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  [摘要] 目的 分别用LASSO回归、随机森林、多因素logistic回归方法建立围绝经及绝经期女性高尿酸

血症(HUA)预测模型,并比较预测效果。方法 采用多阶段、分层整群抽样方法,抽取云南省安宁市12
 

790名

研究对象,采用LASSO回归、随机森林、多因素logistic回归等方法,构建HUA风险预测模型,通过准确率、灵

敏度、特异度、F1分数和曲线下面积(AUC)评估模型效能。结果 LASSO回归分析筛选出年龄、腰围、舒张

压、BMI、HDL-C、空腹血糖(FBG)等19个变量进入模型,准确率为0.701,灵敏度为0.703,特异度为0.680,F1
分数为0.806,AUC(95%CI)为0.770(0.748~0.792);随机森林模型结果显示:肌酐、甘油三酯-葡萄糖指数

(TyG)、TG、BMI、TC、尿素氮(Urea)、ALT等变量较为重要,模型准确率为0.663,灵敏度为0.653,特异度为

0.738,F1分数为0.774,AUC(95%CI)为0.763(0.741~0.785);多因素logistic回归结果显示,肌酐(Cr)、

TyG、BMI、Urea、ALT等11个变量进入模型,准确率为0.705、灵敏度为0.707、特异度为0.686,F1分数为

0.809,AUC(95%CI)为0.771(0.749~0.793)。结论 LASSO回归和多因素logistic回归模型整体性能更

好,随机森林模型的变量筛选能力强,特异度高,可作为补充提供更精确的预测。
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  [Abstract] Objective To
 

develop
 

and
 

compare
 

prediction
 

models
 

for
 

hyperuricemia
 

(HUA)
 

in
 

perim-
enopausal

 

and
 

postmenopausal
 

women
 

using
 

Lasso
 

regression,random
 

forest,and
 

multivariate
 

logistic
 

regres-
sion.Methods A

 

multi-stage,stratified
 

cluster
 

sampling
 

method
 

was
 

used
 

to
 

select
 

12
 

790
 

subjects
 

from
 

An-
ning

 

City,Yunnan
 

Province.Prediction
 

models
 

for
 

HUA
 

were
 

constructed
 

using
 

Lasso
 

regression,random
 

for-
est,and

 

multivariate
 

logistic
 

regression.The
 

efficacy
 

of
 

the
 

model
 

was
 

evaluated
 

by
 

accuracy,sensitivity,speci-
ficity,F1

 

score,and
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC).Results LASSO
 

regression
 

analysis
 

screened
 

19
 

variables
 

for
 

inclusion
 

in
 

the
 

model,such
 

as
 

age,waist
 

circumference,diastolic
 

blood
 

pressure,BMI,HDL-C,fasting
 

blood
 

glucose
 

(FBG),etc.The
 

accuracy
 

rate
 

was
 

0.701,the
 

sensitivity
 

was
 

0.703,the
 

specificity
 

was
 

0.680,

and
 

the
 

F1
 

score
 

was
 

0.806.The
 

AUC
 

(95%CI)
 

was
 

0.770(0.748-0.792).The
 

results
 

of
 

the
 

random
 

forest
 

model
 

show
 

that
 

variables
 

such
 

as
 

creatinine,triglyceride-glucose
 

index
 

(TyG),TG,BMI,TC,Urea
 

nitrogen
 

(Urea),and
 

ALT
 

were
 

relatively
 

important,with
 

an
 

accuracy
 

rate
 

of
 

0.663,a
 

sensitivity
 

of
 

0.653,a
 

specificity
 

4081 重庆医学2025年8月第54卷第8期



of
 

0.738,and
 

an
 

F1
 

score
 

of
 

0.774.The
 

AUC
 

(95%CI)
 

was
 

0.763(0.741-0.785).Multivariate
 

logistic
 

re-
gression

 

results
 

showed
 

that
 

11
 

variables
 

including
 

creatinine
 

(Cr),TyG,BMI,Urea,and
 

ALT
 

were
 

included
 

in
 

the
 

model,with
 

an
 

accuracy
 

rate
 

of
 

0.705,a
 

sensitivity
 

of
 

0.707,a
 

specificity
 

of
 

0.686,an
 

F1
 

score
 

of
 

0.809,and
 

an
 

AUC
 

(95%CI)
 

of
 

0.771
 

(0.749-0.793).Conclusion The
 

overall
 

performance
 

of
 

LASSO
 

re-
gression

 

and
 

multivariate
 

logistic
 

regression
 

models
 

is
 

better.The
 

random
 

forest
 

model
 

has
 

a
 

strong
 

variable
 

screening
 

ability
 

and
 

high
 

specificity,and
 

can
 

be
 

used
 

as
 

a
 

supplement
 

to
 

provide
 

more
 

accurate
 

predictions.
[Key

 

words] perimenopause;menopause;hyperuricaemia;prediction
 

model;Lasso
 

regression;random
 

forest;logistic
 

regression

  高尿酸血症(hyperuricemia,HUA)是一种由体

内嘌呤代谢异常导致的代谢紊乱综合征,是痛风的病

理基础[1],也是慢性肾脏病、心脑血管疾病和糖尿病

发生的独立危险因素。近年来 HUA的发病率呈上

升趋势,已经成为继糖尿病之后的第二大代谢性疾

病[2]。中国2018-2019年慢性疾病及其危险因素监

测数据显示,我国成人的 HUA患病率为14.0%,其
中女性为3.6%,且女性患病率随年龄增长而逐渐升

高[3]。早期研究发现,HUA的发生存在明显的年龄

和性别差异,女性 HUA通常发生在绝经后[4],围绝

经期晚期女性HUA患病风险明显增加[5],血尿酸(u-
ric

 

acid,UA)水平变化的生物学机制很可能是由性激

素影响。WAN等[6]研究表明在绝经期女性中,促卵

泡激素(follicle-stimulating
 

hormone,FSH)、黄体生

成素(luteinizing
 

hormone,LH)和睾酮水平的升高,
以及雌激素水平的下降,与 UA水平的上升呈正相

关。MUMFORD等[7]分析了UA水平与性激素之间

的关系,研究结果显示平均UA水平在女性卵泡期最

高,在黄体期最低,且FSH水平与UA之间存在明显

正相关关系。此外,有研究发现,雌二醇升高是 HUA
的独立保护因素[8],绝经后雌激素替代治疗可以降低

血UA水平[9]。以上研究均提示性激素升高很可能

是围绝经或绝经期女性 HUA 的保护因素。尽管

HUA在男性中比女性更常见[5],但是在围绝经或绝

经期女性中,由于受生理性内分泌改变导致雌激素水

平的降低,肾脏对 UA排泄受阻,导致 HUA风险增

加[6]。目前,性激素对 HUA的影响机制尚未完全清

楚,有待进一步探讨。但这些发现揭示了性激素代谢

与UA水平之间的潜在联系,为围绝经期及绝经后女

性HUA的病因、预测、预防和诊治提供了新的研究

方向。尽管已有一些研究尝试构建 HUA的预测模

型,但大多数研究主要集中于一般人群,针对围绝经

及绝经 期 女 性 的 研 究 较 为 有 限。随 机 森 林 算 法、

LASSO回归和多因素logistic回归作为3种常用的

机器学习和统计分析方法,在医学预测模型中表现出

各自的优势。随机森林算法具有处理高维数据和复

杂非线性关系的能力,LASSO回归在变量选择和模

型简化方面表现出色,而logistic回归则因其模型结

果的可解释性而被广泛应用。本研究旨在利用随机

森林算法、LASSO回归和多因素logistic回归,分别

建立围绝经及绝经期女性 HUA患病风险的预测模

型,并比较三者的预测效能,找到最优的预测模型,以
期为临床实践提供可靠的参考依据,最终实现对围绝

经及绝经期女性HUA的早期预警和个体化干预。

1 资料与方法

1.1 一般资料
 

2021年5-11月,采用多阶段分层整群抽样法,
共调查12

 

880例云南省安宁市常住居民,纳入标准:
在安宁居住6个月以上,年龄在45岁及以上的围绝

经期或绝经期女性。排除标准:(1)患有慢性心功能

不全、肝病、恶性肿瘤、精神疾病等严重疾病者;(2)摄
入某些药物(如利尿剂、阿司匹林、细胞毒药物、抗结

核药物等);(3)不能配合、不愿参与的患者。排除生

化指标不全、身体测量项目缺失的90例,最后共纳入

12
 

790例研究对象。本次调查通过安宁市中医医院

伦理委员会批准(审批号:2021-001-001),调查对象均

知情同意。

1.2 方法

1.2.1 指标的测量

由经过统一培训的专业工作人员收集调查对象

的人口学信息和临床资料,如身高、腰围、血压、体重

等信 息。采 用 欧 姆 龙(大 连)电 子 血 压 计(型 号:

U725A)测量血压(非同日测量3次取平均值);腰围

采用量程为0~200
 

cm的常规腰围尺沿肚脐水平绕

一圈测量;身高、体重采用多恩200
 

kg电子身高体重

秤测量;采用雅培800i型自动分析仪测量 UA、TC、
肌酐(creatinine,Cr)、尿素氮(urea

 

nitrogen,Urea)、

ALT、AST、总蛋白(total
 

protein,TP)、TBIL、间接胆

红素(indirect
 

bilirubin,IBIL)、DBIL、白球比(albu-
min/globulin

 

ratio,A/G)、血 红 蛋 白(hemoglobin,

HB)、HDL-C、LDL-C等临床指标。甘油三酯-葡萄糖

指数(triglyceride-glucose
 

index,TyG):测量空腹时

TG和空腹血糖(fasting
 

blood
 

glucose,FBG)水平的

组合,反映个体的胰岛素抵抗程度,TyG=Ln[FBG
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(mg/dL)×TG(mg/dL)/2)]。

1.2.2 诊断标准

HUA:UA>420
 

mol/L[7]。高血压:收缩压(sys-
tolic

 

pressure,SBP)≥140
 

mmHg和/或舒张压(dias-
tolic

 

blood
 

pressure,DBP)≥90
 

mmHg,或有高血压

史[8]。糖尿病:空腹血糖≥7.0
 

mmol/L或有糖尿病

史[9]。中心性肥胖:男性腰围≥90
 

cm、女性腰围≥85
 

cm[7]。代谢综合征:根据标准,具备以下3项条件及

以上者即可诊断[9]。(1)中心性肥胖,即女性腰围≥
85

 

cm、男性腰围≥90
 

cm;(2)高血糖:已确诊为糖尿

病并治疗和/或FBG≥6.1
 

mmol/L或糖负荷后2
 

h
血糖≥7.8

 

mmol/L;(3)高血压:已确诊为高血压并

治疗和/或血压≥130/85
 

mmHg;(4)空腹TG≥1.70
 

mmol/L;(5)空腹HDL-C<1.04
 

mmol/L。

1.2.3 LASSO回归预测模型构建

使用R软件中glmnet包构建 LASSO 回归模

型,通过十重交叉验证计算不同λ值下的模型性能,
在此基础上,根据使交叉验证误差最小的λ值,建立

LASSO模型。

1.2.4 随机森林预测模型构建

在R软件中使用Random
 

Fores包训练随机森林

模型,同时调试重要参数ntree和 mtry。经测试集检

验,在ntree=500,mtry=4的情况下,随机森林模型

的性能最好。

1.2.5 多因素logistic回归预测模型构建

根据训练集数据,利用R语言中的glm 函数对

logistic回归模型进行构建,同时根据AIC准则,采用

step函数对logistic回归模型进行逐步筛选。

1.2.6 模型评估

绘制各模型的受试者工作特征(receiver
 

operator
 

characteristic,ROC)曲线,计算准确率、灵敏度、特异

度、F1分 数 和 曲 线 下 面 积(area
 

under
 

the
 

curve,

AUC)及95%CI。

1.3 统计学处理

采用SPSS27.0和R4.3.0软件对数据进行处理

和统计分析,正态分布资料采用x±s表示,组间比较

采用t检验;计数资料采用例数或百分比表示,组间

比较采用χ2 检验。以 P<0.05为差异有统计学

意义。

2 结  果

2.1 基本情况

共纳入12
 

790例研究对象,年龄(60.74±10.37)
岁;非HUA(非HUA组)11

 

312例,HUA(HUA组)

1
 

478例,患病率11.6%;高血压、高血糖、中心性肥胖

和代谢综合征患者数分别为5
 

599例(43.8%)、1
 

172
例(9.2%)、4

 

090例(32.0%)、2
 

736例(21.4%)。

HUA组的高血压、糖尿病、中心性肥胖、代谢综

合征患者所占比例、年龄、体 重、腰 围、BMI、SBP、

DBP、Cr、Urea、TG、TC、FBG、ALT、AST、UA、TP、

TBIL、IBIL、TyG、HB水平均高于非 HUA组(P<
0.05),HDL-C、A/G低于非 HUA组(P<0.05),见
表1。

表1  HUA组与非 HUA组临床资料比较
 

项目 HUA组(n=1
 

478) 非 HUA组(n=11
 

312) χ2/t P

高血压[n(%)] 793(53.7) 4
 

806(42.5) 66.239 <0.001

糖尿病[n(%)] 223(15.1)  949(8.4) 70.469 <0.001

中心性肥胖[n(%)] 734(49.7) 3
 

356(29.7) 240.240 <0.001

代谢综合征[n(%)] 594(40.2) 2
 

142(18.9) 351.158 <0.001

年龄(x±s,岁) 62.95±10.79 60.45±10.28 76.443 <0.001

体重(x±s,kg) 59.62±10.26 55.59±9.66 224.325 <0.001

腰围(x±s,cm) 84.28±10.68 79.24±10.41 305.298 <0.001

BMI(x±s,kg/m2) 25.42±3.77 23.49±3.49 392.635 <0.001

SBP(x±s,mmHg) 135.49±19.80 132.28±19.59 35.177 <0.001

DBP(x±s,mmHg) 80.92±11.74 80.09±11.41 6.892 0.009

Cr(x±s,μmol/L) 68.56±28.09 59.20±11.07 574.170 <0.001

Urea(x±s,mmol/L) 6.09±1.84 5.75±1.55 61.007 <0.001

TC(x±s,mmol/L) 5.61±1.26 5.40±1.00 50.277 <0.001

TG(x±s,mmol/L) 2.60±2.42 1.79±1.59 293.630 <0.001

HDL-C(x±s,mmol/L) 1.27±0.32 1.43±0.34 275.090 <0.001

LDL-C(x±s,mmol/L) 3.12±1.03 3.17±0.90 3.153 0.076
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续表1  HUA组与非 HUA组临床资料比较
 

项目 HUA组(n=1
 

478) 非 HUA组(n=11
 

312) χ2/t P

FBG(x±s,mmol/L) 5.68±1.82 5.34±1.71 49.762 <0.001

ALT(x±s,U/L) 30.72±22.20 25.88±14.69 123.787 <0.001

AST(x±s,U/L) 29.33±15.96 26.57±10.56 77.786 <0.001

UA(x±s,μmol/L) 478.30±55.14 304.90±57.63 11
 

952.664 <0.001

ALB(x±s,g/L) 44.23±2.74 44.25±2.69 0.076 0.783

TP(x±s,g/L) 76.91±5.05 75.75±4.79 75.471 <0.001

TBIL(x±s,μmol/L) 11.20±5.48 10.83±5.59 5.644 0.018

DBIL(x±s,μmol/L) 2.68±1.53 2.70±1.31 0.363 0.547

IBIL(x±s,μmol/L) 8.52±4.59 8.13±4.90 8.359 0.004

A/G(x±s) 1.38±0.23 1.43±0.23 57.929 <0.001

TyG(x±s) 9.12±0.70 8.73±0.63 502.059 <0.001

HB(x±s,g/L) 141.99±12.24 140.11±11.84 32.581 <0.001

2.2 预测模型

将12
 

790名研究对象按7∶3的比例分为训练组

(n=8
 

953)和验证组(n=3
 

837),分别用LASSO回

归、随机森林和多因素logistic回归构建预测模型。
2.2.1 LASSO回归模型分析结果

以是否患 HUA作为因变量(否=0,是=1),将
单因素分析筛选出的差异有统计学意义的变量(P<
0.05)作为自变量纳入LASSO回归模型进行筛选,通
过十折交叉验证确定最佳惩戒系数λ,结果显示,最佳

λ为0.001
 

2,
 

log(λ)为-6.714
 

5,此时模型误差最

小,筛选出19个变量,按系数绝对值大小排序分别

是:TyG、A/G、糖尿病、HDL-C、代谢综合征、BMI、
Cr、Urea、腰围、ALT、FBG、TP、HB、AST、DBP、高血

压、年龄、SBP,见图1。

图1  LASSO回归十倍交叉验证图

2.2.2 随机森林模型分析结果

结果显示,ntree=500,mtry=4,模型袋外错误率

为11.08%,说明模型泛化性较好,不存在过拟合。重

要性排名前20位的变量及其平均基尼降低值分别是

Cr(177.956)、TyG(110.291)、TG(103.948)、BMI
(100.600)、TC(94.323)、Urea(91.118)、ALT
(84.833)、HDL-C(84.501)、AST(80.496)、体 重

(79.772)、IBIL(79.654)、HB(79.045)、腰 围

(78.941)、TBIL(78.842)、SBP(78.226)、年 龄

(76.236)、FBG (75.322)、DBP(72.114)、TP
(67.234)、A/G(56.652),见图2。

图2  随机森林模型各变量平均基尼降低值

2.2.3 多因素logistic回归分析结果

以是否患HUA为因变量,以单因素分析筛选出

来差异有统计学意义的变量(P<0.05)为自变量进行

多因素logistic回归分析,采用后退法筛选变量,进入

模型水准α=0.05,剔除水准α=0.10,结果显示11个

变量进入模型。根据模型中各预测因子系数的权重,
可构建回归方程为:logit(P)=-15.167+0.257×高

血压+0.295×糖尿病-0.106×A/G+0.697×Cr+
0.728×TyG+0.527×BMI+0.096×Urea+
0.134×HB+0.118×ALT-0.252×HDL-C+
0.122×TG;其中高血压、糖尿病均设置为患病=1,
未患病=0,见表2。

2.3 3种模型的预测效果比较

将据拟合出的3个模型分别用于验证组数据,并
计算准确率、灵敏度、特异度、F1分数、AUC及95%
CI。结果显示,LASSO回归和多因素logistic回归在
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准确率、灵敏度和AUC值方面表现良好,二者差异较

小,但均高于随机森林模型,表明两个模型在预测患

病人群时更精确有效,区分能力更好。随机森林模型

在特异度上表现优于另外两个模型,表明其在识别非

患病人群时更有效。3种模型中,多因素logistic回归

模型与LASSO回归的F1分数更高,说明在整体性能

上,这两个模型表现最佳,见表3、图3。

表2  多因素logistic回归分析结果
 

项目 β SE Wald
 

OR 95%CI P

常量 -15.167 0.837 328.06 <0.001

Cr 0.697 0.035 407.06 2.008 1.876~2.148 <0.001

TyG 0.728 0.092 63.26 2.072 1.732~2.479 <0.001

BMI 0.527 0.079 44.45 1.648 1.416~1.918 <0.001

Urea 0.096 0.040 5.62 1.099 1.015~1.190 0.018

ALT 0.118 0.039 9.25 1.099 1.023~1.182 0.002

HDL-C -0.252 0.063 15.97 0.787 0.695~0.890 <0.001

A/G -0.106 0.053 3.94 0.900 0.811~0.999 0.047

HB 0.134 0.039 11.64 1.147 1.062~1.237 <0.001

TG 0.122 0.029 18.14 1.008 1.002~1.013 <0.001

糖尿病 0.295 0.133 4.92 1.330 1.027~1.721 0.027

高血压
 

0.257 0.084 9.34 1.268 1.076~1.494 0.002

表3  3种模型的预测效果比较

模型 准确率 灵敏度 特异度 F1分数 AUC 95%CI

LASSO回归模型 0.701 0.703 0.680 0.806 0.770 0.748~0.792

随机森林模型 0.663 0.653 0.738 0.774 0.763 0.740~0.785

多因素logistic回归模型 0.705 0.707 0.686 0.809 0.770 0.748~0.792

  A:LASSO回归模型;B:随机森林模型;C:多因素logistic回归模型。

图3  LASSO回归模型、随机森林模型、多因素logistic回归模型的ROC曲线图

3 讨  论

  随着社会科技和经济的不断发展、居民生活水平

的提升及生活方式的改变,全球范围内 HUA的患病

率呈 上 升 趋 势[1-3]。本 研 究 中 HUA 患 病 率 为

11.6%,高于既往研究中成年女性患病率。在我国,

HUA患病率逐年增加并呈现年轻化趋势[10],给个人

及社会带来严重的疾病负担。预测围绝经期及绝经

后女性HUA的风险,有利于及早发现高危人群并采

取相关干预措施,有助于控制其患病率及疾病的发生

和发展。
本研究构建了3个模型来预测围绝经期和绝经

后女性HUA的风险,这3个模型在本研究中都显示

出了一定的预测效能,LASSO回归和多因素logistic
回归在准确率、灵敏度和AUC值方面表现良好,优于

随机森林模型,并且整体效能更高,而随机森林模型

则特异度更高。其他研究中发现,随机森林预测模型

对成人HUA有较好的预测效能,优于其他模型[11]。
另外也有研究发现,在随机森林、朴素贝叶斯、支持向
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量机、LASSO-logistic回归4种算法中,LASSO-lo-
gistic回归构建的 HUA发病风险模型表现最佳[12]。
尽管许多研究都集中于预测 HUA,但关于哪种模型

表现最好尚未达成共识。

3种模型中,筛选出的前10个重要变量中有5个

是相同的:Cr、TyG、BMI、HDL-C和Urea。这些变量

在预测HUA风险中起到了重要作用,也验证了它们

在不同模型中的稳定性和重要性。研究显示,随着肾

小球滤过率的降低,血Cr水平的升高与 HUA患病

率增高直接相关[6]。此外,UA与Cr水平的相互作用

可能导致肾脏损伤,进一步降低肾小球滤过率并升高

SCr水平[13]。多项研究表明,TG、BMI、ALT、高血压

史、糖尿病史、HDL-C水平是 HUA 的独立影响因

素[14-16]。HDL-C水平与 HUA 呈负向线性相关系,

TG与HUA则表现为U型非线性关系[17]。
此外,有研究表明,脂肪组织通过黄嘌呤氧化还

原酶的作用,可以产生和分泌 UA,促进肥胖的发

展[18],形成恶性循环。高BMI的个体在空腹状态下

血UA水平较高;在嘌呤负荷后,这些个体的尿酸肾

脏排 泄 能 力 减 弱[19]。增 加 果 糖 的 摄 入 也 会 提 高

HUA的风险,加重肝肾的负担[20]。因此,在生活方

式干预方面,应注意减少高嘌呤食物和高果糖食物的

摄入,保持健康的体重和生活方式,以降低 HUA的

风险。现有研究表明,TyG作为一个新型的胰岛素抵

抗替代指标,与新发 HUA存在较强的关联性[21-22],
且在女性中更加明显[23]。胰岛素抵抗会影响机体的

血脂水平,进一步影响 UA水平,从而促进 HUA的

发生和发展[24-25]。因此,在未来的研究中,可以继续

关注TyG的预测价值,以期得到更精准的预测模型。
综上所述,本研究构建的3种预测模型在围绝经

及绝经期女性HUA的预测中均表现出良好的效能。
从整体性能来看,多因素logistic回归和LASSO回归

表现更好,但随机森林模型的变量筛选能力强,可作

为补充提供更精确的预测。但随机森林模型的性能

受到超参数设置的影响,且其难以直观解释每个决策

树的预测过程,在需要高度解释性的场景中会受到一

定限制;LASSO回归对数据分布的敏感性、计算复杂

度及存在一定过拟合风险在实际应用中也需引起注

意;多因素logistic回归对变量的假设条件较为严格

及当变量间存在高度相关时会导致模型参数估计的

不稳定性和不准确性,在实际情况中应谨慎选择或结

合其他方法以弥补其不足[26-27]。未来的研究可以进

一步优化这些模型,对不同地区不同人群进行预测,
纳入更多的影响因素,以提高模型的预测准确性和稳

定性。同时,实际应用中可以根据预测的患病风险以

实现早期识别和筛选高危人群及更多危险因素,有利

于加强对高危人群的监测和管理并采取个性化的预

防和治疗措施,对于降低 HUA的患病率及改善其远

期预后、提高生命质量具有重要意义[28-29]。虽然本研

究为围绝经及绝经期女性 HUA患病风险预测提供

了一定的依据,但本研究数据为横断面调查获得,因
此对结果的解释存在一定局限性。
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