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摘 要：目的　利用整合术前营养和炎症的综合指标预测高级别脑胶质瘤预后，并建立列线图模型。方法　回顾性分析 2015—

2020 年宜宾市第一人民医院收治的高级别脑胶质瘤患者 110 例，收集患者病历资料并随访至 2022 年 12 月 30 日，采用 ROC 曲线计

算相关联合指标预测患者生存的曲线下面积和最佳截断值，Kaplan-Meier 法绘制生存曲线，Log-rank 检验和 Cox 回归分析影响患

者预后的可能因素，R 语言绘制列线图模型并进行内部（随机抽取 80% 样本）和外部验证（外部验证数据来源于宜宾市第二人民医

院的 40 例高级别脑胶质瘤患者）。结果　中位随访时间 15 个月，平均生存周期 11 个月，患者 6 个月和 1 年生存率分别为 84.55%
和 40.00%。控制营养状态（CONUT）评分、中性粒细胞和淋巴细胞比值（NLR）、血小板和淋巴细胞比值（PLR）与淋巴细胞和单核

细胞比值（LMR）预测患者预后的最佳截断值分别为 1.5 分、2.58、88.33 和 5.34。CONUT 评分、NLR、WHO 分级、手术方式和 GPS 是

高级别脑胶质瘤患者预后的影响因素，其 HR（95% CI）分别为 0.367（0.187～0.719）、0.666（0.460～0.965）、1.723（1.081～2.747）、

0.569（0.372～0.871）、1.904（1.194～3.036）（GPS=1分）和3.386（1.841～6.231）（GPS=2分）（P<0.05）。列线图模型显示：CONUT 评分、

GPS、NLR、WHO 分级和手术方式对应的最高得分分别为 75、100、53、80 和 88 分，以 80% 原始数据绘制预测生存率的 ROC 曲线下

面积（AUC）为 0.922（95% CI：0.901～0.949），Hosmer-Lemeshow 拟合优度检验发现原始数据组和外部验证组数据吻合度较好

（P=0.913 和 0.871）。结论　高级别脑胶质瘤预后差，CONUT 评分、GPS、NLR、WHO 分级和手术方式是患者预后的预测因子，基于

此建立的列线图模型能很好预测患者生存预后。                                            [国际神经病学神经外科学杂志, 2024, 51(6): 16-22]
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Establishment and validation of a nomogram model for predicting the prognosis of 
high-grade glioma based on integrative preoperative nutritional and inflammatory 
indicators
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Abstract：  Objective　To investigate the application of integrative preoperative nutritional and inflammatory indicators 
in predicting the prognosis of high-grade glioma， and to establish a nomogram model. Methods　A retrospective analysis 
was performed for 110 patients with high-grade glioma who were admitted to The First People’s Hospital of Yibin from 2015 
to 2020. Medical records of the patients were collected， and the patients were followed up till December 30， 2022. The 
receiver operating characteristic （ROC） curve was used to calculate the area under the ROC curve （AUC） and optimal cut-
off values of related indicators in predicting the survival of patients. The Kaplan-Meier method was used to plot the survival 
curve， and the log-rank test and Cox regression analysis were used to explore possible influencing factors for prognosis. R 
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language was used to establish a nomogram model and perform internal validation （80% of the samples were randomly 
selected for validation） and external validation （the data for external validation were collected from 40 patients with high-
grade glioma in The Second People’s Hospital of Yibin）. Results　The median follow-up time was 15 months， with a mean 
survival time of 11 months， and the 6-month and 1-year survival rates were 84.55% and 40.00%， respectively. Controlled 
Nutritional Status （CONUT） score， neutrophil-to-lymphocyte ratio （NLR）， platelet-to-lymphocyte ratio （PLR）， and 
lymphocyte-to-monocyte ratio （LMR） had an optimal cut-off value of 1.5 points， 2.58， 88.33， and 5.34， respectively， in 
predicting the prognosis of patients. The Cox regression analysis showed that CONUT score （hazard ratio ［HR］ = 0.367， 
95% confidence interval ［CI］： 0.187-0.719， P <0.05）， NLR （HR = 0.666， 95% CI： 0.460-0.965， P <0.05）， WHO grade 

（HR = 1.723， 95% CI： 1.081-2.747， P <0.05）， surgical procedure （HR = 0.569， 95% CI： 0.372-0.871， P <0.05）， and  
GPS of 1 point （HR = 1.904， 95% CI： 1.194-3.036， P <0.05）， GPS of 2 points （HR = 3.386， 95% CI： 1.841-6.231， P <0.05）
were influencing factors for the prognosis of patients with high-grade glioma. The nomogram model showed that the highest 
scores corresponding to CONUT score， GPS， NLR， WHO grade， and surgical procedure were 75 points， 100 points， 53 
points， 80 points， and 88 points， respectively， and the ROC curve plotted for predicting survival using 80% raw data had 
an area under the ROC curve （AUC） of 0.922 （95% CI： 0.901-0.949）. The Hosmer-Lemeshow goodness-of-fit test 
showed a good degree of fit between the original data group and the external validation group （P = 0.913 and 0.871）. 
Conclusion　High-grade glioma tend to have a poor prognosis， and CONUT score， GPS， NLR， WHO grade， and surgical 
procedure are predictive factors for the prognosis of patients. The nomogram model established based on these factors can 
effectively predict the prognosis of patients.

［Journal of International Neurology and Neurosurgery, 2024, 51(6): 16-22］
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脑胶质瘤通常复发率高，整体预后较差，高级别脑胶

质瘤平均生存周期往往不超过 2 年［1］。患者预后与肿瘤

分期、分子生物学特征、患者术前状态、手术方式等因素

密切相关［2］。既往研究认为：慢性炎症反应与肿瘤发生

和进展有关［3］，同时患者营养状态也是预后的一个重要

预测因素［4］。已有术前营养状态和炎症反应与脑胶质瘤

患 者 预 后 有 关 的 报 道［5］。 控 制 营 养 状 态（controlling 
nutritional status， CONUT）评 分［6］、全 身 免 疫 炎 症 指 数

（systemic immune-inflammation index， SII）［7］、预后营养指

数（prognostic nutritional index， PNI）［8］、格拉斯哥预后评

分（Glascow prognostic score， GPS）［9］等均是以营养、免疫

和炎症指标为基础建立的联合预后预测指标，在包括脑

胶质瘤在内的多种肿瘤预后预测中得到广泛应用。与此

同时，多种炎症相关联合指标，如中性粒细胞/淋巴细胞

比值（neutrophil to lymphocyte ratio， NLR）［10］、血小板/淋
巴细胞比值（platelet to lymphocyte ratio， PLR）［11］和淋巴

细 胞/单 核 细 胞 比 值（lymphocyte to monocyte ratio， 
LMR）［12］等，也可作为脑胶质瘤患者预后的重要预测因

子。但这些指标在脑胶质瘤中应用并不多，尤其是多个

联 合 指 标 共 同 预 测 脑 胶 质 瘤 患 者 预 后 。 本 研 究 探 讨

CONUT 评分、GPS 及相关营养炎症联合指标与高级别脑

胶质瘤患者临床预后的关系。

1　资料与方法

1. 1　一般资料

回顾 2015—2020 年于宜宾市第一人民医院行手术治

疗的高级别脑胶质瘤患者 110 例的病历资料。其中，男性

54 例，女性 56 例；年龄 25～69 岁，平均（43.3±8.9）岁；疾病

史：糖尿病 11 例，高血压 19 例，高血脂 22 例，高尿酸血症

13 例；术前 Karnofsky 功能状态评分（即 KPS 评分）60（50，

70）分；肿瘤直径（5.44±0.66）mm；WHO 分级：Ⅲ级 67 例、

Ⅳ级 43 例；全切除 81 例，部分切除 29 例。模型验证病例

来自宜宾市第二人民医院，样本数为 40 例，WHO 分级Ⅲ
级 25 例，Ⅳ级 15 例。本研究经宜宾市第一人民医院医学

伦理委员会批准（2020-YBET-004）。

1. 2　纳入和排除标准

纳入标准：（1）符合《中国中枢神经系统胶质瘤诊断

和治疗指南（2015）》［13］关于脑胶质瘤的诊断标准；（2）病

理 诊 断 为 原 发 性 脑 胶 质 瘤 ；（3）WHO 分 级 Ⅲ 级 以 上 ；

（4）临床及随访数据完整。排除标准：（1）合并其他严重

颅脑疾病或其他器官组织恶性肿瘤；（2）随访期内死于非

目标疾病以外的其他原因。

1. 3　治疗方案

参照指南进行术前评估，并根据 WHO 分级选择合适

的手术方式，术后是否进行放化疗根据患者情况进行综

合评估，手术操作均由副主任医师以上级别医师主刀。
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1. 4　预测指标

术前 1～3 d 抽取清晨空腹外周静脉血检查白蛋白

（Albumin， ALB）、总胆固醇（total cholesterol， TC）、C 反应

蛋 白（C-reactive protein， CRP）、淋 巴 细 胞 计 数

（Lymphocyte， LYM）、中 性 粒 细 胞 计 数（Neutrophil， 
NEU）、血 小 板 计 数（Platelet， PLT）、单 核 细 胞 计 数

（Monocyte， MON）等相关血液指标。（1）GPS［14］：以反映营

养的 ALB 和反映炎症的 CRP 为基础指标衍生的一类联合

指标，以 CRP>10 mg/L 或 ALB<35 g/L 为异常，任一项异常

得 1 分，正常为 0 分，两项相加为 GPS 总分，将 GPS 分为 3
级，即 0、1 和 2 分。（2）CONUT 评分：以 ALB≥35.0、30.0～
<35、25.0～<30 和<25.0 g/L 分别计 0、2、4 和 6 分，以 TC≥
180、140～<180、100～<140 和<100 mg/dL 分别计 0、1、2
和 3 分 ，以 LYM≥1.60×109/L、1.20×109/L～<1.60×109/L、

0.80×109/L～<1.20×109/L 和<0.80×109/L 分别计 0、1、2 和 3
分，3 项指标评分之和为 CONUT 评分，分值范围 0～12
分，分值越低反映患者营养状态越好［15］。（3）其他炎症指

标 。 NLR=NEU/LYM；PLR=PLT/LYM；LMR=LYM/MON。

其中 CONUT 评分、NLR、PLR 和 LMR 的最佳截断值由受

试者工作特征（receiver operating characteristic， ROC）曲

线计算。

1. 5　随访与结局

患者出院后第 1 年内每 3 个月门诊复查，每个月电话

随访，第 2 年起每 3 个月电话随访，随访截止日期为 2022
年 12 月 30 日，总生存时间（overall survival， OS）定义为确

诊至死亡或随访截止日期。

1. 6　统计学方法

采用 SPSS 25.0 进行统计分析，正态分布的计量资料

用均数±标准差（-x ± s）描述，组间比较用 t 检验；计数资料

用频数或中位数（四分位数间距）［M（P25，P75）］描述，组间

比较用 χ2 检验；绘制 ROC 曲线并计算曲线下面积（area 
under the curve， AUC）和最佳截断值；用 Kaplan-Meier 法

绘制生存曲线，采用 Log-Rank 检验比较组间生存率；用

Cox 回归进行预后影响因素的多因素分析；采用 R 语言和

rms 程序包建立列线图（Nomogram）模型。抽取同期于宜

宾市第二人民医院治疗，且随访数据完整的 40 例高级别

脑胶质瘤患者进行验证。采用 Hosmer-Lemeshow 拟合优

度检验和 AUC 验证原列线图模型的校准度和区分度。以

P<0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2. 1　患者基线资料与临床结局

110 例患者的中位随访时间为 15（11，21）个月，中位

生 存 时 间 为 11（7.8，15.0）个 月 ，随 访 期 内 死 亡 占 比

85.45%（94/110），患者 6 个月和 1 年生存率分别为 84.55%
和 40.00%（见图 1）。

2. 2　各联合指标预测患者预后的 ROC 曲线

CONUT 评分、NLR、PLR 和 LMR 预测患者临床结局

的最佳截断值分别为 1.5 分、2.58、88.33 和 5.34，对应的

AUC 分 别 为 0.955 、0.929 、0.792 和 0.948（P<0.05）见

图 2，表 1。

2. 3　患者临床预后影响因素的单因素分析

CONUT 评分、GPS、手术方式、术前 KPS 评分、WHO
分级、NLR、PLR 和 LMR 等 8 个因素可能是患者预后的影

响因素（P<0.05），见表 2。

图 1　110例高级别胶质瘤患者总生存曲线
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图 2　4项指标联合预测患者预后的ROC曲线
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表 1　4 项指标联合预测患者预后的 ROC 曲线

指标

CONUT
评分

NLR
PLR
LMR

AUC

0. 955
0. 929
0. 792
0. 948

AUC 95% CI

0. 917~0. 994
0. 881~0. 976
0. 677~0. 908
0. 904~0. 992

Sb

0. 020
0. 024
0. 059
0. 023

最佳截
断值

1. 5
2. 58

88. 33
5. 34

约登指数

0. 790
0. 840
0. 609
0. 779

P值

0. 000
0. 000
0. 000

<0. 000
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2. 4　患者临床预后影响因素的多因素分析

CONUT 评分<1.5 分、NLR<2.58、WHO 分级为Ⅳ级、

手术方式为全切除和 GPS（1 和 2 分）是脑胶质瘤患者预后

的 影 响 因 素 ，其 HR（95% CI）分 别 为 0.367（0.187～
0.719）、0.666（0.460～0.965）、1.723（1.081～2.747）、0.569

（0.372～0.871）、1.904（1.194～3.036）和3.386（1.841～6.231）
（P<0.05），见表 3。

2. 5　高级别脑胶质瘤预后列线图模型的建立

结合 Cox 回归模型绘制列线图模型，结局指标为患者

1 年生存率（见图 3），列线图模型中，影响因素左侧得分为

0 分，通过各影响因素取得值绘制一条垂直线可获得对应

分值，5 项影响因素分值总和则为该个体的总分，通过总

分向下绘制一条垂直线可获得患者 1 年生存率，总分越

高，患者的 1 年生存率越低。从权重上来看，CONUT 评

分、GPS、NLR、WHO 分级和手术方式对应的最高得分分

别为 75、100、53、80 和 88 分。以患者 CONUT 评分 4 分、

GPS 1 分、NLR 为 6、WHO 分级为Ⅳ级和部分切除为例，其

各自分值约为 25、50、26、80 和 88 分，总分为 269 分，其对

应的 6 个月和 1 年生存率约为 44% 和 35%。

2. 6　基于多项联合指标的脑胶质瘤预后列线图模型的

验证

以随机抽取 80% 原始数据绘制列线图模型预测脑胶

质 瘤 生 存 时 间 的 ROC 曲 线 ，其 AUC 为 0.922（95% CI：

0.901～0.949），灵敏度和特异度分别为 89.3% 和 80.5%
（图 4）。以随机抽取的 80% 原始数据和外部验证数据分

别进行 Hosmer-Lemeshow 拟合优度检验，原始数据组最

大和最小偏移量分别为0.030和0.017（P=0.913）（图5左），外

部验证组最大和最小偏移量分别为0.053和0.023（P=0.871）
（图 5 右），说明模型数据与观察数据吻合度较高。

表 2　患者临床预后影响因素的单因素分析

指标

CONUT评分

手术方式

术前KPS评分

GPS

NLR

PLR

LMR

WHO分级

年龄

肿瘤直径

分类

<1. 5分

≥1. 5分

全切除

部分切除

<60分

≥60分

0分

1分

2分

<2. 58
≥2. 58

<88. 33
≥88. 33
<5. 34
≥5. 34
Ⅲ级

Ⅳ级

<50岁

≥50岁

<5. 2 cm
≥5. 2 cm

病例数/例
22
88
81
29
40
70
23
46
41
31
79
39
71
87
23
67
43
55
55
53
57

死亡数/例
8

86
67
27
39
55
9

44
41
15
79
25
69
85
9

51
43
46
48
45
49

生存时间（95% CI）/月

20. 41(18. 47~22. 35)
10. 13 (9. 29~10. 97)

12. 85 (11. 53~14. 16)
9. 84 (8. 59~11. 09)
9. 69 (8. 37~11. 01)

13. 53 (12. 11~14. 95)
18. 71(15. 94~21. 47)

10. 87(9. 65~12. 10)
10. 22(8. 88~11. 56)

17. 64(15. 32~19. 95)
10. 20(9. 27~11. 14)

14. 96(13. 22~16. 70)
10. 41(9. 31~11. 50)
10. 46(9. 54~11. 38)

19. 09(16. 62~21. 55)
14. 16 (12. 74~15. 58)

9. 05 (7. 83~10. 26)
11. 55(9. 95~13. 15)

12. 55(11. 20~13. 89)
12. 31(10. 68~13. 94)
11. 79(10. 48~13. 11)

χ2值

44. 984

7. 036

12. 955

30. 103

32. 151

17. 419

29. 605

25. 042

0. 802

0. 225

P值

<0. 001

0. 008

<0. 001

<0. 001

<0. 001

<0. 001

<0. 001

<0. 001

0. 371

0. 635

表 3　脑胶质瘤患者预后影响因素的 Cox 回归分析

影响因素

CONUT评分<1. 5分

NLR<2. 58
WHO分级Ⅳ级

手术方式为全切除

GPS  1分

         2分

b

-1. 002
-0. 406

0. 544
-0. 564

0. 644
1. 220

Sb

0. 343
0. 189
0. 238
0. 217
0. 238
0. 311

Wald χ2

8. 534
4. 625
5. 226
6. 755
7. 321

15. 389

P值

0. 005
0. 035
0. 024
0. 016
0. 012

<0. 001

HR (95% CI)
0. 367 (0. 187～0. 719)
0. 666 (0. 460～0. 965)
1. 723 (1. 081～2. 747)
0. 569 (0. 372～0. 871)
1. 904 (1. 194～3. 036)
3. 386 (1. 841～6. 231)
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3　讨论

多种基于放射组学因素、自噬相关基因、DNA 甲基

化、非编码 RNA 和其他因素构建的脑胶质瘤预后预测模

型已在临床中广泛应用［16］，但由于高级别脑胶质瘤易短

期内复发，影响患者远期预后［17］，分析脑胶质瘤患者预后

的可能影响因素，采用简易指标联合建立多样化的预后

预测模型，能指导合理选择治疗方案，改善患者临床结局

或提高患者生活质量［18］。由于基于自噬基因和非编码

RNA 等分子生物学构建的预后预测模型在基层医院中使

用受到一定程度限制，而基于营养、免疫和炎症指标构建

的联合指标已得到广泛应用，我们团队前期研究发现预

后营养指数（prognositic nutritional index， PNI）与脑胶质

瘤患者预后有关［5］，本研究在此基础上采用 CONUT 评分

和 GPS 联合用于高级别脑胶质瘤预后预测，发现该联合

指标可作为脑胶质瘤的预后预测因子。

肿瘤发生和进展与慢性炎症有关，外周血中炎症细

胞可反映机体炎症状态，参与肿瘤细胞增殖、迁移和侵袭

等过程，迄今为止关于炎症细胞与肿瘤预后关系的具体

机制仍不清楚［19］。CONUT 评分和 GPS 均是利用血液学

指标中反映营养、免疫和炎症的相关指标建立的联合指

标 ，能 反 映 机 体 营 养 、炎 症 和 免 疫 状 态 ，有 研 究 认 为

CONUT 评 分 可 作 为 脑 胶 质 瘤 患 者 预 后 的 重 要 预 测 因

子［20］，也有采用 GPS 在高级别脑胶质瘤预后预测中的报

道，但并未得到更多前瞻性研究的验证［21］。同时利用外

周血炎症指标建立的联合指标如 NLR 等在脑胶质瘤预后

预测中也有应用［22］。

本研究中，WHO 分级Ⅲ级以上的脑胶质瘤患者中位

生存时间仅 11 个月，2 年内死亡占比高达 85.45%，略高于

晁储瑞等［23］的报道，由于本研究纳入患者均为Ⅲ级以上，

患者整体预后差。采用 ROC 曲线可计算各指标预测预后

的最佳截断值，以 CONUT 评分为例，不同肿瘤中建议截

断值有所差异，非小细胞肺癌中的建议截断值为 3［24］，而

在脑胶质瘤中的最佳截断值为 4［20］，与本研究的最佳截断

值 1.5 有一定差异。截断值反映该指标用于预测患者预

图 3　基于多项联合指标的脑胶质瘤预后列线图模型
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图 4　列线图模型预测患者生存时间的ROC曲线

AUC（95% CI）=0.922（0.901~0.949）
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图 5　列线图模型预测患者生存时间的Hosmer-Lemeshow 校准曲线
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后的界值或平衡点，由于 CONUT 评分、NLR 等指标均是

根据患者某些检查指标进行赋值计算得出的，每种疾病

的炎症反应或营养状态存在差异，导致这些指标的参考

值范围在不同疾病中可能存在差异，在预测不同肿瘤预

后中应选择不同的截断值，也有研究将 CONUT 评分在脑

胶 质 瘤 中 的 截 断 值 设 为 2.5［25］。 Cox 回 归 发 现 包 括

CONUT 评分和 GPS 等在内的 5 个因素是高级别脑胶质瘤

临床预后的预测因子，CONUT 评分和 GPS 均属于营养免

疫炎症联合指标，不仅反映机体营养状况，也反映机体炎

症和免疫状态。WHO 分级决定脑胶质瘤的恶性程度，低

级别（I~Ⅱ级）恶性程度较低，积极手术联合术后放疗、化

疗可有效延缓复发，预后较好；但高级别胶质瘤细胞生长

速度快，侵袭性更强，术后更易复发。同时，高级别胶质

瘤手术中通常是肉眼下进行全切除术，是否完全切除尚

不清楚，术后仍有较高风险复发，这可能与肿瘤细胞的侵

袭、免疫逃逸和对放化疗敏感度差异有关［26］。手术方式

尽管不是患者预后的直接影响因素，但对于高级别脑胶

质瘤患者而言，全切除预后略优于部分切除，这需要临床

医生在术前评估时权衡手术方式可能带来的利弊，以达

到安全前提下最大程度切除的要求。KPS 评分反映患者

功能状态，也间接反映患者疾病严重程度，KPS 评分 60 分

以下的患者生活已达依赖级，也提示患者预后不良。

基于 Cox 回归结果建立的列线图模型能直观反映患

者生存情况和相应风险，通过可视化模型可看出：GPS、术

式、WHO 分级所占评分权重较高，通过 H-L 拟合优度检

验和 AUC 可以发现该模型能较好反映患者的真实预后，

通过外部验证数据也得到相应的结果，该模型可以直观

评 估 患 者 的 6 个 月 和 1 年 生 存 率 ，与 相 关 研 究 结 果 一

致［27］。也有列线图模型发现术前 PNI 水平是Ⅳ级胶质瘤

患者的预后因素［28］，说明基于营养、免疫和炎症的联合指

标适用于脑胶质瘤预后预测。

综上，脑胶质瘤患者术后预后差，CONUT 评分、GPS、

NLR、WHO 分级和手术方式是高级别脑胶质瘤预后的预

测因子，在此基础上建立的列线图模型能直观反映患者

生存情况。但由于本研究为单中心资料，且样本例数较

少，结论外推还存在一定局限性，需要更多前瞻性研究

证实。
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