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摘  要 

目的：探讨上皮性卵巢癌(EOC)患者临床病理特征及炎症标志物对肿瘤细胞减灭术(CRS)结局的预测价值，

构建手术结局预测模型以指导个体化治疗。方法：回顾性纳入2018年1月1日至2023年12月31日河南省

人民医院152例初次接受CRS的EOC患者；采用LASSO回归结合单因素/多因素Logistic回归筛选手术结局

(R0切除)的独立危险因素，并构建列线图(nomogram)预测模型。通过ROC曲线、校正曲线及决策曲线

评估模型性能。结果：1、152例患者中，R0切除率61.8% (94/58)。2、单因素、多因素分析确定HE4 
(p < 0.001)、NLR (p = 0.013)、腹水量(p = 0.007)、FIGO分期(p < 0.001)及新辅助化疗(p = 0.005)为R0
切除的独立危险因素。基于上述因素构建的nomogram模型AUC为0.891 (95% CI: 0.839~0.963)，显著

优于Fagotti评分(AUC = 0.805, p = 0.045)，校准曲线及决策曲线证实其高准确性与临床实用性。结论：

联合HE4、NLR、腹水量、FIGO分期及新辅助化疗的nomogram模型可有效预测R0切除可能性，为术前

评估提供可靠工具。 
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Abstract 
Objective: To investigate the predictive value of clinicopathological characteristics and inflammatory 
biomarkers in surgical outcomes of cytoreductive surgery (CRS) for epithelial ovarian cancer (EOC) 
and develop a nomogram model to guide individualized treatment. Methods: A total of 152 EOC pa-
tients who underwent primary CRS at Henan Provincial People’s Hospital (January 2018~December 
2023) were retrospectively enrolled. Independent risk factors for R0 resection were identified using 
LASSO regression combined with univariate and multivariate logistic regression. A nomogram pre-
diction model was constructed and evaluated via ROC curves, calibration curves, and decision curve 
analysis (DCA). Results: 1. The R0 resection rate was 61.8% (94/58). 2. Univariate and multivariate 
analyses identified HE4 (p < 0.001), neutrophil-to-lymphocyte ratio (NLR, p = 0.013), ascites volume 
(p = 0.007), FIGO stage (p < 0.001), and neoadjuvant chemotherapy (NACT, p = 0.005) as independent 
risk factors for R0 resection. The nomogram model based on these factors achieved an AUC of 0.891 
(95% CI: 0.839~0.963), significantly outperforming the Fagotti score (AUC = 0.805, p = 0.045). Cali-
bration and decision curves confirmed its high accuracy and clinical utility. Conclusion: The nomo-
gram model integrating HE4, NLR, ascites volume, FIGO stage, and NACT effectively predicts the like-
lihood of R0 resection, providing a reliable tool for preoperative assessment.  

 
Keywords 
Epithelial Ovarian Cancer, Cytoreductive Surgery, Nomogram, Inflammatory Biomarkers, Prognostic 
Prediction  

 
 

Copyright © 2025 by author(s) and Hans Publishers Inc. 
This work is licensed under the Creative Commons Attribution International License (CC BY 4.0). 
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/ 

  
 

1. 引言 

上皮性卵巢癌(EOC)是致死率最高的妇科恶性肿瘤[1]，由于其缺乏有效的早期筛查手段及发病位置

隐匿，多数患者就诊时已是晚期，并伴有腹膜转移。在经过标准治疗后，仍有约 70%的患者 2~3 年内复

发，总体 5 年生存率仅为 45.6%，复发后的 5 年生存率更是不足 10% [2]。手术是 EOC 治疗的基石，理

想的肿瘤细胞减灭术(cytoreductive surgery, CRS)是影响 EOC 预后及总生存率的主要预后因素，目标是在

CRS 后实现无肉眼可见病灶(R0) [3]。早在 1975 年 Griffiths 便率先揭示了术后残余病灶(RD)与患者生存

期之间的联系[4]，其研究结果显示，术后达到 R0 切除的患者，平均 OS 达到了 39 个月；而当 RD < 0.5 
cm、0.5~1.5 cm 以及>1.5 cm 时，患者的平均 OS 则分别为 29 个月、18 个月和 11 个月。随着时间的推

移，越来越多的研究开始关注术后 RD 与患者生存之间的关系。2021 年 Shi [5]等人对于术后达到 R0 切

除、RD 在 0~1 cm 范围内的患者分析其三年无进展生存率高达 51.3%和 17.0%，而 RD > 1 cm 的患者则

仅为 14.6%，三年总生存率分别为 66.5%、33.0%和 31.6%。这一结果进一步证实了 RD 对患者生存的重

要影响。2023 年，Kahn 等人进一步证实了严格筛选的初治或复发性 EOC 患者均可从 R0 切除中获益[6]。
然而，在实际临床工作中，并非所有的 EOC 手术都能顺利达成 R0 切除。既往研究发现对于肿瘤负荷较

高的患者先行 3~4 个周期新辅助化疗(Neoadjuvant chemotherapy, NACT)使肿瘤降期、缩小肿瘤体积后再

行中间型肿瘤细胞减灭术(IDS)可显著提高手术 R0 率[7]。然而部分病人即使先行 NACT 后也未能达到

R0，甚至引发手术并发症或需要二次手术，因此术前准确预估 EOC 能否达到 R0 的评估至关重要。 
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目前研究发现 EOC 减瘤结局相关的临床病理因素有肿瘤分期晚(FIGO III~IV 期)、腹水、术后残留肿

瘤、组织学分级等[8]。基于这些因素，卵巢癌手术相关的预测模型已经被广泛开发，如腹腔镜预测评分

(predictive index value, PIV)和影像学评估模型等，以帮助临床医生做出适当的决策，但真正能够在临床实

践中应用的模型较少。然而，由于 EOC 的复杂性和异质性，如何准确预测患者的手术结局和制定个性化

的治疗方案仍然是当前临床面临的挑战。本研究回顾性收集 EOC 病例资料，通过 LASSO、单因素及多

因素筛选手术相关危险因素，并基于这些特征构建预测模型，为 EOC 患者的个体化治疗提供科学依据。 

2. 资料与方法 

2.1. 研究对象 

本研究为一项回顾性队列研究，纳入 2018 年 1 月 1 日至 2023 年 12 月 31 日于河南省人民医院首次

接受治疗的 152 例上皮性卵巢癌患者，旨在探讨其临床病理特征及炎症相关指标[淋巴细胞与单核细胞计

数比值(Ratio of Lymphocyte to Monocyte, LMR)、中性粒细胞与淋巴细胞计数比值(Ratio of Neutrophil to 
Lymphocyte, NLR)、纤维蛋白原与淋巴细胞计数比值(Ratio of Fibrinogen to Lymphocyte, FLR)等]与预后的

关联。通过收集患者基本信息(年龄、BMI、手术方式等)、临床病理资料(FIGO 分期、病理分化程度、腹

水等)、实验室指标(血常规、CA125、HE4、白蛋白等)及影像学检查结果，重点分析术前炎症标志物与术

后复发、转移及生存的关系。研究严格限定纳入标准(初次手术、完整数据、无其他肿瘤或感染性疾病)，
并排除术前感染、抗生素使用及严重肝肾疾病患者，确保数据可靠性。研究结果或为 EOC 预后评估及个

体化治疗提供临床参考，且已通过河南省人民医院医学伦理委员会批准，伦理号为：AF/SC-08/04.0。 

2.2. 统计学方法 

本研究采用 GraphPad Prism 9.5.1、SPSS 26.0 及 R 4.2.1 进行数据分析和可视化。计量资料以均值 ± 
标准差(正态分布)或中位数(四分位数间距) (非正态分布)表示，计数资料以频数(频率)描述；利用 R 语言

进行 LASSO 回归(glmnet 包)结合单因素/多因素 Logistic 回归(SPSS)筛选术后结局危险因素，并构建列线

图，通过校正曲线、ROC 曲线及决策曲线评估模型的准确性及临床实用性。 

3. 研究结果 

3.1. EOC 患者的术前临床资料 

根据纳入排除标准共纳入了 152 例 EOC 患者，其中患者平均年龄为 55.14 ± 8.78 岁，平均 BMI 为
24.53 ± 3.38kg/m2，其中 25 例(16.4%)患者患有糖尿病，37 例(24.3%)患有高血压。根据 Figo 分期，I + II
期患者为 33 例(21.7%)，III + IV 期 119 例(79.3%)，138 例(90.7%)行开腹手术，105 例(69.0%)有肠管受累，

103 例(67.7%)有大网膜受累，104 例(68.4%)有淋巴结转移，97 例(69.0%)有腹膜转移，腹水量为 100 (0, 
500) ml。根据分化程度，高分化 23 例(15.2%)，中分化 1 例(0.6%)，低分化 128 例(84.2%)，其中 46 例

(30.2%)患者行新辅助化疗，平均 Fagotti 评分为 5.37 ± 3.27，术后残留病灶 R0 为 94 例(61.8%)，非 R0 为

58 例(38.2%)，见表 1。 

3.2. LASSO 回归筛选临床特征变量 

为避免数据分析中存在共线性，以手术是否达 R0 为因变量，将为年龄、BMI、实验室检查结果、

LMR、NLR、FLR、糖尿病、高血压、FIGO 分期、腹水量、是否新辅助化疗为自变量，纳入 LASSO 回

归分析进行筛选，以交叉验证法绘制均方误差随 log λ的变化图，当惩罚系数 λ = 0.0089 时的模型性能优

良且影响因素最少，筛选出 16 个具有非零系数分别为年龄、BMI、CA125、HE4、单核细胞、血小板、 
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Table 1. Baseline characteristics of epithelial ovarian cancer patients 
表 1. 上皮性卵巢癌患者基线资料 

 上皮性卵巢癌患者(n = 152) 

年龄(岁) 55.14 ± 8.78 

BMI (Kg/m2) 24.53 ± 3.38 

糖尿病，n (%) 25 (16.4) 

高血压，n (%) 37 (24.3) 

FIGO 分期  

I + II, n (%) 33 (21.7) 

III + IV, n (%) 119 (79.3) 

开腹手术，n (%) 138 (90.7) 

腹水量(ml) 100 (0,500) 

肠管受累，n (%) 105 (69.0) 

大网膜受累，n (%) 103 (67.7) 

腹膜转移，n (%) 97 (63.8) 

淋巴结受累，n (%) 104 (68.4) 

组织分化  

低分化，n (%) 128 (84.2) 

中分化，n (%) 1 (0.6) 

高分化，n (%) 23 (15.2) 

新辅助化疗，n (%) 46 (30.2) 

CA125 (U/mL) 205.21 (33.78, 699.72) 

CA199 (U/mL) 10.29 (4.34, 23.42) 

HE4 (pmol/L) 102.20 (50.25, 209.45) 

白细胞(109/L) 6.35 ± 2.75 

中性粒细胞(109/L) 3.94 (2.75, 5.39) 

单核细胞(109/L) 0.36 (0.29, 0.49) 

淋巴细胞(109/L) 1.36 ± 0.49 

血小板(109/L) 267.86 ± 100.91 

纤维蛋白原(g/L) 3.71 ± 1.51 

白蛋白(g/L) 37.29 ± 4.96 

NLR 2.85 (1.99, 4.38) 

LMR 3.52 (2.48, 5.17) 

FLR 2.67 (1.67, 3.85) 

PNI 44.11 ± 6.13 

FAGOTTI 评分 5.37 ± 3.27 

术后残留  

R0, n (%) 94 (61.8) 

非 R0, n (%) 58 (38.2) 

注：NLR：中性粒细胞/淋巴细胞比值；LMR：淋巴细胞/单核细胞比值；FLR：纤维蛋白原/淋巴细胞计数比值；PNI：
预后营养指数。 
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A：LASSO 回归筛选变量动态过程图；B：交叉验证最佳参数 λ选择过程图 

Figure 1. Screening for risk factors of surgical outcomes in EOC patients 
图 1. EOC 手术结局危险因素筛选 
 

纤维蛋白原、白蛋白、LMR、NLR、FLR、糖尿病、高血压、FIGO 分期、腹水量、是否新辅助化疗(图
1A，图 1B)。 

3.3. Logistic 回归筛选危险因素 

以手术是否达 R0 为因变量，将 Lasso 回归分析筛选出的 16 个因素作为自变量进行单因素 Logistic
回归分析，结果显示，HE4 (p < 0.001)、ALB (p < 0.029)、NLR (p < 0.001)、LMR (p < 0.019)、FLR (p < 
0.001)、FIGO 分期(p < 0.001)、腹水量(p < 0.001)、是否新辅助化疗(p < 0.004)为影响 EOC 患者减瘤结局

的因素，见表 2。 
进一步将单因素 Logistic 回归筛选出的 8 个变量纳入多因素 Logistic 回归分析筛选，如表 3，最终得

出影响 EOC 患者减瘤结局的独立危险因素有：HE4 (p < 0.001)、NLR (p = 0.013)、腹水量(p = 0.007)、
FIGO 分期(p < 0.001)、是否新辅助化疗(p = 0.005)。 

 
Table 2. Risk factors for non-R0 outcomes in EOC patients after surgery 
表 2. EOC 患者术后非 R0 结局的危险因素 

 单因素分析 多因素分析 

 β p 值 β p 值 

年龄 0.024 0.220   

BMI −0.077 0.146   

CA125 0.001 0.878   

HE4 0.002 0.001 0.001 0.040 

单核细胞 0.014 0.984   

血小板 0.002 0.217   

纤维蛋白原 0.170 0.126   

白蛋白 −0.086 0.015 −0.020 0.692 

NLR 0.314 <0.001 0.258 0.005 

LMR −0.214 0.019 0.030 0.684 
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续表 

FLR 0.154 0.043 0.061 0.562 

糖尿病 0.080 0.858   

高血压 0.179 0.646   

FIGO 分期 1.144 <0.001 1.482 <0.001 

腹水量 0.001 <0.001 0.001 0.005 

是否新辅助化疗 0.932 0.012 1.489 0.002 

注：NLR：中性粒细胞/淋巴细胞比值；LMR：淋巴细胞/单核细胞比值；FLR：纤维蛋白原/淋巴细胞计数比值； 

3.4. 独立危险因素构建 Nomogram 图和绘制 ROC 曲线 

以 LASSO-Logistic 回归分析筛查出的 5 个指标(见表 3)：HE4 [OR: 1.002 (95% CI 1.000~1.003), p = 
0.045]、NLR [OR: 1.314 (95% CI 1.106~1.560), p = 0.002]、腹水量[OR: 1.001 (95% CI 1.000~1.001), p = 
0.005]、FIGO 分期[OR: 4.359 (95% CI 2.242~8.473), p < 0.001]、是否新辅助化疗[OR: 4.221 (95% CI 
1.656~10.758), p = 0.003]作为预测因素，以术后结局是否达 R0 为预测目标，构建列线图 Nomogram 预测

模型并使用内部验证 Bootstrap (1000 次抽样)进行区分度和准确度评价，所得 C-index 为 0.875，进一步绘制

该模型的 ROC 曲线(见图 2、图 3A)。此列线图预测模型与其他独立危险因素相比 ROC 曲线下面积更大[0.918  
 

Table 3. Risk factors for non-R0 outcomes in EOC patients after surgery 
表 3. EOC 患者术后非 R0 结局的危险因素 

 β OR 95% CI p 值 

HE4 0.002 1.002 1.000~1.003 0.045 

NLR 0.273 1.314 1.106~1.560 0.002 

腹水量 0.001 1.001 1.000~1.001 0.005 

FIGO 分期 1.472 4.359 2.242~8.473 <0.001 

是否新辅助化疗 1.440 4.221 1.656~10.758 0.003 

注：NLR：中性粒细胞/淋巴细胞比值。 
 

 
Figure 2. Nomogram model for predicting the postoperative R0 rate in EOC patients 
图 2. 预测 EOC 患者术后结局 R0 率的列线图模型 
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A：本模型及不同独立危险因素的 ROC 曲线；B：校正曲线，Y 轴代表实际术后 R0 率，X 轴代表模型预测术后 R0 率。 

Figure 3. ROC curve and calibration curve of the model 
图 3. 模型 ROC 曲线及校正曲线 
 

(95% CI 0.874~0.963)]，提示此列线图具有更高的预测效能。校正曲线分析结果显示此列线图具有较高的

准确性，临床实用性较好(见图 3B)。 

3.5. 列线图预测模型的评估 

绘制的 Fagotti 评分的 ROC 曲线，该评分与手术结局 R0 的 ROC 曲线下面积(AUC)为 0.805 (95% CI 
0.733~0.876)，与本研究的列线图预测模型相比[0.891 (95% CI 0.839~0.943)]，ROC 曲线下面积有显著差异(p 
= 0.045)。进一步通过建立决策曲线比较两者的临床净获益率如图 4 所示，该列线图模型临床实用性较好。 

 

 
A：本模型及 Fagotti 评分的 ROC 曲线； B：决策曲线，Y 轴表示净获益率，X 轴表示阈概率。 

Figure 4. Comparison of clinical benefits between our model and Fagotti score 
图 4. 本模型与 Fagotti 评分临床效益比较 
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4. 讨论 

影响减瘤结局的独立危险因素分析，为了筛选出影响减瘤结局危险因素，本研究先以手术结局是否

达 R0 为因变量，将临床特征变量纳入 LASSO 回归分析，将筛选出的结果再进一步进行单因素、多因素

Logistic 回归分析，最终得出影响 EOC 患者减瘤结局的独立危险因素有：HE4、NLR、腹水量、FIGO 分

期、是否新辅助化疗，进一步对这些危险因素进行分析讨论。 

4.1. HE4 

人附睾蛋白 4 (HE4)是一种高特异性的血清标志物，其水平不受月经周期及绝经状态的影响，在区分

良性和恶性卵巢肿瘤高于 CA125 (灵敏度为 88.9%，特异性为 91.8%) [9]。Luo 发现在初次细胞减灭术(ICS)
中，高 HE4 表达的患者比低 HE4 表达的患者有更高的最佳减瘤发生率[10]。这意味着术前 HE4 高表达

可能提示患者在初次手术时更有可能达到满意的减瘤效果。Saffarieh 等于 2022 年指出术前血清 HE4 浓

度大于 170 pmol/L 可以预测卵巢癌的总体生存率(OS) [11]。本研究分析得出 HE4 是 EOC 患者手术减瘤

结局独立危险因素之一，其预测 CRS 手术减瘤结局的敏感度和特异性分别为：58.6%、77.7%，预测 EOC
患者减瘤结局的最佳截断值为 236.6 pmol/L。 

4.2. 腹水 

腹水作为晚期上皮性卵巢癌的常见临床表现，其存在及容量与肿瘤负荷、腹膜转移程度密切相关，

约 58%的 EOC 患者在初次手术时伴有腹水，且腹水量 > 2000 mL 的患者中位 PFS 和 OS 显著缩短[12] 
Lyoshi 的多中心研究回顾性分析了 1966 例上皮性卵巢癌患者的腹水体积与预后的关系，发现超过 100 
mL 的腹水被认为是预后不良的独立因素(HR 1.242; 95% CI 1.050~1.470; p = 0.012) [13]，而 Janco 等人通

过 CT 评估腹水体积，发现无腹水是初次减瘤术中完全切除的独立预测因素[14]，我们的发现与既往结论

一致，但 Ayhan 等人的研究腹水的存在与预后没有关系，他们认为腹水虽非预后的直接决定因素，但可

能作为间接影响因素存在[15]。 

4.3. NLR 

NLR 通过反映中性粒细胞(促炎)与淋巴细胞(抗肿瘤免疫)的平衡，间接提示机体炎症状态与免疫抑制

程度。在妇科肿瘤中，术前高 NLR (通常以≥2.5或≥3为界值)与晚期分期、肿瘤负荷增加及化疗耐药和预

后不良相关[16]。多项研究表明术前 NLR 升高与减瘤术后残留病灶显著相关，中性粒细胞释放的炎症因

子(如 IL-6、TNF-α)可能通过促进腹膜转移和肿瘤细胞黏附，增加手术复杂性[17]。通过单因素以及多因

素分析本研究得出 NLR，是 EOC 患者手术减瘤结局独立危险因素之一，其预测 CRS 手术减瘤结局的敏

感度和特异性分别为：67.2%、77.7%，预测 EOC 患者减瘤结局的最佳截断值为 3.305，我们的结论与既

往研究一致。Miao 等人的研究设定 NLR 截断值为 3.02，发现低 NLR 水平的患者有更长的 PFS 和 OS 
[18]，Nguyen、Marchetti 等人的研究也都支持此观点[19] [20]。 

4.4. FIGO 分期 

III/IV 期患者因腹腔广泛转移，手术复杂程度显著增加，对于无法直接手术的 III/IV 期患者，NACT
可缩小肿瘤体积，提高满意减灭率。Meyer 等人对 2001~2012 年间 IIIC 期和 IV 期接受 NACT 的 OC 患

者分析指出，IIIC 期卵巢癌患者接受 NACT 的比例由 16%提升至 34%，而 IV 期 OC 患者的 NACT 使用

率也显著地从 41%增加到 62%，这两项增长均达到了统计学上的显著水平(p < 0.001) [21]。本研究采用聚

类分析，单因素和多因素分析 FIGO 分期对术后 RD 的影响，将手术病理分期作为减瘤结局预测的因素
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之一，并证明与手术结局显著相关后纳入了列线图。 

4.5. NACT 

NACT 主要目标通过缩小肿瘤体积、降低腹腔内转移负荷，从而优化后续间歇性肿瘤细胞减灭术(In-
terval Debulking Surgery, IDS)的可行性。多项研究表明[22]-[24]使用 3~4 个周期的 NACT 可显著提高手术

的 R0 切除率，并减少围手术期并发症，这可能与 NACT 通过降低肿瘤与周围组织的粘连程度，可减少

术中出血量及手术时间相关。 
然而，NACT 的局限性在于可能掩盖肿瘤的真实扩散范围。部分患者在化疗后影像学显示病灶缩小

或消失，但术中发现镜下残留或隐匿性转移的风险增加。约 46%的 NACT 后 IDS 患者存在“外观正常”

腹膜区域的镜下转移，提示需结合更广泛的手术切除(如全壁层腹膜切除术)以提高彻底性。值得注意的是，

NACT 可能诱导铂类耐药性。现有的多项研究显示 NACT 组铂耐药率显著高于 PDS 组(45.6% vs. 36.0%)，
且首次复发至铂耐药的时间缩短(39.3 个月 vs. 80.8 个月) [25]。其机制可能与化疗筛选出耐药克隆或增强

肿瘤干细胞特性有关。因此，NACT 的周期数与方案需谨慎控制(通常≤4个疗程)，以避免过度治疗。 

5. 总结 

本研究针对 EOC 患者手术结局的预测问题，回顾性分析了 152 例接受 CRS 患者的临床特征和手术

结果。通过 LASSO 回归与多因素 Logistic 回归筛选出 HE4、NLR、腹水量、FIGO 分期和新辅助化疗等

独立危险因素，并构建了列线图预测模型。结果显示，该模型 AUC 为 0.891，显著优于传统 Fagotti 评分，

且在校正曲线和决策曲线分析中表现出良好的准确性和临床实用性。本研究不仅揭示了 EOC 患者术前炎

症状态、肿瘤负荷和营养指标与手术结局的密切关联，还为临床术前评估提供了新的预测工具，有助于

优化个体化治疗策略。然而，本研究也存在一定的局限性。首先，本研究为单中心回顾性队列分析研究，

样本量有限，并存在固有选择偏差，这可能对研究结果的普适性产生一定影响。未来计划通过多中心数

据收集进行验证分析，并扩大队列样本量以减少数据偏差。此外，本模型尚未进行外部临床数据的验证，

后续研究将引入外部数据以评估模型的可信度和适用性。 
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