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　　[摘要]　目的:探讨基于潜在类别分析的不同前列腺特异性抗原(PSA)水平前列腺癌(PCa)患者术后生化复

发影响因素分布特征。方法:选择2016年10月—2021年11月于粤北人民医院收治的155例 PCa患者为研究

对象。将纳入患者按照术后是否生化复发,分为复发组(43例)和非复发组(112例)。比较两组临床资料,采用多

因素logistic回归模型分析患者术后生化复发的影响因素。使用潜在类别分析法比较高风险与低风险间的分布

特征差异。结果:术前 Gleason评分、术后 Gleason评分、精囊侵犯、淋巴结侵犯、切缘阳性、术前PSA水平均为患

者生化复发的独立危险因素(P<0.05),且6个影响因素的分布具有明显差异。聚类分析结果将研究对象分为

复发高风险组(PSA≥20μg/L,20例,复发发生率12.90%)和复发低风险组(PSA<20μg/L,23例,复发发生率

14.84%)。潜在类别结果显示,高风险组的2个潜在类别的概率为46.02%、46.45%,低风险组的2个潜在类别

的概率为45.00%、45.43%。结论:不同PSA水平的PCa患者术后生化复发情况在术前 Gleason评分、术后 Gl-
eason评分、精囊侵犯、淋巴结侵犯、切缘阳性、术前PSA水平的因素值得临床深入探究。另外,本文通过潜在类

别分析发现,患者术后生化复发的高风险和低风险人群在以上影响因素的分布特征中具有显著差异。
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Abstract　Objective:Toexplorethedistributioncharacteristicsoffactorsinfluencingpostoperativebiochemi-
calrecurrenceinprostatecancerpatientswithdifferentPSAlevelsbasedonlatentclassanalysis.Methods:Atotal
of155patientswithprostatecancerwhowereadmittedtoNorthGuangdongPeople'sHospitalfromOctober2016
toNovember2021wereselectedastheresearchsubjects.Theincludedpatientsweredividedintorecurrencegroup
(n=43)andnon-recurrencegroup(n=112)accordingtowhethertherewasbiochemicalrecurrenceaftersurgery.
Theclinicaldataofthetwogroupswerecompared,andthemultivariatelogisticregressionmodelwasusedtoana-
lyzetheinfluencingfactorsofpostoperativebiochemicalrecurrence.Differencesindistributioncharacteristicsbe-
tweenhighandlowriskwerecomparedusinglatentclassanalysis.Results:PreoperativeGleasonscore,postoper-
ativeGleasonscore,seminalvesicleinvasion,lymphnodeinvasion,positiveresectionmargin,andpreoperative
PSAlevelwereallindependentriskfactorsforbiochemicalrecurrence(P<0.05),andthedistributionofthesix
influencingfactorswassignificantlydifferent.Clusteranalysisresultsdividedtheresearchsubjectsintoahigh-risk
group(PSA≥20μg/L,20patients,witharecurrencerateof12.90%)andalow-riskgroup(PSA<20μg/L,23
patients,witharecurrencerateof14.84%).Thelatentcategoryresultsshowedthattheprobabilitiesofthetwo
latentcategoriesinthehigh-riskgroupwere46.02%and46.45%,andtheprobabilitiesofthetwolatentcatego-
riesinthelow-riskgroupwere45.00%and45.43%.Conclusion:Thefactorsofpostoperativebiochemicalrecur-
renceofprostatecancerpatientswithdifferentPSAlevels,includingpreoperativeGleasonscore,postoperativeGl-
easonscore,seminalvesicleinvasion,lymphnodeinvasion,positiveresectionmargin,andpreoperativePSAlev-
el,areworthyoffurtherclinicalinvestigation.Inaddition,thispaperfoundthatthedistributioncharacteristicsof
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theaboveinfluencingfactorsweresignificantlydifferentbetweenthehigh-riskandlow-riskgroupsofpatientswith
postoperativebiochemicalrecurrencethroughlatentcategoryanalysis.

Keywords　latentclassanalysis;prostatespecificantigen;prostatecancer;biochemicalrecurrence;influen-
cingfactors

　　前列腺癌(prostatecancer,PCa)由男性前列

腺腺泡细胞异常无序生长导致,且 PCa发病率因

地理、种族而异[1-3]。据调查统计[4],近年来PCa发

病率逐年上升。目前治疗PCa主要以手术治疗为

主,但是患者术后可能出现生化复发(biochemical
recurrence,BCR)情形[5]。血清前列腺特异性抗原

(prostatespecificantigen,PSA)是医学界普遍应

用的早期筛查标志物,其机制在于 PSA 升高常提

示残存的肿瘤病灶活动,与肿瘤的预后密切相关,
因此不同PSA 水平对于预测术后 BCR 具有一定

的意义[6-9]。由于PSA水平不断变化,且需与术后

BCR影响因素关联,基于此,通过潜在类别分析

(latentclassanalysis,LCA)实现PSA水平与术后

BCR影响因素之间的关联[10-11]。本研究旨在通过

LCA,探讨不同PSA水平对PCa患者术后BCR影

响因素分布,评估其诊断价值,现报告如下。
1　资料与方法

1.1　临床资料

选择2016年10月—2021年11月于我院收治

的155例 PCa患者为研究对象。按照术后是否

BCR,分为复发组(43例)和非复发组(112例)。复

发组:年龄45~79岁,平均(65.29±6.33)岁;排尿

不尽6例,排尿费力10例,尿频18例,尿急9例;
PSA≤10μg/L12例,10μg/L<PSA<20μg/L
11例,≥20μg/L20例。非复发组:年龄45~80
岁,平均(65.91±6.59)岁;排尿不尽17例,排尿费

力29例,尿频52例,尿急14例;PSA≤10μg/L49
例,10μg/L<PSA<20μg/L35例,≥20μg/L28
例。两组患者一般资料比较差异无统计学意义

(P>0.05)。随 访 时 间 为 6~48 个 月,平 均

(29.42±14.67)个月。
1.2　纳入及排除标准

纳入标准:临床诊断为前列腺病变且通过病理

证实;通过血清PSA检测;临床资料完整者。排除

标准:患有除PCa外的其他肿瘤;合并全身感染性

疾病及可能影响炎症指标的相关疾病;术前曾行新

辅助化疗或内分泌治疗;前列腺炎;前列腺液中白细

胞增高的急性/慢性前列腺炎患者;高龄前列腺增生

患者。本研究经伦理委员会批准(No:YB2016K01),
患者及家属均知情同意。
1.3　方法

患者于腹中线肚脐下缘切口,手指钝性分离后

用球囊扩张器扩张,在手指引导下置3个 Trocar,第
2、3个穿刺点分别为左右腹直肌旁、肚脐下1.5cm

位置,第4个穿刺点在有侧髂前上棘内上方2.5cm,
第2、3个穿刺点插入10mm套管,第4穿刺点插入

5mm套管,最后切口处置10mm 套管。首先分离

膀胱前壁、切开膀胱颈前臂,分离膀胱颈后壁,分离

输精管精囊,分离结扎两侧前列腺神经血管束,游离

前列腺尖部,切断后尿道,将前列腺完全游离。连续

缝合膀胱颈尿道断端,并插入20F三腔导尿管至于

膀胱内。置入标本取出器,经第1操作通道取出前列

腺。于耻骨后留置引流管经第4个穿刺点引出[12]。
1.4　观察指标

记录患者临床资料,包括年龄、术前 Gleason
评分、术后 Gleason 评分、病理分期、临床分期、
BMI、工作状态、教育程度、是否存在(精囊侵犯、淋
巴结侵犯、切缘阳性)。测定实验室指标,包括纤维

蛋白原(fibrinogen,FIB)、肌酐(serumcreatinine,
Scr)、尿酸(uricacid,UA)、总胆固醇(totalcholes-
terol,TC)、甘油三酯(triglycerides,TG)、高密度脂

蛋白胆固醇(highdensitylipoproteincholesterol,
HDL-C)、低密度脂蛋白胆固醇(lowdensitylipo-
proteincholesterol,LDL-C)、血 钾 (K+ )、血 钙

(Ca+ )、血磷。
1.5　统计学方法

应用SPSS22.0统计软件进行数据分析。计

量资料以■X±S 表示,组间比较采用独立样本t检

验;计数资料以率(%)表示,比较采用χ2 检验。采

用多因素logistic回归模型分析术后BCR的危险

因素。以P<0.05为差异有统计学意义。本研究

使用系统聚类分析法依据不同的IgE水平对患者

预后不良发生率进行聚类分析,聚类结果以树状图

表示。LCA法比较研究因素在复发高风险和复发

低风险中的分布情况,两组间分布特征差异采用似

然比χ2 检验(G2)、信号评价指标的方式进行,当
Entropy>0.80时,潜在类别准确度较好。
2　结果

2.1　患者术后BCR的单因素分析

通过单因素分析影响患者 BCR 的因素,结果

发现,两组患者年龄、临床表现(排尿不尽、排尿费

力、尿频、尿急)、病理分期、临床分期、BMI、工作状

态、教育程度、实验室指标(FIB、Scr、UA、TC、TG、
HDL-C、LDL-C、K+ 、Ca+ 、血磷)比较差异均无统

计学意义(P>0.05);两组患者术前及术后 Glea-
son评分、精囊侵犯、淋巴结侵犯、切缘阳性百分

率、术前 PSA 水 平 比 较,差 异 均 有 统 计 学 意 义

(P<0.05),见表1。
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表1　患者术后BCR的单因素分析 例(%),■X±S

因素 复发组(n=43) 非复发组(n=112) t/χ2 P 值

年龄 65.29±6.33 65.91±6.59 0.530 0.298
Gleason评分/分

　术前 7.36±1.09 6.79±1.23 2.663 0.004
　术后 7.85±1.23 6.98±1.36 3.658 <0.001
临床表现 0.036 0.291
　排尿不尽 6(13.95) 17(15.18)

　排尿费力 10(23.26) 29(25.89)

　尿频 18(41.86) 52(46.43)

　尿急 9(20.93) 14(12.50)

病理分期 0.101 0.321
　T2 34(79.07) 90(80.36)

　T3 6(13.95) 19(16.96)

　T4 3(6.98) 3(2.68)

临床分期 0.027 0.627
　T2 10(23.26) 27(24.11)

　T3 26(60.47) 70(62.50)

　T4 7(16.28) 15(13.39)

精囊 7.504 0.006
　侵犯 14(32.56) 15(13.39)

　未侵犯 29(67.44) 97(86.61)

淋巴结 14.653 <0.001
　侵犯 10(23.26) 4(3.57)

　未侵犯 33(76.74) 108(96.43)

切缘 23.567 <0.001
　阳性 16(37.21) 7(6.25)

　阴性 27(62.79) 105(93.75)

BMI/(kg·m-2) 0.001 0.977
　≤23 12(27.91) 31(27.68)

　>23 31(72.09) 81(72.32)

工作状态 0.001 0.975
　退休 36(83.72) 94(83.93)

　工作 7(16.28) 18(16.07)

教育程度 0.203 0.069
　小学 21(48.84) 55(49.11)

　初中 15(34.88) 38(33.93)

　高中及以上 7(16.28) 19(16.96)

实验室指标

　FIB/(g·L-1) 4.02±0.73 4.13±1.05 0.771 0.221
　Scr/(μmol·L-1) 728.47±39.69 728.87±38.31 0.060 0.476
　UA/(μmol·L-1) 488.58±20.35 489.25±19.32 0.203 0.420
　TC/(mmol·L-1) 4.46±1.72 4.34±1.81 0.369 0.356
　TG/(mmol·L-1) 1.43±0.85 1.37±0.63 0.388 0.349
　HDL-C/(mmol·L-1) 1.08±0.74 1.12±0.95 0.295 0.384
　LDL-C/(mmol·L-1) 2.28±0.52 2.31±0.54 0.344 0.366
　K+/(mmol·L-1) 4.47±0.87 4.51±0.93 0.269 0.394
　Ca+/(mmol·L-1) 2.06±0.35 2.11±0.41 0.487 0.313
　血磷/(mmol·L-1) 1.49±0.22 1.42±0.23 1.640 0.051
术前PSA/(μg·L-1) 51.32±11.26 21.61±6.33 20.721 <0.001
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2.2　多因素logistic回归分析

以上述单因素分析中差异有统计学意义的指

标为自变量,以患者 BCR 为因变量,带入多因素

logistic回归模型中进行分析。结果显示,术前及

术后 Gleason评分、精囊侵犯、淋巴结侵犯、切缘阳

性、术前PSA水平均为患者BCR的独立危险因素

(P<0.05),见表2。

表2　影响患者预后的多因素分析

项目 β SE Waldχ2 OR 95%CI P 值

术前 Gleason评分 0.618 0.103 9.281 1.856 1.031~3.621 <0.001
术后 Gleason评分 0.648 0.195 11.048 1.912 1.112~3.924 0.002
精囊侵犯 0.960 0.234 16.835 2.612 1.361~3.991 0.001
淋巴结侵犯 0.846 0.226 14.023 2.331 1.321~4.628 <0.001
切缘阳性 0.701 0.201 12.167 2.016 1.552~4.861 <0.001
术前PSA≥51.32μg/L 1.182 0.314 14.171 3.261 2.394~5.612 0.001

2.3　患者术后BCR风险研究结果

不同PSA 水平的患者 BCR 发生率差异有统

计学意 义 (P <0.05),当 PSA 水 平 处 于 14~
16μg/L、17~19μg/L、≥20μg/L 时,患者 BCR
发生率居前3位,见表3。不同 PSA 水平的术后

BCR的发生风险的OR 值进行比较,PSA 的各水

平区段(≤10μg/L、11~13μg/L、14~16μg/L、
17~19μg/L、≥20μg/L)的OR 值分别为1.956、
1.523、2.951、2.421、3.625,见图1。

表3　患者术后BCR风险研究结果 例

PSA/(μg·

L-1)
例数

复发

患者

非复发

患者

BCR发

生率/% χ2 P 值

≤10 61 12 49 19.67 3.268 0.041
11~13 11 2 9 18.18 2.540 0.002
14~16 14 4 10 28.57 3.951 0.001
17~19 21 5 16 23.81 3.941 0.001
≥20 48 20 28 41.67 5.231 0.002

图1　不同PSA水平的术后BCR的发生风险

2.4　患者预后不良发生率的聚类分析结果

患者术后BCR的发生率聚类分析结果显示,
可将研究对象分为两组,即复发高风险组(PSA≥
20μg/L)和复发低风险组(PSA<20μg/L),见图

2。其中,复 发 高 风 险 组 共 有 20 例,发 生 率 为

12.90%(20/155);复发低风险组共有23例,发生

率为14.84%(23/155)。

图2　不同PSA水平患者术后BCR的聚类分析结果

2.5　患者术后BCR的影响因素分布特征研究结果

以多因素logistic回归分析筛选出6个影响患

者术后BCR的独立危险因素,编号为 A、B、C、D、
E、F,并均处理为二分类变量,构建LCA,见表4。

表4　潜在类别模型分析因素

编号 研究因素 序号1 序号2
A 术前 Gleason评分 否 是

B 术后 Gleason评分 否 是

C 精囊侵犯 否 是

D 淋巴结侵犯 否 是

E 切缘阳性 否 是

F 术前PSA水平≥51.32μg/L 否 是

2.6　研究因素在高风险和低风险中的分布情况

2.6.1　模型拟合结果　对术后BCR的高风险和

低风险的影响因素的分布状况进行潜在类别模型

拟合,结果显示,高风险和低风险分别在cluster2
时,Entropy分别为1.3和1.2,表明分类准确度较

高,且BIC和aBIC均最小。因此,cluster2为最佳

模型,即影响因素在术后BCR有2种相互独立的

潜在类别分布模型,见表5。
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表5　术后BCR的高风险和低风险影响因素LCA指标比较

组别 G2 AIC BIC aBIC Entropy df
复发高风险组

　cluster1 956.9 8745.0 8803.8 8766.8 1.2 766.5
　cluster2 468.3 8312.0 8490.0 8342.6 1.3 753.0
　cluster3 582.2 8403.6 8525.4 8430.5 1.1 735.0
　cluster4 390.6 8274.8 8534.4 8344.8 1.1 724.5
　cluster5 353.4 8261.0 8573.0 8367.2 1.1 714.0
复发低风险组

　cluster1 867.5 7928.8 7982.1 7948.5 1.1 695.0
　cluster2 424.6 7536.2 7697.6 7563.9 1.2 682.7
　cluster3 527.8 7619.3 7729.7 7643.6 1.0 666.4
　cluster4 354.1 7502.4 7737.9 7566.0 1.0 656.9
　cluster5 320.4 7489.9 7772.8 7586.2 1.0 647.4

2.6.2　参数估计结果　高风险和低风险的2个潜

在 类 别 的 概 率 分 别 为 46.02%、46.45% 和

45.00%、45.43%。从两组的条件概率大小,可看

出有6个因素的分布具有明显差异。见表6、图3。

表6　BCR高风险和低风险的研究因素的条件概率和

潜在类别概率

因素 序号

复发高风险潜在

类别分布模式

Latent
Class1

Latent
Class2

复发低风险潜在

类别分布模式

Latent
Class1

Latent
Class2

A 1 0.713 0.435 0.698 0.425
2 0.197 0.475 0.192 0.465

B 1 0.894 0.869 0.874 0.850
2 0.016 0.041 0.016 0.040

C 1 0.705 0.380 0.690 0.372
2 0.205 0.530 0.200 0.518

D 1 0.910 0.055 0.890 0.053
2 0.000 0.855 0.000 0.837

E 1 0.820 0.108 0.802 0.106
2 0.090 0.802 0.088 0.784

F 1 0.820 0.353 0.802 0.345
2 0.152 0.671 0.149 0.656

图3　BCR的2个潜在类别条件概率分布图

3　讨论

随着 PCa发病率的逐年上升,外科手术也越

来越多地成为治疗 PCa的方式,但术后患者发生

BCR的问题屡见不鲜[13-14]。研究表明,有术后切

缘阳性患者术后BCR的发生率为50%~60%[15]。
PSA是常用诊断筛查指标之一,且不同水平下诊

断PCa的价值各异,目前其在各大医疗机构中均

有普及,是常用的PCA检查指标之一,不同的PSA
水平对 PCa的检出率具有一定影响[16-21],对于此

类研究,LCA较为适合。对于PCa的发病,临床研

究表明,浸润及转移是恶性肿瘤的特征性表现,肿
瘤细胞能产生多种水解酶(如半胱氨酸蛋白酶、无
花果蛋白酶等)降解细胞外基质,破坏宿主黏膜屏

障,促使肿瘤细胞穿透基底膜向深层组织浸润及远

处转移,临床可通过 PSA 水平判断 PCA 的发生。
基于此,本文通过LCA进行分析患者术后BCR影

响因素。
本研究通过探讨基于 LCA 的不同 PSA 水平

PCa患者术后BCR影响因素分布特征。术前及术

后Gleason评分、精囊侵犯、淋巴结侵犯、切缘阳性、
术前PSA水平均为患者BCR的独立危险因素;由于

LCA适用于多分类的类别变量、等级变量的聚类分

析,可拓展至对同时包含离散型和连续型外显变量

的资料进行聚类分析,复发的高风险组PSA水平≥
20μg/L,低风险组 PSA 水平<20μg/L,一方面,
PSA水平的大小与复发的风险程度具有一定的关

联;另一方面,本研究使用LCA分析对于探究患者

术后BCR 的影响因素具有一定的指导意义。其

中,从两组的条件概率大小,6个影响因素的分布

具有明显差异,由于 LCA 可以估计潜在类别概率

和类别中外显变量的条件概率两类参数。前者代

表特定类别的规模,其值越大,包含的受测个体也

就越多,类别越重要;后者则反映了各类别中潜在

变量对外显变量的影响程度,其值越大,影响越强。
本文中,高风险和低风险的2个潜在类别的概率分

别为46.02%、46.45%和45.00%、45.43%,类别

中外显变量的条件概率值较大,说明其影响较强。
张云龙等[22]研究认为,精囊侵犯、切缘阳性、淋巴
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结转移是患者BCR的独立危险因素,与本研究具

有相似性。Gleason评分,评分越低,恶性程度越

低,在肿瘤学上具有重要的意义。再者,精囊侵犯、
切缘阳性、淋巴结转移的危险因素可能是由于复发

组患者的术前PSA水平较高所致,而术前PSA 水

平不同,切缘阳性率也不同,这一点在陈颖聪等[21]

的研究中可以得到证实。不同PSA 水平对于PCa
患者,可能由于PCa患者平均PSA水平较高,肿瘤

组织较大,侵袭上皮细胞及导管较多,进而使得

PSA进入血液中,其水平进一步升高,术后复发的

风险加大。最后,本文通过LCA 实现PSA 水平与

术后BCR影响因素之间的关联,影响因素在术后

BCR有2种相互独立的潜在类别分布模型,即高

风险和低风险的2个潜在类别。其次,本文使用

LCA进行分析,高风险和低风险的2个潜在类别

的概率均为45%左右,原因可能为本研究中患者

PSA的体检率不高,导致术前PSA水平高于正常,
再者,患者术前 Gleason评分同样和正常值偏离,
导致本文的LCA 结果与真实值存在一定的偏倚,
解决此类问题需从样本量入手,消除因误差而导致

的结果偏差。
综上所述,不同 PSA 水平的 PCa患者术后

BCR情况在术前及术后 Gleason评分、精囊侵犯、
淋巴结侵犯、切缘阳性、术前PSA水平等方面值得

临床关注。另外,通过 LCA 发现,术后 BCR 的高

风险和低风险人群在以上影响因素的分布特征中

具有显著差异。
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