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基于血清维生素D水平和临床特征构建机器学习
模型预测子宫肌瘤发生风险的临床研究

方春玲1,唐能欢2,胡莉1,胡辉权1,徐凡1,3

(1.川北医学院附属南充市中心医院妇科;2.川北医学院附属医院妇科,四川
 

南充 637000;3.上海市第一妇婴保健院妇科,

上海 201204)

【摘要】目的:开发和验证一种基于血清维生素D水平和其他临床特征评估子宫肌瘤发生风险的临床预测模型。方法:

回顾性分析304例子宫平滑肌瘤患者和184名正常人的相关临床资料,根据收集资料的不同时间段,分为训练集(n=192)和
验证集(n=296)。通过血清维生素D水平和其他五个临床特征构建5种机器学习(ML)预测模型。曲线下面积(AUC)评价

模型的效能,并通过外部验证进行模型验证。结果:五个机器学习模型都表现出较好的预测效能(AUC≥0.8)。在模型的外

部验证中,相比于其他的机器学习算法,支持向量机(SVM)(AUC=0.941,95%CI:0.927~0.969,敏感度为0.968,特异度为

0.801,Brier评分为0.148)展现出了更好的预测效能。结论:血清维生素D水平与其他五种临床特征相结合展现出良好预

测子宫肌瘤发生的潜力,而支持向量机(SVM)模型能展现出更好的预测效能。
【关键词】子宫肌瘤;机器学习;血清维生素D水平;临床特征
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【Abstract】Objective:To
 

develop
 

and
 

validate
 

a
 

clinical
 

prediction
 

model
 

for
 

assessing
 

the
 

risk
 

of
 

uterine
 

fibroid
 

occurrence
 

based
 

on
 

serum
 

vitamin
 

D
 

levels
 

and
 

other
 

clinical
 

characteristics.Methods:A
 

retrospective
 

analysis
 

was
 

conducted
 

on
 

304
 

pa-
tients

 

with
 

uterine
 

leiomyomas
 

and
 

184
 

healthy
 

controls.They
 

were
 

divided
 

into
 

a
 

training
 

set
 

(n=192)
 

and
 

a
 

validation
 

set
 

(n=296)
 

according
 

to
 

different
 

time
 

periods
 

of
 

data
 

collection.Five
 

machine
 

learning
 

(ML)
 

predictive
 

models
 

were
 

developed
 

based
 

on
 

serum
 

vitamin
 

D
 

levels
 

and
 

five
 

other
 

clinical
 

features.The
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

was
 

used
 

to
 

evaluate
 

the
 

per-
formance

 

of
 

the
 

models,and
 

external
 

validation
 

was
 

performed
 

to
 

verify
 

the
 

models.Results:All
 

five
 

machine
 

learning
 

models
 

demonstrated
 

good
 

predictive
 

performance
 

(AUC≥0.8).In
 

external
 

validation,the
 

support
 

vector
 

machine
 

(SVM)
 

model
 

ex-
hibited

 

superior
 

predictive
 

performance
 

compared
 

to
 

other
 

machine
 

learning
 

algorithms
 

(AUC=0.941,95%
 

CI:0.927~
0.969,sensitivity=0.968,specificity=0.801,Brier

 

score=0.148).Conclusion:The
 

combination
 

of
 

serum
 

vitamin
 

D
 

levels
 

with
 

five
 

other
 

clinical
 

features
 

shows
 

promising
 

potential
 

for
 

predicting
 

the
 

occurrence
 

of
 

uterine
 

fibroids.Among
 

the
 

models
 

tested,

the
 

support
 

vector
 

machine
 

(SVM)
 

model
 

demonstrated
 

the
 

best
 

predictive
 

performance.
【Key

 

words】Uterine
 

fibroids;Machine
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vitamin
 

D
 

levels;Clinical
 

features

  子宫肌瘤是妇科领域最常见的良性肿瘤,其发

病率因人群差异较大,为5%~70%[1-2]。患者常

表现出性交疼痛、异常子宫出血、不孕症、盆腔疼痛、
流产及早产等一系列临床症状[3],这些症状不仅降

低患者的生活质量,也给医疗系统带来了巨大的经

济压力[4]。目前,超声检查是诊断子宫肌瘤的主要

手段,但由于早期症状不明显,早期诊断仍存在较大

困难。近年来研究[5]发现,维生素D水平在评估子
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宫肌瘤发生风险方面具有潜在价值。与此同时,随
着人工智能技术的快速发展,机器学习算法在医学

领域的应用日益广泛,其通过自主学习和优化经验

的能力,为疾病预测和研究提供了新的技术路径[6]。
利用机器学习方法预测子宫肌瘤的发生风险,将有

助于制定更精准的子宫肌瘤二级预防策略。基于

此,本研究旨在通过分析血清维生素D水平及其他

临床特征,构建机器学习预测模型,以评估子宫肌瘤

的发生风险。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2021年10月至2022年6月南充市中心

医院收治的133例子宫肌瘤患者及同期59名健康

体检志愿者作为训练集;同时纳入2022年8月至

2024年3月南充市中心医院妇产科门诊确诊的171
例子宫肌瘤患者及同期125名健康体检志愿者作为

验证集。在本研究中,训练集包含192例,其中无子

宫肌瘤(UF=0)59例(30.7%),有子宫肌瘤(UF=
1)133例(69.3%);验证集包含296例,其中无子宫

肌瘤(UF=0)125例(42.2%),有子宫肌瘤(UF=
1)171例(57.8%)。所有受试者数据均用于机器学

习模型的开发与验证。纳入标准:(1)无症状子宫肌

瘤患者:①诊断为子宫肌瘤的绝经前妇女;②经阴道

或腹部超声检查确诊为子宫肌瘤但无明显症状。
(2)健康对照者:①无子宫肌瘤或其他与维生素D
相关疾病的绝经前妇女;②超声学检查证实无子宫

肌瘤患者。排除标准:(1)有症状的子宫肌瘤患者:

①绝经妇女;②曾接受过治疗或既往诊断为子宫肌

瘤的患者;③有症状的子宫肌瘤。(2)健康对照者:

①绝经妇女;②先前诊断为子宫肌瘤或其他与维生

素D相关疾病的患者;③数据缺失或并发其他肿瘤

的患者。本研究通过南充市中心医院伦理委员会审

批(2022076),所有参与者均知情同意。

1.2 检测方法

在本研究中,所有研究对象的外周血样本均采

用标准化真空采血管进行采集。血清维生素D水

平的检测使用罗氏Elecsys
 

2010全自动电化学发光

分析仪,配套专用的25-羟基维生素D检测试剂盒,
所有检测步骤均严格遵循制造商提供的标准操作程

序(SOP)进行,以确保检测结果的准确性和可靠性。

1.3 变量筛选及机器学习模型构建与验证

本研究通过3位具有丰富工作经验的妇产科医

生和1名从事量表开发的统计学教授共同选择了6
个变量,包括年龄、BMI、妊娠次数、产次、血清LDH

水平以及血清维生素D水平。采用R软件构建机

器学习预测模型,系统比较五种经典机器学习算法

的性能和稳定性,包括逻辑回归(Logistic
 

regres-
sion,LR)、支持向量机(support

 

vector
 

machine,

SVM)、K近邻(K-nearest
 

neighbors,KNN)、朴素

贝叶斯(naive
 

bayes,NB)和人工神经网络(artificial
 

neural
 

network,ANN)。为全面评估模型的预测效

能,我们计算了多项关键指标,包括受试者工作特征

(ROC)曲线下面积(AUC)、敏感度、特异度及Brier
评分(brier

 

score,BS)。此外,为确保模型的可靠性

和泛化能力,进一步采用外部验证法对模型的稳定

性进行了严格评估。

1.4 统计学分析

本研究采用SPSS
 

26.0和R
 

studio
 

4.3.2进行

数据统计分析。分类变量用[n(%)]进行描述,组
间比较用独立样本χ2 检验;符合正态分布的连续变

量以(x-±s)表示,组间比较用独立样本t检验。模

型构建则采用R
 

studio
 

4.3.2进行构建,并进行外

部数据验证。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 一般资料

本研究共纳入488例研究对象,其中训练集

192例,验证集296例。训练集和验证集两组研究

对象在年龄(40.8±8.7岁
 

vs.40.2±8.9岁)、BMI
(23.7±3.0

 

kg/m2
 

vs.23.5±3.3
 

kg/m2)、妊娠次

数(2.9±1.5次
 

vs.2.78±1.9次)、产次(1.4±0.8
次

 

vs.1.4±0.8次)、血清维生素D水平(14.2±
5.4

 

mmol/L)及 乳 酸 脱 氢 酶 水 平 (170.4±
29.5

 

U/L
 

vs.167.2±29.2
 

U/L)方面均未表现出

显著差异(P>0.05)。在子宫肌瘤患病情况方面,
训练组的患病率(69.3%)高于验证组(57.8%),差
异具有统计学意义(P=0.010)。见表1。

表1 训练集与验证集两组研究对象的临床特征[x-±s,n(%)]

临床特点 训练集(n=192) 验证集(n=296) t/χ2值 P 值

年龄(岁)
 

40.8±
 

8.7
 

40.2±
 

8.9 0.746 0.456

BMI(kg/m2)
 

23.7±
 

3.0
 

23.5±
 

3.3 0.449 0.653

妊娠次数(次)
  

2.9±
 

1.5
  

2.78±
 

1.9 1.051 0.294

产次(次)
  

1.4±
 

0.8
  

1.4±
 

0.8 1.074 0.283

血清维生素D水平(nmol/L)
 

13.2±
 

5.4
 

14.2±
 

5.4 1.862 0.063

乳酸脱氢酶(U/L) 170.4±29.5 167.2±29.2 1.195 0.232

子宫肌瘤(UF) 6.558 0.010

 无(UF=0)
 

59(30.7) 125(42.2)

 有(UF=1) 133(69.3) 171(57.8)
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2.2 基于维生素D
 

水平和其他五个临床特征构建

和验证机器学习预测模型
 

本研 究 显 示,支 持 向 量 机 (SVM)、K 近 邻

(KNN)和人工神经网络(ANN)三种预测模型展现

出卓越的预测性能,其受试者工作特征曲线下面积

(AUC)均达到0.90以上,优于其他模型。相比之

下,逻辑回归(LR)和朴素贝叶斯(NB)模型的预测

效能相对较低,其AUC 为0.894和0.869。见表2。

 表2 基于维生素D
 

水平和训练集上其他五个临床特征

的五种机器学习预测模型

模型 组别 AUC 值 95%CI 敏感度 特异度 Brier评分

LR 训练集 0.894 0.850~0.938 0.898 0.729 0.122

SVM 训练集 0.938 0.902~0.972 0.830 0.902 0.093

KNN 训练集 0.928 0.895~0.961 0.915 0.789 0.098

NB 训练集 0.869 0.817~0.921 0.847 0.751 0.135

ANN 训练集 0.901 0.856~0.946 0.796 0.872 0.107

  LR:逻辑回归;SVM:支持向量机;KNN:K-近邻;NB:朴素贝叶

斯;ANN:人工神经网络。

2.3 外部验证评估模型预测性能

本研究整合血清维生素D水平及其他五个关

键临床特征,系统构建了基于逻辑回归(LR)、支持

向量机(SVM)、K近邻(KNN)、朴素贝叶斯(NB)和
人工神经网络(ANN)五种机器学习算法的预测模

型。通过严格的外部验证评估各模型的预测性能,
结果显示,SVM 模型展现出优异的预测效能,其外

部验证AUC 为0.941,同时敏感度为0.968,特异

度为0.801,BRIER评分为0.148。见表3及图1。

2.4 各预测变量重要性分析

基于支持向量机(SVM)模型的各变量重要性

排序结果,其算法采用SVM 排列重要性算法进行

分析。条形图显示,在所有变量中,年龄、维生素D
水平以及产次是影响子宫肌瘤发生的主要因素,其
中年龄的重要性最高,其次是维生素 D水平和产

次。见图2。

表3 外部验证模型性能

模型 组别 AUC 值 95%CI 敏感度 特异度 BRIER评分

LR 验证集 0.862 0.821~0.903 0.624 0.883 0.158

SVM 验证集 0.941 0.927~0.969 0.968 0.801 0.148

KNN 验证集 0.856 0.814~0.898 0.648 0.894 0.152

NB 验证集 0.869 0.817~0.921 0.304 0.953 0.148

ANN 验证集 0.846 0.803~0.890 0.904 0.701 0.212

  LR:逻辑回归;SVM:支持向量机;KNN:K-近邻;NB:朴素贝叶

斯;ANN:人工神经网络。

图 1 SVM（支持向量机）训练集、验证集 ROC 曲线
A. 训练集的 ROC 曲线；B. 验证集的 ROC 曲线。
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图 2 纳入各变量的重要性评分

特征重要性

特
征

变
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0.00 0.05 0.10 0.15 0.20 0.25
重要性评分（分）

3 讨论

子宫肌瘤是女性生殖系统中最常见的良性肿

瘤。临床流行病学研究表明[2],70%~80%的患者

无明显临床症状,仅20%~30%的患者会表现出不

同程度的临床征象。对于出现症状的患者群体,手
术治疗仍然是目前临床实践中的主要干预手段。然

而,这种治疗模式不仅会显著增加医疗系统的经济

负担,其远期疗效和预后转归仍缺乏大规模、多中心

的前瞻性研究数据支持[7]。因此,构建科学的风险

评估体系,探索新型的疾病管理策略,以实现对子宫

肌瘤发生风险的早期预测和有效干预,已成为当前
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妇科领域的重要研究方向[8]。
近年来,人工智能技术的蓬勃发展为医学研究

带来了革命性变革,其中机器学习技术在医疗大数

据分析和疾病预测模型构建方面取得了显著突

破[9-11]。特别是在肿瘤领域,多种机器学习算法

[如支持向量机(SVM)、K近邻(KNN)和逻辑回归

(LR)等]已成功应用于乳腺癌、宫颈癌和卵巢癌的

风险分层、早期诊断和预后评估,展现出优异的预测

效能[12-14]。本研究首次创新性地构建并应用了基

于集成学习的机器学习模型,用于子宫肌瘤发生风

险的预测分析。通过系统比较多种模型的预测性

能,结果表明,维生素D水平是预测子宫肌瘤的重

要特征之一,其中SVM 模型在预测子宫肌瘤风险

时表现出较高的准确性。

SVM模型优于其他模型的可能机制解释如下:
支持向量机(SVM)在分类和回归任务中表现出色,
主要得益于其最大化间隔的机制,提升了泛化能力

并降低了过拟合风险。SVM 通过核函数处理非线

性关系,尤其适合中小型数据集,因为决策边界仅由

支持向量决定。此外,SVM在高维数据处理中表现

优异,并通过正则化参数灵活调节模型复杂度。

SVM的可解释性和稀疏解特性使其在需要解释的

场景中更具实用性。尽管在大数据集上训练较慢且

需调参,SVM 在文本分类、图像识别等复杂任务中

仍具有显著优势[15]。
维生素D与子宫肌瘤之间的关联机制已得到

广泛研究和证实。Wise等[16]的研究及一项 Meta
分析[17]表明,维生素D缺乏可能参与子宫肌瘤的发

病机制,且血清维生素D水平降低与子宫肌瘤发生

风险呈相关性。前期研究[18]也证实了血清维生素

D水平与无症状子宫肌瘤患者之间的相关性;本研

究在此基础上,结合六种临床特征构建机器学习模

型,进一步验证了血清维生素D水平与无症状子宫

肌瘤之间的关联,为维生素D在子宫肌瘤发病机制

中的作用提供了更深入的证据支持。
在分子遗传学层面,研究提示,维生素D与平

滑肌瘤 的 关 联 可 能 受 到 特 定 基 因 多 态 性 (如

rs12800438和rs6058017)的调控[19]。近年来的机

制研究[16,20]进一步阐 明,维 生 素 D 可 通 过 抑 制

TGF-β、Wnt/β-连环蛋白和 mTOR等关键信号通

路,调控子宫平滑肌瘤的纤维化进程,从而影响肿瘤

的生长。这些发现已在动物模型和人类模型研

究[21-22]中得到验证,为维生素D在子宫肌瘤发生

发展中的生物学作用提供了有力证据。基于上述研

究证据,维生素D水平不仅可作为评估子宫肌瘤发

生风险的重要生物学指标,还可能为子宫肌瘤的预

防和治疗提供新的干预靶点。
李红[23]的研究系统分析了子宫肌瘤的流行病

学特征,发现其发病高危因素主要包括年龄大于40
岁、初潮年龄早、未生育史以及肥胖等。其中,未生

育(即妊娠次数为0)被证实是子宫肌瘤发生的独立

危险因素。其次,年龄与子宫肌瘤发病风险的相关

性也在多项研究[24-25]中得到证实。作为典型的激

素依赖性肿瘤,子宫肌瘤的生长与雌激素水平呈现

相关性[26]。临床流行病学数据显示,子宫肌瘤的发

病率在育龄期女性中升高,其中30~50岁年龄段为

高发期。这种年龄分布特征与女性生育期雌激素水

平的变化趋势相一致。随着女性年龄增长,子宫肌

瘤体积可能逐渐增大,这一过程可能与长期暴露于

较高水平的雌激素环境有关。值得注意的是,绝经

后女性由于雌激素水平显著下降,子宫肌瘤的生长

通常趋于停滞,甚至可能出现体积缩小,这一现象进

一步证实了雌激素在子宫肌瘤发生发展中的关键调

控作用。
综上,本研究首次将血清维生素D水平与临床

特征相结合,为子宫肌瘤的风险预测提供新的视角

和方向。通过对比多种机器学习算法,验证了支持

向量机(SVM)在预测子宫肌瘤风险中的优越性,并
结合可解释性分析增强模型的可信度。这一研究为

子宫肌瘤的早期筛查、风险分层和个性化预防提供

了重要的技术手段,有望帮助临床医生更早识别高

风险人群并制定精准的预防策略,从而降低疾病进

展风险和医疗成本。
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