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术前中性粒细胞&淋巴细胞比值及临床病理特征与胰腺癌
根治术预后的相关性分析
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胰腺癌是一种恶性程度极高的消化道肿瘤，其

病情进展迅速且预后差，现在位于美国癌症相关死

亡率的第 # 位，整体 1 年生存率约为 0+，且其发病

率约等于致死率`'a。近些年在中国，胰腺癌的发病率

逐渐上升，目前是第 / 大常见肿瘤，且其位于癌症

有关致死率的第 0 位`!a。目前唯一可能治愈的方法

是根治性切除，然而只有不足 !"b的患者有根治性

切除或边界可切除的手术机会，超过 c"b的患者发

现时因已发生局部进展或远处转移而失去手术机

会`#a。并且不乐观的是，即使患者可行根治性切除，

术后仍有部分患者发生早期复发或转移，据统计其

中位生存期为 !",!% 个月`%a，1 年生存率为 !1b

`1a。

目前对于根治性胰腺癌切除术后的患者，预后

依据主要为 6+7 分期、淋巴结转移、病理分化、肿
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瘤大小、神经侵犯，然而这些主要是通过术后病理

检查获得的，并且该病种对现有的化学疗法、放射

疗法和靶向疗法相对不敏感，因此人们对胰腺癌高

效率的预后因素的识别越来越重视。

目前普遍认为炎症在肿瘤的进展中起重要作

用。中性粒细胞与淋巴细胞比值（!"#）通过多项研

究已经显示出其明确的预后价值。研究表明，!"#

与结肠癌、肝癌、胃癌等消化系统恶性肿瘤的预后

密切相关$%&，但是有效截止值并没有统一。本研究探

讨在本临床中心术前 !"# 在我院患者行胰腺癌根

治术后的预后价值。

! !"#$%

'(' !" 收集回顾性分析 )*'% 年 ' 月+),'- 年

') 月天津市肿瘤医院 ')) 例行胰腺癌根治术患者

的临床资料。纳入标准：（'）满足行胰腺癌根治术的

条件且已行胰腺癌根治术。（)）患者手术后病理确

定为胰腺导管腺癌。（.）所收集的血液学指标为术

前 ' 周的结果。（/）患者临床资料完整。排除标准：

（'）患者未行胰腺癌根治术。（)）围手术期死亡或术

后因非肿瘤原因死亡。（.）术后病理非单纯的胰腺

导管腺癌。（/）术前经过化疗、放疗等抗肿瘤治疗。

（0）合并有其他部位的恶性肿瘤。（%）术前有急慢性

炎症疾病或自身免疫性疾病。（-）患者合并严重的

基础疾病。

'1) #$%& 查阅所有患者病例资料，明确患者

最终诊断及治疗，收集入组患者的术前 ' 周的血常

规结果，计算得出 !"# 值。电话随访后续治疗过程，

依据影像学检查结果明确复发及转移时间。生存期

从术后第 ' 天算起，至今仍存活患者记录其最后随

访时间，随访终点为 ),'2 年 - 月，失联患者记录为

失访。并根据 #34 曲线的结果，选取 !"# 的最佳截

止值，将患者分为低 !"# 组和高 !"# 组。

'5. '()%& 应用 6766 ).5, 统计学软件对数

据进行统计学分析。通过 #34 曲线分析得出 !"#

的最佳截止值。计数资料采用 !

) 检验，单因素生存

分析采用 !"#$"%&'()(* 法，多因素生存分析以 489

比例模型进行，筛选出影响预后的独立危险因素，

以 +!,5,0 为差异有统计学意义。

" &'

)5' *+,-!"./ 在 ')) 例患者中，截至最

后随访期确定死亡者 %2 例，仍存活和失访者 0. 例，

中位生存期为 '- 个月；其中大于 %' 岁者 0- 例，

小于 %' 岁者 %0 例；男性患者有 -, 例，女性患者

有 0)例；有饮酒史者 )2 例，无饮酒者 2. 例；有吸烟

史者 /2 例，无吸烟史者 -. 例；有过敏史者 '- 例，

无过敏史者 ',0 例；胰头患者有 :- 例，胰颈体患者

.0 例；有被膜侵犯者有 2' 例，无被膜侵犯者 .' 例；

有神经侵犯者 :: 例，无神经侵犯者 ./ 例；组织分

化较好者 0, 例，分化较差者 -) 例；肿瘤大于 / ;<

者 )/ 例，肿瘤小于 / ;< 者 2: 例；有淋巴结转移者

0) 例，无淋巴结转移者 -,例；根据第 -版 =>44 ?!@

分期，!期和"A 期有 -* 例，"B 和#期者 0) 例；

4='2+2 大于 )- CD<" 者 02 例，小于 )- 者 %. 例。

)5) !"# 012 根据 #34 曲线，当 !"# 为 )5,

时，灵敏度 ,50-'，特异度为 ,5:,:，约登指数为

,5.-:，取 )5, 为本研究 !"# 的截止值。低 !"# 组

患者 /2 例（/,5)E），高 !"# 组患者 -. 例（025:E）。

#34 曲线如图 '。

)5) 34 !"# 56*+7-!89/ 根据 !"#

最佳截止值将患者分成低 !"# 组（/2例）和高!"#

组（-. 例）。与低 !"# 组相比，在高 !"# 组中发生

淋巴结转移者较多、?!@ 分期 FFB 以上者较多、

4='2G2H)- 者较多、胰头发病者居多（均 +!*5*0）。

而年龄、性别、饮酒史、吸烟史、被膜侵犯、神经侵

犯、组织分化、肿瘤大小两组间差异无统计学意义

（均 +"*5*0），见表 '。

)5. :;<=>?@ABCDEFGHIJ 年

龄、饮酒史、神经侵犯、肿瘤大小、淋巴结转移、

?!@分期、!"# 与胰腺癌根治术后的生存差有

关（均+!*5*0）；组织分化与胰腺癌预后差有相关性

趋势（,-I*5%))，20E./ *5.:J'5,':，+I,5,02）；性

别、吸烟史、肿瘤位置、被膜侵犯、4='2K2 与胰腺癌

根治术预后在本研究中无明显相关性，见表 )。

)5/ :;<=>?KABCLEFGHIJ 将

与预后有关的各个单因素纳入 489 比例风险模型

中，结论为年龄、饮酒史、神经侵犯、肿瘤大小、!"#

为胰腺癌根治术预后的独立影响因素（+!*5*0）；?!@

分期对胰腺癌预后有一定的预测价值（,-I-5*/，20E

( ! )*+, #$%-. %&'/0

()* ! %&' +,-./ 01 2-/3)+0 04/ 5/60 #$% .78,/

#34 曲线

灵
敏

度

'5*

*5:

*5%

*5/

*5)

*5*

*5* *5) *5/ *5% *5: '5*

'+特异度

!

.
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临床资料 !"#!$%&（!'()） !"#!$%&（!'*+） "

年龄 &%$,(

!-. $)（/)%.,） +-（()%+$）

!-. $&（(&%,$） +*（/&%-,）

性别 &%($)

男 $-（/+%&-） ((（-&%$*）

女 $+（(-%)(） $)（+)%*+）

饮酒 &%//*

是 .+（$-%/+） .-（$.%)$）

否 +-（*+%(*） /*（*,%&,）

吸烟 &%*)*

是 .)（+,%*,） +&（(.%.&）

否 +&（-.%$$） (+（/,%)）

位置 &%&./

胰头 $)（/)%.,） /,（*)%(/）

胰颈体 $&（(&%,$） ./（$&%//）

被膜侵犯 &%/..

是 +/（*.%(+） /-（*-%*.）

否 .(（$,%/*） .*（$+%$)）

神经侵犯 &%&*+

是 +.（-+%$*） /*（*,%&,）

否 .,（+-%*+） .-（$.%)$）

组织分化 &%(+(

差 +.（-+%$*） (.（/-%.-）

好 .,（+-%*+） +$（(+%,(）

肿瘤大小 &%/$*

!( +,（**%//） -&（,$%.)）

!( ..（$$%((） .+（.*%,.）

淋巴结转移 &%&$,

是 ./（+&%-.） +*（/&%-,）

否 +(（-)%+)） +-（()%+$）

0!1 分期 &%&$,

23224 +(（-)%+)） +-（()%+$）

2253222 ./（+&%-.） +*（/&%-,）

67.)8) "&%&&.

!$* ($（,/%*.） .*（$+%$)）

!$* *（.(%$)） /-（*-%*.）

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

%&' ! ()*+&,-.)/ )0 12/2,&3 4&5& '25622/ 7&5-2/5. 6-58 4-002,2/5

"9$

#$ &%)$.9/+%,++，"'&%&-），见表 +。

$%/ !" !"# #$%&'() !"# 与胰腺癌根

治术的预后显著相关。低 !"# 组患者术后中位生

存期明显优于高 !"# 组患者（$* 个月 %&%.* 个月），

且低 !"#组患者及高 !"#组患者至随访截止日生存

率分别为 /*%.:、+(%$:，差异有统计学意义（""&%&/），

见图 $。

! : ,-./0123456789:;

%&' ; </-=&,-&52 &/&3>.-. )0 +,)1/).-. )0 ,&4-?&3 ,2.2?5-)/ )0

+&/?,2&5-? ?&/?2,

影响因素 '( )/:#) "

年龄

（!-.;!-.） .%*// .%&,,9$%,+. &%&$.

性别

男;女 .%.,+ &%*+$9.%).& &%()+

饮酒

是;否 .%*/+ .%&$-9$%))/ &%&(

吸烟

是;否 .%$&( &%*$/9.%))) &%(*$

位置

胰头;胰颈体 .%.&+ &%--/9.%,+. &%*&(

被膜侵犯

是;否 .%.-+ &%-*$9$%&./ &%/,)

神经侵犯

是;否 $%(+& .%++)9(%(&) &%&&+

组织分化

差;好 &%--$ &%+,9.%&., &%&/)

肿瘤大小

!(;!( $%.+& .%$(*9+%-+) &%&&-

淋巴结转移

是;否 .%,). .%+.-9$%*.) &%&&.

0!1 分期

!9"4;"59# $%&)* .%$),9+%+,- &%&&$

67.)8)

!$*;!$* .%&$- &%/-&9.%,*, &%)+(

!$%&;!$%& $%&&/ .%.),9+%+/* &%&&,

!"#

! @ ,-./0123456<89:;

%&' @ AB35-=&,-&52 &/&3>.-. )0 +,)1/).-. )0 ,&4-?&3 ,2.2?5-)/ )0

+&/?,2&5-? ?&/?2,

影响因素 '( )/:#) "

年龄

（!-.;!-.） .%,&. .%&,&9+%&&$ &%&$(

饮酒

是;否 $%..) .%.,)9+%**, &%&..

神经侵犯

是;否 $%/&* .%+/+9(%-(- &%&&+

肿瘤大小

!(;!( $%.-- .%$+-9+%*)( &%&&*

淋巴结转移

是;否 &%++$ &%&((9$%/$/ &%$,*

0!1 分期

!9"4;"59# *%&( &%)$.9/+%,++ &%&-

!"#

!$%&;!$%& .%,-) .%.&*9+%./- &%&.)
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!"#$ !"#%&

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

%&' ( )*+,&,-. /*+,01 23 4-5&0651 7&58 9&330+063 "#$

: +,

胰腺癌的总生存期短，以往报道显示胰腺癌预

后与肿瘤大小、分化、$%& 分期相关'且肿瘤直径越

大、分化程度越低、$%& 分期越晚预后越差()*。王卓

等(+*报道淋巴结转移是胰腺癌的危险性因素。胰腺

癌有嗜神经特性，有研究报道神经侵犯与胰腺癌的

预后相关(,*。本研究通过 -./ 比例风险模型得出肿

瘤大小、神经侵犯、淋巴结转移、$%& 分期是预后的

危险因素，此结果与以往研究结果一致；但是，淋巴

结转移及 $%& 分期不是独立影响因素，这可能与

队列中其他混杂因素有关，也可能与本研究为小样

本的单中心研究有关，需进一步扩大队列研究。

因 %01 在外周血中较易测量，并能直接反映全

身宿主的炎症反应，所以 %01 逐渐被重视；并且，

%01 值较高时与多种肿瘤的不良预后密切相关，已

在肺癌、结肠直肠癌、胃癌、肝癌和乳腺癌在内的不

同肿瘤内得到验证(2*。

众所周知，癌细胞会产生髓样生长因子，从而

增加嗜中性粒细胞的产生。肺癌患者的中性粒细胞

数升高与存活率降低有关(34*。另一方面，中性粒细胞

可能通过多种机制促进胰腺癌的增殖和转移：

56789: 等 (;;*报道中性粒细胞能够分泌多种细胞因

子，包括血管内皮生长因子（<=>?）和基质金属蛋

白酶 ,（&&@A,），它们可诱导肿瘤血管生成，从而促

进胰腺癌的生长和转移。此外，中性粒细胞可能在胰

腺癌的转移中起重要作用，因为它可以通过分泌弹性

蛋白酶介导癌细胞的上皮A间质转分化（=&$）(;BA;#*。中

性粒细胞可能通过抑制 -C+

D

$ 细胞而有助于建立

胰腺癌的免疫抑制微环境(;"*。鉴于上述这些原因，中

性粒细胞增加预示不良预后是合理的。但是，对于

分母而言，淋巴细胞参与胰腺癌的机制可能更为复

杂：?.E6F 等(;G*报道胰腺癌患者循环中 -C+

D

$ 淋巴细

胞增加，而 -:6HE 等(;2*的发现却恰恰相反，因此需要

进一步调查以解决该争议。

%01 在预后生物标志物中的作用现已得到深

入研究，例如，在 ")" 个胰腺癌的大型队列研究中，

包括可切除和不可切除的病例，高 %01 是独立的不

良预后因素。在1I-曲线弯曲后执行多元 -./分析，

存在过度拟合数据的高风险(;)*。最新大数据 &JK6 分

析结果显示，%01 是胰腺癌良好的预测指标，且低

%01 者预后较好；与高 %01 者相比，%01 低的患者

的肿瘤体积明显较小，分化程度更好，较多处于早

期阶段和 -LM;,, 水平低，这与本研究结果一致。但

是，对于哪个 %01 临界值可以用于分层治疗选择，

仍然存在相当大的差异(;+A;,*。在本研究中，通过 1I-

曲线确定 BN4 为临界值。在多变量分析中，发现 %01

与各临床数据之间存在统计学上的显著联系，并显

示出其为独立影响因素。但是，在本研究中也存在

一些限制。这是一项回顾性分析，没有前瞻性研究

设计。术前 %01 的临界值应以前瞻性方式验证。总

之，术前 %01 可为胰腺癌根治性切除术后总体生存

提供重要的预后信息，并且应进一步地通过独立前

瞻性试验来证实这些结果。
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睾丸生殖细胞肿瘤发生、发展过程中一个重要的靶点。

gfbX[ 在睾丸生殖细胞肿瘤中的高表达为分

子靶向治疗提供了新的思路，但其在睾丸生殖细胞

肿瘤中更多的作用与机制仍旧未知，需要笔者未来

进一步的探索和发掘。
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