
2026年2月第32卷第2期 February.2026 Vol.32 No.2

诊 断

急性心肌梗死患者不良心血管事件
中西医结合临床预测模型的建立与验证

刘鹏宇1，尚菊菊2

（1.北京市医疗卫生服务管理指导中心，北京 101160；

2.首都医科大学附属北京中医医院，北京 100010）

[摘要] 目的：在急性心肌梗死（AMI）患者中建立并验证预测主要不良心血管事件（MACE）的临床预测模

型。方法：回顾性收集2017年1月1日至2021年1月1日期间在首都医科大学附属北京中医医院心内科住院的398例

AMI患者作为研究对象，进行随访，根据患者在随访期间是否发生MACE事件（心源性死亡、心力衰竭、非致死性

卒中、非致死性心肌梗死、缺血性心脏病再入院）将其分为MACE组（174例）和非MACE组（224例）。采用最小绝对

收缩和选择算子算法（LASSO）筛选AMI患者MACE事件的预测因素。使用近零方差查询（NZV）、共线性筛查和自

变量递归特征消除（RFE）对变量进一步筛选，将筛选后的指标纳入Cox回归构建预测模型并绘制列线图以供临

床使用。使用bootstrap重抽样方法对模型进行内部验证。采用曲线下面积（AUC）、一致性指数（C-index）评估模型

区分度。采用校准曲线评估模型校准度。采用决策曲线分析（DCA）评估预测模型的临床有效性。结果：LASSO回

归共筛选了7个预测因素：Killip分级、年龄、支架植入、肌酐（Cr）、白蛋白（Alb）、C反应蛋白（CRP）和整体脉象。基

于上述预测因素建立的预测模型在内部验证中C-index值为0.697，研究人群在半年、1年和3年MACE事件的

AUC分别为0.682、0.644、0.698。校准曲线结果显示预测曲线与校准曲线重合度较好。决策曲线表明列线图在指

导临床实践中具有良好的效果。结论：本研究构建的预测模型在不同时期具有较好的MACE事件风险预测能力，

能辅助临床开展风险分层，进而为提高医疗决策的科学性与合理性提供参考。
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Development and Validation of An Integrated Traditional Chinese and

Western Medicine Clinical Prediction Model for Adverse Cardiovascular

Events in Patients with Acute Myocardial Infarction

[Abstract] Objective: To develop and validate a clinical prediction model for major adverse cardiovascular

events (MACE) in patients with acute myocardial infarction (AMI). Methods: A retrospective analysis was

conducted on 398 AMI patients hospitalized in the Department of Cardiology, Beijing Hospital of Traditional

Chinese Medicine, Capital Medical University, from January 1, 2017, to January 1, 2021. These patients were

followed up and divided into a MACE group (n=174) and a non-MACE group (n=224) based on the occurrence

of MACE (including cardiac death, heart failure, non-fatal stroke, non-fatal myocardial infarction, and rehospi原

talization for ischemic heart disease) during follow-up. The Least Absolute Shrinkage and Selection Operator

(LASSO) algorithm was used to screen for predictive factors of MACE in AMI patients. Variables were further

refined using near-zero variance (NZV) analysis, collinearity screening, and recursive feature elimination (RFE).

The selected variables were incorporated into a Cox regression model to construct the prediction model, and a
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急 性 心 肌 梗 死 （ acute myocardial infarction ， AMI） 已 然 成

为 全 球 范 围 内 心 血 管 疾 病 发 病 与 死 亡 的 首 要 因 素 [1]。 中 国 的

AMI 病 例 数 量 预 计 到 2030 年 将 达 到 2 300 万 例 ， 给 社 会 和 家 庭

带 来 沉 重 负 担 [2]。 尽 管 由 于 经 皮 冠 状 动 脉 介 入 治 疗 （ Percuta原

neous Coronary Intervention， PCI） 技 术 的 进 步 ， AMI 的 死 亡 率

显 著 下 降 ， 但 患 者 远 期 死 亡 、 心 力 衰 竭 以 及 复 发 缺 血 事 件 等

不 良 心 血 管 事 件 （ major adverse cardiovascular events， MACE）

发 生 风 险 仍 很 高 [3-6]， 严 重 影 响 患 者 预 后 。

研 究 表 明 ， 早 期 发 现 并 干 预 AMI 患 者 的 残 余 风 险 对 于 降

低 不 良 心 血 管 事 件 发 生 率 具 有 重 要 意 义 [7-8]。 通 过 使 用 预 测 模

型 对 AMI 患 者 MACE 事 件 进 行 风 险 预 测 ， 筛 查 高 危 人 群 ， 可 在

MACE 事 件 发 生 前 根 据 预 测 的 不 同 风 险 水 平 向 个 体 提 供 有 效

的 预 防 措 施 ， 进 而 改 善 预 后 。

中 医 学 对 疾 病 的 病 因 、 病 机 及 预 后 的 认 识 有 其 独 到 之

处 ， 在 疾 病 预 后 评 估 中 具 有 一 定 价 值 。 AMI 属 于 中 医 学 “ 真 心

痛 ” “ 卒 心 痛 ” “ 胸 痹 心 痛 ” 范 畴 [9-10]， 病 机 为 气 阴 两 虚 ， 心 脉 痹

阻 ， 同 时 风 、 寒 、 湿 邪 直 犯 心 脉 ， 以 致 营 卫 不 和 ， 气 血 凝 滞 [11]。 目

前 结 合 中 医 证 候 、 证 素 构 建 心 血 管 疾 病 预 测 模 型 的 研 究 较 少 。

本 研 究 尝 试 将 中 医 证 候 、 证 素 及 舌 脉 等 指 标 纳 入 建 模 ，

旨 在 挖 掘 具 有 预 测 价 值 的 潜 在 临 床 因 素 ， 构 建 并 验 证 AMI 患

者 MACE 事 件 的 风 险 预 测 模 型 ， 以 期 提 升 高 危 人 群 的 识 别 能

力 ， 为 临 床 风 险 分 层 提 供 依 据 ， 从 而 在 一 定 程 度 上 降 低 MACE

事 件 发 生 风 险 ， 增 强 患 者 获 益 。

1 资料与方法

1.1 研究对象 本 研 究 为 单 中 心 、 回 顾 性 研 究 。 利 用 “ 医 渡

云 ” 电 子 病 历 信 息 系 统 ， 回 顾 性 收 集 2017 年 1 月 1 日 至 2021 年 1

月 1 日 在 首 都 医 科 大 学 附 属 北 京 中 医 医 院 心 内 科 住 院 的 AMI

患 者 的 病 历 资 料 。 诊 断 标 准 ： AMI 诊 断 标 准 参 考 第 四 版 《 心 肌

梗 死 全 球 定 义 》 [12]。 纳 入 标 准 ： （ 1） 年 龄 >18 岁 ； （ 2） 病 案 首 页 中

入 院 时 间 为 2017 年 1 月 1日 至 2021 年 1 月 1 日 ； （ 3） 符 合 AMI 诊 断

标 准 ， 且 病 案 首 页 出 院 诊 断 ICD 编 码 需 符 合 AMI 诊 断 （ ICD-10

编 码 I21.0XX-121.4XX） ； （ 4） 研 究 期 间 多 次 因 AMI 入 院 的 患 者

按 第 一 次 病 历 资 料 记 录 。 排 除 标 准 ： （ 1） 合 并 疾 病 类 型 为 原 发

性 心 肌 病 、 非 梗 阻 性 冠 心 病 、 肺 源 性 心 脏 病 、 风 湿 性 心 脏 病 或

瓣 膜 性 心 脏 病 ； （ 2） 合 并 严 重 肝 功 能 不 全 、 肾 功 能 不 全 、 恶 性

肿 瘤 疾 病 、 严 重 感 染 性 疾 病 、 严 重 精 神 障 碍 ； （ 3） 主 要 结 局 指

标 （ 包 括 终 止 时 间 或 终 止 事 件 ） 缺 失 。 本 研 究 遵 循 《 赫 尔 辛 基

宣 言 》 及 相 关 伦 理 学 原 则 ， 已 通 过 首 都 医 科 大 学 附 属 北 京 中

nomogram was developed for clinical use. Internal validation of the model was performed using the bootstrap

resampling method. The area under the curve (AUC) and concordance index (C-index) were used to assess the

model's discriminative ability. Calibration curves were plotted to evaluate its calibration. Decision curve analysis

(DCA) was applied to assess the clinical utility of the prediction model. Results: LASSO regression identified

seven predictive factors: Killip class, age, stent implantation, creatinine (Cr), albumin (Alb), C-reactive protein

(CRP), and holistic pulse diagnosis. The internally validated C-index of the prediction model based on these

factors was 0.697. The AUC values for predicting MACE at six months, one year, and three years in the study

population were 0.682, 0.644, and 0.698, respectively. The calibration curves showed good agreement between

the predicted and observed outcomes. Decision curve analysis indicated that the nomogram had favorable clinical

utility. Conclusion: The prediction model constructed in this study demonstrated a reasonable ability to estimate

the risk of MACE across different time points, which may aid clinical risk stratification and provide a reference for

enhancing the scientific rationale of medical decision-making.

[Keywords] acute myocardial infarction; major adverse cardiovascular events; predictive factors; clinical

prediction model

表 1 研究变量

研 究 变 量 具 体 情 况

人 口 学 信 息 性 别 、 年 龄 、 吸 烟 史 、 饮 酒 史 、 是 否 有 高 血 压 、 2 型 糖 尿 病 、 高 脂 血 症 、 低 钾 血 症 、 心 血 管 疾 病 家 族 史 、 A M I 类 型 、 K i l l i p 分 级 、 发 病 至 首 次 医 疗 接 触 时

间 、 体 温 、 脉 搏 、 呼 吸 、 血 压

实 验 室 检 查 肌 钙 蛋 白 T 、 肌 钙 蛋 白 I 、 脑 钠 肽 、 血 清 肌 红 蛋 白 、 肌 酸 激 酶 、 肌 酸 激 酶 同 工 酶 、 嗜 酸 性 粒 细 胞 绝 对 值 、 凝 血 酶 凝 固 时 间 、 活 化 部 分 凝 血 活 酶 比 率 、

D - 二 聚 体 、 凝 血 酶 时 间 比 率 、 纤 维 蛋 白 原 降 解 产 物 、 活 化 部 分 凝 血 活 酶 时 间 、 镁 、 钾 、 钠 、 天 冬 氨 酸 氨 基 转 移 酶 、 谷 丙 转 氨 酶 、 肌 酐 、 乳 酸 脱 氢 酶 、 血

糖 、 乳 酸 、 糖 化 血 红 蛋 白 、 尿 酸 、 小 而 密 低 密 度 脂 蛋 白 、 低 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇 、 高 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇 、 同 型 半 胱 氨 酸 、 载 脂 蛋 白 E 、 甘 油 三 酯 、 载 脂 蛋

白 A 1 、 总 胆 固 醇 、 载 脂 蛋 白 B 、 白 蛋 白 、 总 蛋 白 、 白 蛋 白 / 球 蛋 白 比 值 、 活 化 部 分 凝 血 活 酶 时 间 比 率 、 游 离 甲 状 腺 素 、 C 反 应 蛋 白 、 血 小 板 比 容 、 中 性

粒 细 胞 绝 对 值 、 红 细 胞 体 积 分 布 宽 度 、 血 小 板 平 均 体 积 、 单 核 细 胞 绝 对 值 、 红 细 胞 总 数 、 淋 巴 细 胞 绝 对 值 、 单 核 细 胞 百 分 比 、 中 性 粒 细 胞 百 分 比 、 白

细 胞 总 数 、 血 小 板 总 数 、 血 小 板 体 积 分 布 宽 度 、 嗜 碱 粒 细 胞 绝 对 值 、 平 均 红 细 胞 体 积 、 红 细 胞 压 积

治 疗 状 况 是 否 使 用 抗 血 小 板 聚 集 药 、 他 汀 类 、 β 受 体 阻 滞 剂 、 降 糖 药 、 A C E I / A R B 、 硝 酸 酯 类 、 利 尿 剂 、 抗 凝 药 、 质 子 泵 抑 制 剂 、 血 管 活 性 药 、 中 药 汤 剂 、 中 药 注

射 液 、 口 服 中 成 药 、 是 否 行 冠 脉 造 影 、 是 否 行 冠 脉 支 架 植 入 术 、 是 否 行 经 皮 腔 内 冠 状 动 脉 成 形 术

中 医 证 候 证 素 舌 质 、 舌 苔 、 脉 象 、 证 素 、 证 候 、 发 病 节 气
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医 医 院 伦 理 委 员 会 审 查 （ 伦 理 批 件 编 号 ： 2020BL02-019-02） 。

1.2 临床资料收集 根 据 既 往 文 献 ， 通 过 “ 医 渡 云 ” 电 子 病 历

信 息 系 统 从 我 院 电 子 病 历 系 统 中 收 集 以 下 资 料 ： （ 1） 人 口 学

信 息 ： 年 龄 、 性 别 、 入 院 时 间 、 既 往 病 史 等 [13-18]； （ 2） 实 验 室 检

查 ： 肌 钙 蛋 白 、 脑 钠 肽 、 血 清 肌 红 蛋 白 等 [19-28]； （ 3） 患 者 入 住 心

内 科 期 间 的 治 疗 情 况 ： 是 否 使 用 抗 板 药 [29]、 血 管 活 性 药 、 手 术

及 侵 入 性 操 作 情 况 等 [17,30-33]； （ 4） 中 医 证 候 证 素 ： 舌 质 、 舌 苔 、 脉

象 、 证 素 、 证 候 、 发 病 节 气 等 [34-37]， 若 存 在 重 复 测 量 指 标 ， 则 以

首 次 检 查 结 果 为 准 [38-39]， 具 体 情 况 见 表 1。

1.3 结局指标定义及患者随访 本 研 究 的 主 要 结 局 指 标 为

主 要 MACE ， 包 括 心 源 性 死 亡 、 非 致 死 性 卒 中 、 非 致 死 性 心 肌

梗 死 、 心 力 衰 竭 及 因 缺 血 性 心 脏 病 再 次 住 院 。 随 访 终 止 时 间

定 义 为 上 述 任 一 事 件 首 次 发 生 的 时 间 点 。 住 院 期 间 的 MACE

相 关 资 料 主 要 依 托 电 子 病 历 系 统 获 取 ， 出 院 后 则 通 过 门 诊 病

历 、 电 话 随 访 及 再 次 住 院 记 录 等 方 式 进 行 补 充 收 集 。 为 保 证

随 访 质 量 ， 研 究 团 队 组 建 了 固 定 的 随 访 队 伍 ， 所 有 参 与 随 访

的 人 员 均 接 受 统 一 培 训 ， 并 指 定 不 少 于 2 名 具 备 主 治 医 师 及 以

上 职 称 的 专 业 人 员 负 责 全 程 监 督 与 技 术 指 导 。 患 者 随 访 时 间

为 2023 年 2月 1 日 至 2023年 6月 1 日 。

1.4 统计学方法 本 研 究 采 用 随 机 森 林 方 法 对 数 据 缺 失 值

进 行 插 补 。 根 据 患 者 随 访 期 间 是 否 发 生 终 点 事 件 ， 将 患 者 分

为 事 件 组 和 非 事 件 组 。 计 数 资 料 以 例 数 （ n） 和 百 分 比 （ %） 描

述 ， 组 间 比 较 采 用 字2检 验 或 Fisher 精 确 检 验 。 正 态 分 布 的 计 量

资 料 以 “ 均 数 依标 准 差 ” （ x依s） 表 示 ， 组 间 比 较 采 用 独 立 样 本 t 检

验 ； 非 正 态 分 布 的 计 量 资 料 以 中 位 数 及 四 分 位 数 [M（ P25， P75） ]

描 述 ， 组 间 比 较 采 用 Mann-Whitney U 检 验 。 采 用 最 小 绝 对 收

缩 和 选 择 算 子 （ least absolute shrinkage and selection operator，

LASSO） 算 法 从 临 床 特 征 中 筛 选 最 优 变 量 子 集 [40]。 随 后 ， 利 用

近 零 方 差 筛 查 （ near zero variance ， NZV） [41-42]、 共 线 性 诊 断 [43-44]

及 递 归 特 征 消 除 （ recursive feature elimination， RFE） [45-46] 进 一

步 筛 选 预 测 因 子 。 基 于 Cox 比 例 风 险 回 归 模 型 构 建 预 测 模

型 [47-48]， 并 绘 制 Nomogram 图 进 行 可 视 化 展 示 [49-50]。 模 型 内 部 验

证 采 用 Bootstrap 重 抽 样 方 法 [47]。 通 过 一 致 性 指 数 （ concordance

index， C-index） 及 受 试 者 工 作 特 征 曲 线 下 面 积 （ area under the

curve ， AUC） 评 估 模 型 的 区 分 能 力 ， 校 准 曲 线 用 于 评 估 模 型 的

校 准 度 ， 决 策 曲 线 分 析 （ decision curve analysis， DCA） 用 于 评

价 模 型 的 临 床 应 用 价 值 [51]。 所 有 统 计 检 验 均 为 双 侧 ， 显 著 性 水

平 设 定 为 <0.05 。 统 计 分 析 使 用 R 软 件 （ 版 本 4.0.5， https://www.

R-project.org） 及 EmpowerStats（ http://www.empowerstats.com ，

X&Y Solutions, Inc. ， Boston ， MA） 完 成 。

2 结 果

2.1 两组AMI患者临床资料比较 2017 年 1 月 1 日 至 2021 年 1

月 1 日 在 首 都 医 科 大 学 附 属 北 京 中 医 医 院 住 院 的 AMI 患 者 共

477 例 。 根 据 纳 入 、 排 除 标 准 ， 排 除 79 例 患 者 ， 其 中 原 发 性 心 肌

病 3 例 ， 肺 源 性 心 脏 病 2 例 ， 风 湿 性 心 脏 病 1 例 ， 瓣 膜 性 心 脏 病 6

例 ， 合 并 严 重 肝 肾 功 能 不 全 18 例 ， 恶 性 肿 瘤 疾 病 3 例 ， 严 重 精

神 障 碍 1 例 ， 主 要 结 局 指 标 缺 失 40 例 ， 基 线 合 并 结 局 事 件 5 例 。

最 终 ， 398 名 AMI患 者 纳 入 本 研 究 。 （ 见 图 1）

图 1 患者纳入流程图

根 据 是 否 发 生 MACE 事 件 将 患 者 分 为 非 MACE 组 和

MACE 组 ， 其 中 MACE 组 纳 入 174 例 患 者 ， 非 MACE 组 纳 入 224

例 患 者 。 与 非 MACE组 比 较 ， MACE组 的 年 龄 更 高 ， 心 血 管 疾 病

家 族 史 、 Killip 芋 级 和 郁 级 、 高 血 压 3 级 及 高 脂 血 症 比 例 更 高 ，

发 病 至 首 次 医 疗 接 触 时 间 更 长 ， 差 异 均 有 统 计 学 意 义 （ <0.05） 。

（ 见 表 2）

表 2 398例 AMI患者临床资料比较

项 目 非 MACE 组 （ n=224） MACE 组 （ n=174）

性 别 [例 （ %） ] 男 161（ 71.9） 127（ 73.0） 0.805

女 63（ 28.1） 47（ 27.0）

年 龄 （ x依s ， 岁 ） 65.4依11.7 73.2依13.7 <0.001

是 否 为 绝 经 后 女 性 [例 （ %） ] 否 165（ 74.0） 128（ 73.6） 0.923

是 58（ 26.0） 46（ 26.4）

是 否 有 吸 烟 史 [例 （ %） ] 否 108（ 48.4） 91（ 52.3） 0.521

是 114（ 51.1） 83（ 47.7）

是 否 有 饮 酒 史 [例 （ %） ] 否 79（ 35.4） 77（ 44.3） 0.132

是 140（ 62.8） 96（ 55.2）

入 院 时 是 否 吸 烟 [例 （ %） ] 否 104（ 46.6） 88（ 50.6） 0.515

是 118（ 52.9） 86（ 49.4）

入 院 时 是 否 饮 酒 [例 （ %） ] 否 76（ 34.1） 65（ 37.4） 0.760

是 145（ 65.0） 107（ 61.5）

烟 龄 [M（ P25， P75） ， 年 ] 10（ 0,30） 0（ 0,30） 0.508

吸 烟 量 [M（ P25， P75） ， 支 /日 ] 0（ 0,20） 0（ 0,20） 0.691

酒 龄 [M（ P25， P75） ， 年 ] 0（ 0,30） 0（ 0,30） 0.433

心 血 管 疾 病 家 族 史 [例 （ %） ] 否 102（ 45.5） 58（ 33.3） 0.014

是 122（ 54.5） 116（ 66.7）

收 缩 压 （ x依s ， mmHg） 132.3依19.5 129.8依22.5 0.228

舒 张 压 （ x依s ， mmHg） 77.9依12.0 76.1依13.7 0.156

脉 搏 （ x依s ， 次 /min） 78.0依15.5 81.2依18.7 0.062

体 温 （ x依s ， 益） 36.4依0.3 36.5依0.4 0.575

呼 吸 频 率 （ x依s ， 次 /min） 18.7依1.8 19.5依7.1 0.106

Killip分 级 [例 （ %） ] Killip 玉 级 152（ 67.9） 71（ 40.8） <0.001

Killip 域 级 25（ 11.2） 32（ 18.4）

Killip 芋 级 1（ 0.4） 8（ 4.6）
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续 表 2 ：

项 目 非 MACE 组 （ n=224） MACE 组 （ n=174）

Killip 郁 级 45（ 20.1） 61（ 35.1）

2型 糖 尿 病 [例 （ %） ] 无 137（ 61.2） 90（ 51.7） 0.059

有 87（ 38.8） 84（ 48.3）

低 钾 血 症 [例 （ %） ] 无 123（ 54.9） 107（ 61.5） 0.187

有 101（ 45.1） 67（ 38.5）

肝 功 能 异 常 [例 （ %） ] 无 152（ 67.9） 129（ 74.1） 0.172

有 72（ 32.1） 45（ 25.9）

高 血 压 [例 （ %） ] 无 69（ 30.8） 44（ 25.3） 0.020

高 血 压 1级 18（ 8.0） 9（ 5.2）

高 血 压 2级 53（ 23.7） 29（ 16.7）

高 血 压 3级 84（ 37.5） 92（ 52.9）

高 脂 血 症 [例 （ %） ] 无 70（ 31.2） 73（ 42.0） 0.027

有 154（ 68.8） 101（ 58.0）

发 病 至 首 次 医 疗 接 触 时 间 （ x依s ， h） 49.3依124.8 67.0依154.3 0.004

急 性 心 肌 梗 死 类 型 [例 （ %） ] 非 ST 段 抬 高 型 心 肌 梗 死 104（ 46.4） 82（ 47.1） 0.890

ST 段 抬 高 型 心 肌 梗 死 120（ 53.6） 92（ 52.9）

ST 段 压 低 程 度 [M（ P25， P75） ， mv] 0（ 0,0.1） 0（ 0,0.1） 0.328

整 体 脉 象 [例 （ %） ] 沉 12（ 5.4） 10（ 5.8） 0.100

沉 滑 7（ 3.2） 4（ 2.3）

沉 弱 1（ 0.5） 3（ 1.8）

沉 细 17（ 7.7） 22（ 12.9）

沉 弦 4（ 1.8） 9（ 5.3）

迟 1（ 0.5） 0（ 0.0）

伏 0（ 0.0） 1（ 0.6）

浮 1（ 0.5） 0（ 0.0）

滑 19（ 8.6） 5（ 2.9）

缓 1（ 0.5） 1（ 0.6）

濡 0（ 0.0） 1（ 0.6）

弱 2（ 0.9） 1（ 0.6）

涩 1（ 0.5） 2（ 1.2）

数 0（ 0.0） 2（ 1.2）

细 3（ 1.4） 4（ 2.3）

细 滑 3（ 1.4） 4（ 2.3）

细 弱 0（ 0.0） 4（ 2.3）

细 数 2（ 0.9） 1（ 0.6）

细 弦 52（ 23.4） 41（ 24.0）

弦 43（ 19.4） 20（ 11.7）

弦 滑 48（ 21.6） 34（ 19.9）

弦 涩 1（ 0.5） 0（ 0.0）

弦 数 3（ 1.4） 1（ 0.6）

虚 1（ 0.5） 1（ 0.6）

2.2 预测模型建立及验证

2.2.1 变 量 筛 选 本 研 究 中 有 效 样 本 量 与 候 选 预 测 因 子 的

比 值 大 于 10[52]， 符 合 建 模 分 析 的 基 本 要 求 。 缺 失 数 据 情 况 如 图

2 所 示 ， 采 用 随 机 森 林 方 法 对 缺 失 值 进 行 了 插 补 处 理 。 随 后 运

用 LASSO二 项 式 回 归 对 预 测 因 子 进 行 筛 选 [53]。 如 图 3A 所 示 ， 绘

制 偏 似 然 偏 差 与 lg(姿)的 关 系 曲 线 ， 采 用 10 折 交 叉 验 证 ， 并 在 最

小 偏 差 及 其 1 个 标 准 误 差 （ 1-SE） 处 绘 制 垂 直 虚 线 以 确 定 最 佳

调 整 参 数 姿。 模 型 性 能 在 姿 取 值 为 0.075 5 时 达 到 最 优 ， 对 应 的

lg(姿) 值 为 -2.583 9（ 见 图 3） 。 最 终 ， LASSO 回 归 筛 选 出 7 个 回 归

系 数 非 零 的 变 量 作 为 预 测 因 子 ， 包 括 Killip 分 级 、 年 龄 、 支 架 植

入 、 肌 酐 、 白 蛋 白 、 C 反 应 蛋 白 及 整 体 脉 象 。 随 后 ， 笔 者 邀 请 3 位

具 有 中 西 医 结 合 心 血 管 病 临 床 经 验 的 副 主 任 医 师 及 以 上 职

称 专 家 对 筛 选 结 果 进 行 独 立 评 估 。 专 家 评 估 结 果 与 模 型 筛 选 结

果 一 致 。 因 此 ， 最 终 将 上 述 变 量 纳 入 后 续 模 型 构 建 与 分 析 。

图 2 数据缺失情况

A 部 分 似 然 偏 差 （ 二 项 式 偏 差 ） 曲 线 与 lg(姿)的 关 系

B 临 床 特 征 的 LASSO系 数 分 布

图 3 使用 LASSO二项式回归模型进行特征选择

2.2.2 预 测 模 型 构 建 对 LASSO 回 归 筛 选 出 的 7 个 预 测 变 量

进 行 NZV[54]， 排 除 缺 失 大 于 60% 观 测 值 的 变 量 和 方 差 接 近 于

零 的 变 量 （ 见 表 3） 。 使 用 方 差 膨 胀 因 子 （ variance inflation factor，
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VIF） 来 检 查 预 测 因 子 之 间 的 多 重 共 线 性 ， VIF逸10 的 变 量 被

剔 除 [44,55]（ 见 表 4） 。 RFE 结 果 如 表 5 所 示 。 将 剩 余 的 变 量 纳 入 模

型 ， 构 建 COX 比 例 风 险 回 归 模 型 ， 表 达 式 ： h(t)=h0(t)exp[-1.468

40-0.028 12伊白 蛋 白 水 平 +0.028 13伊 年 龄 +0.491 67伊 未 植 入 支

架 例 数 -0.4130 4伊Killip玉 级 例 数 +0.003 62伊 肌 酐 水 平 +0.001

75伊C 反 应 蛋 白 水 平 +0.595 93伊Killip郁 级 例 数 +0.096 20伊 脉

沉 例 数 +0.122 56伊 脉 沉 细 例 数 -0.073 35伊 脉 弦 滑 例 数 ]。 式 中 ，

h0(t)为 基 线 风 险 函 数 ， t为 预 测 时 间 点 。

根 据 模 型 生 成 了 可 以 展 示 每 个 因 素 的 比 例 和 每 位 患 者

不 同 时 间 预 测 值 的 列 线 图 （ 见 图 4） ， 以 指 导 临 床 医 生 早 期 识

别 MACE事 件 高 风 险 患 者 （ 见 表 6） 。 每 位 患 者 的 每 项 定 量 指 标

均 获 得 相 应 分 数 ， 总 分 越 高 ， 不 良 心 血 管 事 件 的 可 能 性 越 大 。

表 3 近零方差查询

变 量 频 率 比 唯 一 值 占 比 零 方 差 近 零 方 差

Killip玉级 1.27 0.50 FALSE FALSE

Killip域级 5.98 0.50 FALSE FALSE

Killip芋级 43.22 0.50 FALSE TRUE

Killip郁级 2.75 0.50 FALSE FALSE

未 植 入 支 架 1.67 0.50 FALSE FALSE

植 入 支 架 1.67 0.50 FALSE FALSE

肌 酐 1.25 76.38 FALSE FALSE

白 蛋 白 1.00 45.48 FALSE FALSE

C反 应 蛋 白 1.12 68.09 FALSE FALSE

年 龄 1.16 15.08 FALSE FALSE

脉 沉 16.30 0.50 FALSE FALSE

脉 缓 198.00 0.50 FALSE TRUE

脉 濡 397.00 0.50 FALSE TRUE

脉 弱 131.67 0.50 FALSE TRUE

脉 涩 131.67 0.50 FALSE TRUE

脉 数 198.00 0.50 FALSE TRUE

脉 细 55.86 0.50 FALSE TRUE

脉 细 滑 55.86 0.50 FALSE TRUE

脉 细 弱 98.50 0.50 FALSE TRUE

脉 细 数 131.67 0.50 FALSE TRUE

脉 细 弦 3.28 0.50 FALSE FALSE

脉 沉 滑 32.17 0.50 FALSE TRUE

脉 弦 5.03 0.50 FALSE FALSE

脉 弦 滑 3.85 0.50 FALSE FALSE

脉 弦 涩 397.00 0.50 FALSE TRUE

脉 弦 数 98.50 0.50 FALSE TRUE

脉 虚 198.00 0.50 FALSE TRUE

脉 沉 弱 98.50 0.50 FALSE TRUE

脉 沉 细 9.21 0.50 FALSE FALSE

脉 沉 弦 29.62 0.50 FALSE TRUE

脉 迟 397.00 0.50 FALSE TRUE

脉 伏 397.00 0.50 FALSE TRUE

脉 浮 397.00 0.50 FALSE TRUE

脉 滑 15.58 0.50 FALSE FALSE

表 4 预测因子的共线性检查（VIF逐步选择）

变 量 步 骤 1 步 骤 2

C反 应 蛋 白 1.3 1.3

Killip玉级 9.5 9.5

Killip域级 5.2 5.2

Killip郁级 7.7 7.7

未 植 入 支 架 Inf 1.2

植 入 支 架 Inf NA

肌 酐 1.1 1.1

白 蛋 白 1.5 1.5

年 龄 1.3 1.3

脉 沉 1.3 1.3

脉 细 弦 1.9 1.9

脉 弦 1.7 1.7

脉 弦 滑 1.8 1.8

脉 沉 细 1.5 1.5

脉 滑 1.3 1.3

注：Inf表示方差膨胀因子（VIF）趋于无穷大，通常由于变

量间完全共线性导致；NA表示该变量在该步骤中已被剔除或

无法计算VIF，因此无可用值。

表 5 使用递归特征消除（RFE）进行特征选择

变 量 准 确 率 K a p p a 系 数 准 确 率 标 准 差 K a p p a 系 数 标 准 差

2 0 . 8 3 1 0 . 6 5 4 0 . 0 5 5 0 . 1 1 3

3 0 . 8 3 3 0 . 6 5 7 0 . 0 5 8 0 . 1 2 1

4 0 . 8 2 8 0 . 6 4 6 0 . 0 6 0 0 . 1 2 5

5 0 . 8 3 8 0 . 6 6 7 0 . 0 6 0 0 . 1 2 4

6 0 . 8 3 4 0 . 6 6 1 0 . 0 5 6 0 . 1 1 5

7 0 . 8 2 9 0 . 6 5 0 0 . 0 5 5 0 . 1 1 2

8 0 . 8 3 4 0 . 6 5 9 0 . 0 5 4 0 . 1 1 2

9 0 . 8 3 9 0 . 6 7 1 0 . 0 5 8 0 . 1 1 9

1 0 0 . 8 3 8 0 . 6 6 8 0 . 0 5 5 0 . 1 1 3

1 1 0 . 8 4 1 0 . 6 7 5 0 . 0 5 7 0 . 1 1 7

1 2 0 . 8 3 9 0 . 6 7 0 0 . 0 5 4 0 . 1 1 1

1 3 0 . 8 4 0 0 . 6 7 2 0 . 0 4 9 0 . 1 0 1

1 4 0 . 8 4 0 0 . 6 7 1 0 . 0 5 9 0 . 1 2 3

1 5 0 . 8 4 0 0 . 6 7 2 0 . 0 5 3 0 . 1 1 0

图 4 用于预测 AMI患者不良心血管事件的列线图
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表 6 AMI患者预测因子与不良心血管事件的关系

项 目 系 数 HR HR 的 95%

白 蛋 白 -0.028 0.970 （ 0.940 ， 1.010）

年 龄 0.028 1.030 （ 1.010 ， 1.040）

未 植 入 支 架 0.492 1.640 （ 1.120 ， 2.390）

Killip玉 级 -0.413 0.660 （ 0.440 ， 1.000）

肌 酐 0.004 1.000 （ 1.000 ， 1.010）

C 反 应 蛋 白 0.002 1.000 （ 1.000 ， 1.000）

Killip郁 级 0.596 1.810 （ 1.190 ， 2.760）

脉 沉 0.096 1.100 （ 0.570 ， 2.140）

脉 沉 细 0.123 1.130 （ 0.710 ， 1.810）

脉 弦 滑 -0.073 0.930 （ 0.630 ， 1.380）

2.2.3 预 测 模 型 内 部 验 证 使 用 bootstrap 重 采 样 法 对 模 型 进

行 内 部 验 证 ， 重 采 样 次 数 为 100 。 模 型 C-index 值 为 0.697

（ 0.651， 0.744） 。 预 测 研 究 人 群 半 年 MACE事 件 的 AUC值 为 0.682

（ 见 图 4A） ， 特 异 度 为 0.711 ， 灵 敏 度 为 0.605 ； 预 测 1 年 MACE 事

件 的 AUC值 为 0.644（ 见 图 4B） ， 特 异 度 为 0.719， 灵 敏 度 为 0.520 ；

预 测 3年 MACE事 件 的 AUC值 为 0.698（ 见 图 4C） ， 特 异 度 为 0.776 ，

灵 敏 度 为 0.529（ 见 表 7） 。 校 准 曲 线 表 明 预 测 概 率 与 实 际 概 率

一 致 ， 证 实 了 列 线 图 良 好 的 预 测 能 力 （ 见 图 6） 。 决 策 曲 线 表

明 ， 在 半 年 、 1年 和 3年 随 访 时 ， 当 高 风 险 阈 值 概 率 分 别 大 于 23% 、

32% 和 44% 时 ， 使 用 列 线 图 预 测 不 良 心 血 管 事 件 可 提 供 更 大

的 净 收 益 。 （ 见 图 7）

表 7 预测模型在不同时间节点对 MACE事件的预测效能

模 型 特 征 截 断 值 AUC 特 异 度 灵 敏 度

半 年 后 -1.052 0.682 0.711 0.605

1 年 后 -1.052 0.644 0.719 0.520

3 年 后 -1.038 0.698 0.776 0.529

A B C

注：A.用于识别AMI患者半年不良心血管事件列线图的校准曲线；B.用于识别AMI患者1年不良心血管事件列线图的校准曲

线；C.用于识别AMI患者3年不良心血管事件列线图的校准曲线。

图 6 模型在各预测时间点的校准曲线

A B C

注：A.预测模型在半年的ROC曲线；B.预测模型在1年的ROC曲线；C.预测模型在3年的ROC曲线。

图 5 模型在各预测时间点的 ROC曲线

A B C

注：A.用于识别AMI患者半年MACE事件的决策曲线；B.用于识别AMI患者1年MACE事件的决策曲线；C.用于识别AMI患者3

年MACE事件的决策曲线。

图 7 模型在各预测时间点的决策曲线
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3 讨 论

及 时 且 准 确 地 预 测 MACE事 件 ， 对 于 临 床 决 策 的 制 定 以 及

改 善 AMI 患 者 的 预 后 具 有 重 要 意 义 。 模 型 能 够 协 助 医 护 人 员

精 准 识 别 高 风 险 人 群 ， 在 住 院 期 间 可 针 对 性 地 制 定 并 实 施 强

化 治 疗 方 案 ， 为 改 善 患 者 远 期 预 后 奠 定 基 础 ， 出 院 后 ， 使 其 受

益 于 更 为 严 密 的 门 诊 监 测 与 随 访 ， 同 时 推 动 心 血 管 疾 病 二 级

预 防 。 此 外 ， 对 于 风 险 极 高 的 AMI 患 者 ， 通 过 预 测 能 提 前 为 患

者 及 其 家 属 合 理 设 定 期 望 值 ， 还 能 引 导 他 们 更 加 积 极 主 动 地

参 与 到 治 疗 过 程 中 ， 从 而 共 同 推 动 康 复 进 程 。

通 过 LASSO 回 归 分 析 筛 选 ， 本 研 究 发 现 Killip 分 级 、 年 龄 、

支 架 植 入 、 血 肌 酐 、 白 蛋 白 、 C 反 应 蛋 白 及 整 体 脉 象 可 能 作 为

AMI 患 者 发 生 MACE 的 预 测 因 素 。 既 往 研 究 [56] 表 明 ， 60 岁 以 上

人 群 发 生 MACE 事 件 风 险 比 60 岁 以 下 人 群 高 1.212 倍 。 而 与

70~79 岁 人 群 比 较 ， 80 岁 及 以 上 人 群 发 生 MACE 事 件 的 风 险 更

高 [57]。 与 GRACE 评 分 、 C-ACS 风 险 评 分 [58] 类 似 ， 研 究 发 现 血 肌

酐 、 Killip 分 级 是 急 性 冠 脉 综 合 征 患 者 不 良 预 后 的 重 要 预 测 因

素 。 同 时 ， 一 项 回 顾 性 队 列 研 究 [59]表 明 Killip 分 级 是 AMI 后 远 期

死 亡 的 有 力 预 测 因 子 ， 高 Killip 分 级 和 左 心 室 收 缩 功 能 障 碍 的

患 者 远 期 死 亡 风 险 较 高 。 一 项 关 于 PCI 术 后 MACE 事 件 预 测 模

型 构 建 的 研 究 [60]将 肾 功 相 关 指 标 ， 包 括 慢 性 肾 脏 病 病 史 、 血 清

肌 酐 和 肾 小 球 滤 过 率 纳 入 模 型 ， 提 示 需 关 注 AMI 患 者 的 肾 功

能 以 尽 早 识 别 有 不 良 预 后 风 险 的 个 体 。 近 年 来 ， 多 项 研 究 揭

示 了 炎 症 与 心 血 管 疾 病 之 间 的 联 系 。 中 性 粒 细 胞 - 淋 巴 细 胞

比 、 C反 应 蛋 白 和 高 敏 C反 应 蛋 白 等 炎 症 相 关 变 量 也 在 之 前 的

研 究 中 参 与 预 测 模 型 构 建 。 与 此 同 时 ， 有 研 究 [61] 将 残 余 炎 症

风 险 （ 定 义 为 血 浆 低 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇 水 平 低 于 1.8 mmol/L

且 血 浆 高 敏 CRP逸2 mg/L） 用 于 预 测 AMI 患 者 PCI 后 住 院 期 间

的 MACE 事 件 。 此 外 ， 一 项 单 中 心 、 回 顾 性 研 究 [62] 发 现 血 小 板

白 蛋 白 比 值 可 能 与 非 ST段 抬 高 型 急 性 冠 脉 综 合 征 患 者 PCI 术

后 MACE 事 件 风 险 有 关 。 一 项 纳 入 14 944 名 冠 心 病 患 者 的 大

规 模 队 列 研 究 [63]表 明 纤 维 蛋 白 原 与 白 蛋 白 比 率 是 冠 心 病 患 者

不 良 预 后 的 独 立 且 有 力 的 预 测 因 子 。

本 研 究 结 果 提 示 ， 中 医 脉 象 可 能 与 AMI 患 者 预 后 存 在 一

定 关 联 。 脉 象 弦 滑 的 患 者 发 生 MACE 事 件 的 风 险 相 对 较 低 ， 而

脉 象 沉 、 沉 细 的 患 者 风 险 较 高 ， 该 发 现 与 中 医 对 AMI 病 机 的 认

识 [64]基 本 一 致 。 中 医 学 认 为 沉 脉 主 里 证 ， 因 病 邪 郁 于 里 ， 气 血

内 困 ， 则 脉 沉 而 有 力 ， 为 里 实 证 ； 若 脏 腑 虚 弱 ， 气 血 不 充 ， 脉 气

鼓 动 乏 力 ， 则 脉 沉 而 无 力 ， 为 里 虚 证 。 此 外 ， 《 医 学 心 悟 》 云 ：

“ 问 曰 ： 脉 沉 细 无 力 ， 何 以 是 直 中 寒 证 ？ 答 曰 ： 脉 者 ， 阳 气 主 之

也 ， 气 盛 则 脉 旺 ， 气 弱 则 脉 细 。 今 脉 沉 细 无 力 ， 则 为 中 寒 无 疑

矣 。 ” 其 论 述 了 弦 细 脉 与 中 寒 的 关 系 。 本 研 究 发 现 急 性 心 肌 梗

死 患 者 的 脉 象 多 呈 细 弦 、 弦 及 弦 滑 之 象 ， 细 为 阴 血 不 足 ， 弦 主

水 饮 、 主 痛 。 《 濒 湖 脉 学 》 有 言 “ 弦 为 木 盛 之 病 ， 浮 弦 支 饮 外 溢 ，

沉 弦 悬 饮 内 痛 … … 弦 细 拘 急 ， 阳 弦 头 痛 ， 阴 弦 腹 痛 ” [65]， 在

临 证 之 时 需 仔 细 甄 别 。

与 既 往 研 究 [66-67]一 致 ， 本 研 究 发 现 合 并 虚 证 AMI 患 者 更 易

发 生 MACE 。 《 玉 机 微 义 · 心 痛 》 载 ： “ 然 亦 有 病 久 气 血 虚 损 及 素

劳 作 羸 弱 之 人 患 心 痛 者 ， 皆 虚 痛 也 。 ” 《 素 问 · 通 评 虚 实 论 篇 》

载 ： “ 气 虚 为 阳 虚 之 渐 ， 阳 虚 为 气 虚 之 极 。 ” 气 虚 不 足 ， 卫 外 失

司 ， 寒 邪 外 袭 ， 血 脉 挛 急 ， 可 见 形 寒 身 痛 ； 气 虚 日 久 ， 心 阳 亏

虚 ， 温 煦 固 摄 不 足 ， 可 见 四 肢 厥 冷 、 冷 汗 淋 漓 。 说 明 心 肌 梗 死

时 若 出 现 阳 虚 证 ， 甚 至 阳 脱 证 的 患 者 病 情 更 加 复 杂 、 危 重 。 [37]

本 研 究 的 优 势 ： （ 1） 研 究 纳 入 的 变 量 种 类 较 多 ， 尝 试 融 入

中 医 元 素 以 提 高 模 型 的 预 测 能 力 ； （ 2） 研 究 利 用 LASSO 回 归 、

NZV、 共 线 性 筛 查 、 RFE 等 多 种 方 法 进 行 变 量 筛 选 ， 并 从 区 分

度 、 校 准 度 和 临 床 实 用 性 等 方 面 对 模 型 展 开 评 价 ； （ 3） 该 模 型

能 识 别 MACE 高 风 险 患 者 ， 可 提 高 患 者 的 管 理 效 率 。 本 研 究 的

局 限 性 ： （ 1） 本 研 究 采 用 回 顾 性 设 计 ， 部 分 变 量 如 体 质 量 、

BMI 等 存 在 缺 失 ， 可 能 影 响 对 个 体 化 风 险 的 评 估 ， 未 来 拟 通 过

前 瞻 性 研 究 进 一 步 校 准 和 验 证 模 型 性 能 。 （ 2） 研 究 样 本 来 源

于 中 医 医 院 心 内 科 住 院 患 者 ， 该 群 体 平 均 年 龄 较 高 ， 合 并 基

础 疾 病 多 ， 病 情 偏 重 [68]， 其 疾 病 转 归 和 预 后 特 点 可 能 与 普 通 A原

MI 患 者 存 在 系 统 差 异 。 由 于 为 单 中 心 回 顾 性 研 究 ， 未 能 覆 盖

AMI所 有 临 床 亚 群 体 ， 样 本 选 择 集 中 ， 可 能 引 入 选 择 偏 倚 并 限

制 结 果 的 外 部 有 效 性 ， 其 结 论 需 在 多 中 心 队 列 中 进 一 步 验 证 。

（ 3） 本 研 究 仅 进 行 了 内 部 验 证 ， 未 来 计 划 开 展 多 中 心 外 部 验

证 ， 以 全 面 评 估 列 线 图 在 不 同 机 构 AMI患 者 中 的 准 确 度 与 适 用

性 。 未 来 研 究 可 从 以 下 几 个 方 面 进 一 步 开 展 ： （ 1） 进 一 步 扩 大

样 本 量 并 延 长 随 访 时 间 ， 深 入 探 索 AMI 患 者 不 良 心 血 管 事 件

的 预 测 因 素 ， 同 时 引 入 机 器 学 习 、 深 度 学 习 等 人 工 智 能 算 法 ，

以 提 高 模 型 的 预 测 准 确 性 ； （ 2） 中 医 相 关 指 标 在 其 他 疾 病 预

后 评 估 中 的 应 用 价 值 尚 需 进 一 步 验 证 与 拓 展 ； （ 3） 可 尝 试 将

多 模 态 临 床 信 息 （ 如 影 像 学 资 料 ） 纳 入 建 模 过 程 ， 以 期 提 升 模

型 性 能 与 临 床 适 用 性 。

综 上 所 述 ， 本 研 究 构 建 的 预 测 模 型 在 不 同 时 期 具 有 较 好

的 MACE事 件 风 险 预 测 能 力 ， 有 助 于 辅 助 临 床 开 展 风 险 分 层 ，

进 而 为 提 高 医 疗 决 策 的 科 学 性 与 合 理 性 提 供 参 考 依 据 。
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