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髓母细胞瘤是好发于儿童的颅内恶性肿瘤，约

占儿童中枢神经系统肿瘤的 +%G，占所有中枢神经

系统肿瘤的 -/G*/0G，其恶性程度高，属于高级别

胶质瘤，经常通过脑脊液发生转移，因此，髓母细胞

瘤的患者往往预后不良h-Q/i。儿童每年的发病率为

0j-%% %%%，美国每年约 ++' 例儿童被确诊，而髓母细

胞瘤在成人中罕见，每年的发病率为 %b%0j-%% %%%。

随着治疗手段的不断提高，近年来髓母细胞瘤的生

存率超过 .%G

h-N +Q0i。目前手术辅助化疗、放疗能够显

著改善髓母细胞瘤的治疗效果，一些研究发现，髓

母细胞瘤的预后相关因素包括性别、年龄、组织学

分型、肿瘤部位、分子亚型、手术切除范围、化疗和

辅助放疗hHN ,Q.i。而精准医学作为新型医学概念与医

疗模式，它是根据同一疾病不同患者的特征而制定

的治疗方法。这些个人特征包括年龄、性别、种族、

家族史、基因组学、微生物群和社会因素，如地域、

经济状况、生活方式和环境暴露情况等h'i。在本研究

中，回顾了美国国家癌症研究所（(]9\784425W7N
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!"#$%&'()(*+, -.$ /.$ 0%12)31，45!0）数据库的临床

数据，笔者研究了社会因素对髓母细胞瘤患者总生

存期的影响，并且认为地理分布可能是髓母细胞瘤

的潜在预后相关因素。

! !"#$%

676 !"#$ 本研究选取了 8559 数据库中

6:;<=>?6@ 年经组织学确诊的髓母细胞瘤患者。数

据库中提供了患者的基本信息、肿瘤大小及部位、

组织分型、疾病程度、手术情况和婚姻状况等数据。

排除标准：（6）肿瘤组织学不明确的患者；（>）肿瘤

不符合国际规定的标准；（<）同时伴发良性或交界

性肿瘤；（A）肿瘤个数!< 个的患者；（@）死于与该癌

症无关的原因；（B）由于各种原因中断回访或失访

的患者。

6C> %&'( 将预后因素分为 < 类：（6）个人基

本因素：年龄（!6@ 岁或"6@ 岁）、性别、种族；（>）临

床因素：肿瘤侧别（单侧或双侧）、组织学分型、肿瘤

大小（!A D& 或"A D&）、肿瘤部位（幕上或幕下）、疾

病程度（局限于颅内或远处转移）、手术切除程度；

（<）社会因素：婚姻（单身或已婚）、保险（有或无）、

地铁情况（有或无）和地理分布情况（东北部由康涅

狄格州和新泽西州组成，中西部由密歇根州和爱荷

华州组成，南部由乔治亚州、肯塔基州和路易斯安

那州组成，西部由加利福尼亚州、犹他州、新墨西哥

州、华盛顿州、夏威夷州和阿拉斯加组成）。

6C< ')*+, 用描述性统计方法对患者的特

征进行总结，采用卡方检验比较不同患者组的分类

变量，并用 E-")-.FG%'%H 生存分析和对数秩检验分

析髓母细胞瘤患者 @ 年生存率和总生存期。将 I(J

比例风险回归模型应用于单变量和多变量分析，计

算风险比（K0）和 :@L置信区间（IM）。通过 4N44

>>CO（MPG I(H"Q RH&(.S, TU）和 VH-"WX-$ XH'1& B

（VH-"WX-$ 8(Y3Z[H% \.DC）进行统计分析，以 !"OCO@

为差异具有统计学意义。

" &'

>C6 -. 6:;<=>O6@ 年诊断出的 > ]:: 例髓母细

胞瘤患者被纳入本研究。由于一些髓母细胞瘤患者

的部分信息不完整，缺乏个人亚组信息的患者则被

排除在外。因此，每个亚组的患者数量不同。研究发

现位于东北部、中西部、南部和西部的髓母细胞瘤

患者 @ 年存活率分别为 B:CAL、BOCOL、;OCBL、

B:CBL。A 个地区患者临床特征之间的关系见表 6。

>C> /01230145 从个人基本情况、临床

和社会因素 < 方面进行了预后相关性研究，以确定

髓母细胞瘤患者的预后因素。在我们的单因素分析

中，髓肌母细胞瘤的患者预后较差（非特指型与促

纤维增生^结节型：K9_OC;A，:@LI\ _OCBO =OC:<，

!_OCOO:；非特指型与髓肌母细胞瘤：K9_>C6>，:@L

I\_6COB=AC>@，!_OCO<A；非特指型与大细胞型：K9_

6CB:，:@LI\_6C><=>C<>，!_OCOO6）；肿瘤全切的患者

预后更好（次全切与全切：K9_OC;;，:@LI\_OCBB=

OC:O，!_OCOO6；次全切与未手术：K9_>CB<，:@LI\_

6C]A=<C;@，!`OCOO6）；局限于颅内的髓母细胞瘤患者

因素 东北部
"（L）

中西部
"（L）

南部
"（L）

西部
"（L） !

年龄 OCB@B

" 6@ 岁 >>:（BBC>） >:]（B;CB） >:A（B<C]）6 O;@（B@C6）

!6@ 岁 66;（<<C]） 6A<（<>CA） 6B;（<BC>） @;B（<AC:）

性别 OCB6;

女 6A<（A6C<） 6;6（<]C]） 6]O（<:CO） B>6（<;CB）

男 >O<（@]C;） >;O（B6C>） >]6（B6CO）6 O<O（B>CA）

种族 `OCOO6

黑人 6]（@C<） @>（66C]） :;（>6C6） B@（<C:）

白人 <O<（]]CB） <;]（]BC6） <@6（;BC<）6 <]]（]AC<）

其他 >6（BC6） :（>C6） 6>（>CB） 6:<（66C;）

肿瘤侧别 OCOOA

单侧 <AO（:]C<） AA6（6OO） A@6（:;C]）6 B<]（::C>）

双侧 B（6C;） O 6O（>C>） 6<（OC]）

组织学分型 OCO66

非特指型 >]@（]>CA） <::（:OC@） <:O（]ACB）6 AO;（]@C>）

促纤维增生^结节型 A6（66C]） <6（;CO） @O（6OC]） 6]:（66CA）

髓肌母细胞瘤 >（OCB） A（OC:） 6（OC>） B（OCA）

大细胞型 6]（@C>） ;（6CB） >O（AC<） A:（<CO）

肿瘤大小 OC6>@

" AO && :]（@@C6） 6>O（@>C>） 6B>（A;C]） @<@（ABC]）

! AO && ]O（AAC:） 66O（A;C]） 6;;（@>C>） BO:（@<C>）

肿瘤部位 OC<>]

幕上 ]（;CB） 66（]C@） 66（ACB） <A（@C>）

幕下 :;（:>CA） 66]（:6C@） >>B（:@CA） B>O（:AC]）

疾病程度 OCO6@

局限颅内 >66（]AC6） ><:（]<C:） <]B（:6CO）6 >66（]BC;）

远处转移 AO（6@C:） AB（6BC6） <]（:CO） 6]B（6<C<）

手术情况 `OCOO6

次全切 6A;（@AC:） 6O]（AOC:） 6<B（<>C>） ABO（<<C:）

全切 66<（A>C>） 6AA（@AC@） >;<（BAC;） ];O（BAC6）

未手术 ]（<CO） 6>（AC@） 6<（<C6） >;（>CO）

婚姻 OC:;6

单身 >::（];C>） <]A（];C;） AO6（];C;）6 A><（];CO）

已婚 AA（6>C]） @A（6>C<） @B（6>C<） >6>（6<CO）

保险 OCO<6

有 66;（:>C6） B<（:]CA） 6<:（:OC]） <]>（:BCO）

无 6O（;C:） 6（6CB） 6A（:C>） 6B（ACO）

地铁 `OCOO6

有 <AA（::CA） <BB（]<CO） <;@（]6C<）6 A]:（:OC>）

无 >（OCB） ;@（6;CO） ]B（6]C;） 6B>（:C]）

( ! )*+,-./012

#$% ! &'$($)*+(,-*,)- ./ 0$*,+1*- 2,*' 3+4566.%6$-*.3$
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年龄

!!" 岁 !

!!" 岁 #$%"（#$&'(!$#)） #$'&%

性别

女 !

男 !$#&（#$%"(!$**） #$*'*

种族

黑人 !

白人 #$%&（#$)+(!$'!） #$%#'

其他 #$%#（#$)*(!$!!） #$'**

肿瘤侧别

单侧 !

双侧 !$*%（#$,+(*$"%） #$+)'

组织学分型

非特指型 ! !

促纤维增生-结节型 #$)+（#$,#(#$%'） #$##% #$&,（#$,,(!$!*）

髓肌母细胞瘤 *$!*（!$#,(+$*"） #$#'+ *$'&（#$%%("$),）

大细胞型 !$,%（!$*'(*$'*） #$##! *$!%（!$")('$#)）

肿瘤大小

" +# .. !

" +# .. #$&,（#$)'(!$#*） #$#&#

肿瘤部位

幕上 !

幕下 #$&'（#$",(!$*'） #$'+#

因素 单因素分析

/0（%"1 23） ! /0（%"1 23）

#$*,#

#$#"+

4#$##!

多因素分析

!

因素 单因素分析 多因素分析

/0（%"1 23） ! /0（%"1 23） !

疾病程度

局限颅内 ! !

远处转移 !$))（!$++(*$!&）4#$##! !$)*（!$'&(*$!'）4#$##!

手术

次全切 ! !

全切 #$))（#$,,(#$%#） #$##! #$&#（#$,&(#$%"） #$##%

未手术 *$,'（!$&+('$)"）4#$##! *$"*（!$,)('$)%）4#$##!

婚姻

单身 !

已婚 #$%,（#$&#(!$!,） #$,%*

保险

有 !

无 !$"&（#$&'('$#!） #$!,,

地铁

有 ! !

无 !$*+（!$#+(!$+&） #$#!" #$%#（#$,&(!$!&） #$+'&

地理分布

东北部 ! !

中西部 !$+"（!$!,(!$&*） #$##! !$+,（!$#+(*$#)） #$#'!

南部 #$%%（#$)&(!$*)） #$%+% !$*&（#$%*(!$)&） #$!+"

西部 !$#'（#$&"(!$*,） #$),* !$*,（#$%+(!$,&） #$!!)

预后比发生远处转移的患者预后更好 （/0 5

!$))，%"1235!$++(*$!&，!4#$##!）。此外，笔者还发

现了两个可能发挥潜在预后作用的社会因素。有地

铁毗邻的患者预后更好（/05!$*+，%"1235!$#+(

!$+&，!5#$#!"）；中西部地区的患者预后较差6东北部

与中西部：/05!$+"，%"1235!$!,(!$&*，!5#$##!；东

北部与南部：/05#$%%，%"1235#$)&(!$*)，!5#$%+%；

东北部与西部：/05!$#'，%"1235#$&"(!$*,，!5#$),*

（表 *）7。并且我们通过 89:;9<=>?@?A 生存分析和对

数秩检验证实了预后相关因素对髓母细胞瘤患者

生存期的影响（见图 !）。为了确定影响髓母细胞瘤

患者生存期的独立危险因素，我们对单因素分析中

的重要因素（!4#$#"）进行了多因素 2BC 回归分析，

结果发现组织学分型、手术情况、疾病程度和地理

分布因素具有统计学意义（!4#$#"），并认为地理分

布可能是一个新的独立危险因素（表 *）。

髓肌母细胞瘤
大细胞型
促纤维增生-结节型
非特指型

!##

"#

累
计

生
存

率
-
1

!##

"#

累
计

生
存

率
-
1

!##

"#

远处转移
局限颅内

中西部
东北部
南部
西部

# *## +## ,##

生存时间-月

# !## *## '## +##

生存时间-月
# *## +## ,##

生存时间-月

D$组织学分型；E$疾病程度；2$手术情况；F$地理分布

7 > /012389:;<=>

?*7 > @1,+*+&2 31,+.8 #: 4&-*.)-8 =*-5 <./122#'2&8-#<&

!4#$###!

!5#$###*

!4#$###!

D

E F2

!##

"#

累
计

生
存

率
-
1

未手术
次全切
全切

# !## *## '## +##

生存时间-月

!5#$###!

累
计

生
存

率
-
1

纪昕欣，等$基于 GHH0 数据库分析地理分布对髓母细胞瘤患者预后的影响!

,

"

"&)



! !"

在这项回顾性的研究中，我们分析了从 !""#

数据库中获取的髓母细胞瘤患者的个体、临床和社

会特征信息。之前的研究发现，髓母细胞瘤在儿童

出生后前 $% 年高发，尤其是在 &!' 岁和 (!$% 岁这

两个时间段发病率最高 )&*。而在本研究中同样发

现"$+ 岁（,+-'.）的儿童发病率更高。并且我们通过

对髓母细胞瘤患者相关特征的分析，确定了本研究

中髓母细胞瘤的预后相关因素，其中包括组织学分

型、手术情况、疾病程度和地理分布因素，并将地理

分布作为一个新的独立预后因素。目前，大多数癌

症研究都集中在个体和临床因素上，而社会因素与

癌症患者预后之间的关系往往被忽视。这是首次针

对髓母细胞瘤患者地域性特征与其预后的相关性

研究。

之前的研究表明，癌症死亡率的地域性差异可

能与海拔、海岸或某些与高死亡率群的地质特征相

关的环境暴露有关，例如自然界中存在一些与重金

属有关的环境暴露)/0$%*。研究发现，在高暴露风险下

的人群（如原子弹爆炸幸存者、核研究工作人员、铀

矿工人和接受多次辐射成像等），具有癌症高发的

特点)$$*。在一项动物实验模型的研究中发现，电离辐

射可以诱导含杂合子 123$ 的新生小鼠髓母细胞瘤

的产生，而电离辐射不仅促进中枢神经系统肿瘤的

发生还可增加胶质瘤、肉瘤、结直肠癌中细胞的迁

移)$45$&*。还有研究发现生活在美国和英国地区的亚

洲人在任何年龄段，其中枢神经系统肿瘤的发病

率都比较低，而且美国与台湾地区中枢神经系统

肿瘤的发生存在明显的地区差异性，在基础设施

基本相同的条件下，台湾地区肿瘤患者的发病率

是美国地区的一半，这种地区间的差异性可能与

遗传性相关)$$6 $'*。而这种地区间的遗传性差异同样

在髓母细胞瘤患者上也有明显体现，相关研究表明

789 型和 !:: 型髓母细胞瘤患者遗传的发生率较

高)$+*。而且地区间饮食的差异性也是影响髓母细胞

瘤发生的相关危险因素，一些研究表明孕妇在怀孕

期间频繁食用叶酸、蔬菜、水果和大量维生素 ; 可

以降低幼儿髓母细胞瘤的发生率)$,5$<*。然而地理分

布的差异性也可以反映在气候上。许多研究已经证

明了气候对人类健康的影响，特定的气候条件会增

加死亡率，如日照、热流和冷空气暴露)$(5$/*。而癌症

患者的生理机能减弱，使他们更容易受到外界天气

的影响，导致最终死亡)4%54$*。

在对鼻咽癌患者的研究中发现，外界环境温度

每降低 + #，血浆中 => 病毒 ?8@ 的阳性率就会增

加 %-(+.，这会有利于鼻咽癌的早期筛查及治疗，

有利于患者预后)44*。我国的鼻咽癌患者也存在地理

分布差异，在华南地区常见，尤其在广东省和广西

省有很高的发病率和死亡率)4&*。一些研究认为这与

地质环境特征和传统生活方式有关)4'*。这些地区的

人经常食用咸鱼，咸鱼里含有大量的致癌物（亚硝

酸盐）)4+*。

同样地，胃癌也存在明显的地理分布差异，在

东亚地区包括韩国、中国、日本在内的胃癌高危地

区，大量证据表明，食盐的摄入和幽门螺杆菌感染

在胃癌的发生和发展中起着协同作用)4,54<*。而且研

究发现，居住在夏威夷的日本移民，其胃癌的发病

率明显降低，这表明不同的生活方式和一些可变的

因素影响了胃癌的发生)4(*。此外，生活方式，如饮酒、

吸烟和水果食用少都是胃癌的潜在危险因素)4(54/*。

在本研究中，由于一些髓母细胞瘤患者的信息

缺失，不能将倾向评分匹配分析应用于所有相关因

素，因此不能将选择偏倚最小化。其次，精准医学是

疾病管理的一个重要焦点，个体化治疗方案可以根

据独特因素来制定，而社会因素在癌症发病率和死

亡率中的作用以前可能被低估了)(*。而本研究中使

用的数据库缺乏诸如气候、生活方式、饮食习惯、家

族史、微生物群和环境暴露等社会信息。因此，需要

进一步的数据收集和研究，对不同地区不同条件下

的患者的生存差异进行进一步的前瞻性研究。

总之，我们的研究表明组织学分型、手术情况、

疾病程度和地理分布是髓母细胞瘤患者的重要预

后因素，而且，髓母细胞瘤地理分布的影响首次被

研究，我们的发现可能有助于未来对髓母细胞瘤患

者进行精准治疗，延长患者总生存期。
#$%&"
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