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　 　 摘要：　 目的　 基于大数据筛选糖尿病（Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｍｅｌｌｉｔｕｓ，ＤＭ）并发冠心病（Ｃｏｒｏｎａｒｙ Ｈｅａｒｔ Ｄｉｓｅａｓｅ，ＣＨＤ）的关键因素，构
建风险预测模型，为 ＤＭ 并发 ＣＨＤ 患者的早期诊断和干预提供依据。 方法　 首先，采用“ｍｉｃｅ”软件包对原始数据进行数据清

洗，构建新数据集并对其进行差异分析；其次，对新数据集按 ７ ∶ ３ 随机分为建模组和验证组两组；再次，对建模组依次进行

Ｌａｓｓｏ、单因素与多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 分析，筛选 ＤＭ 并发 ＣＨＤ 的独立影响因素，并构建风险预测模型；最后，利用受试者工作特征曲

线（Ｒｅｃｅｉｖｅｒ Ｏｐｅｒａｔｉｎｇ Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）、决策曲线分析法（Ｄｅｃｉｓｉｏｎ Ｃｕｒｖｅ Ａｎａｌｙｓｉｓ，ＤＣＡ）、校准曲线（Ｃａｌｉｂｒａｔｉｏｎ Ｃｕｒｖｅ，ＣＣ）
对建模组和验证组进行内部评价和内部验证。 结果　 共纳入 ２ ９８０ 例 ＤＭ 患者的临床数据（建模组 ２ ０８６ 例；验证组 ８９４ 例）；
建模组数据采用机器学习算法筛选出的影响因素有患病种类、高血压、高脂血、动脉粥样硬化、颈动脉狭窄、脂肪肝、其他慢性

肝病、心肌梗死、心功能不全及心力衰竭、心律失常、其他内分泌疾病、年龄、高密度脂蛋白胆固醇（１～ １．６ ｍｍｏｌ ／ Ｌ）、低密度脂

蛋白胆固醇（０～３．４ ｍｍｏｌ ／ Ｌ）、总蛋白、磷脂以及部分活化凝血酶原时间等，并利用其成功构建风险预测模型；该模型的内部评

价与内部验证的 ＲＯＣ 曲线下的面积（Ａｒｅａ Ｕｎｄｅｒ Ｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）分别是 ０．９４８ 和 ０．９４６，ＤＣＡ 净获益率分别为（１％ ～９９％）和（１％
～１００％），且两组的校准曲线高度一致。 结论　 ＤＭ 并发 ＣＨＤ 风险预测模型具有准确性、一致性、区分性与实用性等价值，可
为患者的预防、诊断与治疗提供重要依据。
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　 　 ＤＭ 在世界范围内已达到流行的程度，且其患

病率呈上升趋势［１］ 。 其发生与家族遗传、生活方

式及环境密切相关，主要发病机制是胰岛素分泌

紊乱或效应紊乱以及胰岛素抵抗［２］ ，从而导致脂

代谢紊乱与凝血功能异常等出现。 随着病情的进

展，ＤＭ 可导致多种并发症，如心血管疾病（ＣＶＤ）、
肾脏疾病、视网膜病变和神经系统疾病等［３］ ，甚至

可致残致死，具有较高的危害性，且死亡风险明显

高于单一 ＤＭ，严重影响患者的健康水平和生存质

量。
ＤＭ 已被证实是一种严重影响冠状动脉的危险

因素，常累及心血管，从而导致 ＣＨＤ 发生［４］。 据文

献报道，ＤＭ 患者 ＣＨＤ 增加的机制是多因素的，包
括内皮功能障碍、血管壁改变、高血糖毒性、氧化应

激和炎症、胰岛素抵抗［５］。 其发病原因复杂，且是

ＤＭ 最常见、最严重的一种并发症［６］。 因此，对于

ＤＭ 合并 ＣＨＤ 的无症状或症状不典型患者的早期

诊治至关重要。
本文依次通过 Ｌａｓｓｏ、单因素与多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ

回归分析筛选出具有代表性的特征变量，构建风险

列线图预测模型，并分别对建模组和验证组采用

ＤＣＡ、ＲＯＣ 及 ＡＵＣ 和 ＣＣ 进行内部评价和内部验

证，以判定模型的准确性和可行性，为临床 ＤＭ 合并

ＣＨＤ 患者提供有价值的预测模型及诊断依据，有利

于提高患者的生存质量和生活水平。

１　 数据与方法

１．１　 数据来源　 所有分析数据来源于中国人民解

放军总医院《糖尿病并发症预警数据集》 ［７］，主要包

括一般体格检查、实验室检查及糖尿病并发症三个

方面数据，最终纳入数据库样本量为 ３ ０００ 例。
１．２　 数据处理　 运用 Ｒ ４．２．２ 软件对原始数据进行

删除、填补并构建为新数据集。 流程图如图 １。
１．２．１　 数据剔除　 （１）变量删除：剔除缺失值超过

１０％的变量；（２）个案删除：剔除缺失值超过 １０％的

个案；（３）数据删除：剔除严重偏离均值的数值。
１．２．２　 数据填补 　 通过“ｍｉｃｅ”软件包对缺失值进

行多重回归插补法填充。
１．２．３　 新数据集 　 整理新数据集包括 ２ ９８０ 例样

本，６６ 个变量。
１．３　 差异分析　 对整理后数据中的分类变量进行

卡方检验；连续变量先进行正态性分布检验，符合正

态分布的数据，进行 ｔ 检验，否则利用非参数 ｕ 检

验，以比较各变量之间的差异。

１．４　 随机与风险预测模型构建

１．４．１　 随机分组与特征变量筛选 　 将新数据集按

７ ∶ ３随机分为建模组和验证组；采用 Ｌａｓｓｏ、单因素

与多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析等机器学习算法对建模

组数据进行特征变量筛选，分析 ＤＭ 并发 ＣＨＤ 的风

险因素。

图 １　 流程图

１．４．２　 模型构建　 根据多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析所

筛选的特征变量绘制风险列线图预测模型。
１．５　 模型评价

１．５．１　 内部评价 　 采用 ＲＯＣ 及曲线下面积 ＡＵＣ、
ＤＣＡ、校准曲线对建模组进行内部评价，检测风险预

测列线图的效能：（１）ＡＵＣ 是 ＲＯＣ 曲线下与坐标轴

围成的面积，一般取值范围在 ０．５ ～ １ 之间，ＡＵＣ 越

接近 １．０，检测方法真实性越高，等于 ０．５ 时则真实

性最低，无应用价值。 （２）ＤＣＡ 是评价临床受益的
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一种评估方法，曲线越往右上角效果越好。 （３）校

准曲线是预测风险和实际风险的拟合线，校准曲线

与预测标准曲线越贴合说明预测和实测发生率越接

近，说明该模型越准确。
１．５．２　 内部验证 　 利用验证组数据对风险预测模

型采用 ＲＯＣ 曲线下面积 ＡＵＣ、ＤＣＡ、ＣＣ 三种方式进

行内部验证，以检验模型的准确性。
１．６　 统计学方法　 采用 Ｒ ４．２．２ 软件对原始数据进

行删除和填补。 符合正态分布的连续变量采用 ｔ 检
验，否则采用非参数 ｕ 检验；分类变量采用卡方检

验。 采用 Ｌａｓｓｏ、单因素与多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

影响 ＤＭ 并发 ＣＨＤ 的危险因素，并利用其构建风险

预测模型。 利用建模组和验证组数据，采用 ＲＯＣ、
ＤＣＡ、ＣＣ 对风险预测模型进行内部评价和内部验

证。 以 Ｐ＜０．０５ 为差异有统计学意义。

２　 结果

２．１　 差异分析 　 差异分析发现，共筛选出 ６６ 个显

著影响 ＤＭ 合并 ＣＨＤ 发病的特症指标（Ｐ＜０．０５）。
见表 １ 和表 ２。

表 １　 分类变量差异分析

变量 分类
分组

有 ＣＨＤ 无 ＣＨＤ
χ２ Ｐ

患病种类 ０ ８６９ １ １１３

１ ６０１ ３７３
８２．６１３ ＜０．００１

性别 ０ ７２６ １ ２５６

１ ３７９ ５９５
１．３５７ ０．２４４

民族 ０ １ ８６６ １１６

１ ９２９ ４５
１．６９５ ０．１９３

婚姻状态 ０ ４０ １ ９４２

１ ２３ ９５１
０．２２３ ０．６３７

高血压 ０ ７４３ １ ２３９

１ １９１ ７８３
９５．７４７ ＜０．００１

高脂血 ０ １ ６８３ ２９９

１ ６２０ ３５４
１７０．２６３ ＜０．００１

动脉粥样

硬化

０ １ ３９８ ５８４

１ ２８ ９４６
１１９４．６４１ ＜０．００１

脑卒中 ０ １ ８４４ １３８

１ ８８８ ８６
２．９８９ ０．０８４

颈动脉狭窄 ０ １ ９１２ ７０

１ ９１７ ５７
７．９９７ ０．００５

表 １ 续表

变量 分类
分组

有 ＣＨＤ 无 ＣＨＤ
χ２ Ｐ

脂肪肝 ０ １ ２６２ ７２０

１ ７６４ ２１０
６５．３５５ ＜０．００１

肝硬化 ０ １ ９４５ ３７

１ ９６５ ９
３．１９９ ０．０７４

其他慢性

肝病

０ １ ６７３ ３０９

１ ８８０ ９４
１９．０６４ ＜０．００１

胰腺外分泌

疾病

０ １ ９４６ ３６

１ ９６４ １０
２．１６８ ０．１４１

胆道疾病 ０ １ ６８７ ２９５

１ ８４６ １２８
１．４７８ ０．２２４

肾病 ０ １ ０７１ ９１１

１ ６１７ ３５７
２２．７３４ ＜０．００１

肾衰 ０ １ ８６０ １２２

１ ９１５ ５９
０．００１ ０．９８２

神经系统

疾病

０ １ ８８１ １０１

１ ９０１ ７３
６．３５８ ０．０１２

心肌梗死 ０ １ ９７２ １０

１ ７９６ １７８
３４３．３１９ ＜０．００１

心功能不全

及心力衰竭

０ １ ９２４ ５８

１ ８２４ １５０
１５３．４４６ ＜０．００１

心律失常 ０ １ ９２０ ６２

１ ８６４ １１０
７７．９７４ ＜０．００１

呼吸系统

疾病

０ １ ６７７ ３０５

１ ８１３ １６１
０．５５８ ０．４５５

下肢动脉

病变

０ １ ６６３ ３１９

１ ８２１ １５３
０．０４７ ０．８２９

血液病 ０ １ ６６５ ３１７

１ ８５１ １２３
５．５７６ ０．０１８

风湿免疫

疾病

０ １ ９１５ ６７

１ ９３９ ３５
０．０３６ ０．８４８

妊娠哺乳期 ０ １ ９７３ ９

１ ９７４ ０
３．０６６ ０．０８

其它内分泌

疾病

０ １ ２４２ ７４０

１ ７２１ ２５３
３７．２７６ ＜０．００１

内分泌腺瘤 ０ １ ９０１ ８１

１ ９４８ ２６
３．３６５ ０．０６７

多囊卵巢

综合征

０ １ ９８０ ２

１ ９７３ １
０ １
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表 １ 续表

变量 分类
分组

有 ＣＨＤ 无 ＣＨＤ
χ２ Ｐ

消化系肿瘤 ０ １ ８６３ １１９

１ ９４１ ３３
８．６３４ ０．００３

泌尿系肿瘤 ０ １ ９６７ １５

１ ９５９ １５
３．２４６ ０．０７２

妇科肿瘤 ０ １ ９１７ ６５

１ ９４７ ２７
０．４０２ ０．５２６

乳腺肿瘤 ０ １ ９７３ ９

１ ９７３ １
１．４６３ ０．２２６

表 １ 续表

变量 分类
分组

有 ＣＨＤ 无 ＣＨＤ
χ２ Ｐ

肺部肿瘤 ０ １ ９５１ ３１

１ ９５４ ２０
０．６５６ ０．４１８

颅内肿瘤 ０ １ ９７３ ９

１ ９６７ ７
０．４２９ ０．５１３

其他肿瘤 ０ １ ８００ １８２

１ ９１５ ５９
８．１０５ ０．００４

注：０＝未患病；１＝患病。 其中未患病为参照组。

表 ２　 连续变量的差异分析

变量 未合并 ＣＨＤ 合并 ＣＨＤ Ｐ 正态分布检验 Ｐ

年龄 ５５．４６１（４４．５８９～６６．３３３） ６２．３９（５２．２２１～７２．５５９） ＜０．００１ ＜０．００１

身高 １６６．６１４（１５９．１６６～１７４．０６２） １６６．０５５（１５８．９４５～１７３．１６５） ０．０３１ ＜０．００１

收缩压 １３８．２３（１１７．１２８～１５９．３３２） １３９．７５６（１１８．７７７～１６０．７３５） ０．０２１ ＜０．００１

舒张压 ８１．６６１（６９．８５１～９３．４７１） ７８．１８（６６．２７１～９０．０８９） ＜０．００１ ＜０．００１

空腹血糖 ８．３３４（４．４１６～１２．２５２） ８．６７７（４．８４９～１２．５０５） ０．００５ ＜０．００１

糖化血红蛋白 ７．８２７（６．０１４～９．６４０） ７．７５５（６．１８７～９．３２３） ０．８１９ ＜０．００１

甘油三酯 ２．０７２（０．３８～３．７６４） １．９６２（０．４１６～３．５０８） ０．１７８ ＜０．００１

总胆固醇 ４．７５５（３．２７１～６．２３９） ４．３４３（３．１０３～５．５８３） ＜０．００１ ＜０．００１

高密度脂蛋白胆固醇 １．０８３（０．７５２～１．４１４） １．０３０（０．７４９～１．３１１） ＜０．００１ ＜０．００１

低密度脂蛋白胆固醇 ２．９６９（１．７６６～４．１７２） ２．６２２（１．６４３～３．６０１） ＜０．００１ ＜０．００１

纤维蛋白原 ７．１１７（ ～２９．９２３～４４．１５７） ９．４４９（ ～３２．３～５１．１９８） ０．０７６ ＜０．００１

血尿素 ７．１５９（２．０９６～１２．２２２） ７．０４２（２．２５１～１１．８３３） ０．４１３ ＜０．００１

血肌酐 １０７．４５７（ ～１２．２３９～２２７．１５３） １０５．３８（ ～１４．４２０～２２５．１８） ０．０７２ ＜０．００１

血清尿酸 ３２７．８６２（２２３．４９０～４３２．２３４） ３２９．４８５（２３１．８９３～４２７．０７７） ０．５０１ ＜０．００１

血红蛋白 １３１．５６（１０７．６２６～１５５．４９４） １３２．０８６（１１０．５６９～１５３．６０３） ０．８８７ ＜０．００１

红细胞压积（红细胞比积测定） ０．３８５（０．３１９～０．４５１） ０．３８８（０．３２８～０．４４８） ０．３３８ ＜０．００１

血小板 ２１８．８４４（１４８．４７６～２８９．２１２） ２１５．９３６（１５１．１６６～２８０．７０６） ０．３９２ ＜０．００１

总胆红素 １０．８７６（ ～１．３１４～２３．０６６） １１．１２（０．４６８～２１．７７２） ０．００９ ＜０．００１

直接胆红素 ３．５６８（ ～６．０４３～１３．１７９） ３．４６１（ ～３．９５２～１０．８７４） ０．０１ ＜０．００１

总蛋白 ６４．６８（５６．９７４～７２．３８６） ６７．０８８（６０．４６４～７３．７１２） ＜０．００１ ＜０．００１

血清白蛋白 ３９．０４９（３２．７７６～４５．３２２） ４０．０８５（３５．１８４～４４．９８６） ０．００２ ＜０．００１

乳酸脱氢酶 １７２．８７１（１１２．９３５～２３２．８０７） １７５．２６９（１０６．７８４～２４３．７５４） ０．７１５ ＜０．００１

谷丙转氨酶 ２４．０８３（ ～６．６６～５４．８２６） ２３．８７３（４．８０９～４２．９３７） ０．４８２ ＜０．００１

谷草转氨酶 １９．９７２（ ～３．４８９～４３．４３３） ２０．９１７（１．１０９～４０．７２５） ０．３１６ ＜０．００１

谷氨酰胺转移酶 ４４．７（ ～３３．９７１～１２３．３７１） ３７．３２２（ ～１０．３０４～８４．９４８） ０．８８５ ＜０．００１

碱性磷酸酶 ７６．７９２（２４．５６５～１２９．０１９） ７１．４０９（４６．３６～９６．４５８） ０．１１９ ＜０．００１

凝血酶原时间 １３．０６８（１１．８７７～１４．２５９） １３．２５２（１１．９４３～１４．５６１） ＜０．００１ ＜０．００１
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表 ２ 续表

变量 未合并 ＣＨＤ 合并 ＣＨＤ Ｐ 正态分布检验 Ｐ

凝血酶原活动度 １００．３２３（８１．９１６～１１８．７３） ９６．７３９（７７．１９１～１１６．２８７） ＜０．００１ ＜０．００１

部分活化凝血酶原时间 ３６．３３５（３１．２７２～４１．３９８） ３７．３２４（２７．４４６～４７．２０２） ０．００４ ＜０．００１

间接胆红素 ７．３０８（３．０５３～１１．５６３） ７．６５２（２．５１７～１２．７８７） ０．０２１ ＜０．００１

球蛋白 ２５．６２６（２０．８２２～３０．４３） ２７．００８（２２．０７６～３１．９４） ＜０．００１ ＜０．００１

　 　 注：与对照组比较，∗Ｐ＜０．０５。

２．２ 　 随机分组 　 按 ７ ∶ ３ 把数据随机分建模组

２ ０８６例，验证组 ８９４ 例。
２．３　 特征变量筛选与模型构建

２．３．１　 Ｌａｓｓｏ 回归分析　 采用 Ｌａｓｓｏ 回归分析，得到

参数 λ 的最优解，获得 ２２ 个特征变量，分别为患病

种类：（０—糖尿病；１—糖尿病并发视网膜病变）、高
血压、高脂血、动脉粥样硬化、颈动脉狭窄、脂肪肝、
其他慢性肝病、肾病、心肌梗死、心功能不全及心力

衰竭、心律失常、血液病、其它内分泌疾病、年龄、收
缩压、舒张压、高密度脂蛋白胆固醇、低密度脂蛋白

胆固醇、直接胆红素、总蛋白、凝血酶原时间、部分活

化凝血酶原时间，见图 ２。

图 ２　 Ｌａｓｓｏ 模型选择变量
　 　 注：Ａ 图为 Ｌａｓｓｏ 相关变量的系数曲线；Ｂ 图用于调整 Ｌａｓｓｏ 回归

中的参数的交叉验证。

２．３．２　 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析　 对 Ｌａｓｓｏ 分析筛选的变量

先进行单因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 逻辑回归，共筛选得到 ２０ 特

征变量（Ｐ＜０．０５）；再把其纳入到多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 分

析，共筛选出 １７ 个特征变量（Ｐ＜０．０５），分别为患病

种类、高血压、高脂血、动脉粥样硬化、颈动脉狭窄、
脂肪肝、其他慢性肝病、心肌梗死、心功能不全及心

力衰竭、心律失常、其他内分泌疾病、年龄、高密度脂

蛋白胆固醇、低密度脂蛋白胆固醇 、总蛋白、凝血酶

原时间、部分活化凝血酶原时间，见表 ３ 和表 ４。

表 ３　 单因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 逻辑回归

变量 ＯＲ
９５％ＣＩ

下限 上限
Ｐ

患病种类 ０．４３１ ０．３５７ ０．５２１ ＜０．００１

表 ３ 续表

变量 ＯＲ
９５％ＣＩ

下限 上限
Ｐ

高血压 ２．１７８ １．７６ ２．６９４ ＜０．００１

高脂血 ３．４６４ ２．７９１ ４．３ ＜０．００１

动脉粥样硬化 ６９．６７８ ４４．８７５ １０８．１９２ ＜０．００１

颈动脉狭窄 １．６２７ １．０４１ ２．５４２ ０．０３２

脂肪肝 ０．４７８ ０．３８６ ０．５９２ ＜０．００１

其他慢性肝病 ０．５９５ ０．４４７ ０．７９２ ＜０．００１

肾病 ０．５９７ ０．４９３ ０．７２１ ＜０．００１

心肌梗死 ４３．８０８ ２１．３３１ ８９．９６８ ＜０．００１

心功能不全及心力衰竭 ６．６５９ ４．５６２ ９．７１９ ＜０．００１

心律失常 ３．７８６ ２．５５７ ５．６０５ ＜０．００１

血液病 ０．７０４ ０．５３８ ０．９２１ ０．０１

其它内分泌疾病 ０．５６１ ０．４５８ ０．６８７ ＜０．００１

年龄 １．０６７ １．０５７ １．０７７ ＜０．００１

收缩压 １．００３ ０．９９８ １．００７ ０．２１３

舒张压 ０．９７５ ０．９６７ ０．９８３ ＜０．００１

高密度脂蛋白胆固醇 ０．５４９ ０．４０５ ０．７４３ ＜０．００１

低密度脂蛋白胆固醇 ０．７２６ ０．６６ ０．７９９ ＜０．００１

直接胆红素 ０．９９８ ０．９８９ １．００７ ０．６７６

总蛋白 １．０５ １．０３６ １．０６４ ＜０．００１

凝血酶原时间 １．１０９ １．０２８ １．１９６ ０．００７

部分活化凝血酶原时间 １．０１８ １．００３ １．０３３ ０．０２１

表 ４　 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 逻辑回归

变量 ＯＲ
９５％ＣＩ

下限 上限
Ｐ

患病种类 ０．４７４ ０．３４ ０．６６１ ＜０．００１

高血压 ２．１８９ １．５２８ ３．１３５ ＜０．００１

高脂血 ２．３３９ １．６５３ ３．３０９ ＜０．００１

动脉粥样硬化 ９５．３３６ ５６．４１５ １６１．１０８ ＜０．００１

颈动脉狭窄 ０．５１８ ０．２７２ ０．９８４ ０．０４４

脂肪肝 ０．４０４ ０．２８８ ０．５６６ ＜０．００１

·１５·
２０２４ 年 ０６ 月　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 牡丹江医学院学报　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 Ｊｕｎ. ２０２４
第 ４５ 卷　 第 ３ 期　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 Ｊｏｕｒｎａｌ　 ｏｆ　 ＭｕＤａｎＪｉａｎｇ　 Ｍｅｄｉｃａｌ　 Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ　 　 　 　 　 　 　 Ｖｏｌ. ４５　 Ｎｏ. ３　 ２０２４



表 ４ 续表

变量 ＯＲ
９５％ＣＩ

下限 上限
Ｐ

其他慢性肝病 ０．５６３ ０．３６７ ０．８６３ ０．００８

肾病 ０．７８５ ０．５４８ １．１２５ ０．１８８

心肌梗死 ２１．３３８ ８．２１９ ５５．４ ＜０．００１

心功能不全及心力衰竭 ３．２０１ １．６６４ ６．１６ ＜０．００１

心律失常 ２．１０９ １．０９４ ４．０６５ ０．０２６

血液病 ０．８１９ ０．５２２ １．２８５ ０．３８５

其它内分泌疾病 ０．５５ ０．３９８ ０．７６ ＜０．００１

年龄 １．０５９ １．０４１ １．０７７ ＜０．００１

舒张压 ０．９９５ ０．９８１ １．００９ ０．４７７

高密度脂蛋白胆固醇 ０．４６９ ０．２８ ０．７８８ ０．００４

低密度脂蛋白胆固醇 ０．８１３ ０．７０８ ０．９３４ ０．００４

总蛋白 １．０３７ １．０１４ １．０６１ ０．００２

凝血酶原时间 ０．８３２ ０．７２２ ０．９５９ ０．０１１

部分活化凝血酶原时间 １．０５２ １．０１５ １．０９ ０．００５

２．３．３　 风险列线图预测模型构建　 利用多因素 Ｌｏ⁃
ｇｉｓｔｉｃ 分析筛选出的 １７ 个特征变量构建风险列线图

预测模型（图 ３）。 在风险列线图预测模型可视化图

中，Ｔｅｒｍｓ 指的是不同的特征变量（患病种类、高血

压、高脂血、动脉粥样硬化、颈动脉狭窄、脂肪肝、其
他慢性肝病、心肌梗死、心功能不全及心力衰竭、心
律失常、其他内分泌疾病、年龄、高密度脂蛋白胆固

醇、低密度脂蛋白胆固醇、总蛋白、磷脂以及部分活

化凝血酶原时间），其对应的数值均不同，然后将每

一变量对应的得分相加，对应的总得分可以在下方

的 Ｏｄｄｓ 上读出。 因此，该模型可有助于实现临床患

者的个体化预测。

图 ３　 风险列线图预测模型

２．４　 风险列线图预测模型的验证　 分析发现，内部

评价与内部验证的 ＤＣＡ 净获益率分别为 （ １％ ～
９９％）和（１％ ～ １００％），且均向右上角分布，显示预

测模型有良好的临床净收益（图 ４Ａ～４Ｂ）；内部评价

与内部验证的 ＡＵＣ 分别为 ０．９４８ 和 ０．９４６（图 ４Ｃ），
显示该预测模型的区分能力较强，均具有显著的预

测价值；内部评价与内部验证的校准曲线较贴合，揭
示模型的预测概率和实际情况之间吻合度良好，显
示预测模型的准确性（图 ４Ｄ）。

图 ４　 模型验证

注：Ａ：验证组 ＤＣＡ；Ｂ：建模组 ＤＣＡ；Ｃ：ＲＯＣ；Ｄ：ＣＣ。

３　 讨论

随着中国逐步步入老龄化社会，糖尿病及心血

管疾病的发病率逐年增高［８］。 根据世界卫生组织

（世卫组织）和国际糖尿病联合会（ ＩＤＦ） 的数据，
２０１９ 年 ＤＭ 患病人数达 ４．６３ 亿人（４２０ 万人死亡），
在过去十年中迅速增长［９］。 全球 ＤＭ 患病率为

９％，预计到 ２０３０ 年将成为第七大死亡原因［１０］。
ＤＭ 发病机制复杂，可累及多器官多系统，是冠状动

脉疾病和其他血管并发症的主要危险因素［１１］，ＤＭ
患者继发 ＣＨＤ 的概率大大提高，其死亡率远远高于

单一 ＤＭ 患者。 因此，早期预防 ＤＭ 合并 ＣＨＤ 尤为

重要，然而由于 ＤＭ 患者痛阈较高，不能及时发现心

绞痛症状，因此需要找到一种新型监测手段。
本研究利用 Ｌａｓｓｏ 与 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 分析等机器学习

算法筛选出影响 ＤＭ 合并 ＣＨＤ 的特征变量，通过构

建风险预测模型对 ＤＭ 合并 ＣＨＤ 的发病情况进行

预测，并利用内部评价与内部验证，表明该模型具有

较高的准确性和区分度，显示重要的临床实用价值。
研究发现，高血压是 ＤＭ 合并 ＣＨＤ 的危险因
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素。 有研究表明，ＤＭ 患者的高血压与高血糖密切

相关［１２］。 高血糖常伴随血管损伤，包括内皮功能障

碍、炎症反应和动脉粥样硬化；究其原因，可能是由

于肾素－血管紧张素－醛固酮系统激活、晚期糖基化

终末产物增加和免疫系统激活等造成的［１２－１４］，该损

伤可影响患者的血压，因此会对 ＣＨＤ 的发病有一定

影响，这与本研究结论相吻合。 同时，本研究还发

现，动脉粥样硬化是 ＤＭ 合并 ＣＨＤ 危险因素，且与

非 ＤＭ 患者相比，ＤＭ 患者的冠状动脉粥样硬化可

能更大［４］。 究其原因，可能是由于长期高血糖状

态，刺激患者血管内皮细胞，从而促进动脉粥样硬化

的形成，从而影响心血管系统的结构和功能病变。
Ｌｕ［１５］等人的研究表明，遗传风险影响 ＤＭ 患者冠心

病风险的主要机制就是通过增加患者动脉粥样硬

化。 既往研究认为，ＤＭ 患者低密度脂蛋白胆固醇

水平会显示异常。 低密度脂蛋白胆固醇升高可能促

进 ＣＨＤ 的发生，是动脉粥样硬化的危险因素［１６～１７］。
故血清低密度脂蛋白胆固醇可能是监测 ＤＭ 患者冠

心病的潜在生物标志物，ＤＭ 患者低密度脂蛋白胆

固醇水平与 ＣＨＤ 发生及严重程度显著相关［１８］。 有

研究表明［１９］，低水平高密度脂蛋白胆固醇也是动脉

粥样硬化的独立危险因素，其发生机制为通过增加

斑块不稳定性、促进动脉粥样硬化而诱导血栓形成，
导致冠状动脉狭窄，最终增加 ＣＨＤ 发生风险，这与

本研究结论一致。 因此，动态检测 ＤＭ 患者的血压、
高密度脂蛋白胆固醇、低密度脂蛋白胆固醇以及动

脉粥样硬化等指标，可预测 ＤＭ 患者 ＣＨＤ 的发病情

况。
脂肪肝和其他慢性肝病同样是 ＤＭ 合并 ＣＨＤ

的重要影响因素。 有研究表明，ＤＭ 患者肝脂肪含

量升高和肝纤维化，可能预示患者心血管风险加重，
是独立于代谢综合征的风险，是 ＣＨＤ 发病风险的可

靠标志物［２０］。 在脂肪肝和其他慢性肝病中，巨噬细

胞发挥重要作用［２１］。 慢性脂肪超载诱导肝细胞死

亡，导致细胞释放相关危险因子，从而触发巨噬细胞

激活［２２］。 在慢性肝损伤期间，单核细胞来源的巨噬

细胞和 Ｋｕｐｆｆｅｒ 细胞群的招募增加，导致系统炎症标

志物的循环水平增加［２３］。 这一过程可通过内皮功

能障碍、血管张力改变、斑块形成和凝血障碍等加剧

ＣＨＤ 的患病风险［２４］。 此外，年龄也是 ＤＭ 合并

ＣＨＤ 的独立影响因素，且随着患者年龄的增加，ＤＭ
合并 ＣＨＤ 的发病风险增加。 ＣＨＤ 的发病年龄通常

是根据访谈或医疗记录确定的，但 ＤＭ 的症状可以

是渐进的或无症状，因此，很难确定 ＤＭ 的发病时

间，而且年龄的影响在某种程度上与病程相关。 此

外，随着患者年龄的增加，机体自身的机能变化也会

对结果产生干扰［２５］。 因此，年龄在预测 ＤＭ 合并

ＣＨＤ 方面发挥重要作用。
本研究结果显示，凝血酶原时间与部分活化凝

血酶原时间对 ＤＭ 合并 ＣＨＤ 发病有重要影响，且随

着凝血酶原时间的减少和部分活化凝血酶原时间的

增加，患者 ＤＭ 合并 ＣＨＤ 发病风险增高。 有研究表

明［２６］，血液高凝可导致内皮功能障碍和血管并发

症，而凝血酶原时间与部分活化凝血酶原时间可转

化为机体凝血系统功能和凝血酶活性。 ＣＨＤ 的形

成是血管内皮慢性炎性损伤的过程，部分活化凝血

酶原时间是内源性凝血系统的筛选试验，凝血酶原

时间是外源性凝血系统的筛选试验，各种因素导致

的内皮下组织暴露、组织因子释放等，激活内、外源

性凝血系统；考虑形成严重、复杂冠状动脉病变是血

管内皮慢性损伤的炎症过程，而这些改变又会对血

栓驱动的动脉粥样硬化、血管形态和心血管事件产

生多重影响。 因此，凝血酶原时间和部分活化凝血

酶原时间在预测 ＤＭ 合并 ＣＨＤ 发病方面，起到多重

作用。
随着 ＤＭ 并发 ＣＨＤ 在我国发病率的逐年提高，

其早期诊断显得更为重要。 本文基于大数据与机器

学习算法，对 ＤＭ 合并 ＣＨＤ 的独立影响因素展开探

索，建立风险预测模型并对其进行评价与验证，结果

显示该模型有较好个性化诊断价值。 然而，由于数

据处理方式以及数据分析方法的不同，可能与真实

的临床数据存在一定的误差。 此外，介于缺乏外部

数据的进一步验证，模型的临床适用性还需要进一

步验证。 但是，本研究构建的模型仍然具有可靠的

循证医学力度。
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