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  摘 要:目的 基于产科资料和血清学指标构建足月妊娠胎膜早破(PROM)胎儿/新生儿并发症的预测模

型,以期为临床早期预测及预防胎儿/新生儿发生并发症提供参考。方法 将2019年1月至2020年12月该院

收治的240例足月PROM产妇分为建模组162例和验证组78例,收集所有研究对象的临床资料并检测血清人

绒毛膜促性腺激素(β-HCG)、C-反应蛋白(CRP)、金属蛋白酶-3(MMP-3)水平。根据是否发生并发症将建模组

分为发生组和未发生组。采用多因素Logistic回归分析建模组足月PROM胎儿/新生儿发生并发症的影响因

素,构建列线图预测模型,并绘制受试者工作特征(ROC)曲线、决策曲线对该模型进行评估验证。结果 建模

组中发生并发症60例(发生组),未发生并发症102例(未发生组)。发生组PROM 孕周37周0~6
 

d、内检次

数≥3次、阴道炎、破膜至分娩时间24~72
 

h产妇占比及血清β-HCG、CRP、MMP-3水平高于未发生组(P<
0.05);多因素Logistic回归分析结果显示,PROM孕周37周0~6

 

d、内检次数≥3次、破膜至分娩时间24~72
 

h及血清β-HCG、CRP、MMP-3水平升高是足月PROM胎儿/新生儿发生并发症的独立危险因素(P<0.05)。
基于以上指标构建建模组中足月PROM 胎儿/新生儿发生并发症的列线图预测模型,该模型在建模组和验证

组中的一致性指数分别为0.891、0.877。ROC曲线显示,该列线图在建模组和验证组中预测的曲线下面积分

别为0.976(95%CI:0.858~0.990)、0.938(95%CI:0.875~0.962)。决策曲线显示,当建模组高风险阈值在

0.0~0.8时、验证组高风险阈值在0.0~0.8时,该列线图具有较好的临床净收益。结论 足月PROM 胎儿/
新生儿发生并发症的影响因素包括PROM 孕周、内检次数、破膜至分娩时间和血清β-HCG、CRP、MMP-3水

平,基于以上因素构建的列线图预测模型对高危人群具有一定的预测效能,可能改善妊娠结局。
关键词:破膜至分娩时间; 人绒毛膜促性腺激素; C-反应蛋白; 金属蛋白酶-3; 足月妊娠胎膜早破;
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Abstract:Objective To
 

construct
 

a
 

prediction
 

model
 

for
 

fetal/neonatal
 

complications
 

of
 

premature
 

rup-
ture

 

of
 

membranes
 

(PROM)
 

in
 

full-term
 

pregnancies
 

based
 

on
 

obstetric
 

data
 

and
 

serologic
 

indicators,with
 

a
 

view
 

to
 

providing
 

a
 

reference
 

for
 

early
 

clinical
 

prediction
 

and
 

prevention
 

of
 

fetal/neonatal
 

complications.Meth-
ods A

 

total
 

of
 

240
 

cases
 

of
 

full-term
 

PROM
 

maternal
 

patients
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital
 

from
 

January
 

2019
 

to
 

December
 

2020
 

were
 

divided
 

into
 

a
 

modeling
 

group
 

(162
 

cases)
 

and
 

a
 

validation
 

group
 

(78
 

cases).Clinical
 

data
 

of
 

the
 

maternal
 

patients
 

were
 

collected,serum
 

human
 

chorionic
 

gonadotropin
 

(β-HCG),C-reactive
 

protein
 

(CRP)
 

and
 

metalloproteinase-3
 

(MMP-3)
 

levels
 

were
 

detected.The
 

modeling
 

group
 

was
 

subdivided
 

into
 

oc-
currence

 

group
 

and
 

non-occurrence
 

group
 

aoccording
 

to
 

whether
 

the
 

complications
 

occurred
 

or
 

not.Multivari-
ate

 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

were
 

used
 

to
 

identify
 

factors
 

that
 

contribute
 

to
 

fetal/neonatal
 

complications
 

in
 

full-term
 

PROM
 

maternal
 

patients
 

in
 

the
 

modeling
 

group,and
 

a
 

nomogram
 

prediction
 

model
 

was
 

constructed
 

and
 

evaluated
 

by
 

plotting
 

the
 

receiver
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curves
 

and
 

decision-making
 

curves.Results Complications
 

occurred
 

in
 

60
 

cases
 

(occurrence
 

group)
 

in
 

the
 

modeling
 

group,and
 

102
 

cases
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were
 

without
 

complications
 

(non-occurrence
 

group).The
 

proportions
 

of
 

pregnant
 

women
 

with
 

PROM
 

at
 

37
 

weeks
 

and
 

0-6
 

d
 

of
 

gestation,with≥3
 

internal
 

examinations,with
 

vaginitis,and
 

with
 

a
 

rupture
 

of
 

membranes
 

to
 

delivery
 

time
 

of
 

24-72
 

h,as
 

well
 

as
 

serum
 

β-HCG,CRP,and
 

MMP-3
 

levels
 

in
 

the
 

occurrence
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

non-occurrence
 

group
 

(P<0.05).Multivariate
 

Logistic
 

analysis
 

results
 

showed
 

that
 

PROM
 

at
 

37
 

weeks
 

and
 

0-6
 

d
 

of
 

gestation,with
 

≥3
 

internal
 

examinations,with
 

rupture
 

of
 

membranes
 

to
 

de-
livery

 

time
 

of
 

24-72
 

h
 

and
 

elevated
 

serum
 

β-HCG,CRP,MMP-3
 

levels
 

were
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

fe-
tal/neonatal

 

complications
 

in
 

full-term
 

PROM
 

(P<0.05);based
 

on
 

the
 

above
 

indicators,a
 

predictive
 

nomo-
gram

 

model
 

of
 

complications
 

in
 

term
 

PROM
 

fetuses/neonates
 

in
 

the
 

modeling
 

group
 

was
 

constructed.The
 

consistency
 

indices
 

of
 

this
 

model
 

in
 

the
 

modeling
 

group
 

and
 

validation
 

group
 

were
 

0.891
 

and
 

0.877,respective-
ly.ROC

 

curves
 

showed
 

that
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

predicted
 

by
 

this
 

nomogram
 

model
 

in
 

the
 

modeling
 

group
 

and
 

validation
 

group
 

were
 

0.976
 

(95%CI:0.858-0.990)
 

and
 

0.938
 

(95%CI:0.875-0.962),respectively;
and

 

the
 

decision
 

curves
 

showed
 

that,when
 

the
 

high-risk
 

in
 

the
 

modeling
 

group
 

threshold
 

was
 

0.0-0.8,and
 

the
 

nomogram
 

model
 

had
 

a
 

better
 

net
 

clinical
 

benefit
 

when
 

the
 

high-risk
 

threshold
 

was
 

0.0-0.8
 

in
 

the
 

valida-
tion

 

group.Conclusion The
 

factors
 

influencing
 

the
 

occurrence
 

of
 

complications
 

in
 

full-term
 

PROM
 

fetuses/
neonates

 

include
 

gestational
 

age,number
 

of
 

internal
 

examinations,time
 

from
 

rupture
 

of
 

membranes
 

to
 

delivery
 

and
 

serum
 

β-HCG,CRP,MMP-3
 

levels,and
 

the
 

nomogram
 

prediction
 

model
 

constructed
 

based
 

on
 

the
 

above
 

factors
 

has
 

certain
 

efficacy
 

in
 

predicting
 

high-risk
 

populations,which
 

may
 

improve
 

the
 

outcome
 

of
 

pregnancy.
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  足月妊娠胎膜早破(PROM)是指妊娠时间满37
周后,在临产前胎膜发生自然性破裂,是产科常见的

妊娠并发症,有调查数据显示,足月PROM 发生率约

为8%[1]。完整的胎膜可保护母婴安全,PROM 一旦

发生,不仅会增加产妇难产和绒毛膜羊膜炎发生风

险,还易导致病原菌经产道直接进入羊膜腔内,增加

胎儿/新 生 儿 并 发 症 发 生 风 险[2]。有 研 究 认 为,
PROM的发生与孕妇、胎盘等因素有关,多种因素相

互作用,若未采取有效干预措施,可增加母婴并发症

发生风险[3]。因此了解PROM 发病因素显得尤为重

要。目前临床关于PROM 的研究多集中在生殖道感

染、胎位或双胎、破膜至分娩时间、流产次数等宏观因

素[4],故本研究在此基础上创新地引入血清指标,如
人绒毛膜促性腺激素(β-HCG)、C-反应蛋白(CRP)、
金属蛋白酶-3(MMP-3)等指标,以探讨PROM 发生

的影响因素。已有研究证实,上述指标异常改变可有

效预测足月PROM 产妇的不良妊娠结局,具有较高

灵敏度和特异度[5-6]。本研究通过分析足月PROM
胎儿/新生儿并发症发生的因素,构建预测模型,旨在

为临床预测及预防不良妊娠结局提供参考。现报道

如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 将2019年1月至2020年12月本院

收治的240例足月PROM 产妇作为研究对象,随机

将其分为建模组162例和验证组78例。纳入标准:
符合PROM的诊断标准[7];足月妊娠;单胎妊娠;整
个孕期均在本院完成定期产检。排除标准:治疗期间

胎儿死亡;外力因素诱导的胎膜早破;存在严重肝肾

等代谢功能障碍;夫妻双方有免疫紊乱、染色体异常

等现象;入组前1个月有抗菌药物治疗史;存在精神

或认知功能异常,不能配合本研究;先天性肠道畸形、
肺功能不全患儿。本研究已获得本院医学伦理委员

会批准同意(批号:汕大医附-院伦审-科研-第2020-
101号)。所有研究对象或其家属均知晓本研究。
1.2 方法

1.2.1 临床资料收集 采用调查问卷、电子病历系

统等收集所有研究对象的临床资料,包括年龄、胎儿

性别、体质量指数、受教育层次、孕史、产史、PROM孕

周、剖宫产史、妊娠并发症[妊娠期糖尿病(GDM)、妊
娠期高血压疾病(HDP)]、甲状腺功能亢进症(甲亢)、
甲状腺功能减退症(甲减)、内检次数、阴道炎、乙肝、
分娩方式、破膜至分娩时间、新生儿体重、1

 

min
 

Ap-
gar评分。体质量指数:18.5~<24.0

 

kg/m2 为正

常,24.0~<28.0
 

kg/m2 为超重,≥28.0
 

kg/m2 为肥

胖。1
 

min
 

Apgar评分[8]:涉及新生儿皮肤颜色、弹足

底反应、肌张力、心率、呼吸,每项2分,总分10分,
8~10分为正常;4~7分为轻度窒息,经清理呼吸道、
吸氧等复苏后有所好转;0~3分为缺氧严重,即重度

窒息需要抢救。
1.2.2 足月PROM胎儿/新生儿并发症发生情况 
统计胎儿/新生儿并发症发生情况,主要包括绒毛膜

羊膜炎[9]、新生儿呼吸窘迫综合征、新生儿肺炎[10]、坏
死性小肠结肠炎[11]、新生儿败血症[12]。根据是否发

生并发症,将建模组分为发生组和未发生组。
1.2.3 血清CRP、MMP-3、β-HCG水平检测 入组

后采集孕妇静脉血5
 

mL,以3
 

000
 

r/min离心10
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min,离心半径为10
 

cm,取上清液,采用酶联免疫吸

附试验测定血清CRP、MMP-3、β-HCG水平。
1.3 统计学处理 本研究以双录入形式录入,采用

EXCEL2021和SPSS25.0统计软件进行数据分析。
计数资料以例数或百分率表示,组间比较采用χ2 检

验,等级资料比较采用秩和检验;经方差齐性(Levene
法)、正态分布(Kolmogorov-Smirnov法)检验,近似

服从正态分布、方差齐性的计量资料以x±s表示,两
组间比较采用独立样本t检验;采用多因素Logistic
回归分析建模组足月PROM 胎儿/新生儿发生并发

症的影响因素,采用R语言程序rms程序包构建建模

组列线图预测模型;绘制受试者工作特征(ROC)曲
线、决策曲线评估建模组、验证组足月PROM 胎儿/

新生儿并发症发生风险。以P<0.05为差异有统计

学意义。
2 结  果

2.1 足月PROM 胎儿/新生儿并发症情况 240例

胎儿/新生儿中发生并发症78例(32.50%),其中发

生绒毛膜羊膜炎30例(12.50%),新生儿呼吸窘迫综

合征6例(2.50%),新生儿肺炎36例(15.00%),坏
死性小肠结肠炎3例(1.25%),新生儿败血症3例

(1.25%)。
2.2 建模组与验证组产妇及新生儿临床资料比

较 建模组与验证组各项临床资料比较,差异均无统

计学意义(P>0.05)。见表1。

表1  建模组与验证组产妇及胎儿/新生儿临床资料比较[n(%)或x±s]

组别 n
年龄

<35岁 ≥35岁

胎儿性别

男 女

体质量指数

正常 超重 肥胖

建模集 162 84(51.85) 78(48.15) 84(51.85) 78(48.15) 18(11.11) 93(57.41) 51(31.48)

验证集 78 50(64.10) 27(35.90) 33(42.31) 45(57.69) 9(11.54) 51(65.38) 18(23.08)

χ2/t 3.204
 

1.920
 

0.976
 

P 0.073
 

0.166
 

0.329
 

组别 n
受教育层次

小学及以下 初中 高中 大专及以上
乙肝

孕史

无 1次 >1次

建模集 162 15(9.26) 39(24.07) 54(33.33) 54(33.33) 12(7.41) 42(25.93) 81(50.00) 39(24.07)

验证集 78 6(7.69) 18(23.08) 24(30.77) 30(38.46) 3(3.85) 18(23.08) 33(42.31) 27(34.61)

χ2/t 0.680
 

0.613
 

1.252

P 0.496
 

0.286
 

0.210

组别 n
产史

初产妇 经产妇

PROM孕周

37周0~6
 

d 38周0~6
 

d >39周0~6
 

d
剖宫产史 GDM

建模集 162 135(83.33) 27(16.67) 69(42.59) 63(38.89) 30(18.52) 21(12.96) 9(5.56)

验证集 78 60(76.92) 18(23.08) 30(38.46) 36(46.15) 12(15.38) 9(11.54) 3(3.85)

χ2/t 1.420
 

0.197
 

0.098
 

0.340
 

P 0.233
 

0.944
 

0.755
 

0.569
 

组别 n HDP 甲减 甲亢
内检次数

1次 2次 ≥3次

建模集 162 12(7.41) 9(5.56) 3(1.85) 81(50.00) 36(22.22) 45(27.78)

验证集 78 3(3.85) 3(3.85) 6(7.69) 46(58.97) 12(15.38) 20(25.64)

χ2/t 1.140
 

0.340
 

3.489
 

0.948
 

P 0.286
 

0.569
 

0.062
 

0.343
 

组别 n 阴道炎
分娩方式

顺产 剖宫产 产钳助产
新生儿体质量(g)

建模集 162 81(50.00) 120(74.07) 39(24.07) 3(1.85) 3
 

220.43±291.35

验证集 78 35(44.87) 57(73.08) 18(23.08) 3(3.85) 3
 

207.95±284.67

χ2/t 0.554
 

0.188
 

0.313
 

P 0.457
 

0.851
 

0.754
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续表1  建模组与验证组产妇及胎儿/新生儿临床资料比较[n(%)或x±s]

组别 n
破膜至分娩时间

<12
 

h 12~<24
 

h 24~72
 

h

1
 

min
 

Apgar评分

(分)
β-HCG
(μg/L)

CRP
(mg/L)

MMP-3
(ng/mL)

建模集 162 69(42.59) 48(29.63) 45(27.78) 8.57±0.44 3.56±1.18 5.17±1.69 113.56±35.29
验证集 78 39(50.00) 18(23.08) 21(26.92) 8.62±0.39 3.60±1.21 5.22±1.70 115.70±33.88

χ2/t 0.734
 

-0.855
 

-0.244
 

-0.214
 

-0.446
 

P 0.463
 

0.394
 

0.807
 

0.831
 

0.656
 

2.3 发生组和未发生组胎儿/新生儿及产妇临床资

料比较 建模组中发生并发症60例(发生组),未发

生并发症102例(未发生组)。发生组孕周37周0~6
 

d、内检次数≥3次、阴道炎、破膜至分娩时间24~72
 

h
产妇占比及血清β-HCG、CRP、MMP-3水平高于未发

生组,差异均有统计学意义(P<0.05)。见表2。
2.4 建模组足月PROM 胎儿/新生儿发生并发症的

多因素Logistic回归分析 以足月PROM胎儿/新生

儿是否发生并发症情况为因变量(未发生=0,发生=
1),以PROM孕周(37周0~6

 

d=3,38周0~6
 

d=
2,39周0~6

 

d=1)、内检次数(1次=1,2次=2,≥3
次=3)、阴道炎(无=0,有=1)、破膜至分娩时间(<
12

 

h=1,12~<24
 

h=2,24~72
 

h=3)、β-HCG(按实

际值赋值)、CRP(按实际值赋值)、MMP-3(按实际值

赋值)为自变量进行多因素Logistic回归分析。结果

显示孕周37周0~6
 

d、内检次数≥3次、破膜至分娩

时间24~72
 

h及β-HCG、CRP、MMP-3水平升高是

足月PROM 胎儿/新生儿发生并发症的独立危险因

素(P<0.05),见表3。对Logistic回归模型进行评

价,似然比卡方=29.771,DF=5,P<0.001,即模型

建立具有统计学意义。通过 Hosmer-Lemeshow 拟

合优度检验来评价多因素Logistic回归,结果显示,
Hosmer-Lemeshow

 

χ2=4.864,P=0.772>0.05,提
示模型预测值与实际观测值之间的差异没有统计学

显著性,Logistic回归的具有良好的拟合效果。

表2  发生组和未发生组胎儿/新生儿及产妇临床资料比较[n(%)或x±s]

组别 n
年龄

<35岁 ≥35岁

胎儿性别

男 女

体质量指数

正常 超重 肥胖

发生组 60 27(45.00) 33(55.00) 36(60.00) 24(40.00) 6(10.00) 36(60.00) 18(30.00)

未发生组 102 57(55.88) 45(44.12) 48(47.06) 54(52.94) 12(11.76) 57(55.88) 33(32.35)

χ2/t 1.792
 

2.534
 

0.094
 

P 0.181
 

0.111
 

0.925
 

组别 n
受教育层次

小学 初中 高中 大专及以上
乙肝

孕史

无 1次 >1次

发生组 60 6(10.00) 12(20.00) 24(40.00) 18(30.00) 3(5.00) 15(25.00) 27(45.00) 18(30.00)

未发生组102 9(8.82) 27(26.47) 30(29.41) 36(35.29) 9(8.82) 27(26.47) 54(52.94) 21(20.59)

χ2/t 0.094
 

0.344
 

0.861

P 0.925
 

0.557
 

0.389

组别 n
产史

初产妇 经产妇

PROM孕周

37周0~6
 

d 38周0~6
 

d >39周0~6
 

d
剖宫产史 GDM

发生组 60 51(85.00) 9(15.00) 45(75.00) 12(20.00) 3(5.00) 6(10.00) 6(10.00)

未发生组102 84(82.35) 18(17.65) 24(23.53) 51(50.00) 27(26.47) 15(14.71) 3(2.94)

χ2/t 0.191
 

5.777
 

0.741
 

2.368

P 0.662
 

<0.001 0.389
 

0.124
 

组别 n HDP 甲减 甲亢
内检次数

1次 2次 ≥3次

发生组 60 3(5.00) 3(5.00) 3(5.00) 6(10.00) 24(40.00) 30(50.00)

未发生组102 9(8.82) 6(5.88) 0(0.00) 75(73.53) 12(11.76) 15(14.71)

χ2/t 0.344
 

0.014
 

2.809
 

6.763

P 0.557
 

0.906
 

0.094
 

<0.001
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续表2  建模组中是否发生并发症胎儿/新生儿及产妇临床资料比较[n(%)或x±s]

组别 n 阴道炎(有)
分娩方式

顺产 剖宫产 产钳助产
新生儿体质量(g)

发生组 60 42(70.00) 45(75.00) 12(20.00) 3(5.00) 3
 

205.18±264.33
未发生组 102 39(38.24) 75(73.53) 27(26.47) 0(0.00) 3

 

229.40±255.83

χ2/t 15.247
 

0.016
 

-0.575
 

P <0.001 0.988
 

0.566
 

组别 n
破膜至分娩时间

<12
 

h 12~<24
 

h 24~72
 

h

1
 

min
 

Apgar评分

(分)
β-HCG
(μg/L)

CRP
(mg/L)

MMP-3
(ng/mL)

发生组 60 15(25.00) 18(30.00) 27(45.00) 8.50±0.31 3.99±1.13 5.70±1.85 128.49±36.57
未发生组102 54(52.94) 30(29.41) 18(17.65) 8.61±0.38 3.30±1.07 4.86±1.51 104.77±32.52

χ2/t 3.820
 

1.900
 

3.882
 

3.141
 

4.279
 

P <0.001 0.059
 

<0.001 0.002
 

<0.001

表3  建模组足月PROM胎儿/新生儿是否发生并发症的多因素Logistic回归分析

因素 β SE Waldχ2 P OR
OR 的95%CI

下限 上限

PROM孕周 0.904 0.250 13.088 <0.001 2.471 1.068 5.715
内检次数 1.100 0.366 9.036 0.007 3.005 1.206 7.486
阴道炎 -0.236 0.397 0.354 0.819 0.790 0.259 2.407
破膜至分娩时间 1.245 0.429 8.422 0.014 3.473 2.054 5.872

β-HCG 1.370 0.415 10.892 <0.001 3.934 3.289 4.705

CRP 0.995 0.366 7.388 0.023 2.704 1.173 6.234

MMP-3 0.882 0.282 9.781 <0.001 2.416 1.462 3.991

2.5 足月PROM胎儿/新生儿并发症的列线图预测

模型构建与验证 基于孕周、内检次数、破膜至分娩

时间 及 血 清β-HCG、CRP、MMP-3水 平 绘 制 足 月

PROM胎儿/新生儿并发症预测列线图(图1),其C-
index为0.982。对该列线图进行内部验证和外部验

证,其在建模组和验证组中的一致性指数分别为

0.891、0.877;ROC曲线显示,该列线图在建模组和

验证组中预测的曲线下面积分别为0.976(95%CI:
0.858~0.990)、0.938(95%CI:0.875~0.962),见图

2。决策曲线显示,当建模组高风险阈值在0.0~0.8
时、验证组高风险阈值在0.0~0.8时,该列线图具有

较好的临床净收益,见图3。

图1  足月PROM胎儿/新生儿并发症风险预测列线图
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  注:A为建模组;B为验证组。

图2  列线图预测足月PROM胎儿/新生儿发生并发症的

ROC曲线

  注:A为建模集;B为验证集。

图3  列线图预测足月PROM胎儿/新生儿发生并发症

的风险决策曲线
 

3 讨  论

PROM发生与多种因素有关,如感染因素、机械

性因素、头盆不称等,其中感染是其最为常见因素,也
是临床诊断PROM 的主要途径,主要依据胎盘病理

和羊水细菌培养,病理结果能显示细菌生长情况,以
判断细菌种类,PROM发生后引起菌群上行性感染宫

腔,炎症细胞浸润毛膜、羊膜、脐带、羊水、胎盘,导致

胎盘、脐带等表现不同程度炎症,还能直接影响绒毛

血管合体膜转运,导致胎儿缺氧或营养供给不足,增
加并发症发生风险,如新生儿窒息、宫内感染、产后出

血、绒毛膜羊膜炎、新生儿败血症等[13]。本研究结果

显示,240例足月PROM 产妇中,并发症发生率为

32.50%,低于虞湘玲[14]报道的62.92%,高于刘颖娜

等[15]报道结果,可见足月PROM可增加胎儿/新生儿

并发症发生风险,提示在临床工作中需及时筛选识别

其发生的因素,早期制订干预和防治措施,从而降低

并发症发生风险。
临床关于不同孕周PROM 与妊娠结局的研究多

集中未 足 月 产 妇,孕 周 越 小,生 殖 道 感 染 诱 发 的

PROM概率越大,产褥感染、绒毛膜羊膜炎发生风险

越高[16]。但 本 研 究 对 象 为 足 月 孕 妇,结 果 显 示,

PROM孕周37周0~6
 

d是足月PROM 胎儿/新生

儿发生并发症的危险因素,可能是因为37周0~6
 

d
胎儿/新生儿肺发育程度低于38周0~6

 

d、39周0~
6

 

d,随着孕周增加,肺发育趋于成熟;此外加上胎膜破

裂后羊水量减少,胎儿紧贴子宫壁间,增加宫内窘迫、
难产等发生风险[17]。本研究结果显示,内检次数≥3
是诱发足月PROM 胎儿/新生儿发生并发症的危险

因素,产前内检时需要机械辅助检查,次数越多易导

致尿道口及尿道黏膜损伤,阴道微生态系统遭到破

坏,增加病原菌入侵阴道和宫腔风险,从而引起宫内

感染[18],故胎儿/新生儿并发症发生率较高。有研究

报道,PROM 产妇破膜时间超过24
 

h发生不良妊娠

结局风险是正常妊娠产妇的5~10倍,8%的PROM
产妇可发生不良妊娠结局[19];但也有研究显示,针对

足月PROM 或近足月PROM 尚未临产产妇,给予引

产可降低不良妊娠结局发生率[20]。临床关于足月

PROM产妇破膜至分娩时间的干预尚无统一观点,但
有临床研究报道,足月PROM 产妇在破膜24

 

h后未

自然临产,羊水外流可导致胎膜内羊水减少,胎儿在
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宫内受到压迫,易增加不协调宫缩、延长产程甚至停

滞,若给予缩宫素引产,可降低并发症的发生风险[21]。

AJAYI等[22]研究表明,PROM 产妇破膜至分娩时

间>72
 

h可增加绒毛膜羊膜炎发生风险,可能是由于

在PROM产妇羊膜腔内发生感染,胎膜破裂后病原

菌群向上蔓延,诱导羊膜、脐带和胎盘发生炎症反应,
增加绒毛膜羊膜炎发生风险。

β-HCG主要是由胎盘滋养层细胞分泌的一种糖

蛋白激素,对维持黄体、降低母体淋巴细胞活动程度

有重要作用,其水平在怀孕2周内开始变化,怀孕10
周时达到峰值,怀孕20周时保持稳定,临床上β-HCG
主要用于评估宫内妊娠、妊娠失败和异位妊娠发生情

况[23]。廖化波等[24]研究认为,PROM 合并羊膜腔内

感染产妇血清中β-HCG水平异常升高,明显高于单

纯PROM产妇,且对预测产妇羊膜腔内感染有较高

的参考价值。本研究结果显示,发生组血清β-HCG
水平高于未发生组,这与廖化波等[24]报道观点相符,
可见血清β-HCG水平可参与PROM、宫内感染进展,
可能是因为PROM 发生后,病原菌入侵机体导致绒

毛间质炎症细胞浸润,胎盘组织发生缺氧、缺氧,促进

滋养层细胞异常增殖,刺激绒毛膜释放性激素,进而

升高β-HCG水平。CRP是临床评估急性炎症反应时

常用标志物,主要由肝脏组织合成,在病原微生物入

侵机体4
 

h急剧升高,经肝脏合成后进入血液,且还与

机体白细胞数量密切相关[25]。MMP-3属于基质金属

蛋白酶家族成员,是一种基质降解酶类,在多种细胞

中广泛表达,如内皮细胞、血管平滑肌细胞、角质化细

胞和巨噬细胞等[26]。有研究表明,CRP、MMP-3在

PROM产妇胎膜组织、羊水中呈高表达,且与绒毛膜

羊膜炎密切相关[27-29]。本研究结果显示,血清CRP、

MMP-3水平升高是足月PROM 胎儿/新生儿发生并

发症的危险因素,提示CRP、MMP-3与PROM胎儿/
新生儿并发症密切相关,这与上述报道观点相符。可

能是因为产妇发生PROM 后,宫腔内羊水外流,导致

胎儿发生缺血、缺氧,增加胎儿/新生儿并发症发生

风险。
风险预测模型是用于预测疾病或临床结局的一

种技术,快速识别可能发生的风险,协助临床医师快

速做出临床措施和方案,以改善临床不良结局。本研

究基于孕周、内检次数、破膜至分娩时间、β-HCG、

CRP、MMP-3绘制足月PROM 胎儿/新生儿并发症

风险预测列线图,内外部验证显示,该模型预测足月

PROM胎儿/新生儿并发症风险与实际风险基本一

致,提示该模型具有良好的参考价值和临床净收益。
综上所述,PROM孕周37周0~6

 

d、内检次数≥
3次、破膜至分娩时间24~72

 

h及血清β-HCG、CRP、

MMP-3升高是足月PROM 胎儿/新生儿发生并发症

的危险因素,基于上述指标构建的列线图预测模型可

有效预测PROM 胎儿/新生儿发生并发症情况,临床

医师可加强预测模型的应用,预防并发症发生风险。
但本研究为单中心研究、样本量较少,结果存在一定

偏差,影响结果准确性,后期将扩大样本量、多中心进

行验证。
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