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心-肾-代谢综合征冠脉狭窄的中西医诊断模型构建、验证及应用
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［摘要］ 目的：基于心-肾-代谢综合征（CKM）视角，构建并验证 CKM 患者冠脉重度狭窄的中西医诊断机器学习模型，为

临界病变患者提供临床决策支持。方法：基于回顾性研究设计，筛选来自江苏省中医院本部（2024 年 1 月至 2024 年 8 月）、紫东

（2024 年 9 月至 2024 年 12 月）2 个独立院区的住院患者共 535 例，本部院区数据按 4∶1 随机分为训练集（376 例）和内部验证集

（95 例），紫东院区数据作为外部验证集（64 例）。通过文献回顾法、专家访谈法及最小绝对收缩和选择算法（LASSO）分析筛选

危险因素，并采用 9 种机器学习技术构建诊断模型。比较常用评估指标、校准曲线及决策曲线，通过内、外部验证进行模型筛

选。利用沙普利加性解释法（SHAP）并附加 2 个案例，以帮助理解最佳模型的运行逻辑。最终，将最佳模型应用于临界病变患

者，并计算诊断效能。结果：LASSO 回归筛选出 9 个危险因素：痰、瘀、滞、虚、高血压病程、性别、动脉硬化指数（ASI）、尿酸与

高密度脂蛋白胆固醇比值（UHR）、糖化血红蛋白（HbA1c）。经多角度比较，轻量级梯度提升机（LightGBM）为最佳模型，在训练

集中受试者工作特征（ROC）曲线下面积（AUC）为 0.918［95% 置信区间（CI） 0.890~0.945］，内部验证集中为 0.885（95%CI 

0.820~0.951），外部验证集中为 0.897（95%CI 0.818~0.975）。校准曲线提示预测概率具有一致性，决策曲线提示在阈值概率<

90% 时均可临床获益。SHAP 重要性排名依次为滞、虚、瘀、HbA1c、性别、痰、高血压病程、ASI、UHR。诊断模型应用于临界病

变患者中，AUC 为 0.783（95%CI 0.637~0.930），其中 73% 的实际重度狭窄患者可从中获益。结论：以临床价值为导向，该研究

所构建的中西医诊断模型具备良好的效能，可为 CKM 患者临床诊疗及决策提供依据。
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［［Abstract］］  Objective：： From the perspective of cardiovascular-kidney-metabolic （CKM） syndrome， this study aims to 

construct and validate a diagnostic machine learning model integrating traditional Chinese and Western medicine for severe coronary 

artery stenosis in patients with CKM， thereby providing clinical decision-making support for patients with borderline lesions. 

Methods：： Based on a retrospective study design， a total of 535 hospitalized patients from two independent campuses of Jiangsu 
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Province Hospital of Traditional Chinese Medicine： the main campus （from January 2024 to August 2024） and Zidong branch 

（from September 2024 to December 2024） were screened. Data from the main campus were randomly divided into the training 

dataset （376 cases） and the internal validation dataset （95 cases） at a 4∶1 ratio， while data from Zidong branch served as the 

external validation dataset （64 cases）. Risk factors were analyzed and screened through literature review， expert interviews， and 

the least absolute shrinkage and selection operator （LASSO） algorithm. Nine machine learning algorithms were utilized to construct 

diagnostic models. Comparative analyses of common evaluation metrics， calibration curves， and decision curves were conducted to 

select the model through internal and external validation. The Shapley additive explanations （SHAP） method and two cases were 

utilized to help understand the operational logic of the best model. Finally， the best model was applied to patients with borderline 

lesions to calculate diagnostic efficacy. Results：： Nine risk factors were screened by LASSO regression， such as phlegm， 

hematoma， stagnation， deficiency， hypertension duration， gender， arterial stiffness index （ASI）， uric acid to high-density 

lipoprotein cholesterol ratio （UHR）， and glycosylated hemoglobin （HbA1c）. After comparison from multiple dimensions， the light 

gradient boosting machine （LightGBM） was the best model， achieving area under the curve （AUC） of 0.918 （95% confidence 

interval （CI）： 0.890-0.945） in the training dataset， 0.885 （95%CI： 0.820-0.951） in the internal validation dataset， and 0.897 

（95%CI： 0.818-0.975） in the external validation dataset. Calibration curves indicated good consistency in the predicted 

probabilities， while decision curve analysis showed clinical benefit when threshold probabilities were less than 90%. SHAP 

importance rankings were stagnation， deficiency， hematoma， HbA1c， gender， phlegm， hypertension duration， ASI， and UHR. 

When applied to the patients with borderline lesions， the diagnostic model achieved an AUC of 0.783 （95%CI： 0.637-0.930）， with 

73% of patients with actual severe stenosis getting benefit. Conclusion：： Guided by clinical value， the diagnostic model integrating 

traditional Chinese and Western medicine established in this study demonstrates favorable performance， providing a basis for 

clinical diagnosis， treatment， and decision-making in patients with CKM.

［［Keywords］］ cardiovascular-kidney-metabolic syndrome； coronary artery stenosis； borderline lesion； diagnostic model； 

machine learning

心 -肾 -代谢（CKM）综合征是 2023 年美国心脏

协会在 Circulation 上提出的创新概念［1-2］。作为一

种因心血管疾病（CVD）、慢性肾脏病及代谢相关疾

病之间相互作用而产生的健康障碍，其不仅导致多

器官功能障碍，还显著提高了心血管不良事件的发

生率。这一概念，革新了疾病管理理念，为干预策

略制定开辟了新方向 ，因而近期广受关注。自

1967 年 Framingham 心 脏 研 究 首 次 提 出“ 危 险 因

素”，并构建了包含 7 个危险因素的冠心病预测模型

后［3］，许多国家及地区均根据本国队列人群开发了

更适用的模型［4-6］。随着机器学习技术的不断发展，

越来越多的模型涌现，并趋向于人群精细化、研究

个体化、方法多样化。而近期，中医相关因素的创

新加入，进一步增加了模型应对不典型人群的准确

性［7-8］。CKM 综合征作为刚被提出并完善的热点话

题，对于该人群的相关研究尚未完全开展，目前临

床数据不足。同时，临床上反映冠脉狭窄主要依靠

冠状动脉计算机断层扫描血管造影（CTA）及冠状动

脉造影（CAG），但均不便于普遍筛查，故开发一种

基于 CKM 患者人群冠脉狭窄的中西医诊断模型具

有良好的应用价值。本研究旨在 CKM 全新视角

下，判断患者冠脉重度狭窄的风险，减少患者住院

率、漏诊率及经济负担，为冠心病诊疗决策及慢病

管理提供辅助支持。

1 资料与方法

1.1　临床资料     本研究收集 2024 年 1 月至 2024 年

8 月于江苏省中医院本部院区及 2024 年 9 月至

2024 年 12 月于江苏省中医院紫东院区心血管内科

住院治疗的 CKM 患者资料，选择符合纳入标准及

排除标准的受试者。

1.2　诊断标准     

1.2.1　CKM 诊断标准     按照美国心脏协会（AHA）
关于 CKM 的阶段定义［1］，选取至少符合以下条件之

一的患者：①拥有过多或功能异常的脂肪组织［体

质量指数（BMI）≥23 kg·m-2，5.6 mmol·L-1≤空腹血糖

（FBG）≤6.9 mmol·L-1 或 5.7%≤ 糖 化 血 红 蛋 白

（HbA1c）≤6.4%］；②具有代谢危险因素［甘油三酯

（TG）≥1.5 mmol·L-1、高血压、代谢综合征、糖尿病］

或慢性肾脏病的患者；③合并亚临床 CVD（亚临床

动脉粥样硬化性心血管病或亚临床心力衰竭）；
④合并临床 CVD（冠心病、心力衰竭、中风、外周动

脉疾病、心房颤动）。
1.2.2　中医病性证素诊断标准     根据朱文锋教授

编著的《证素辨证学》［9］简化计算方式，以阈值法

（20 作为证素诊断阈值）进行证素辨证，并参考王阶

教授冠心病“痰瘀滞虚”理论［10-11］，将病性证素中气

虚、阴虚、阳虚合并为虚，若病性证素四项总计量值

均<20，则归属为“滞”；若相关症状电子病历记录有

所缺失者，则将参考《中药新药临床研究指导原则
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（2002 年版）》［12］的复合证候分解为病性要素。

1.2.3　CAG 最大狭窄程度     本研究冠脉狭窄程度

参照《现代心血管病显像诊断学》［13］及《中国慢性冠

脉综合征患者诊断及管理指南》［14］，根据冠状动脉

管腔横截程度（单纯冠状动脉肌桥所致狭窄除外），
将患者分为 2 类：非重度狭窄，冠脉最大狭窄程度≤
70%；重度狭窄，冠脉最大狭窄程度>70% 或左主干

狭窄>50%。

1.2.4　 冠 状 动 脉 疾 病 报 告 与 数 据 系 统（CAD-

RADS）评分     冠脉 CTA 狭窄程度评估参照 2016 年

发布的 CAD-RADS 分类标准［15］，见表 1。

1.3　纳排标准     纳入标准：符合 CKM 综合征诊断

标准，且接受 CAG 检查的住院患者。排除标准：

①伴有严重的自身免疫性疾病、血液系统疾病、慢

性感染、肝功能不全等；②确诊恶性肿瘤患者；③心

肌梗死或曾行冠状动脉支架植入患者；④合并严重

心肌病、心脏瓣膜病或急性并发症，如肥厚型心肌

病、风湿性心脏病、糖尿病酮症酸中毒、急性脑梗、

急性心力衰竭等；⑤滥用乙醇或药物或无法控制的

精神疾病；⑥妊娠或哺乳期女性；⑦电子病案资料

全部或重要部分缺失且经查询无法补全者；⑧研究

者认为具有任何可能影响本研究的其他因素存在。

1.4　样本量估算公式     本研究样本量计算基于每

个变量的发生事件数（EPV）原则［16］，且训练集阳性

事件发生率<50%，故训练集所需最低样本量公式为

训练集所需样本量 =
纳入因素数量 × EPV

训练集阳性事件发生率

1.5　资料收集     采用电子病历系统，搜集纳入患者

的临床数据，包括一般资料、临床指标、中医病性证

素、冠脉狭窄指标。研究过程中，隐去患者姓名、联

系方式、家庭住址等隐私信息。

1.5.1　一般资料     ①人口学特征：年龄、性别、吸烟

史、饮酒史；②体征：BMI、心率；③疾病史：心脑血管

疾病家族史、高血压病程。

1.5.2　临床指标     ①心血管相关：总胆固醇（TC）、
TG、高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）、低密度脂蛋白

胆固醇（LDL-C）、心电图 ST-T 改变、动脉硬化指数

（ASI）；②肾脏相关：估算的肾小球滤过率（eGFR）、
血肌酐（Scr）、血尿酸（SUA）、尿酸与高密度脂蛋白

胆固醇比值（UHR）；③代谢相关：FBG、HbA1c、甘油

三酯葡萄糖 -质量指数（TyG-BMI）；④外周血：白细

胞计数、中性粒细胞绝对值、淋巴细胞绝对值、中性

粒细胞与淋巴细胞绝对值比值（NLR）。
1.5.3　中医病性证素     痰、瘀、滞、虚。

1.5.4　冠脉狭窄资料     ①CAG（最大狭窄程度）；
②冠脉 CTA（CAD-RADS 评分）。
1.5.5　 计 算 公 式     ① ASI=（TC-HDL-C）/HDL-C；
②UHR=SUA/HDL-C，四分位数分类：Q1 为 UHR<

242.27，Q2 为 242.27≤UHR<319.21，Q3 为 319.21≤
UHR<433.27，Q4 为 UHR≥433.27；③ TyG-BMI=

ln［TG（mg·dL-1）×FBG（mg·dL-1）/2］×BMI；④NLR=

中性粒细胞绝对值/淋巴细胞绝对值。

1.6　数据处理     在完成所有资料的收集后，剔除无

效数据，清洗数据，去除重复、错误的信息，并采用 R

语言多重插补法补充缺失值。对符合要求的数据

进行数据转换及标准化处理，成为符合模型输入要

求的数据类型（包括性别、中医病性证素、CAG 结果

等），并使不同特征量纲一致。

1.7　模型构建     

1.7.1　划分数据集     本研究将 2024年 1月至 2024年

8 月于江苏省中医院（本部院区）心血管内科住院治

疗且符合纳排标准的患者数据，按因变量分层抽样，

以 4∶1随机分为训练集和内部验证集；将 2024年 9 月

至 2024 年 12 月江苏省中医院（紫东院区）的患者数

据作为外部验证集，保证数据的时间及空间独立

性，以此进行冠脉狭窄诊断模型的构建与验证。训

练集用于优化超参数，拟合监督模型，选择输入变

量；内部验证集用于验证模型的可重复性；外部验

证集用于验证已训练模型对来自外部的新样本是

否有相同效果，即模型的稳定性和泛化能力。

1.7.2　筛选危险因素     ①文献回顾法：首先对冠脉

狭窄危险因素的相关文献展开国内外数据库检索。

检索工作覆盖国内主要中文数据库，如中国知网、

维普中文科技期刊数据库和万方科技信息数据库，

同时也纳入 PubMed 及 Web of Science 引文数据库

以获取国外研究现状。通过综合分析文献，研究归

表 1　CAD-RADS 评分标准

Table 1　CAD-RADS scoring criteria

CAD-RADS 分类

0

1

2

3

4A

4B

5

N

冠状动脉最大狭窄程度

0

1%~24%

25%~49%

50%~69%

70%~99%

    左主干>50%或3支血管阻塞

性病变

100%

不能诊断

解读

没有斑块及狭窄

极小狭窄

轻度狭窄

中度狭窄

重度狭窄

重度狭窄

完全闭塞

不能除外

··172



第 32 卷第  10 期
2026 年 5 月

中国实验方剂学杂志
Chinese Journal of Experimental Traditional Medical Formulae

Vol. 32，No. 10

May，2026

纳冠脉狭窄风险预测领域的现状与最新进展，并进

一步筛选出具有潜在诊断价值的风险因素。②专

家访谈法：将文献回顾法初步得出的因素，交由 3 名

副高及以上医疗专家评定并补充。③最小绝对收

缩和选择运算（LASSO）回归分析法：将专家遴选的

危险因素通过 LASSO 回归进行最终筛选，决定建模

所需因素，以此有效地删除不必要的特征，避免模

型过拟合，使得模型更加简洁和有效。

1.7.3　构建模型     采用 R 语言，将筛选出的中西医

危险因素分别纳入逻辑回归（LR）、决策树（DT）、随
机森林（RF）、极限梯度提升（XGBoost）、弹性网络

（EN）、支持向量机（SVM）、浅层神经网络（SNN）、
轻量级梯度提升机（LightGBM）、K 最近邻（KNN）
9 种机器学习技术，构建 CKM 患者冠脉狭窄诊断模

型。在超参数寻优方面，本研究 LightGBM 算法采

用贝叶斯优化，其余需寻优的算法均采用网格搜

索，五折交叉验证后，按 AUC 降序排列，以筛选获取

对模型性能更优的超参数，同时减少过拟合对于模

型的影响，用于最终模型训练。

1.8　模型筛选、验证及评价     本研究采用内部及外

部验证集进行双重筛选及验证。首先，使用 R 语言

分别计算不同模型在 2 个验证集中的准确率、Kappa

系数、马修斯相关系数、精确率、召回率、F1 值和受

试者工作特征（ROC）曲线下面积（AUC），比较不同

模型对冠脉重度狭窄的诊断性能；然后，绘制模型

在内部验证集的校准曲线及决策曲线（DCA），以评

估不同模型的校准度和临床使用价值，从多角度进

行筛选；最后，绘制最优模型在 3 个数据集中的 ROC

曲线，在外部验证集中的校准曲线及决策曲线，进

行效能、稳定性和泛化能力评价。

1.9　模型解释     将最优的机器学习模型进行沙普

利加性解释法（SHAP）分析，绘制变量重要性蜂群

图，并选取 2 个案例，绘制力图进行局部解释。

1.10　临床应用     收集 3 个数据集中患者行 CAG 前

3 个月内的冠脉 CTA 结果，筛选 CAD-RADS 评分

3 级，即管腔狭窄 50%~69% 的临界病变者，汇总为

应用集。使用最优模型诊断该数据集患者，并将

CAG 结果与诊断模型结果进行对比，采用混淆矩阵

可视化，并绘制 ROC 曲线，计算 AUC，评估在应用集

中的诊断效能，为临界病变患者提供辅助决策依据。

1.11　统计学处理     本研究的所有数据经专人收集

和处理后，采取双人核对的方式录入 Excel 2016 软

件并建立相关数据库，并利用 SPSS 25.0、R 4.3.2 进

行统计分析及模型构建、验证和应用。定量数据若

符合正态分布则以 x̄± s 表示，若非正态分布则以

M（Q1，Q3）表示。若 3 个数据集均具备独立性、正态

性及方差齐性，则采用方差分析；若不符合，则采用

多样本秩和检验。定性数据以例（%）表示，采用多

样本卡方检验。以 P<0.05 为差异具有统计学意义。

1.12　伦理学设计     临床研究将遵循世界医学大会

《赫尔辛基宣言》等相关规定。在研究开始之前，由

伦理委员会批准该试验方案后才实施临床研究。

因本研究仅涉及人的数据，未涉及人的生物样本，

免除知情同意不会对受试者造成伤害（物理、精神、

社会地位等），不涉及个人隐私，不涉及商业利益，

故申请免除知情同意。研究过程中将保护受试者

的个人隐私与数据机密性，结果展示也将抹除患者

个人信息。本研究已通过江苏省中医院临床研究

课题立项（YJZ202547），并经南京中医药大学附属

医 院（江 苏 省 中 医 院）伦 理 委 员 会 批 准 ，批 号

2021NL-070-02。

1.13　研究的质量控制与质量保证     所有数据资料

均来自江苏省中医院（本部）及江苏省中医院（紫

东）电子病历系统，对前期研究设计、现场数据收

集、后期数据管理均进行严格质量控制。CKM 患者

冠脉狭窄中西医诊断模型的构建符合中医药个体

预 后 与 诊 断 预 测 模 型 研 究 报 告 规 范（TRIPOD-

TCM）清单［17］。

2 结果

2.1　临床资料比较     根据纳排标准，本研究最终共

纳入患者 535 例，其中 2024 年 1 月至 2024 年 8 月江

苏省中医院（本部院区）的 CKM 患者，以 4∶1 分层抽

样 ，随机分为训练集 376 例 ，内部验证集 95 例；
2024 年 9 月至 2024 年 12 月江苏省中医院（紫东院

区）的 CKM 患者，作为外部验证集共 64 例。3 个数

据集在人口学特征、疾病史、体征、代谢相关指标、

外周血指标等方面差异均无统计学意义，冠脉重度

狭窄及中医病性证素“虚”的差异具有统计学意义

（P<0.05）。见表 2。

2.2　危险因素筛选     通过文献回顾和专家访谈法

共总结出 22 个危险因素，包括痰、瘀、滞、虚、吸烟

史、饮酒史、心脑血管疾病家族史、高血压病程、

BMI、ASI、eGFR、SCr、SUA、UHR、FBG、HbA1c、

TyG-BMI、NLR、白细胞计数、心电图 ST-T 改变、性

别、年龄。本研究中重点研究关注的因素包括中医

病性证素、ASI、UHR 及 TyG-BMI。由于 R 语言无法

直接处理文字数据，现对研究中的分类变量进行编

码，编码规则见增强出版附加材料。将基于以上方
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法 初 步 筛 选 的 因 素 纳 入 LASSO 回 归 。 当 λmin=

0.015 3 时，此时获得误差最小的模型。最终筛选出

的 9 个非零系数危险因素包括痰、瘀、滞、虚、高血压

病程、性别、ASI、UHR、HbA1c，这些因素与 CKM 患

者冠脉重度狭窄程度密切相关，将最终被用于构建

相关诊断模型。见增强出版附加材料。

2.3　样本量估算     本研究最终纳入危险因素 9 个，

训 练 集 共 纳 入 患 者 376 人 ，其 中 阳 性 事 件 患 者

156 人，故训练集阳性事件发生率=156/376（41.49）。
考虑到非线性算法的模型需要更大的样本量，故本

研究 EPV 保守取 15，以提升模型稳健性。根据 EPV

原则，训练集所需样本量=（纳入因素数量×EPV）/

（训练集阳性事件发生率）≈325<376，因此经估计样

本量符合要求。

表 2　不同数据集一般资料比较

Table 2　Comparison of general information of different datasets

项目

年龄①/岁

男性②

吸烟史②

饮酒史②

心脑血管家族史②

高血压病程①/年

脉搏①/次/min

BMI①/kg·m-2

TC①/mmol·L-1

TG①/mmol·L-1

HDL-C①/mmol·L-1

LDL-C①/mmol·L-1

ASI①

eGFR<60 mL·min-1·1.73 m-2②

Scr①/μmol·L-1

SUA①/μmol·L-1

UHR② Q1

Q2

Q3

Q4

HbA1c
①/%

FBG①/mmol·L-1

TyG-BMI①

白细胞计数①/×109个/L

中性粒细胞绝对值①/×109个/L

淋巴细胞绝对值①/×109个/L

NLR①

心电图 ST-T 改变②

中医病性证素② 滞

痰

瘀

虚

冠脉重度狭窄②

训练集（376 例）
67.00（58.00，73.00）

216（57.45）
115（30.59）

83（22.07）
80（21.28）

5.0（0，10.0）
75.50（68.00，85.00）
25.39（22.90，27.54）

4.10（3.31，4.91）
1.45（1.01，2.11）
1.06（0.90，1.24）
2.21（1.68，2.82）
2.83（2.15，3.57）

35.00（9.31）
72.30（61.93，85.78）

343.50（278.25，402.75）
95（25.27）
95（25.27）
95（25.27）
91（24.20）

6.20（5.80，6.70）
5.08（4.54，6.10）

220.77（195.58，246.55）
6.24（5.39，7.38）
3.90（3.12，4.92）
1.69（1.28，2.15）
2.21（1.65，3.20）

245（65.16）
178（47.34）
276（73.40）
192（51.06）

98（26.06）
156（41.49）

内部验证集（95 例）
66.00（58.00，73.00）

57（60.00）
35（36.84）
24（25.26）
19（20.00）

6.0（0.1，12.0）
75.00（68.00，83.00）
25.39（23.44，27.34）

4.09（3.31，4.85）
1.42（1.03，1.82）
1.07（0.86，1.20）
2.26（1.72，2.83）
2.94（2.23，3.63）
8.00（8.42）

74.00（60.90，85.00）
358.00（279.00，419.00）

23（24.21）
23（24.21）
22（23.16）
27（28.42）

6.10（5.80，6.90）
5.28（4.54，6.61）

220.78（200.27，248.35）
6.26（4.96，7.27）
3.88（2.96，4.69）
1.62（1.34，2.08）
2.28（1.70，3.05）

66（69.47）
41（43.16）
66（69.47）
45（47.37）
32（33.68）
39（41.05）

外部验证集（64 例）
62.00（58.25，71.00）

47（73.44）
25（39.06）
13（20.31）
13（20.31）

5.0（0，18.0）
76.50（69.25，83.75）
25.26（24.01，26.85）

3.85（3.10，4.61）
1.49（1.05，1.91）
1.00（0.83，1.23）
2.29（1.74，3.05）
2.65（2.13，3.57）
6.00（9.38）

71.00（56.75，82.00）
328.50（263.00，399.75）

12（18.75）
18（28.13）
21（32.81）
13（20.31）

6.15（5.70，7.28）
5.66（4.71，6.72）

224.86（206.87，238.56）
6.00（4.98，7.10）
3.57（2.90，4.49）
1.65（1.26，2.09）
2.24（1.61，3.28）

41（64.06）
28（43.75）
40（62.5）
36（56.25）
30（46.88）
40（62.50）

χ²/H

0.256

5.820

2.682

0.631

0.092

0.652

0.782

0.515

3.468

0.356

2.306

0.641

0.573

0.076

2.105

1.343

1.263

0.325

2.047

1.415

0.245

4.762

0.665

3.463

3.865

0.148

0.424

0.724

0.705

3.395

1.208

12.086

10.189

P

0.256

0.054

0.262

0.730

0.955

0.722

0.676

0.773

0.177

0.837

0.316

0.726

0.751

0.963

0.349

0.511

0.532

0.850

0.359

0.493

0.885

0.092

0.717

0.177

0.145

0.929

0.809

0.696

0.703

0.183

0.547

0.002

0.006

注：数据类型为①M（Q1，Q3）；②例（%）
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2.4　诊断模型构建、验证及评价     

2.4.1　超参数寻优结果     采用贝叶斯优化或网格

搜索，通过五折交叉验证后，各个模型最优超参数

如 下 ：①决 策 树 ：engine= "rpart"，cost complexity=

0.033 8，tree depth=3，min n=10；②随机森林：engine=

"randomForest"，mtry=2，trees=500， min n=20；③极

限梯度提升：engine="xgboost"，mtry=2，trees=100 0，

min n=5，tree depth=1，learn rate=0.064 3，loss 

reduction=0.034 9，sample size=0.948，stop iter=25；
④弹性网络：engine= "glmnet"，mixture=0，penalty=

1；⑤支持向量机：engine= "kernlab"，cost=0.031 2，

rbf sigma=0.000 1；⑥浅层神经网络：engine="nnet"，

hidden units=24，penalty=1，epochs=50；⑦逻辑回归：

engine= "glm"；⑧ 轻 量 级 梯 度 提 升 机 ：engine=

"lightgbm"，tree depth=1，trees= 94，learn rate=0.06，

mtry=2，min n=5，loss reduction=4.48e-10；⑨K 最近

邻 ：engine= "kknn"，neighbors=7，weight func=

"rectangular"，dist power=2。

2.4.2　机器学习模型筛选及验证     使用 R 语言，采

用最优超参数分别构建模型，并利用内部及外部验

证集进行双重筛选及验证。从准确率、Kappa 系数、

马修斯相关系数、精确率、召回率、F1值及 AUC 对不

同模型性能进行比较，结果见表 3。XGBoost、EN、

SVM、SNN、LR、LightGBM 在内部验证集中均具有

较高的 AUC，证明具有良好的区分度；为从多角度进

一步筛选，本研究绘制了不同模型在内部验证集中

的校准曲线及临床决策曲线，见图 1、图 2。校准曲线

中 XGBoost、LR、LightGBM 与理想预测曲线较为贴

近，且决策曲线中当阈值概率<85% 时，均有较高的

净获益值，证明三者校准度及临床适用性也较高。

最终，在外部验证集中比较 3种模型性能，LightGBM

各项指标均最佳，因此选择其作为最优诊断模型。

2.4.3　最佳模型评价     将最佳模型 LightGBM 在训

练集、内部验证集及外部验证集进行测试。最终，

三者的 AUC 均>0.85，表明该模型的区分度较好，且

具有良好的稳定性和泛化能力。在外部验证集中，

LightGBM 模型对 CKM 患者冠脉重度狭窄的预测

概率具有一致性。 LightGBM 模型在决策阈值概

率<90% 时，患者均可获益，因此具有较强的临床适

用性。见图 3。

2.5　模型可解释性     LightGBM 作为一种高效的梯

度提升框架，在处理大规模数据和复杂模型任务中

表现出色，但作为黑箱模型，难以直观理解特征对

预测结果的贡献。SHAP 分析基于合作博弈理论，

表 3　9 种机器学习模型在验证集中的效能

Table 3　Efficacy of nine machine learning models in the validation dataset

模型类型

内部验证集

外部验证集

项目

DT

RF

XGBoost

EN

SVM

SNN

LR

LightGBM

KNN

DT

RF

XGBoost

EN

SVM

SNN

LR

LightGBM

KNN

准确率

0.695

0.779

0.789

0.747

0.779

0.726

0.800

0.747

0.768

0.750

0.734

0.781

0.797

0.812

0.812

0.781

0.844

0.844

Kappa系数

0.404

0.541

0.584

0.509

0.562

0.468

0.601

0.509

0.546

0.484

0.489

0.548

0.570

0.607

0.607

0.548

0.667

0.672

马修斯相关系数

0.425

0.542

0.603

0.538

0.577

0.495

0.612

0.538

0.571

0.488

0.531

0.553

0.571

0.608

0.608

0.553

0.667

0.674

精确率

0.593

0.737

0.686

0.636

0.680

0.618

0.708

0.636

0.660

0.833

0.926

0.861

0.846

0.868

0.868

0.861

0.875

0.895

召回率

0.821

0.718

0.897

0.897

0.872

0.872

0.872

0.897

0.897

0.750

0.625

0.775

0.825

0.825

0.825

0.775

0.875

0.850

F1 值

0.688

0.727

0.778

0.745

0.764

0.723

0.782

0.745

0.761

0.789

0.746

0.816

0.835

0.846

0.846

0.816

0.875

0.872

AUC［95% 置信区间（95%CI）］
0.714（0.625，0.803）
0.865（0.794，0.937）
0.881（0.813，0.949）
0.886（0.821，0.950）
0.891（0.828，0.954）
0.886（0.821，0.950）
0.889（0.825，0.952）
0.885（0.820，0.951）
0.821（0.737，0.905）
0.750（0.638，0.862）
0.891（0.800，0.981）
0.876（0.782，0.970）
0.897（0.816，0.977）
0.902（0.826，0.978）
0.892（0.812，0.971）
0.886（0.803，0.970）
0.897（0.818，0.975）
0.900（0.817，0.983）
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能为每个特征分配一个重要性值 Shapley，从而对黑

箱模型的预测结果进行解释［18-20］。如图 4A 所示，

SHAP 平均重要性排名依次为滞、虚、瘀、HbA1c、性

别、痰、高血压病程、ASI、UHR。图 4B 蜂群图中，以

HbA1c 为例，特征值越大，样本颜色越红，其 Shapley

值也越大，说明其对于诊断冠脉重度狭窄的影响越

大；而在病性证素“滞”中，红色代表是，蓝色代表

否，红色样本对应的 Shapley 值为负，说明其对于诊

断非冠脉重度狭窄的影响较大。通过局部解释可

进一步帮助理解相应因素的影响程度及特定样本

被诊断的原因［8］，以力图的形式分别对 2 个单独的

样本进行了解释。图 4C 中 CKM 患者的最终预测值

为-1.47，因此预测为冠脉非重度狭窄；图 4D 中最终

预测值为 0.895，因此冠脉重度风险较高。

2.6　临界病变应用     搜集 CKM 患者行 CAG 前 3 个

月内的冠脉 CTA 结果，筛选 CAD-RADS 评分为 3 的

临界病变患者，构成应用集。使用 LightGBM 构建

的最佳模型对应用集进行诊断。最终共筛选患者

45 例，其中冠脉重度狭窄者 15 例，非重度狭窄者

30 例，模型诊断结果的混淆矩阵及 ROC 曲线见增强

出版附加材料。最佳模型在临界病变中的诊断效

能 经 ROC 分 析 ，AUC 为 0.783（95%CI 0.637~

0.930）。本研究中，约 33% 的“临界病变”患者经

CAG 证实存在重度狭窄，而经诊断模型判断后，其

中 73% 的患者可从中获益，从而早期入院干预，因

此可辅助临界病变决策 ，具有较高的临床应用

价值。

图 2　内部验证集的临床决策曲线

Fig. 2　Clinical decision curve of the internal validation set

图 1　内部验证集的校准曲线

Fig. 1　Calibration curve of internal validation set

注：A. 最佳模型 ROC 曲线；B. 在外部验证集中的校准曲线；
C.在外部验证集中的临床决策曲线

图 3　最佳模型多角度评估

Fig. 3　Multi-angle evaluation of the best model
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3 讨论

据 2017 年全球疾病负担研究报告提示，全球约

有 31.8% 人口死因归于 CVD［21］，其中冠状动脉粥样

硬 化 性 心 脏 病 是 我 国 人 民 健 康 的 首 要 威 胁 之

一［22-23］。CKM 综合征概念的创新提供了一个清晰

的框架，以理解疾病从初始的无风险状态到严重的

临床心血管病（可能伴随肾功能衰竭）的进展过程，

从而对于 CKM 患者的多重危险因素同时进行早期

管理，以降低 CVD 风险。作为研究热点，其发病机

制［24］及中西医理论内涵［25-29］也正在国内不断完善。

现如今，医学大数据与机器学习的交叉融合日趋成

熟，能高效挖掘数据隐藏规律，处理多维数据，通过

训练实现复杂特征自学，构建综合预测模型，逐渐

成为疾病防治体系中不可或缺的一部分。近 20 年

来中国致力于开发适合本国人群的心血管预测模

型，如中国多省队列研究［30］，国家“十五”科技攻关

课题［31］等卓有成效，特别是 2016 年开发出适用于国

人 10 年动脉粥样硬化心血管疾病发病风险评估的

China-PAR 模型［32］。近期越来越多的创新模型涌

现，而中医药元素（如舌象、体质等）在其中发挥着

重要作用［33-37］。中医以整体观念和辨证论治为核

心，以证型、证素为代表的因素相比于传统的症状，

更能把控患者目前的整体状态，从而提高模型的准

确性。

本 研 究 以 TRIPOD-TCM 清 单 为 规 范 ，依 据

CKM 综合征的疾病特征，开展了冠脉重度狭窄相关

中西医融合诊断模型的构建、筛选、验证、评估及应

用。在研究开展的过程中，全程以临床价值为导

向，突出模型的临床实用性。本研究共纳入病例

535 例，其中训练集 376 例，内部验证集 95 例，外部

验证集 64 例。外部验证集在“冠脉重度狭窄”和

“虚”两方面较训练集及内部验证集差异具有统计学

意义，这可能与医者诊疗习惯及季节因素等有关，而

作为独立的验证集，其对于模型构建过程影响很小。

外部验证数据存在异质性，本质是模型对于未知数

的探索，模型通过“压力测试”，更有助于评估其在真

实世界的泛化能力，为后续多中心落地提供更强证

据链。同时，通过异质性发现，模型在外部验证集中

的区分度超越了内部验证集，如表 3，这表明模型在

评估冠脉狭窄程度较重的患者时更具优势。

经文献回顾法、专家访谈法及 LASSO 回归分

析，筛选出痰、瘀、滞、虚、高血压病程、性别、ASI、

UHR、HbA1c共 9 个诊断冠脉重度狭窄的因素。使用

LR、DT、RF、XGBoost、EN、SVM、SNN、LightGBM、

KNN 9 种机器学习技术，构建诊断模型并进行多角

度筛选。最终 LightGBM 为最佳模型，在训练集诊

注：A.变量重要性柱状图；B.变量重要性蜂群图；C-D.局部解释力图

图 4　最佳模型 SHAP 分析

Fig. 4　SHAP analysis of best model
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断模型 AUC 为 0.918（95%CI 0.890~0.945），内部验

证集为 0.885（95%CI 0.820~0.951），外部验证集为

0.897（95%CI 0.818~0.975），表明模型准确性较好。

在内外部验证集中，校准曲线和临床决策曲线均提

示其具有较好的校准度和临床有效性，且结论稳定

性 及 泛 化 能 力 强 。 SHAP 分 析 提 示 滞 、虚 、瘀 、

HbA1c、性别的重要性最强。在应对临床决策最为棘

手的临界病变患者，最佳模型 AUC 为 0.783（95%CI 

0.637~0.930），诊断效能仍较强，并使 73% 冠脉 CTA

低估狭窄程度的患者从中获益。面对实际问题时，

冠脉 CTA 联合最佳诊断模型，可使得冠脉重度狭窄

的患者检出率提高，从而早期入院干预治疗，具有

很强的实用价值。

冠心病病性证素通常包括血瘀、气滞、痰浊、寒

凝、气虚、阴虚、阳虚 7 种［38］，但寒凝较为少见，且气

虚、阴虚、阳虚均为虚损，故据王阶教授“痰瘀滞虚”

理论，本研究将其精简为滞、痰、瘀、虚 4 种病性证

素，以便于临床研究及模型推广。“滞”“痰”“瘀”

“虚”四者紧密联系、相互转化，贯穿冠心病病理变

化全程［39］。早期以“滞痰”“滞瘀”实证为主，冠脉病

变多为血管内皮功能失调、血管痉挛，甚则至临界

状态，症见胸胀痛、窜痛，脉弦涩或滑等；中期“痰

瘀”互结，狭窄进一步加重，而症见胸闷如窒，或刺

痛、绞痛，或痛引肩背，身体困重，脉滑或涩；晚期虚

实兼夹，以“虚”为著，冠脉多支病变，症见胸部闷

痛，或气短乏力，或心悸盗汗，或畏寒肢冷，腰膝酸

软，脉细弱。CKM 患者可见多种代谢紊乱，不同因

素交结凝滞，相互作用，恶性循环，从而形成了不同

的阶段特征。UHR 可以反映炎症和代谢状态［40］，在

2 型糖尿病［41］、代谢综合征［42］、缺血性心肌病［43］等疾

病中，具有良好的评估能力。本研究进一步证实了

其与 CKM 患者冠脉狭窄的相关性，有望成为新的

潜在临床标志物。TyG-BMI 作为近期的热点标志

物 ，在 代 谢 功 能 障 碍 相 关 的 脂 肪 性 肝 病

（MASLD）［44］、中老年人卒中［45-46］、虚弱［47］、老年糖尿

病［48］等相关风险及冠脉疾病严重程度预测［49］中展现

了良好的价值，亦有研究证实了其在 CKM 0~3 期患

者中与 CVD 发病率增加呈正相关［50］，但在本模型的

构建中表现不佳。有研究表明，TyG 与患者的全因

死亡率和心血管病死率之间呈 U 型关系［51］，即过高

或过低水平的 TyG 均导致相关风险的提升。本研究

尝试将 TyG-BMI 按四分位数进行分类处理后，虽通

过了 LASSO 回归的筛选，但相关系数仍较低，故最

终排除，期待未来有关其分类处理的进一步研究。

当前，冠状动脉狭窄的临床诊断主要依赖冠脉

CTA 与 CAG，但二者均拥有显著局限性：①存在辐

射暴露、造影剂过敏、肾损伤等风险；②检查成本较

高、操作复杂，难以用于体检筛查；③冠脉 CTA 对临

界病变易低估狭窄程度，而 CAG 作为有创性金标准

需住院实施，应用场景受限。本研究构建的诊断模

型具备突出临床优势：①数据获取便捷，仅 HbA1c、

ASI、UHR 需临床常规血液检测，其余指标通过问诊

即可采集，普适性强；②经应用评估证明，最佳诊断

模型可明显减少“临界病变”人群冠脉重度狭窄的

漏诊率；③契合精准医疗的分层诊疗需求，可通过

初步评估狭窄程度制定诊疗策略。低风险人群可

避免过度医疗，高风险人群则建议进一步行冠脉

CTA 或直接入院行 CAG 检查，从而为临床提供了无

创、高效的早期筛查工具。

综上，本研究构建了 CKM 患者冠脉重度狭窄

的中西医融合诊断模型，并经证实具有较强的诊断

效能及应用价值。但由于模型应用需要更长久的

临床验证，故未来拟在其他附属医院开展更大样

本、更多中心的临床应用，以促进模型更新迭代，并

进一步验证其在真实世界中的泛化能力。同时，针

对不同地域单位，可开展迁移学习，聚焦差异优化，

以提高模型适用性。
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