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基于Logistic回归的外阴上皮内瘤变
危险度评价模型的构建

金钰铌，李亚敏，刘菀，许静，鲁潇凝

（昆明医科大学第一附属医院 妇科，云南 昆明 650031）

摘要：目的 应用临床资料和流行病学资料建立外阴上皮内瘤变危险度评价模型。方法 模型

样本为 101 例外阴上皮内瘤变患者、134例外阴良性病变者及150例外阴完全正常者。对其临床资料和流行病

学资料进行单因素分析，通过受试者工作特征（ROC）曲线获取影响因素的截断值，构建Logistic回归模型，采用

混淆矩阵回代分析验证模型的正确率。结果 经Logistic回归分析，年龄、吸烟、人类乳头瘤病毒（HPV）感染、

外阴瘙痒、外阴触血、外阴肿物、外阴疼痛、绝经与否、中性粒细胞绝对值（GRA）、中性粒细胞与淋巴细胞的

比值（NLR）、血清糖类抗原125（CA125）指标进入回归方程。回归模型最大似然比（LR） 检验具有差异（P <

0.05）。混淆矩阵回代分析结果发现该模型总体预测正确率为78.44%（302/385）。结论 应用临床资料和流行病学

资料构建外阴上皮内瘤变危险度评价模型，能有效提高外阴上皮内瘤变正确筛查率。
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Construction of risk assessment model for vulvar intraepithelial
neoplasia based on logistic regression

Yu-ni Jin, Ya-min Li, Wan Liu, Jing Xu, Xiao-ning Lu

(Department of Gynecology, The First Affiliated Hospital of Kunming Medical University,

Yunnan, Kunming 650031, China)

Abstract: Objective To risk assessment model of vulvar intraepithelial neoplasia established by clinical and

epidemiological data. Methods The clinical and epidemiological data of 101 cases with intraepithelial neoplasia, 134

cases with benign lesions, and 150 cases with completely normal vulva were collected. The clinical data were

analyzed by single factor analysis, the cut-off values of influencing factors were obtained by ROC curve, the logistic

regression model was constructed, and the accuracy of the model was verified by using confusion matrix back

analysis. Results Logistic regression analysis: Age, smoking, human papillomavirus (HPV) infection, pruritus of

vulva, blood contact of vulva, tumor of vulva, pain of vulva, menopause or not, absolute value of neutrophils (GRA),

ratio of neutrophils to lymphocytes (NLR), serum carbohydrate antigen 125 (CA125) index were concluded in the

regression equation. The maximum likelihood ratio (LR) test of regression model showed significant difference (P <

0.05). The results of obfuscation matrix analysis showed that the overall prediction accuracy of the model is 78.44%

(302/385). Conclusions The risk assessment model of vulvar intraepithelial neoplasia was established by using

epidemiological and clinical data, and can effectively improve the correct screening rate of vulvar intraepithelial

neoplasia.
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外阴上皮内瘤变是指女性外阴表皮内未向周

围产生间质浸润和转移的癌前病变，全球每年新发

病例数约500万例[1]。不过外阴上皮内瘤变具有较

长且可逆转的癌前病变期，大部分早期患者经治疗

后可完全消退[2-3]，但未能在早期接受治疗的癌变率

却高达87.5%[4]。可见，外阴上皮内瘤变的治疗及预

后主要取决于早期诊断。临床普遍认为该病发生

与年龄、吸烟、HPV感染、疼痛、绝经等因素相关[5]。

外阴位置较特殊，女性对日常的一些外阴病变，如

小结节、外阴瘙痒、外阴红斑、外阴触血、外阴疼痛

等病理症状不够重视。这些症状恰好也是外阴良

性疾病的一些病理症状，同时健康女性在日常生活

中也常遇到一些外阴瘙痒、红斑的病理现象，无疑

增加外阴上皮内瘤变早期筛查难度，导致部分早期

外阴上皮内瘤变患者不能被确诊，错失癌前病变期

的逆转机会。Logistic 回归分析能找出某种疾病的

危险因素[6]。危险因素在预测疾病发生概率具有较

高敏感性和特异性，基于此，本研究以临床资料和

流行病学资料构建外阴上皮内瘤变危险度评价模

型，用于外阴上皮内瘤变的早期筛查，为外阴上皮

内瘤变早期筛查提供一种新思路。

1 资料与方法

1.1 研究对象

建模样本选取2011年1月—2020年3月在昆明

医科大学第一附属医院确诊的外阴上皮内瘤变患

者101例作为外阴上皮内瘤变组；同时选取外阴皮

赘、外阴巴氏腺囊肿、外阴巴氏腺脓肿、外阴鲍

文样丘疹病等具有自愈倾向的外阴良性疾病患者

134例作为外阴良性疾病组；以同期健康体检外阴

完全正常女性150例作为正常对照组。

1.2 研究方法

收集外阴上皮内瘤变、外阴良性疾病及正常

对照组的流行病学和临床资料，找出与外阴上皮

内瘤变发生相关的各种因素，包括年龄、吸烟、

妊娠次数、分娩次数、人类乳头瘤病毒（HPV）感

染、外阴瘙痒、外阴触血、外阴肿块、外阴疼痛、

绝经、白细胞（WBC）、单核细胞、嗜酸性粒细胞、

嗜碱性粒细胞、中性粒细胞绝对值 （GRA）、淋巴

细胞绝对值（ALC）、中性粒细胞与淋巴细胞的比值

（NLR）、血清糖类抗原 125（CA125），其中 NLR=

GRA/ALC。

1.3 统计学方法

数据分析采用 SPSS 19.0 统计软件。计量资料

以均数±标准差（x±s）表示，比较用方差分析；计

数资料以例（%）表示，比较用 χ2检验；相关性因素

采用单因素分析，并通过 ROC 曲线下面积（AUC）

获取相关影响因素的最佳截断值；多因素采用

Logistic 回归模型，自变量回归系数采用 Waldχ2检

验，模型的拟合情况采用似然比（LR）检验；以建

模样本进行混淆矩阵回代分析，检验模型的正确

率。P <0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 外阴上皮内瘤变的单因素分析

单因素分析发现，年龄、吸烟、HPV 感染、

外阴瘙痒、外阴触血、外阴肿块、外阴疼痛、绝

经、GRA、NLR、CA125与外阴上皮内瘤变发生有

关（P <0.05）。见表1。

表1 外阴上皮内瘤变的单因素分析

组别

外阴上皮内瘤变组

外阴良性疾病组

正常对照组

χ2/ F 值

P 值

n

101

134

150

年龄 例（%）

< 45岁

33（32.67）

43（32.09）

68（45.33）

6.610

0.037

≥ 45岁

68（67.33）

91（67.91）

82（54.67）

妊娠 例（%）

≥ 4次

42（41.58）

48（35.82）

58（38.67）

0.814

0.666

< 4次

59（58.42）

86（64.18）

92（61.33）

分娩 例（%）

≥ 3次

39（38.61）

46（34.33）

57（38.00）

0.586

0.746

< 3次

62（61.39）

88（65.67）

93（62.00）

吸烟 例（%）

是

25（24.75）

21（15.67）

16（10.67）

8.892

0.012

否

76（75.25）

113（84.33）

134（89.33）
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2.2 GRA、NLR、CA125预测外阴上皮内瘤变发

生风险的ROC曲线分析

GRA、NLR、CA125指标预测外阴上皮内瘤变

发生的最佳截断值分别为4.92×109/L，2.57×109/L，

34.65 u/ml，3 个指标均具有较高的敏感性和特异

性。见表2和图1。

2.3 多因素Logistic 回归分析

以单因素分析具有统计学意义的（年龄、吸烟、

HPV 感染、外阴瘙痒、外阴触血、外阴肿块、外阴疼

痛、绝经、GRA、NLR、CA125），结合表2截断值，进

行相关赋值（见表3）。多因素Logistic回归分析中最

大似然比（LR）向前逐步回归法分析，得到Logistic

回归方程为：Logit（p）=-7.589+1.497×年龄+1.278×

吸烟+1.745×HPV感染+0.979×外阴瘙痒+0.645×外

阴触血+1.285×外阴肿块+1.094×外阴疼痛+1.318×

绝经+1.647×GRA+4.078×NLR+3.093×CA125。回归

模型LR检验具有差异（χ2=128.79，P =0.000）。见表4。

表2 GRA、NLR、CA125指标的ROC曲线分析结果

参数

GRA

NLR

CA125

截断值

4.92×109/L

2.57×109/L

34.65 u/ml

AUC

0.709

0.907

0.789

95% CI

下限

0.578

0.694

0.639

上限

0.797

0.978

0.852

P 值

0.023

0.026

0.029

敏感性

0.695

0.753

0.723

95% CI

下限

0.428

0.686

0.627

上限

0.824

0.875

0.803

特异性

0.805

0.863

0.821

95% CI

下限

0.696

0.742

0.764

上限

0.878

0.914

0.865

续表1

组别

外阴上皮内瘤变组

外阴良性疾病组

正常对照组

χ2/ F值

P 值

HPV感染 例（%）

阳性

64（63.37）

78（58.21）

0（0.00）

144.262

0.000

阴性

37（36.63）

56（41.79）

120（100.00）

外阴瘙痒 例（%）

有

78（77.23）

81（60.45）

0（0.00）

179.580

0.000

无

23（22.77）

53（39.55）

150（100.00）

外阴触血 例（%）

有

66（65.35）

56（41.79）

0（0.00）

128.758

0.000

无

35（34.65）

78（58.21）

150（100.00）

外阴肿块 例（%）

有

41（40.59）

38（28.36）

0（0.00）

68.731

0.000

无

60（59.41）

96（71.64）

150（100.00）

组别

外阴上皮内瘤变组

外阴良性疾病组

正常对照组

χ2/ F 值

P 值

外阴疼痛 例（%）

有

59（58.42）

52（38.81）

0（0.00）

110.347

0.000

无

42（41.58）

82（61.19）

150（100.00）

绝经 例（%）

已绝经

68（67.33）

65（48.51）

68（45.33）

12.829

0.002

未绝经

33（32.67）

69（51.49）

82（54.67）

WBC/（×109/L，

x±s）

6.43±1.29

6.42±1.31

6.75±1.56

2.451

0.088

单核细胞/（×109/L，

x±s）

0.58±0.16

0.61±0.18

0.62±0.11

2.198

0.112

组别

外阴上皮内瘤变组

外阴良性疾病组

正常对照组

χ2/ F 值

P 值

嗜酸性粒细胞/

（×109/L，x±s）

0.19±0.05

0.18±0.04

0.19±0.05

1.765

0.173

嗜碱性粒细胞/

（×109/L，x±s）

0.17±0.04

0.16±0.04

0.16±0.03

2.807

0.062

ALC/（×109/L，

x±s）

1.88±0.57

1.98±0.61

2.04±0.64

2.066

0.128

GRA/（×109/L，

x±s）

4.93±1.58

4.76±1.52

4.46±1.35

3.321

0.037

NLR

（x±s）

3.31±0.84

2.55±0.73

2.19±0.66

70.750

0.000

CA125/（u/ml，

x±s）

35.18±11.51

30.48±9.89

26.36±7.78

25.580

0.000

·· 38



第 15 期 金钰铌，等：基于Logistic回归的外阴上皮内瘤变危险度评价模型的构建

表3 相关指标的赋值说明

因素

年龄

吸烟

HPV感染

外阴瘙痒

外阴触血

外阴肿块

外阴疼痛

绝经与否

GRA

NLR

CA125

变量名

X1

X2

X3

X4

X5

X6

X7

X8

X9

X10

X11

赋值说明

0=<45岁；1=≥45岁
0=否；1=是

0=阴性；1=阳性

0=无；1=有

0=无；1=有

0=无；1=有

0=无；1=有

0=未绝经；1=绝经

0=< 4.92×109/L；1=≥ 4.92×109/L

0=< 2.98×109/L；1=≥ 2.98×109/L

0=< 34.65 u/ml；1=≥ 34.65 u/ml

1-特异性

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0

NLR

GRA

CA125

参考线

敏
感

性

图1 GRA、NLR、CA125预测外阴上皮内瘤变的ROC曲线

2.4 模型样本预测的混淆矩阵回代检验

该模型预测外阴上皮内瘤变的正确率为72.27%

（73/101）；外阴良性疾病的正确率为 69.40%（93/

134）；正常对照组的正确率为90.67%（136/150）。该

模型总体预测正确率为78.44%（302/385）。见表5。

3 讨论

近年来，罹患外阴上皮内瘤变患者越来越年

轻化[7]。因外阴上皮内瘤变早期症状复杂多样，部

分症状与外阴良性疾病和女性日常中遇到的一些

病理症状相同，鉴别难度较大，易产生误诊、漏

诊，造成部分外阴上皮内瘤变在早期不能被识别，

错失治疗时机，随病情恶化，最终发展成癌症[8-10]，

影响患者预后。因此，研究外阴上皮内瘤变的早

表4 外阴上皮内瘤变的多因素Logistic回归分析参数

自变量

常量

年龄≥ 45岁

吸烟

HPV感染

外阴瘙痒

外阴触血

外阴肿块

外阴疼痛

已经绝经

GRA≥ 4.92（×109/L）

NLR≥ 2.98（×109/L）

CA125≥ 34.65 u/ml

b

-7.589

1.497

1.278

1.745

0.979

0.645

1.285

1.094

1.318

1.647

4.078

3.093

Sb

0.819

0.573

0.563

0.476

0.343

0.285

0.457

0.493

0.765

0.886

0.542

0.725

Wald χ2

85.862

6.825

5.153

13.436

8.147

5.122

7.906

4.924

2.968

3.456

56.610

18.201

OR̂

0.001

4.468

3.589

5.726

2.662

1.906

3.615

2.986

3.736

5.191

59.027

22.043

P 值

0.000

0.011

0.018

0.000

0.003

0.018

0.005

0.019

0.048

0.044

0.000

0.000

95% CI

上限

-

2.046

1.584

2.595

1.239

1.092

2.174

1.145

1.705

2.234

9.424

6.745

下限

-

9.368

7.985

15.278

4.847

5.986

9.132

12.715

9.983

12.894

79.692

38.719

表5 模型样本预测的混淆矩阵 例（%）

组别

外阴上皮内瘤变组

外阴良性疾病组

正常对照组

n

101

134

150

预测值

外阴上皮

内瘤变

73（72.27）

29（21.64）

1（0.67）

外阴良性

疾病

22（21.78）

93（69.40）

13（8.67）

外阴完全

正常

6（5.94）

12（8.96）

136（90.67）
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期诊断方法，是外阴上皮内瘤变临床研究的重要

方向。

某种疾病早期筛查准确率关键取决于高危人

群筛选，对可能罹患某种疾病的概率进行风险评

估，然后进行似然比检验，可在一定程度上提高

疾病早期诊断的正确率。众所周知，在高危人群

的筛选过程中，需根据现有的数据建立模型，才

能预测目标对象走势和影响因素，而建立模型的

好坏也将直接关系到预测精度[11]。Logistic回归分析

可对多个自变量进行综合性分析，能较好地筛选

出事件的危险因素，并预测事件的发生概率[12]。目

前 Logistic 回归在医学上用于分析某种疾病的治疗

结果、诊断结果、影响因素、试验评价，均取得

令人满意的效果。

基于 Logistic 回归模型优势，本研究从流行病

学和临床资料中通过多因素Logistic 回归分析筛选

年龄≥45岁、吸烟、HPV感染、外阴瘙痒、外阴触

血、外阴肿块、外阴疼痛、绝经、GRA≥4.92×109/L、

NLR≥2.57×109/L、 CA125≥34.65 u/mL 等 有 意 义 变

量，且 β >0，认为以上变量与外阴上皮内瘤变关

系密切，这一发现与部分研究报道相同[13-15]。其中

NLR≥2.98×109/L 的O^R 值均高于其他变量，说明

NLR在外阴上皮内瘤变的鉴别诊断中较其他变量更

可靠，危险度更高。外阴上皮内瘤变原本属于自

身免疫性系统疾病[16-19]，在机体炎症反应时，淋巴

细胞减少，中性粒细胞呈上升趋势，NLR作为中性

粒细胞与淋巴细胞的比值，易于获取，可同时反

映两者的变化，反映机体免疫状态。有研究表明，

NLR 与外阴上皮内瘤变的病灶大小存在正相关

性[20]，与本研究结果相符，说明NLR与外阴上皮内

瘤变发生发展具有密切的关系，对外阴上皮内瘤

变的早期鉴别具有较好的辅助作用。

回归模型最大似然比检验发现模型检验具有

差异，说明从临床资料和流行病学资料中能更全

面获取外阴上皮内瘤变发生的相关因素，使得模

型检验具有差异性。在建模样本的混淆矩阵回代

检验发现，模型的总体预测正确率确高达78.33%，

说明该模型预测效果较优，对识别可能罹患外阴

上皮内瘤变的高危人群具有较好效果。为可能罹

患外阴上皮内瘤变人群的诊断提供参考依据。基

于Logistic 回归模型为临床医生早期筛查外阴上皮

内瘤变提供方便，也为临床医生快速诊断提供定

量决策依据，且该项技术操作难度小，便捷，可

重复性强，便于推广应用，也符合社会经济效益。

综上所述，通过流行病学和临床资料获取外

阴上皮内瘤变相关影响因素，基于Logistic 回归的

外阴上皮内瘤变危险度评价模型能有效提高外阴

上皮内瘤变早期诊断的正确率，为临床快速诊断

提供一种新思路。但本研究样本量较少，模型预

测效果有可能存在偏倚，为使该模型能取得更好

的预测效果，后续将扩大样本量进行更全面的

分析。
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