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摘要
列线图又称诺莫图ꎬ是通过多因素回归分析得出各相关因
素对结局变量的影响力ꎬ构建并用于预测事件风险(如诊
断或预测疾病发展与后果等)的统计学预测模型ꎮ 列线
图将复杂的回归方程转变为直观、容易理解的可视化图
形ꎬ便于评估患者病情与医患沟通ꎮ 随着医学科技的飞速
发展和个性化医疗需求增加ꎬ其在临床医学已得到越来越
多的关注和广泛应用ꎮ 本篇短文介绍列线图的基本概念
以及在眼科应用的例子ꎮ
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０列线图简介
列线 图 ( ａｌｉｇｎｍｅｎｔ ｄｉａｇｒａｍ)ꎬ 按 音 译 又 称 诺 莫 图

(ｎｏｍｏｇｒａｍ)ꎬ是通过多因素回归分析( Ｃｏｘ 回归、Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归等)得出各个影响因素对结局变量的影响程度(回归
系数大小)ꎬ构建列线图并评估其预测能力ꎬ用于预测事
件发生风险(在医学上诊断或预测疾病发生发展与后果
等)的统计学预测模型ꎮ 这种用图形化计算解决复杂函
数的求值方法ꎬ１８８４ 年由 Ｐｈｉｌｂｅｒｔ Ｍａｕｒｉｃｅ ｄ􀆳Ｏｃａｇｎｅ 发明ꎮ

列线图由左边的影响因素(变量)名称以及右边各自
对应的带有刻度的线段所组成ꎬ所谓“列线”ꎮ 其包括三
部分:(１)预测模型的多个变量名称ꎮ 每一变量(如年龄)
对应的线段刻度(评分标尺)ꎬ代表其可取值范围ꎮ 线段
的长度表示该因素对结局事件的贡献及预测能力的大小ꎮ
(２)得分ꎮ 每个影响因素按取值水平进行评分(单项得
分)ꎬ将各个评分相加得到总得分ꎮ (３)预测值或概率ꎮ
通过总评分与结局事件发生概率之间的函数转换关系ꎬ计
算出该个体结局事件的预测值ꎮ 在医学应用中ꎬ根据患者
的状况定位其各预测因素对应的线段在评分标尺上的位
置ꎬ得出每个因素的分值及总分ꎬ定位于总分轴上ꎬ其所对
应的风险系数可反映该患者患病的预测风险ꎮ

列线图将复杂的回归方程转变为直观便于理解的可
视化图形ꎬ使得多指标联合诊断或预测疾病发展的预测结
果直观易懂ꎬ可用来确定个体某指标的预测值在总体中的
百分位数(百分位列线图)ꎬ或特定事件如发病、复发、预
后、生存等的概率(概率列线图)ꎮ 便于评估患者病情ꎬ也
有助于一般人群和健康管理人员了解疾病风险ꎮ 这些特
点使列线图在医学领域的应用由来已久ꎮ 随着医学科技
的飞速发展和临床个性化医疗的需求剧增ꎬ在临床医学中
得到越来越多的关注和爆发式应用ꎬ近年来基于列线图的
高质量论文也越来越多ꎮ
１列线图相关应用概况
１.１临床医学　 列线图早已应用在许多专业领域ꎬ临床医
学是 其 中 最 重 要 的 方 面ꎮ 用 “ ｎｏｍｏｇｒａｍ ｉｎ ｃｌｉｎｉｃａｌ
ｍｅｄｉｃｉｎｅ”作为关键词检索 ＰｕｂＭｅｄꎬ自 １９７２ 年至今检出
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５１２４ 篇ꎮ 最早的一篇是 １９７２ 年基于列线图的通气能力
预测的论文ꎮ 近 ５ａ 内有 ４３２７ 篇ꎬ占总量的 ８４.４％ꎻ单是
２０２２ 年就有 １７８９ 篇ꎬ２０２３.０１ 有 １８９ 篇ꎬ涉及到各个临床
学科及亚专科ꎮ
１.２眼科　 列线图在眼科的应用始于 １９８８ 年ꎬ迄今可检出
３８７ 篇ꎮ 近 ５ａ 有 １９９ 篇(占 ５１.４％)ꎻ单是 ２０２２ 年就有 ８０
篇ꎬ２０２３.０１ 有 ２０ 篇ꎬ涵盖了眼科的各个亚专科ꎮ 最早的
一篇是 １９８８ 年 Ｍｏｕｎｔ Ｓｉｎａｉ 医院眼科提出了一种适合用氟
硅丙烯酸酯隐形眼镜的列线图ꎬ使用该模型在 ８１４ 例患者
(１５７８ 眼)中获得了 ９０％的首次拟合成功率[１]ꎮ
２列线图在眼科的应用举例

从近 ５ａ ＰｕｂＭｅｄ 收录的眼科文献看ꎬ列线图的构建和
应用涉及各亚专科ꎬ在此举例如下ꎮ
２.１糖尿病及视网膜病变 　 我国是糖尿病(ＤＭ)大国ꎬ糖
尿病视网膜病变(ＤＲ)已受到高度关注ꎮ 检出近 ５ａ 相关
论文 ２２ 篇(含中文 １ 篇)ꎮ 有趣的是ꎬ２０ 篇都由国内学者
报道ꎮ 内容包括 １ 型 ＤＭ 患者发生非增殖性 ＤＲ、２ 型 ＤＭ
患者发生 ＤＲ 的风险预测ꎻ影响因素涉及肾功能、糖尿病
性肾病、蛋白尿、血胆固醇水平、代谢组学、下肢动脉粥样
硬化和高血压等ꎮ 还有对妊娠期 ＤＭ 患者产后 ２ 型 ＤＭ
的风险研究ꎬ发现家族史、妊娠高血压史、孕前 ＢＭＩ、２６ ~
３０ 孕周 ２ｈ 血糖为预测因素ꎮ

袁容娣团队[２]为预测 ＤＲ 视力损害的风险因素ꎬ纳入
患者 １３３ 例 ２５２ 眼ꎬ将系统与眼科检查、ＯＣＴ / ＯＣＴＡ、ＦＦＡ
指标在内的 ２９ 个参数纳入分析ꎬ结果显示黄斑缺血分级、
视网膜内层紊乱、外层破坏、脉络膜毛细血管密度为危险
因素ꎻ经内部验证ꎬ提示模型中的风险阈值概率可用于指
导临床实践ꎮ

法国学者基于抗 ＶＥＧＦ 药物治疗初发 ＤＭＥ 第 １ａ 良
好功能反应的基线变量建立列线图ꎮ 结果显示年龄、基线
视力和椭圆体带完整性是功能预后因素ꎬ在另外的多中心
验证队列测试该列线图具有良好的功能性反应鉴别
能力[３]ꎮ

金陈进团队[４]开发了一种利用系统变量预测 ＤＭ 患
者发生有临床意义黄斑水肿(ＣＳＭＥ)风险的列线图ꎬ共纳
入 ３４９ 例患者(训练与验证组分别为 ２４０、１０９ 例)ꎬ采用糖
尿病周围神经病变(ＤＰＮ)、尿酸、胰岛素应用与剂量、尿
蛋白等级和病程等参数做分析ꎬ进行了内部和外部验证ꎮ
结果显示 ＤＰＮ 症状和肾功能可能是 ＣＳＭＥ 的重要危险因
素ꎬ可协助快速识别 ＣＳＭＥ 患者及早期诊疗ꎮ
２.２眼前段疾病 　 眼前段疾病包括白内障、青光眼、角膜
病、干眼及相关并发症等 １０ 余篇ꎮ 例如ꎬ有晶状体眼 ＩＯＬ
植入穹窿高度的预测ꎬ后房型 ＩＯＬ 大小的选择ꎬ穿透性角
膜移植术后植片存活预测ꎬ以及角膜内环段植入治疗圆锥
角膜ꎮ

张铭志团队[５] 构建了预测原发性闭角型青光眼
(ＰＡＣＧ)患者白内障摘除合并房角分离术后屈光不正风
险的列线图ꎮ 结果显示眼轴对屈光结果的影响最大ꎻ术前
眼轴越短ꎬ发生屈光不正事件的概率越大ꎮ 该研究还评估
了 ４ 种 ＩＯＬ 度数计算公式的准确性ꎮ 杨惠春等[６]在«国际
眼科杂志»中文刊( ＩＥＳ)报告ꎬ纳入 １４８ 例构建预测晶状
体溶解性青光眼(ＰＬＧ)患者白内障手术后高眼压危险因
素的列线图ꎮ 结果显示术中并发症、术前合并葡萄膜炎或
眼外伤、合并糖尿病及高度近视ꎬ依次是该类患者由强到
弱的影响因素ꎮ 该列线图可协助制定个体化治疗方案ꎬ改

善预后ꎮ 鲜依鲆等[７] 对 ２１２ 例 ２ 型 ＤＭ 患者白内障术后
的研究发现ꎬ术后焦虑、抑郁、手术切口、用药依从性、血清
炎症因子及 ＨｂＡ１ｃ 水平均是此类患者术后并发干眼的危
险因素ꎬ早期识别并及时进行干预有利于降低术后干眼发
生率ꎮ

西班牙学者在 Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｇｙ
( ＩＪＯ) 报告了圆锥角膜费拉拉环段植入的列线图及其短
期临床疗效评估ꎮ 纳入了 ８８ 例患者ꎬ使用优化的列线图
选择每例植入的环段ꎬ结果植入后视力改善ꎬ角膜中央前
部和后部明显变平ꎬ散光明显减少ꎬ证实基于列线图的植
入费拉拉环术可安全有效地促进患者视力恢复并控制原
发性彗差[８]ꎮ
２.３近视防治　 对近视的关注度很高ꎬ近 ５ａ 有 ５２ 篇论文
检出ꎮ 内容包括学前与学龄儿童近视预测、近视屈光手
术、近视眼盘周神经纤维层厚度及其与眼轴的关系、角膜
塑形镜与儿童近视进展等ꎮ 约 １ / ３ 的论文由国内学者
完成ꎮ

陈浩团队[９] 基于学校的前瞻性队列研究ꎬ招募了
１０７３ 名学龄前儿童ꎬ分为培训和验证队列ꎮ 结果基线时
的预测因子包括性别、等效球镜度数、眼轴长度、角膜屈光
度和阳性相对调节ꎮ 该列线图显示了良好的校准、临床净
效益和鉴别能力ꎬ对小学生近视的发生可提供准确和个性
化的预测ꎬ但需要外部验证其普适性ꎮ

刘虎团队[１０] 为预测学龄前儿童的近视ꎬ纳入了 ８３０
名儿童(男 ４３３、女 ３９７ꎬ基线年龄 ４０.８３ ± ３.４３ｍｏ)ꎬ随访
２ａꎮ 在多变量分析中ꎬ基线眼轴(ＡＬ)、ＡＬ / ＣＲ(角膜曲率
半径)、父母均近视与未来等效球镜度数(ＳＥ)之间呈显著
的负相关ꎮ 结论是 ＡＬ 和 ＡＬ / ＣＲ 可作为确定低龄学龄前
近视高危人群的可获得指标ꎮ

乔彤团队[１１] 开发并验证了一种配戴角膜塑形镜
(ＯＫ)儿童近视快速发展风险预测模型列线图及在线计算
器ꎮ 通过对 ５６０ 例 １０５１ 眼(训练与验证队列分别为 ７３５、
３１６ 眼)的回顾性研究ꎬ在 １１ 个潜在预测因素中ꎬ确定年
龄、基线等效球镜度数、瞳孔直径和水平可见虹膜直径是
预测因素ꎮ 该列线图简单易用ꎬ在线计算器公开ꎬ可帮助
接受 ＯＫ 治疗的儿童及早预测近视发展风险ꎮ
２.４ 视网膜脱离和眼肿瘤及其它 　 列线图以眼部肿瘤的
相关研究较多ꎮ

潘 钦 托 团 队[１２] 新 近 在 Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｇｙ ( ＩＪＯ) 报告ꎬ ７４１ 例原发性 视 网 膜 脱 离
(ＲＲＤ)患者分为训练和验证组(５２１、２２０ 例)ꎬ建立预测术
后无 ＰＶＲ 发生概率的列线图ꎮ 发现术前 ＰＶＲ、硅油填塞
时间、光凝能量、视网膜裂孔大小和高血压是其重要危险
因素ꎮ 该列线图可有效预测术后 ４、５、６ｍｏ 不发生 ＰＶＲ 的
概率ꎬ并在随访期间协助临床决策ꎮ

赵明威团队[１３]开发和验证了一个预测葡萄膜黑色素
瘤(ＵＭ)患者癌症特异性生存(ＣＳＳ)的列线图ꎮ 从监测、
流行病学和最终结果( ＳＥＥＲ)数据库内 ＵＭ 患者的数据
中ꎬ纳入 ８３９ 例分配到训练和验证队列(分别为 ５８８、２５１
例)ꎮ 结果显示年龄、组织学类型、Ｔ 分期和 Ｍ 分期是预
测 ＵＭ 患者 ＣＳＳ 的预后因素ꎮ ３ａ 和 ５ａ 的 ＣＳＳ 概率在列线
图预测与实际观测一致ꎮ 这种方便的列线图工具能可靠
预测和评估 ＵＭ 患者癌症特异性生存期及预后ꎮ

郑广瑛团队[１４] 提出选择性剪接(ＡＳ)不平衡是肿瘤
发生发展的标志之一ꎬ但 ＵＭ 中相关研究很少ꎮ 经筛选
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２８８６ 例与生存相关的 ＡＳ 事件ꎬ研究了风险评分与肿瘤浸
润免疫细胞和免疫检查点封锁( ＩＣＢ)基因的相关性ꎮ 结
果风险评分与 ＩＣＢ 关键靶点(ＨＡＶＣＲ２、ＩＤＯ１ 和 ＰＤＣＤ１)
以及 Ｔ 细胞、髓系抑制性细胞 ＭＤＳＣ 和活化 Ｂ 细胞的浸润
呈正相关ꎮ 该研究提供了新的风险评分指标和列线图ꎬ可
用于 ＵＭ 预后的预测ꎬ对免疫靶向治疗的开发、改善预后
具有显著意义ꎮ

赵世红团队[１５]在 Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌｇｙ
( ＩＪＯ) 报告应用列线图作为颅内动脉瘤( ＩＡ)患者动眼神
经麻痹(ＯＮＰ)的预测模型ꎮ 共纳入 ３２９ 例患者ꎬ结果显示
后交通动脉的动脉瘤和动脉瘤直径是其危险因素ꎬ前者也
是 ＯＮＰ 严重程度的唯一危险因素ꎮ 所建立的列线图预测
可靠准确ꎮ
３列线图构建与应用须注意的一些问题

列线图是预测与评估疾病的重要方法ꎬ但要真正用于
临床还存在较多问题ꎮ
３.１选题与相关变量 　 选择一个有意义、实用性强、可通
过列线图得到解决的具体而集中的临床问题最为重要ꎮ
应根据临床共识(即已知与预后所有的相关因素)选择变
量ꎮ 研究结局应有清晰的、被广泛接受的定义ꎮ 选择的问
题过大ꎬ难以包括所有可能的相关变量ꎬ得出的结果会不
准确ꎬ难以被接受ꎮ 大多数仅基于自己数据的变量筛选ꎬ
其普遍性常受到质疑ꎮ 基于不同数据的变量和纯粹基于
统计显著性的选择也会产生疑义ꎮ
３.２样本量与代表人群　 合适的样本量是必要的ꎬ也可通
过列线图计算ꎮ 研究对象应代表患有该疾病的一般人群ꎬ
以便评估其对患者的适用性ꎮ 单中心数据可有更完整的
数据集ꎬ但容易存在偏差ꎻ可采用多中心或数据库来克服ꎮ
３.３验证与校准 　 列线图应经过内部与外部验证ꎬ以获
得对模型性能(辨别性、校准性和临床有效性)进行评
估ꎮ 多数论文仅报告采用自抽样法或交叉验证的内部
验证方法ꎬ但仅此不能消除由于变量和阈值选择产生的
误差ꎬ也不能评估不同患者群体的准确性ꎮ 外部验证是
使用另外研究对象的数据验证ꎮ 只有当模型的预测效
果得到了明确验证后ꎬ制作的列线图才会有较好的应用
价值ꎮ
３.４ 临床应用与限制 　 按照列线图的前瞻性决策在临床
决策的正确性、能否用于特定患者、是否便于与患者沟通、
患者的满意度等ꎬ都需要在实践中回答ꎮ 一个不准确的列
线图预测疾病发生率或转归可能会给患者和家属带来痛
苦ꎮ 随着疗法的改进、早期检测和自然病程的改变ꎬ疾病
的结局是变化的ꎻ由此ꎬ列线图的性能会随时间推移而需
要修改ꎮ 在应用于临床决策之前ꎬ必须对列线图进行严格
的审查ꎬ其性能和局限性需要得到广泛的认可ꎮ
４结语

列线图是一种利用统计学分析构建的预测模型ꎮ 目
前不少眼科临床医师尚不够熟悉ꎮ 本篇短文旨在引起同
道的关注与参与ꎮ 随着医学科技以及组学、生物标志物等

方面的快速发展ꎬ对各类疾病的认识加深ꎬ临床观察指标
增多ꎬ使我们有可能深入揭示疾病或病变的发生发展规
律ꎬ从而利用相关指标参数做出准确预测和医疗决策ꎮ 高
质量列线图的准确性和可视化优势ꎬ将为临床实施个性化
精准医疗、医患和谐沟通、争取最佳疗效等方面发挥更大
作用ꎮ
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２０２１ꎻ２１(１):２３０
１４ Ｋｏｎｇ Ｄꎬ Ｌｉ Ｌꎬ Ｗａｎｇ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ ｏｆ ｓｕｒｖｉｖａｌ－
ｒｅｌａｔｅｄ ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ｓｐｌｉｃｉｎｇ ｉｎ ｕｖｅａｌ ｍｅｌａｎｏｍａ. Ａｇｉｎｇ (Ａｌｂａｎｙ ＮＹ) ２０２２ꎻ
１４(２):８１１－８２５
１５ Ｃｕｉ ＹＹꎬ Ｗａｎｇ Ｂꎬ Ｊｉａｎｇ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ Ｎｏｍｏｇｒａｍ ｍｏｄｅｌ ｆｏｒ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ
ｏｃｕｌｏｍｏｔｏｒ ｎｅｒｖｅ ｐａｌｓｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌ ａｎｅｕｒｙｓｍ. Ｉｎｔ Ｊ
Ｏｐｈｔｈａｌｍｏｌ ２０２２ꎻ１５(８):１３１６－１３２１
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Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２３ꎬ Ｎｏ.７ Ｊｕｌ. ２０２３　 　 ｈｔｔｐ: / / ｉｅｓ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２０５９０６　 Ｅｍａｉｌ:ＩＪＯ.２０００＠１６３.ｃｏｍ


