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摘要院目的 构建并验证预测脊柱脊索瘤患者癌症特异性生存率渊CSS冤的列线图模型遥 方法 从监测尧流行病学和最终结果数据

库中选取 1998年~2015年脊柱脊索瘤患者 316例遥 按 7颐3比例随机分为训练队列和验证队列遥 采用单因素和多因素 Cox分析

来确定脊柱脊索瘤患者的独立预后因素袁构建预测患者 1尧3尧5年的癌症特异性生存率的列线图遥使用训练队列中的数据行列线

图的内部验证袁验证队列中的数据行列线图的外部验证遥 结果 原发部位尧疾病分期尧组织学类型尧手术尧年龄是脊柱脊索瘤患者

独立的预后因素遥 预测 1尧3和 5年 CSS的曲线下面积在训练队列中分别为 0.821尧0.856和 0.920袁在验证队列中分别为 0.728尧

0.804和 0.839遥 列线图校准曲线显示袁列线图所预测的结果与实际观察结果间有较高的一致性遥 结论 列线图为脊柱脊索瘤患

者提供了更准确的预后预测袁可以使用列线图将患者分为不同的风险群体袁从而优化患者的治疗方案遥
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Construction and Validation of A Nomogram for Predicting the Specific Survival Rate

of Patients with Spinal Chordoma
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Abstract：Objective To construct and validate a nomogram model for predicting the cancer-specific survival rate (CSS) of patients with spinal

chordoma.Methods 316 patients with spinal chordoma from 1998 to 2015 were selected from the database of surveillance, epidemiology and final

results.According to the ratio of 7颐3, they were randomly divided into training queue and verification queue.Univariate and multivariate Cox analysis

were used to determine the independent prognostic factors of patients with spinal chordoma, and to construct a nomogram to predict the cancer-

specific survival rate of patients at 1, 3, and 5 years.Using the internal verification of the data row and nomogram in the training queue, and the

external verification of the data row and nomogram in the verification queue.Results Primary site, disease stage, histological type, surgery, and age

were independent prognostic factors for patients with spinal chordoma.The predicted area under the curve of CSS for 1, 3, and 5 years was 0.821,

0.856, and 0.920 in the training cohort, and 0.728, 0.804, and 0.839 in the validation cohort.The calibration curve of the nomogram showed that there

was a high consistency between the results predicted by the nomogram and the actual observation results.Conclusion The nomogram provides a more

accurate prognostic prediction for patients with spinal chordoma. The nomogram can be used to divide patients into different risk groups to optimize

the treatment plan for patients.
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脊索瘤（chordoma）是一种起源于未分化的脊

索残留物的骨肿瘤，多数分布于脊柱（70%）[1，2]，十

分罕见，美国的发病率仅为 0.08/10万[3]。该病常表

现出局部的侵袭性和高复发的特性[4]，因此患者的

生存率和生活质量会受到严重影响，从而导致总的

5年生存率仅为 50%左右[5，6]。Stacchiotti S等[7]发表

的脊索瘤治疗指南建议将手术切缘阴性的完全切

除手术作为主要的治疗手段。但由于脊柱脊索瘤常

位于重要的神经血管结构附近，根治性切除肿瘤较

困难[8，9]。确定影响脊柱脊索瘤患者预后的因素具有

重要意义。有研究表明手术切缘和远处转移是影响

脊索瘤患者预后的独立因素[4，10]。然而，对于患者准

确的个体化生存预测，单一预后因素的作用是有

限，明确相关的预后因素并不能准确预测患者生存

率。列线图是一种方便的统计工具，有助于预测单

个癌症患者的预后[11]，列线图的明显优势是稳健性

和更好的预测准确性，这增强了其对个体预后预测

准确性的潜力，在预测生存率方面较 TNM分期系

统更稳定性和更准确。本研究从覆盖美国近监测、

流行病学和最终结果（surveillance，epidemiology，

and end results，SEER）数据库中收集了患者的临床

信息绘制列线图，旨在为来预测脊柱脊索瘤患者的

癌症特异性生存率（cancer-specific survival，CSS）

的预测提供参考。

1资料与方法

1.1 患者队列 SEER 数据库包括 18 个癌症登记

处，覆盖了大约 30%的美国人口。该研究通过

SEER*Stat 软件（版本 8.3.6）访问 SEER 数据库来
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获得患者相关数据。纳入标准：淤被诊断为原发性

恶性肿瘤的患者；于经组织学检查确认为脊索瘤的

患者；盂患者的原发部位仅限于脊柱。排除标准：淤

原发部位位于颅底的患者；于手术、放疗、化疗的治

疗信息未知的患者；盂疾病分期未知的患者；榆肿

瘤大小未知的患者。本研究共纳入了 316 例在

1998年~2015年被诊断为脊柱脊索瘤的患者。所有

患者按 7颐3的比例随机分为训练队列（224例）和验

证队列（92例）。

1.2 变量 包括患者的人口学特征（年龄、性别、种

族、婚姻状况）、疾病特征（组织学类型、肿瘤大小、

疾病分期）、治疗方式（放疗、化疗和、手术）、生存期

和生命状况。通过 X-tile软件确定 CSS的最佳年龄

截断值，分析不同年龄（约69 岁、69~80 岁和跃80

岁），不同种族（白人、黑人、其他）数据。根据第 3版

国际肿瘤组织学分类，本研究将脊索瘤分为普通

型、软骨样、去分化型。根据美国癌症联合委员会

TNM 分期系统（2016 年第 8 版），肿瘤大小通常分

为两种：臆8.0 cm和跃8.0 cm[12]。本次研究随访的起

点是脊索瘤的诊断日期，而研究的终点 CSS是指从

诊断之日到患者因脊索瘤而死亡的时间长度。

1.3统计学分析 使用 R软件将纳入研究的患者以

7颐3 的比例随机分为训练队列和验证队列，采用

Cox比例风险模型进一步评估有意义的变量，确定

独立的预后因素 [13]。计算每个变量在 CSS的相应

95%置信区间内的风险比。根据独立的预后因素，

基于 R软件开发用于预测脊柱脊索瘤患者 CSS 的

列线图模型。同时，曲线下面积（area under the

curve，AUC）被用于评价列线图的预测性能。绘制校

准曲线来评价预测结果与观察结果之间的一致性。

本研究使用 SPSS 25.0 和 R软件（3.6.1 版本）进行

统计分析，其中 约0.05（双侧）被认为具有统计学

意义。

2结果

2.1脊柱脊索瘤患者的人口学和临床病理特征 患

者特征以约69岁、白色人种、女性、普通型的脊柱脊

索瘤为主。显示了所有脊柱脊索瘤患者具体的人口

学和临床特征信息，见表 1。

2.2脊柱脊索瘤的预后危险因素 对所有可能影响

脊柱脊索瘤患者的预后因素分别进行单因素 Cox

比例风险回归分析，结果显示原发部位、疾病分期、

组织学类型、手术、年龄是 CSS的相关因素；多因素

Cox 比例风险回归分析控制混杂变量后，原发部

位、疾病分期、组织学类型、手术、年龄被确定为脊

柱脊索瘤患者独立的预后因素，见表 2。

变量

年龄（岁）

约69

69~80

跃80

种族

黑人

其他

白人

性别

女性

男性

婚姻状况

未婚

已婚

肿瘤大小（cm）

臆8

跃8

原发部位

椎体

骶骨/骨盆

训练队列（ =224）

131（58.48）

59（26.34）

34（15.18）

8（3.57）

17（7.59）

199（88.84）

89（39.73）

135（60.27）

91（40.63）

133（59.38）

142（63.39）

82（36.61）

64（28.57）

160（71.43）

验证队列（ =92）

58（63.04）

28（30.43）

6（6.52）

6（6.52）

10（10.87）

76（82.61）

28（30.43）

64（69.56）

38（41.30）

54（58.70）

60（65.22）

32（34.78）

30（32.61）

62（67.39）

表 1 脊柱脊索瘤患者的基线人口统计学和临床特征[ 渊%冤]

变量

组织学类型

软骨样

普通型

去分化型

疾病分期

局限性

区域性

远处转移

手术

根治性切除

未接受手术

次全切除

放疗

未接受放疗

接受放疗

化疗

未接受化疗

接受化疗

训练队列（ =224）

5（2.23）

215（95.98）

4（1.79）

84（37.50）

125（55.80）

15（6.70）

99（44.20）

52（23.21）

73（32.59）

121（54.02）

103（45.98）

217（96.88）

7（3.13）

验证队列（ =92）

1（1.09）

91（98.91）

0

40（43.47）

44（47.83）

8（8.70）

32（34.78）

26（28.26）

34（36.96）

43（46.74）

49（53.26）

85（92.39）

7（7.61）
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因素

年龄（岁）

约69

69~80

跃80

种族

黑人

其他

白人

性别

女性

男性

原发部位

椎体

骶骨/骨盆

组织学类型

软骨样

普通型

去分化型

疾病分期

远处转移

局限性

区域性

手术

根治性切除

未接受手术

次全切除

放疗

未接受放疗

接受放疗

化疗

未接受化疗

接受化疗

肿瘤大小（cm）

跃8

臆8

婚姻状况

未婚

已婚

1

2.643

7.781

1

45227.524

66165.455

1

0.831

1

0.601

1

0.301

1.056

1

0.176

0.251

1

5.085

1.107

1

1.016

1

1.735

1

0.775

1

0.925

1.514

4.457

0.000

0.000

0.527

0.378

0.093

0.212

0.082

0.124

2.954

0.609

0.637

0.632

0.488

0.582

4.613

13.583

1.727

2.522

1.311

0.956

0.971

5.260

0.380

0.510

8.754

2.013

1.619

4.760

1.232

1.471

0.001

0.000

0.941

0.939

0.427

0.032

0.045

0.947

0.000

0.000

0.000

0.739

0.948

0.285

0.282

0.743

95%

1

2.915

8.630

1

0.428

1

0.086

0.370

1

0.136

0.177

1

3.371

1.143

1.568

4.524

0.256

0.023

0.065

0.058

0.079

1.829

0.595

5.419

16.464

0.714

0.323

2.112

0.320

0.396

6.214

2.195

0.001

0.000

0.001

0.000

0.263

0.000

0.000

0.000

0.688

95%

单因素 Cox 分析 多因素 Cox 分析

表 2 脊柱脊索瘤患者的单因素和多因素 Cox分析

2.3列线图模型的构建和验证 基于 5 个独立的预

后因素构建脊柱脊索瘤患者的预后列线图见图 1；

预测 1、3和 5年 CSS的 AUC在训练队列中的值分

别为 0.821、0.856和 0.920，而在验证队列中的值分

别为 0.728、0.804和 0.839，提示该列线图具有较好

预测性能；训练队列和验证队列的校准曲线均显

示，列线图预测的结果与实际结果之间有很高的一

致性较高，表明该列线图具有较高的预测准确性，

见图 2。
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注：A~C：训练队列患者分别在 1、3、5年生存率的校准曲线；D~F：验证队列患者分别在 1、3、5年生存率的校准曲线

图 2 脊柱脊索瘤患者的校准曲线

A B C

D E F

3讨论

脊柱脊索瘤的根治性切除较困难。因此，构建一

个能够精准预测脊柱脊索瘤患者 CSS的列线图模型

是非常有意义的。通过分析来自 SEER数据库的数

据，该研究确定了与脊柱脊索瘤的 CSS相关的五个

预后因素。在此基础上，本研究构建并验证了用于预

测脊柱脊索瘤患者 CSS的列线图。通过使用该列线

图可以将患者分为不同的风险组，识别出高危患者，

并改进他们的治疗方案来提高患者的生存率。

在本研究中，原发部位、疾病分期、组织学类型、手

术、年龄是 CSS 的独立预后因素，这与之前的报道

是一致的 [4，14]。与约69岁、69~80岁这两个年龄组相

比，跃80岁的患者预后最差。这可能是由于脊柱脊索

瘤的症状类似于其他良性病变，如腰肌劳损、退行性

图 1 脊柱脊索瘤患者的预后列线图
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腰椎间盘突出等，进而容易造成延误诊断 [4，14]。此

外，本研究发现突破骨膜的肿瘤相比于局限性肿瘤

会对患者的生存期带来更大的负面影响。这是因为

突破骨膜的肿瘤更容易侵犯周围组织或神经，更容

易复发或转。根据显微形态，脊柱脊索瘤被分为三

种不同的组织学类型：普通型、软骨型、去分化型，其

中去分化型是最具侵袭性的亚型[15]。研究显示，患者

的组织学类型不同，往往也表现出不同的预后。同

时，本次研究的结果显示组织学类型对生存结果有

显著影响，再一次证实了上述结论。

尽管手术的风险很高，但是手术仍然是脊柱脊

索瘤患者有效和可靠的治疗方法。研究队列中的大

多数病例接受了手术治疗，且分析结果显示手术与

生存率显著相关。对于脊柱脊索瘤患者，切除范围

广的手术可以明显改善预后，而手术切除范围不足

的患者预后则相对较差[16，17]。因此，脊柱脊索瘤患者

一经早期诊断，应尽可能采取根治性切除手术。尽

管放疗已被证明不能有效的治疗脊索瘤，但目前它

仍然被广泛用于脊柱脊索瘤的术后辅助治疗[18]。有

研究表明术后立即接受放疗的患者的局部无进展时

间和总体生存率将会延长[19]。因此，放疗在脊柱脊索

瘤的治疗中日益重要的作用不容忽视。但由于脊索

瘤毗邻脊髓，大剂量放射治疗可能导致瘫痪，因此在

考虑对患者进行放疗时需要权衡效益和风险。

本次研究也存在一些不足之处。首先，本研究

是一项带有不可避免的选择偏差的回顾性研究。其

次，由于构建和验证队列都来自同一个数据库，因此

有必要使用来自另一个数据库的数据来进行验证。

此外，关于放疗和化疗的具体细节没有包括在内，如

具体的化疗方案或放疗的剂量。尽管有这些缺点，

本次研究还是为预测和改善脊柱脊索瘤患者的 CSS

提供了可能。原发部位、疾病分期、组织学类型、手

术、年龄是脊柱脊索瘤患者 CSS的独立预后因素。

本研究构建的列线图可以作为一种有效和方便的评

估工具，帮助临床医生对脊柱脊索瘤患者进行个性

化的生存评估和死亡风险的识别。
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