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"摘要#

!

目的
!

探讨结直肠癌患者术前外周血中性粒细胞#淋巴细胞比值"

NJW

$对预后的影响及预测价值%

方法
!

回顾性分析
!''

例结直肠癌患者的临床病理资料!根据术前外周血
NJW

!将患者分为低
NJW

组"

NJW

$

#

$

和高
NJW

组"

NJW

'

#

$!比较两组患者的临床病理特征和术后
$

年生存率!并进行预后分析%结果
!

低
NJW

组和

高
NJW

组结直肠癌患者术后
$

年生存率分别为
$()%+

和
&!)#+

!差异有统计学意义"

A

$

")"$

$%单因素分析显

示!高
NJW

'临床分期晚'淋巴结转移及肿瘤远处转移是结直肠癌患者预后的危险因素"

A

$

")"$

$%多因素预后分

析证实!

NJW

是影响结直肠癌患者预后的独立危险因素"

A

$

")"$

$%结论
!

术前外周血
NJW

可作为结直肠癌患

者的预后指标!

NJW

高者预后差%

"关键词#
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结直肠癌&
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中性粒细胞#淋巴细胞比值&
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结直肠癌是最常见的消化系统恶性肿瘤#其发病率位居所

有恶性肿瘤的第
#

位#而病死率为第
%

位+对于非转移性结直

肠癌#目前手术切除仍是最有效的治疗手段#术后肿瘤复发和

远处转移是影响患者生存时间的主要因素+随着分子生物学

技术在肿瘤免疫学中的广泛应用#有关炎症与肿瘤关系的研究

越来越广泛和深入+中性粒细胞"淋巴细胞比值$

NJW

%作为

全身免疫系统状态的评价指标之一#已经被报道与肝癌,胃癌,

卵巢癌,乳腺癌等多种肿瘤的预后密切相关+因此#本研究将

探讨结直肠癌患者术前
NJW

水平与临床病理特征及
$

年生存

率的关联#从而进一步明确
NJW

对结直肠癌患者预后的预测

价值+

$

!

资料与方法

$)$

!

一般资料
!

选取
%""$

!

%"!&

年本院普通外科收治的行

手术治疗,术后病理证实为结直肠癌并有完整随访资料的
!''

例结直肠癌患者进行研究#其中男
!!%

例$

'()$+

%#女
$#

例

$

&%)$+

%#年龄
#%

!

*&

岁#中位年龄
$*

岁+肿瘤部位在右半

结肠
%!

例,横结肠
!*

例,左半结肠
&#

例,乙状结肠
%'

例,直

肠
'(

例+病例纳入标准!$

!

%经病理学确诊的结直肠癌患者(

$

%

%术前未行放疗,化疗($

&

%术前无肺部感染,尿路感染等可以

影响血常规计数异常的情况+病例排除标准!$

!

%除结直肠外

其他部位多发肿瘤($

%

%围术期出现严重并发症($

&

%术后未遵

医嘱进行正规治疗($

#

%无随访资料或者失访($

$

%非肿瘤原因

死亡+收集的资料包括患者年龄,性别,肿瘤部位,临床分期,

分化程度,淋巴结转移,远处转移,术前
NJW

,

$

年生存率+

$)/

!

方法
!

患者术前
!

周内采集静脉血进行血细胞计数及分

类#计算
NJW

+参照王智等)

!

*研究
NJW

与结直肠癌关系的分

组方法#取
NJW`#

为分界点#

NJW

$

#

者
!"%

例为低
NJW

组#

NJW

'

#

者
'#

例为高
NJW

组+术后由专人进行随访#采

用患者定期复查,信件及电话等方式进行+记录的生存时间是

自手术时间至末次随访,死亡时间或随访数据库截止的时间+

本研究数据收集截止日期为
%"!&

年
!%

月#随访
*)$

!

(,)#

个

月#中位随访时间为
&%)'

个月+

$)'

!

统计学处理
!

统计分析采用
SVSS!*)"

统计软件包#计

数资料以百分率表示#组间比较采用
!

% 检验(计量资料以
IgD

表示#组间比较采用方差分析(生存概率计算使用
_=

3

4=<.

K1;15

乘积极限法#两组之间的生存差异使用
J0

@

.5=<I

检验(

单因素和多因素分析采用
L02

比例风险回归模型+以
A

$

")"$

为差异有统计学意义+

/

!

结
!!

果

/)$

!

术前
NJW

与患者临床病理因素分析
!

统计结果显示#低

-

'$,

-

检验医学与临床
%"!$

年
#

月第
!%

卷第
(

期
!

J=8K1BL4;<

!

-

3

5;4%"!$

!

M04)!%

!

N0)(



NJW

组$

NJW

$

#

%患者
!"%

例$

'!)#$+

%#平均$

'%)&g,)(

%

岁#高
NJW

组$

NJW

'

#

%患者
'#

例$

&*)$$+

%#平均$

$,),g

!")&

%岁#两组患者在年龄,性别,肿瘤部位,分化程度,淋巴结

转移方面差异无统计学意义$

A

%

")"$

%+与低
NJW

组比较#

高
NJW

组中患者的临床分期偏晚,远处转移率较高#差异有

统计学意义$

A

$

")"$

%#见表
!

+

/)/

!

术前
NJW

和结直肠癌患者预后相关性分析
!

全组共

!''

例结直肠癌患者随访时间为
*)$

!

(,)#

个月#中位随访时

间为
&%)'

个月#

$

年总生存率为
#!)'+

#其中低
NJW

组为

$()%+

#高
NJW

组为
&!)#+

#组间差异有统计学意义$

A

$

")"$

%+

/)'

!

影响结直肠癌患者预后的
L]P

回归分析
!

单因素分析

结果显示#高
NJW

,临床分期晚,淋巴结转移及肿瘤远处转移

是结直肠癌患者预后的危险因素$

A

$

")"$

%(将可能影响患者

预后的危险因素引入
L]P

比例风险模型进行分析#结果显示#

高
NJW

是影响患者
$

年生存率的独立危险因素$

A

$

")"$

%#

见表
%

+

表
!

!

术前
NJW

与患者临床病理因素的关系&

1

'

临床病理因素
1

低
NJW

组

$

1 !̀"%

%

高
NJW

组

$

1 '̀#

%

A

性别

!

男
!!% '# #* ")!"!

!

女
$# &* !'

肿瘤部位

!

结肠
,, $, #" ")'%(

!

直肠
'( #& %#

临床分期

!'

^

)

$( #$ !% ")""!

!$

^

.

!", $( $%

分化程度

!

高
.

中分化
,! '" &! ")%"#

!

低分化"未分化
($ #% &&

淋巴结转移

!

N" (% #, %& ")!#,

!

N!

!

& ,# $& #!

远处转移

!

K" !%( *$ #% ")"!#

!

K! &, !( %%

表
%

!

影响结直肠癌患者
$

年生存率的单因素及多因素分析

临床病理特征
单因素

分析
A

多因素

分析
A

相对

危险度
,$+

可信区间

NJW

$

'

#

"

$

#

%

$

")"$

$

")"! !)%", !)"!#

!

&)$"$

临床分期$

'

^

)

"

$

^

.

%

$

")"$

$

")"$ !)#!( !)!!%

!

')'"%

分化程度$高
.

中"低分化%

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

!

#)%&*

淋巴结转移$

N"

"

N!

!

&

%

$

")"$ ")%%! !)"$$ ")(#"

!

&),!'

远处转移$

K"

"

K!

%

$

")"$

$

")"$ %)%'! !)"!#

!

$)(%(

'

!

讨
!!

论

!!

炎症和肿瘤之间的关系最早于
!*'&

年由
WCB04DM;5?70>

提出#他认为在肿瘤及其周围组织中的慢性炎性反应引起的淋

巴细胞浸润是肿瘤发生的根本原因)

%

*

+随着肿瘤分子生物学

的发展#人们对肿瘤组织微环境中的炎性反应有了更进一步的

认识#越来越多的研究证实#慢性炎症在多种恶性肿瘤的发生,

发展中起着重要的作用#并逐渐将其应用于肿瘤的预防和治疗

之中+

恶性肿瘤所具有的侵袭转移的恶性生物学行为不仅取决

于肿瘤细胞的内在特质#还依赖于肿瘤细胞的微环境+肿瘤细

胞的异常表型可能刺激炎症细胞的大量聚集#通过释放一系列

的细胞因子,炎性介质,酶类物质#造成组织损伤和血管通透性

增加#进而诱发更多的炎症细胞参与+过量释放的炎性介质可

引起细胞氧化损伤,

RN-

突变#使得肿瘤微环境的改变更有利

于细胞转化和肿瘤生长,浸润和转移+就像
T=4I>;44

等)

&

*所指

出的#基因损伤就像是点燃肿瘤形成的火花#随后的炎性反应

就像不断供给的燃料+

临床研究中#这种炎性反应既可以通过肿瘤坏死因子,白

细胞介素等反映出来#也可以通过血液中的
L

反应蛋白

$

LWV

%,白细胞计数,

NJW

,中性粒细胞血小板比例等反映出

来+其中
NJW

,血小板"淋巴细胞比值$

VJW

%,

LWV

因检测方

便,费用低廉受到越来越多研究者的关注+

NJW

的升高提示

白细胞计数的增加或者淋巴细胞计数相对或者绝对减少#有利

于肿瘤的生长及转移#预示着更高的恶性潜能+本研究通过分

析
!''

例结直肠癌患者的术前
NJW

与肿瘤相关的临床病理因

素后发现#高
NJW

组患者临床分期偏晚,远处转移率较高#而

与患者的年龄,性别,肿瘤分化程度,淋巴结转移状态无相关

性+该结果提示炎性反应可能在结直肠癌浸润,转移过程中发

挥重要作用#通过患者
NJW

水平可能对肿瘤的恶性程度提供

预测价值+有研究证实#外周血中
NJW

已经成为转移性黑色

素瘤,肾癌,非小细胞肺癌,结直肠癌等多种恶性肿瘤的预后指

标#

NJW

高者预后差)

#

*

+

J;C

等)

$

*通过对
!$,

例甲状腺癌患者

的资料进行回顾性研究发现#术前
NJW

水平高者肿瘤体积较

大#并且术后肿瘤复发风险较
NJW

低者明显增高+

UC<

@

等)

'

*对
!"#"

例结肠癌患者的研究发现#术前
NJW

%

$

的患

者#肿瘤浸润深度显著大于
NJW

$

$

的患者#并且在所有不接

受术后辅助化疗的
)

期患者中#高
NJW

者术后生存率显著降

低+

-4;C:6=0

@

4C

等)

(

*通过对行根治性切除并术后辅助化疗的

胃癌患者的研究发现#术前
NJW

是患者总生存期和无病生存

期的独立预后因素+本研究结果显示#低
NJW

组患者
$

年生

存率为
$()%+

#高
NJW

组中为
&!)#+

#组间差异有统计学意

义$

A

$

")"$

%#单因素分析发现高
NJW

,临床分期晚,淋巴结广

泛转移及肿瘤远处转移的患者预后差#高
NJW

是影响结直肠

癌患者术后
$

年生存率的独立危险因素+

目前关于
NJW

影响肿瘤预后的具体机制并未阐明#可能

与以下几方面原因有关!$

!

%循环血中中性粒细胞可促进血管

内皮生长因子$

MZY[

%,基质金属蛋白酶$

KKV

%等一系列促

肿瘤血管生成物质的产生及增加#为肿瘤生长和增殖提供了合

适的微环境)

*

*

+$

%

%

NJW

的升高提示淋巴细胞计数相对或者

绝对减少#而人体的抗肿瘤免疫反应主要是依赖淋巴细胞介导

的#尤其
/

淋巴细胞是肿瘤特异性免疫反应的重要组成部分#

外周血淋巴细胞减少降低了机体对肿瘤的免疫应答#形成了适

合癌细胞增殖和转移的微环境)

,

*

+$

&

%中性粒细胞可以通过参

与
/Y[

信号通路促进肿瘤的发生及发展)

!"

*

+$

#

%体外实验显

-

($,

-

检验医学与临床
%"!$

年
#

月第
!%

卷第
(

期
!

J=8K1BL4;<

!

-

3
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