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基于骨髓淋巴细胞比例构建预测免疫性血小板
减少症预后的Nomogram模型

蔡云峰

[摘要] 目的 探讨骨髓淋巴细胞比例对免疫性血小板减少症（ITP）预后的影响，并构建影响 ITP预后的Nomogram
模型。方法 选取 2018年 1 月至 2023年 1 月收治于浙江省医疗健康集团衢州医院的 200 例 ITP 患者作为研究对

象，根据预后情况分为观察组（预后差）和对照组（预后好）。记录两组患者的基线资料，分析影响预后的危险因素，

并据此建立Nomogram模型；采用校准曲线以及内部数据验证模型临床效能。结果 与对照组比较，观察组抗核抗

体阳性者、年龄较大、出血评分＞2 分者较多，病程较长，血小板计数（PLT）较高，骨髓淋巴细胞比例较低，差异均有

统计学意义（χ2=77.74，t分别=5.49、40.69、2.44、3.69、-6.48，P均＜0.05）；年龄、病程、PLT、骨髓淋巴细胞比例的AUC
分别为 0.73、0.59、0.64、0.71；年龄（＞39 岁）、抗核抗体（阳性）、病程（＞25 个月）、PLT（＞29.04×109/L）、出血评分

（＞2 分）、骨髓淋巴细胞比例（≤17.50%）是影响 ITP 患者预后的危险因素（OR分别=1.98、2.11、1.69、1.77、1.89、

2.38，P均＜0.05）；内部验证结果显示，Nomogram模型预测 ITP患者预后的风险C-index为 0.74（95%CI 0.65～0.83）；

Nomogram模型的风险阈值＞0.12，Nomogram模型提供临床净收益。结论 骨髓淋巴细胞比例可以预测 ITP患者预

后，年龄（＞39 岁）、抗核抗体（阳性）、病程（＞25 个月）、PLT（＞29.04×109/L）、出血评分（＞2 分）、骨髓淋巴细胞比

例（≤17.5%）是影响 ITP患者预后的危险因素，且基于变量构建的Nomogram模型对 ITP患者预后有较好的预测。
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Construction of a Nomogram model to predict prognosis of immune thrombocytopenia based on bone marrow
lymphocyte ratio CAI Yunfeng.Department of Hematopathology，Zhejiang Medical Health Group Quzhou Hospital（Zhe⁃
jiang Quhua Hospital），Quzhou 324000，China.
[Abstract] Objective To investigate the effect of bone marrow lymphocyte ratio on the prognosis of immune thrombo⁃
cytopenia（ITP），and to construct a Nomogram model affecting the prognosis of ITP. Methods Two hundred ITP pa⁃
tients admitted to Quzhou Hospital of Zhejiang Medical and Healthcare Group from January 2018 to January 2023 were
selected as the study subjects，and the baseline data of the patients were recorded to analyze the risk factors affecting
the prognosis，and the Nomogram model was established accordingly.Calibration curves and internal data were used to
validate the model's clinical efficacy. Results Compared with the control group，the observation group had a higher per⁃
centage of positive antinuclear antibodies，older age，and bleeding score ＞2，longer disease duration，higher PLT，and
lower bone marrow lymphocyte proportion（χ2=77.74，t=5.49，40.69，2.44，3.69，-6.48，P＜0.05）.The AUCs of age，dis⁃
ease duration，PLT，and bone marrow lymphocyte proportion were 0.73，0.59，0.64，and 0.71.The age（＞39 years），

antinuclear antibodies（positive），disease duration（＞25 months），PLT（＞29.04×109/L），hemorrhage score（＞2），

and bone marrow lymphocyte proportion（≤17.50%）were risk factors affecting ITP patients' prognosis（OR=1.98，2.11，

1.69，1.77，1.89，2.38，P＜0.05）.Internal validation showed that the Nomogram model predicted patients' prognosis with a
risk C-index of 0.74（95% CI 0.65-0.83）.The risk threshold for the Nomogram model was ＞0.12，and the Nomogram
model provided a net clinical benefit. Conclusion The bone marrow lymphocyte ratio predicted patient prognosis，and

age（＞39 years），antinuclear antibody（positive），

disease duration（＞25 months），PLT（＞29.04×
109 / L），bleeding score （＞2 points），and bone
marrow lymphocyte ratio （≤17.5%） were risk fac⁃
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tors affecting patient prognosis，and the Nomogram model constructed based on the variables had a better prediction of pa⁃
tient prognosis.
[Key words] bone marrow lymphocyte ratio； immune thrombocytopenia； prognosis； nomogram model

免疫性血小板减少症（immune thrombocytope⁃
nia，ITP）临床表现以外周血中血小板减少，皮肤黏

膜或内脏出血为主，其发病率占出血性疾病的 30%
左右[1,2]。ITP患者的机体免疫功能降低，可推动疾

病的发展，并影响预后[3]。目前，临床常见治疗手段

治疗效果均较差，患者极易出现复发[4,5]。有研究认

为，淋巴细胞功能紊乱是导致 ITP慢性转归的重要

机制，但并未有研究明确指出骨髓涂片中淋巴细胞

指标与 ITP有相关性[6]。除此之外，Nomogram模型

能够通过整合不同预后相关变量，生成临床事件的

单个数值概率，可协助临床决策以推动个性化医

疗[7]。本次研究旨在基于骨髓淋巴细胞比例构建预

测 ITP患者预后的Nomogram模型，以期提高临床治

愈率，并改善预后。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2018年1 月至2023年1 月收

治于浙江省医疗健康集团衢州医院的200 例 ITP患

者作为研究对象。纳入标准包括：①符合 ITP的诊

断标准[8]；②符合至少两次以上化验血小板计数

（blood platelet，PLT）减少（PLT＜100×109/L）；③血细

胞形态正常；④脾脏大小正常；⑤患者及家属知情

同意，并签署知情同意书。排除标准：①出现合并

感染；②有心脑血管疾病史；③有免疫缺陷；④贫

血；⑤有先天性易栓症家族史。本次研究经本院伦

理委员会批准。

1.2 方法 患者给予泼尼松治疗，开始剂量1 mg·kg-1·d-1，

顿服，病情严重者静脉给予等效剂量的地塞米松、

甲泼尼龙等对症治疗，PLT恢复正常水平后改为同

等剂量的泼尼松，1 周后复查 PLT，若水平正常，则

在激素起始剂量基础上减量 1/3，维持 2～3 周，之

后在现剂量基础上减量 1/4并维持 2～3 周，之后减

量 1 / 5 维持 2～3 周，然后再减量 1 / 6 维持 2～
3 周，最后每 3～4 周减量 1/8至停药，激素治疗约

6 个月。所有患者均经门诊复诊随访，每周随访1～
2 次，随访半年。

1.3 预后评估 治愈：PLT＞100×109/L，维持 3 个

月以上；显效：PLT升高至 50×109/L，或在原水平基

础上上升30×109/L，基本无出血症状，维持2 个月以

上；好转：PLT升高，出血症状改善，持续 2 周以上；

无效：PLT以及出血症状无改善，甚至恶化。本次研

究将治愈、显效和好转患者设为预后较好，纳入对

照组；将无效患者设为预后差，纳入观察组，记录两

组患者的基线资料，分析影响预后的危险因素，并

据此建立Nomogram模型；采用校准曲线以及内部数

据验证模型临床效能。

1.4 统计学方法 采用SPSS 22.0统计学软件对实

验数据进行处理和统计分析。计量资料用均数±标
准差（x±s）表示，两组间比较采用独立样本 t检验；

计数资料用率（%）表示，采用χ2检验；采用Medcal软
件进行ROC分析获取最佳截断值；采用 logistic回归

模型模型分析影响患者预后的因素。采用R软件进

行Nomogram模型构建、内部验证。设P＜0.05为差

异有统计学意义。

2 结果

2.1 200 例 ITP患者中预后较好有 118 例，纳入对

照组；预后差有 82 例，纳入观察组。观察组和对照

组临床资料比较见表1。
表1 两组临床资料比较

年龄/岁
性别/例（%）

男

女

高血压/例（%）

是

否

糖尿病/例（%）

是

否

感染/例（%）

是

否

抗核抗体/例（%）

阳性

阴性

38.76±5.21

42（51.22）
40（48.78）

29（35.37）
53（64.63）

21（25.61）
61（74.39）

54（65.85）
28（34.15）

70（85.37）
12（14.63）

34.62±5.27

61（51.69）
57（48.31）

42（35.59）
76（64.41）

26（22.03）
92（77.97）

74（62.71）
44（37.29）

26（22.03）
92（77.97）

项目 观察组（n=82） 对照组（n=118）
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血小板相关抗体/例（%）

阳性

阴性

出血评分/例（%）

＞2 分

≤2 分

病程/月
PLT/×109/L
白细胞计数/×109/L
巨核细胞数/个
骨髓淋巴细胞比例/%

43（52.44）
39（47.56）

66（80.49）
16（19.51）
28.45±4.29
31.85±6.22
9.72±2.71

39.88±6.89
15.32±3.64

61（51.69）
57（48.31）

41（34.75）
77（65.25）
26.89±4.55
28.49±6.41
10.04±3.92
40.64±7.00
19.04±4.22

项目 观察组（n=82） 对照组（n=118）
由表1可见，与对照组比较，观察组抗核抗体阳

性率更高、年龄更大、出血评分＞2 分者较多，病程

较长，PLT较高，骨髓淋巴细胞比例较低（χ2=77.74，
t分别=5.49、40.69、2.44、3.69、-6.48，P均＜0.05）。

两组性别、高血压、糖尿病、感染、血小板相关抗体、

白细胞计数、巨核细胞数的比较，差异均无统计学

意义（t分别=0.04、-0.69、-0.76，χ2分别=0.01、0.34、
0.21、0.01，P均＞0.05）。
2.2 影响 ITP患者预后的相关变量ROC曲线分析

见表2和封二图1
由表 2和封二图 1可见，年龄、病程、PLT、骨髓

淋巴细胞比例的AUC分别为 0.73、0.59、0.64、0.71，
最佳截断值为39 岁、25 个月、29.04×109/L、17.50%。

表2 影响 ITP患者预后的相关变量ROC曲线分析结果

变量

年龄

病程

PLT
骨髓淋巴细胞比例

AUC
0.73
0.59
0.64
0.71

最佳截断值

39 岁

25 个月

29.04×109/L
17.50%

Youden指数

0.37
0.14
0.21
0.44

S.E

0.03
0.04
0.04
0.03

95%CI
0.66～0.80
0.50～0.66
0.56～0.72
0.68～0.81

P

＜0.05
＜0.05
＜0.05
＜0.05

灵敏度/%
51.22
74.39
65.85
75.61

特异度/%
85.59
39.83
55.08
68.64

2.3 影响 ITP患者预后的危险因素 logistic回归分析

见表3
表3 影响 ITP患者预后的危险因素 logistic回归分析

因素

年龄

抗核抗体

病程

PLT
出血评分

骨髓淋巴

细胞比例

β

0.69
0.75
0.53
0.57
0.64
0.87

SE

0.26
0.24
0.21
0.21
0.21
0.26

Wald
6.89
9.55
6.43
7.10
9.69
11.29

P

＜0.05
＜0.05
＜0.05
＜0.05
＜0.05
＜0.05

OR

1.98
2.11
1.69
1.77
1.89
2.38

95%CI
1.25～2.54
1.98～2.32
1.28～2.05
1.58～1.93
1.57～2.06
1.91～2.74

由表3可见，年龄（＞39 岁）、抗核抗体（阳性）、

病程（＞25 个月）、PLT（＞29.00×109/L）、出血评分

（＞2 分）、骨髓淋巴细胞比例（≤17.50%）是影响 ITP
患者预后的危险因素（OR分别=1.98、2.11、1.69、
1.77、1.89、2.38，P均＜0.05）。
2.4 构建预测 ITP患者预后的Nomogram模型 将

年龄、抗核抗体、病程、PLT、出血评分、骨髓淋巴细胞

比例为构建Nomogram模型的预测因子，见图 1。
2.5 Nomogram模型的校正曲线见图2

由图2可见，Nomogram模型预测患者预后的风

险C-index为 0.74（95%CI 0.65～0.83），观测值与预

测值之间保持较好一致性。

0 20 40 60 80 100

≤39
＞39

＞25
≤25 ＞29.00
≤29.00 ＞2
≤2 ≤17.50
＞17.50
0 100 200 300 400 500

0.2 0.3 0.4 0.5 0.6 0.7 0.8 0.9

分值/分
年龄/岁
抗核抗体

病程/月
PLT/×109/L
出血评分/分
骨髓淋巴细胞
比例/%
总分

风险概率

阳性

阴性

图1 预测 ITP患者预后的Nomogram模型

实
际

免
疫

性
血

小
板

减
少

症
患

者
预

后
的

风
险

值 1.0
0.8
0.6
0.4
0.2
0.0

0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0
预测免疫性血小板减少症患者预后的风险值

理想曲线
实际曲线
偏差校正曲线

图2 Nomogram模型校准曲线

表1 两组临床资料比较续表
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2.6 Nomgram模型决策曲线分析见封二图2
由封二图2可见，Nomogram模型的风险阈值＞

0.12，Nomogram 模型提供的临床净收益均高于年

龄、病程、PLT、出血评分、骨髓淋巴细胞比例、抗核

抗体。

3 讨论

ITP是一种由于机体免疫系统功能紊乱引起的

罕见性疾病，是以自身抗体介导的血小板破坏增加

为主要特点，而临床上以皮肤黏膜出血为主要表

现[9，10]。该病患者具有出血高的风险，会严重影响患

者的生活质量，且长期用药治疗会使机体产生一定

的耐药性，导致疾病迁延且难以治愈[11]。研究调查

显示，ITP 的发病率随着年龄的升高有增高的趋

势[12，13]，尤其是老年患者，严重者甚至可发生内脏出

血、颅内出血，且随着人口老龄化和预期寿命的延

长，老年 ITP的治疗将更加棘手。因此，尽早判断可

能影响疾病预后的因素，对提升治愈率，改善患者

生存质量十分重要[14]。此外，Nomogram模型常作为

临床工具用于肿瘤的生存预测，截至目前还没有针

对 ITP患者预后构建过Nomogram模型。因此，本次

研究以骨髓淋巴细胞比例的角度分析其对预后的

影响，并建立一个可以预测 ITP患者预后的模型。

本次研究结果显示，与对照组相比，观察组年

龄较大、抗核抗体阳性者、出血评分＞2 分者较多，

病程较长，PLT较高，骨髓淋巴细胞比例较低，提示

以上指标可能与 ITP有一定的相关性。有研究也发

现PLT参数与 ITP的严重程度具有相关性[15]，认为血

液中抗 PLT 自身抗体和 PLT 膜糖蛋白结合，破坏

PLT并导致其水平下降是 ITP患者的发病原因，因此

在患者诊疗的过程中需要密切关注PLT参数变化。

本次研究 logistic回归分析结果显示，年龄（＞

39 岁）、抗核抗体（阳性）、病程（＞25 个月）、PLT（＞

29.04×109/L）、出血评分（＞2 分）、骨髓淋巴细胞比

例（≤17.50%）是影响 ITP患者预后的危险因素。近

年来越来越多的人认识到 ITP 与其他自身免疫疾

病，尤其是红斑狼疮之间有着一定的联系，所以认

为自身抗体的产生可能就是由于机体出现了疾

病[16]。抗核抗体检测被认为是自身免疫性疾病的最

佳实验室筛查。临床还发现 ITP患者出血评分低的

患者预后较好，及时对 ITP患者进行出血评分评估，

对预后较好[17]。与本次研究具有一定一致性。在

ITP患者长期的疾病发展中，不仅会使免疫系统出

现异常，PLT也会加重损伤，因此对新发 IPT患者尽

早干预，避免其发展为进展性疾病，有极其重要的

作用[18，19]。本次研究创新性地提出骨髓淋巴细胞比

例在 ITP患者预后中的应用价值，为此进一步构建

了预测模型，内部验证结果显示，Nomogram模型预

测 ITP 患者预后的风险 C - index 为 0.74（95%CI
0.65~0.83）。观测值与预测值之间保持较好一致

性，Nomogram模型的风险阈值＞0.12，Nomogram模

型提供临床净收益；此外，Nomogram模型临床净收

益均高于年龄、抗核抗体、病程、PLT、出血评分、骨

髓淋巴细胞比例。这说明构建的模型具有较好的

预测价值。临床中骨髓细胞学在 ITP的鉴别诊断中

有一定作用，本次研究也拓展了其在 ITP中的应用

价值。但骨髓中相关免疫标志物的研究可能还需

进一步分析，揭示淋巴细胞比例变化的深层意义，

有利于疾病预后标记；且本次研究纳入的样本均

来自医院病例可能存在一定地域局限性，因而该

Nomogram预测模型推广可能还需要进一步验证。

综上所述，骨髓淋巴细胞比例可以预测 ITP患

者预后，年龄（＞39 岁）、抗核抗体（阳性）、病程（＞

25 个月）、PLT（＞29.04×109/L）、出血评分（＞2 分）、

骨髓淋巴细胞比例（≤17.5%）是影响 ITP患者预后

的危险因素，且基于变量构建的Nomogram模型对

ITP患者预后有较好的预测。
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