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·慢病专题:癌症·

青少年恶性骨肿瘤患者癌症复发恐惧预测模型的构建与验证

赵 俊,刘 新,韩金钱

(郑州大学附属肿瘤医院/河南省肿瘤医院骨科,河南
 

郑州
 

450000)

  [摘 要] 目的 探讨青少年恶性骨肿瘤患者癌症复发恐惧(FCR)的影响因素,建立预测模型预测患者

FCR发生风险并对模型进行验证。方法 选取2019年5月至2024年12月在该院接受治疗的470例青少年

恶性骨肿瘤患者作为研究对象。将患者按照7∶3的比例分为训练集(329例)与测试集(141例),将训练集患

者根据是否发生FCR分为FCR组与非FCR组。采用logistic回归分析筛选独立危险因素并构建预测模型预

测青少年恶性骨肿瘤患者发生FCR风险;通过受试者工作特征(ROC)曲线和校准曲线评估预测模型的区分度

和精准度;采用决策曲线分析评估列线图预测模型的临床实用性。结果 与非FCR组比较,FCR组患者年龄、
Ⅲ~Ⅳ期比例、病程>3年比例、消极应对方式评分均升高,差异均有统计学意义(P<0.05);家庭人均月收入

3
 

000~5
 

000元、>5
 

000元比例及家庭韧性指数(FHI)评分、简易应对方式量表(SCSQ)中积极应对方式评分

均降低,差异均有统计学意义(P<0.05)。所构建预测模型内部验证[H-L拟合优度检验χ2=5.579,P=
0.694;校准曲线与理想曲线基本重合,ROC曲线的曲线下面积(AUC)为0.835(95%CI

 

0.771~0.899)]、外部

验证[H-L拟合优度检验χ2=14.037,P=0.081;校准曲线与理想曲线基本重合;ROC曲线的AUC为0.787
(95%CI

 

0.714~0.861)]显示模型拟合度、精准度与区分度均良好。结论 以年龄、疾病分期、家庭人均月收

入、FHI评分、SCSQ(积极应对方式、消极应对方式)因素构建的预测模型有较高的精准度和区分度,对个体化

预测青少年恶性骨肿瘤患者FCR发生风险有重要指导作用。
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[Abstract] Objective To

 

explore
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

fear
 

of
 

cancer
 

recurrence(FCR)
 

in
 

adoles-
cent

 

patients
 

with
 

malignant
 

bone
 

tumors,and
 

to
 

establish
 

and
 

validate
 

a
 

prediction
 

model
 

for
 

assessing
 

the
 

risk
 

of
 

FCR.Methods A
 

total
 

of
 

470
 

adolescent
 

patients
 

with
 

malignant
 

bone
 

tumors
 

treated
 

at
 

the
 

hospital
 

from
 

May
 

2019
 

to
 

December
 

2024
 

were
 

enrolled.The
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

a
 

training
 

set(329
 

cases)
 

and
 

a
 

test
 

set(141
 

cases)
 

at
 

a
 

ratio
 

of
 

7∶3.Patients
 

in
 

the
 

training
 

set
 

were
 

categorized
 

into
 

an
 

FCR
 

group
 

and
 

a
 

non-FCR
 

group
 

based
 

on
 

the
 

presence
 

of
 

FCR.Logistic
 

regression
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

identify
 

independent
 

risk
 

factors
 

and
 

construct
 

a
 

prediction
 

model
 

to
 

estimate
 

the
 

risk
 

of
 

FCR.The
 

discrimination
 

and
 

calibration
 

of
 

the
 

model
 

were
 

evaluated
 

using
 

receiver
 

operating
 

characteristic(ROC)
 

curves
 

and
 

calibration
 

curves.Decision
 

curve
 

analysis
 

was
 

employed
 

to
 

assess
 

the
 

clinical
 

utility
 

of
 

the
 

nomogram-based
 

prediction
 

model.Results Compared
 

with
 

the
 

non-FCR
 

group,the
 

FCR
 

group
 

exhibited
 

significantly
 

higher
 

age,higher
 

proportions
 

of
 

stage
 

Ⅲ-Ⅳ
 

disease
 

and
 

disease
 

duration
 

>3
 

years,higher
 

Family
 

Hardiness
 

Index(FHI)
 

scores,and
 

higher
 

negative
 

cop-
ing

 

style
 

scores
 

on
 

the
 

Simplified
 

Coping
 

Style
 

Questionnaire(SCSQ),whereas
 

positive
 

coping
 

style
 

scores
 

on
 

the
 

SCSQ
 

and
 

monthly
 

per
 

capita
 

household
 

income
 

were
 

lower,the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
(P<0.05).Internal

 

validation
 

[Hosmer-Lemeshow(H-L)
 

goodness-of-fit
 

test
 

χ2
 

=
 

5.579,P=0.694,with
 

the
 

calibration
 

curve
 

closely
 

fitting
 

the
 

ideal
 

curve,and
 

an
 

area
 

under
 

the
 

ROC
 

curve(AUC)
 

of
 

0.835(95%CI
 

0.771-0.899)],and
 

external
 

validation
 

[H-L
 

test
 

χ2=14.037,P=0.081,a
 

calibration
 

curve
 

closely
 

coinci-
ding

 

with
 

the
 

ideal
 

curve,and
 

an
 

AUC
 

of
 

0.787(95%CI
 

0.714-0.861)]of
 

the
 

prediction
 

model
 

all
 

demon-
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strated
 

good
 

goodness-of-fit,accuracy,and
 

discrimination.Conclusion The
 

prediction
 

model
 

constructed
 

based
 

on
 

age,disease
 

stage,monthly
 

per
 

capita
 

household
 

income,FHI
 

score,and
 

SCSQ
 

scores(positive
 

and
 

negative
 

coping
 

styles)
 

exhibits
 

high
 

accuracy
 

and
 

discrimination,and
 

provides
 

important
 

guidance
 

for
 

individ-
ualized

 

prediction
 

of
 

the
 

risk
 

of
 

FCR
 

in
 

adolescent
 

patients
 

with
 

malignant
 

bone
 

tumors.
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  青少年恶性骨肿瘤发生在骨骼与附属组织中,早
期症状无特异性易忽视,但放任病情进展会导致疼痛

性肿胀甚至骨损伤[1]。虽然该病在所有癌症中发病

占比较低,但青少年处于生长发育的关键时期,肿瘤

会影响患者发育,严重威胁青少年健康[2]。尽管随着

医疗技术的不断进步,患者的生存率有所提高,但癌

症复发的风险仍然存在,且复发率较高[3]。青少年正

处于自我意识快速发展阶段,对自身健康状况的担

忧、未来规划的不确定性、对疾病的理解程度低等都

使他们更容易产生癌症复发恐惧(FCR)[4]。FCR可

能会损害心理功能,进而影响患者的生活质量。目

前,针对青少年恶性骨肿瘤的FCR研究较少,构建有

效的预测模型,早期识别出具有高度FCR发生风险

的青少年恶性骨肿瘤患者,对于及时采取干预措施、
改善患者的心理状态和预后具有重要意义。
1 资料与方法

1.1 研究对象 选取2019年5月至2024年12月在

本院接受治疗的470例青少年恶性骨肿瘤患者作为

研究对象。将患者按照7∶3的比例分为训练集

(329例)与测试集(141例)。训练集(329例)依据恐

惧疾病进展简化量表(FoP-Q-SF)判断是否发生FCR
(FoP-Q-SF≥34分为FCR)[5],并分为FCR组(171
例)与非FCR组(158例)。纳入标准:年龄10~19
岁;经病理学确诊为恶性骨肿瘤,符合2020年世界卫

生组织骨肿瘤分类原则[6];接受过手术、化疗或放疗

等治疗;能够理解并配合问卷调查;自愿参与本研究。
排除标准:患者合并其他癌症或重要器官受损者;合
并其他严重精神疾病或认知障碍;有焦虑症与抑郁症

病史患者;家族遗传精神类疾病史;病情不稳定无法

完成评估。本研究已获本院医学伦理委员会审批同

意(2024-391-001)。
1.2 方法

1.2.1 数据收集 通过查阅病历和问卷调查的方式

收集患者的临床资料和心理评估数据。(1)临床资料

包括患者的年龄、性别、肿瘤类型、疾病分期、病程、化
疗次数、家庭人均月收入、医疗保险类型、父母文化程

度。(2)同时收集患者家庭韧性指数(FHI)[7],包含责

任、控制、挑战3个维度,共20个条目,非常不同意、
不同意、同意、非常同意分别记为1、2、3、4分,总分为

80分。(3)简易应对方式量表(SCSQ)[8],由积极应对

与消极应对2个维度组成,从不、偶尔、有时、经常分

别记为0、1、2、3分,积极应对评分包含12个条目,分
数范围0~36分;消极应对评分包含7个条目,分数

范围0~24分。分数越高,表示所对应的应对方式越

显著。
1.2.2 变量筛选及模型构建、预测 采用单因素分

析和多因素logistic分析的方法,筛选出与FCR有关

的预测因子。将单因素分析中有统计学意义的变量

纳入多因素logistic回归分析,最终确定进入预测模

型的变量。根据筛选出的预测因子,采用logistic构

建预测模型,并绘制列线图。使用自抽样法(如Boot-
strap方法)在原始数据集内进行验证。
1.3 统计学处理 使用SPSS26.0统计软件对数据

进行分析。分类变量被描述为频率和百分比。为了

分析定量数据,使用x±s来描述符合正态分布的数

据。根据logistic回归分析统计要求进行多因素分

析。采用R4.0.2软件(rms程序包)构建列线图预测

模型;受试者工作特征曲线(ROC曲线)、校准曲线分

别评估模型区分度、精准度,H-L拟合优度检验评估

拟合度;决策曲线分析(DCA)评估青少年恶性骨肿瘤

患者FCR模型临床实用性。P<0.05为差异有统计

学意义。
2 结  果

2.1 训练集与验证集患者一般资料比较 训练集与

验证集患者性别、年龄、家庭人均月收入、肿瘤类型、
父母文化程度、支付方式、病程、疾病分期、化疗次数、
FHI评分、SCSQ(积极应对方式、消极应对方式)评分

比较,差异均无统计学意义(P>0.05),见表1。
2.2 训练集青少年恶性骨肿瘤患者FCR发生风险

单因素分析 训练集FCR组与非FCR组患者性别、
肿瘤类型、父母文化程度、支付方式、化疗次数比较,
差异均无统计学意义(P>0.05)。与非FCR组比较,
FCR组患者年龄、疾病分期Ⅲ~Ⅳ期比例、病程>
3年比例、消极应对方式评分升高,差异均有统计学意

义(P<0.05);家庭人均月收入3
 

000~5
 

000元、>
5

 

000元比例及FHI评分、积极应对方式评分降低,
差异均有统计学意义(P<0.05),见表2。
2.3 训练集青少年恶性骨肿瘤患者FCR风险多因

素logistic分析 对2.2中有统计学意义的自变量:
性别家庭人均月收入(<3

 

000元赋值为1,3
 

000~
5

 

000元赋值为2,>5
 

000元赋值为3)、病程(<1年

赋值为1,1~3年赋值为2,>3年赋值为3)、疾病分

期(Ⅰ~Ⅱ期赋值为1,Ⅲ~Ⅳ期赋值为2),年龄、FHI
评分、积极应对方式、消极应对方式(连续变量)进行

赋值并纳入回归方程分析,logistic回归分析结果显

示,年龄、消极应对方式、疾病分期Ⅲ~Ⅳ期是青少年
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恶性骨肿瘤患者发生FCR的危险因素(P<0.05),
FHI评分、积极应对方式、家庭人均月收入3

 

000~
5

 

000元及>5
 

000元是青少年恶性骨肿瘤患者发生

FCR的保护因素(P<0.001)。见表3。

表1  训练集与验证集患者一般资料比较

特征 训练集(n=329) 验证集(n=141) t/χ2 P

性别[n(%)] 0.318 0.573

 男 161(48.94) 68(48.23)

 女 168(51.06) 73(51.77)

年龄(x±s,岁) 15.13±2.17 15.32±2.05 0.884 0.377

家庭人均月收入[n(%)] 1.352 0.509

 <3
 

000元 95(28.88) 48(34.04)

 3
 

000~5
 

000元 116(35.26) 48(34.04)

 >5
 

000元 118(35.83) 45(31.92)

肿瘤类型[n(%)] 5.061 0.281

 骨肉瘤 164(49.85) 69(48.94)

 尤因肉瘤 111(33.74) 43(35.49)

 软骨肉瘤 19(5.78) 7(4.96)

 骨纤维肉瘤 11(3.34) 3(2.13)

 其他 24(7.29) 19(13.48)

父母文化程度[n(%)] 4.778 0.189

 小学 46(13.98) 23(16.31)

 初中 97(29.48) 35(24.82)

 高中(包含中专) 121(36.78) 44(31.21)

 大专及以上 65(19.76) 39(27.66)

支付方式[n(%)] 0.989 0.320

 自费 36(10.94) 20(14.18)

 医保 293(89.06) 121(85.82)

病程[n(%)] 3.187 0.203

 <1年 100(30.39) 45(31.91)

 1~3年 40(12.16) 25(19.15)

 >3年 189(57.45) 71(48.94)

疾病分期[n(%)] 2.374 0.123

 Ⅰ~Ⅱ期 238(72.34) 92(65.25)

 Ⅲ~Ⅳ期 91(27.66) 49(34.75)

化疗次数[n(%)] 2.285 0.319

 0~1次 98(29.79) 39(27.66)

 2次 96(29.18) 51(36.17)

 ≥3次 135(41.03) 51(36.17)

FHI评分(x±s,分) 55.32±4.60 55.95±4.42 1.377 0.169

SCSQ(x±s,分)

 积极应对方式 17.51±2.89 17.73±2.93 0.753 0.452

 消极应对方式 14.08±2.40 14.35±2.29 1.133 0.258

表2  训练集青少年恶性骨肿瘤患者FCR发生风险单因素分析

特征 FCR组(n=171) 非FCR组(n=158) χ2/t P
性别[n(%)] 1.379 0.240

 男 89(52.05) 72(45.57)

 女 82(47.95) 86(54.43)

年龄(x±s,岁) 15.62±2.35 14.61±1.99 4.190 <0.001
家庭人均月收入[n(%)] 7.285 0.026
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续表2  训练集青少年恶性骨肿瘤患者FCR发生风险单因素分析

特征 FCR组(n=171) 非FCR组(n=158) χ2/t P

 <3
 

000元 57(33.33) 38(24.05)

 3
 

000~5
 

000元 64(37.43) 52(32.91)

 >5
 

000元 50(29.24) 68(43.04)

肿瘤类型[n(%)] 7.292  0.121

 骨肉瘤 95(55.56) 69(43.67)

 尤因肉瘤 52(30.41) 59(37.34)

 软骨肉瘤 11(6.43) 8(5.06)

 骨纤维肉瘤 5(2.92) 6(3.80)

 其他 8(4.68) 16(10.13)

父母文化程度[n(%)] 3.087 0.378

 小学 25(14.62) 21(13.29)

 初中 51(29.82) 46(29.11)

 高中(包含中专) 59(34.50) 62(39.25)

 大专及以上 36(21.06) 29(18.35)

支付方式[n(%)] 0.655 0.418

 自费 21(12.28) 15(9.49)

 医保 150(87.72) 143(90.51)

病程[n(%)] 8.685 0.013

 <1年 40(23.39) 60(37.97)

 1~3年 21(12.28) 19(12.03)

 >3年 110(64.33) 79(50.00)

疾病分期[n(%)] 9.819 0.002

 Ⅰ~Ⅱ期 111(64.91) 127(80.38)

 Ⅲ~Ⅳ期 60(35.09) 31(19.62)

化疗次数[n(%)] 0.588 0.745

 0~1次 51(29.83) 47(29.75)

 2次 47(27.48) 49(31.01)

 ≥3次 73(42.69) 62(39.24)

FHI评分(x±s,分) 54.06±4.45 56.68±4.53 5.290 <0.001

SCSQ(x±s,分)

 积极应对方式 16.88±3.35 18.19±2.07 4.226 <0.001

 消极应对方式 14.61±2.94 13.51±2.16 3.841 <0.001

表3  训练集青少年恶性骨肿瘤患者FCR发生风险的多因素分析

项目 β SE Wald
 

χ2 OR 95%CI P

年龄 0.217 0.065 11.282 1.243 1.095~1.410 0.001

FHI评分 -0.130 0.032 16.955 0.878 0.826~0.934 <0.001

SCSQ量表

 积极应对方式 -0.216 0.052 17.142 0.806 0.728~0.893 <0.001

 消极应对方式 0.112 0.055 4.228 1.119 1.005~1.245 0.040

家庭人均月收入 38.034 <0.001

 3
 

000~5
 

000元 -1.077 0.326 10.925 0.341 0.180~0.645 0.001

 >5
 

000元 -2.335 0.383 37.106 0.097 0.046~0.205 <0.001

病程 3.673 0.159

 1~3年 0.707 0.440 2.589 2.028 0.857~4.801 0.108

 >3年 0.496 0.309 2.584 1.642 0.897~3.007 0.108

疾病分期Ⅲ~Ⅳ期 1.562 0.379 17.002 4.766 2.269~10.013 <0.001

  注:β为标准回归系数;SE 为标准误;OR 为比值比;95%CI为95%可信区间。
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2.4 青少年恶性骨肿瘤患者FCR发生风险预测模

型构建 根据结果2.3中结果构建预测青少年恶性

骨肿瘤 患 者 FCR 风 险 的 预 测 模 型。年 龄 每 增 加

1岁,赋5分;FHI评分每降低2分,赋6分;积极应对

方式每降低2分,赋11分;消极应对方式每升高

2分,赋5分;家庭人均月收入<3
 

000元,赋60分,
3

 

000~5000元,赋32.5分;疾病分期Ⅲ~Ⅳ期,赋
42.5分。见图1。
2.5 预测模型内部和外部验证 内部验证显示,H-L
拟合优度检验χ2=5.579,P=0.694,模型拟合良好;
ROC曲线下面积(AUC)为0.835(95%CI

 

0.771~
0.899),模型区分度良好。见图2A、B。外部验证结

果显示,H-L拟合优度检验χ2=14.037,P=0.081,
模型拟合良好;校准曲线与理想曲线基本重合,模型

精准度良好;ROC曲线的 AUC为0.787(95%CI
 

0.714~0.861),模型区分度良好。见图2C、D。
2.6 预测模型临床有效性验证 黑线、灰线分别代

表所有青少年恶性骨肿瘤患者均不发生、均发生

FCR,高风险阈值范围为0.21~0.83时模型表现为

正净收益。见图3。

图1  青少年恶性骨肿瘤患者FCR风险预测模型

  注:A.训练集ROC曲线;B.训练集校准曲线;C.验证集ROC曲线;D.验证集校准曲线。

图2  青少年恶性骨肿瘤患者验证集、训练集校准曲线与ROC曲线
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图3  青少年恶性骨肿瘤患者DCA图

3 讨  论

  青少年恶性骨肿瘤本身具有侵袭性和不确定

性[9],即使经过手术、化疗等综合治疗,仍有一定复发

概率[10]。患者高复发风险是患者产生恐惧的重要原

因,而且骨肿瘤的复发可能导致更严重的后果,如肢

体功能的进一步丧失、疼痛加剧等。一项研究报告指

出,39%~97%的癌症患者有不同程度的FCR(平均

73%),22%~87%的癌症患者记录了中度至高度的

FCR[11]。本研究中,青少年恶性骨肿瘤患者FCR发

生率为51.98%(171/329),与上述研究相符。鉴于

FCR对患者心理状态及预后的显著影响,及时采取干

预非常重要。然而,目前青少年恶性骨肿瘤患者发生

FCR的危险因素尚不明确。
本研究中,多因素分析结果确定了青少年恶性骨

肿瘤患者发生FCR的影响因素包括年龄、文化程度、
家庭人均月收入、疾病分期、FHI评分、积极应对方

式、消极应对方式。各项危险因素对青少年恶性肿瘤

患者FCR风险的具体影响能力如下:(1)年龄。本研

究中年龄较高患者显示出更高FCR发生率,列线图

显示年龄每增加1岁贡献5分的权重,与膀胱癌、宫
颈癌等相关研究结果相悖[12-13]。其原因可能与患者

年龄区间不同有关,其他研究多为成年人,本研究涉

及大部分18岁以下患者,生理、心理尚不成熟,社会

阅历也较少,认知较为有限,对疾病复发后果认识不

清晰。年龄稍大的青少年患者能够通过查阅专业医

学文献、理解医学研究报告等方式,深入了解恶性骨

肿瘤的发病机制、治疗方法以及复发的相关因素[14]。
例如,患者知道某些特定基因变异与骨肿瘤复发的关

联,当自己在基因检测报告中看到相关风险提示时,
就容易产生对复发的担忧[15]。(2)家庭人均月收入。
对于低收入家庭来说,恶性骨肿瘤的治疗费用是一个沉

重的负担。患者可能会因为经济原因无法选择最理想

的治疗方案而加深恐惧心理[16]。赵帆等[17]在肺癌患

者年收入与患者发生FCR关系的研究中得出“月收

入<3
 

000元患者FCR发生率是月收入7
 

000元以上

患者的3.081倍”的结论。本研究模型显示,家庭人均

月收入3
 

000~5
 

000元贡献32.5分权重,<3
 

000元

则贡献60分权重。因此,医护人员应重点关注月收

入低的患者,帮助其获得经济支持,减轻医疗负担。

(3)疾病分期。疾病分期Ⅲ~Ⅳ期贡献42.5分的权

重,且该分期FCR发生率高于Ⅰ~Ⅱ期患者,与刘娟

等[18]关于乳腺癌幸存者发生FCR与肿瘤分期关系研

究结果一致。肿瘤分期是判断恶性肿瘤侵袭能力的

重要指标之一,肿瘤分期越高,恶化程度越高,复发可

能性也越大,患者对治愈的信心不足,导致FCR增

加。因此,对于Ⅲ~Ⅳ期患者,更应注重他们的心理

问题,及时为患者提供心理咨询服务,建立患者信心。
(4)FHI评分及积极应对、消极应对方式。本研究结

果显示,FHI评分是影响患者发生FCR的重要原因,
FHI评分越高,患者FCR发生可能性越低,模型中评

分每降低2分在列线图中增加6分的影响权重。叶

寿梅等[19]在甲状腺癌患者FHI评分与FCR关系研

究中得出类似结论。分析原因可能为FHI代表家庭

应对压力的适应能力,高FHI家庭具有更强的应对能

力和心理韧性,家庭成员能够互相支持,共同面对疾

病带来的困难,能为患者提供正向心理支持,可能对

降低FCR水平有帮助。基于此,医护人员可以提高

自身的沟通技巧,与患者及其家属建立信任关系,为
他们提供专业的医疗信息和心理支持;还可以为家庭

成员提供相关健康教育和护理技能培训,帮助其更好

地照顾患者。最后,不同应对方式也是影响患者FCR
的原因,积极应对方式每降低2分贡献11分的权重,
消极应对方式每升高2分贡献5分的权重,与 YE
等[20]研究类似。积极乐观的应对方式会增加患者信

心,对疾病恢复有帮助,积极应对还可以帮助患者改

变对癌症复发的认知,有助于患者增强信心、促进康

复,并促使患者更客观地看待复发风险(而非绝对灾

难),有效调节情绪状态,甚至可能对免疫功能产生积

极影响。
本研究成功地依据影响较大的因素构建了预测

模型来预测青少年恶性肿瘤患者FCR发生风险,自
抽样法(1

 

000次)的内部验证显示,模型拟合良好。
外部验证进一步证实校准曲线与理想曲线基本重合,
说明模型精准度良好;ROC曲线的AUC为0.835,说
明模型能有效地筛选出高FCR发生风险的青少年恶

性肿瘤患者。另外,DCA发现模型在0.21~0.83内

具备正净效益,证实其临床应用价值。本研究构建的

预测模型直观地呈现了各项危险因素对青少年恶性

肿瘤患者FCR发生风险的影响能力,有利于医护人

员依据总分筛选出高风险人群,从而及时采取心理干

预、健康宣讲等措施,增强青少年恶性骨肿瘤患者的

预防意识。
综上所述,年龄、家庭人均月收入、疾病分期、FHI

评分、积极应对方式、消极应对方式是青少年恶性肿

瘤患者发生FCR的影响因素。基于上述因素构建的

预测模型为评估青少年恶性肿瘤患者FCR发生风险

提供了具有良好区分度和校准能力的适用工具,可作

为早期预警信号,辅助医护人员采取适当措施。
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