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基于可解释机器学习的肝硬化患者早期并发食管静脉曲张
风险预测研究

尹钰恒 1，王雨雯 1，范 捷 2，杨 春 3，王 伟 1
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【摘 要】目的：探讨肝硬化患者并发食管静脉曲张的风险因素，并建立预测模型，以便为预防肝硬化患者早期并发食管静脉曲

张提供合理的指导。方法：回顾性纳入 2006年 12月至 2021年 5月在重庆医渡云大数据平台有电子记录的 1 113例肝硬化患

者。通过结合递归特征消除算法（recursive feature elimination，RFE）和 4种机器学习方法筛选特征，建立 5种机器学习预测模

型，包括逻辑回归、随机森林、支持向量机（support vector machine，SVM）、决策树和极端梯度提升（eXtreme Gradient Boosting，
XGBoost）模型。通过绘制受试者工作特征（receiver operating characteristic，ROC）曲线评估不同模型的性能，并根据表现最优

的模型分析肝硬化患者并发食管静脉曲张的风险因素。SHAP图用于解释各风险因素对患者的影响。结果：XGBoost模型在

预测肝硬化患者并发食管静脉曲张的风险方面表现最佳，ROC曲线下面积为 0.872（95%CI=0.813~0.918）。SHAP图表明，影响

肝硬化患者并发食管静脉曲张的风险因素包括血小板计数、门静脉内径、胆碱酯酶、白蛋白、谷丙转氨酶、血红蛋白、凝血酶原

比值、凝血酶原时间和血清总蛋白等 9项临床指标。结论：本研究构建的XGBoost预测模型具有较高的预测价值，其筛选出的

风险因素对临床防治肝硬化患者早期并发食管静脉曲张具有一定的指导意义。
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Risk prediction of early esophageal varices in patients with liver cirrhosis 
based on interpretable machine learning
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【Abstract】Objective：To investigate the risk factors for esophageal varices in patients with liver cirrhosis，to establish a predictive 
model，and to provide reasonable guidance for the prevention of early esophageal varices in patients with liver cirrhosis. Methods：A 
retrospective analysis was performed for 1 113 patients with liver cirrhosis who attended the hospitals in Chongqing，China from Decem⁃
ber 2006 to May 2021. Recursive feature elimination（RFE） and four machine learning methods were used for the screening of features，
and five machine learning predictive models were established by logistic regression，random forest，support vector machine（SVM），de⁃
cision tree，and eXtreme Gradient Boosting（XGBoost）. The receiver operating characteristic（ROC） curve was used to evaluate the per⁃
formance of each model，and the model with the best performance was used to investigate the risk factors for esophageal varices in pa⁃
tients with liver cirrhosis. SHAP plots were used to explain the impact of each risk factor on patients. Results：The XGBoost model 
showed the best performance in predicting the risk of esophageal varices in patients with liver cirrhosis，with an area under the ROC 
curve of 0.872（95%CI=0.813-0.918）. SHAP plots showed that platelet count，diameter of the portal vein，cholinesterase，albumin，ala⁃
nine aminotransferase，hemoglobin，prothrombin ratio，prothrombin time，and serum total protein were risk factors for esophageal vari⁃
ces in patients with liver cirrhosis. Conclusion：This study shows that the XGBoost predictive model has a relatively high predictive 

value，and the risk factors obtained by this model have a certain 
guiding significance for the clinical prevention and treatment of 
early esophageal varices in patients with liver cirrhosis.
【Key words】machine learning；liver cirrhosis；esophageal varices；
risk factors
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肝硬化是一种慢性、进行性肝脏疾病，其主要

特征是肝组织纤维化和肝功能下降[1]。肝硬化常由

慢性肝炎、长期酗酒和非酒精性脂肪性肝病等因素

引起[2]。在全球范围内，肝硬化对公共健康造成了

严重威胁[3]。随着病情的发展，肝硬化患者常会出

现多种并发症，其中食管静脉曲张是一种常见且危

险的并发症[4]。肝硬化患者的食管静脉曲张终生患

病率为60%~80%，急性食管静脉曲张破裂出血导致

的死亡率为 15%~55%[5-6]。目前，对肝硬化患者相

关风险因素的预防和治疗手段在近几年中降低了

食管静脉曲张的发病率[7-8]。因此，为了有效管理和

治疗肝硬化的并发症，持续探索肝硬化患者早期并

发食管静脉曲张的风险因素以及准确预测食管静

脉曲张的发生具有重要意义。

随着大数据时代的到来，机器学习在肝病领域

的应用前景广阔[9-11]。通过对医疗数据的深度挖掘

和分析，越来越多机器学习研究在肝硬化并发食管

静脉曲张人群中开发和验证[12-13]。然而大多数研究

仅使用单一机器学习算法和传统的特征筛选方

法[14-15]。这些方法往往受限于样本量、数据收集的

全面性以及模型的复杂度，导致预测模型的准确性

和泛化能力有限。此外，机器学习算法在构建模型

时往往被视为黑箱即模型的内部机制难以被理解

和解释，使得直接从模型中提取可解释信息异常困

难。Lundberg SM 等[16]提出基于博弈论的 SHapley 
Additive exPlanations（SHAP）方法，提供了统一的度

量方式来刻画每个特征对模型输出的贡献大小。

通过揭示模型的决策机制，SHAP 增强了对模型预

测结果的可信度，使其在临床应用中更加可靠和易

于解释。在既往肝硬化患者并发食管静脉曲张的

研究中，往往缺乏对所构建模型的解释，导致其难

以在临床上得到进一步实践[17-19]。

因此，本研究的目的是开发和验证 1个预测模

型，用于评估肝硬化患者并发食管静脉曲张的风险

因素。随着机器学习的发展，支持向量机（support 
vector machine，SVM）、随机森林、极端梯度提升

（eXtreme Gradient Boosting，XGBoost）等模型在肝病相关

疾病的预测上取得了较明显的性能提升[20-22]。这些

研究结果为本研究选择模型进行肝硬化并发症

的预测提供了坚实的理论基础和实验依据。因此，

本研究纳入了逻辑回归、决策树、随机森林、SVM、

XGBoost 5种机器学习模型用于肝硬化患者并发食管

静脉曲张的预测研究。通过递归特征消除结合机

器学习的方法筛选特征变量，比较并使用 5种机器

学习算法，以克服以往研究的局限性。此外，使用

SHAP方法对肝硬化患者并发食管静脉曲张的风险

因素进一步解释，提升机器学习模型在临床应用中

的可行性。研究发现将有助于采取及时且有针对

性的干预措施，促进患者康复，为临床医生提供早期

干预的指导，并为该领域未来的研究提供重要参考。

1　资料与方法

1.1　一般资料

回顾性收集2006年12月至2021年5月在重庆医渡云大

数据平台上有电子健康记录的肝硬化患者，共计 1 113 例。

纳入标准：①经国际公认的诊断标准（ICD-10编码）诊断为

肝硬化；②有明确的胃镜检查记录。排除标准：①不符合上

述纳入标准任意一条者；②肝硬化患者确诊食管静脉曲张的

时间间隔<1周；③数据记录不完整或存在明显错误的患者。

收集电子平台上记录符合标准患者的综合数据，主要包

括以下内容：①人口统计学变量（如年龄、性别、吸烟史、饮酒

史、冠心病史等）；②实验室检查变量（如丙氨酸氨基转移酶、

胆碱酯酶、白蛋白、血红蛋白、门静脉内径等）；③肝硬化评

分等级（A、B、C 3个等级）。数据集中的特征变量缺失值未

超过20%，其余的变量缺失通过随机森林填补法进行填补。

1.2　统计学方法

使用Python 3.9.12和R 4.3.3完成所有数据的统计分析。

计量资料采用平均值±标准差或中位数描述，计数资料用频

率描述。使用 t 检验或非参数检验比较连续变量和卡方检

验比较分类变量（检验水准 α=0.05）。本研究以 8∶2的比例

随机分为训练集和测试集。采用 4种机器学习算法结合递

归特征消除（recursive feature elimination，RFE）的方法筛选

预测因子，以得到最优的特征子集用于预测。为了使模型达到

最佳性能，研究使用逻辑回归、决策树、随机森林、SVM、

XGBoost等 5种机器学习算法对模型进行构建和训练，并通

过随机搜索的方法寻找最佳超参数组合。模型的效果评价

采用准确率、特异性、召回率、F1 值和受试者工作特征（re⁃
ceiver operating characteristic，ROC）曲线下面积等指数。最

后通过 SHAP方法绘制各特征在XGBoost模型中的蜂群图和

条形图，更直观地展示各特征对模型预测的贡献度，使模型

的可解释性更强。具体技术路线见图1。
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2　结 果

2.1　患者基线资料

本研究共纳入 1 113例肝硬化患者，将患者按是否患有

食管静脉曲张分为食管静脉曲张组和非食管静脉曲张组。2
组间患者的基本特征比较如表 1所示。食管静脉曲张患者

与非食管静脉曲张患者的平均年龄分别为[（49.91±10.77）
岁 vs.（48.76±10.06）岁，t=-1.756，P=0.079]。其中饮酒（F=
14.152，P<0.001）、丙氨酸氨基转移酶（F=3.476，P<0.001）、天

门冬氨酸氨基转移酶（t=2.418，P=0.016）、前白蛋白（t=
9.888，P<0.001）、碱性磷酸酶（t=-3.178，P=0.002）、胆碱酯酶

（t=12.897，P<0.001）、白蛋白（t=10.549，P<0.001）、总蛋白（t=
5.964，P<0.001）、白细胞计数（t=5.129，P<0.001）、红细胞计

数（t=11.694，P<0.001）、淋巴细胞计数（t=8.794，P<0.001）、血

红蛋白（t=12.694，P<0.001）、血小板计数（t=11.725，P<0.001）、

凝 血 酶 原 比 值（t=-8.550，P<0.001）、凝 血 酶 原 时 间（t=
1.474，P<0.001）、纤维蛋白原（t=6.600，P<0.001）、活化部分

凝血活酶时间（t=-3.760，P<0.001）、活化部分凝血活酶时间

比值（t=-3.165，P<0.001）、肝纤维化指数（t=-7，350，P<
0.001）、门静脉内径（t=-12.749，P<0.001）、乙型肝炎病毒核

心抗体（HBcAb，F=12.845，P<0.001）、肝硬化评分（Child-
Pugh 分级，F=35.137，P<0.001）在食管静脉曲张组和非食管

静脉曲张组之间的差异具有统计学意义。

表 1　食管静脉曲张组和非食管静脉曲张组患者基本特征比较（x±s；n，%）

年龄（岁）

性别

　　男

　　女

吸烟

　　是

　　否

饮酒

　　是

　　否

冠心病

　　是

　　否

高血压

　　是

　　否

糖尿病

　　是

49.91±10.77

513（73.39）
186（26.61）

292（41.77）
407（58.23）

270（38.63）
429（61.37）

17（2.43）
682（97.57）

52（7.44）
647（92.56）

92（13.16）

48.76±10.06

295（71.26）
119（28.74）

163（39.37）
251（60.63）

114（27.54）
300（72.46）

11（2.66）
403（97.34）

37（8.94）
377（91.06）

41（9.90）

-1.756
0.595

0.621

14.152

0.054

0.793

2.623

0.079
0.440

0.431

<0.001

0.817

0.373

0.105

基线资料 食管静脉曲张组（n=699） 非食管静脉曲张组（n=414） t/χ²值 P值

图 1　技术路线图
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　　否

丙氨酸氨基转移酶（U/L）
天门冬氨酸氨基转移酶（U/L）
γ-谷氨酰基转移酶（U/L）
直接胆红素（μmol/L）
前白蛋白（mg/L）
总胆汁酸（μmol/L）
碱性磷酸酶（U/L）
胆碱酯酶（kU/L）
白蛋白（g/L）
总蛋白（g/L）
白细胞计数（×109/L）
红细胞计数（×1012/L）
淋巴细胞计数（×109/L）
血红蛋白（g/L）
血小板计数（×109/L）
凝血酶时间（s）
凝血酶原比值

凝血酶原时间（s）
纤维蛋白原（g/L）
活化部分凝血活酶时间（s）
活化部分凝血活酶时间比值

肝纤维化指数

APRI评分

门静脉内径（mm）
HBsAg
　　阳性

　　阴性

HBeAg
　　阳性

　　阴性

HBcAb
　　阳性

　　阴性

HBsAb
　　阳性

　　阴性

HBeAb
　　阳性

　　阴性

Child-pugh分级

　　A级

　　B级

　　C级

607（86.84）
95.69±237.88

100.52±209.12

97.95±130.74

39.52±57.49

117.48±68.99

42.16±59.29

125.19±77.90

4.09±2.09

36.67±7.36

71.45±9.78

4.50±2.35

3.95±0.84

1.08±0.65

119.47±29.41

79.52±50.43

18.66±2.69

1.27±0.25

16.76±3.33

2.26±0.82

41.59±6.98

1.28±0.22

8.10±7.23

3.43±6.30

1.35±0.31

673（96.28）
26（3.72）

177（25.32）
522（74.68）

195（27.90）
504（72.10）

64（9.16）
635（90.84）

208（29.76）
491（70.24）

385（55.08）
244（34.91）

70（10.01）

373（90.10）
155.31±297.12

139.08±281.83

94.58±148.04

38.81±64.03

166.64±86.63

35.08±57.06

112.61±53.78

6.09±2.70

41.27±6.85

74.78±8.51

5.22±2.06

4.52±0.75

1.49±0.89

139.04±21.70

121.91±62.50

19.31±8.72

1.15±0.21

15.16±2.86

2.62±0.92

40.03±6.19

1.23±0.19

5.10±6.16

3.14±8.60

1.15±0.22

402（97.10）
12（2.90）

119（28.74）
295（71.26）

76（18.36）
338（81.64）

42（10.14）
372（89.86）

132（31.88）
282（68.12）

302（72.95）
87（21.01）
25（6.04）

3.476
2.418

-0.395
-0.191

9.844
-1.951
-3.178
12.892
10.549

5.964
5.129

11.594
8.794

12.694
11.725

1.474
-8.550
-8.437

6.600
-3.760
-3.615
-7.350
-0.630

-12.749
0.532

1.560

12.845

0.295

0.555

35.137

<0.001
0.016
0.693
0.849

<0.001
0.051
0.002

<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001

0.141
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001

0.529
<.001
0.466

0.212

<0.001

0.587

0.456

<0.001

续表1
基线资料 食管静脉曲张组（n=699） 非食管静脉曲张组（n=414） t/χ²值 P值
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2.2　特征变量筛选

对比 2组患者的基线特征时，发现差异具有统计学意义

的特征较多。为了从原始数据集得到对肝硬化患者并发食

管静脉曲张影响最明显的特征，本研究进行了特征选择。为

了避免基线变量中不同量纲之间的影响，本研究对连续型变

量进行标准化处理，对离散型变量进行重编码。采用 RFE
结合 4 种机器学习的方法进行特征选择，并进行五折交叉验

证。随着纳入的特征数量增加，RFE结合 4种机器学习模型

的准确率变化如图 2 所示。图 2A 和图 2B 表明当特征数量

达到 20 时，RFE+SVM 和 RFE+随机森林模型的准确率达到

最高；图 2C表明特征数量达到 17时，RFE+逻辑回归模型的

准确率最高；图 2D 表明特征数量达到 35 时，RFE+XGBoost
模型准确率最高。图 3A显示了 4种方法筛选特征的最优子

集，对应的特征集合数量为 9个。最终选择的特征集合为血

红蛋白、血小板计数、门静脉内径、胆碱酯酶、白蛋白、谷丙转

氨酶、凝血酶原比值、凝血酶原时间和血清总蛋白。

2.3　预测模型建立与验证

将筛选出来的血红蛋白、血小板计数、门静脉内径、胆碱

酯酶、白蛋白、谷丙转氨酶、凝血酶原比值、凝血酶原时间和

血清总蛋白等 9 个特征变量纳入 5 种机器学习模型进行训

练，并通过随机搜索的方式优化模型的超参数。使用 5倍交

叉验证评估模型的预测性能，以达到模型的最佳表现。如图

3B 所示，XGBoost 树模型的表现明显优于其他 4 个模型，

ROC 曲线下面积为 0.872（95%CI=0.813~0.918），准确率为

0.803，特异性为 0.631，召回率为 0.906，F1值为 0.851。随机

森林、逻辑回归和 SVM 模型的 ROC 曲线下面积（area under 
curve，AUC）均>0.8。5 种机器学习模型在测试集上的具体

表现见表2。
2.4　SHAP的模型解释

为了使模型具有较强的可解释性，使用 SHAP方法展示

最优XGBoost模型中各特征的重要性程度。图 4A列出了根

据平均绝对 SHAP值排序的 9个风险因素，依次是血小板计

数、门静脉内径、胆碱酯酶、白蛋白、谷丙转氨酶、血红蛋白、

凝血酶原比值、凝血酶原时间和血清总蛋白。图 4B说明了

影响因素对肝硬化患者早期并发食管静脉曲张的影响大小。

y 轴表示风险因素的值，x 轴表示风险因素对发生食管静脉

曲张的影响。结果表明血小板计数水平较低、门静脉内径较

大、胆碱酯酶水平较低、白蛋白和血红蛋白水平较低、谷丙转

氨酶水平较低、凝血酶原比值、凝血酶原时间及血清总蛋白

水平较高都会增加发生肝硬化患者早期并发食管静脉曲张

的风险。

图 2　RFE 结合 4 种机器学习的五折交叉验证
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3　讨 论

本研究旨在探讨肝硬化患者早期并发食管静

脉曲张的风险因素，通过 RFE 筛选特征变量，并构

建机器学习预测模型。结合 SHAP的方法来分析食

管静脉曲张相关风险因素的相对重要性，进一步提

高模型的可解释性。目前已有一些用于评估肝硬

化患者并发食管静脉曲张的风险因素的研究。例

如Dong TS等[23]收集 238例肝硬化病人的临床信息，

利用随机森林算法开发了EVendo评分。EVendo评
分用于识别肝硬化患者并发食管静脉曲张的 AUC
值为 0.820。Yan YJ等[24]和王伟等[25]分别招募了 218
例和 330例肝硬化患者，利用图像特征方法来识别

肝硬化患者中轻度食管静脉曲张。基于图像特征

的模型在内部验证数据集上AUC值分别为 0.732和

0.782。相对于之前的研究，本研究在样本量、特征

选择的方法、模型的可解释性上具有一定的优势。

图 3　特征筛选交集和测试集上的模型验证

表 2　5 种机器学习模型在测试集上的性能表现

预测模型

随机森林

逻辑回归

决策树

SVM
梯度提升树

准确率

0.803
0.762
0.753
0.785
0.803

特异性

0.667
0.631
0.631
0.667
0.631

召回率

0.885
0.842
0.827
0.856
0.906

F1
0.848
0.815
0.807
0.832
0.851

AUC（95%CI）
0.866（0.819~0.907）
0.827（0.773~0.873）
0.795（0.738~0.864）
0.867（0.817~0.906）
0.872（0.813~0.918）

A. SHAP条形图                                                                                                    B. SHAP蜂群图

图 4　可解释 SHAP 图
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本次研究一共纳入 1 113 例肝硬化患者，有利于更

准确地反映患者的特征和提高研究结果的可靠性。

在特征选择方面，RFE不需要对特征的分布做出提

前假设，能够减少模型的复杂性和降低过拟合的风

险。因此，研究中采用了RFE结合 4种机器学习方

法，利用最终取得的交集来建立预测模型。在建

立的 5 种机器学习模型里，XGBoost 模型的性能最

佳，AUC 为 0.872。在模型解释性方面，采用的

SHAP图有利于增强机器学习模型的可解释性。

SHAP值结果表明肝硬化患者并发食管静脉曲

张的风险因素包括血小板计数、门静脉内径、胆碱

酯酶、白蛋白、谷丙转氨酶、血红蛋白、凝血酶原比

值、凝血酶原时间和血清总蛋白。在纳入的风险因

素中，血小板计数对模型预测的贡献最大，可能表

示血小板计数对肝硬化患者并发食管静脉曲张有

明显的影响。目前已有的研究和共识都表明血小

板计数减少会增加肝硬化患者并发食管静脉曲张

的风险以及不良结局[26-28]。肝硬化患者中的门静脉

内径与门静脉高压症相关，而门静脉高压是导致食

管静脉曲张的重要原因[29]。本研究中表明门静脉内

径增大对肝硬化患者并发食管静脉曲张有重要影

响，与相关的研究结果一致[30]。胆碱酯酶是一种出

色的肝硬化生物标志物，低水平的胆碱酯酶可以作

为晚期肝病的可靠预后标志[31-32]。本研究结果

SHAP图表明胆碱酯酶在肝硬化患者并发食管静脉

曲张的风险因素重要性中排第 3位，揭示了胆碱酯

酶有望作为肝硬化患者并发食管静脉曲张的重要

预测因子。此外，本研究指出血红蛋白、白蛋白、凝

血酶原比值、凝血酶原时间与肝硬化患者并发食管

静脉曲张的风险密切相关，与郑文凤等[33]的研究结

果一致。分析由于肝脏是合成白蛋白的主要器官，

肝功能受损时会导致白蛋白合成量减少，造成低蛋

白血症。凝血酶原比值和凝血酶原时间是反映肝

脏的合成功能的指标，凝血酶原比值增大和凝血酶

原时间延长都表明凝血因子的合成出现障碍。因

此，血红蛋白和白蛋白水平较低、凝血酶原比值和

时间会增加肝硬化患者发生食管静脉曲张的风险，

早期应更密切地监测肝硬化患者的血液指标变化。

本研究围绕肝硬化患者早期并发食管静脉曲

张的相关风险因素进行分析，构建了 5种机器学习

模型，对预测肝硬化患者并发食管静脉曲张的最佳

模型进行了解释性分析。该模型可解释机器学习

模型对于识别肝硬化人群中早期食管静脉曲张病

例以及辅助临床医生做出适当的治疗决策具有重

要意义。目前的研究还存在一些局限性。首先，本

研究是 1项回顾性研究，因此不可避免地存在一定

的偏倚。此外，本研究尚未对所构建的预测模型进

行外部验证，这使得模型的泛化能力仍然存在不确

定性，亟需进一步的验证。未来，本研究计划收集

足够的外部验证数据集，以进一步优化该模型。

综上所述，XGBoost 模型预测肝硬化患者早期

并发食管静脉曲张效能最优，揭示了其相关的风险

因素，可为肝硬化患者早期食管静脉曲张的临床决

策提供参考。
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