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　　[摘要]　目的:分析下肢深静脉血栓清除后血栓后综合征(post-thromboticsyndrome,PTS)的危险因素,并
构建PTS的列线图(nomogram)预测模型。方法:选取2019年10月-2021年11月太仓市第一人民医院接诊并

治疗的166例下肢深静脉血栓患者为研究对象,根据 Villalta评分将患者分为 PTS组(48例)和非 PTS组(118
例)。比较两组患者的一般资料,采用受试者工作特征(receiveroperatingcharacteristic,ROC)曲线实验分析有统

计学意义的连续性变量的预测价值,采用logistic回归实验分析下肢深静脉血栓清除后PTS的危险因素,采用内

部数据验证nomogram 模型临床效能。结果:与非PTS组比较,PTS组患者BMI较高、病程较长,血栓清除分级

Ⅰ/Ⅱ级占比、静脉曲张占比较高,差异有统计学意义(P<0.05);BMI、病程的曲线下面积为0.694、0.757,最佳

截断值为24.08kg/m2、14d;BMI(>24.08kg/m2)、病程(>14d)、血栓清除分级(Ⅰ/Ⅱ级)、静脉曲张(是)是影

响下肢深静脉血栓清除后PTS的危险因素(P<0.05);nomogram 模型预测下肢深静脉血栓清除后 PTS的风险

C-index为0.880(0.822~0.939);模型预测下肢深静脉血栓清除后 PTS的风险阈值>0.07。结论:BMI(>
24.08kg/m2)、病程(>14d)、血栓清除分级(Ⅰ/Ⅱ级)、静脉曲张(是)是影响下肢深静脉血栓清除后PTS的危险

因素,且基于以上变量构建的nomogram 模型有较好的预测价值,尽早监测及早期预防,可以最大限度降低 PTS
的发生概率。
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Abstract　Objective:Toanalysetheriskfactorsforpost-thromboticsyndrome(PTS)afterremovaloflower
limbdeepveinthrombosisandtoconstructanomogrampredictionmodelforPTS.Methods:Onehundredand
sixty-sixpatientswithlowerlimbdeepveinthrombosiswhocametoourhospitalandweretreatedfrom October
2019toNovember2021wereselectedforthestudy,andthepatientsweredividedintoPTSgroup(n=48)andno
PTSgroup(n=118)accordingtoVillaltascore.Thegeneraldataofthepatientsinthetwogroupswerecom-
pared.Thepredictivevalueofstatisticallysignificantcontinuousvariableswasanalysedbythereceiveroperating
characteristiccurve(ROC)test.TheriskfactorsforPTSafterremovaloflowerlimbDVTwereanalysedbythe
logisticregressiontest.Andtheclinicalefficacyofthenomogram modelwasverifiedusinginternaldata.Results:

Comparedwiththenon-PTSgroup,patientsinthePTSgrouphadhigherBMI,longerdiseaseduration,higher
percentageofthrombusclearancegradeⅠ/Ⅱ,andhigherpercentageofvaricoseveins(P<0.05).Theareaunder
curveofBMIanddiseasedurationwere0.694and0.757,andthebestcut-offvalueswere24.08kg/m2and14
days.BMI(>24.08kg/m2),diseaseduration(>14days),thrombusclearancegrade(gradeⅠ/Ⅱ),andvaricose
veins(yes)wereriskfactorsaffectingpost-thromboticsyndromeafterlowerextremitydeepveinthrombosisclear-
ance(P<0.05).ThenomogrammodelpredictedariskC-indexof0.880(0.822-0.939)forpost-thromboticsyn-
dromeafterlowerextremitydeepveinthrombosisclearance.Themodelpredictedariskthresholdforpost-throm-
boticsyndromeafterlowerextremitydeepveinthrombosisclearance>0.07.Conclusion:BMI(>24.08kg/m2),

diseaseduration(>14days),thrombusclearancegrade(gradeⅠ/Ⅱ),andvaricoseveins(yes)areriskfactorsaf-
fectingpost-thromboticsyndromeafterlowerextremitydeepveinthrombusclearance,andthenomogram model
constructedbasedontheabovevariableshavegoodpredictivevalue.Earlymonitoringandearlypreventionmini-
mizetheprobabilityofPTStothemaximum.
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　　下肢深静脉血栓是涉及较长期卧床、高龄、严
重创伤患者的多发疾病,也是一种常见病,虽然急

性期的抗凝溶栓治疗疗效较好,但仍然会有部分患

者会 出 现 血 栓 后 综 合 征 (post-thromboticsyn-
drome,PTS)[1-2]。在临床上通常以下肢浅静脉曲

张、水肿、皮脂硬化为主要表现,甚至还会形成溃

疡,严重影响患者的生活质量[3-4]。由于PTS通常

存在长段病变,而且局部狭窄闭塞非常严重,有研

究曾指出几项手术治疗效果较好,但均存在远期再

堵塞率较高和远期治疗效果差的问题,所以一旦患

者发展为PTS,其治疗手段是十分局限的,因此最

有效的方式是从根源上降低 PTS的发生率[5-6]。
目前临床上对该并发症的诊断方式非常匮乏,并没

有合适的金标准,依旧是通过临床症状评分来进行

评估[7]。因此,确定 PTS的关键危险因素并精准

识别高危人群是目前问题的关键,但是 PTS在发

生发展过程中受多种危险因素的相互影响,所以影

响因素还处于不断探索的阶段。此外,nomogram
是一种综合分析多个变量来预测特定事件发生的

图形,将复杂的回归方程转变为可视化的图形,使
预测模型的结果更具有可读性,可以使用直观地评

估单个患者的风险[8]。因此本研究通过观察患者

的基线资料确定影响PTS的危险因素,并构建no-
mogram 预测模型,以期能够降低PTS的发生率,
推动PTS防治管理工作的发展。
1　资料与方法

1.1　一般资料

2019年10月—2021年11月在太仓市第一人

民医院就诊并治疗的166例下肢深静脉血栓患者

为研究对象。本研究经太仓市第一人民医院伦理

委员会批准(No:KY-2023-501),患者及家属均知

情同意。
纳入标准:①确诊为下肢深静脉血栓者;②初

治患者,既往无下肢深静脉血栓病史;③均经过规

范溶 栓 和 抗 凝 治 疗 者;符 合 以 上 纳 入 标 准 者

187例。
排除标准:①合并有血液系统疾病者(排除3

例);②死亡病例(排除5例);③精神类疾病者(排
除4例);④临床资料不完整者(排除9例)。
1.2　方法

1.2.1　临床资料收集　收集患者临床资料包括:
年龄、性别、BMI、糖尿病、高血压、病程、患肢、血栓

清除分级、髂骨静脉血栓、合并肿瘤、小腿肌间血

栓、静脉曲张。
1.2.2　判定PTS　进行为期一年的跟踪随访,根

据 Villalta评分表[9],统计 PTS的发生率:0~4
分:无PTS;5~14分:轻度PTS;15~33分或伴有

溃疡患者:重度 PTS。根据判定标准将患者分为

PTS组(48例)和非PTS组(118例)。
1.2.3　治疗方法　根据《深静脉血栓形成的诊断

和治 疗 指 南 (第 三 版)》[10],予 患 者 皮 下 注 射

100IU/kg的低分子肝素抗凝,每12小时1次。
对于急性髂股静脉血栓患者,采用80万 U/d的尿

激酶进行下肢静脉置管溶栓,维持3~5d(36例,
21.69%);或应用经皮机械血栓清除术进行治疗

(32例,19.28%)。对于合并髂静脉闭塞或狭窄患

者(59例,35.54%),在血栓清除后行髂静脉球囊

扩张和支架植入(狭窄超过50%)术。对于下肢水

肿患者(39例,23.49%)给予口服柑橘黄酮片(爱
脉朗)1.0/次,2次/d,并抬高患肢,疗程视肿胀消

退情况而定,一般为20d。患者出院后穿弹力袜并

继续口服利伐沙班,15 mg/次,2次/d,疗程为3
周;后改为20mg/次,1次/d,维持抗凝治疗12周

以上。
1.2.4　血栓清除率标准　血栓清除率=(治疗前

静脉通畅评分-治疗后静脉通畅评分)/治疗前静

脉通畅评分×100%。血栓清除率>99%为Ⅲ级,
血栓清除率在50%~99%为Ⅱ级,血栓清除率<
50%为Ⅰ级。
1.3　统计学方法

采用SPSS22.0统计学软件对实验数据进行

处理和统计分析。计量资料用■X±S 表示,两组间

比较采用独立样本t检验;计数资料用例(%)表
示,采用χ2 检验;采用 Medcal软件对于单因素分

析有意义的连续变量进行受试者工作特征(receiv-
eroperatingcharacteristic,ROC)曲线分析,将单

因素有差异的连续性变量根据最佳截断值转化为

二分类变量,对影响因素采用logistic实验进行分

析;模型构建、内部验证采用 R版3.5.2相关软件

包进行,以P<0.05为差异有统计学意义。
2　结果

2.1　PTS组和非PTS组临床资料比较

两组患者的年龄、性别等一般资料进行比较,
均差异无统计学意义(P>0.05);与非 PTS组比

较,PTS组患者BMI、病程较长,血栓清除分级Ⅰ/
Ⅱ级占比、静脉曲张占比较高,两组差异有统计学

意义(P<0.05),见表1。
2.2　相关变量ROC曲线分析

BMI、病程的曲线下面积(areaundercurve,
AUC)为0.694、0.757,最佳截断值为24.08kg/
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m2、14d,见表2、图1。
2.3　logistic回归分析

BMI(>24.08kg/m2)、病程(>14d)、血栓清

除分级(Ⅰ/Ⅱ级)、静脉曲张(是)是影响下肢深静

脉血栓清除后 PTS的危险因素,差异有统计学意

义(P<0.05),见表3。

2.4　构建下肢深静脉血栓清除后 PTS的nomo-
gram 预测模型

将年龄、吸烟、糖尿病、糖化血红蛋白、尿酸等

变量纳入模型,作为构建nomogram 模型的预测因

子,见图2。

表1　两组临床资料比较 ■X±S

项目 PTS组(48例) 非PTS组(118例) t/χ2 P
年龄/岁 60.50±2.20 60.20±2.80 0.724 0.470
性别/例(%) 1.802 0.180
　男 23(47.92) 70(59.32)

　女 25(52.08) 48(40.68)

BMI/(kg/m2) 24.05±3.20 22.20±2.10 3.708 <0.001
糖尿病/例(%) 0.047 0.828
　是 5(10.42) 　11(9.32)

　否 43(89.58) 107(90.68)

高血压/例(%) 0.179 0.672
　是 15(31.25) 33(27.97)

　否 33(68.75) 85(72.03)

病程/d 14.50±2.80 12.05±1.95 5.541 <0.001
患肢/例(%) 0.078 0.780
　左侧 30(62.50) 71(60.17)

　右侧 18(37.50) 47(39.83)

血栓清除分级/例(%) 13.178 <0.001
　Ⅰ/Ⅱ级 27(56.25) 98(83.05)

　Ⅲ级 21(43.75) 20(16.95)

髂骨静脉血栓/例(%) 1.775 0.183
　是 39(81.25) 105(88.98)

　否 9(18.75) 13(11.02)

合并肿瘤/例(%) 0.024 0.878
　是 4(8.33) 9(7.63)

　否 44(91.67) 109(92.37)

小腿肌间血栓/例(%) 0.217 0.642
　是 21(43.75) 47(39.83)

　否 27(56.25) 71(60.17)

静脉曲张/例(%) 6.718 0.010
　是 17(35.42) 20(16.95)

　否 31(64.58) 98(83.05)

治疗方式/例(%) 0.336 0.953
　下肢静脉置管溶栓 11(22.92) 25(21.19)

　经皮机械血栓清除术 10(20.83) 22(18.64)

　髂静脉球囊扩张和支架植入术 17(35.42) 42(35.59)

　柑橘黄酮片 10(20.83) 29(24.58)

表2　相关变量ROC曲线分析结果

变量 AUC 最佳截断值 Youden指数 SE 95%CI P 灵敏度/% 特异度/%

BMI 0.694 24.08kg/m2 0.443 0.053 0.617~0.763 <0.001 60.42 83.90

病程 0.757 14d 0.365 0.042 0.685~0.820 <0.001 45.83 90.68
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2.5　nomogram 模型校准曲线及DCA分析

内部验证结果显示,nomogram 模型预测下肢

深静脉血栓清除后 PTS的风险 C-index为0.880
(0.822~0.939)。校准曲线显示出了较好的观测

值与预测值,两者间具有一致性,见图3。DCA 结

果显示,模型预测下肢深静脉血栓清除后 PTS的

风险阈值>0.07,nomogram 模型提供临床净收

益;且模型的临床净收益均高于其他变量,见图4。
3　讨论

PTS是下肢深静脉血栓最常见的并发症,发病

率较高,且目前并无有效的治疗方法,该并发症不

仅会影响患者的身体健康,对其家庭和患者的生活

质量也有不利的影响[11-12]。目前没有合适的治疗

方式,还是以降低发病率为主,且也没有合适的指

标可以监测PTS,而且评估依旧是根据临床评分为

主,研究认为 Villalta评分可以评价PTS的严重程

度[13-14]。但是该评分也存在一定不足,例如所采用

的元素如症状及体征缺乏 PTS特异性,可能会导

致PTS的过度诊断。因此,亟须确定影响下肢深

静脉血栓清除后 PTS的危险因素,目前虽有研究

对其进行过分析,但并没有针对其构建过预测模

型,因此本研究重点分析患者的临床资料,基于所

得危险变量构建nomogram 模型,以期能够降PTS
发病率。

图1　相关变量ROC曲线分析

表3　影响下肢深静脉血栓清除后PTS的危险因素分析

模型 β SE Wald P OR 95%CI

BMI(>24.08kg/m2vs.≤24.08kg/m2) 0.505 0.157 10.346 <0.001 1.657 1.252~3.051

病程(>14dvs.≤14d) 0.752 0.209 12.946 <0.001 2.122 1.589~3.541

血栓清除分级(Ⅰ/Ⅱ级vs.Ⅲ级) 0.358 0.112 10.217 <0.001 1.430 1.159~2.698

静脉曲张(是vs.否) 0.376 0.128 8.629 0.002 1.457 1.228~2.969

图2　影响下肢深静脉血栓清除后PTS的nomogram模型

在本研究中,首先针对患者的临床资料进行分

析,结果显示,两组患者的年龄、性别等一般资料之

间差异无统计学意义(P>0.05),说明数据具有可

比性,具有较好的适用性和可靠性;此外,与非PTS
组比较,PTS组患者BMI较高,病程较长,血栓清

除分级Ⅰ/Ⅱ级占比、静脉曲张占比较高,这说明

BMI、病程、血栓清除分级以及静脉曲张与PTS有

一定的联系。研究指出,高BMI是PTS的高危因

素,这可能是由于超重患者的高腹部压力,因此下

肢静脉回流受到影响。同时,超重患者的下肢肌肉

泵功能往往减弱,进一步加重下肢静脉压,导致

PTS的发生[15-16]。提示应控制患者的 BMI水平,
对患肢予以积极的康复训练和饮食指导有助于预

防PTS的发生。此外,研究认为随着病程的进展,
静脉的长期狭窄或阻塞会导致静脉回流、瓣膜破裂

和几乎不可避免的静脉高压,从而导致PTS;而且

病程时间是患者出现下肢肿胀等症状后到手术干

预的时间,说明血栓早期治疗效果较好,血栓发病

时间越长治疗效果越差,更容易形成PTS[17-18]。因

此临床中要重点关注病程较长的患者,尽早预防。
而在 ROC分析中,也显示 BMI和病程对 PTS有

一定的预测价值。此外,血栓清除率分级对 PTS
的发生也有一定的影响。许多研究认为,早期清除

血栓负荷可以使血管通畅,减少 PTS的发生。研
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究人员认为尽可能有效、早期地清除血栓是 DVT
早期治愈和减少 PTS发生的关键,因为血栓的长

期存在会阻塞管腔,损坏静脉瓣膜和血管壁,导致

血液回流受阻。因此,早期清除血栓可以减少PTS
的发生[19-20]。不仅如此,静脉曲张或许也是其发生

的影响因素之一。可能是由于静脉曲张是静脉瓣

膜功能不全的重要临床表现,下肢静脉反流持续存

在致使静脉压增高,而继发下肢深静脉血栓后静脉

瓣膜损伤将加重静脉高压,所以 PTS发生率显著

升高[21-22]。因此早期积极预防和减缓下肢静脉曲

张的进展可能对于缓解PTS发生的时间及严重程

度上有积极的作用。

图3　下肢深静脉血栓清除后PTS的 Nomgram模型

预测能力

图4　nomogram模型及各预测因子的决策曲线分析

在本研究的logistic回归分析中发现BMI(>
24.08kg/m2)、病程(>14d)、血栓清除分级(Ⅰ/
Ⅱ级)、静脉曲张(是)是影响下肢深静脉血栓清除

后PTS的危险因素。这与汪涛等[23]的研究有一定

的相似之处。此外,nomogram 目前广泛应用于癌

症的预后,主要是因为nomogram 可以将多因素影

响下的生存预测分析方程转化为易于理解的数值

图形,使预测模型的结果更具有可读性,方便对患

者进行评估。其优点是回归分析的可视化,在这个

模型中,可对癌症发生以及预后的危险因素给予不

同分数获得的叠加分数,以综合预测风险,以评估

风险,提前预测风险,采取预防措施降低疾病发生

率并改善预后[24-25]。所以本研究基于危险变量构

建了预测模型,结果显示nomogram 模型预测下肢

深静脉血栓清除后 PTS的风险 C-index为0.880
(0.822~0.939)。校准曲线显示出了较好的观测

值与预测值,两者间具有一致性,且模型预测下肢

深静脉血栓清除后PTS的风险阈值>0.07。这说

明本研究构建的模型是一种可靠、客观的工具,可
量化PTS的发生风险。且可以帮助临床工作者尽

快评估患者的不良风险因素,指导临床决策,对疾

病进展意义重大。临床工作中,也较易获得上述危

险因素,并进行简单的预估,将各个患者的风险分

数具象化,从而使早期的高危人群得到更好的监

测。
综上所述,BMI(>24.08kg/m2)、病程 (>

14d)、血栓清除分级(Ⅰ/Ⅱ级)、静脉曲张(是)是
影响下肢深静脉血栓清除后 PTS的危险因素,且
基于危险变量构建的模型有较好的预测价值、准确

性和临床实用性。本研究可以尽早地制定出针对

性的切实可行的预防干预策略,为降低下肢深静脉

血栓清除后PTS提供临床依据。但本文纳入考虑

的变量有一定的局限,可能存在一些影响因素超出

了本研究的范围,其次,虽然多因素回归分析有助

于减少结果的偏差,但是本研究中治疗方式的选择

存在偏倚可能会对结果产生一定的影响,所以有待

进一步探讨。
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