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  [摘要] 目的 探究影响结直肠癌(colorectalcancer,CRC)患者淋巴结转移的危险因素,构建并验证预测CRC
患者淋巴结转移的预测模型。方法 本研究为双中心研究,回顾性纳入2021年1月—2024年12月河北医科大学

第四医院和河北医科大学第二医院收治的CRC患者。其中河北医科大学第四医院收治的CRC患者498例作为训

练集,河北医科大学第二医院收治的CRC患者199例作为验证集。训练集患者按是否发生淋巴结转移分为转移

组186例和未转移组312例。比较训练集和验证集、训练集转移组和未转移组的基本资料和临床特征;单因素及

多因素Logistic回归分析确定CRC患者淋巴结转移的影响因素,并在Logistic回归分析的基础上构建列线图预测

模型,绘制受试者工作特征(receiveroperatingcharacteristic,ROC)曲线、校准曲线及决策曲线分析列线图在训练集

和验证集中的预测效能。结果 训练集与验证集患者的基线资料与临床病理特征差异无统计学意义(P>0.05),具
有可比性。训练集转移组临床T分期、体重指数、中性粒细胞百分比、癌胚抗原(carcinoembryonicantigen,CEA)、

糖类抗原19-9、壁外血管侵犯(extramuralvascularinvasion,EMVI)比例高于未转移组,凝血酶时间(thrombin
time,TT)短于未转移组,差异有统计学意义(P<0.05)。单因素及多因素Logistic回归表明,临床T分期(2期,

OR=17.65,95%CI:1.18~263.16,P=0.037;3期,OR=25.13,95%CI:1.77~356.50,P=0.017;4期,OR=
23.73,95%CI:1.80~311.91,P=0.016)、EMVI(OR=45.71,95%CI:19.01~109.88,P<0.001)、CEA 水平

(OR=1.02,95%CI:1.01~1.03,P=0.004)、TT(OR=0.67,95%CI:0.53~0.85,P<0.001)和中性粒细胞百分比

(OR=1.13,95%CI:1.09~1.17,P<0.001)是CRC患者淋巴结转移的独立预测因子,使用上述独立预测因子构建

了预测CRC患者淋巴结转移的预测模型。预测模型在训练集中的ROC曲线下面积为0.93(95%CI:0.91~0.95),
验证集中的曲线下面积为0.76(95%CI:0.69~0.84)。校准曲线及决策曲线结果表明,该预测模型在训练集和验证

集中均具有良好的效能。结论 临床T分期、EMVI、CEA、TT及中性粒细胞计数是CRC患者淋巴结转移的独立

预测因子。使用上述因子构建的预测模型对CRC患者是否淋巴结转移具有良好的预测效能。
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University,Shijiazhuang050011,China)

[Abstract] Objective Toinvestigatetheriskfactorsinfluencinglymphnodemetastasisin
patientswithcolorectalcancer(CRC),andtoconstructandvalidateapredictivemodelforlymph
nodemetastasisinCRCpatients.Methods Thisdual-centerretrospectivestudyenrolledCRC
patientsadmittedtotheFourthHospitalofHebeiMedicalUniversityandtheSecondHospitalof
HebeiMedicalUniversityfromJanuary2021toDecember2024.Amongthem,498CRCpatients
admittedtotheFourthHospitalofHebeiMedicalUniversityservedasthetrainingset,and199
CRCpatientsadmittedtotheSecond Hospitalof HebeiMedicalUniversityservedasthe
validationset.Thepatientsinthetrainingsetweredividedintothemetastasissubgroup(n=
186)andthenon-metastasissubgroup (n=312)accordingtooccurrenceoflymphnode
metastasis.Thebasicdataandclinicalcharacteristicsofthetrainingsetandthevalidationset,as
wellasthe metastasissubgroupandthenon-metastasissubgroupinthetrainingsetwere
compared.Univariateandmultivariatelogisticregressionanalyseswereusedtodeterminethe
influencingfactorsoflymphnodemetastasisinCRCpatients.BasedontheLogisticregression
analysis,anomogrampredictionmodelwasconstructed.Receiveroperatingcharacteristic(ROC)

curves,calibrationcurvesanddecisioncurveswereusedtoanalyzethepredictiveefficacyofthe
nomograminthetrainingsetandvalidationset.Results Therewasnosignificantdifferencein
baselinedataandclinicopathologicalcharacteristicsbetweenthetrainingsetandthevalidationset
(P>0.05),which,therefore,werecomparable.ClinicalTstage,bodymassindex,percentage
ofneutrophils,carcinoembryonicantigen(CEA),carbohydrateantigen19-9,theproportionof
extramuralvascularinvasion(EMVI)ofthemetastasissubgroupinthetrainingsetwerehigher
thanthoseofthenon-metastasissubgroup,andthethrombintime(TT)wasshorterthanthatof
thenon-metastasisgroup,withstatisticallysignificantdifferences(P<0.05).Univariateand
multivariatelogisticregressionindicatedthattheclinicalTstage(stage2,OR=17.65,95%CI:

1.18-263.16,P=0.037;stage3,OR=25.13,95%CI:1.77-356.50,P=0.017;stage4,

OR=23.73,95%CI:1.80-311.91,P=0.016),EMVI(OR=45.71,95%CI:19.01-109.88,

P<0.001),CEAlevel(OR=1.02,95%CI:1.01-1.03,P=0.004),TT(OR=0.67,95%CI:

0.53-0.85,P<0.001)andthepercentageofneutrophils(OR=1.13,95%CI:1.09-1.17,P<
0.001)wereindependentpredictorsoflymphnodemetastasisinCRCpatients.Apredictive
modelforpredictinglymphnodemetastasisinCRCpatientswasconstructedusingtheabove
independentpredictors.TheareaundertheROCcurveofthepredictivemodelwas0.93(95%CI:

0.91-0.95)inthetrainingset,and0.76(95%CI:0.69-0.84)inthevalidationset.Theresults
ofthecalibrationcurveanddecisioncurveshowedthatthepredictivemodelhadgoodperformance
inboththetrainingsetandthevalidationset.Conclusion ClinicalTstage,EMVI,CEA,TT
andneutrophilcountareindependentpredictorsoflymphnodemetastasisinCRCpatients.The
predictivemodelconstructedusingtheabovefactorshasagoodpredictiveefficacyforpresenceor
absenceoflymphnodemetastasisinCRCpatients.

[Keywords] colorectalneoplasms;lymphnodemetastasis

  结直肠癌(colorectalcancer,CRC)是常见的消

化道恶性肿瘤之一。相关研究指出,全球每年有

185万多例新发病例,并且造成了85万例癌症相关

死亡[1-2]。目前,CRC的治疗主要是基于美国癌症

联合委员会(AmericanJointCommitteeonCancer,

AJCC)的分期系统,而淋巴结是否转移显著影响患

者的治疗决策,包括术前新辅助放化疗和手术的选

择[3-4]。此外,准确识别淋巴结转移状态也有助于

确定早期 CRC患者的治疗方案(内镜切除和手

术)[5]。淋巴结转移状态是未转移CRC患者总生存
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期(overallsurvival,OS)和无病生存期(disease-free
survival,DFS)的重要影响因素[6-7]。淋巴结转移

状态的确定在CRC患者的诊疗中至关重要。影像

学检查是目前临床工作中常用的判断淋巴结是否转

移的方法,可在一定程度上判断淋巴结是否转移[8]。
然而,CT及MRI在鉴别CRC局部恶性淋巴结的敏

感度和特异度不足。目前,已经有一些研究探讨了

CRC患者淋巴结转移的危险因素。血清血管生成

素样蛋白2(angiopoietin-likeprotein2)结合临床因

素对术前检测CRC淋巴结转移具有较高的预测准

确性[9]。Ueno等[10]报道,肿瘤分级差、明确的血管

侵犯和肿瘤出芽是淋巴结转移的独立危险因素。还

有研究使用不同的方法和生物标志物来预测CRC
患者的淋巴结状态[11-13]。然而,目前的研究状况是

仍然缺乏可靠的预测CRC患者淋巴结转移的工具,
需要构建准确性较高的预测模型来为临床决策提供

更可靠的参考依据。因此,本研究拟依托双中心的

较大样本量,探究影响CRC患者淋巴结转移的危险

因素,构建并验证预测CRC患者淋巴结转移的预测

模型,以期为CRC患者的诊疗提供指导和帮助。

1 资 料 与 方 法

1.1 一般资料 本研究为双中心回顾性观察性研

究,回顾性纳入2021年1月1日—2024年12月31
日在河北医科大学第四医院及河北医科大学第二医

院诊治的CRC患者697例。其中河北医科大学第

四医院的CRC患者498例作为训练集,河北医科大

学第二医院的CRC患者199例作为验证集。依据

患者术后淋巴结是否转移将患者分为转移组及非转

移组。
纳入标准:①经病理诊断确诊为CRC的患者;

②年龄18~75岁;③临床病理资料完整。排除标

准:①同时或既往患有其他原发性恶性肿瘤;②临床

病理资料不完整;③Lynch综合征或家族性腺瘤性

息肉病的患者;④远处转移的患者。
本研究经河北医科大学第四医院及河北医科大

学第二医院伦理委员会审批通过(河北医科大学第

四医院伦理号:2020KY102;河北医科大学第二医院

伦理号:2019P044)。

1.2 资料收集 本研究收集的临床病理特征采集

自电子病历系统,包括患者的基本信息、影像学分期

和实验 室 指 标,具 体 包 括 性 别、年 龄、体 重 指 数

(bodymassindex,BMI)、脉 搏、收 缩 压(systolic
bloodpressure,SBP)、舒 张 压 (diastolicblood
pressure,DBP)、中性粒细胞百分比、淋巴细胞百分

比、单核细胞百分比、血红蛋白(hemoglobin)、血小

板 计 数、 天 冬 氨 酸 转 氨 酶 (aspartate
aminotransferase,AST)/丙 氨 酸 转 氨 酶 (alanine
aminotransferase,ALT)、前 白 蛋 白(prealbumin,

PAB)、总 蛋 白 (total protein,TP)、白 蛋 白

(albumin,ALB)、球蛋白(globulin,GLB)、碱性磷酸

酶(alkalinephosphatase,ALP)、γ-谷氨酰转肽酶

(Gamma-glutamyltranspeptidase,γ-GT)、腺苷脱

氨酶(adenosinedeaminase,ADA)、A-浓缩酶(A-
fucosidase,AFU)、血糖(glucose,GLU)、凝血酶原

时 间 (prothrombintime,PT)、凝 血 酶 原 活 性

(prothrombin activity,PTA)、凝 血 酶 时 间

(thrombintime,TT)、纤 维 蛋 白 原 (fibrinogen,

FIB)、β2-微球蛋白 (β2-microglobulin,β2-MG)、癌
胚抗原(carcinoembryonicantigen,CEA)、糖类抗原

19-9(carbohydrateantigen19-9,CA19-9)及壁外血

管侵袭(extramuralvascularinvasion,EMVI)。

1.3 统计学方法 应用SPSS23.0及R语言统计

软件进行数据分析。符合正态分布的计量资料以

(x-±s)表示,比较采用t检验;非正态分布的计量

资料以中位数(四分位间距)[M(QR)]表示,比较采

用秩和检验。计数资料比较采用χ2 检验或Fisher
精确 检 验。单 因 素 Logistic回 归 分 析 用 于 探 究

CRC患 者 淋 巴 结 转 移 的 影 响 因 素,将 单 因 素

Logistic回归分析中P<0.05的变量纳入多因素

Logistic回归分析,以确定CRC患者淋巴结转移的

独立预测因子,使用上述独立预测因子构建列线图

模型,绘 制 受 试 者 工 作 特 征 (receiveroperating
characteristic,ROC)曲线、校准曲线及决策曲线评

估模型的预测效能。P<0.05为差异有统计学

意义。

2 结  果

2.1 临床病理资料 河北医科大学第四医院的

CRC患者498例作为训练集,河北医科大学第二医

院的CRC患者199例作为验证集。训练集患者中

发生淋巴结转移186例 (37.35%,186/498),验证

集患者中发生淋巴结转移78例(39.20%,78/199)。
训练集与验证集患者的基线资料与临床病理特征差

异无统计学意义(P>0.05),具有可比性。见表1。

2.2 训练集淋巴结转移和未转移患者基线资料和

临床病理特征 训练集CRC患者按是否发生淋巴

结转移分为转移组186例和未转移组312例。转移

组临床 T 分期、BMI、中性粒细胞百分比、CEA、

CA19-9、EMVI比例高于未转移组,TT短于未转移
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组,差异有统计学意义(P<0.05),2组其余指标差 异无统计学意义(P>0.05)。见表2。
表1 训练集与验证集基线资料和临床病理特征比较

Table1 Comparisonofbaselinedataandclinicopathologicalcharacteristicsbetweenthetrainingsetandthevalidationset

组别 例数
性别(例数,%)

男性 女性
年龄(x-±s,岁)

临床T分期(例数,%)

1期 2期 3期 4期

训练集 498 282(56.63) 216(43.37) 64.07±11.22 31(6.22) 61(12.25) 72(14.46) 334(67.07)
验证集 199 111(55.78) 88(44.22) 63.98±12.20 8(4.02) 22(11.06) 28(14.07) 141(70.85)
χ2/t/Z 值 0.041 0.083 1.721

P 值 0.839 0.933 0.633

组别 例数 BMI(x-±s)
脉搏

(x-±s,次/min)
SBP

(x-±s,mmHg)
DBP

(x-±s,mmHg)
TT

(x-±s,s)
β2-MG

(x-±s,mg/L)

中性粒细胞百分比

(x-±s,%)
训练集 498 24.24±3.64 79.48±12.53 128.26±18.08 79.69±9.82 14.48±4.31 1.90±0.64 66.89±12.53
验证集 199 23.89±3.49 79.41±14.54 126.37±18.71 81.35±11.86 14.87±7.11 1.90±1.02 65.92±13.68
χ2/t/Z 值 1.132 0.062 1.232 1.754 0.881 0.012 0.901

P 值 0.258 0.954 0.218 0.081 0.377 0.989 0.369

组别 例数
淋巴细胞百分比

(x-±s,%)

血小板计数

(x-±s,×109/L)

单核细胞百分比

(x-±s,%)

血红蛋白

(x-±s,g/L)
AST/ALT
(x-±s)

PAB
(x-±s,mg/L)

TP
(x-±s,g/L)

训练集 498 25.56±9.57 272.74±99.74 6.40±2.23 121.58±60.24 1.32±0.49 208.31±60.98 67.72±23.95
验证集 199 25.84±10.89 270.92±104.70 6.50±3.82 119.75±24.73 1.31±0.65 208.96±121.78 67.68±40.56
χ2/t/Z 值 0.331 0.212 0.364 0.422 0.281 0.071 0.021

P 值 0.740 0.830 0.721 0.678 0.782 0.943 0.987

组别 例数
ALB

(x-±s,g/L)
GLB

(x-±s,g/L)
ALP

(x-±s,U/L)
ADA

(x-±s,U/L)
AFU

(x-±s,U/g)
GLU

(x-±s,mmol/L)
PT

(x-±s,s)
训练集 498 39.93±4.63 26.96±4.47 83.54±25.91 11.58±4.56 21.67±13.56 5.70±1.71 11.75±6.54
验证集 199 40.19±4.19 27.04±3.99 83.25±29.04 10.99±4.72 21.73±8.65 7.38±1.87 11.63±6.87
χ2/t/Z 值 0.132 0.221 0.131 1.532 0.061 1.292 0.263

P 值 0.900 0.825 0.897 0.127 0.954 0.196 0.797

组别 例数
PTA

(x-±s,%)
CA19-9

[M(QR),kU/L]
CEA

[M(QR),μg/L]
γ-GT

[M(QR),U/L]
FIB

[M(QR),g/L]

淋巴结转移

(例数,%)
EMVI
(例数,%)

训练集 498 100.73±47.93 12.61(21.19) 3.88(8.58) 18.85(13.00) 3.37(0.89) 186(37.35) 115(23.09)
验证集 199 98.66±54.94 13.00(18.56) 4.37(13.34) 19.00(14.00) 3.54(0.95) 78(39.20) 39(19.60)
χ2/t/Z 值 0.491 0.482 1.510 0.490 1.951 0.212 1.010

P 值 0.622 0.630 0.132 0.623 0.052 0.650 0.315

1mmHg=0.133kPa

表2 训练集淋巴结转移和未转移患者基线资料和临床病理特征比较

Table2 Comparisonofbaselinedataandclinicopathologicalcharacteristicsbetweenpatientswithlymphnode
metastasisandthosewithoutmetastasisinthetrainingset

组别 例数
性别(例数,%)

男性 女性
年龄(x-±s,岁)

临床T分期(例数,%)

1期 2期 3期 4期

未转移组 312 176(56.41) 136(43.59) 64.50±10.87 30(9.62) 50(16.03) 44(14.10) 188(60.26)
转移组 186 106(56.99) 80(43.01) 63.33±11.78 1(0.54) 11(5.91) 28(15.05) 146(78.49)
χ2/t/Z 值 0.022 1.132 31.012

P 值 0.900 0.261 <0.001

组别 例数
BMI
(x-±s)

脉搏

(x-±s,次/min)
SBP

(x-±s,mmHg)
DBP

(x-±s,mmHg)
TT

(x-±s,s)
β2-MG

(x-±s,mg/L)

中性粒细胞百分比

(x-±s,%)
未转移组 312 23.97±3.58 78.86±12.57 127.89±17.73 79.62±10.01 14.88±5.29 1.94±0.67 61.93±10.85
转移组 186 24.69±3.71 80.51±12.43 128.88±18.69 79.79±9.52 13.79±1.43 1.83±0.59 75.21±10.63
χ2/t/Z 值 2.151 1.422 0.591 0.182 2.771 1.840 13.303

P 值 0.032 0.157 0.555 0.856 0.006 0.067 <0.001

组别 例数
淋巴细胞百分比

(x-±s,%)

血小板计数

(x-±s,109/L)

单核细胞百分比

(x-±s,%)

血红蛋白

(x-±s,g/L)
AST/ALT
(x-±s)

PAB
(x-±s,mg/L)

TP
(x-±s,g/L)

未转移组 312 25.66±10.17 268.04±91.01 6.31±2.20 119.45±22.34 1.35±0.51 212.28±62.52 68.23±29.95
转移组 186 25.41±8.51 280.61±112.70 6.55±2.28 125.17±94.29 1.28±0.47 201.65±57.86 66.86±5.68
χ2/t/Z 值 0.270 1.364 1.131 1.032 1.393 1.892 0.611

P 值 0.786 0.174 0.260 0.306 0.166 0.060 0.539
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表2 (续)

组别 例数
ALB

(x-±s,g/L)
GLB

(x-±s,g/L)
ALP

(x-±s,U/L)
ADA

(x-±s,U/L)
AFU

(x-±s,U/g)
GLU

(x-±s,mmol/L)
PT

(x-±s,s)
未转移组 312 39.87±4.83 26.89±4.72 83.00±23.56 11.71±4.62 21.98±15.74 5.81±1.78 11.62±6.28
转移组 186 40.05±4.30 27.07±4.02 84.45±29.49 11.37±4.47 21.15±8.79 5.52±1.58 11.97±6.97
χ2/t/Z 值 0.423 0.432 0.601 0.812 0.662 1.852 0.591

P 值 0.671 0.670 0.547 0.418 0.510 0.065 0.557

组别 例数
PTA

(x-±s,%)
CA19-9

[M(QR),kU/L]
CEA

[M(QR),μg/L]
γ-GT

[M(QR),U/L]
FIB

[M(QR),g/L]
EMVI(例数,%)

未转移组 312 102.57±59.40 8.70(13.03) 3.04(3.48) 18.75(13.08) 3.31(0.93) 11(3.53)
转移组 186 97.64±14.96 23.45(39.10) 10.66(29.90) 18.90(12.98) 3.43(0.86) 104(55.91)
χ2/t/Z 值 1.110 10.401 8.842 0.141 1.591 0180.081

P 值 0.267 <0.001 <0.001 0.888 0.112 <0.001

2.3 单因素及多因素Logistic回归分析 以CRC
患者发生淋巴结转移(未转移=0,转移=1)为因变

量,以性别(男性=0,女性=1)、临床T分期(1期=
0,2期=1,3期=2,4期=3)、EMVI(否=0,是=
1)、CA19-9(连续变量)、CEA(连续变量)、TT(连续

变量)、年龄(连续变量)、β2-MG(连续变量)、BMI
(连续变量)、(连续变量)、脉搏(连续变量)、SBP(连
续变量)、DBP(连续变量)、中性粒细胞百分比(连续

变量)、淋巴细胞百分比(连续变量)、血小板计数(连
续变量)、单核细胞百分比(连续变量)、血红蛋白(连
续变量)、AST/ALT(连续变量)、PAB(连续变量)、

TP(连续变量)、ALB(连续变量)、GLB(连续变量)、

ALP(连续变量)、γ-GT(连续变量)、ADA(连续变

量)、AFU(连续变量)、GLU(连续变量)、PT(连续

变量)、PTA(连续变量)、FIB(连续变量)为自变量,
进行单因素Logistic回归分析和多因素Logistic回

归分析。单因素Logistic回归分析结果显示,临床

T分期(3期,OR=19.09,95%CI:2.47~147.72,

P=0.005;4 期,OR=23.30,95%CI:3.15~

172.52,P=0.002)、EMVI(OR=34.71,95%CI:

17.80~67.66,P<0.001)、CA19-9(OR=1.01,95%
CI:1.01~1.01,P<0.001)、CEA(OR=1.01,95%
CI:1.01~1.01,P<0.001)、TT(OR=0.52,95%
CI:0.43~0.64,P<0.001)、BMI(OR=1.06,95%
CI:1.01~1.11,P=0.033)及中性粒细胞百分比

(OR=1.13,95%CI:1.10~1.16,P<0.001)是
CRC患者淋巴结转移的影响因素,见表3。将上述

影响因素纳入多因素Logistic回归分析,结果显示,
临床 T 分期(2期,OR=17.65,95%CI:1.18~
263.16,P=0.037;3 期,OR=25.13,95%CI:

1.77~356.50,P=0.017;4期,OR=23.73,95%
CI:1.80~311.91,P=0.016)、EMVI(OR=45.71,

95%CI:19.01~109.88,P<0.001)、CEA 水 平

(OR=1.02,95%CI:1.01~1.03,P=0.004)、TT
(OR=0.67,95%CI:0.53~0.85,P<0.001)和中性

粒细胞百分比(OR=1.13,95%CI:1.09~1.17,P<
0.001)是CRC患者淋巴结转移的独立预测因子,见
表4。

表3 单因素Logistic回归分析

Table3 UnivariateLogisticregressionanalysis

 变量 回归系数 标准误 Waldχ2 值 P 值 OR值 95%CI
性别 -0.02 0.19 -0.13 0.900 0.98 0.68~1.41
临床T分期

 2期 1.89 1.07 1.77 0.077 6.60 0.81~53.62
 3期 2.95 1.04 2.83 0.005 19.09 2.47~147.72
 4期 3.15 1.02 3.08 0.002 23.30 3.15~172.52
EMVI 3.55 0.34 10.41 <0.001 34.71 17.80~67.66
CA19-9 0.01 0.00 4.09 <0.001 1.01 1.01~1.01
CEA 0.03 0.01 5.09 <0.001 1.03 1.02~1.05
TT -0.64 0.10 -6.59 <0.001 0.52 0.43~0.64
年龄 -0.01 0.01 -1.12 0.261 0.99 0.97~1.01

β2-MG -0.28 0.15 -1.82 0.069 0.76 0.56~1.02
BMI 0.05 0.03 2.13 0.033 1.06 1.01~1.11
脉搏 0.01 0.01 1.41 0.157 1.01 1.00~1.03
SBP 0.00 0.01 0.59 0.554 1.00 0.99~1.01
DBP 0.00 0.01 0.18 0.856 1.00 0.98~1.02
中性粒细胞百分比 0.12 0.01 10.02 <0.001 1.13 1.10~1.16
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表3 (续)

淋巴细胞百分比 -0.00 0.01 -0.27 0.785 1.00 0.98~1.02
血小板计数 0.00 0.00 1.35 0.178 1.00 1.00~1.00
单核细胞百分比 0.05 0.04 1.13 0.260 1.05 0.97~1.14
血红蛋白 0.00 0.00 0.89 0.373 1.00 1.00~1.01
AST/ALT -0.27 0.19 -1.38 0.167 0.77 0.52~1.12
PAB -0.00 0.00 -1.88 0.061 1.00 0.99~1.00
TP -0.00 0.01 -0.56 0.578 1.00 0.98~1.01
ALB 0.01 0.02 0.42 0.671 1.01 0.97~1.05
GLB 0.01 0.02 0.43 0.670 1.01 0.97~1.05
ALP 0.00 0.00 0.60 0.546 1.00 1.00~1.01
γ-GT 0.01 0.00 1.69 0.092 1.01 1.00~1.01
ADA -0.02 0.02 -0.81 0.418 0.98 0.94~1.02
AFU -0.01 0.01 -0.65 0.518 0.99 0.98~1.01
GLU -0.11 0.06 -1.82 0.069 0.90 0.80~1.01
PT 0.01 0.01 0.57 0.566 1.01 0.98~1.04
PTA -0.01 0.01 -1.27 0.203 0.99 0.98~1.00
FIB 0.00 0.06 0.05 0.958 1.00 0.89~1.13

表4 多因素Logistic回归分析

Table4 MultivariateLogisticregressionanalysis

 变量 回归系数 标准误 Waldχ2 值 P 值 OR值 95%CI
临床T分期

 2期 2.87 1.38 2.08 0.037 17.65 1.18~263.16
 3期 3.22 1.35 2.38 0.017 25.13 1.77~356.50
 4期 3.17 1.31 2.41 0.016 23.73 1.80~311.91
EMVI 3.82 0.45 8.54 <0.001 45.71 19.01~109.88
CEA 0.01 0.01 2.85 0.004 1.02 1.01~1.03
TT -0.40 0.12 -3.34 <0.001 0.67 0.53~0.85
中性粒细胞百分比 0.12 0.02 7.33 <0.001 1.13 1.09~1.17

2.4 列线图建立及评估 使用上述独立预测因子

构建了预测CRC患者淋巴结转移的预测模型(图

1)。采用ROC曲线、校准曲线及决策曲线对模型

的预测性能进行全面评估。结果显示,列线图模型

在训练集(曲线下面积=0.93,95%CI:0.91~0.95)
和验证集(曲线下面积=0.76,95%CI:0.69~0.84)

中均表现出良好的区分能力(图2)。校准曲线显示

预测概率与实际结果高度一致(图3),提示模型准

确性良好。决策曲线分析进一步表明,模型在广泛

的阈值范围内均具有稳定的净获益,体现出良好的

临床适用性和泛化能力(图4)。

图1 预测CRC患者淋巴结转移的列线图模型

Figure1 NomogrammodelforpredictinglymphnodemetastasisinCRCpatients
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图2 ROC曲线

A.训练集;B.验证集

Figure2 ROCcurve

图3 校准曲线

A.训练集;B.验证集

Figure3 Calibrationcurve

图4 决策曲线

A.训练集;B.验证集

Figure4 Decisioncurveanalysis

3 讨  论

CRC是最常见的消化道恶性肿瘤之一,而淋巴

结转移状态显著影响患者的治疗决策。目前,CRC
的标准治疗方法是根治性手术,但对于一些早期结

肠癌患者,可能会考虑内窥镜切除术。然而,如果存

在淋巴结转移,治疗原则可能会显著不同。相关研

究指出,内镜治疗不适用于伴有早期淋巴结转移的

CRC患者。此外,对于伴有淋巴结转移的晚期CRC
患者,应考虑新辅助化疗[4,14]。因此,准确评估患者

淋巴结转移的状态在CRC的治疗中至关重要。因

此,本研究回顾性分析了CRC患者淋巴结转移的独

立预测因子,并在此基础上构建了预测CRC患者淋

巴结转移的列线图模型。ROC曲线、校准曲线及决

策曲线表明,该模型具有良好的预测效能及对患者

的净收益。
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EMVI是CRC患者淋巴结转移的独立预测因

子之一。EMVI定义为CRC中恶性细胞主动侵入

固有肌层以外的静脉,与不良预后有关,并增加疾病

复发的风险。有研究评估了 MRI-EMVI分级评分

与直肠癌患者淋巴结转移之间的关联,结果表明,较
高的淋巴结转移风险与EMVI(P=0.011)显著相

关,证明EMVI是识别直肠癌患者淋巴结转移的有

用影像学生物标志物[15]。此外,还有研究指出,壁
外静脉浸润(OR=10.853,95%CI:2.339~50.364,
P=0.002)是淋巴结转移的重要预测因素[16]。本研

究结果与上述研究类似,但EMVI在患者淋巴结转

移中的重要性仍需要进一步的前瞻性研究来证实。
CEA水平是CRC患者淋巴结转移的独立危险

因素。有研究回顾性分析了2010—2019年诊断为

T1~2期CRC的20492例患者的临床资料以探究

T1~2期CRC患者淋巴结转移的危险因素。结果

表明,术前CEA水平、是T1~2期CRC患者发生

淋巴结转移的独立危险因素[6]。Xu等[17]分析指

出,术前CEA水平是患者淋巴结转移的独立危险

因素(P<0.05)。还有研究基于术前CEA水平等

病理特征构建的列线图在3个中心的队列中实现了

0.939、0.895和0.893的ROC曲线下面积,表明具

有良好的预测效能[18]。上述研究证明,CEA在预

测CRC患者淋巴结转移中的重要性,但基于单一术

前CEA水平的检测准确率较低。因此,本研究构

建的列线图模型对于CRC患者淋巴结的准确预测

具有重要的临床价值。
本研究结果显示,TT是CRC患者淋巴结转移

的保护因素,转移组患者 TT显著短于未转移组。
肿瘤患者往往具有凝血功能异常,主要表现为高凝

状态、血栓形成风险增加及出血倾向并存,其机制复

杂且与肿瘤进展、转移及治疗密切相关[19-20]。有研

究通过多变量逻辑回归确定了与甲状腺状癌转移和

浸润显著相关的独立危险因素,指出TT与甲状腺

癌转移密切相关[21]。还有研究指出,TT、APTT和

血小板分布宽度的组合可以预测鼻咽癌相关远处转

移[22]。本研究结论与上述研究相仿,但在CRC中,
TT相关的研究仍然较少。在未来,需要进一步的

前瞻性研究以探究TT在CRC中的作用。
中性粒细胞百分比也是CRC患者淋巴结转移

的危险因素之一。全身炎症反应包括中性粒细胞/
淋巴细胞比值(neutrophil-lymphocyteratio,NLR)
和淋巴细胞/单核细胞比值(lymphocyte-monocyte
ratio,LMR)等标志物在肿瘤发生、进展、侵袭和转

移的不同阶段起着至关重要的作用[23]。既往研究

指出,NLR 升高与 CRC 患者预后 较 差 相 关,而

NLR升高通常是由中性粒细胞升高和(或)淋巴细

胞减少引起的[24]。肿瘤内中性粒细胞的强烈浸润

可导致免疫抑制,肿瘤细胞过度增殖,促进血管生

成,从而促进肿瘤转移[25]。有研究[26]以术前全身

炎症指标为重点,探讨CRC患者发生淋巴结转移的

独立危险因素。结果表明,NLR是CRC患者淋巴

结转移的独立危险因素。还有研究[27]回顾性分析

了435例CRC患者淋巴结转移的独立预测因子,结
果表明,中性粒细胞是CRC发生LNM的重要危险

因素。此外,一项回顾性横断面研究[28]也指出,
NLR与CRC患者淋巴血管浸润及淋巴结转移显著

相关。但由于回顾性研究的局限性,本研究无法纳

入 NLR、血 小 板/淋 巴 细 胞 比 值 (platelet-
lymphocyteratio,PLR)等指标进行评估。后续将

进行更加全面地研究以探讨血液学指标与淋巴结转

移的相关性。临床T分期是CRC患者淋巴结转移

的独立危险因素。本研究中,相较于T1分期的患

者,2期、3期及4期的CRC患者,其淋巴结转移风

险分别增加6.60倍、19.09倍、23.30倍。该研究结

论与既往研究类似[29-30]。
本研究同样具有一些局限性:①由于回顾性研

究,一些可能会影响CRC患者淋巴结转移的临床病

理特征并未被纳入到研究中;②本研究是一项基于

有限临床记录的回顾性研究,因此并非没有潜在的

选择偏差;③关键变量如EMVI的评估高度依赖影

像医师的主观经验与技术水平,缺乏标准化量化标

准;④列线图形式在实际临床场景中(如门诊或术前

快速决策)使用便捷性不足,需开发集成至医疗信息

系统的数字化工具以提升可用性;⑤模型的双中心

数据均来自本省的2家医院,患者群体与诊疗实践

同质性高,缺乏对不同地域、不同等级医疗机构乃至

不同人种人群的验证,其真正的泛化能力尚未得到

证实。未来需通过前瞻性、多中心研究进一步验证

其在多样化现实世界中的效能,并探索与临床工作

流程深度融合的有效路径。
综上所述,本研究开发并验证了用于预测CRC

患者淋巴结转移概率的列线图模型。该列线图模型

除了具有足够的辨别和校准能力,可以成为临床医

生为CRC患者制定治疗策略的辅助工具。
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