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【摘要 】　目的　构建老年糖尿病肾病(diabetickidneydisease,DKD)患者血液透析低血糖列线图风险模型并验证其预测效果,

为临床制订个体化的低血糖防控措施提供参考.方法　采用便利抽样法选取２０２２年６月至２０２３年６月在南宁市某三级甲

等医院 A院区血液净化室进行血液透析治疗的老年 DKD患者２７３例建模,同法选取２０２３年７－１２月该院 B院区的老年

DKD患者６５例进行模型验证.以Lasso回归筛选特征变量,采用Logistic回归构建模型;以受试者工作特征曲线、校准曲线

和临床决策曲线评价模型预测效能.结果　３３８例研究对象低血糖发生率为４３．５％.体质量指数、文化程度、自我管理、社会

支持、DKD病程、透析过程中进食、过去１年低血糖史、透析前血糖是老年 DKD患者透析低血糖的影响因素(均P＜０．０５).

构建的预测模型的受试者工作特征曲线下面积为０．８２８,校准曲线显示预测结果与实际有较好一致性(P＞０．０５),经验证该模

型预测的总体准确率为８０．０％,临床决策曲线阈值概率为７％~９５％时,模型临床净获益高.结论　基于 LassoＧLogistic回归

构建的列线图模型在临床中应用有较好的预测价值.
【关键词】　糖尿病肾病;血液透析;低血糖;预测模型

doi:１０．３９６９/j．issn．２０９７Ｇ１８２６．２０２４．０６．００６
【中图分类号 】　R４７３．５８　　【文献标识码 】　A　　【文章编号 】　２０９７Ｇ１８２６(２０２４)０６Ｇ００２２Ｇ０５

PredictionModelofHypoglycemiainHemodialysisforElderlyPatientswithDiabeticKidney
Disease:ConstructionandValidation
JIANGFeifei１,HUANGYi１,QINZuolian２,ZHANGLihong２,TAOXiaosong２,LIANGXiaoying２,CHENWeifang３,YINa３,WUBin３

(１．DepartmentofNursing,TheFirstAffiliatedHospitalofGuangxiUniversityofChineseMedicine,Nanning５３００２３,GuangxiZhuang
AutonomousRegion,China;２．DepartmentofBloodPurification,TheFirstAffiliatedHospitalofGuangxiUniversityofChinese
Medicine;３．SchoolofNursing,GuangxiUniversityofChineseMedicine,Nanning５３０２００,GuangxiZhuangAutonomousRegion,China)

Correspondingauthor:WUBin,Tel:０７７１Ｇ５６１３８９１
【Abstract】　Objective　Toconstructandvalidateapredictionmodelofhypoglycemiainhemodialysisforelderlypatientswith
diabetickidneydisease(DKD),andtoprovidereferencefortheclinicalformulationofindividualizedhypoglycemiapreventionand
controlmeasures．Methods　FromJune２０２２toJune２０２３,２７３elderlyDKDpatientswhounderwenthemodialysisinthebloodpurification
roomofABranchofatertiaryAhospitalinNanningCitywereselectedformodelingbytheconveniencesamplingmethod,and
６５elderlyDKDpatientsinBBranchfromJulytoDecember２０２３wereselectedformodelvalidationbytheconveniencesampling
method．Lassoregressionwasusedtoselectcharacteristicvariables,andLogisticregressionwasusedtoconstructthemodel．Thereceiver
operatingcharacteristiccurve,calibrationcurveandclinicaldecisioncurvewereusedtoevaluatethepredictionperformanceofthe
model．Results　Theincidenceofhypoglycemiain３３８subjectswas４３．５％．Bodymassindex,educationallevel,selfＧmanagement,social
support,durationofDKD,eatingduringdialysis,historyofhypoglycemiainthepastyear,andbloodglucosebeforedialysiswerethe
influencingfactorsfordialysishypoglycemiainelderlyDKDpatients(allP＜０．０５)．Theareaunderthereceiveroperatingcharacteristic
curveoftheconstructedpredictionmodelwas０．８２８,andthecalibrationcurveshowedthatthepredictionresultswereingoodagreement
withthereality(P＞０．０５)．Itwasverifiedthattheoverallaccuracyofthepredictionmodelwas８０．０％,thethresholdprobabilityofthe
clinicaldecisioncurvewas７％－９５％,andthemodelhadahighclinicalnetbenefit．Conclusion　ThenomogrammodelbasedonLassoＧ
logisticregressionhasgoodpredictivevalueinclinicalpractice．
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　　由于血流动力变化、代谢途径紊乱、胰岛素肾脏

清除率降低、糖异生水平下降等原因,糖尿病肾病

(diabetickidneydisease,DKD)患者更容易发生低
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血糖[１].另外,老年DKD患者常并发周围神经病变

导致其中枢神经系统适应降低,对低血糖的反射调

节能力下降,故发生透析低血糖的风险进一步加重.
反复低血糖发作会增加老年渐进性认知功能障碍的

风险,加之老年患者对低血糖的感知差,无症状低血

糖的发生易被误诊为脑血管疾病,后果较严重[２].
因此早期识别该群体透析过程中的低血糖风险具有

重要意义,但目前尚未有适合的风险预警工具.

Lasso回归模型被证实具有更高的预测准确度,故
本研究采用 LassoＧLogistic回归构建老年 DKD 患

者血液透析低血糖风险预测模型,以期为临床制定

个体化的低血糖防控措施提供参考.

１　资料与方法

１．１　研究对象　采用前瞻性病例对照设计,以便利

抽样法选取２０２２年６月至２０２３年１２月在南宁市

某三级甲等医院两个院区血液净化室行维持性血液

透析的老年DKD患者为研究对象.纳入标准:符合

DKD诊断标准;年龄≥６０岁;规律透析≥３个月;能
理解并配合完成调查问卷;同意参加本研究.排除

标准:严重疾病如活动性恶性肿瘤、严重心律失常,
或伴有糖尿病急性并发症如酮症酸中毒等,或存在

未控制的感染.通过文献研究和咨询专家,本研究纳

入２０个影响因素.根据模型构建样本量计算[３],每个

因子至少匹配５~１０例阳性患者,既往研究[４]发现

DKD患者血液透析低血糖发生率为５３．５％,考虑１０％
的无效样本,建模所需样本量为２０×５/０．５３５/０．９＝
２０８例.本研究最终以 A院区２７３例患者作为训练

集进行模型构建,以不同时段B院区的６５例患者作为

验证集进行外部验证.本研究已通过广西中医药大学

第一附属医院医学伦理委员会审核(２０２３Ｇ０４８Ｇ０１).

１．２　方法

１．２．１　 研 究 工 具 　经前期系统评价(该方案已在

PROSPERO网站注册,注册号CRD４２０２３４２９２３９２２)及
专家讨论自设问卷.(１)一般资料:包括性别、年龄、
体质量指数(bodymassindex,BMI)、文化程度、吸烟

史、饮酒史等;(２)临床资料:包括DKD病程、合并症(心
血管疾病、高血压等)、透析龄(月)、残余尿量(residual
urinevolume,RUV)、血肌酐(serumcreatinine,Scr)、尿
素氮(bloodureanitrogen,BUN)、C反应蛋白(Creactive
protein,CRP)、糖 化 血 红 蛋 白 (hemoglobin A１C,

HbA１c)、透析前血糖、过去１年低血糖史、有无透析过

程中进食等.(３)糖尿病患者自我管理行为量表(the
summaryofdiabetesselfＧcareactivitiesscale,SDSCA):
采用万巧琴等[５]翻译及验证的中文版.该量表包含

(普通饮食、特殊饮食、运动、血糖监测、足部护理、药
物６个维度,共１１个条目.每个条目按近１周行为

符合要求的天数计０~７分,总分０~７７分,＜３０分

为较差,３０~６０分为中等,＞６０分为良好[６].本研

究中该量表的Cronbach’sα系数为０．８２１.(４)社会支

持评定量表(socialsupportratingscale,SSRS):该量表

由肖水源[７]编制,用于评定各类患者社会支持水平.

SSRS包含客观支持(３个条目)、主观支持(４个条目)、
对支持的利用度(３个条目)３个维度,总分１２~６６分,
各维度及总分越高代表其得到的社会支持越多.＜２３分

为低水平,２３~４４分为中水平,＞４４分为较好水平[８].
本研究中该量表的Cronbach’sα系数为０．８４７.

１．２．２　资料收集　收集资料前对研究人员进行同质

化培训,２名研究者从医院血液净化信息系统和

HIS系统收集相关资料,主要包括性别、年龄、BMI、
文化程度等,以调查对象入组时的病例记录为准.吸

烟史在本研究中被定义为目前或既往主动吸烟,每天

至少１支,连续或累计吸烟时间≥６个月.饮酒史被

定义为目前或既往主动饮酒,饮酒量＞１００ml,连续

饮酒≥１年.Scr、BUN、CRP、HbA１c以入组时最近

一次的实验室检查结果为准.自我管理和社会支持

水平由调查员用简单通俗的语言向患者解释量表填

写方法后由患者本人填写,有读写困难者由调查员

协助完成.结局指标为患者在透析过程中是否发生

低血糖,由专人采用美国诺瓦生物医学公司血糖仪测量

患者透析２h的血糖值(将血流量降低至１００ml/min
以下约３０s,经血液透析管动脉管采血处用１ml注射

器取０．０５ml血进行测定),血糖＜３．９mol/L即为低

血糖.对研究对象实施为期１个月的血液透析观

察,根据是否发生低血糖,将患者分为低血糖组和非

低血糖组.所有资料由研究者录入数据,另一名研

究人员负责核查.

１．２．３　统计学处理　采用SPSS２５．０和R４．２．０统计

软件,计数资料以例数和百分表示,采用χ２ 检验;正态

分布的计量资料采用􀭵x±s表示,采用t检验;非正态分

布的计量资料以 M(P２５,P７５),采用 MannＧWhitneyU
检验.以Lasso回归筛选独立预测因子,多因素Logistic
回归分析影响因素,取赤池信息量(Akaikeinformation
criterion,AIC)最小的Logistic回归模型为最终模型,并
绘制列线图.以受试者工作特征(receiveroperating
characteristic,ROC)曲 线 下 面 积 (areaundercurve,

AUC)、灵敏度、特异度、HosmerＧLemeshow检验及临床

决策曲线(decisioncurveanalysis,DCA)进行模型评价.
以P＜０．０５或P＜０．０１表示差异有统计学意义.

２　结果

２．１　训练集和验证集、训练集低血糖组和非低血糖

组基线资料情况　共纳入３３８例老年 DKD 患者.
训 练 集 ２７３ 例,其 中 发 生 透 析 低 血 糖 １１８ 例
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(４３．２％),未发生透析低血糖１５５例(５６．８％);验证

集６５例,其中发生透析低血糖２９例(４４．６％),未发

生透析低血糖３６例(５５．４％).训练集和验证集、训
练集低血糖组和非低血糖组２组资料比较,见表１.

表１　训练集和验证集、训练集低血糖组和非低血糖组的基线资料

变　　量
训练集(n＝２７３)

非低血糖组(n＝１５５) 低血糖组(n＝１１８) χ２ 或t或Z P
验证集(n＝６５)

性别[n(％)] ０．０１１ ０．９１７
　　男 １０６(６８．３８) ８０(６７．８０) ４２(６４．６２)

　　女 　４９(３１．６２)　 ３８(３２．２０) ２３(３５．３８)
年龄[岁,M(P２５,P７５)] ７０．００(６６．００,７６．００) ７０．００(６５．００,７３．００) －１．１７６ ０．２４０ ６８．００(６５．２５,７４．２５)

BMI[kg/m２,M(P２５,P７５)] ２３．３０(２１．００,２６．１０) ２３．５０(２１．３０,２５．００) －０．８２６ ０．４０９ ２３．６０(２０．９１,２５．２８)
文化程度[n(％)] １６．５０９ ＜０．００１
　小学及以下 ２５(１６．１３) ３１(２６．２７) １４(２１．５４)

　中学 ７１(４５．８１) ６８(５７．６３) ２５(３８．４６)

　大专及以上 ５９(３８．０６) １９(１６．１０) ２６(４０．００)
吸烟[n(％)] ０．０２５ ０．８７４
　否 ６７(４３．２３) ４９(４１．５３) ３０(４６．１５)

　是 ８８(５６．７７) ６９(５８．４７) ３５(５３．８５)
饮酒[n(％)] ０．００５ ０．９４２
　否 ６５(４１．９４) ５０(４２．３７) ２３(３５．３９)

　是 ９０(５８．０６) ６８(５７．６３) ４２(６４．６１)
自我管理[分,M(P２５,P７５)] ３７．００(３３．００,４３．００) ３１．５０(２８．００,４１．００) －４．００７ ＜０．００１ ４０．００(２９．００,４５．００)
社会支持[分,M(P２５,P７５)] ３０．００(２６．００,３４．００) ２７．５０(２１．２０,３３．００) －３．５９９ ＜０．００１ ３２．００(２２．２５,３７．００)
合并心血管疾病[n(％)] ０．００２ ０．９６９
　否 ６４(４１．２９) ４９(４１．５３) ２７(４１．５４)

　是 ９１(５８．７１) ６９(５８．４７) ３８(５８．４６)
合并高血压[n(％)] ０．００３ ０．９５７
　否 １３(８．３９) １１(９．３２) ４(６．１５)

　是 １４２(９１．６１) １０７(９０．６８) ６１(９３．８５)

DKD病程[t/a,M(P２５,P７５)] ３．００(２．００,５．００) ５．００(２．００,７．００) －２．２５９ ０．０２４ ５．００(３．２５,６．７５)

Scr[cB/μmol􀅰L－１,􀭺x±s] ７５５．３０±２９１．３７ ７７７．２７±３０５．６１ －０．６００ ０．５４９ ８２１．１７±３０９．５８
BUN[cB/mmol􀅰L－１,M(P２５,P７５)] 　２１．３０(１４．８０,２７．１０)　 １９．８０(１５．５０,２６．５０) －０．０５６ ０．９５６ 　２０．１０(１５．７２,２５．７０)　
HbA１c[％,M(P２５,P７５)] ５．８０(５．２０,６．３０) ６．５０(５．３０,７．３０) －３．６３２ ＜０．００１ ６．６０(５．８０,７．２０)

CRP[ρB/mg􀅰L－１,M(P２５,P７５)] １１．８０(３．２９,２６．２０) １６．５０(６．５８,４１．００) －２．７１６ ０．００７ １０．２０(５．６６,１９．００)
透析过程中进食[n(％)] ８．３５２ ０．００４
　否 　３１(２０．００)　 ４３(３６．４４) ２０(３０．７７)

　是 １２４(８０．００) ７５(６３．５６) ４５(６９．２３)

RUV[V/ml,n(％)] ３．２４４ ０．０７２
　＜１００ ６２(４０．００) ６１(５１．６９) ２５(３８．４６)

　≥１００ ９３(６０．００) ５７(４８．３１) ４０(６１．５４)
透析龄[月,M(P２５,P７５)] ２４．００(１２．００,３６．００) ２４．００(８．００,３６．００) －０．０１６ ０．９８７ １２．００(６．００,３６．００)
过去１年低血糖史[n(％)] ２１．９３４ ＜０．００１
　否 ６４(４１．２９) 　１７(１４．４１)　 ２５(３８．４６)

　是 ９１(５８．７１) １０１(８５．５９) ４０(３８．４６)
透析前血糖[cB/mmol􀅰L－１,M(P２５,P７５)] １０．４０(８．３２,１１．８０) ９．３３(７．６９,１０．４０) －３．２４１ ０．００１ ９．４８(８．４０,１０．９０)

２．２　Lasso回归分析筛选透析低血糖特征变量　以

患者是否发生透析低血糖为因变量,将２０个自变量

通过Lasso回归进行筛选,见图１.为使模型精简,更
适用于临床,本研究选择在lambda．１se(λ＝０．０３８)作为

模型的最优值,此时筛选的变量为９个,分别为BMI、文
化程度、自我管理、社会支持、DKD 病程、CRP、透析

过程中进食、过去１年低血糖史、透析前血糖.

２．３　 老 年 DKD 患 者 血 液 透 析 低 血 糖 的 多 因 素

Logistic回归分析　以是否发生透析低血糖为因变

量,将 Lasso回归筛选出的９个自变量进行多因素

Logistic回归分析.结果显示,BMI、文化程度、自我

管理、社会支持、DKD 病程、透析过程中进食、过去

１年低血糖史、透析前血糖是老年 DKD患者发生透

析低血糖的影响因素(均P＜０．０５),见表２.

图１　Lasso回归系数路径
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表２　老年DKD患者血液透析低血糖的多因素分析(n＝３３８)

项　目 β SE Z P OR(９５％CI)

常数项 ４．８９８ １．２６５ ３．８７１ ＜０．００１ —

BMI≥２４kg/m２ －０．８６５ ０．３２０－２．７０５ ０．００７ ０．４２１(０．２２１~０．７７９)
文化程度　中学 －０．０４９ ０．４２６－０．１２７ ０．８９９ ０．９５２(０．４４４~２．０４６)
文化程度　大专及以上 －１．０２６ ０．３８８－２．２６６ ０．０２３ ０．３５８(０．１４５~０．８６５)
自我管理水平较好 －１．０２２ ０．３５８－２．８５４ ０．００４ ０．３５９(０．１７６~０．７２２)
社会支持水平较好 －１．１７３ ０．４２５－２．７６２ ０．００６ ０．３０９(０．１３０~０．６９９)

DKD病程≥５年 ０．６１１ ０．３０７ １．９９１ ０．０４６ １．８４１(１．０１０~３．３７３)
透析过程中进食 －０．７３０ ０．３４０－２．１４３ ０．０３２ ０．４８１(０．２４５~０．９３６)
过去１年低血糖史 １．４６７ ０．３６２ ４．０５７ ＜０．００１ ４．３３８(２．１７９~９．０４８)
透析前血糖≥９．６３mmol/L －０．８４０ ０．３１２－２．６８９ ０．００７ ０．４３２(０．２３１~０．７８９)

２．４　老年 DKD患者血液透析低血糖风险列线图模

型的构建和评价　根据多因素 Logistic回归分析建

立预测模型方程为:Logit(P)＝４．８９８－０．８６５×BMI－
０．０４９×中学－１．０２６×大专及以上－１．０２２×自我管理－
１．１７３×社会支持＋０．６１１×DKD病程－０．７３０×透析过

程中进食＋１．４６７×过去１年低血糖史－０．８４０×透析前

血糖.绘制可视化列线图,见图２.各预测因子得分

相加取得总分,总分对应的预测概率即为老年 DKD
患者发生透析低血糖的风险概率.

图２　老年DKD患者发生血液透析低血糖风险预测模型列线图

　　本研究采用训练集全数据集进行建模,采用

Bootstrap自抽样法进行内部验证,用外部队列的

６５例患者进行外部验证.模型 ROC曲线下面积为

０．８２８[９５％CI(０．７８０~０．８７６)],截断值为０．５７８,灵
敏度为０．６３５,特异度为０．８５５.外部验证的 ROC曲

线下面积为０．８２５[９５％CI (０．７４２~０．９２５)].训练

集校准曲线 HＧL检验结果χ２＝９．２４０,P＝０．３２３,验
证集以模型阈值０．５７８为诊断依据,得出模型预测的

灵敏度为６９．０％(２０/２９),特异度为８８．９％(３２/３６),
总体准确率为８０．０％[(２０＋３２)/６５],HＧL检验χ２＝
７．９８１,P＝０．４３５(表３),提示模型预测透析低血糖发

生风险与实际发生风险一致性良好,模型拟合较优

(P＞０．０５).DCA 曲线显示,训练集与验证集风险

阈值范围分别为＞０．１０和０．０７~０．９５时能让患者净

获益,说明模型具有较好的临床使用价值.

表３　列线图模型预测效能(n＝６５)

模型预测结果
实际结果

发生低血糖 未发低血糖
合计

发生低血糖　 ２０ ４ ２４
未发生低血糖 ９ ３２ ４１
合计　　　　 ２９ ３６ ６５

３　讨论

３．１　老年 DKD患者发生透析低血糖现状　本研究

中,患者透析低血糖发生率４３．５％(１４７/３３８),略低

于 Gianchandani等[９]研究报道的５０．６％(７６/１５０),
可能原因为本研究中患者在透析当日均暂停使用胰

岛素,而 Gianchandani等对胰岛素治疗没有严格控

制.因受监测方法、是否报告和无症状低血糖等影

响,老年 DKD 患者透析低血糖准确发生率所知有

限,其严重程度和危害可能存在低估[１０],因而有必要

探讨其影响因素,进行早期识别和干预.

３．２　老年 DKD患者发生透析低血糖影响因素分析

３．２．１　BMI、透析前血糖、透析过程中进食　本研究

中,BMI≥２４kg/m２ 是老年DKD患者发生透析低血

糖的保护因素(OR＝０．４２１).多项研究[４,１１]表明,

BMI偏低会降低胰岛素调节能力,而BMI高对低血

糖反应阀值较大,低血糖发生风险相对较低,即使出

现低血糖症状也相对较轻.因每次血液透析治疗一

般持续４~４．５h,体内葡萄糖丢失使患者血糖波动呈

U型,血糖水平从开始透析后逐渐下降,透析２h下

降至最低,而后渐渐回升[１２].另外,低血糖发生风险

与透析前血糖水平有关.本研究显示,透析前血糖

水平≥９．６３mmol/L是保护因素(OR＝０．４３２).有

研究[１３]建议,透析前血糖水平＜７mmol/L者应进

食２０~３０g碳水化合物,以防止血糖水平持续下降.
本研究患者均使用无糖透析液透析,结果显示,透析

过程中进食是老年 DKD患者透析低血糖的保护因

素(OR＝０．４８１).虽然进食也会引发低血压和误吸

风险,但国际肾脏营养与代谢学会共识[１４]指出,在严

格饮食管理下,透析过程中进食对患者提高长期存

活率和生活质量益处更大.

３．２．２　文化程度、自我管理以及社会支持　本研究

显示,中学及以上的文化程度、较好的自我管理和社

会支持水平是老年 DKD患者发生透析低血糖的保

护因素(均OR＜１).孔玉侠等[１５]研究发现,文化程

度为小学及以下的门诊糖尿病患者低血糖发生风险

更高,分析其原因可能是不同文化程度的患者其疾

病相关知识掌握程度及接受能力等均不同,故低血

糖风险也存在差异.DKD 属于慢性疾病,病程长,
患者自我管理、社会经济、照顾能力常常相互影响,
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自我管理水平较差的患者往往依从性也较差,对运

动、血糖监测、用药及营养等方面难以掌握,而良好

的社会支持系统有助于患者自我管理行为的建立及

低血糖预防的信心[１６].本研究中,老年 DKD 血液

透析患者自我管理及社会支持得分均处于中等水

平,建议加强相关健康教育,明确合理控制血糖并进

行有效自我管理.

３．２．３　DKD病程、低血糖史　本研究显示,DKD病

程≥５年是老年 DKD 患者发生透析低血糖的危险

因素(OR＝１．８４１),DKD病程长意味着患者肾功能

下降明显,糖异生水平随着肾单位减少致使肾皮质

明显变薄而下降,可增加肾上腺素反应缺陷风险,升
糖激素分泌减少而使血糖水平呈降低趋势.过去

１年低血糖史是老年 DKD 患者发生透析低血糖的

重要危险因素(OR＝４．３３８),低血糖史意味着患者近

１年血糖波动较大,可能存在血糖管理不当而再发低

血糖,与 Ruan等[１７]的研究结果一致,临床中应注意

询问和评估.

３．３　基于 LassoＧLogistic回归建立的模型具有较好

的科学性和实用性　相对于全变量 Logistic回归模

型,LassoＧLogistic回归可以有效处理过拟合和多重

共线性问题,获得更高的预测准确度[１８].既往虽有

基于Lasso回归建立的相关模型[１９],但是该模型仅

针对于口服降糖药的成年 DKD患者,且未经过外部

验证.本研究采用空间、时段相结合的外部数据验

证,可更好检验模型的可转移性和泛化性.无论是

训练集还是验证集的 AUC和拟合优度检验均表明

模型具有良好的区分能力和校准能力.此外,DCA
曲线提示患者净获益的阈值概率范围为０．０７~０．９５,
表明模型具有较高的临床适用性.模型经 R 语言

rms包绘制成可视化列线图,便于临床使用.

４　小结

BMI、文化程度、自我管理、社会支持、DKD 病

程、透析过程中进食、过去１年低血糖史、透析前血

糖是老年DKD患者血液透析低血糖发生风险的影

响因素,本研究建立列线图模型虽有助于医护人员

早期识别老年DKD患者血液透析低血糖高危人群,
但仍存在不足,即本研究仅适用于使用无糖透析液

的血液透析中心,故有待大样本、多中心数据进一步

分析以提高预测的精度和应用价值.
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