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［摘 要］ 目的：基于Lasso回归构建癫痫患者认知功能障碍预测模型，并分析该模型的预测效能。方法：采用横断面研究，纳

入美国国家健康与营养调查（National Health and Nutrition Examination Survey，NHANES）数据库的癫痫患者，依据数字符号替

换测试（digit symbol substitution test，DSST）总分将参与者分为认知功能障碍组（DSST<34分）和认知功能正常组（DSST≥34分）。

收集人口学资料、社会经济学特征、体力活动情况、疾病资料以及25⁃羟基维生素D［25⁃hydroxyvitamin D，25（OH）D］、神经丝轻

链蛋白（neurofilament light chain，NfL）等实验室检测指标，应用Lasso回归筛选非0系数变量，构建多因素Logistic回归模型分析

癫痫患者认知功能障碍的影响因素并构建列线图预测模型，应用受试者工作特征（receiver operating characteristic，ROC）曲线、

Bootstrap校准曲线和Hosmer⁃Lemeshow拟合优度检验评价列线图模型对癫痫患者认知功能障碍的预测能力。结果：共纳入

282例研究对象，癫痫患者认知功能障碍发生率为 32.62%。经 Lasso降维处理和 Logistic回归共筛选得到血尿酸、NfL、血清

25（OH）D和教育程度等癫痫患者认知功能障碍的影响因素。基于上述影响因素构建列线图预测模型，ROC曲线显示模型的

曲线下面积为 0.833（95% CI：0.780~0.886），特异度为 0.804，灵敏度为 0.781。Bootstrap校准曲线显示实测概率与列线图预测

概率之间具有较高的一致性；Hosmer⁃Lemeshow拟合优度检验结果也表明列线图模型的拟合程度较好（χ2=7.781，P=0.455）。
结论：癫痫患者认知功能障碍的发生受到血尿酸、NfL、血清25（OH）D和教育程度等因素的影响，基于Lasso回归构建的癫痫患

者认知功能障碍预测模型显示出良好的预测效能，为临床评估和干预提供了重要依据，有助于提高癫痫患者的预后管理效果。
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［Abstract］ Objective：A predictive model for cognitive dysfunction in epileptic patients was constructed using Lasso regression，and
the predictive efficacy of this model was analyzed. Methods：A cross⁃sectional study was conducted，including epileptic patients from
the National Health and Nutrition Examination Survey（NHANES）database. Participants were categorized into a cognitive dysfunction
（DSST<34）group and a normal cognitive function group（DSST≥34）based on the total score of the digit symbol substitution test
（DSST）. Data on demographics，socioeconomic characteristics，physical activity，medical history，as well as laboratory indicators such
as 25⁃hydroxyvitamin D［25（OH）D］and neurofilament light chain（NfL）were collected. Lasso regression was used to select non⁃zero
coefficient variables，and a multivariate logistic regression model was constructed to analyze factors affecting cognitive dysfunction in
epileptic patients and to develop a nomogram prediction model. The model’s predictive ability was evaluated using receiver operating
characteristic（ROC）curves，Bootstrap calibration curves，and Hosmer ⁃ Lemeshow goodness ⁃ of ⁃ fit tests. Results：A total of 282
subjects were included，with a cognitive dysfunction incidence of 32.62% among the epileptic patients. Factors identified through
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癫痫是一种常见的神经系统疾病，其特征是反

复发作，对患者的生活质量造成不良影响［1］。癫痫

发作及其相关治疗可能对认知功能造成不可逆影

响，30%~40%的癫痫患者存在认知功能障碍，不仅

影响患者的日常生活和社交能力，还可能加重癫

痫的发作频率和严重程度，进一步恶化患者的整

体健康状况［2］。因此，探索影响癫痫患者认知功能

障碍的因素，对于临床治疗和患者管理具有重要

意义。研究表明，癫痫患者的认知功能损害可能

与性别、年龄、癫痫发作频率、药物不良反应、体力

活动、其他合并症以及多种免疫指标等因素密切

相关［3-5］，目前尚未见对癫痫患者认知功能障碍预

测模型的报道。Lasso回归作为一种有效的统计分

析方法，能够通过变量选择与正则化处理，识别与

结果变量（如认知功能障碍）相关的重要预测因

子，有助于识别高风险患者［6］。本研究旨在通过

Lasso回归分析，筛选影响癫痫患者认知功能障碍

的关键因素，并构建相应的列线图预测模型，以期

为临床实践提供参考依据，并促进对癫痫患者综

合管理的进一步研究。

1 资料和方法

1.1 资料

研究资料来源于美国国家健康和营养调查

（National Health and Nutrition Examination Survey，
NHANES），该数据库是由美国疾病控制与预防中心

发起的一项全国性横断面调查，采用多阶段分层复

杂抽样，调查方案得到国家卫生统计中心伦理审查

委员会批准（伦理审查：Protocol #2018⁃01），参与者

均书面知情同意［7］。本研究提取其中所有明确癫痫

诊断的成年患者作为研究对象，排除标准：①认知

功能障碍判断资料缺失；②妊娠期妇女；③合并抑

郁、焦虑、精神分裂、双相障碍、注意缺陷多动障碍

等精神疾病；④研究收集的任一项影响因素缺失或

超出检测限。

1.2 方法

1.2.1 癫痫判断

NHANES中癫痫患者的判断参考 Ding等［8］方

法，收集参与者自我报告的过去30 d内服用处方药

物信息以及服用原因，依据参与者是否服用国际疾

病标准分类 ICD⁃10⁃CM中所列的“癫痫及复发性癫

痫发作”药物（分类号：G40）进行分组，使用该类药

物的患者被视为癫痫患者。

1.2.2 认知功能障碍判断

对认知功能障碍的判断基于数字符号替换测

试（digit symbol substitution test，DSST），该神经⁃心理

测试通过注意力、执行功能和工作记忆评估个体的

认知功能。DSST使用一个数字与符号的配对表，受

试者需在90 s内将一组数字替换为对应的符号，受试

者在给定的时间内完成尽可能多的符号替换，记

录正确完成的数量，测试结果通常以正确替换的

数量来评分，得分越高表示认知功能越好。本研

究参考 Samson等［9］对认知功能障碍的报道，DSST总
分<34分的参与者归于认知功能障碍组，DSST≥34分
的参与者为认知功能正常人群。

1.2.3 影响因素收集

参考既往研究［10-13］收集癫痫患者认知功能障碍

的潜在影响因素：①性别、年龄、种族、体重指数

（body mass index，BMI）等人口资料；②婚姻、教育水

平、家庭收入、工作类型、吸烟、饮酒等社会经济学

特征，其中家庭收入表示为收入与贫困线比值；③每

天运动时间、久坐时长等体力活动情况，每周运动

时间被定义为1周内进行致呼吸或心率小幅增加的

中等强度运动、健身或娱乐活动的时间；④高血

压、糖尿病、冠心病、心血管病家族史、睡眠障碍等

疾病资料；⑤25⁃羟基维生素 D［25⁃hydroxy vitamin

Lasso reduction and logistic regression included blood uric acid，NfL，serum 25（OH）D，and education level. The nomogram prediction
model based on these factors showed an area under the ROC curve of 0.833（95% CI：0.780-0.886），with a specificity of 0.804 and
sensitivity of 0.781. The Bootstrap calibration curve demonstrated a high consistency between the observed probabilities and those
predicted by the nomogram；the Hosmer ⁃Lemeshow test also indicated good model fit（χ2=7.781，P=0.455）. Conclusion：Cognitive
dysfunction in epileptic patients was influenced by factors including blood uric acid，NfL，serum 25（OH）D，and education level. The
predictive model constructed based on Lasso regression exhibited good predictive efficacy. Identifying these factors provides important
guidance for clinical assessment and intervention，contributing to improved management of prognosis in epileptic patients.
［Key words］ Lasso regression；epilepsy；cognitive dysfunction；nomogram

［J Nanjing Med Univ，2026，46（01）：94⁃102］
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D，25（OH）D］、血清铁、血尿酸、乳酸脱氢酶（lactate
dehydrogenase，LDH）、γ⁃谷氨酰转移酶（γ⁃glutamyl⁃
transferase，GGT）、总胆红素（total bilirubin，TBil）、神
经丝轻链蛋白（neurofilament light chain，NfL）等实验

室检测指标。

1.3 统计学方法

使用统计软件 SPSS 25.0和R 4.2.3进行数据分

析，采用NHANES官网推荐的方法加权分析，呈现

的统计量以及 P值均为纳入年份权重变量 WT⁃
MEC2YR、WTSSNH2Y 和 参 与 者 访 谈 权 重

WTINT2YR 后加权得出。计量资料先行 Shapiro⁃
Wilk检验以检查正态性，正态变量以均值±标准差

（x ± s）表示，组间比较采用独立样本 t检验；偏态变

量采用中位数（四分位数）［M（P25，P75）］描述，组间

比较采用Mann⁃Whitney秩和检验；计数资料采用例

数和百分比表示，组间比较采用χ2检验或校正χ2检

验。以是否发生认知功能障碍为结局变量，应用

Lasso回归对自变量进行降维处理，筛选非0系数变

量（P < 0.10）最终纳入多因素Logistic回归分析。使

用R语言的.rms包和.regplot包构建列线图预测模

型，并应用受试者工作特征（receiver operating
characteristic，ROC）曲线、Bootstrap校准曲线和Hos⁃
mer⁃Lemeshow拟合优度检验评价列线图对癫痫患者

认知功能障碍的预测能力。检验水准设置为0.05，即
P < 0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 研究对象基本资料

研究初步纳入成年癫痫患者 547例，在排除认

知功能障碍判断资料缺失（n=144）、妊娠期妇女（n=
13）、合并其他精神疾病（n=52）以及任一项影响因

素缺失或超出检测限（n=56）的参与者后，共纳入

282例研究对象，癫痫患者认知功能障碍发生率为

32.62%，并将癫痫患者分为认知功能障碍组92例和

认知功能正常组190例。相较于认知功能正常的癫

痫患者，认知功能障碍组在性别、年龄、种族、BMI、
婚姻、家庭收入、工作类型、吸烟史、饮酒史、每天久

坐时长、合并高血压、糖尿病、冠心病、心血管疾病

家族史、血清铁、LDH、GGT、TBil等资料差异无统计

学意义（P > 0.05），两组在受教育程度、每天运动时

间、合并睡眠障碍、25（OH）D、血尿酸、NfL水平等资

料的组间差异均具有统计学意义（P均< 0.05）。基

本资料组间比较见表1。
2.2 Lasso回归筛选结果

采用 Lasso回归对自变量进行筛减处理：以是

否发生认知功能障碍为因变量，以表1中P < 0.05的
指标为自变量。其中连续型变量直接输入，种族

（墨西哥裔=0、其他西班牙裔=1、非西班牙裔白人=
2、黑人=3、其他=4）、受教育程度（初中及以下=0、高
中毕业或同等学历=1、专科或副学士学位=2、本科

表1 研究对象基本资料

Table 1 Basic information of the research subjects

Overall（n=282）

0.156（55.32）
0.126（44.68）
71.19 ± 6.61

0.032（11.35）
0.027（9.57）0
0.121（42.91）
0.071（25.18）
0.031（10.99）
28.51 ± 5.76

0.156（55.32）
0.113（40.07）
0.013（4.61）0

Normal cognitive
function group
（n=190）

0.106（55.79）
0.084（44.21）
70.87 ± 6.56

0.021（11.05）
0.015（7.89）0
0.088（46.32）
0.041（21.58）
0.025（13.16）
28.56 ± 5.80

0.111（58.42）
0.069（36.32）
0.010（5.26）0

Cognitive
impairment group

（n=92）

0.050（54.35）
0.042（45.65）
71.86 ± 6.71

00.11（11.96）
0.012（13.04）
0.033（35.87）
0.030（32.61）
0.006（6.52）0
28.40 ± 5.70

0.045（48.91）
0.044（47.83）
0.003（3.26）0

t/χ2/Z

0.052

1.180
8.816

0.224
3.601

P

0.819

0.239
0.066

0.823
0.165

Variable

Sex［n（%）］

male
female

Age［years，（x ± s）］

Race［n（%）］

Mexican descent
Other hispanic people
Non⁃hispanic whites
Black
Other

BMI［kg/m2，（x ± s）］

Marriage［n（%）］

Married or cohabiting
Divorce/separation/widow
Unmarried
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及以上学历=3）、饮酒史（否=0、是=1）、合并睡眠障碍

（否=0、是=1）等分类变量赋值后输入。经Lasso回归，

6个指标/自变量被保留（惩罚系数 log2 λ=-4.5），分别

为：血尿酸、NfL、25（OH）D、每日锻炼时间、教育程

（续表1）

Overall（n=282）

0.065（23.05）
0.079（28.01）
00.83（29.43）
0.055（19.50）

0.075（26.60）
0.207（73.40）

0.046（16.31）
000.8（2.84）
0.228（80.85）

0.033（11.70）
0.249（88.30）

0.184（65.25）
0.098（34.75）
00.75（0.50，1.00）
07.00（5.00，8.00）

0.183（64.89）
0.099（35.11）

0.072（25.53）
0.210（74.47）

0.034（12.06）
0.248（87.94）

0.129（45.74）
0.153（54.26）

00.89（31.56）
0.193（68.44）
73.35（56.62，90.95）
79.00（61.25，100.75）

05.56 ± 1.58
131.14 ± 26.18

19.00（14.00，26.00）
00.60（0.50，0.80）
12.95（8.93，19.38）

Normal cognitive
function group
（n=190）

0.027（14.21）
0.051（26.84）
0.066（34.74）
0.046（24.21）

0.046（24.21）
0.144（75.79）

0.037（19.47）
0.005（2.63）
0.148（77.89）

0.021（11.05）
0.169（88.95）

0.131（68.95）
0.059（31.05）
00.75（0.50，1.00）
07.00（5.00，8.00）

0.118（62.11）
0.072（37.89）

0.046（24.21）
0.144（75.79）

0.020（10.53）
0.170（89.47）

0.084（44.21）
0.106（55.79）

0.069（36.32）
0.121（63.68）
76.70（57.80，93.72）
79.00（62.00，100.75）

05.03 ± 1.17
130.78 ± 25.67

19.00（14.00，26.00）
00.60（0.50，0.78）
12.25（8.80，16.60）

Cognitive
impairment group

（n=92）

0.038（41.30）
0.028（30.43）
0.017（18.48）
0.009（9.78）

0.029（31.52）
0.063（68.48）

0.009（9.78）
0.003（3.26）
00.80（86.96）

00.12（13.04）
00.80（86.96）

00.53（57.61）
00.39（42.39）
00.50（0.33，1.00）
08.00（5.00，9.00）

00.65（70.65）
00.27（29.35）

00.26（28.26）
00.66（71.74）

00.14（15.22）
00.78（84.78）

00.45（48.91）
00.47（51.09）

00.20（21.74）
00.72（78.26）
68.50（52.08，83.50）
81.00（59.75，101.00）

06.66 ± 1.76
131.87 ± 27.34

19.00（13.75，26.00）
00.60（0.50，0.90）
14.80（9.60，24.72）

t/χ2/Z

32.210

1.697

4.285

0.238

3.515

-2.165
-1.427
1.988

0.535

1.286

0.552

6.098

-2.139
-0.291
8.053
0.326

-0.331
-1.037
-2.484

P

<0.001

0.193

0.117

0.626

0.061

0.030
0.154
0.159

0.465

0.257

0.457

0.014

0.032
0.771

<0.001
0.745
0.740
0.300
0.013

Variable

Educational level［n（%）］

Junior high school and below
High school graduation or equivalent
Diploma or Associate degree
Bachelor degree and above

Household income［n（%）］

Low income
Middle to high income

Job type［n（%）］

Fixed occupation or businessman
Liberal professions
Unemployment

Smoking history［n（%）］

Yes
No

Drinking history［n（%）］

Yes
No

Daily exercise time［h/d，M（P25，P75）］

Daily sedentary time［h/d，M（P25，P75）］

Hypertension［n（%）］

Yes
No

Diabetes［n（%）］

Yes
No

Coronary heart disease［n（%）］

Yes
No

Family history of cardiovascular disease［n（%）］

Yes
No

Sleep disorders［n（%）］

Yes
No

25（OH）D［nmol/L，M（P25，P75）］

Serum iron［μg/dL，M（P25，P75）］

Blood uric acid［mg/dL，（x ± s）］

LDH（U/L，x ± s）

GGT［U/L，M（P25，P75）］

TBil［mg/dL，M（P25，P75）］

NfL［ng/L，M（P25，P75）］
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度、饮酒史等。Lasso回归系数路径示意见图 1，交
叉验证结果见图2。

2.3 多因素Logistic回归分析

将 Lasso回归所保留变量纳入多因素 Logistic
回归模型，结果表明，血尿酸、NfL、25（OH）D以及

教育程度均为癫痫患者认知功能障碍的影响因素

（P均<0.05）。具体而言，血尿酸（OR=2.098）和NfL
水平（OR=1.025）的升高是癫痫患者认知功能障碍

的危险因素，而血清 25（OH）D含量的增加（OR=
0.989）和更高水平的受教育程度（OR=0.209~
0.431）则与癫痫患者认知功能障碍发生率降低显

著相关（表 2）。
2.4 构建列线图预测模型

基于血尿酸、NfL、25（OH）D以及教育程度构建

列线图预测模型，该模型可以根据单项预测因素的

取值进行赋分，4项变量评分之和即为风险总得分，

总得分越高，提示癫痫患者认知功能障碍的可能

性越大（图 3）。通过总评分与结局时间发生概率

之间的对应标尺计算出该癫痫患者认知功能障

碍事件的风险概率，以某位癫痫患者为例，该患者

血尿酸水平为 9.20 mg/dL，NfL水平为 9.60 ng/L，血
清25（OH）D为39.70 nmol/L，教育程度为初中，该患

者的列线图预测总分为 221分，发生认知功能障碍

的风险较高（OR=16.30）。
2.5 列线图模型的验证

ROC 模型的曲线下面积为 0.833（95% CI：
0.780~0.886），特异度为 0.804，灵敏度为 0.781，提
示列线图模型对癫痫患者认知功能障碍具有较好

的预测能力，列线图模型的 ROC曲线见图 4。经

Bootstrap法重复抽样1 000次后，发现实测概率与列

线图预测概率之间具有较高的一致性，表明列线图模

型与实际情况的拟合程度较高，校准曲线见图 5。
Hosmer⁃Lemeshow拟合优度检验结果也表明列线图
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表2 多因素Logistic回归分析结果

Table 2 Results of multivariate logistic regression analysis

Independent variable
Blood uric acid（mg/dL）
NfL（ng/L）
25（OH）D（nmol/L）
Daily exercise time（h/d）
Drinking historya

Educational levelb
High school graduation or equivalent education
Diploma or associate degree
Bachelor degree and above

β

0.741
0.025

-0.011
-0.092
-0.370

-0.842
-1.547
-1.564

SE
0.117
0.012
0.006
0.149
0.331

0.409
0.433
0.512

Wald χ2

40.228
04.199
04.266
00.383
01.251

04.249
12.753
09.341

P

<0.001
0.040
0.039
0.536
0.263

0.039
<0.001
0.002

OR（95% CI）
2.098（1.668-2.637）
1.025（1.001-1.050）
0.989（0.978-0.999）
0.912（0.682-1.221）
0.691（0.361-1.321）

0.431（0.193-0.959）
0.213（0.091-0.498）
0.209（0.077-0.571）

a：refers to individuals without a history of alcohol consumption；b：based on a junior high school education or below.
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模型的拟合程度较好（校正后χ2=7.781，P=0.455）。

3 讨 论

认知功能障碍是癫痫患者的常见并发症，可以

导致注意力、记忆力、语言能力、执行功能等多方面

的损害。长期调查结果表明，认知障碍不仅直接影

响患者的学习和工作能力，降低其学业和职业表

现，影响社会交往和经济独立性，还伴随着情绪和

心理健康问题，如焦虑和抑郁，这些情绪问题进一步

加重患者的认知负担，形成恶性循环，因此认知功能

障碍对癫痫患者的生活产生深远影响［14］。本研究收

集NHANES中癫痫患者相关资料，发现癫痫患者认

知功能障碍发生率为32.62%，与何甲林子等［15］报道

的 31.30%接近，略低于Miller等［16］报道的 39.50%。

癫痫患者认知功能障碍发生率的不同可能来源于

研究对象的选择和评估工具的差异，不同于本研究

选择所有成年癫痫人群，王晓等［17］仅纳入老年癫痫

患者，老年群体通常面临更高的慢性共病和神经损

伤风险，因此可能导致其发生率较高；同时该研究

采用视觉⁃记忆障碍作为认知功能的主要评估工具，

本研究则通过DSST综合评价注意力、执行功能和

工作记忆等方面评估个体的认知功能，可能导致对

认知功能障碍的识别和报告不尽相同。考虑到癫

痫患者认知功能障碍的高发生率，分析其影响因素

有利于改善患者管理，识别高风险患者，帮助医务

人员在早期进行认知评估和干预，及时采取措施来

减缓或预防认知功能的进一步下降。

癫痫患者认知功能障碍的发生与多种因素相

关，本研究在综合纳入人口资料、社会经济学特征、

体力活动情况、疾病资料以及相关实验室检测指标

后发现血尿酸和NfL水平升高是癫痫患者认知功能

障碍的危险因素，而血清25（OH）D含量的增加和更

图3 癫痫患者认知功能障碍风险的列线图预测模型

Figure 3 Column line chart prediction model for cognitive impairment risk in epilepsy patients
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图5 癫痫患者认知功能障碍风险的校准曲线

Figure 5 Calibration curve of cognitive impairment risk in

epilepsy patients
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高水平的教育程度则与癫痫患者认知功能障碍发

生率降低相关。血尿酸是一种代谢产物，与高尿酸

血症和痛风相关。近年来的研究表明尿酸在体内

过量积累可能导致氧化应激增加，进而损伤神经细

胞，影响认知功能［18］。当尿酸水平过高（高尿酸血

症）时，尿酸失去抗氧化特性，转变为具有促氧化作

用的氧化态，导致活性氧的生成增加，引起细胞膜

中脂质过氧化，导致神经细胞功能受损［19］。高尿酸

水平与慢性炎症反应密切相关，尿酸积累可以诱导

促炎细胞因子的合成与释放，如促炎性脂质介质前

列腺素E2、细胞间黏附分子⁃1、单核细胞趋化蛋白⁃1
等，这些炎症因子能够增加炎症细胞对血管内皮的

附着，促进单核细胞的浸润，加重炎症反应，导致神

经细胞的持续损伤［20］。NfL是一种特异性神经纤维

损伤标志物，在多种神经系统疾病中均显著升高，

本研究发现血清NfL水平与认知功能障碍的联系，

与吴盈盈等［21］报道一致。NfL水平的升高与认知功

能障碍之间的关联反映了神经系统的病理变化，癫

痫发作会加剧神经细胞的损伤，NfL会释放到细胞

外并进入血液循环，因此NfL水平升高通常标志着

神经元的损伤或死亡，这种损伤直接影响神经元的

功能，导致认知能力的下降。在神经损伤后，微胶

质细胞和星形胶质细胞会被激活，释放促炎细胞因

子，进一步加剧神经炎症，这些炎症因子不仅直接

影响神经元的存活，还可能导致神经元的功能障

碍，进而影响认知能力［22］。NfL水平升高还会影响

突触功能和神经递质系统，Violante等［23］研究显示，

NfL水平升高与谷氨酸和γ⁃氨基丁酸等关键神经递

质的失衡有关，谷氨酸是主要的兴奋性神经递质，

而γ⁃氨基丁酸则是主要的抑制性神经递质，两者的

平衡对于维持正常的认知功能至关重要，NfL升高

可能导致这种平衡的破坏，从而引发认知功能障

碍。血清25（OH）D是维生素D的主要循环形式，是

评估机体维生素D状态的重要指标，维生素D在大

脑中具有神经保护作用。维生素D具有抗氧化和抗

炎特性，可以保护神经元免受氧化应激和炎症的损

伤，研究显示，25（OH）D能够调节体内的抗氧化酶

系统，增加谷胱甘肽、超氧化物歧化酶等抗氧化物

质的水平，从而降低氧化应激对神经细胞的损害［24］。

维生素D还在神经可塑性方面发挥重要作用，神经

可塑性是指神经系统在学习和记忆过程中形成新

连接的能力，25（OH）D 能够促进神经生长因子

（brain⁃derived neurotrophic factor，BDNF）的表达，促

进神经元生长、存活和突触形成，BDNF水平升高有

助于增强学习和记忆能力，改善认知功能［25］。教育

程度被广泛认为是影响认知功能的重要社会经济

因素。较高的教育水平通常与更好的认知能力和

更低的认知功能障碍发生率相关。教育通过提升

个体的认知储备，增强大脑的可塑性，帮助人们更

好地应对认知挑战。在癫痫患者中，教育程度较高

的个体可能具备更强的应对疾病的能力和更高的

认知储备，这使他们在面对认知功能下降时能够更

好地保持功能。此外，高教育水平与更好的健康行为

和生活方式密切相关，可能降低癫痫患者面临的其他

风险因素，如心理健康问题和生活方式相关疾病［26］。

因此，提升教育水平和普及相关知识，对于改善癫

痫患者的认知功能具有重要意义。教育不仅能提

高患者对疾病的认识，还能促进他们在治疗和康复

过程中采取积极的应对策略，从而在一定程度上减

轻认知功能障碍的风险。

本研究根据血尿酸、NfL、25（OH）D以及教育程

度等构建了癫痫患者认知功能障碍的列线图预测

模型，该预测模型的曲线下面积为 0.833，说明模型

能够较为准确地区分认知功能障碍患者与正常认

知患者。校正曲线分析结果进一步验证了该模型

的可靠性，显示预测结果与实际观察结果高度一

致，提示列线图模型在临床实践中具有实用价值，

可以帮助医生在早期识别癫痫患者中可能出现的

认知功能障碍。通过及时干预，患者的认知健康有

望得到有效维护。此外，Hosmer⁃Lemeshow拟合优

度检验结果支持模型的良好拟合程度，表明该模型

在不同人群中的适用性。这为今后在更大样本量

和不同地区的研究中推广应用该模型奠定了基础，

期待其在临床决策和患者管理中广泛应用。基于

NHANES数据库构建的癫痫认知障碍预测模型，其

核心生物标志物［NfL、25（OH）D、血尿酸］的作用

机制及教育保护效应在中国人群中具有普适性。

Lasso⁃列线图框架模型的方法学设计可有效支持中

国三级医疗体系的分层筛查需求。后续研究将在环

境暴露参数、遗传背景修正及医疗资源变量三方面进

行本土化适配，并通过中国癫痫患者的验证队列进行

权重校准，进一步提升模型的临床适用性。

基于上述研究结果，为了有效预防和管理癫痫

患者的认知功能障碍，可以考虑以下几方面的策

略：①对癫痫患者进行定期的认知功能评估，以便

及早发现潜在的认知障碍，通过标准化的神经心理

测试进行，包括记忆、注意力和执行功能等方面的

评估，结合血液检测监测尿酸和NfL水平，可以帮助
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医生判断患者的认知风险。②高尿酸血症可能加

重认知功能障碍，因此，采取措施降低血尿酸水平

至关重要。通过饮食管理（如减少高嘌呤食物的摄

入）、增加水分摄入以及在医生指导下使用药物（如

别嘌醇）来实现，定期监测尿酸水平，以确保其在正

常范围内，有助于减轻神经损伤和认知功能的下

降。③血清 25（OH）D的增加与认知功能改善密切

相关，可以通过阳光照射、增加富含维生素D的食物

（如脂肪鱼、鸡蛋、强化食品）和补充维生素D来提高

血清25（OH）D水平。尤其在老年癫痫患者中，应考

虑补充维生素D以降低认知障碍的风险。④教育程

度与认知功能的保护有密切关系，因此，通过认知

训练和教育干预可以提升患者的认知能力。可以

参加脑力训练课程、社交活动以及其他智力挑战活

动，帮助患者维持和提高认知功能。此外，家庭和

社区的支持也非常重要，可以为患者提供一个积极

的学习环境。

综上所述，癫痫患者认知功能障碍的发生率较

高，且受到血尿酸、NfL、血清 25（OH）D和教育程度

等因素的影响，基于 Lasso回归构建的癫痫患者认

知功能障碍预测模型显示出良好的预测效能。通

过综合管理和预防策略，包括定期监测、控制血尿

酸和维生素D水平、提高教育程度以及有效管理癫

痫发作，可以有效降低癫痫患者认知功能障碍的发

生率。综合的干预措施不仅可以改善患者的生活

质量，还可以促进其认知健康。
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