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前列腺癌根治术后生化复发的危险因素分析
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　　［摘要］　目的　分析前列腺癌根治术（ｒａｄｉｃａｌｐｒｏｓｔａｔｅｃｔｏｍｙ，ＲＰ）后生化复发的危险因素，并建立风
险预测模型。方法　本研究采用回顾性队列研究方法，分析２００７年９月至２０２２年３月在本院接受前
列腺癌根治术的患者２７９例，收集并分析临床指标共２１项。纳入时间因素，应用Ｌａｓｓｏ回归筛选指标，
ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ法绘制生存曲线，采用单因素、多因素Ｃｏｘ比例风险回归模型分析危险因素并建立预测模
型，受试者工作特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｃｕｒｖｅ，ＲＯＣ）曲线评价模型的判别能力。并基于危
险因素建立生化复发的风险预测列线图，应用校正曲线评价预测的准确性，决策曲线分析其临床效益。

结果　中位随访时间３７．１０（１７．６０，６１．３０）月，中位年龄６８．００（６５．００，７２．００）岁，其中８６例（３０．８％）生化
复发。单因素分析显示共１２个指标与ＲＰ术后生化复发密切相关（Ｐ＜０．０５），并应用Ｌａｓｓｏ回归筛选得
到７个具有代表性的指标集：营养风险指数（ｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｌｒｉｓｋｉｎｄｅｘ，ＮＲＩ）、临床 Ｔ分期、病理 Ｇｌｅａｓｏｎ评
分、病理Ｔ分期、切缘阳性、淋巴结侵犯、精囊侵犯。再进行多因素分析显示，病理高分期（≥ｐＴ３期）
（ＨＲ＝１．８９５，９５％ＣＩ：１．０４５～３．４３５，Ｐ＝０．０３５）、切缘阳性（ＨＲ＝１．８０８，９５％ＣＩ：１．００６～３．２５０，Ｐ＝
０．０４８）、淋巴结侵犯（ＨＲ＝２．１６１，９５％ＣＩ：１．１１８～４．１７５，Ｐ＝０．０２２）、ＮＲＩ≤１０６．９（ＨＲ＝０．５９８，９５％ＣＩ：
０．３７８～０．９４６，Ｐ＝０．０２８）是生化复发的独立危险因素。建立预测模型，其 ＡＵＣ为 ０．７４３（９５％ＣＩ：
０．６７７～０．８１０，Ｐ＜０．００１），敏感度为０．８２６，特异度为０．５３４。并建立预测列线图，Ｃｉｎｄｅｘ：０．７４１（９５％ＣＩ：
０．６７７～０．８０５；Ｐ＜０．００１），校正曲线表明一致性较好。临床决策曲线表明在阈值概率为１５％～８５％的区
间可临床获益，临床效用较好。结论　病理高分期（≥ｐＴ３期）、切缘阳性、淋巴结侵犯、ＮＲＩ≤１０６．９是前
列腺癌根治术后生化复发的独立危险因素，建立的预测模型能进行有效判断，为临床决策提供参考。
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　　前列腺癌（ｐｒｏｓｔａｔｅｃａｎｃｅｒ，ＰＣ）是男性泌尿生殖
系统中最常见的恶性肿瘤，也是全世界男性癌症死亡

的第二大原因，仅次于肺癌［１］。其病理类型以前列腺

腺泡状癌为主［２］，对于局限性前列腺腺泡癌，首选的

治疗方法是前列腺癌根治术（ｒａｄｉｃａｌｐｒｏｓｔａｔｅｃｔｏｍｙ，
ＲＰ）［３］以彻底去除前列腺癌组织。但是由于恶性肿瘤
的生物学特性、细胞残留及远处微转移灶等原因［４］，

仍有近２７％～５３％的患者在前列腺癌根治术后会出现
生化复发（ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ，ＢＣＲ），其前列腺癌
特异性死亡率显著高于未 ＢＣＲ人群［４－５］。因此研究

ＢＣＲ的危险因素，及早判断患者ＲＰ术后出现 ＢＣＲ的
风险，对指导个体化治疗、改善患者预后具有重要意义。

　　既往研究发现，与 ＢＣＲ密切相关的术后病理因
素，包括病理 Ｔ分期、病理 Ｇｌｅａｓｏｎ评分、切缘阳性、淋
巴结侵犯、神经侵犯等［６－１０］。此外还有研究表明诊断

时总前列腺特异性抗原（ｔｏｔａｌｐｒｏｓｔａｔｅｓｐｅｃｉｆｉｃａｎｔｉｇｅｎ，
ｔＰＳＡ）、白蛋白与碱性磷酸酶比值（ａｌｂｕｍｉｎｔｏａｌｋａｌｉｎｅ
ｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅｒａｔｉｏｎ，ＡＡＰＲ）、中性粒细胞与淋巴细胞比
值（ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｒａｔｉｏ，ＮＬＲ）、全身免疫炎症指
数（ｓｙｓｔｅｍｉｃｉｍｍｕｎｅｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｉｎｄｅｘ，ＳＩＩ）等术前血
清学指标也是ＢＣＲ的影响因素［１１－１４］。

　　而且肿瘤的进展和转移不仅取决于肿瘤细胞自身
的特性，还与癌症患者的营养状况有关［１５］，但国内目

前关于营养风险指数（ｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｌｒｉｓｋｉｎｄｅｘ，ＮＲＩ）与前
列腺癌术后ＢＣＲ的关系尚不清楚。因此本研究旨在
联合血清学指标、临床病理特征和营养风险指数，构建

根治性前列腺癌ＢＣＲ的风险预测模型及列线图，在一
定程度上指导根治性前列腺癌患者的临床诊疗工作。

１　资料与方法

１．１　临床资料
　　本研究采用回顾性队列研究方法，收集２００７年９月
至２０２２年３月在本院接受 ＲＰ的４４２例患者资料，为
了研究ＢＣＲ的危险因素，设置以下纳入标准：由经直
肠超声（ｔｒａｎｓｒｅｃｔａｌｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ，ＴＲＵＳ）引导的前列腺穿
刺活检确诊，已行前列腺癌根治性切除术且术后病理

为前列腺腺泡癌者。排除标准：①术前新辅助内分泌
治疗（ａｎｄｒｏｇｅｎｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ＡＤＴ）；②既往或
治疗期间接受过其他抗肿瘤药物治疗的患者；③术后
立即ＡＤＴ；④随访失联者；⑤资料信息不完善者。其
中符合入组条件的共 ２７９例。本研究的终点事件为
ＢＣＲ，根据欧洲泌尿外科协会（ＥｕｒｏｐｅａｎＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｏｆ

６５９１ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２３，４５（１８）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



Ｕｒｏｌｏｇｙ，ＥＡＵ）指南［１６］的定义如下：ＲＰ术后６周患者
ＰＳＡ降至０．２ｎｇ／ｍＬ以下，但在接下来的随访过程中
连续２次监测到ＰＳＡ≥０．２ｎｇ／ｍＬ，且已排除局部复发
或全身转移。ＲＰ术后随访时间定义为：ＲＰ术当日到
ＢＣＲ的时间，若未复发则到末次随访日期。
　　收集分析的临床资料项目和判定标准：①临床血
清学指标计算方式：体质量指数（ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）＝
体质量（ｋｇ）／身高（ｍ２）；营养风险指数（ｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｌｒｉｓｋ
ｉｎｄｅｘ，ＮＲＩ）＝１．４８７×白蛋白（ｇ／Ｌ）＋４１．７×［术前体质
量（ｋｇ）／理想体质量（ｋｇ）］，其中理想体质量（ｋｇ）＝
２２×身高（ｍ２）；ＡＡＰＲ＝白蛋白（ｇ／Ｌ）／碱性磷酸酶（μ／Ｌ）；
ＮＬＲ＝中性粒细胞计数 （１０９／Ｌ）／淋巴细胞计数
（１０９／Ｌ）；ＳＩＩ＝血小板计数（１０９／Ｌ）×ＮＬＲ［１１－１３］。②临
床特征分层：诊断时 ｔＰＳＡ（≤１０ｎｇ／ｍＬ，＞１０ｎｇ／ｍＬ），
其余连续变量以中位数分层，包括：年龄（≤６８岁，
＞６８岁）、ＢＭＩ（≤２３．７ｋｇ／ｍ２，＞２３．７ｋｇ／ｍ２）、ＮＲＩ
（≤１０６．９，＞１０６．９）、诊断时游离前列腺特异性抗原
（ｆｒｅｅｐｒｏｓｔａｔｅｓｐｅｃｉｆｉｃａｎｔｉｇｅｎ，ｆＰＳＡ）（≤１．４１ｎｇ／ｍＬ，
＞１．４１ｎｇ／ｍＬ）、ｆ／ｔＰＳＡ（≤ ０．１１，＞０．１１）、ＡＡＰＲ
（≤０．５４，＞０．５４）、乳酸脱氢酶（ｌａｃｔａｔｅｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ，
ＬＤＨ）（≤１５９．６Ｕ／Ｌ，＞１５９．６Ｕ／Ｌ）、ＮＬＲ（≤２．１４，
＞２．１４）、ＳＩＩ（≤３４１．６６，＞３４１．６６）。分类变量包含：临
床Ｔ分期（＜ｐＴ３，≥ｐＴ３）、穿刺 Ｇｌｅａｓｏｎ评分（≤７分，
＞７分）、术后病理Ｔ分期（＜ｐＴ３，≥ｐＴ３）、术后 Ｇｌｅａｓｏｎ
评分（≤７分，＞７分）、切缘阳性、淋巴结侵犯、精囊侵
犯、神经侵犯、包膜突破、脉管侵犯、糖尿病。根据

ＥＵＡ指南［１６］关于前列腺癌危险度分层，中、低危前列

腺癌ＲＰ术中无需进行淋巴结清扫。所有病例的临床
数据通过陆军特色医学中心泌尿外科医疗信息数据库

获得，随访信息通过门诊复查和电话随访询问获得。

本研究经本院伦理委员会审批通过［医研伦审（２０２３）
第９８号］。
１．２　研究方法
　　纳入时间因素，首先进行单因素 Ｃｏｘ比例风险回
归分析，得出与ＢＣＲ存在显著相关性的单个指标。进
而对单因素分析有意义的指标进行 Ｌａｓｓｏ回归分析，
选取ｌａｍｂｄａ．ｌｓｅ的取值带入，得到最具有代表性的指
标集。将筛选的指标集纳入多因素 Ｃｏｘ比例风险回
归模型，得到 ＢＣＲ的独立危险因素并应用 Ｋａｐｌａｎ
Ｍｅｉｅｒ法绘制生存曲线。根据独立危险因素建立预测
方程，采用ＲＯＣ曲线评价方程的判别能力。最后基于
独立危险因素建立 ＲＰ术后 ＢＣＲ的风险预测列线图，
应用校正曲线评价预测的准确性，决策曲线分析评价

列线图的临床效益。

１．３　统计学分析
　　采用ＳＰＳＳ２６．０、Ｒ软件（４．２．２版本）、ＧｒａｐｈＰａｄ
Ｐｒｉｓｍ８统计软件进行数据处理和分析，年龄、ＢＭＩ、
ＮＲＩ、诊断时ｔＰＳＡ、ｆＰＳＡ、ｆ／ｔＰＳＡ、ＡＡＰＲ、ＬＤＨ、ＮＬＲ、ＳＩＩ
均不服从正态分布，采用 Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）表示。Ｌａｓｓｏ回
归筛选指标，ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ法绘制生存曲线，采用单因
素、多因素Ｃｏｘ比例风险回归模型分析危险因素并建
立预测方程，ＲＯＣ曲线评价方程的判别能力。应用 Ｒ
软件的“ｒｍｓ”软件包绘制风险预测列线图。所有检验
采用双侧检验，以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　患者基本临床特征
　　共纳入 ＲＰ术后患者 ２７９例，所有患者随访时间
４．３０～１８３．００个月，中位随访时间 ３７．１０（１７．６０，
６１．３０）个月，中位年龄 ６８．００（６５．００，７２．００）岁，其中
８６例患者出现ＢＣＲ，总体ＢＣＲ发生率３０．８％，中位复
发时间 １５．００（８．２０，３０．８０）个月。诊断时 ｔＰＳＡ以
１０．００ｎｇ／ｍＬ为界，其余连续指标根据中位数分层。
共纳入２１个指标，其中基本信息指标３个、血清学指
标８个、病理学指标１０个。见表１、２。

表１　入组病例基本信息和血清学指标比较

临床特征 Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５） 分层

未生化复发

（ｎ＝１９３）
［例（％）］

生化复发

（ｎ＝８６）
［例（％）］

年龄／岁 ６８．００（６５．００，７２．００） ≤６８．００ １０１（５２．３３） ４３（５０．００）
＞６８．００ ９２（４７．６７） ４３（５０．００）

ＢＭＩ／（ｋｇ／ｍ２） ２３．７４（２２．０４，２５．７１） ≤２３．７０ ９３（４８．１９） ４３（５０．００）
＞２３．７０ １００（５１．８１） ４３（５０．００）

ＮＲＩ １０６．９０（１００．６８，１１３．４８）≤１０６．９０ ８３（４３．０１） ５６（６５．１２）
＞１０６．９０ １１０（５６．９９） ３０（３４．８８）

ｔＰＳＡ／（ｎｇ／ｍＬ）１３．８８（８．６６，２８．４８） ≤１０．００ ７２（３７．３１） １９（２２．０９）
＞１０．００ １２１（６２．６９） ６７（７７．９１）

ｆＰＳＡ／（ｎｇ／ｍＬ） １．４１（０．７８，２．８７） ≤１．４１ ７１（３６．７９） ２６（３０．２３）
＞１．４１ ６３（３２．６４） ３０（３４．８８）
未知 ５９（３０．５７） ３０（３４．８８）

ｆ／ｔＰＳＡ ０．１１（０．０７，０．１７） ≤０．１１ ６３（３２．６４） ３２（３７．２１）
＞０．１１ ７１（３６．７９） ２４（２７．９１）
未知 ５９（３０．５７） ３０（３４．８８）

ＡＡＰＲ ０．５４（０．４６，０．６５） ≤０．５４ ９７（５０．２６） ４５（５２．３３）
＞０．５４ ９６（４９．７４） ４１（４７．６７）

ＬＤＨ／（Ｕ／Ｌ） １５９．６０（１４２．４０，１８０．８０）≤１５９．６ ９５（４９．２２） ４５（５２．３３）
＞１５９．６ ９８（５０．７８） ４１（４７．６７）

ＮＬＲ ２．１４（１．５３，２．８０） ≤２．１４ ８６（４４．５６） ４６（５３．４９）
＞２．１４ ９８（５０．７８） ３３（３８．３７）
未知 ９（４．６６） ７（８．１４）

ＳＩＩ ３４１．６６（２４３．５３，４８９．００）≤３４１．６６ ８５（４４．０４） ４６（５３．４９）
＞３４１．６６ ９９（５１．３） ３３（３８．３７）
未知 ９（４．６６） ７（８．１４）

糖尿病 否 １６４（８４．９７） ７８（９０．７０）
是 ２９（１５．０３） ８（９．３０）

ｆ／ｔＰＳＡ：诊断时游离前列腺特异性抗原与总前列腺特异性
抗原的比值。
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表２　入组病例病理学指标比较 ［例（％）］

临床特征 分层
未生化复发

（ｎ＝１９３）
生化复发

（ｎ＝８６）

穿刺Ｇｌｅａｓｏｎ评分 ≤７ １４４（７４．６１） ４７（５４．６５）

＞７ ４９（２５．３９） ３９（４５．３５）

临床Ｔ分期 ｃＴ１＋ｃＴ２ １７０（８８．０８） ５３（６１．６３）

ｃＴ３＋ｃＴ４ ２３（１１．９２） ３３（３８．３７）

病理Ｇｌｅａｓｏｎ评分 ≤７ １４２（７３．５８） ３８（４４．１９）

＞７ ５１（２６．４２） ４８（５５．８１）

病理Ｔ分期 ＜ｐＴ３ １５５（８０．３１） ３９（４５．３５）

≥ｐＴ３ ３８（１９．６９） ４７（５４．６５）

切缘阳性 阴性 １８４（９５．３４） ６０（６９．７７）

阳性 ９（４．６６） ２６（３０．２３）

淋巴结侵犯 阴性 １９１（９８．９６） ７２（８３．７２）

阳性 ２（１．０４） １４（１６．２８）

精囊侵犯 阴性 １８４（９５．３４） ６６（７６．７４）

阳性 ９（４．６６） ２０（２３．２６）

神经侵犯 阴性 １２４（６４．２５） ３９（４５．３５）

阳性 ６９（３５．７５） ４７（５４．６５）

包膜突破 阴性 １５８（８１．８７） ５５（６３．９５）

阳性 ３５（１８．１３） ３１（３６．０５）

脉管侵犯 阴性 １８７（９６．８９） ８０（９３．０２）

阳性 ６（３．１１） ６（６．９８）

２．２　基本临床特征单因素分析及指标集筛选
　　纳入时间因素，进行单因素 Ｃｏｘ比例风险回归分
析，得出与ＢＣＲ存在显著相关性的单个指标。结果显
示共１２个指标与 ＲＰ术后 ＢＣＲ密切相关（Ｐ＜０．０５），
包括诊断时 ｔＰＳＡ、ＮＲＩ、穿刺 Ｇｌｅａｓｏｎ评分、临床 Ｔ分
期、病理Ｇｌｅａｓｏｎ评分、病理 Ｔ分期、切缘阳性、淋巴结
侵犯、精囊侵犯、神经侵犯、包膜突破、脉管侵犯。而在

年龄、ＢＭＩ、ｆＰＳＡ、ｆ／ｔＰＳＡ、ＡＡＰＲ、ＬＤＨ、ＮＬＲ、ＳＩＩ等方面
均无统计学差异（Ｐ＞０．０５）。见表３。
　　单因素分析得出的１２个指标可能存在潜在共线
性，若全部纳入多因素分析则可能导致分析结果偏差，

因而采用Ｌａｓｓｏ回归进一步分析。选取 ｌａｍｂｄａ．ｌｓｅ的
取值带入，结果得到 ７个具有代表性的指标：ＮＲＩ、临
床Ｔ分期、病理Ｇｌｅａｓｏｎ评分、病理 Ｔ分期、切缘阳性、
淋巴结侵犯、精囊侵犯。见图１。
２．３　多因素 Ｃｏｘ比例风险回归分析
　　将单因素分析中有意义的７个指标再进行多因素
Ｃｏｘ比例风险回归分析，结果显示病理高分期（≥ｐＴ３
分期，Ｐ＝０．０３５）、切缘阳性（Ｐ＝０．０４８）、淋巴结侵犯
（Ｐ＝０．０２２）、ＮＲＩ≤１０６．９（Ｐ＝０．０２８）是 ＲＰ术后出现
ＢＣＲ的独立危险因素，见表 ４。各独立危险因素的生
存曲线见图２。

表３　基本临床特征单因素Ｃｏｘ分析

指标 系数 ＨＲ（９５％ＣＩ） Ｐ值
年龄 ０．０７１ １．０７４（０．７０３～１．６４０） ０．７４３

ＢＭＩ／（ｋｇ／ｍ２） －０．０８５ ０．９１９（０．６０２～１．４０２） ０．６９４
ＮＲＩ －０．７３１ ０．４８１（０．３０９～０．７５１） ０．００１
ｔＰＳＡ／（ｎｇ／ｍＬ） ０．６３９ １．８９５（１．１２８～３．１５５） ０．０１４
ｆＰＳＡ ０．１８９ １．２０８（０．７１４～２．０４３） ０．４８２
ｆ／ｔＰＳＡ －０．２５６ ０．７７４（０．４５６～１．３１６） ０．３４５
ＡＡＰＲ －０．０９５ ０．９０９（０．５９６～１．３８９） ０．６６０
ＬＤＨ／（Ｕ／Ｌ） －０．１３８ ０．８７１（０．５７０～１．３３０） ０．５２２
ＮＬＲ －０．３６５ ０．６９４（０．４４４～１．０８６） ０．１１０
ＳＩＩ －０．２８８ ０．７４２（０．４７４～１．１６２） ０．１９３
穿刺Ｇｌｅａｓｏｎ评分 ０．６８８ １．９９０（１．３００～３．０４５） ０．００２
临床Ｔ分期 １．１１９ ３．０６３（１．９８０～４．７３８） ＜０．００１
病理Ｇｌｅａｓｏｎ评分 ０．９７６ ２．６５５（１．７３３～４．０６６） ＜０．００１
病理Ｔ分期 １．３７５ ３．９５５（２．５７２～６．０８１） ＜０．００１
切缘阳性 １．５３８ ４．６５３（２．８８７～７．４９９） ＜０．００１
淋巴结侵犯 １．７３９ ５．６９９（３．１９６～１０．１６４） ＜０．００１
精囊侵犯 １．２８７ ３．６２４（２．１９２～５．９９０） ＜０．００１
神经侵犯 ０．７６４ ２．１４７（１．３９５～３．３０３） ＜０．００１
包膜突破 ０．８３２ ２．２９７（１．４７２～３．５８６） ＜０．００１
脉管侵犯 ０．７４３ ２．１０１（１．０５３～４．１９４） ０．０３５
糖尿病 －０．４２６ ０．６５３（０．３１５～１．３５３） ０．２５２

ｆ／ｔＰＳＡ：诊断时游离前列腺特异性抗原与总前列腺特异性抗原的比值。

８５９１ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２３，４５（１８）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　
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图１　Ｌａｓｓｏ回归分析示意图

表４　多因素 Ｃｏｘ比例风险回归模型

指标 系数 ＨＲ（９５％ＣＩ） Ｐ值
ＮＲＩ －０．５４７ ０．５９８（０．３７８～０．９４６） ０．０２８
病理Ｇｌｅａｓｏｎ评分 ０．３８８ １．４７８（０．９０８～２．４０６） ０．１１６
病理Ｔ分期 ０．７２８ １．８９５（１．０４５～３．４３５） ０．０３５
切缘阳性 ０．６１６ １．８０８（１．００６～３．２５０） ０．０４８
淋巴结侵犯 ０．７４３ ２．１６１（１．１１８～４．１７５） ０．０２２
精囊侵犯 ０．２４３ １．２２５（０．６７４～２．２２７） ０．５０５
临床Ｔ分期 ０．０１０ １．０１０（０．５５９～１．８２６） ０．９７４
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图２　不同危险因素下ＢＣＲ的生存曲线
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２．４　构建根治性前列腺癌ＢＣＲ的风险预测模型
　　根据ＲＯＣ曲线分析结果显示，病理 Ｔ分期、切缘
阳性、淋巴结侵犯、ＮＲＩ预测 ＢＣＲ的曲线下面积分别
是０．６７５、０．６２８、０．５７６、０．６１１（９５％ＣＩ：０．６０３～０．７４６、
０．５５２～０．７０４、０．５０１～０．６２５、０．５３９～０．６８２；Ｐ＝０．０００、
０．００１、０．０４２、０．００３）。得到预测方程ＰＩ＝ｅｘｐ（０．７２８Ｘ１＋
０．６１６Ｘ２＋０．７４３Ｘ３－０．５４７Ｘ４），其中Ｘ１：病理 Ｔ分期，
Ｘ２：切缘阳性，Ｘ３：淋巴结侵犯，Ｘ４：ＮＲＩ。ＰＩ值越大，
说明 ＢＣＲ发生风险越高。计算所有病例的 ＰＩ值，中
位数为 １．００（０．６０，１．４７），ＡＵＣ为 ０．７４３（９５％ＣＩ：
０．６７７～０．８１０，Ｐ＜０．００１），敏感度为 ０．８２６，特异度为
０．５３４。同时将构建的４因素的风险预测模型与单危
险因素模型进行ＲＯＣ曲线分析，发现构建的４因素的
风险预测模型对 ＲＰ术后发生 ＢＣＲ的预测效果显著
优于单危险因素模型，如图３。
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图３　预测方程与单一危险因素预测ＢＣＲ的 ＲＯＣ分析

２．５　构建根治性前列腺癌ＢＣＲ的风险预测列线图及
评价

　　基于上述４个独立危险因素，建立根治性前列腺
癌ＢＣＲ的风险预测列线图，Ｃｉｎｄｅｘ：０．７４１（９５％ＣＩ：
０．６７７～０．８０５；Ｐ＜０．００１）。校正曲线表明预测概率和
观察概率之间有很好的一致性。见图４、５。
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图４　根治性前列腺癌ＢＣＲ的风险预测列线图
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２．６　预测模型的临床应用分析
　　为评估预测模型的临床效用，通过 Ｒ语言 ｒｍｄａ
软件包绘制临床决策曲线，以评估患者通过该预测模

型可以获得的净收益。如决策曲线所示，模型在阈值

概率为１５％～８５％的区间可临床获益，说明该预测模
型临床效用较好。见图６。
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图６　预测模型的临床决策曲线分析

３　讨论

　　本研究分析了单中心的 ２７９例 ＲＰ术后病例，发
现ＢＣＲ的独立危险因素有：病理高分期（≥ｐＴ３期）、
切缘阳性、淋巴结侵犯以及 ＮＲＩ≤１０６．９。通过上述
４个因素构建预测模型，该模型ＡＵＣ为０．７４３，建立了
预测列线图，Ｃｉｎｄｅｘ：０．７４１（９５％ＣＩ：０．６７７～０．８０５；Ｐ＜
０．００１），校正曲线表明一致性较好。临床决策曲线表
明在阈值概率为 １５％～８５％的区间可临床获益，临床
效用较好。本研究的创新点主要有：①本研究纳入年
龄、ＮＲＩ、ＡＡＰＲ、ＮＬＲ、ＳＩＩ、病理Ｔ分期、切缘阳性、淋巴
结侵犯、糖尿病等２１项指标，从人群基本信息、术前血
清学指标、术后病理指标、合并症等多个层面出发，系

统地探讨这些因素在预测局限性前列腺癌 ＲＰ术后
ＢＣＲ中的价值，进而构建的预测模型能够更好地区分

０６９１ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２３，４５（１８）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



哪些患者术后更易复发，对指导患者精准治疗有一定

临床价值。② ＮＲＩ预测局限性前列腺癌ＲＰ术后ＢＣＲ
的研究目前尚无报道，本研究将 ＮＲＩ指标纳入分析，
发现ＮＲＩ≤１０６．９和病理高分期（≥ｐＴ３期）、切缘阳
性及淋巴结侵犯是 ＲＰ术后 ＢＣＲ的独立危险因素，
ＮＲＩ指标的纳入可显著提升“病理高分期（≥ｐＴ３期）、
切缘阳性及淋巴结侵犯”三个指标在局限性前列腺癌

ＲＰ术后ＢＣＲ的预测效能。
３．１　本研究预测模型与既往模型在预测 ＲＰ术后

ＢＣＲ的比较
　　目前，已有其他学者建立了相关预测模型。例如
国内研究学者［１７－１９］建立了ＲＰ术后ＢＣＲ预测模型，将
本研究模型与上述已建立的模型进行对比分析，具体

结果如表５。同时，与国外已有的预测模型进行比较
分析，例如ＪＩＮ等［２０］建立基于凝血因子和病理信息的

预测模型，其ＡＵＣ为 ０．７４，列线图的 Ｃｉｎｄｅｘ：０．６５１，
本研究所建立的预测方程 ＡＵＣ值与其相近（０．７４３），
但本研究的列线图 Ｃｉｎｄｅｘ为 ０．７４１优于该模型，预
测准确性更高。ＣＯＯＰＥＲＢＥＲＧ等［２１］建立的 ＣＡＰＲＡＳ
评分预测模型Ｃｉｎｄｅｘ：０．７３，均与本研究相近。此外，
目前有基于基因表达改变来预测 ＢＣＲ的分子预测模
型，就如ＣＵＺＩＣＫ等［２２］建立 Ｐｒｏｌａｒｉｓ分子预测模型，是
基于细胞增殖周期中的３１个基因的表达水平的改变
来预测ＢＣＲ，在一定程度能提高预测效能，但检测成
本较高，影响临床推广应用。

表５　本研究和已有的预测模型的预测效能进行对比

作者 纳入变量 ＡＵＣ（９５％ＣＩ）

戴波等［１７］
诊断时 ｔＰＳＡ、穿刺 Ｇｌｅａｓｏｎ评分、
病理Ｔ分期、淋巴结侵犯

０．７２８（０．６６２～０．７９５）

张云龙等［１８］
年龄、诊断时 ｔＰＳＡ、穿刺 Ｇｌｅａｓｏｎ
评分、病理Ｔ分期

０．７２７（０．６５７～０．７９６）

马帅军等［１９］
诊断时 ｔＰＳＡ、穿刺 Ｇｌｅａｓｏｎ评分、
切缘阳性、精囊侵犯、淋巴结侵犯

０．７１４（０．６４８～０．７８０）

本研究
ＮＲＩ、病理Ｔ分期、切缘阳性、淋巴
结侵犯

０．７４３（０．６７７～０．８１０）

３．２　病理因素在ＲＰ术后ＢＣＲ预测中的作用
　　虽然目前已有一些研究探讨 ＲＰ术后发生 ＢＣＲ
危险因素，但这些研究纳入的人群以及得出的结论均

具有异质性［２３］。例如范宇等［７］、高旭等［２４］研究结果

表明病理 Ｔ分期、病理 Ｇｌｅａｓｏｎ评分是术后发生 ＢＣＲ
独立危险因素。ＢＡＫＡＶＩＣˇＩＵＳ等［２５］研究也发现病理

Ｔ分期的进展会显著增加 ＢＣＲ的发生风险。本研究
也得出类似的结论，病理高分期（≥ｐＴ３期）是病理低
分期（＜ｐＴ３期）发生ＢＣＲ的１．８９５倍。同时本研究中
精囊侵犯并不是独立危险因素，可能是精囊侵犯在病

理分期中属于 ｐＴ３ｂ期，与病理分期可能存在潜在的
共线性，进而未得出统计学差异。ＳＯＮＧ等［６］对 ７９５
例ＲＰ术后患者进行回顾性研究，发现病理Ｇｌｅａｓｏｎ评
分是ＢＣＲ的独立危险因素。但本研究的结论中发现，
病理 Ｇｌｅａｓｏｎ评分在单因素分析时对 ＢＣＲ有显著影
响，但多因素中并不是独立危险因素。可能与本研究

中纳入的样本量有限有关。ＫＡＮＧ等［２６］、严于昊

等［２７］表明淋巴结侵犯往往伴有更高的病理分期，进而

有更高的ＢＣＲ风险。ＲＥＥＶＥＳ等［１０］研究显示并不是

所有神经侵犯均与 ＢＣＲ相关，与神经侵犯的类型相
关。当然仍有研究得出不同结论，认为切缘阳性和淋

巴结侵犯均与ＢＣＲ不相关［２８－２９］。本研究认为切缘阳

性提示ＲＰ术后仍残留部分肿瘤细胞在体内，淋巴结
侵犯说明肿瘤细胞已开始出现潜在转移，即便进行淋

巴结清扫，肿瘤细胞仍会残留，为前列腺癌的 ＢＣＲ提
供源头，因此是ＲＰ术后ＢＣＲ的独立危险因素。
３．３　血清学指标在ＲＰ术后ＢＣＲ预测中的作用
　　此外还有研究表明术前血清学指标也是 ＢＣＲ的
影响因素，ＷＡＮＧ等［１３］研究发现高诊断时 ｔＰＳＡ、ＮＬＲ
和ＡＡＰＲ的值与高 ＢＣＲ发生率相一致。但 ＰＥＮＧ
等［３０］、ＺＡＮＡＴＹ等［３１］研究表明诊断时 ｔＰＳＡ、ＮＬＲ、
ＡＡＰＲ并不是ＢＣＲ的独立危险因素。ＳＩＩ目前与 ＢＣＲ
的研究相关文献较少，有待进一步的研究证明。本研

究也得出类似的结论：诊断时 ｔＰＳＡ、ＡＡＰＲ、ＮＬＲ、ＳＩＩ
在多因素分析中并不是ＢＣＲ的独立危险因素，这可能
与样本量较少、分组截断值选取有关。

３．４　ＮＲＩ在ＲＰ术后ＢＣＲ预测中的作用
　　目前，癌症患者的营养免疫状态与生存预后的关
系越来越受到关注［３２－３３］。ＬＩＵ等［１５］研究表明，肿瘤的

进展和转移不仅取决于肿瘤细胞自身的特性，还与癌

症患者的营养状况有关。ＳＥＪＩＭＡ等［３４］研究表明术前

血清白蛋白水平降低可以预测ＲＰ术后病理提示的淋
巴结转移，并最终与 ＢＣＲ的发生有关。同样，ＢＭＩ是
肥胖的替代指标，可以用来评估前列腺癌的发病率和

死亡率［３５］。ＫＩＭ等［３６］研究表明 ＢＭＩ＞２３ｋｇ／ｍ２是 ＲＰ
术后ＢＣＲ的独立危险因素，但 ＳＩＤＤＩＱＵＩ等［３７］研究表

明ＢＭＩ可能不是ＲＰ术后复发或生存的危险因素。而
本研究与 ＳＩＤＤＩＱＵＩ等的研究结论相似。但仅用 ＢＭＩ
来评估营养状况并不准确。ＮＲＩ已证明是发生术后并

１６９１　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　陆军军医大学学报，２０２３，４５（１８）



发症的术前筛查指标，同时也有研究表明是乳腺癌、肺

癌复发的独立危险因素［１５，３８］。

　　因此，本研究纳入 ＮＲＩ，不仅涵盖了血清白蛋白、
ＢＭＩ的相关信息，还有理想体重等附加信息，表明ＮＲＩ
可能对ＲＰ术后出现 ＢＣＲ有更好的预测能力。ＧＵＯ
等［１１］研究表明 ＮＲＩ≤９９．４对寡转移性前列腺癌 ＲＰ
术后出现ＰＳＡ进展有预测意义，但是在局限性前列腺
癌中，ＮＲＩ在ＢＣＲ发生中的预测价值目前尚无相关报
道。本研究发现：ＮＲＩ≤１０６．９是局限性前列腺癌 ＲＰ
术后ＢＣＲ的独立危险因素，截断数值差异可能与人群
基本临床特征差异有关。

　　综上所述，本研究发现病理高分期（≥ｐＴ３分期）、
切缘阳性、淋巴结侵犯、ＮＲＩ≤１０６．９是 ＲＰ术后出现
ＢＣＲ的独立危险因素，建立的预测模型能进行有效判
断，为临床决策提供参考。本研究也存在一定的局限

性和不足：①属于回顾性队列研究，样本量有限，需要
进一步的前瞻性研究和更多的临床数据来支撑本研究

的结论；②属于单中心研究，数据虽然具有代表性，但
并不能完全代表全国前列腺癌患者的情况，需要今后

进一步的多中心研究来验证。
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ｐｒｏｓｔａｔｅｃｔｏｍｙ［Ｊ］．ＣａｎｃｅｒＭａｎａｇＲｅｓ，２０１９，１１：１１３３－

１１３９．ＤＯＩ：１０．２１４７／ｃｍａｒ．ｓ１９０４４３．

［３１］ＺＡＮＡＴＹＭ，ＡＪＩＢＫ，ＡＬＮＡＺＡＲＩＭ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ
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ｒｏｂｏｔｉｃｐｒｏｓｔａｔｅｃｔｏｍｙ［Ｊ］．ＢｉｏｍａｒｋＭｅｄ，２０１８，１２（８）：

８４１－８４８．ＤＯＩ：１０．２２１７／ｂｍｍ２０１７０３２１．

［３２］ ＲＹＡＮＡＭ，ＰＯＷＥＲＤＧ，ＤＡＬＹＬ，ｅｔａｌ．Ｃａｎｃｅｒ

ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｍａｌｎｕｔｒｉｔｉｏｎ， ｃａｃｈｅｘｉａ ａｎｄ ｓａｒｃｏｐｅｎｉａ： ｔｈｅ

ｓｋｅｌｅｔｏｎｉｎｔｈｅｈｏｓｐｉｔａｌｃｌｏｓｅｔ４０ｙｅａｒｓｌａｔｅｒ［Ｊ］．ＰｒｏｃＮｕｔｒ

Ｓｏｃ，２０１６，７５（２）：１９９－２１１．ＤＯＩ：１０．１０１７／ｓ００２９６６５１１

５００４１９ｘ．
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（１）：１－１３．ＤＯＩ：１０．１０３８／ｓ４１４６７０１７０２４２４０．

［３４］ＳＥＪＩＭＡＴ，ＩＷＡＭＯＴＯＨ，ＭＡＳＡＧＯＴ，ｅｔａｌ．Ｌｏｗｐｒｅ

ｏｐｅｒａｔｉｖｅｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍ ａｌｂｕｍｉｎｐｒｅｄｉｃｔｌｙｍｐｈｎｏｄｅ

ｍｅｔａｓｔａｓｅｓａｎｄ ｕｌｔｉｍａｔｅｌｙｃｏｒｒｅｌａｔｅｗｉｔｈ ａｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ

ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅｏｆｐｒｏｓｔａｔｅ ｃａｎｃｅｒｉｎ ｒａｄｉｃａｌｐｒｏｓｔａｔｅｃｔｏｍｙ

ｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＣｅｎｔＥｕｒｏｐｅａｎＪＵｒｏｌ，２０１３，６６（２）：１２６－

１３２．ＤＯＩ：１０．５１７３／ｃｅｊｕ．２０１３．０２．ａｒｔ３．

［３５］ＣＡＯＹ，ＭＡＪ．Ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ，ｐｒｏｓｔａｔｅｃａｎｃｅｒｓｐｅｃｉｆｉｃ

ｍｏｒｔａｌｉｔｙ，ａｎｄｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ：ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗ

ａｎｄｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＣａｎｃｅｒＰｒｅｖＲｅｓ（Ｐｈｉｌａ），２０１１，４

（４）：４８６－５０１．ＤＯＩ：１０．１１５８／１９４０６２０７．ＣＡＰＲ１０

０２２９．

［３６］ＫＩＭＳＪ，ＰＡＲＫＭＵ，ＣＨＡＥＨＫ，ｅｔａｌ．Ｏｖｅｒｗｅｉｇｈｔａｎｄ

ｏｂｅｓｉｔｙａｓｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅｏｆｐｒｏｓｔａｔｅ

ｃａｎｃｅｒａｆｔｅｒｒａｄｉｃａｌｐｒｏｓｔａｔｅｃｔｏｍｙ［Ｊ］．ＩｎｔＪＣｌｉｎＯｎｃｏｌ，

２０２２，２７（２）：４０３－４１０．ＤＯＩ：１０．１００７／ｓ１０１４７０２１

０２０５８９．

［３７］ＳＩＤＤＩＱＵＩＳＡ，ＩＮＭＡＮＢＡ，ＳＥＮＧＵＰＴＡＳ，ｅｔａｌ．Ｏｂｅｓｉｔｙ

ａｎｄ ｓｕｒｖｉｖａｌ ａｆｔｅｒ ｒａｄｉｃａｌ ｐｒｏｓｔａｔｅｃｔｏｍｙ： ａ １０ｙｅａｒ

ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｃｏｈｏｒｔｓｔｕｄｙ［Ｊ］．Ｃａｎｃｅｒ，２００６，１０７（３）：５２１－

５２９．ＤＯＩ：１０．１００２／ｃｎｃｒ．２２０３０．

［３８］ ＲＡＭＯＳＲ，ＮＡＤＡＬＥ，ＰＥＩＲ Ｉ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅ

ｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｌｓｔａｔｕｓａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｐｒｅｄｉｃｔｓｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｏｕｔｃｏｍｅｓ

ｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｕｒｇｉｃａｌｌｙｒｅｓｅｃｔｅｄｎｏｎｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ

［Ｊ］．ＥｕｒＪＳｕｒｇＯｎｃｏｌ，２０１８，４４（９）：１４１９－１４２４．ＤＯＩ：

１０．１０１６／ｊ．ｅｊｓｏ．２０１８．０３．０２６．
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