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[摘要 ]　目的　采用随机森林算法探讨创伤患者并发血栓事件的危险因素。方法　回顾性分析解放军联

勤保障部队第9 0 8医院重症医学科2 0 1 6年7月—2 0 2 1年1 2月收治的2 5 5例创伤患者的临床资料，通过倾向性评

分匹配纳入，并按创伤后是否新发血栓事件分为血栓组与无血栓组。应用随机森林算法对基础指标年龄、

性别，入科时创伤严重程度(I S S)评分、急性生理与慢性健康(A PA C H E)Ⅱ评分，入科后2  h的白细胞计数、红

细胞计数、血小板计数及血红蛋白水平，生化指标谷丙转氨酶、谷草转氨酶、总胆红素、肌酐及总蛋白，

凝血常规指标凝血酶原时间、活化部分凝血活酶时间、凝血酶时间、纤维蛋白原、纤维蛋白原降解产物、 

D-二聚体、抗凝血酶3，血栓弹力图指标凝血反应时间、血块形成速率、血块形成动力学、血块最大强度(MA)等24

个临床变量进行危险因素分析；采用受试者工作特征(ROC)曲线评价变量的预测价值，并应用bootstrap法进行验证。

结果　经倾向性评分匹配后共纳入创伤患者110例，其中血栓组22例，无血栓组88例；随机森林算法结果显示，血栓

弹力图的MA值高是创伤后血栓事件的危险因素(P<0.05)。应用MA值预测创伤患者发生血栓事件的ROC曲线下面积

(AUC)为0.70(95%CI 0.56~0.81，P<0.01)，采用bootstrap法验证得出AUC为0.70(95%CI 0.57~0.80，P<0.01)。当MA的界值

为63.3 mm时，预测创伤患者发生血栓事件的敏感度为63.6%，特异度为78.4%。结论　血栓弹力图的MA值高是创伤患

者并发血栓事件的重要危险因素。
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[Abstract]　Objective　To explore the risk factors of thrombotic events in trauma patients by using random forest 

algorithm. Methods　The data of 255 trauma patients admitted to the intensive care unit from July 2016 to December 2021 

were retrospectively analyzed. These patients were divided into thrombosis group and non-thrombosis group by propensity 

score matching and according to the occurrence of thrombosis after trauma. The risk factors of 24 clinical variables including age, 

gender, injury severity score (ISS), acute physiology and chronic health evaluation Ⅱ (APACHE Ⅱ), white blood cell count, red 

blood cell count, platelet count, hemoglobin, alanine aminotransferase, aspartate aminotransferase, total bilirubin, creatinine, total 

protein, prothrombin time, activated partial thromboplastin time, thrombin time, fibrinogen, fibrin degradation products, D-dimer, 

antithrombin 3, coagulation reaction time (CRT), clot formation rate, clot formation kinetics and maximum clot strength (maximal 

amplitude, MA) within 2 hours after admission were analyzed by random forest algorithm. The predictive values of the variables 

were evaluated by receiver operating characteristic (ROC) curve and verified by bootstrap method. Results　One hundred and 
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ten trauma patients were divided into thrombosis group (n=22) and non-thrombosis group (n=88) by propensity score matching. 

The results of random forest algorithms showed that high MA level was an important risk factor for thrombotic events after trauma 

(P<0.05). The area under ROC curve (AUC) of using MA value to predict thrombotic events in trauma patients was 0.70 (95%CI 

0.56-0.81, P<0.01), and the bootstrap method  confirmed that the AUC of using MA value to predict thrombotic events in trauma 

patients was 0.70 (95%CI 0.57-0.80, P<0.01). When the cut-off value of MA was 63.3 mm, the sensitivity and specificity of the 

trauma patients suffering thrombotic events were 63.6% and 78.4%, respectively. Conclusion　The high MA level is an important 

risk factor for thrombotic events in trauma patients. 

[Key words]　wounds and injuries; thrombosis; random forest algorithm; maximum clot strength (maximum amplitude)

创伤是全球40岁以下人群死亡的首要因素，所

致死亡人数在疾病死亡谱中居第3位[1-2]。既往研究

认为，创伤后大出血是导致死亡的主要原因[3-4]。

近年研究发现，创伤后患者高凝状态的发生率为

26%[5]，血栓栓塞事件的发生率为10%~30%[6-8]。创伤

后出现脑梗死、心肌梗死、深静脉血栓形成及肺栓

塞等血栓事件是创伤患者1年内死亡的主要原因[9]。 
因此，筛选出创伤后可能发生血栓的高危患者并进

行积极预防、治疗尤为重要。有研究针对创伤患者

发生深静脉血栓的危险因素进行分析发现，深静脉

血栓形成与损伤严重程度、损伤部位、伴随疾病、

手术次数等因素相关[10-11]。创伤后血栓形成的病理

生理机制不仅包括组织损伤，更与凝血功能异常有

关 [12]。本研究对有完整凝血功能指标的创伤患者

进行回顾性分析，筛选创伤后发生血栓事件的危险 
因素。

1　资料与方法

1.1　研究对象　解放军联勤保障部队第908医院重

症医学科2016年7月－2021年12月收治的创伤患者

255例，其中男188例，女67例，年龄(51.6±18.2)
岁。纳入标准：(1)年龄≥16岁；(2)ICU住院时间

>24 h。排除标准：(1)入科时已经发现血栓事件；

( 2 )过去1 2个月内有血栓事件或出血性疾病史； 
(3)存在已知的先天性凝血功能紊乱；(4)存在中重

度肝病；(5)近1个月内接受过抗凝药物、糖皮质

激素或免疫抑制剂治疗；(6)正在接受抗凝治疗的

患者。上述创伤患者按创伤后是否新发血栓事件

分为血栓组(n=22)与无血栓组(n=233)。血栓组创

伤后发生血栓栓塞事件的中位时间[M(Q1，Q3)]为 
6(2，15) d，其中下肢静脉血栓8例，脑梗死7例，

肺栓塞6例，下肢动脉血栓1例。以患者的性别、年

龄进行倾向性评分匹配(propensity score matching，
PSM)。本研究获解放军联勤保障部队第908医院伦

理委员会批准(908yyLL028)。
1.2　评价指标　通过住院电子病历系统采集创伤

患者的临床资料，主要包括年龄、性别，入科时的

创伤严重程度(injury severity score，ISS)评分、急性

生理与慢性健康(acute physiology and chronic health 

evaluation，APACHE)Ⅱ评分，ICU住院时间及病

死情况。收集实验室指标，包括入科后2 h的白细

胞、红细胞、血小板计数及血红蛋白(深圳迈瑞BC-
6900全自动血常规分析仪)；谷丙转氨酶、谷草转

氨酶、总胆红素、肌酐及总蛋白(深圳迈瑞BS-2000
全自动生化分析仪)；凝血酶原时间(prothrombin 
time，PT)、活化部分凝血活酶时间(activated partial 
thromboplastin time，APTT)、凝血酶时间(thrombin 
time，TT)、纤维蛋白原(fibrinogen，FIB)、纤维蛋

白原降解产物(fibrin degradation products，FDP)、
D-二聚体及抗凝血酶(antithrombin，AT)3(美国沃

芬ACL -TOP700全自动血凝分析仪)；凝血反应时

间(reaction time，R)、血块形成速率(kinetics of clot 
development，K)、血块形成动力学(Angle)、血块

最大强度(maximum amplitude，MA)、30 min凝块

溶解分数(lysis  at  30 min，LY30)及凝血综合指数

(coagulation index，CI)(北京乐普CFMS LEPU-8800
血栓弹力图仪)。
1.3　研究方法　比较两组创伤患者PSM前后基线

资料；采用随机森林算法对上述变量进行分析，

以创伤后是否发生血栓事件为响应变量，评估预

测变量的相对重要性并筛选重要的预测变量；筛

选变量后进行受试者工作特征(receiver  operat ing 
characteristic，ROC)曲线分析，并采用bootstrap法
(Stata15中bootstrap命令设置200次迭代)进行验证。

根据获得的临界值将创伤患者再次分组，比较组间

血栓事件发生率的差异。

1.4　统计学处理　数据采用SPSS 26.0、Stata 15及
R 4.1.2统计软件进行分析。计数资料以例表示，采

用χ2检验。计量资料采用单样本S-W法进行正态分

布检验，符合正态分布的数据以x±s表示，非正态

分布的数据以M(Q1，Q3)表示。满足正态分布且方

差齐者数据比较采用t检验，不满足者采用非参数

Mann-W hitney U检验。使用R包“Match It”进行

PSM，采用“邻近法”，比例为1:4，卡钳值0.1进
行匹配。使用R包“randomForest”“rf Permute”及

“ggplot2”进行随机森林分析。P<0.05为差异有统

计学意义。
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2　结　　果

2 . 1　两组创伤患者基线资料比较　P S M前，血

栓组与无血栓组创伤患者年龄差异有统计学意义

(P<0.05)；经PSM均衡组间基线资料，匹配后血栓

组纳入22例，无血栓组纳入88例，其中男76例，

女34例，年龄(60.4±18.2)岁，两组年龄差异无统

计学意义(P>0.05)。PSM前，两组性别、白细胞计

数、红细胞计数、血红蛋白、血小板计数、谷丙转

氨酶、谷草转氨酶、总胆红素、总蛋白、肌酐、

ISS评分、APACHEⅡ评分、ICU住院时间及ICU病

死率差异均无统计学意义(P>0.05)；PSM后，两组

患者上述指标差异仍无统计学意义(P>0.05)。PSM

前，两组患者PT及TT差异无统计学意义(P>0.05)，
而A P TT、FIB、FDP、D -二聚体及AT3水平差异

有统计学意义(P<0.05)；PSM后，两组患者PT、

A P T T及T T差异无统计学意义( P>0 . 0 5 )，F I B、

F D P、D -二聚体及AT 3水平差异仍有统计学意义

(P<0.05)。PSM前，两组患者的R及LY30差异无统

计学意义(P>0.05)，而K、Angle、MA及CI差异有统

计学意义(P<0.05)；PSM后，两组患者R、LY30及
CI差异无统计学意义(P>0.05)，K、Angle及MA差异

仍有统计学意义(P<0.05，表1)。
2.2　随机森林筛选变量的结果　采用随机森林算

法对24个变量进行分析，包括基础指标如年龄、性

别、入科时ISS评分、APACHEⅡ评分，入科后2 h

表1　倾向性评分匹配前后两组创伤患者基线资料比较

Tab.1　Comparison of basic data between the two groups of trauma patients before and after propensity score matching

项目
PSM前 PSM后

无血栓组(n=233) 血栓组(n=22) t/χ2/U P 无血栓组(n=88) 血栓组(n=22) t/χ2/U P

年龄(岁, x±s) 50±18 64±19 3.353 0.001 60±18 64±19 0.977 0.331

男/女(例) 174/59 14/8 1.265 0.261 62/26 14/8 0.383 0.536

白细胞计数[×109/L, M(Q1, Q3)] 11.9(8.8, 15.2) 10.5(8.3, 13.5) 1.226 0.220 10.8(7.8, 13.6) 10.5(8.3, 13.5) 0.064 0.949

红细胞计数(×1012/L, x±s) 3.2±0.8 3.1±0.9 0.584 0.560 3.1±0.7 3.1±0.9 0.255 0.799

血红蛋白(g/L, x±s) 97±26 93±24 0.772 0.441 92±21 93±24 0.180 0.858

血小板计数[×109/L, M(Q1, Q3)] 115(84, 178) 147(112, 212) 1.644 0.100 106(82, 173) 147(112, 212) 1.850 0.064

谷丙转氨酶[U/L, M(Q1, Q3)] 37.9(21.0, 68.5) 29.1(12.8, 56.6) 1.391 0.164 27.3(17.8, 55.0) 29.1(12.8, 56.6) 0.239 0.811

谷草转氨酶[U/L, M(Q1, Q3)] 52.3(29.3, 116.3) 35.7(22.5, 124.5) 1.170 0.242 39.4(26.3, 77.7) 35.7(22.5, 124.5) 0.247 0.805

总胆红素[μmol/L, M(Q1, Q3)] 13.6(9.5, 21.2) 15.9(11.9, 26.2) 1.523 0.128 14.2(9.9, 23.0) 15.9(11.9, 26.2) 1.054 0.292

总蛋白(g/L, x±s) 50±12 55±9 1.717 0.087 53±11 55±9 0.818 0.415

肌酐[μmol/L, M(Q1, Q3)] 71.4(55.6, 97.2) 72.2(53.8, 97.4) 0.109 0.913 67.5(50.3, 96.9) 72.2(53.8, 97.4) 0.695 0.487

ISS评分[[分, M(Q1, Q3)] 22(17, 29) 18(10, 26) 1.910 0.056 22(15, 25) 18(10, 26) 0.923 0.356

APACHEⅡ评分(分, x±s) 18.68±6.24 20.00±4.85 0.962 0.337 20.20±5.71 20.00±4.85 0.155 0.877

ICU住院时间[d, M(Q1, Q3)] 13(6, 23) 9(6, 30) 0.082 0.935 10(4, 20) 9(6, 30) 0.830 0.406

ICU病死率[n(%)] 19(8.15) 3(13.64) 0.766 0.381 8(9.09) 3(13.64) 0.057 0.812

PT[s, M(Q1, Q3)] 14.7(12.7, 17.4) 12.8(12.3, 16.0) 1.615 0.106 14.2(12.5, 16.3) 12.8(12.3, 16.0) 0.572 0.567

APTT[s, M(Q1, Q3)] 33.1(27.5, 43.3) 29.6(25.7, 35.1) 2.111 0.035 30.9(27.2, 40.1) 29.6(25.7, 35.1) 1.267 0.205

TT[s, M(Q1, Q3)] 14.6(11.7, 17.2) 14.3(14.0, 16.4) 0.476 0.634 14.8(12.4, 17.0) 14.3(14.0, 16.4) 0.191 0.849

FIB[g/L, M(Q1, Q3)] 2.02(1.35, 3.18) 3.25(2.41, 4.00) 3.045 0.002 2.17(1.58, 3.39) 3.25(2.41, 4.00) 2.451 0.014

FDP[μg/ml, M(Q1, Q3)] 29.74(11.60, 61.36) 15.93(8.08, 22.52) 2.753 0.006 29.22(10.74, 58.76) 15.93(8.08, 22.52) 2.384 0.017

D-二聚体[μg/ml, M(Q1, Q3)] 7.78(3.39, 21.21) 4.59(2.95, 7.51) 2.381 0.017 7.04(3.53, 21.88) 4.59(2.95, 7.51) 2.212 0.027

AT3[%, M(Q1, Q3)] 69(55, 82) 82(73, 102) 2.582 0.010 73(56, 82) 82(73, 102) 2.060 0.039

R[min, M(Q1, Q3)] 6.7(5.3, 8.4) 7.4(5.5, 8.8) 0.389 0.698 6.5(5.1, 8.2) 7.4(5.5, 8.8) 0.691 0.489

K[min, M(Q1, Q3)] 2.5(1.9, 4.2) 1.8(1.3, 2.5) 3.054 0.002 2.4(1.8, 4.2) 1.8(1.3, 2.5) 2.397 0.017

Angle[°, M(Q1, Q3)] 56.0(43.4, 63.8) 64.5(54.6, 70.9) 3.053 0.002 58.8(46.6, 65.1) 64.5(54.6, 70.9) 2.335 0.020

MA(mm, x±s) 51.7±13.8 61.4±12.0 3.183 0.002 53.1±14.4 61.4±12.0 2.473 0.015

LY30[%, M(Q1, Q3)] 0.1(0.0, 0.5) 0.0(0.0, 0.5) 1.015 0.310 0.1(0.0, 0.7) 0.0(0.0, 0.5) 1.423 0.155

CI[M(Q1, Q3)] –2.0(–5.3, 0.0) –0.9(–2.6, 1.2) 2.106 0.035 –1.7 (–5.0, 0.0) –0.9(–2.6, 1.2) 1.586 0.113

　　PSM. 倾向性评分匹配；ISS评分. 创伤严重程度评分；APACHEⅡ评分. 急性生理与慢性健康Ⅱ评分；PT. 凝血酶原时间；APTT. 活

化部分凝血活酶时间；TT. 凝血酶时间；FIB. 纤维蛋白原；FDP. 纤维蛋白原降解产物；AT3. 抗凝血酶3；R. 凝血反应时间；K. 血块形

成速率；Angle. 血块形成动力学；MA. 血块最大强度；LY30. 30 min凝块溶解分数；CI. 凝血综合指数
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的白细胞、红细胞、血小板计数、血红蛋白，谷丙

转氨酶、谷草转氨酶、总胆红素、肌酐及总蛋白，

PT、APTT、TT、FIB、FDP、D-二聚体、AT3，

R、K、Angle、MA等，结果显示，血栓弹力图MA
值高是创伤后血栓事件的危险因素(P<0.05，图1)。
2 . 3　MA预测创伤患者发生血栓事件的ROC曲线

图1　随机森林算法筛选变量的结果

Fig.1　Variables screened with random forest algorithm
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分析　ROC曲线分析结果显示，血栓弹力图MA值

预测创伤患者发生血栓事件的曲线下面积(AUC)为
0.70(95%CI 0.56~0.81，P<0.01，图2)。bootstrap法验

证得出的AUC为0.70(95%CI 0.57~0.80，P<0.01)。MA
的临界值为63.3 mm，预测创伤患者发生血栓事件的

敏感度为63.6%，特异度78.4%。根据此临界值将经倾

向性评分匹配后的创伤患者重新分组，结果显示，

MA≥63.3 mm时血栓事件的发生率为42.4%(14/33)，
高于M A<6 3 . 3  m m时血栓事件的发生率( 1 0 . 4 %，

8/77)，差异有统计学意义(χ2=14.816，P<0.001)。

3　讨　　论

发生创伤时，组织损伤导致大量组织因子进

入血液，激活外源性凝血途径；同时血管内皮细

胞损伤导致内皮下胶原暴露，激活内源性凝血途

径。创伤早期由于止血的需要，机体可表现为高凝

状态；随着出血量增加，组织损伤、炎症、休克的

发生导致凝血因子活性下降、血小板计数减少及纤

溶亢进，进而形成创伤性凝血病，凝血状态整体由

高凝向低凝转化 [13]。当创伤性凝血病被纠正后，

可出现血小板继发性增多，导致创伤恢复期高凝倾

向[14]。本研究对255例创伤患者进行回顾性病例对

照研究，探讨其发生血栓事件的风险因素，结果显

图2　MA预测创伤患者发生血栓事件的ROC曲线

Fig.2　ROC curve of MA value predicting thrombotic events 

in trauma patients
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示，PSM前，与无血栓组相比，血栓组的纤维蛋白

原水平较高，APTT缩短，FDP及D-二聚体水平均

降低；PSM后，血栓组的纤维蛋白原仍高于无血栓

组，FDP和D-二聚体水平仍低于无血栓组；提示创

伤后发生血栓事件的患者在创伤早期存在明显高凝

倾向及纤溶活动偏弱的状态。
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血栓弹力图针对全血标本进行检测，能够判断

患者整体的凝血状态，尤其对高凝状态的判断具有

优势。本研究结果显示，与无血栓组相比，血栓组

的K值缩短、Angle角变大，提示纤维蛋白原功能相

对增强；血栓组的MA值明显升高，提示血小板功

能相对亢进。血栓弹力图结果显示血栓组整体状态

具有高凝倾向，与常规凝血项目检测结果一致。采

用随机森林算法筛选变量，结果显示只有MA值高

是创伤后血栓形成的危险因素。ROC曲线分析显示

MA判断创伤患者血栓形成的AUC为0.70，当MA界

值为63.3 mm时，预测创伤患者发生血栓事件的敏

感度为63.6%，特异度为78.4%，其结果与bootstrap
法验证得出的AUC一致，表明MA值对创伤后是否

发生血栓具有较好的预测价值。血栓弹力图中MA
是血小板及纤维蛋白原共同作用决定的，其中血

小板的贡献度约占80% [15]。Sumislawski等 [16]研究

发现，如果脑钝器伤患者行血栓弹力图检查发现

MA≥63 mm，则出现脑梗死的风险较MA<63 mm的

患者增加4.3倍。Meier等[17]研究发现，肾功能不全

合并脑出血患者可出现以MA≥67 mm为特征的高凝

状态。上述研究均表明MA值是预测血栓事件的敏

感指标。

纤溶相对抑制是创伤后患者并发血栓事件的重

要因素。本研究发现，血栓组的D-二聚体、FDP及
血栓弹力图中的LY30低于无血栓组。国外已有研究

认为LY30<0.8%属于纤溶抑制，LY30≥3%属于纤溶

亢进[18]，但该标准是否适用于亚洲人群尚无相关证

据。本研究显示，无血栓组LY30的第三四分位值为

0.5%，提示中国人群应用血栓弹力图诊断纤溶抑制

的标准可能与国外人群不同。此外，这种纤溶相对

抑制也可能与抗纤溶药物的使用有关。现行指南依

据循证医学证据要求，对于创伤性大出血患者，需

立即静脉注射1 g氨甲环酸[19]，但过度使用氨甲环酸

会增高血栓事件的发生率[20]。本研究结果提示，如

行血栓弹力图检查显示创伤患者的LY30偏低，应谨

慎使用抗纤溶药物。

综上所述，本研究发现血栓弹力图的MA值高

是创伤患者并发血栓事件的危险因素。当创伤患者

MA≥63.3 mm时，临床医师需评估患者是否已发生

血栓事件，并根据检查结果采取相应的预防及治疗

措施。作为单中心研究且例数偏少是本研究的不足

之处，扩大病例数及个性化使用抗纤溶药物为下一

步研究的方向。
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