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【摘要】目的  筛选糖尿病心血管并发症的危险因素并构建预测模型，为早期预

防和减缓进展提供依据。方法  基于京津冀社区自然人群慢性病队列，选取基线（2017—

2019 年）糖尿病患者作为研究对象，根据自报患病时间先后顺序判定是否发生心血管

并发症作为结局指标。按 7 ∶ 3 随机分成训练集和测试集分别构建和验证模型。使用

Lasso 结合 Logistic 回归模型方法筛选危险因素，将其纳入多因素 Logistic 回归模型构建

糖尿病心血管并发症发生风险的预测模型，并绘制列线图进行可视化。绘制受试者工

作特征曲线并计算曲线下面积，Hosmer-Lemeshow 拟合优度检验和绘制校准曲线评估校

准度，对预测模型进行评价和验证。结果  共纳入 813 例 2 型糖尿病患者，平均年龄为

（62.6±10.4）岁，其中训练集 569 例，测试集 244 例，两组患者除超敏 C 反应蛋白水

平具有差异（P=0.028）外，其他基本特征差异均无统计学意义。多因素 Logistic 回归分

析显示，糖尿病心血管并发症的危险因素包括年龄 [OR=1.040，95%CI（1.010，1.073），

P=0.010]、高血压 [OR=2.211，95%CI（1.263，3.975），P=0.006]、糖尿病病程 [OR=1.063，

95%CI（1.028，1.099），P ＜ 0.001]、空腹血糖水平 [OR=1.186，95%CI（1.075，1.309），

P=0.001]、血脂异常 [OR=2.051，95%CI（1.167，3.583），P=0.012]、心血管病家族史

[OR=2.794，95%CI（1.650，4.774），P ＜ 0.001] 和吸烟 [OR=1.975，95%CI（1.133，3.462），

P=0.017]；而保护因素为血清胆红素 [OR=0.940，95%CI（0.889，0.991），P=0.027]。

列线图显示 2 型糖尿病患者可根据模型中 8 个预测因素的动态变化计算出发生糖尿病心

血管并发症的概率。训练集和测试集 ROC 曲线下面积分别为 0.803 和 0.820，Hosmer-

Lemeshow 检验 P 值分别为 0.776 和 0.554，校准曲线与理想曲线的平均绝对误差为 0.013，

表明预测模型区分度和校准度均较好。结论  本研究基于社区自然人群构建的糖尿病心

血管并发症风险预测模型效果较好，为糖尿病患者心血管并发症的早期预测预警提供了

便利可行的工具。 
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【Abstract】Objective  To screen the risk factors of cardiovascular complications of 
diabetes mellitus, and build a predictive model to provide a basis for early prevention and slow 
down the progression of the disease. Methods  Based on the chronic disease cohort of the natural 
population in the Beijing-Tianjin-Hebei community, the baseline diabetic patients from 2017 to 
2019 were selected as the study objects, and the occurrence of cardiovascular complication was 
determined  as the outcome index based on the chronological order of the self-reported illness. 
The model was randomly divided into a training set  and a test set at 7 ∶ 3 to build and verify the 
model, respectively. Lasso-Logistic regression model was used to screen risk factors, which were 
incorporated into the multi-factor Logistic regression model to build a prediction model for the 
risk of cardiovascular complication of diabetes, and a nomogram was drawn for visualization. The 
receiver operating characteristic curve (ROC) was drawn and the area under the curve (AUC) was 
calculated. The Hosmer-Lemeshow tests and plotting calibration curve to assess the calibration 
degree, and the prediction model was evaluated and verified. Results  A total of 813 patients with 
type 2 diabetes were included, with an average age of (62.6±10.4) years, including 569 patients in 
the training set and 244 patients in the test set. There were differences in the level of hypersensitive 
C-reactive protein between the two groups (P=0.028), and there were no statistically significant 
differences in other basic characteristics. Multivariate Logistic regression analysis showed that the 
risk factors for cardiovascular complications of diabetes mellitus included age [OR=1.040, 95%CI 
(1.010, 1.073), P=0.010], hypertension [OR=2.211, 95%CI (1.263, 3.975), P=0.006], duration of 
diabetes [OR=1.063, 95%CI (1.028, 1.099), P<0.001], level of fasting blood glucose [OR=1.186, 
95%CI (1.075, 1.309), P=0.001], dyslipidemia [OR=2.051, 95%CI (1.167, 3.583), P=0.012], 
family history of cardiovascular disease [OR=2.794, 95%CI (1.650, 4.774), P<0.001] and smoking 
[OR=1.975, 95%CI (1.133, 3.462), P=0.017]; the protective factor was level of serum bilirubin 
[OR=0.940, 95%CI (0.889, 0.991), P=0.027]. The nomogram shows that patients with type 2 
diabetes can calculate the probability of developing cardiovascular complications of diabetes 
based on the dynamic changes in the eight predictors in the model. The AUC of the training 
set and the test set were 0.803 and 0.820, the P-values of the Hosmer-Lemeshow test were 
0.776 and 0.554, respectively, and the average absolute error between the calibration curve and 
the ideal curve was 0.013, which proved that the differentiation and calibration degree of the 
prediction model were good. Conclusions  In this study, the risk prediction model of diabetic 
cardiovascular complication built on the basis of community natural population has good 
effect, and provides a convenient and feasible tool for the early prediction and early warning of 
cardiovascular complication in diabetic. 
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2 型糖尿病是由组织胰岛素抵抗和相对胰岛

素缺乏引起的高血糖 [1]。2019 年全球男性年龄标

准化患病率为 6.0%，女性为 5.0%[2]，2021 年全球

约有 5.37 亿人患有 2 型糖尿病，预计到 2045 年

将达到 7.83 亿 [3]。长期罹患糖尿病可能发生多器

官或系统长期受损的慢性并发症，其中心血管病

是最常见的大血管并发症之一，糖尿病患者发生

心血管并发症的风险是非糖尿病患者的 2~4 倍 [4]，

糖尿病死亡患者中约三分之二是因心血管并发症

导致 [5]。因此，通过构建预测模型探索糖尿病患

者发生心血管并发症的危险因素具有重要意义，

可帮助医生更准确地评估患者心血管并发症发生
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风险，有效识别出高危个体，对其尽早采取有针

对性的干预措施，提供更紧密的监测管理，同时

有利于患者了解自身状况，增强自身管理，提高

患者生活质量。

既 往 三 大 经 典 临 床 试 验ADVANCE[6]、

ACCORD[7] 和 VADT[8] 探讨了 2 型糖尿病患者在

强化 / 标准降糖治疗后对心血管疾病结局的影

响，发现强化控制血糖并不能减少 2 型糖尿病患

者心血管疾病的发生，提示血糖水平并非唯一影

响心血管并发症的因素。英国前瞻性糖尿病研究

（UKPDS）[9-10] 以及日本和中国香港人群的相关

研究 [11-12] 指出，年龄、吸烟、体力活动、糖尿

病病程、心血管病史、体质量指数（body mass 

index, BMI）、收缩压、糖化血红蛋白、非高密度

脂蛋白胆固醇和白蛋白与肌酐比值等是糖尿病心

血管并发症的危险因素。目前，国内仅针对糖尿

病心血管并发症构建预测模型的研究较少，如基

于上海 4 335 例糖尿病患者构建了糖尿病并发卒

中的风险预测模型，发现年龄、糖尿病病程、血压、

BMI、低密度脂蛋白胆固醇等是发生卒中的危险

因素 [13]，其主要在中国 2 型糖尿病人群中利用既

往的心血管病风险预测模型进行验证，发现美国

弗明汉（Framingham）模型和新西兰糖尿病队列

研究（diabetes cohort study，DCS）模型不适用于

我国 2 型糖尿病人群心血管病风险预测 [14]。同

时，2 型糖尿病的代谢环境，包括高血糖、胰岛

素抵抗和过量的游离脂肪酸的释放，通过内皮功

能障碍、氧化应激和低度炎症等机制影响血管壁，

促进血栓形成，最终导致动脉粥样硬化，从而罹

患心血管疾病和脑卒中 [15]。因此，本研究将冠心

病和卒中共同作为糖尿病心血管并发症事件，基

于京津冀社区自然人群慢性病队列研究的调查数

据，利用 Lasso 回归筛选糖尿病心血管并发症的

危险因素并构建预测模型，将为社区糖尿病患者

早期预测预警提供有效工具，并为早期干预筛选

高危人群提供科学依据。

1  资料与方法

1.1  研究对象
选取京津冀社区自然人群慢性病队列研究

（CHCN-BTH，注册号：ChiCTR1900024725）基

线（2017—2019 年）调查数据进行横断面研究。

纳入标准：①年龄 18 岁以上 2 型糖尿病患者；

② 心血管疾病确诊时间在 2 型糖尿病确诊时间

之后。排除标准：①脑出血及卒中类型不确定；

② 急性感染或炎症患者；③相关生化指标，如血

脂四项（甘油三酯、胆固醇、低密度脂蛋白、极

低密度脂蛋白）和脂蛋白 a 等数据缺失。CHCN-

BTH 研究主要覆盖北京、天津和河北三个省市 18

岁以上 3.7 万社区自然人群，2017—2019 年通过

问卷调查、体格检查和实验室检查等方法收集健

康和慢性病相关的基线数据，建立社区自然人群

健康数据库，旨在明确其病因和危险因素，从而

建立疾病风险预测模型，用于社区慢性病的精准

预防和干预。CHCN-BTH 研究已获得首都医科大

学伦理委员会的审核批准 [ 批号：2018SY81]，所

有研究对象均签署了知情同意书。

1.2  资料收集  
使用标准化问卷收集一般人口学特征（年龄、

性别、婚姻状况、教育水平）、生活行为方式（吸烟、

饮酒、体力劳动、体育锻炼频率）、个人健康情

况（高血压、血脂异常、糖尿病病程、心理症状）

和疾病家族史（高血压、糖尿病、冠心病和脑卒

中）。通过体格检查获得血压、身高、体重等数据；

收集的血液样本均在北京某三甲医院使用贝克曼

库尔特化学分析仪 AU5800 进行统一临床实验室

检测，空腹血糖使用己糖激酶法、糖化血红蛋白

使用离子交换高压液相色谱法、尿酸使用脲酶比

色法、尿素使用脲酶紫外速率法、超敏 C 反应蛋

白使用免疫比浊法、血清胆红素使用重氮试剂法

进行检测。

1.3  指标定义
一般人口学特征中婚姻状况分为未婚、已婚、

离异和丧偶，教育水平分为小学及以下、初中、

高中和大学及以上，将曾经和现在正在吸烟或饮

酒的情况判定为有吸烟或饮酒情况。BMI 为体重

（kg）与身高（m）平方的比值。血压（使用欧

姆龙 HEM-907 电子血压计）由医生在研究对象

静坐休息后间隔测量三次取平均值，高血压诊断

依据《中国老年高血压管理指南 2019》，将收

缩压≥ 140 mmHg（1 mmHg=0.133 kPa）和（或）

舒张压≥ 90 mmHg，或自我报告曾在二级及以上

医院明确诊断高血压且接受降压药物治疗的研究

对象定义为患有高血压。血脂异常是由研究对象

自我报告曾在二级及以上医院明确诊断，或根据

《中国血脂管理指南（2023 年）》中胆固醇和（或）
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甘油三酯水平升高或高密度脂蛋白胆固醇水平降

低进行定义。心理症状使用抑郁、焦虑和压力量

表 -21（Depression, Anxiety and Stress Scale-21，

DASS-21） 进 行 收集 [16-17]，该量表包括三个子量

表，每个子量表包含七个问题，抑郁量表＞ 9 分

判定为有抑郁症状，焦虑量表＞ 7 分判定为有焦

虑症状，压力量表＞ 14 分判定为有压力症状，

存在任一状态则判定为有心理症状。

根据《中国 2 型糖尿病防治指南（2020 年

版）》 [18]，2 型糖尿病患者定义为糖化血红蛋白

在 6.5% 及以上，或自我报告曾在二级及以上医

院诊断过，或正在进行规律的降糖治疗。糖尿病

心血管并发症定义为糖尿病患者在确诊为糖尿

病之后发生心血管病，其确诊时间在糖尿病确

诊时间之后。心血管病是由研究对象在 2017—

2019 年基线数据收集时自我报告曾在二级及以

上 医 院 明 确 诊 断， 按 照《 国 际 疾 病 分 类 第 10

版 》（International Classification of Disease，10th 

Edition，ICD-10）标准，本研究主要包括冠心病

（I21~I25）和缺血性脑卒中（I64）。

1.4  统计学分析
符合正态分布的连续性变量用 sx ± 表示，两

组间比较采用 t 检验；非正态分布的连续性变量

以中位数（M）和四分位数（P25，P75）表示，两

组间比较采用 Mann-Whitney U 检验；分类变量分

布用例数（n）和百分比（%）表示，两组间比较

采用 χ2 检验。将研究对象按 7 ∶ 3 比例随机分为训

练集和测试集，分别进行模型的构建与验证。采

用最小绝对值收敛和选择算子算法（least absolute 

shrinkage and selection operator, Lasso）回归方法，根

据既往报道的糖尿病心血管并发症模型的危险因素

以及本研究数据库包含的其他未探讨的因素，分析

筛选训练集的 30 个自变量，采取十折交叉验证法

确定参数 λ，选取模型误差在一个标准差时的 λ，

将此时 β 不为 0 的变量纳入并拟合多因素 Logistic

回归模型。根据多因素 Logistic 回归的结果，选取

P ≤ 0.05 的变量构建糖尿病心血管并发症的预测模

型并绘制列线图进行可视化，列线图中每个预测因

素对应的线段上都标注了刻度，代表该因素的可取

值范围，线段的长度反应该因素对结局事件的贡献

大小。图中顶部的分数表示预测因素在不同取值下

所对应的得分，所有预测因素分数相加，进而通过

总分对应图中底部线得到糖尿病心血管并发症发生

的概率预测值。基于测试集对构建的预测模型进行

验证。绘制受试者工作特征曲线（receiver operating 

characteristic curve，ROC）并计算曲线下面积（area 

under curve，AUC）作为区分度评价指标，校准度

通过 Hosmer-Lemeshow 拟合优度检验和绘制校准曲

线来评估，以确保模型的预测能力。所有统计分析

使用 R 语言软件 4.2.0 版本完成，采用的软件包为

“rms”“glmnet”“pROC”“ResourceSelection”。

双侧检验，P ≤ 0.05 认为差异具有统计学意义。

2  结果

2.1  一般情况  
共纳入 813 例 2 型糖尿病患者，其中训练集 

569 例（62.6±10.3 岁），测试集 244 例（62.8±10.6

岁），分别有 85（14.9%）例和 27（11.1%）例 2

型糖尿病患者发生心血管并发症，两组间除超敏

C 反应蛋白水平具有差异（P=0.028）外，其余基

本特征差异无统计学意义（表 1）。

表1  患者基线资料 (n, %)

Table 1. Basic characteristics of patients (n, %)

项目 全部研究对象（n=813） 训练集（n=569） 测试集（n=244） t/Z/χ2值 P值

年龄（岁， sx ± ） 62.6±10.4 62.6±10.3 62.8±10.6 -0.208 0.835

性别 0.026 0.872

 男 448（55.1） 312（54.8） 136（55.7）

 女 365（44.9） 257（45.2） 108（44.3）

婚姻状况 4.170 0.244

 未婚 17（2.1） 11（1.9） 6（2.5）

 已婚 739（90.9） 512（90.0） 227（93.0）

 离异 17（2.1） 15（2.6） 2（0.8）

 丧偶 40（4.9） 31（5.4） 9（3.7）
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续表1

项目 全部研究对象（n=813） 训练集（n=569） 测试集（n=244） t/Z/χ2值 P值

教育水平 5.436 0.143

 小学及以下 127（15.6） 89（15.6） 38（15.6）

 初中 292（35.9） 200（35.1） 92（37.7）

 高中 211（26.0） 160（28.1） 51（20.9）

 大学及以上 183（22.5） 120（21.1） 63（25.8）

吸烟 0.067 0.796

 否 506（62.2） 352（61.9） 154（63.1）

 是 307（37.8） 217（38.1） 90（36.9）

饮酒 0.005 0.945

 否 500（61.5） 349（61.3） 151（61.9）

 是 313（38.5） 220（38.7） 93（38.1）

体力劳动 0.851 0.654

 轻度 661（81.3） 462（81.2） 199（81.6）

 中度 131（16.1） 94（16.5） 37（15.2）

 重度 21（2.6） 13（2.3） 8（3.3）

体育锻炼频率 4.980 0.289

 每周5~7天 435（53.5） 308（54.1） 127（52.0）

 每周3~4天 99（12.2） 61（10.7） 38（15.6）

 每周1~2天 89（10.9） 64（11.2） 25（10.2）

 每月≤3天 30（3.7） 19（3.3） 11（4.5）

 从不锻炼 160（19.7） 117（20.6） 43（17.6）

高血压 0.191 0.662

 否 392（48.2） 271（47.6） 121（49.6）

 是 421（51.8） 298（52.4） 123（50.4）

血脂异常 0.073 0.787

 否 613（75.4） 427（75.0） 186（76.2）

 是 200（24.6） 142（25.0） 58（23.8）

糖尿病病程（年， sx ± ） 12.5±7.4 12.3±7.4 12.9±7.3 -0.992 0.321

心理症状 0.467 0.494

 无 724（89.1） 510（89.6） 214（87.7）

 有 89（10.9） 59（10.4）  30（12.3）

高血压家族史 2.535 0.111

 否 367（45.1） 246（43.2） 121（49.6）

 是 446（54.9） 323（56.8） 123（50.4）

糖尿病家族史 0.021 0.885

 否 415（51.0） 289（50.8） 126（51.6）

 是 398（49.0） 280（49.2） 118（48.4）

心血管病家族史 0.145 0.704

 否 547（67.3） 380（66.8） 167（68.4）

 是 266（32.7） 189（33.2） 77（31.6）

BMI （kg·m-2）* 26.2（23.9，28.4） 26.4（23.9，28.6） 25.9（23.9，28.1） -1.161 0.246

腰臀比* 0.9（0.9，1.0） 0.9（0.9，1.0） 0.9（0.9，1.0） -0.807 0.420
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2.2  模型构建  
根据训练集数据将问卷信息和临床生化指标

的 30 个潜在危险因素进行 Lasso-Logistic 回归分

析和十折交叉验证（图 1），根据距离模型均方

误差最小值一个标准误的 λ值（lambda.1se=0.032）

时结果，确定了 10 个非零特征变量，包括年龄、

吸烟、高血压、血脂异常、糖尿病病程、心血管

病家族史、空腹血糖、尿素、肌酐和血清胆红素

水平。

将 10 个 非 零 特 征 变 量 纳 入 多 因 素 Logistic

回 归 模 型， 结 果 显 示 年 龄 [OR=1.040，95%CI

（1.010，1.073）, P=0.010]、高血压 [OR=2.211，

95%CI（1.263，3.975）, P=0.006]、 糖 尿 病 病 程

[OR=1.063，95%CI（1.028，1.099）, P ＜ 0.001]、

空腹血糖水平 [OR=1.186，95%CI（1.075，1.309）, 

P=0.001]、血脂异常 [OR=2.051，95%CI（1.167，

3.583）, P=0.012]、心血管病家族史 [OR=2.794，

95%CI（1.650，4.774）, P ＜ 0.001] 和 吸 烟

[OR=1.975，95%CI（1.133，3.462）, P=0.017]

是糖尿病心血管并发症的危险因素，而血清胆

红素水平 [OR=0.940，95%CI（0.889，0.991）, 

P=0.027] 是其保护因素（表 2）。最终预测模型

表达式为：

发 生 概 率 P=1/[1+e^(-(-7.758+0.040年龄

+0.793 高 血 压 +0.061 糖 尿 病 病 程 +0.171 空 腹

血 糖 +0.718 血 脂 异 常 +1.028 心 血 管 病 家 族 史

+0.681 吸烟 -0.062 血清胆红素 ))]。

根据 Lasso 回归联合多因素 Logistic 回归筛

选出 8 个最佳预测因素绘制列线图（图 2）。通

过各个预测因素相加得到的总分对应糖尿病心

血管疾病并发症的发生风险，例如，某罹患 2

型糖尿病 5.5 年的患者，年龄 73 岁、不吸烟、

患有高血压和血脂异常、有心脑血管疾病家族

史、空腹血糖为 7.5  mmol·L-1、血清胆红素为

18.08 μmol·L-1，由列线图计算该患者总分为

205.8，发生糖尿病心血管疾病并发症的概率为

21.4%。

2.3  模型验证  
对训练集构建的糖尿病心血管并发症的预

测模型进行评估，同时利用测试集对预测模型进

行内部验证。训练集和测试集分别绘制 ROC 曲

线，AUC 值 分 别 为 0.803[95%CI（0.753， 0.852）]

和 0.820[95%CI（0.736，0.903）]，提示模型 区

分度较好（ 图 3）； 对 训 练 集 和 测 试 集 进 行

Hosmer-Lemeshow 拟 合 优 度 检 验，P 值 分 别 为

0.776 4 和 0.554 2，提示模型预测值与实际观测

值之间并无统计学差异，再经 500 次重抽样校

正后的校准曲线与理想曲线的平均绝对误差为

0.013，提示曲线之间一致性较好，模型校准度

良好（图 4）。

续表1

项目 全部研究对象（n=813） 训练集（n=569） 测试集（n=244） t/Z/χ2值 P值

空腹血糖（mmol·L-1）* 7.6（6.6，9.1） 7.5（6.5，8.9） 7.8（6.6，9.5） -1.901 0.057

糖化血红蛋白（%）* 6.7（6.0，7.5） 6.7（6.0，7.5） 6.7（6.0，7.5） -0.028 0.978

谷丙转氨酶（mmol·L-1）* 18.0（14.0，26.0） 18.0（14.0，26.1） 18.4（13.9， 25.6） -0.834 0.404

谷草转氨酶（mmol·L-1） 19.0（15.2，23.0） 19.0（15.5，23.0） 18.4（15.0， 23.0） -0.706 0.480

尿素（mmol·L-1）* 5.3（4.3，6.3） 5.2（4.3， 6.3） 5.4（4.5， 6.3） -0.544 0.587

尿酸（μmol·L-1）* 322.0（269.0，382.0） 325.0（267.3，383.1） 317.6（271.0，373.7） -0.748 0.455

血肌酐（μmol·L-1）* 62.0（51.0，75.0） 63.0（50.0，75.5） 61.9（52.0，73.0） -0.053 0.958

超敏C反应蛋白（mmol·L-1）* 1.4（0.7，2.5） 1.5（0.8，2.5） 1.3（0.6，2.3） -2.201 0.028

总蛋白（g·L-1， sx ± ） 74.7±4.1 74.7±4.1 74.8±4.1 0.058 0.954

白蛋白（g·L-1）* 46.4（44.2，48.8） 46.4（44.1，49.0） 46.1（44.2，48.5） -0.574 0.566

球蛋白（g·L-1）* 27.9（25.5，30.2） 27.8（25.5，30.2） 27.9（25.7，30.0） -0.955 0.955

白球比* 1.7（1.5，1.9） 1.7（1.5，1.9） 1.7（1.5，1.9） -0.154 0.878

血清胆红素 （μmol·L-1）* 13.1（10.3，17.1） 13.0（9.9，17.1） 13.4（10.6，17.5） -1.225 0.220

注：*非正态分布的连续性变量以中位数和四分位数表示[M（P25，P75）]。
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图1  基于十折交叉验证的Lasso回归特征变量选择

Figure 1. Lasso regression feature variable selection based on ten-fold cross-validation
注：A.预测因子系数平面图，图中横坐标为λ的对数，纵坐标为回归系数，图中的每一条彩色实线代表一个变量，随着Log(λ)的增加变量系数
不断减少，部分变量系数变为0；B.Lasso回归交叉验证模型交叉验证图，图中横坐标为λ的对数，纵坐标为均方误差，图中左边的虚线代表均方
误差最小时的λ值，右边的虚线代表距离均方误差最小时的一个标准误的λ值，在垂直虚线对应的最低点的惩罚值，即曲线最低点时对应的上坐
标，在图A的相应惩罚值的位置寻找对应位置的垂线，垂线与图A彩色实线相交的点数即为模型纳入的变量数目。

A

B

表2  Lasso-Logistic回归模型中糖尿病心血管并发症的预测因素

Table 2. Predictors of cardiovascular complications in diabetes mellitus in Lasso-Logistic 

regression models

变量
Lasso回归 多因素Logistic回归

系数 OR值（95%CI） P值

年龄（岁） 0.007 1.040（1.010，1.073） 0.010

高血压 0.345 2.211（1.263，3.975） 0.006

糖尿病病程（年） 0.039 1.063（1.028，1.099） ＜0.001

空腹血糖（mmol·L-1） 0.046 1.186（1.075，1.309） 0.001

血脂异常 0.239 2.051（1.167，3.583） 0.012

心血管病家族史 0.440 2.794（1.650，4.774） ＜0.001

吸烟 0.111 1.975（1.133，3.462） 0.017

尿素（mmol·L-1） 0.000 1.048（0.914，1.183） 0.473

肌酐（μmol·L-1） 0.002 1.005（0.997，1.016） 0.357

血清胆红素（μmol·L-1） -0.010 0.940（0.889，0.991） 0.027
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图2  2型糖尿病心血管并发症预测模型的列线图

Figure 2. A nomogram of a predictive model for cardiovascular complications of type 2 diabetes

图3  2型糖尿病心血管并发症预测模型的受试者工作曲线

Figure 3. AUC of a predictive model for cardiovascular complications of type 2 diabetes
注：A.训练集，曲线下面积为0.803；B.测试集，曲线下面积为0.820。

图4  糖尿病心血管并发症预测模型的校准曲线

Figure 4. Calibration curve of prediction model for cardiovascular complications of diabetes mellitus
注：线段虚线为理想曲线，点状虚线为未经bootstrap校正的校准曲线，实线为500次bootstrap校正后的校准曲线；A.训练集；B.测试集。

A B

A B
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3  讨论

本研究利用京津冀社区自然人群慢性病队列

基线调查数据，采用 Lasso-Logistic 回归的分析方

法构建糖尿病心血管并发症风险预测模型，纳入

的预测因子包括年龄、吸烟、高血压、血脂异常、

糖尿病病程、心血管病家族史、空腹血糖和血清

胆红素，经内部验证表明该预测模型有较好的区

分度和校准度。

本研究显示 2 型糖尿病患者的年龄和糖尿病

病程是心血管并发症的危险因素，Wan 等 [19]、

Morton 等 [20] 和 De Jong 等 [21] 分别针对中国、澳

大利亚和英国的糖尿病患者心血管并发症发生风

险的研究表明，随着年龄和病程时间的增加心血

管病风险逐渐提高，与本研究的结果一致。Al-

Rubeaan 等 [22] 发现 2 型糖尿病患者中缺血性卒中

的患病率在糖尿病病程时间长且老年人组最高。

同时现在糖尿病确诊年龄越来越趋于年轻化也意

味着病程时间的延长，确诊年龄每提前 10 年发

生心血管并发症的风险逐渐增加 [23]。

本研究发现患有高血压和血脂异常以及空腹

血糖升高是糖尿病患者发生心血管并发症的重

要危险因素。Kaze 等 [24] 发现与血脂代谢正常的

2 型糖尿病患者相比，血脂异常的患者发生心血

管并发症的风险更高，其中冠心病发生风险增加

1.48 倍。血脂异常也是高血压和糖尿病两者共同

的危险因素 [25]。既往研究证实，高血糖和高血压

会共同加剧血管损伤和内皮功能障碍 [26-27]，促进

动脉粥样硬化的发生发展，糖尿病合并高血压患

者可使大血管并发症的风险显著增加。Sibarani

等 [28] 证明在血糖异常患者中合并高血压导致心

血管并发症的发生风险增加 2.58 倍；Elley 等 [29]

开展新西兰糖尿病队列研究发现收缩压每升高

10  mmHg，心血管并发症的风险增加 1.03 倍，与

本研究结果一致。

本研究构建的糖尿病心血管并发症的预测

模型与其他研究相比还包括危险因素心血管病

家族史和保护因素血清胆红素。Tian 等 [30] 利用

中国慢性病前瞻性研究项目数据发现有卒中家

族史的研究对象发生脑卒中的风险增加 1.5 倍，

且患有家族史的人数与脑卒中发生风险有剂量

反应关系。Lloyd-Jones 等 [31] 基于 Framingham 原

始队列的子代人群发现其父母有心血管病史的

男性子代发生心血管病风险提高 2.6 倍，女性子

代提高 2.3 倍。血清胆红素是天然的内源性抗氧

化剂，抑制氧化修饰低密度脂蛋白胆固醇生成，

清除自由基，具有抗脂质过氧化、抗动脉粥样

斑块等作用，因此对心血管病有保护作用 [32-33]。

Kunutsor 等 [34] 对 12 篇研究进行 Meta 分析，调

整传统心血管病危险因素后，发现血清胆红素

基线水平增加 2 倍，心血管病发生风险可降低

10%。然而血清胆红素与心血管病发病风险方面

因果关系仍不明确，仍需进一步探讨。

本研究通过探究糖尿病心血管并发症的多种

危险因素，初步构建了针对糖尿病心血管并发症

的预测模型。既往研究构建或验证预测模型的研

究人群大多来源于欧美国家 [35]，由于种族和生活

行为等差异，模型外推到亚洲地区时预测能力可

能存在差异。与 2 型糖尿病患者 10 年心血管风

险预测评分 SCORE2-Diabetes 相比 [36]，两个研究

所纳入的预测因素信息获取均较为便捷，同时本

研究纳入的预测因素所反映信息与之基本相似，

且进一步考虑了心血管疾病家族史的影响。另一

方面，本研究构建的糖尿病心血管并发症预测模

型 的 区 分 度 与 SCORE2-Diabetes 相 比 更 好， 但

SCORE2-Diabetes 研究最终可计算出风险评分，

可更为直观地为临床医生和糖尿病患者自身进行

快速甄别心血管并发症高风险人群，进而提供预

警信息和及时干预。

本研究仍存在一些局限性。首先，本研究利

用基线调查时患者自报疾病史的信息判定先发生

糖尿病后发生心血管病的时间先后顺序，可能存

在回忆偏倚和信息偏倚，未来将对糖尿病患者进

行长期随访获得心血管并发症发生情况，以提高

预测模型的准确性；其次，因未能获取到其他糖

尿病患者心血管并发症发生情况的研究数据，该

预测模型没有开展外部验证，模型的外推效果尚

有待进一步验证；此外，本研究为横断面调查，

并限于研究设计，收集的有关实验室检查指标可

能会受到基线糖尿病患病的影响，导致预测结果

的精确性下降；且纳入样本量相对较少，结果可

能不够稳定，可重复性有待验证，同时未包括患

者的饮食和药物使用情况等信息，且研究对象仅

集中在京津冀地区，未来对中国其他地区的糖尿

病心血管并发症的危险因素预测需要设计更加严

谨的前瞻性多中心队列研究来完善预测模型。
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综上所述，本研究构建了一个简便的糖尿病

心血管并发症风险预测模型，模型内部验证区分

度和校准度较好，能够直观地反映不同糖尿病患

者的心血管并发症发生风险，在一定程度上能够

为临床开展早期预防和干预提供科学的依据。
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