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摘 要 目的：采用随机森林法分析阿糖胞苷致不良反应（ADR）发生的影响因素。方法：对 2013年 5月－2014年 5月辽宁省

ADR监测系统收集到的阿糖胞苷致ADR病例报告100例，选取其影响因素，包括体质量、性别、年龄、给药途径、药品剂型、用药剂

量、ADR发生季节、触发时间、生产厂家等，并将其作为解释变量。采用随机森林法对阿糖胞苷致ADR的影响因素进行分析，并将

其与患者实际情况进行对比，以考察随机森林法在该过程中实施的可行性。结果：分别对患者ADR症状进行观察，其中患者通过

静脉注射及鞘内用药发生的ADR较皮下注射多，差异有统计学意义（P＜0.05）；触发时间对ADR症状有明显影响（P＜0.05）。结

论：随机森林法能够准确地从复杂的数据中对真实的影响因素进行识别，临床意义重大。
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Random Forest Method for Influencing Factor Analysis in Adverse Drug Reactions Induced by Cytarbine
LING Li，CHEN Li，XIE Zhao-Li（No.149 Hospital of PLA，Jiangsu Lianyungang 222042，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To analysis the influencing factor on the occurrence of adverse drug reactions（ADR）induced by cy-

tarbine by random forest method. METHODS：In total of 100 cases of ADR induced by cytarbine were collected from the Liaon-

ing adverse drug symptoms monitoring system from May 2013 to May 2014，with the explanatory variables of ADR influencing

factors’body weight，gender，age，route of administration，dosage form of the drug，dosage，ADR occurred season，trigger

time and the manufacturers，etc. Random forest was used to analyze influencing factors of ADR，and the results were compared

with the features of the cytarbine event to assess the feasibility of random forest method in spontaneous reporting system. RE-

SULTS：The adverse drug symptoms of patients observed. The occurrence of ADR was significant more by vein and intrathecal in-

jection，with significant difference（P＜0.05）. There was significant difference between the occurrence of adverse drug symptoms

and trigger time（P＜0.05）. CONCLUSIONS：The random forest method can identify the real important influencing factors from

complex ADR datasets with significant clinic effect and worthy application.

KEYWORDS Random forest method；Cytarbine；Adverse drug reaction；Influencing factor
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近几年来，阿糖胞苷不良反应（ADR）的发生率明显升高，

严重影响广大患者的临床治疗效果。目前在我国，随着医药

技术水平的不断发展，越来越多的综合统计方法被应用于对

ADR的统计中，以便于更好地分析ADR的原因。随机森林法

是对决策树统计方式作出相应改进后得出的统计方法，被广

泛应用于临床[1-3]。本文中，笔者拟将随机森林法用于分析阿

糖胞苷致ADR发生的影响因素，以供临床参考。

1 资料与方法
1.1 资料来源

2013年5月－2014年5月，辽宁等地先后出现了应用阿糖

胞苷致ADR病例，其主要临床表现为截瘫与肌无力等。经对

辽宁省ADR监测系统中阿糖胞苷致ADR病例报告 100例进

行比较、分析，得出阿糖胞苷致ADR发生的影响因素，评价随

机森林法用于分析阿糖胞苷致ADR发生影响因素的可行性。

其中，选取的阿糖胞苷致ADR发生影响因素主要有体质量、性

别、年龄、给药途径、药品剂型、用药剂量、ADR发生季节、触发

时间、生产厂家等，并将其作为解释变量。

1.2 随机森林法

随机森林法是指采用较多数量决策树对临床相应数据较

综合性的分类方法，其能够对临床相应的研究数据展开不同

的预料与检测，并作出较为贴近实际的解释。其中，临床中不

同病例产生的结局作为结局变量，随机森林法中决策树应用

的最终目的即为药物在应用过程中发生了ADR。随机森林法

应用时建立的基本步骤如下所示：（1）根据Bootstrap 自助法在
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最为原始的临床数据资料中有放回随机抽取N个研究的样本

后，作为N棵树，树的数量即为N。（2）在不同树生成的时候，在

研究的全部变量中平均选取变量数量为M，随后在M中挑选

分类能力最强的一个变量，将选择的数据以此来分成不同的

种类（见图 1）。（3）在上述抽取样本的过程中没有被抽中的剩

余数据作为本研究的测试集，以此来对每棵树的相应性能做

出一定的评价。M、N是随机森林中两个重要的数据。

1.3 变量重要性评分

随机森林法在应用过程中得到的较为主要的结果便是变

量重要性评分，其目的是对解释变量在结局发展中应用的重

要性进行评价，重新排列测试集中的变量数列，并且对重新排

列前与重新排列后出现误差率进行再次计算，比较两个误差

率之间是否存在差值，差值或升高值则可作为本棵树的重要

评分标准。在随机森林法应用的过程中，其结局变量的主要

分类根据即为解释变量，变量重要性评分升高即表示该变量

在应用时能力越高，当本研究中的药物影响因素取一个特定

的数值后，病例的相应结局变量即成为药物在应用过程中的

某种ADR。因此，ADR和药物影响因素之间的关系可以用变

量重要性的评分高度决定。

1.4 数据分析

随机森林法其实现主要是应用 R 软件中的 Package

ran-domForest（Version 4.6～2），结局变量为 ADR 的类型，解

释变量为体质量、性别、年龄、给药途径、药品剂型、用药剂量、

ADR发生季节、触发时间、生产厂家等，根据分类树实施对随

机森林法的建立，本研究中变量为9个，M＝3，N＝500，以P值

作参考。

1.5 统计学方法

应用 SPSS 15.0软件分析，计量数据采用均数±标准差

（x±s）表示，组间比较采用 t 检验；计数资料采用百分比表示，

数据对比采取χ2校验。P＜0.05为差异具有统计学意义。

2 结果
2.1 随机森林法所计算的结果

在随机森林法所计算得到的各变量的重要性评分中，给

药途径与触发时间重要性评分值＞1.64，即P＜0.05，为有统计

学意义的变量。变量重要性评分的高低可以评价影响因素对

ADR发生的影响。重要性较高，提示这些变量在ADR间的分

布有明显的差异，即可以认为这些影响因素与ADR的发生存

在关联。而不重要的影响因素则提示该因素在每一类ADR中

的分布都是均衡的。

2.2 给药途径对ADR症状的影响

分别对患者ADR症状进行观察，其中患者通过静脉注射

及鞘内给药发生的ADR明显较多，与皮下注射比较差异有统

计学意义（P＜0.05），该结果与随机森林法分析结果一致。给

药途径对ADR症状的影响见表1。

表1 给药途径对ADR症状的影响[例（％％）]

Tab 1 Effects of administration route on adverse reaction

symptoms [case（％％）]

给药途径

静脉注射

皮下注射

鞘内给药

皮疹

27（27.00）

2（2.00）

6（6.00）

发热

14（14.00）

1（1.00）

9（9.00）

肌无力

1（1.00）

1（1.00）

27（27.00）

截瘫

1（1.00）

1（1.00）

10（10.00）

合计

43（43.00）

5（5.00）

52（52.00）

2.3 触发时间对ADR症状的影响

对患者ADR症状进行观察后，发现触发时间对ADR症状

有明显影响（P＜0.05）。触发时间对ADR症状的影响见表2。

表2 触发时间对ADR症状的影响[例（％％）]

Tab 2 Effects of trigger time on adverse reaction symptoms

[case（％％）]

触发时间

当天

1～2 d

3～7 d

8～20 d

≥21 d

皮疹

4（4.00）

11（11.00）

10（10.00）

2（2.00）

4（4.00）

发热

10（10.00）

6（6.00）

2（2.00）

3（3.00）

1（1.00）

肌无力

1（1.00）

1（1.00）

2（2.00）

15（15.00）

14（14.00）

截瘫

1（1.00）

2（2.00）

1（1.00）

9（9.00）

1（1.00）

合计

16（16.00）

20（20.00）

15（15.00）

29（29.00）

20（20.00）

3 讨论[4-13]

本研究结果显示，静脉注射与鞘内给药是引发ADR较多

的两种给药途径，这与此两种给药方式药物吸收速度较快有

关，药物通过在患者的血管与髓鞘内发生作用并产生ADR，对

患者的影响十分恶劣[4-5]。本研究中主要对ADR症状应用随

机森林法进行统计并作为研究数据，对阿糖胞苷与ADR症状

进行整体的分析，且对引发ADR的影响因素展开识别，根据随

机森林法对药物进行较为综合的评价，同时确定肌无力与截

瘫作为阿糖胞苷致ADR中重点关注的问题。本研究中的这些

结果均符合ADR发生的相应规律，并且与该事件的统计结果

相符合，进而体现了随机森林法在应用中具有十分重要的优

势，并存在较大的可行性，为ADR的调查提供了一定的数据支

持，具有重要的临床意义。本研究中，分别对患者ADR症状进

行观察，其中患者通过静脉注射及鞘内给药发生的ADR较皮

下注射多（P＜0.05）。

临床上不同的药物其触发药物作用的时间不尽相同，但

其触发时间的长短对药物是否发生ADR症状并没有较大的影

响。本研究中主要有三个不同的方面对研究的结果产生一定

的限制：

第一个方面是本研究中数据不是十分充足。随机森林法

作为一种用数据对结果产生驱动的综合分类方法，ADR症状

发生的自发呈报数据并不能够满足随机森林法研究的目的，

并且在自发呈报的过程中有可能存在呈报遗漏或呈报数量低

于实际数量、呈报患者或药物的质量不一以及研究中可用变

量相对较少等多种因素，均能对本研究中随机森林法的统计

结果造成一定的影响[11-13]。在随机森林法综合分类过程中，不

同变量的重要性会随着数量的不同而发生变化，数据大的变

量其重要性也随之增加。

图 1 单棵决策树建立的基本流程

Fig 1 Basic processes established by single decision tree
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第二个方面是与方法有关的限制。随机森林法在临床上

正处于不断发展的过程，其研究方法可能存在一定的不足之

处，影响研究的结果。

第三方面是本研究中采用的是回顾性研究的方法，该方

法应用时其外推性较差，数据只能根据呈报进行统计，无法对

患者发生 ADR 的原因进行合理推测，进而可能造成 ADR 发

生原因的遗漏等。因此，随机森林法还有待进一步的提高，以

便于能够得到更符合实际的统计结果，发挥更重要的临床作

用[13-15]。本研究对患者进行观察发现，触发时间对ADR症状

有明显影响（P＜0.05）。随机森林法在应用的过程中，将药物

的ADR进行分类与处理，并将ADR控制在最小范围内，为患

者带来了较大的福音，具有重要的临床作用。

综上所述，临床上应用随机森林法能够从复杂的数据中对

真实的影响因素进行准确的识别，具有重要的临床意义。
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摘 要 目的：了解我院药品不良反应（ADR）发生的特点及规律，为临床合理用药提供参考。方法：对我院2013年上报的417例

ADR报告进行统计、分析。结果：女性及≥50岁中老年患者发生ADR较多，分别占56.35％、61.39％；静脉滴注引发的ADR最多，

占70.50％；抗感染药与抗肿瘤药为引发ADR的主要药品，分别占21.82％、20.62％；累及器官/系统以皮肤及其附件、消化系统损

害为主，分别占27.58％、24.46％。 结论：加强ADR的监测，提高医务人员对ADR的认识和重视程度，可避免或减少ADR的发生。
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Analysis of 417 Cases of Adverse Drug Reaction Reported in Our Hospital
WANG Fang-fang，CHEN Wei-hong（Dept. of Pharmacy，Shanxi Dayi Hospital，Taiyuan 030032，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To investigate the characteristics of adverse drug reaction（ADR）in our hospital and provide refer-

ence for the rational clinical use of drugs. METHODS：Totally 417 cases of ADR reports from our hospital in 2013 were statistical-

ly analyzed. RESULTS：ADR occurred mostly in female（56.35％）and elderly patients（61.39％）. 70.50％ of the cases with ADR

were mainly caused by intravenous infusion. Anti-infective agents and antincoplastic agents were the main drugs caused ADR，ac-

counting for 21.82％，20.62％，respectively. ADR involving organs or systems were mostly skin and the damage of appendages

and digestive system，accounting for 27.58％，24.46％，respectively. CONCLUSIONS：Strengthening ADR monitoring and promot-

ing the medical staff understanding and attention of ADR can avoid or reduce the accurrence of ADR.
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