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　　[摘要]　目的:探讨前列腺特异抗原(PSA)灰区前列腺癌(PCa)患者预后的独立预测因素,并为其建立个体

化预测的列线图模型。方法:回顾性检索2010—2016年PCa患者的临床资料,随机将其分为训练集(2/3)和验证

集(1/3)。在多因素Cox回归分析的基础上,建立了独立危险因素的列线图。分别采用 C指数(C-index)、ROC
曲线及校准曲线来验证列线图预测准确性。结果:共收集PCa患者82537例,其中训练集患者57777例,验证集

24760例。多因素Cox分析显示,年龄、种族、婚姻状况、手术方式、是否放疗、是否化疗、病理分级及 T分期是总

生存期(OS)的独立危险因素。训练集 OS的C指数(C-index)为0.741(95%CI:0.731~0.751),验证集为0.743
(95%CI:0.725~0.761)。表明预测 OS的列线图在训练集和验证集上都显示出较好的识别力。此外,ROC曲

线及校准曲线验证了预测的生存概率与实际生存概率之间良好的一致性,并且其区分度优于传统病理分级系统。
结论:本研究基于SEER数据库建立了国内外首个可以个体化预测PSA灰区PCa患者预后的列线图模型;且经

内部及外部验证,其预测性能良好。列线图模型的建立将有助于辅助临床医生更加精准地预测PCa患者预后结

局,为PCa患者个体化管理提供依据。
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Abstract　Objective:Toexploretheindependentpredictorsoftheprognosisofprostate-specificantigen
(PSA)grayzoneprostatecancer(PCa)patients,andtoestablishanomogrammodelforindividualizedprediction.
Methods:TheclinicaldataofPCapatientsfrom2010to2016wereretrospectivelysearched,andtheywereran-
domlydividedintoatrainingset(2/3)andavalidationset(1/3).OnthebasisofmultivariateCoxregressiona-
nalysis,anomogramofindependentriskfactorswasestablished.TheC-index,ROCcurve,andcalibrationcurve
wereusedtoverifytheaccuracyofthenomogramprediction.Results:Atotalof82537PCapatientswerecollect-
ed,including57777patientsinthetrainingsetand24760patientsinthevalidationset.MultivariateCoxanalysis
showedthatage,race,maritalstatus,surgicalmethod,radiotherapy,chemotherapy,pathologicalgrade,andT
stagewereindependentriskfactorsforoverallsurvival(OS).TheC-indexofthetrainingsetOSwas0.741
(95%CI:0.731-0.751),andthevalidationsetwas0.743(95%CI:0.725-0.761).Thenomogramofpredic-
tingOSshowedgoodrecognitionabilityonboththetrainingsetandthevalidationset.Inaddition,theROCcurve
andcalibrationcurveverifiedthegoodagreementbetweenthepredictedsurvivalprobabilityandtheactualsurvival
probability,anditsdiscriminationwasbetterthantraditionalpathologicalgradingsystems.Conclusion:Basedon
theSEERdatabase,thisstudyestablishedthefirstdomesticandforeignnomogram modelthatcouldindividually
predicttheprognosisofPCapatientsinthePSAgrayzone.Throughinternalandexternalverification,itspredic-
tionperformanceisgood.Theestablishmentofthenomogrammodelwillhelpclinicianstomoreaccuratelypredict
theprognosisofPCapatientsandprovideabasisforindividualizedmanagementofPCapatients.
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　　前列腺癌(PCa)是世界范围内最常见的男性

恶性肿瘤,每年约有 160 万病例诊断为 PCa和

36.6万人死于 PCa[1-2]。由于前列腺特异性抗原

(PSA)检测在世界范围内广泛应用[3],导致PCa筛

查及诊断的格局在全球范围内发生了变化[4-5]。但

PSA是一种高敏感性、低特异性的PCa筛查指标,
易受 其 他 疾 病 或 操 作 的 影 响。正 常 人 PSA<
4μg/mL,而当PSA处于4~10μg/mL时,难以单

纯根据PSA 水平来区分PCa及其他良性疾病,故
被称为 PSA 灰区。患者 PSA 水平的升高与临床

分期较晚和预后结果不良有关[6-7]。因此,PSA 水

平是PCa危险分层的重要因素[8]。然而,单独使用

PSA进行诊断和临床决策存在其局限性。PSA 的

检测结果可能存在假阳性或假阴性。可能会导致

过度诊疗,进而导致医疗资源的浪费[9]。并且,
PSA灰区(4~10ng/mL)PCa可能存在诊疗上的

争议[10]。但目前国内外相关研究主要针对提高

PSA灰区(4~10μg/mL)PCa诊断的准确性,但罕

见研究PSA 灰区PCa患者预后情况,本研究利用

美国 NCI的监测、流行病学和结果数据库(surveil-
lance,epidemiology,andendresultsdatebase,SE-
ER)提供的大样本数据分析PSA灰区PCa患者相

关人口统计学及肿瘤特征,构建预测 PSA 灰区

PCa总生存期(overallsurvival,OS)的列线图模

型,用以辅助临床医生更加精准地预测 PCa患者

预后结局,为PCa患者个体化管理提供依据。
1　资料与方法

1.1　临床资料

利用美国国家癌症研究所(nationalcancerin-
stitute,NCI)所收集美国18个癌症登记中心的癌

症患者数据所建立的SEER数据库,并得到其批准

使用。SEER数据库覆盖了美国大约28%的人口。
本研究检索 SEER 数据库中2010年1月—2016
年12月确诊并登记PCa患者共258325例,其中

PSA 灰 区 PCa 患 者 (ICD-O-3 编 码 为 8140/3)
124496例,约占48.19%。

可获得的数据包括患者人口统计学、肿瘤特征

(组织学、分级和 TNM 分期)、治疗和生命状态。
使用SEER∗Stat8.3.5软件从SEER数据库选择

2010—2016年PCa患者。
纳入标准:①PSA 处于4~10ng/mL的 PCa

患者;②白色人种、黑色人种、亚太(亚洲及太平洋

岛屿)人种及印第安人种患者。排除标准:①种族

未知患者;②非原发性PCa患者;③治疗方式未知

的患者;④部分临床病理资料不完整的患者;⑤
PCa骨转移、肝转移、肺转移及脑转移患者;⑥2015
年12月31日后确诊的病例,确保纳入研究的所有

患者均随访1年以上(除非患者在1年内死亡)。
最终,本研究纳入82537例 PCa患者,年龄

29~103岁,中 位 年 龄 65 岁。在 全 部 患 者 中,
74.8%(61746/82537)患者术前ISUP 分级≤2
级,大部分PSA 灰区患者PCa表现为分化差或未

分化的肿瘤。本研究中,肿瘤病理分级依据ISUP
分级(Ⅰ级:Gleason评分≤6分;Ⅱ级:Gleason评

分3+4=7分;Ⅲ级:Gleason评分4+3=7分;Ⅳ
级:Gleason评分4+4=8分、3+5=8分、5+3=8
分;Ⅴ级:Gleason评分9~10分。);肿瘤分期依据

2016年第 8 版美国癌症联合委员会 (American
jointcommitteeoncancer,AJCC)TNM 分期指南

进行分期;婚姻状况异常患者包括离异、丧偶及从

未结婚等患者人群;随访起点为患者被确诊为

PCa,随访终点为患者死亡或2016年年底最后一

次随访。
1.2　统计学方法

本研究中收集的所有数据均通过 R4.1.1软

件进行统计分析。用 R 软件将 PCa数据以7∶3
分为训练集与验证集,并采用描述性统计方法对人

口学资料、临床信息和肿瘤特征进行总结。并使用

χ2 检验将训练集与验证集之间的分类变量进行比

较,以P<0.05为依据,证明训练集与验证集之间

的差异无统计学意义。
采用R软件将所有变量进行单因素Cox回归

分析,将P<0.05的所有变量纳入多因素 Cox回

归分析中,多变量Cox比例风险模型用于评估各类

因素对PSA 灰区水平的 PCa患者 OS相对影响,
并挑选出独立危险因素。用 R软件将所有的独立

危险因素构建列线图,以预测患者3年及5年 OS。
采用Bootstrap法对验证集进行1000次等量有放

回重复采样对模型进行验证,采用 C 指数(C-in-
dex)、ROC曲线及校正曲线以验证模型的准确性。
以P<0.05为差异有统计学意义。
2　结果

2.1　基线资料

将82537例PCa患者用 R软件以7∶3分为

训练集与验证集,其一般临床资料见表1,两者之

间各类因素差异均无统计学意义(P>0.05)。
2.2　单因素 Cox回归分析与多因素 Cox回归

分析

Cox单因素回归分析结果显示:患者年龄>70
岁、黑色人种、亚太人种、病理分级、临床分期、手术

方式、是否放疗、是否化疗及婚姻状况异常与PSA
灰区PCa患者预后相关。将Cox单因素回归分析

中P<0.05的所有因素纳入Cox多因素回归分析

中,结果显示:患者年龄>70岁,黑色人种,婚姻状

况异常,病理分级Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ期肿瘤,临床 T2、T3、T4

期肿瘤是 PSA 灰区 PCa患者 OS的独立危险因

素;PCa根治术、亚太人种、放疗及已婚是 PSA 灰

区PCa患者 OS的独立保护因素。见表2。
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2.3　构建PSA灰区PCaNomogram 图

由多因素Cox回归分析得出,年龄、种族、T分

期、手术方式、是否放疗、婚姻状态及 PCa病理分

级为独立危险因素。用 R软件将上述独立危险因

素纳入,生成可以独立预测PCa患者3年、5年生

存率 Nomogram 图。

表1　82537例患者人口统计和临床特征 例(%)

变量 训练集(n=57777) 验证集(n=24760) P
年龄/岁 0.96

　<50 1521(2.6) 636(2.6)

　50~59 14160(24.5) 6028(24.3)

　60~69 27918(48.3) 12006(48.5)

　70~79 12667(21.9) 5435(22.0)

　≥80 1511(2.6) 655(2.6)

种族 0.136

　白色人种 46450(80.4) 19852(80.2)

　黑色人种 7376(12.8) 3281(13.3)

　印第安人种 270(0.5) 103(0.4)

　亚太人种 3681(6.4) 1524(6.2)

病理分级 0.327

　Ⅰ 25774(44.6) 10962(44.3)

　Ⅱ 17426(30.2) 7584(30.6)

　Ⅲ 7356(12.7) 3103(12.5)

　Ⅳ 4596(8.0) 1931(7.8)

　Ⅴ 2625(4.5) 1180(4.8)

临床分期 0.508

　Ⅰ 17952(31.1) 7614(30.8)

　Ⅱ 33031(57.2) 14157(57.2)

　Ⅲ 5913(10.2) 2589(10.5)

　Ⅳ 881(1.5) 400(1.6)

T分期 0.317
　T1 25027(43.3) 10582(42.7)

　T2 26235(45.4) 11302(45.6)

　T3 6388(11.1) 2824(11.4)

　T4 127(0.2) 52(0.2)

N分期 0.208
　N0 57008(98.7) 24403(98.6)

　N1 769(1.3) 357(1.4)

手术方式 0.644

　未手术 31827(55.1) 13554(54.7)

　前列腺部分切除术 1602(2.8) 685(2.8)

　根治性前列腺切除术 24348(42.1) 10521(42.5)

放疗 0.421

　是 20393(35.3) 8667(35.0)

　否 37384(64.7) 16093(65.0)

化疗 0.193

　是 92(0.2) 38(0.1)

　否 57685(99.8) 24722(99.9)

婚姻状态 0.11

　已婚 44103(76.3) 19067(77.0)

　未婚 6804(11.8) 2826(11.4)

　其他婚姻状态 6870(11.9) 2867(11.6)

·806· 临床泌尿外科杂志　 第37卷



表2　PSA灰区PCa患者预后的Cox单因素及多因素回归分析

变量
单因素分析(n=57777)

HR(95%CI) P

多因素分析(n=57777)

HR(95%CI) P
年龄/岁

　<50 Ref Ref Ref Ref

　50~59 0.891(0.613~1.295) 0.544 0.888(0.610~1.291) 0.533

　60~69 1.447(1.010~2.072) <0.05 1.280(0.892~1.837) 0.180

　70~79 3.070(2.143~4.399) <0.001 2.152(1.494~3.101) <0.001

　≥80 11.212(7.738~16.245) <0.001 5.402(3.687~7.915) <0.001
种族

　白色人种 Ref Ref Ref Ref

　黑色人种 1.434(1.276~1.612) <0.001 1.441(1.277~1.627) <0.001

　印第安人种 0.984(0.511~1.900) 0.962 0.837(0.434~1.614) 0.596

　亚太人种 0.651(0.519~0.817) <0.001 0.611(0.486~0.768) <0.001
病理分级

　Ⅰ Ref Ref Ref Ref

　Ⅱ 1.283(1.146~1.436) <0.001 1.279(1.036~1.579) <0.05

　Ⅲ 1.781(1.555~2.039) <0.001 1.578(1.258~1.978) <0.001

　Ⅳ 2.482(2.152~2.863) <0.001 1.578(1.570~2.501) <0.001

　Ⅴ 4.377(3.780~5.068) <0.001 2.890(2.268~3.683) <0.001
临床分期

　Ⅰ Ref Ref Ref Ref

　Ⅱ 1.157(1.048~1.278) <0.01 1.051(0.842~1.313) 0.659

　Ⅲ 0.833(0.699~0.992) <0.01 0.859(0.463~1.593) 0.628

　Ⅳ 3.124(2.448~3.986) <0.001 1.177(0.515~2.691) 0.699

T分期

　T1 Ref Ref Ref Ref

　T2 0.629(0.574~0.690) <0.001 1.166(1.046~1.298) <0.01

　T3 0.664(0.569~0.775) <0.001 1.826(1.026~3.249) <0.05

　T4 4.766(3.124~7.270) <0.001 2.967(1.414~6.229) <0.01

N分期

　N0 Ref Ref Ref Ref

　N1 2.557(1.960~3.335) <0.001 1.583(0.756~3.314) 0.223
手术方式

　未手术 Ref Ref Ref Ref

　前列腺部分切除术 1.954(1.645~2.321) <0.001 1.247(1.039~1.497) <0.05

　根治性前列腺切除术 0.317(0.285~0.353) <0.001 0.297(0.251~0.351) <0.001
放疗

　是 Ref Ref Ref Ref

　否 0.588(0.539~0.642) <0.001 1.295(1.164~1.440) <0.001
化疗

　是 Ref Ref Ref Ref

　否 0.374(0.178~0.785) <0.01 0.624(0.295~1.318) 0.216
婚姻状态

　已婚 Ref Ref Ref Ref

　未婚 1.637(1.443~1.856) <0.001 1.674(1.472~1.90) <0.001

　其他婚姻状态 2.231(2.002~2.486) <0.001 1.748(1.566~1.952) <0.001
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　　综合多因素Cox分析中的所有独立危险因素,
建立了预后列线图,列线图中每个变量对应的直线

长度代表预测因素对生存结果的贡献[8]。列线图

显示年龄对生存结果的贡献最大,其次是手术方

式。放疗对预后的影响不大。此外,种族、T分期、
婚姻状态、病理分级对生存预后的影响相对较弱

(图1)。使用该模型预测PSA 灰区PCa患者3、5
年 OS的流程如下:①确定该患者的7个预测变量

分别在“分值刻度尺”上得到期对应的分值;②将7
个分值相加,计算出总分;③找出患者总分在“总分

刻度尺”上对应的位置,并从这一位置垂直向下画

一条直线,便可得到该患者预计的3、5年 OS。
2.4　模型验证

使用Bootstrap法对列线图进行内部验证及外

部验证,自抽样次数为1000次,结果显示内部验证

的CI为0.741,外部验证的CI 为0.743,模型的

校准曲线显示通过该列线图得出的预后结果与实

际预后结果之间具有良好的一致性(图2)。
使用3年和5年时间依赖性AUC的值测量列

线图的判别能力(当其处于0.5~1时,其数值越

高,证明列线图的判别能力越好),并通过与ISUP
病理分级系统的比较进一步验证了它的优越性,
ISUP病理分级系统对我们的列线图中的生存做出

了显著的贡献。在训练集中,与ISUP系统比较,
列线图显示出更强的辨别能力(3年 AUC:0.751
vs.0.612,5年 AUC:0.754vs.0.616,图3)。此

外,在验证集中,列线图3年和5年AUC的值分别

为0.748和0.759。并绘制ROC曲线。
此外,在训练集与验证集中,绘制针对列线图

3年和5年预测模型的校准曲线,其校准曲线都非

常接近完美曲线(nomogramCSSrate-predicted与

actualCSSrate-predicted完全相同的完美情况下

的曲线)。换句话说,列线图预测与实际3年和5
年的生存率基本完全吻合,由此证明了列线图的可

靠性,如图2所示。
3　讨论

PSA作为 PCa的标志物,是早期无症状 PCa
诊断的重要工具[7]。PSA 是由前列腺上皮细胞分

泌的丝氨酸蛋白酶和直接分泌到前列腺导管系统

中的糖蛋白共同组成。它的正常功能是协助精液

凝块的液化,这对男性生育能力十分重要。正常前

列腺导管系统周围存在血-上皮屏障,可防止前列

腺上皮产生的 PSA 直接进入血液,从而保持血液

中PSA的低浓度。PSA 具有高灵敏度但特异度

低,PSA可在PCa以及良性前列腺疾病(如前列腺

增生和前列腺炎)中水平升高。

图1　PCa患者3、5年OS的列线图模型
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注:黑色虚直线表示列线图预测的生存结果与实际生存情况完全一致的理想情形,蓝色实线表示列线图预测3年的预

测性能,红色实线表示列线图预测5年的预测性能。
图2　列线图校准曲线

注:与传统ISUP病理分级比较,列线图预测PCa患者3年及5年生存率的准确性更高。
图3　列线图与为国际泌尿病理协会(ISUP)病理分级预测PCa患者3年、5年生存率的ROC曲线

　　通常,PSA 水平<4ng/mL被认为是正常的。
但PCa以及良性前列腺疾病(如前列腺增生和前

列腺炎)会导致PSA水平升高[7],但前列腺增生和

PCa中的PSA水平(4~10ng/mL)在很大程度上

重叠。PSA处于此范围的PCa和前列腺增生难以

仅根据PSA将其区分,因此被称为PSA 灰区。基

于大规模人群分析,我们发现约有48.19% PCa患

者的PSA处于4~10ng/mL。
目前针对PSA灰区PCa的研究主要针对如何

提高诊断的准确性,但是对于PSA灰区PCa患者,
其预后因素尚存在争议,故探索其独立危险因素是

本研究的主要目的之一。

本研究多因素 Cox分析结果显示:年龄≥70
岁是PSA灰区 PCa患者 OS的独立危险因素,与
Hou等[11]的研究结论基本一致,并且本研究进一

步强调了年龄作为一个重要的预后因素。年龄被

确定为 实 体 肿 瘤 患 者 生 存 的 重 要 预 测 因 子 之

一[12-13]。其原因可能是耐药性 PCa发展较快、可
选择的治疗方式有限以及合并症的共同影响[14]。
并且随着年龄的增长,免疫功能逐渐下降,积累了

更多的氧化应激和衰老细胞[15]。此外,PCa患者

的生存预后之间存在种族差异[15-16]。在这项研究

中,我们发现亚太人种是PSA 灰区PCa患者生存

的独立保护因素[11],而黑色人种则被认为是 PSA
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灰区PCa患者生存的独立危险因素。此外,Dess
等[17]报道了黑色人种与较差预后的预后结果独立

相关,在一定程度上说明了 PCa存在种族差异。
Petrovics等[18]报道了患有PCa的黑色人种和白色

人种之间存在不同基因组的变化,因此,种族之间

存在的生存预后的差异也可能是由于其基因组学

的差异。
婚姻状况已被发现是多种癌症的独立预后因

素[19-20]。我们的研究也得出了相同的结论,与已婚

群体相比,所有未婚群体的生存期望都较差,但丧

偶等其他婚姻状态群体的预后最差[21-22]。我们认

为这种现象表明,已婚男性在被诊断出患有恶性肿

瘤后,获得了更多的社会支持,可能会获得良好的

预后[23]。并且,配偶的鼓励可能使 PCa患者有更

坚强的生活意愿,他们更有可能接受积极和标准的

治方案疗[23-24]。
此外,放疗是治疗PCa的有效手段[25],此研究

结果与Podder等[26]的研究结果相似,都表明放疗

可明确延长 PCa生存期。并且在这项研究中,随
着PCa病理等级的提高,患者预期寿命会随之下

降,与病理分级Ⅰ级的PCa比较,Ⅱ~Ⅴ级的PCa
疾病相对进展风险为2.6、8.5、16.8和29.3倍。5
年生 化 无 风 险 生 存 率 分 别 为 97.5%、93.1%、
78.1%、63.6%和48.9%[27]。

拒绝性手术治疗及行PCa部分切除术是PSA
灰区PCa预后的独立危险因素,其中拒绝行手术

治疗很容易理解,但是行 PCa姑息手术的 PCa患

者预后最差,其原因可能如下:首先,对于身体情况

较差无法耐受根治性手术的患者并且前列腺组织

挤压尿道导致患者无法自主排尿,可行姑息性手

术,解除尿道梗阻,改善患者生活质量,晚期 PCa
行姑息手术治疗方案旨在提供姑息和症状控制,以
提高不治之症患者的生活质量[28]。

PCa病理分级是疾病预后最准确的预测因子,
也是临床医生进行个体化治疗决策的重要组成部

分[29-30]。自1966—1974年由DonaldGleason实施

以来,PCa病理分级经历了多次修改,以提高其预

测预后准确性[31-32]。2014年,ISUP引入了5个不

同分级组的概念,这些分级组是根据修改后的 Gl-
eason分级标准进行组织学定义的[33-34]。大多数研

究将新的ISUP2014评分系统与以前的格里森评

分系统进行了比较,得出结论,ISUP病理分级系统

有更高的预后准确性[35-37]。近些年来,ISUP病理

分级系统作为预测PCa预后的一种工具被广泛应

用,但其预测预后的精准程度却不如包含更多预后

变量的列线图模型。近几年中,一些用于预测PCa
预后的列线图模型先后被报道[11,38],但专门用于预

测PSA 灰区 PCa预后的列线图模型目前尚未

建立。

列线图已被广泛用于预测个体患者的生存结

果。它们可以用来预测癌症风险和治疗结果[39-40],
它们解决了通过统计建模和风险量化来平衡不同

变量的复杂性。使用列线图也避免了个别医生的

偏见或个别异常的临床变量。越来越多的研究表

明,在不同类型的癌症中,列线图优于传统的分期

评分系统,突出了它们作为新标准或替代传统标准

的作用[41-43]。此外,列线图适合于在没有标准指南

的情况下帮助临床医生处理复杂的情况[44]。它们

可以实现个性化的风险分层,并使临床医生能够识

别和分层合适的患者,以便采取最佳的管理策略。
本研究基于数据充足的SEER数据库,这是率

先以PSA 处于4~10ng/mL的 PCa患者为研究

对象的大样本人群研究。此外,我们的研究基于全

面的设计,整合了7个在临床上方便获取的预测变

量,为PSA 灰区PCa患者建立了国内外首个预后

预测模型,包括对肿瘤特征、患者治疗和生存结果

的分析。本研究共纳入82537例患者。我们成功

地开发了能够预测针对PSA灰区PCa患者3年和

5年 OS的列线图,列线图突出了年龄、婚姻状况、
手术方式、病理分级、种族、T 分期和是否放疗对

PCa患者预后的临床意义。通过比较 AUC,本研

究组证实了预测模型较ISUP病理分级系统具有

更高的区分度;通过绘制校准图,本研究证实了模

型预测的3、5年 OS与患者实际的生存结果均具

有良好的一致性。更为重要的是,种族变量的纳入

使预测模型几乎适用于全球所有 PSA 灰区 PCa
患者。

然而,我们的研究有几个局限性:①由于SE-
ER数据库中没有关于前列腺体积、家族史、体重指

数或生化复发等信息,我们无法评估这些因素对

PSA的影响;②关于 PCa患者放疗的辐射剂量和

放疗方案的信息也无法获得,无法评估放疗方式对

患者预后的影响;③该研究无外部数据验证其广泛

适用。此外,SEER 数据库中的 PSA 数据有限。
我们将在未来的研究中通过其他数据来源丰富我

们 研 究 中 得 出 的 结 论,并 对 PSA 处 于 4~
10ng/mL患者的肿瘤特征、治疗和生存结果进行

更全面、更深入的分析和总结。尽管如此,本研究

建立的模型已由内部验证及外部验证证实了其良

好的预测性能。
综上所述,本研究确定了针对 PSA 灰区 PCa

患者 OS的独立预测因素,并为其建立了可以个体

化预测预后的列线图模型。该模型在预测患者预

后时,较传统ISUP病理分级系统具有更优良的性

能,可在一定程度上解决了相同病理分级患者的生

存异质性问题。但是,此研究仍需使用外部数据加

以验证其广泛适用性,并需开展更大规模的本土研

究对本研究结论加以证实,进而建立更加符合我国
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国情的列线图模型。
利益冲突　所有作者均声明不存在利益冲突
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