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  摘 要:目的 评估术前控制营养状态(CONUT)评分与根治性胃癌切除术患者临床预后的关系。方

法 回顾性分析2011年2月至2013年12月行根治性胃癌切除术的231例患者,评估每例患者的CONUT评

分,根据CONUT评分将所有患者分为高CONUT评分组(CONUT评分≥3分,n=64)和低CONUT评分组

(CONUT评分<3分,n=167)。采用 Kaplan-Meier曲线评价两组患者5年无病生存率(DFS)差异。采用

COX回归评价5年DFS的独立危险因子。结果 高CONUT评分组患者5年DFS较低CONUT评分组明显

降低(46.9%
  

vs.71.3%,P=0.001)。多因素COX回归分析显示,TNM 分期(HR:1.524,95%CI:1.162~
1.998,P=0.002)、CONUT评分(HR:1.997,95%CI:1.283~3.108,P=0.002)是5年DFS的独立危险因

子。结论 术前CONUT评分是评估根治性胃癌切除术患者预后的潜在指标之一,术前高CONUT评分往往

提示患者预后不佳。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

relationship
 

between
 

the
 

preoperative
 

controlling
 

nutritional
 

sta-
tus

 

(CONUT)
 

score
 

and
 

clinical
 

prognosis
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

gastric
 

cancer
 

radical
 

resection.Methods A
 

total
 

of
 

231
 

patients
 

with
 

gastric
 

cancer
 

radical
 

resection
 

from
 

February
 

2011
 

to
 

December
 

2013
 

were
 

retro-
spectively

 

analyzed.The
 

CONUT
 

score
 

in
 

each
 

case
 

was
 

evaluated.All
 

cases
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

high
 

CO-
NUT

 

score
 

group
 

(CONUT
 

score≥3
 

points,n=64)
 

and
 

low
 

CONUT
 

score
 

group(CONUT
 

score<3
 

points,

n=167)
 

according
 

to
 

the
 

CONUT
 

score.The
 

difference
 

of
 

5-year
 

disease-free
 

survival
 

(DFS)
 

rate
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

was
 

assessed
 

by
 

adopting
 

the
 

Kaplan-Meier
 

curves.The
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

5-year
 

DFS
 

were
 

assessed
 

by
 

adopting
 

the
 

COX
 

regression.Results The
 

5
 

year
 

DFS
 

in
 

the
 

high
 

CONUT
 

score
 

group
 

was
 

sig-
nificantly

 

decreased
 

compared
 

with
 

the
 

low
 

CONUT
 

score
 

group
 

(46.9%
 

vs.71.3%,P=0.001).The
 

multi-
variate

 

COX
 

regression
 

demonstrated
 

that
 

the
 

TNM
 

stage
 

(HR:1.524,95%CI:1.162-1.998,P=0.002)
 

and
 

CONUT
 

score
 

(HR:1.997,95%CI:1.283-3.108,P=0.002)
 

were
 

the
 

independent
 

risk
 

factors
 

of
 

5-
year

 

DFS.Conclusion The
 

preoperative
 

CONUT
 

score
 

is
 

one
 

of
 

latent
 

indicators
 

for
 

evaluating
 

the
 

prognosis
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

gastric
 

cancer
 

radical
 

resection.The
 

high
 

preoperative
 

CONUT
 

score
 

frequently
 

prompts
 

the
 

poor
 

prognosis
 

of
 

the
 

patients.
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  胃癌是常见的恶性肿瘤之一,其发病率与病死率

均较高[1]。手术根治是治疗胃癌的主要手段之一,然
而,手术根治术后仍有20%~40%的患者会出现复

发[2]。因此,寻找一种能够预测胃癌根治术后患者预

后的方法并据此制订个性化的治疗方案具有十分重

要的意义。
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胃癌手术后,由于患者食欲减退及失血等原因,
患者营养状态普遍较差,而一般认为营养状态与肿瘤

手术后的预后密切相关[3]。控制营养状态(CONUT)
评分是根据清蛋白、总胆固醇水平及淋巴细胞计数等

方便检测的实验室指标制订的评估系统,是临床上常

用的评估营养状态的工具[4]。近年来,CONUT评分

与肿瘤预后的关系受到广泛关注。有研究表明,CO-
NUT评分与结直肠癌、食管癌及肺癌的临床预后均

存在密切相关性[5-7]。然而,CONUT评分与根治性

胃癌切除术患者临床预后的关系仍然不甚明确,因
此,本研究拟评估CONUT评分与根治性胃癌切除术

患者临床预后的关系,现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 本研究设计为回顾性研究。选择

2011年2月至2013年12月经病理证实为原发性胃

癌且行根治性胃癌切除术的231例患者作为研究对

象。主要排除标准:(1)接受术前新辅助化疗;(2)发
生远处转移;(3)合并其他系统肿瘤;(4)临床资料及

随访信息不完整。所有患者在手术后均按照临床治疗

规范给予包括术后辅助化疗在内的内科药物治疗。该

研究方案经本院伦理委员会批准,研究方案符合国际协

调会议的《临床试验管理规范》及《赫尔辛基宣言》。

1.2 方法 根据患者术前清蛋白、总胆固醇水平及

淋巴细胞计数计算每例患者的CONUT评分[4]。根

据CONUT评分情况将所有患者分为高CONUT评

分组(CONUT评分≥3分,n=64)和低CONUT评

分组(CONUT评分<3分,n=167)。收集每组患者

的一般资料,如年龄、性别、体质量指数(BMI),以及

手术方式、切除范围、肿瘤直径、Lauren
 

分型及TNM
分期等各项临床及病理指标,并收集患者5年无病生

存率(DFS)。

1.3 统计学处理 采用SPSS22.0统计软件进行数

据分析处理。计量资料以x±s表示,两两比较采用t
检验;计数资料以例数或百分率表示,两两比较采用

χ2 检验;采用 Kaplan-Meier曲线评价两组间5年

DFS差异;采用COX回归分析评价5年DFS的独立

危险因子;以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 两组患者基本临床资料比较 两组患者在年

龄、性别、BMI,以及手术方式、切除范围、肿瘤直径、

Lauren
 

分型、TNM分期等各项临床及病理指标方面

比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。见表1。

表1  两组患者基本临床资料比较[x±s或n(%)]

组别 n 年龄(岁) 男性 BMI(kg/m2)
手术方式

开放式 腹腔镜

切除范围

全胃切除 部分切除

高CONUT评分组 64 65.28±9.93 44(68.75) 22.90±2.56 59(92.19) 5(7.81) 18(28.12) 46(71.88)

低CONUT评分组 167 63.57±11.26 99(59.28) 23.45±2.82 150(89.82) 17(10.18) 53(31.74) 114(68.26)

P 0.287 0.185 0.178 0.583 0.594

组别 n
肿瘤直径

<3
 

cm 3~5
 

cm >5
 

cm

Lauren分型

弥漫型 肠型 混合型

TNM分期

Ⅰ期 Ⅱ期 Ⅲ期

高CONUT评分组 64 10(15.62)16(25.00)38(59.38) 34(53.13)20(31.25)10(15.62) 20(31.25)18(28.13)26(40.62)

低CONUT评分组 167 28(16.77)58(34.73)81(48.50) 84(50.30)58(34.73)25(14.97) 59(35.33)63(37.72)45(26.95)

P 0.291 0.882 0.119

2.2 两组患者 Kaplan-Meier曲线分析 如图1所

示,高CONUT评分组5年DFS较低CONUT评分

组明显降低(46.9%
 

vs.71.3%,P=0.001)。

2.3 COX回归分析 使用COX回归分析各因素与

5年DFS的相关性,结果见表2,在单因素COX回归

中,TNM分期及CONUT评分是5年DFS的危险因

子(P<0.05),将上述2个变量纳入多因素COX回

归后发现,TNM 分期(HR:1.524,95%CI:1.162~
1.998,P=0.002)及CONUT评分(HR:1.997,95%
CI:1.283~3.108,P=0.002)仍为5年DFS的独立

危险因子。 图1  Kaplan-Meier曲线
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表2  COX回归分析

因素
单因素分析

HR(95%CI) P

多因素分析

HR(95%CI) P

年龄 0.994(0.975~1.014) 0.571 - -

性别 1.494(0.967~2.308) 0.071 - -

手术方式 1.720(0.932~3.174) 0.083 - -

切除范围 0.893(0.555~1.437) 0.641 - -

肿瘤直径 0.970(0.720~1.306) 0.840 - -

Lauren分型 1.000(0.740~1.351) 0.999 - -

TNM分期 1.588(1.209~2.087) 0.001 1.524(1.162~1.998) 0.002

CONUT评分 2.131(1.373~3.308) 0.001 1.997(1.283~3.108) 0.002

  注:HR 为相对危险度,CI为可信区间。-表示无数据。

3 讨  论

  随着多种治疗手段的进步,胃癌的临床预后在逐

年改善,寻找可预测胃癌临床预后的工具,对及时的

临床决策从而进一步改善患者预后具有重要意义。

CONUT评分测量简单但内容丰富,与其他常用的营

养相关评分系统,如预后营养指数(PNI)比较,CO-
NUT评分更客观、准确[5,8]。因此,CONUT评分常

被用作疾病预后的评估指标。

CONUT评分与胃癌根治术后患者预后的相关

研究较少。SUZUKI等[9]新近的研究显示,在日本人

群中,高CONUT评分是75岁以上患者胃癌根治术

后5年生存率的独立危险因子。本研究评价了CO-
NUT评分与胃癌根治术患者5年DFS的关系,研究

结果显示,高CONUT评分患者5年DFS较低CO-
NUT评分患者明显降低。笔者进一步通过COX回

归分析评价了包括CONUT评分在内的各种因素与

5年DFS的独立相关性,研究结果显示,高CONUT
评分是5年DFS的独立危险因子。这一研究结果与

SUZUKI等[9]的研究结论一致,都表明高CONUT评

分所代表的低营养及免疫状态与胃癌复发及不良预

后存在明显关系。

CONUT评分与胃癌根治术后复发关系的机制

尚未明确,可能与CONUT评分的3个构成要素相

关。清蛋白水平不仅是机体营养状态的指标,也是肝

功能及免疫反应水平的重要指标,清蛋白水平低的患

者,其营养状态、肝功能及免疫功能都可能存在严重

的问题,故低清蛋白水平与胃癌患者的不良预后存在

显著相关性[10-11]。淋巴细胞计数反映的是肿瘤的宿

主免疫水平,淋巴细胞水平低下的胃癌患者会因免疫

力低下而导致肿瘤复发及扩散[12]。而CONUT评分

系统相对于其他评价体系最特殊的地方就是将总胆

固醇水平纳入评分,而血胆固醇则通过多种信号通路

影响肿瘤的发生、发展[13-14];KANG等[15]研究表明,

在汉族人群中低胆固醇水平是胃癌的主要危险因素

之一。上述机制或许能够解释本研究所观察到的

结果。
综上所述,术前CONUT评分是评估根治性胃癌

切除术患者预后的潜在指标之一,术前高CONUT评

分往往提示患者预后不佳。然而,本研究也存在局限

性,本研究为一小样本的回顾性研究,因此,本研究结

论用于指导临床实践前,尚需大样本的前瞻性研究来

证实。
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与RA的活动度相关,可能参与疾病的发生、发展。
为观察这3项指标作为RA诊断标志物的灵敏度和

特异 度,本 研 究 建 立 了 miRNA-16、miRNA-146a、

miRNA-223单独检测及联合检测的 ROC曲线。结

果显示,单独检测这3项指标作为 RA 标志物时,

miRNA-223的 AUC、灵敏度和特异度在三者中最

高,而联合使用三者作为RA标志物时,AUC、灵敏度

和特异度较单独使用时高,说明 miRNA-146a、miR-
NA-223、miRNA-16联合检测诊断RA的效能较好。

综上所述,miRNA-146a、miRNA-223、miRNA-
16有利于诊断RA,取样方便、安全,可作为临床辅助

诊断方法。
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