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〔摘要〕　目的／意义 构建鼻咽癌放疗后大出血风险预测模型，并评价其预测效能。方法／过程 选取郑州大
学第一附属医院２０１６—２０１９年鼻咽癌放疗后大出血的住院患者为研究对象，随机选取同等数量未出现大出
血的患者为对照组，收集两组患者的病历指标数据，分别应用多种机器学习算法并选取最优算法构建模型。

结果／结论 基于支持向量机算法的模型召回率为０９４、Ｆ１值为０９３、精确度为０９３，效果最好，可用于构
建鼻咽癌放疗后大出血预测模型，为患者提供更精确的个体化预测，具有良好的临床应用前景。
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１　引言

鼻咽癌放疗后出现大出血症状最为凶险，死亡

率达４０％。即使抢救成功，大多数患者也会面临如

肝肾衰竭、颅内感染、脑疝、偏瘫等并发症［１－３］，

严重影响患者疗效、预后及生存质量。因此，如何

有效预测鼻咽癌放疗后大出血，并进行早期及时防

护是临床亟待解决的重要问题。近年来计算机断层

扫描 （ｃｏｍｐｕｔｅｄｔｏｍｏｇｒａｐｈｙ，ＣＴ）模拟定位和适形

放疗等新技术的应用减少了肿瘤周围正常组织的照

射剂量，提高了放射治疗靶区和鼻咽癌肿瘤组织的

适形度［４］，但鼻咽癌放疗后患者大出血仍是不可忽

略和最凶险的并发症。探索鼻咽癌放疗后大出血的

风险因素可以明确高风险人群，及早给予干预，降

低鼻咽癌放疗后出现大出血的可能。然而，目前只

有相对较少的回顾性小规模研究讨论这些问题，且

研究者列举的风险因素较多，究竟哪些因素可作为

鼻咽癌放疗后大出血风险敏感预测指标，并用于建

立预测模型成为亟待解决的问题之一。

随着人工智能技术的快速发展，机器学习在医疗

领域，尤其是疾病风险预测方面得到广泛应用［５－６］。

传统统计方法擅长分析线性关系，或得出有无差异、

相关性等结论，且常对变量有一定要求，如要求量的

数据呈正态分布或变量间相互独立；机器学习算法对

于复杂的非线性关系数据更有优势。基于机器学习的

算法包括支持向量机 （ｓｕｐｐｏｒｔｖｅｃｔｏｒｍａｃｈｉｎｅ，

ＳＶＭ）、人工神经网络、决策树、随机森林、朴素贝

叶斯算法等［７］，不仅可以很好地解决多重共线性问

题，而且对数据分布限制较小。已有研究表明，机

器学习算法用于预测麻醉诱导后低血压［８］、脑卒中

复发［９］、住院患者术后死亡率［１０］、住院患者跌

倒［１１］等方面可获得良好效果，与传统统计学方法相

比，可以为患者提供更准确的个体预测，具有更好

的预测性能和效果［１２］。何霞霞等［１３］收集呼吸内科

１１７例患者资料，共提取２１项 ＣＴ影像学特征和５
项临床参数，应用人工神经网络及逻辑回归模型比

较肺癌辅助诊断模型准确度，结果显示人工神经网

络模型判断肺部良恶性病变准确率更高，对４４例

样本预测的准确度为 ９０９％，逻辑回归模型为

６８２％。尽管机器学习算法在医学领域的应用和评

估研究迅速增加，但构建鼻咽癌放疗后大出血预测

模型进行个体化预测仍需进一步研究。

因此，选择最恰当的风险指标和分类算法，构

建鼻咽癌放疗后大出血风险预测模型，并评价预测

效能，有助于及时准确识别鼻咽癌放疗后大出血风

险患者，及早给予针对性防护措施，降低患者大出

血风险，提高患者生存质量，节约医疗资源。

２　对象与方法

２１　病例来源与入选标准

本研究数据来源于郑州大学第一附属医院，选

取其２０１６—２０１９年符合纳入、排除标准的鼻咽癌放

疗后大出血患者６７例，纳入标准：病理确诊为鼻

咽癌并接受放疗者；放疗后出血，一次出血总量 ＞

３００毫升或出血量 ＞１００毫升且反复发生者。排除

标准：鼻内镜等检查为普通鼻腔出血者；病历资料

不全者。

以年龄、性别为匹配因素随机抽取相应例数的

鼻咽癌放疗后未出现大出血患者６７例作为对照组，

基于文献回顾性风险指标研究总结，收集两组患者

的性别、年龄、抗凝药、造影、肿瘤分期、放疗剂

量、放疗次数、血凝等３３个临床指标共９９７５条数

据，见表１。

表１　临床指标

指标类别 详细指标

个人因素 性别、年龄

主观因素
头晕、烦躁、鼻塞、鼻咽出血量、鼻出血、血

涕、脓涕、头疼、鼻疼、耳闷、口渴

药物因素 口服抗凝药

合并慢性病 高血压、糖尿病、其他慢性病

个人史 吸烟、饮酒

肿瘤因素 部位、分期、颅底侵犯、病理类型

检验因素

血红蛋白、红细胞、红细胞比容、血小板、血

小板分布宽度、血管造影是否存在血管损伤、

凝血酶原时间

治疗因素 放疗剂量、再程放疗、放疗次数
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２２　纳入指标数据预处理

从医院电子病历系统、实验室信息管理系统、

影像存储与传输系统中抽取患者各项指标数据，建

立原始特征库，抽取范围仅限前文表１中的临床指
标信息，并根据抽取的原始数据初步筛选，对初步

筛选后的数据进行缺失值与噪声处理，并量化部分

非数值型指标。缺失值的产生原因包括人为手工数

据、机器故障等，缺失值是随机的，采用平均值修

正方法处理；删除波动太大的数据，删除与特征均

值比大于６０和小于００１的数据。经过数据预处理，
实际有效患者样本数据共６１２３条，以放疗后大出
血患者数量为准，放疗后未出现大出血患者随机取

相同数据作为样本集，通过设计预测评估框架，选

择机器学习中最优的分类预测方法。

２３　数据特征指标分析

特征指标的选定有助于降低数据的拟合度、提

高算法的精度，减少训练时间，避免对预测新数据

造成干扰，采用卡方检验方法对鼻咽癌放疗后是否

出现大出血症状的患者各项指标进行差异性分析，

见表２。选取前２０个在鼻咽癌放疗后是否出现大出
血区分上差异均较大的指标，拟纳入机器学习方法

试验。

表２　鼻咽癌放疗后大出血分类各项指标卡方值

序号 指标 卡方值

１ 性别 ２４１０×１０－３

２ 年龄 ６９３５×１０－２

３ 头晕 ０
４ 烦躁 ０
５ 鼻塞 １００９×１０－１

６ 鼻咽出血量 ２５８６
７ 鼻出血 １０９６
８ 鼻疼 １０９６
９ 脓涕 ８１１６
１０ 头疼 ７４８２
１１ 血涕 １２６３
１２ 耳闷 ２３５４
１３ 口渴 ２１２６
１４ 口服抗凝药 １８２０×１０－２

１５ 高血压 ２１５３×１０－１

１６ 糖尿病 ９７３９×１０－３

１７ 其他慢性病 ７２１８×１０－２

１８ 吸烟 ０

续表２

序号 指标 卡方值

１９ 饮酒 １４６３×１０－２

２０ 部位 ５４６８×１０－１

２１ 分期 ２１７８
２２ 颅底侵犯 １７４７×１０－１

２３ 病理类型 ９５４３×１０－２

２４ 血红蛋白 １４４８×１０－１

２５ 红细胞 ９９４６×１０－２

２６ 红细胞比容 １２４９×１０－１

２７ 血小板 ９２９３×１０－２

２８ 血小板分布宽度 ７６２５×１０－１

２９ 血管造影存在血管损伤 ３６１４
３０ 血凝酶原时间 １３７２×１０－３

３１ 放疗剂量 ４６１０
３２ 再程放疗 ３２４９
３３ 放疗次数 ３６９５

　　注：卡方检验统计样本的实际观测值与理论观测值之间的偏离

程度，偏离程度决定卡方值的大小，卡方值越大，越不符合，越能

用于区分；卡方值越小，偏差越小，越趋于符合；若卡方值为０，

表明理论值完全符合。为纳入指标。

纳入机器学习算法前，采用数据特征直方图、

关系矩阵图分析选定的指标数据，见图１。大部分
数据存在一定程度的偏态分布，需要对数据正态化

处理，通过 Ｂｏｘ－Ｃｏｘ转换提高模型的准确度；另
由关系矩阵可知，数据具有一定的负相关性，能够

对数据分类预测。

图１　数据特征直方图与关系矩阵

　　注：数据直方图表示数据变化情况，可以解析出数

据的规则性，能够比较直观地展示数据质量特性的分布

状态，便于判断其总体质量分布情况；数据关系矩阵图

是分析数据分布情况的直观可视化方法，可以用来进行

数据的质量控制和差异数据的具象化展示。

２４　构建分类预测模型

通过设计基于机器学习的分类预测评估框架选

择合适的分类预测算法。选择常用的逻辑回归算法
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（ｌｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ，ＬＲ）、分类与回归树算法 （ｃｌａｓ
ｓｉｆｉｃａｔｉｏｎａｎｄｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｔｒｅｅｓ，ＣＡＲＴ）、ＳＶＭ、朴素贝
叶斯 （ｎａｉｖｅＢａｙｅｓ，ＮＢ）和 Ｋ近邻 （Ｋ－ｎｅａｒｅｓｔ
ｎｅｉｇｈｂｏｒ，ＫＮＮ）５种算法［１４］，采用１０折交叉验证
分离数据，并通过准确度比较算法，找到最优算

法，见图２。ＬＲ与ＮＢ结果分布比较紧凑，但存在
异常点，考虑数据量的问题，选取 ＫＮＮ、ＣＡＲＴ与
ＳＶＭ３种算法，但需进一步优化。对 ＳＶＭ算法调
参，对放疗后大出血患者与未出血患者分类预测，

使用参数 ｛‘Ｃ’：０１，‘ｋｅｒｎｅｌ’：‘ｌｉｎｅａｒ’｝时，分
类预测模型的性能最好为 ０９４；针对 ＫＮＮ算法，
使用参数 ｛‘ｎ＿ｎｅｉｇｈｂｏｒｓ’：３｝时，分类预测模型
的性能最好为０８８；针对ＣＡＲＴ算法，参数 ｛‘ｎ＿
ｅｓｔｉｍａｔｏｒｓ’：１６０｝时，分类预测模型的性能最好，
具有最优的精确率为０９３。

图２　分类预测算法评估结果

　　注：箱线图能够有效展示数据结果的特征，直观地识

别数据集中的异常值 （查看离群点），判断数据集的数据离

散程度和偏向 （观察盒子的长度，上下隔间的形状，以及

延伸线的长度）。

３　分类预测结果分析

选择召回率 （ｒｅｃａｌｌ，Ｒ）、精确率 （ｐｒｅｃｉｓｉｏｎ，
Ｐ）和Ｆ１值评价鼻咽癌放疗后患者出现大出血与否
分类预测效果。Ｒ中 ＴＰ是将两组相似的患者特征
指标归为一类，ＦＰ是将两段不相似的患者特征指标
归为一类。同理，根据不相似的患者特征指标归为

不同类及相似的归为不同类计算Ｐ。

Ｒ＝ ＴＰ
ＴＰ＋ＦＰ （１）

Ｆβ值是Ｒ、Ｐ的调和平均值。其中，取 β＝１，

使Ｆ１值中的Ｒ、Ｐ权重相同，根据相似患者特征指
标的归类与总文本数量计算Ｐ。

Ｆβ＝
（β２＋１）ＰＲ
（β２Ｐ＋Ｒ）

（β２∈ ［０，＋∞］） （２）

算法评估结果，见表３。ＳＶＭ具有更好的预测效
果，鼻咽癌放疗后患者大出血预测 Ｐ达０９３，这可
能与ＳＶＭ泛化性能较强，可解决小样本情况下机器
学习问题的特性有关；而ＫＮＮ对异常值不敏感，对
不相关功能和数据规模敏感；ＣＡＲＴ能够处理大规模
数据集和高维数据，但其贪心性质的搜索策略，可能

会找到次优解而不是全局最优解，且对噪声和异常值

比较敏感，可能会过度训练，导致泛化能力下降。

表３　鉴别分类预测结果

算法 Ｐ Ｒ Ｆ１
ＫＮＮ ０９２ ０９１ ０９１
ＣＡＲＴ ０８７ ０８８ ０８７
ＳＶＭ ０９３ ０９４ ０９３

４　讨论

本研究基于对文献报道中鼻咽癌放疗后大出血

影响因素的整理，收集两组患者相关数据，分析指

标差异性，将差异较大的指标纳入机器学习算法。

血管造影存在血管损伤、鼻咽出血量、再程放疗、

分期、血涕５个指标的重要值排在前５位，是影响
鼻咽癌放疗后大出血发生的重要因素。

研究［１５］证实，放疗造成的血管损伤是鼻咽癌放

疗后大出血的重要影响因素。放疗后局部组织低供

血、低供氧和微循环障碍，会影响胶原蛋白和细胞

再生，动脉过早粥样硬化、外膜纤维化、动脉壁坏

死阻塞，极易诱发血管破溃、假性动脉瘤形成或破

裂出血。再程放疗也是其影响因素之一，放疗会造

成鼻腔黏膜纤毛排列紊乱、黏连、上皮化生，细胞

内空泡形成，细胞间隙扩大，通透性增强，鼻腔充

血水肿，分泌物增多，当患者再程放疗或接受较高

放射剂量时，鼻咽部黏膜上皮损伤进一步加重，腺

体分泌减少，黏液纤毛功能障碍，黏膜炎症及溃疡

加重，诱发血管破裂出血。肿瘤分期也是不容忽视

的影响因素，肿瘤分期越晚，肿瘤组织浸润越广
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泛，特别是颅底破坏明显、侵及血管者，更易发生

大出血。在大出血先兆征象方面，吴润坤等［１６］分析

８５例鼻咽癌患者临床资料，４５例放疗后大出血的
患者出血前均出现反复头痛、口鼻腔反复小出血、

鼻腔分泌物恶臭增多和程度不等的持续性贫血等先

兆征象，这与本研究结果一致，评估患者是否反复

出现鼻出血、血涕等，应当作为医护人员观察评估

的重要因素，警惕患者大出血。

本研究评估５种机器学习模型预测鼻咽癌放疗
后大出血风险，首先采用分类预测算法评估结果的

箱线图，排除存在异常点的 ＬＲ与 ＮＢ算法，选择
ＫＮＮ、ＣＡＲＴ与 ＳＶＭ调参优化模型，对其试验结果
采用召回率、精确率和 Ｆ１值评价指标进行比较，
研究结果表明，ＳＶＭ具有最好的精确性，预测精确
率达０９３，基于机器学习算法构建风险预测模型对
于预测鼻咽癌放疗后大出血具有重要意义。

５　结语

使用恰当的机器学习算法构建预测模型，可以

辅助临床决策。对于鼻咽癌放疗患者而言，了解放

疗后大出血并发症发生的风险程度非常重要。本研

究数据来自郑州大学第一附属医院收集的患者住院

病历，无须进行额外的临床评估，得到的预测模型

可用于识别鼻咽癌放疗后大出血风险，帮助医护人

员识别高风险患者，及早给予干预，降低其发生

率，减少医疗成本。但是，对纳入研究病例的病历

完整性有较高要求，因而两组纳入样本量有限，对

于重要指标的纳入，以及最优模型的筛选，可能存

在偏倚；下一步将考虑多中心研究，进一步扩大样

本量，以构建预测精确率更高的模型，为应用于临

床鼻咽癌大出血患者的预测提供支持。

作者贡献：葛晓伟负责实验设计与实施、论文撰

写；李星丹负责数据收集与整理；张伟负责图表

制作；底瑞青负责提供指导、论文审核与修订；程

铭负责概念构思与设计。
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