1．455(0．846～2．504)0．175
ln(FBG)0．870 0．169 2．387(1．713—3．325)0．000 0．698 0．122 2．Ollfl．584—2．552)0．000

吸烟 一0．260 0．194 O．77l(0．528一1．127) O．180 一0．047 0．145 O．954(0．718～1．268)0．746
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图1测试人群预测结果的ROC曲线

l 2 3 4 5 6 7 8 9 10

预测风险的十分位数

图2测试人群预测ICVD累计患病率的

实际率和预测率比较

模型预测比较准确。

6．群体水平的预测能力：预测人群累计患病率

为26．43％，预测患病牢的平均值为25．84％，误差率

为一2．23％，群体预测能力较好。

讨 论

目前，国内外已有大量成熟的心脑血管病预测

模型，其设计思路都是通过前瞻性研究，根据基线危

险因素对未来若干年内的发病风险进行预测，其中

最为成熟的是弗明汉研究。我国“十五”科技攻关课

题“冠心病、脑卒中综合危险度评估及干预方案的研

究”仿照弗明汉研究，初步建立了适合我国人群疾病

特点的缺血性心血管病10年发病危险评估方法和

简易评估1二具幢j。

已有的国内外研究其特点是样本人群年龄

29—75岁D1；绝大部分研究排除基线已患有心脑血

管疾病者；前瞻性队列研究，观察时间大部分为10

年；使用的模型大部分为Cox比例风险回归模型；模

型的外推能力普遍较弱，存在‘‘本地优势”(home

advantage)。由于老年人身体基础较差，原有疾病
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多，预测难度较大，建立老年人ICVD的预测模型

较为困难，弗明汉模型在老年人群中的应用很不

理想一】。为了减少偏性，本研究在基线时剔除了有

既往ICVD病史者，通过分层Cox比例风险回归，获

得老龄组和高龄组共同的危险因素是SBP、FBG、

Scr，共同的保护因素是HDL．C，提示控制血压、血

糖、Scr，提高血清HDL—C浓度是预防未来ICVD发

病的重要对策。

本研究通过转换自变量，将验证组基线资料代

人基于建模组建立的分层Cox比例风险回归模型，

预测该人群6年间ICVD的发病风险，其ROC的

AUC为0．723，低于文献[8]的O．796，但也达到基本

的判别能力。另外，验证组基线资料回代，说明模型

预测的准确性和群体水平的预测能力较好。

本研究的局限是从某医院所有保健人群中划分

出建模组和验证组，难以避免“本地优势”，同时也说

明采用既定模型预测同类人群的呵行性。为进一步

验证该模型的科学性和外推作用，需要寻找其他类

似保健人群进行前瞻性观察和预测。
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