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临床及CT平扫特征列线图预测幕上脑实质出血早期血肿扩大的
价值

王蓓蓓,俞咏梅,陈鹏飞,丁俊,邵颖

【摘要】　目的:评价临床及 CT 平扫特征构建的列线图模型预测幕上脑实质出血早期血肿扩大

(HE)的价值.方法:回顾性分析２９１例幕上脑出血患者的临床资料及 CT 征象.根据 HE的发展,将

患者分为 HE组(n＝１３１)和非 HE组(n＝１６０),按７∶３比例采用随机分层抽样将患者分为训练集(n＝
２０４)和验证集(n＝８７),比较两组患者的临床资料和 CT 征象,采用单因素及多因素 Logistic回归分析

筛选独立危险因素,并构建列线图预测模型.分别使用受试者操作特征(ROC)曲线及曲线下面积

(AUC)、校准曲线和临床影响曲线(CIC)评估模型的区分度、校准度和临床实用性.结果:空腹血糖、黑

洞征、漩涡征、混杂征是 HE的独立危险因素(P 均＜０．０５).列线图模型在训练集、验证集AUC分别为

０．７８７(９５％CI:０．７２３~０．８５１)、０．７１６(９５％CI:０．５９４~０．８３９).HosmerＧLemeshow 拟合优度检验显示,
模型的预测结果与实际结果差异无统计学意义(χ２＝９．００７,P＝０．３４２,R２＝０．３２８).校准曲线显示模型

的拟合效果较好.CIC显示列线图具有较高的临床价值.结论:基于临床及 CT 平扫特征构建的个体

化预测模型可有效预测幕上脑实质出血早期血肿扩大.
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ThevalueofnomogrambasedonclinicalandCTfeaturesinpredictingearlyexpansionofsupratentorial
parenchymalhemorrhage　WANGBeiＧbei,YU YongＧmei,CHENPengＧfei,etal．DepartmentofradioＧ
logy,YijishanHospital,WannanMedicalCollege,Anhui２４１００１,China

【Abstract】　Objective:Toevaluatethevalueofanomogram modelbasedonclinicalandCTfeaＧ
turesinpredictingearlyexpansionofsupratentorialparenchymalhemorrhage．Methods:Theclinical
dataandCTsignsof２９１patientswithsupratentorialintracerebralhemorrhagewereretrospectively
analyzed．Accordingtothedevelopmentofhematomaenlargement(HE),thepatientsweredividedinto
theHEgroup(n＝１３１)andthenonＧHEgroup(n＝１６０)．Thepatientsweredividedintothetraining
set(n＝２０４)andthevalidationset(n＝８７)byrandomstratifiedsamplingataratioof７:３．ThecliniＧ
caldataandCTsignsofthetwogroupswerecompared．UnivariateandmultivariateLogisticregresＧ
sionanalysiswereusedtoscreenindependentriskfactors,andanomogrampredictionmodelwasconＧ
structed．Thereceiveroperatingcharacteristic(ROC)curveandareaunderthecurve(AUC),calibraＧ
tioncurveandclinicalimpactcurve(CIC)wereusedtoevaluatethediscrimination,calibrationand
clinicalpracticabilityofthenomogram．Results:Fastingbloodglucose,blackholesign,whirlsign,and
blendsignwereindependentriskfactorsforHE(allP＜０．０５)．TheAUCofthenomogram modelin
thetrainingsetandvalidationsetwere０．７８７ (９５％CI:０．７２３~０．８５１)and０．７１６ (９５％CI:０．５９４~
０．８３９),respectively．TheHosmerＧLemeshowgoodnessoffittestshowedthattherewasnosignificant
differencebetweenthepredictedresultsofthemodelandtheactualresults(χ２＝９．００７,P＝０．３４２,

R２＝０．３２８)．Thecalibrationcurveshowedthatthemodelfittedwell．CICshowedthatthenomogram
hadhighclinicalvalue．Conclusion:TheindividualizedpredictionmodelbasedonclinicalandCTfeaＧ
turescaneffectivelypredicttheearlyexpansionofsupratentorialparenchymalhemorrhage．
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【Keywords】　Intracerebralhemorrhage;Hematomaenlargement;Tomography,XＧraycompuＧ
ted;Nomogram

　　自发性脑出血(spontaneousintracerebralhemorＧ
rhage,sICH)是第二最常见的脑卒中,已成为致残和

死亡的主要原因.约１/３的脑出血患者可发生血肿扩

大(hematomaenlargement,HE).由于 HE与出血位

置相关,血肿位置影响患者短期和长期预后[１],且在临

床工作中,后颅窝伪影通常较重,影响血肿观测,因此

本研究排除了脑干及小脑出血,仅针对幕上脑出血.

HE与高死亡率和较差的功能结局相关[２],主要发生

在出血后的２４小时内,其发生率随时间推移而降低.
因 此 明 确 幕 上 脑 出 血 (intracerebralhemorrhage,

ICH)早期血肿扩大的危险因素,实施针对性的预防及

治疗措施,可以改善患者预后.CT血管成像(compuＧ
tedtomographyangiography,CTA)斑 点 征 是 预 测

HE的可靠标志[３Ｇ４],但由于额外的辐射暴露、碘对比

剂的需求和对比剂诱发过敏、肾病的风险,在临床实践

中,CTA图像获取难度较大,且许多基层医院缺乏医

疗资源,无法进行CTA 检查[５],因此对于预测血肿扩

大CT平扫特征观测十分必要.现已有较多研究[６Ｇ８]

通过观测CT平扫特征,如血肿密度不均匀、混杂征、
岛征、黑洞征、卫星征等,对患者早期血肿扩大进行预

测,但将CT平扫特征与临床结合的研究较少.列线

图是一种定量分析图,是 Cox回归和逻辑回归方程结

果的可视化,可基于统计预测模型评估个体经历临床

事件的概率[９].本研究旨在评价临床及 CT 平扫特

征列线图模型预测幕上脑实质出血早期扩大的效能.

材料与方法

１．一般资料

回顾性收集皖南医学院第一附属医院２０１９年１
月－２０２１年１２月脑出血患者的临床及 CT资料.纳

入标准:①年龄≥１８岁;②在发病后６小时内接受首

次CT扫描,并在发病２４小时内完成 CT 复查;③出

血位于幕上脑实质,包括基底节、丘脑、脑叶;④临床及

影像资料完整.排除标准:①血管畸形、肿瘤或其他引

起继发性脑出血的颅内病变;②缺血性脑梗死的出血

性转化;③原发性脑室内出血;④小脑、脑干出血;⑤
CT检查前接受过手术治疗(如血肿清除或穿刺引流

术);⑥图像质量差,无法准确评估者.最终纳入２９１
例,出血病灶均单发.HE组男９０例,女４１例,年龄

３０~８９岁,平均(６０．３１±１２．４２)岁;非 HE组男９６例,
女６４例,年龄２７~８６岁,平均(６１．４２±１１．９７５)岁.按

７∶３比例将所有病例随机分为训练集和验证集.

２．检查设备与方法

采用ToshibaAquilion１６层螺旋CT行头颅平扫.
扫描范围从颅骨底部到颅骨顶部.扫描参数:管电压

１２０kV,管电流２５０mAs,螺距１,矩阵５１２×５１２.

３．血肿体积计算和患者分组

使用多田公式 ABC/２计算血肿体积[１０],A、B、C
分别为血肿最大截面的最长径、该层中垂直于 A 的最

长径及血肿深度.计算首次 CT 扫描时的血肿体积

(V１)和发病２４小时内复查 CT时的血肿体积(V２),

V２较 V１增大达３３％以上[(V２－V１)/V１＞３３％]或
绝对值增加大于６mL即为 HE[１１],以此将患者分为

HE组和非 HE组.

４．临床指标

一般资料包括患者年龄、性别、入院时格拉斯哥昏

迷评分(GCS评分)、收缩压、舒张压、糖尿病病史、高
血压病史、吸烟史、饮酒史及发病至首次 CT 的时间.
实验室指标包括入院后２４小时内的血小板计数、白细

胞计数、空腹血糖、入院时血清钙.

５．CT平扫特征分析

由两名分别具有５年及１１年经验的中枢影像医

师独立盲法进行血肿体积测量、观察和 CT 平扫特征

的识别,意见不一致时,讨论达成共识.CT平扫特征

包括第一次CT时的血肿体积、是否破入脑室、脑疝、
黑洞征(在高密度区内存在圆形、椭圆形或棒状的低密

度区,不与周围脑组织相连,并且两者密度之差至少为

２８HU,见图１a)、混杂征(低密度区域和密度差大于

１８HU的高密度区域共存,两者之间边界清晰,见图

１b)、岛征(存在≥３个完全分离的小血肿,或≥４个小

血肿与主血肿部分分离,见图１c)、漩涡征(高密度血

肿中存在１个或多个圆形、条纹或不规则的低或等密

度区域,见图１d).

６．统计学方法

采用SPSS(２６．０版)、R软件(版本４．０．２)进行统

计学分析.采用 KolmogorovＧSmirnov方法测试所有

测量数据的正态性.符合正态分布的连续变量表示为

平均值±标准差(x±s),并采用独立样本t检验进行

分析.不符合正态分布的连续变量表示为中位数(四
分位间距),并采用 MannＧWhitneyU 检验进行分析.
计数资料以频数表示,采用卡方检验或Fisher精确检

验进行分析.比较 HE 组和非 HE 组患者的临床和

CT平扫特征,并将差异具有统计学意义的变量构建

为多因素Logistic回归模型,以列线图呈现.采用受

试者操作特征(receiveroperatorcharacteristic,ROC)
曲线和HosmerＧLemeshow检验(P＞０．０５表明拟合
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图１　血肿扩张预测征象的图示.a)黑洞征(箭);b)混杂征,低密度区域(箭)和密度差大于１８HU 的高密度

区域共存;c)岛征,存在≥３个完全分离的小血肿(箭);d)漩涡征,高密度血肿中存在条纹低密度区.

表１　HE组与非 HE组临床资料

参数
训练组

非 HE组 HE组 统计值 P 值

验证组

非 HE组 HE组 统计值 P 值

性别/例 ２．７７８ ０．０９６ ０．０１６ ０．８９８
　男 ６６ ７３ ３０ １７
　女 ３９ ２６ ２５ １５
年龄/岁 ６１．７１±１１．９６ ６３．０(２０．０) －０．７２５ ０．４６８ ６０．８７±１２．１０ ５６．０(１７．０) －０．１８１ ０．８５７
饮酒史/例 ０．１３８ ０．７１１ ０．６７４ ０．４１１
　否 ９２ ８５ ４７ ２０
　是 １３ １４ ８ ２
吸烟史/例 ０．４１８ ０．５１８ ０．３４７ ０．５５６
　否 ８９ ８７ ４６ ２９
　是 １６ １２ ９ ３
高血压/例 ０．９５５ ０．３２８ ０．３１２ ０．５７６
　否 ３３ ２５ １５ ７
　是 ７２ ７４ ４０ ２５
糖尿病/例 ０．５１３ ０．４７４ ０．７５４ ０．３８５
　否 ９１ ８９ ５１ ２７
　是 １４ １０ ４ ５
首次 CT时间/h ４．０(３．０) ３．５０(２．５０) －２．５５０ ０．０１１ ４．０(５．０) ３．０(１．８) －０．９１０ ０．３６３
入院收缩压/mmHg １６１(３０) １７１(２７) －１．９４３ ０．０５２ １６６．９６±２４．３７ １８２．５(３３) －２．１６６ ０．０３０
入院舒张压/mmHg ９３(１８) ９８(２７) －０．７４８ ０．４５５ ９４．０７±１３．７７ ９５(２５) －０．９４２ ０．３４６
GCS评分 １３．０(５．０) １２．０(５．０) －２．２１９ ０．０３３ １３．０(５．０) １３．０(５．０) －０．８６８ ０．３８６
空腹血糖/mmol/L ５．５６(１．６１) ６．１６(２．３４) －３．１５６ ０．００２ ５．５４(２．１３) ５．８９(２．０２) －１．５８９ ０．１１２
血小板/×１０９/L １７２(８５) １６９(８１) －０．３２７ ０．７４３ １８１．３６±６７．４３ １８６．２８±７２．０４ －０．３２０ ０．７５０
白细胞×１０９/L ７．８０(４．８０) ９．２０(５．４０) １．３６５ ０．００６ ８．５０(５．３０) ８．８５(４．２１) －０．７７９ ０．４３６
入院血清钙/mmol/L ２．１８±０．１４ ２．１７(０．１８) －０．７８７ ０．４３１ ２．１８±０．１３ ２．１９±０．１６ －０．３２２ ０．７４８

良好)评估模型的识别和校准能力.采用校准曲线描

述模型的拟合优度.采用临床影响曲线(clinicalimＧ
pactcurve,CIC)综合评价临床价值.计算模型的

ROC曲线下面积(areaundercurve,AUC)、敏感度、
特异度、阳性预测值和阴性预测值.以P＜０．０５为差

异有统计学意义.

结　果

１．临床资料及CT特征分析

本研究幕上脑出血患者共２９１例,其中 HE 组

１３１例(４５％),非 HE组１６０例(５５％).训练集中 HE
与非 HE患者之间,首次 CT时间、GCS评分、空腹血

糖、白细胞、初始血肿体积、黑洞征、漩涡征及混杂征差

异均有统计学意义(P 均＜０．０５);验证集中 HE与非

HE患者之间入院时收缩压、脑疝、黑洞征、漩涡征、混
杂征、岛征及初始血肿体积差异均有统计学意义(P
均＜０．０５),见表１~２.

２．模型构建

将差异具有统计学意义的自变量纳入二元LogisＧ
tic回归分析中,筛选出独立危险因素,构建多因素

Logistic回归模型:Y＝－２．２８７＋０．２０９×空腹血糖＋
１．１０７×黑洞征＋０．９７８×漩涡征＋０．９３８×混杂征,并
以列线图呈现(表３,图２).

３．模型诊断效能

训练集及验证集的列线图模型预测幕上脑实质出

血早期扩大的 AUC分别为０．７８７、０．７１６(图３,表４).
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表２　HE组与非 HE组CT特征

参数
训练组

非 HE组 HE组
统计值 P 值

验证组

非 HE组 HE组
统计值 P 值

破入脑室/例 ２．７２７ ０．０９９ ０．０５４ ０．８１７
　否 ７９ ６４ ４０ ２４
　是 ２６ ３５ １５ ８
脑疝/例 ０．０５４ ０．８１６ ４．４１５ ０．０３６
　否 ８１ ７５ ４８ ２２
　是 ２４ ２４ ７ １０
黑洞征/例 ３４．５７６ ＜０．００１ １５．０３７ ＜０．００１
　否 ８８ ４４ ４６ １４
　是 １７ ５５ ９ １８
漩涡征/例 ２７．６３８ ＜０．００１ １２．２５９ ＜０．００１
　否 ９５ ５８ ５０ １９
　是 １０ ４１ ５ １３
混杂征/例 ２１．９７４ ＜０．００１ ５．５７２ ０．０１８
　否 ８３ ４７ ４４ １８
　是 ２２ ５２ １１ １４
岛征/例 ３．０８３ ０．０７９ ３．８７２ ０．０４９
　否 ９８ ８５ ５３ ２６
　是 ７ １４ ２ ６
初始血肿体积/mL ９．３６(１１．３０) １８．４７(１８．２１) －４．４４１ ＜０．００１ １０．６９(１４．６２) １８．３１(１８．９１) －２．６０５ ０．００９

表３　多因素Logistic回归结果

危险因素 系数 标准误差 瓦尔德 P 值 OR值 ９５％CI
空腹血糖 ０．２０９ ０．０８４ ６．１５４ ０．０１３ １．２３３ １．０４５~１．４５５
黑洞征 １．１０７ ０．３９２ ７．９６５ ０．００５ ３．０２６ ０．４０２~６．５２８
旋涡征 ０．９７８ ０．４５２ ４．６９２ ０．０３ ２．６５９ １．０９８~６．４４３
混杂征 ０．９３８ ０．３５７ ６．８９８ ０．００９ ２．５５４ １．２６９~５．１４０
常量 －２．２８７ ０．５６２ １６．５８３ ＜０．００１ ０．１０２

表４　列线图模型对 HE与非 HE的鉴别诊断效能

组别 AUC 敏感度 特异度 假阴性率 假阳性率 约登指数 P 值 ９５％CI
训练组 ０．７８７ ０．６４６ ０．８２９ ０．３５４ ０．１７１ ０．４７５ ＜０．００１ ０．７２３~０．８５１
验证组 ０．７１６ ０．５３１ ０．８７３ ０．４６１ ０．１２７ ０．４０４ ０．００１ ０．５９４~０．８３９

图２　根据临床及 CT 平扫特征建立多因素 Logistic回归模型

列线图.

HosmerＧLemeshow 拟合优度检验显示,模型的预测

结果与实际结果差异无统计学意义(χ２＝９．００７,P＝
０．３４２,R２＝０．３２８).校准曲线显示模型的拟合效果较

好(图 ４).CIC 显示列线图具有较 高 的 临 床 价 值

(图５).

讨　论

幕上脑出血是临床工作中较为常见的疾

病,具有发病急、病情变化快等特点,而发生

HE的脑出血患者预后通常较差.HE常发生

在出血后２４小时内,此后,血肿体积通常稳定.
近年来将人工智能应用于预测脑出血 HE 的

研究越来越多.Zhan等[１２]发现,定量放射组

学评分代表的血肿内空间异质性与 HE 及小

体积的 脑 内 出 血 灶 的 不 良 预 后 相 关.Guo
等[１３]运用 AI软件能有效预测血肿扩大.虽然

人工智能可补充目视检查的定性 CT 平扫特

征,但其可重复性不强、受不同机器、不同软件

影响较大,且在需要紧急决策时可能不适用.
因此CT平扫特征所反映出血的多灶性和时间差异的

方法,在临床工作中仍然具有极大的重要性[１４].
本研究发现黑洞征、漩涡征及混杂征均为脑出血

HE的独立预测因素.黑洞征和漩涡征是类似于斑点

征的替代征象,高密度血肿内出现的低密度区域可能
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图３　临床和 CT 平扫特征列线图模型预测幕上脑实质出血早期扩大的

ROC曲线.a)训练集;b)验证集.　图４　列线图的校准曲线.a)训练集;

b)验证集.

图５　列线图模型的临床影响曲线(CIC).CIC分析

显示了该预测模型的临床有效率.当阈值概率大于

４５％预测评分概率值时,预测模型判定为 HE高风险

人群与实际发生 HE人群高度匹配,证实该预测模型

临床有效率极高.

是由于血肿内新鲜、多灶、活动性出血,这是因为 CT
平扫中血肿密度主要由血红蛋白即红细胞含量决定,
在出血初期,新鲜血液由于红细胞与血浆混合存在,呈
相对低密度;止血发生后,血小板收缩导致血清被挤

出,血凝块内红细胞的局部浓度增加,血肿密度增高.
混杂征是指边界清晰的高低密度区域共存,可能是由

于最初破裂血管的持续出血或再

出血,随着血肿扩大,血肿机械性

地剪切周围血管,邻近血管损伤引

起继发出血.Wang等[１５]研究发

现,在其血肿扩大的预测模型中,
混杂征是独立预测因子,Lv等[１６]

认为黑洞征可独立预测 HE,均与

本研究结果一致.既往研究[１７]认

为,岛征是血肿扩大的独立预测因

素.而在本研究中,岛征未被纳入

HE的预测模型,可能是由于本研

究中岛征阳性的 HE 样本量小.
既往研究[１８]表明,初始血肿体积

是 HE的重要预测因子,与最终血

肿体积和临床预后直接相关.初

始血肿较小的患者血肿稳定且发

生 HE风险较低.相反,大的初始

血肿体积可能反映了血肿内的多

灶出血源.本研究结果显示,HE
组与非 HE组初始血肿体积在训

练集及验证集差异均有统计学意

义,而未能纳入模型,考虑与本研

究样本量不足有关,并且选择偏倚

可能影响本研究结果,由于本研究

排除了一些因素,如处于或超过

HE风险最大时间、早期手术干预或放弃治疗、由于更

严重缺陷或过早死亡导致数据缺失的患者,此类患者

可能有更大的初始血肿体积、更高的 HE发病率,排除

他们导致 HE发病率被低估.
本研究结果显示,空腹血糖是 HE的独立预测因

素,高血糖含量增加 HE的发生率,与殷友永等[１９]研

究结果一致.可能是由于血糖水平升高可导致凝血系

统的激活、纤溶系统的抑制和自由基的产生,还可能导

致酸中毒、兴奋性氨基酸的产生和血脑 屏 障 的 损

伤[２０Ｇ２１],从而影响脑出血预后.血糖水平由于具有潜

在的可预防性,应成为急性脑出血治疗的重点目标.
近年来列线图模型已成为医学领域比较热门的一

种分析工具.本研究共纳入４个指标建立了预测幕上

脑出血早期血肿扩大的列线图模型,包括空腹血糖的

临床指标以及黑洞征、旋涡征、混杂征的影像学指标.
这些指标均较易获取.本研究运用多种方法对模型进

行多角度评价,证明模型有较好的识别和校准能力,临
床影响曲线表明该模型具有较好的临床应用价值.通

过列线图呈现 Logistic回归模型结果,可达到定量化

及可读可视的效果,并可帮助临床医生快速识别有

HE风险的患者,及时采取监测和治疗措施.
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本研究存在一些局限性:①为单中心、回顾性研

究,阳性病例数量较少,没有外部验证;②部分临床和

实验室指标,如 CＧ反应蛋白水平、血脂和是否服用抗

凝药不包括在本研究中,可能漏掉了与 HE相关的其

他风险因素.
综上所述,本研究确定了幕上脑出血患者早期血

肿扩大的独立危险因素,并构建列线图预测模型,该模

型为临床医生尽早筛查血肿扩大的高危患者提供理论

依据,有助临床决策.
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