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血清中性粒细胞、血小板／淋巴细胞比值与 ＧＩＳＴ患者的预后关系及临床意义
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　　［摘　要］　目的　探讨术前中性粒细胞／淋巴细胞比值（ＮＬＲ）、血小板／淋巴细胞比值（ＰＬＲ）与胃肠间质瘤（ＧＩＳＴ）预后的相
关性。方法　回顾性分析 ２００９年１月至２０１２年１月经病理确诊为 ＧＩＳＴ的６４例患者的临床资料，分析术前 ＮＬＲ、ＰＬＲ与 ＧＩＳＴ患
者临床病理特征及预后的关系。结果　ＲＯＣ曲线分析显示，ＮＬＲ＝２．７８，ＰＬＲ＝１３１．８５作为评价的分界点，高 ＮＬＲ组、高 ＰＬＲ组
ＧＩＳＴ患者的５年无复发率和５年生存率显著低于低 ＮＬＲ组、低 ＰＬＲ组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。ＮＬＲ、ＰＬＲ与 ＧＩＳＴ患者临
床病理特征中细胞核分裂像和肿瘤大小有关。Ｃｏｘ多因素分析显示，ＮＬＲ、ＰＬＲ、核分裂像是 ＧＩＳＴ患者 ５年无复发率的独立危险因
素（Ｐ＜０．０５）。结论　ＮＬＲ、ＰＬＲ及核分裂像是影响 ＧＩＳＴ患者预后的危险因素。
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　　 胃肠道间质瘤 （ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｓｔｒｏｍａｌｔｕｍｏｒ，
ＧＩＳＴ）是一种常见的消化道间叶组织，具有转变成恶性
软组织肉瘤的可能，多见于胃肠道肌层。ＧＩＳＴ术后
２年内复发风险较高，尤其术中出现肿瘤破裂或肿瘤
出血患者，肿瘤复发率可高达 １００％。未能达到根治
性切除的患者，５年生存率极低，仅为９％［１］。因此，寻

找简便有效的预后因子对ＧＩＳＴ预后具有重要意义。
　　肿瘤微环境中存在大量的炎性细胞，在多种肿瘤
的发生发展、血管生成等过程中均发挥重要作用。检

测肿瘤引发的系统炎症反应程度可通过 Ｃ反应蛋白

（Ｃｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＲＰ）、中性粒细胞淋巴细胞比值
（ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｔｏｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｒａｔｉｏ，ＮＬＲ）、血小板淋巴细胞
比率（ｐｌａｔｅｌｅｔｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｒａｔｉｏ，ＰＬＲ）等一系列血象指标
来评估。既往研究发现 ＰＬＲ和 ＮＬＲ可以作为肿瘤预
后的影响因素［２］。Ｋｗｏｎ等［３］发现术前较高的 ＰＬＲ和
ＮＬＲ可作为结肠癌患者独立的预后危险因素。ＮＬＲ
升高与肿瘤患者预后相关，在肺癌、结直肠癌、肝癌等

肿瘤患者的研究中也有相关报道，但 ＮＬＲ，ＰＬＲ与
ＧＩＳＴ患者的预后的报道比较少［４８］。本研究通过对

６４例ＧＩＳＴ患者的资料进行回顾性研究，探讨 ＮＬＲ、
ＰＬＲ与ＧＩＳＴ患者预后的关系及其临床意义。
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１　资料与方法

１．１　临床资料
　　收集２００９年１月至２０１２年１月在解放军第１８４
医院及解放军福州总医院经手术治疗的６４例ＧＩＳＴ患
者的临床资料。筛选入组的胃肠道间质瘤患者中男

２５例 （３９．０６％），女３９例 （６４．９４％），均接受手术且
术后病理证实为 ＧＩＳＴ。纳入标准：①术前无感染性疾
病、血液系统疾病或其他可影响血常规计数结果的相

关异常情况；②行 Ｒ０切除，术后病理证实为 ＧＩＳＴ；
③术前１周内行外周静脉血血常规检查，且检查项目
包含淋巴细胞、血小板计数、中性粒细胞计数或百分

比。排除标准：①有免疫系统疾病、术前接受伊马替尼
化疗及其他如合并呼吸循环等疾病的患者；②伴有其
他恶性肿瘤或者远处转移的患者；③早期失访者（术后
随访少于６个月）或者随访期间因非本病原因死亡者。
本研究分别通过解放军第１８４医院及解放军福州总医
院伦理委员会审批通过，获得患者知情同意。

１．２　外周血采集
　　ＧＩＳＴ患者均于术前１周之内采集外周血，分类检
验白细胞计数、血小板计数、中性粒细胞计数、淋巴细

胞计数。外周血ＮＬＲ≥２．７８为高ＮＬＲ组，ＮＬＲ＜２．７８
为低 ＮＬＲ组；外周血 ＰＬＲ≥１３１．８５为高 ＰＬＲ组，
ＰＬＲ＜１３１．８５为低ＰＬＲ组。
１．３　临床病理检测
　　术后标本送医院病理科，使用１０％甲醛固定后行
石蜡包埋切片。根据标准程序进行免疫组织化学染色

和分析。记录肿瘤原发肿瘤位置、肿瘤大小、有丝分裂

象和淋巴结转移等临床指标。

１．４　术后随访
　　本研究的随访截止日期为２０１７年１月。所有患
者通过电话及门诊随访，死亡病例向家属或当地公安

机关问询明确死亡时间，记录患者终末生存时间。无

复发生存时间指自手术后至随访到复发事件出现的时

间段。

１．５　统计学方法
　　数据采用 ＳＰＳＳ２０．０和 ＧｒａｐｈＰａｄＰｒｉｓｍ６软件分
析。ＮＬＲ和 ＰＬＲ的截止点由 ＲＯＣ曲线计算。使用 Ｘ
列表的相关性检验进行ＮＬＲ，ＰＬＲ和ＧＩＳＴ患者的临床
病理学特征的相关分析。ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ方法用于分析
生存曲线。通过对数秩检验进行单因素存活分析，多

变量分析进行 Ｃｏｘ回归。Ｐ＜０．０５为差异有统计学
意义。

２　结果

２．１　ＲＯＣ曲线计算ＮＬＲ和ＰＬＲ的分界点
　　根据ＲＯＣ曲线，当ＮＬＲ＝２．７８时，Ｙｏｕｄｅｎ指数最
大为０．７，故取作为ＮＬＲ的最佳截点，其评估胃肠道间
质瘤患者的敏感度为８８．５％，特异度为９１．６％，曲线
下面积（ＡＵＣ）为０．８７２。术前ＮＬＲ≥２．７８者３０例，占
４６．８８％。根据ＲＯＣ曲线，当ＰＬＲ＝１３１．８５时，Ｙｏｕｄｅｎ
指数最大为０．７２７，故取１３１．８５为最佳截点，其评估胃
肠道间质瘤患者的敏感度为８８．５％，特异度为９９．８％，
ＡＵＣ为０．８９８。术前ＰＬＲ≥１３１．８５者２９例，占４５．３１％
（图１）。

ａ：ＮＬＲ；ｂ：ＰＬＲ
图１　ＮＬＲ和ＰＬＲ的ＲＯＣ曲线

２．２　ＮＬＲ、ＰＬＲ与ＧＩＳＴ患者临床病理特征的关系
　　６４例 ＧＩＳＴ患者中有 ３０例 ＮＬＲ≥２．７８，３４例
ＮＬＲ＜２．７８，２９例 ＰＬＲ≥１３１．８５，３５例 ＰＬＲ＜１３１．８５。
ＮＬＲ、ＰＬＲ与 ＧＩＳＴ患者的肿瘤大小及核分裂象有关
（Ｐ＜０．０５），而与患者年龄、性别无关（Ｐ＞０．０５），见表１。
２．３　随访结果及生存情况
　　采用电话以及复诊随访，随访时间为 ５年，失访
４例，失访率 ６．２５％。术后复发、转移 ２６例，发生复
发、转移的时间为３２．７个月。其中局部复发１５例，肝
转移６例，腹膜转移５例。随访期间共死亡１１例，其
中有７例死于多器官功能衰竭，４例死于肿瘤恶病质。
１５例带瘤生存。６４例ＧＩＳＴ患者５年无复发生存率为
５９．３８％；５年生存率为８２．８１％；高ＮＬＲ组患者５年无
复发生存率明显低于低 ＮＬＲ组，经 Ｌｏｇｒａｎｋ检验，差
异有统计学意义（χ２＝３５．３６，Ｐ＜０．０５）。高 ＮＬＲ组患
者５年总生存率明显低于低 ＮＬＲ组的患者，差异有统
计学意义（χ２＝１０．７４，Ｐ＜０．０５）。高 ＰＬＲ组患者５年
无复发生存率明显低于低 ＰＬＲ组的患者，差异有统计
学意义（χ２＝３８．５７，Ｐ＜０．０５）。高 ＰＬＲ组患者５年总
生存率明显低于低 ＰＬＲ组的患者，差异有统计学意义
（χ２＝１６．１１，Ｐ＜０．０５），见图２。
２．４　ＮＬＲ、ＰＬＲ与ＧＩＳＴ患者预后的关系
　　在 ６４例 ＧＩＳＴ患者中，单因素分析结果显示：
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ＮＬＲ、ＰＬＲ、核分裂象、年龄与患者５年复发率及生存率
相关（Ｐ＜０．０５）；患者性别、肿瘤大小与患者５年复发
率及生存率无关（Ｐ＞０．０５），见表２。多因素Ｃｏｘ回归

分析结果显示：ＮＬＲ、ＰＬＲ、核分裂象是患者５年复发率
的独立影响因素；ＮＬＲ、ＰＬＲ、核分裂象是患者５年生存
率的影响因素，但不是独立影响因素，见表３、４。

表１　ＮＬＲ与ＧＩＳＴ患者临床病理特征的关系（例）

变量 ｎ
ＮＬＲ

χ２ Ｐ
ＰＬＲ

χ２ Ｐ
≥２．７８ ＜２．７８ ≥１３１．８５ ＜１３１．８５

年龄　　 ＞６０岁 ２５ １１ １４ ０．１３６ ０．７１２ １０ １５ ０．４６７ ０．４９４

≥６０岁 ３９ １９ ２０ １９ ２０

性别　　 男 ２５ １２ １３ ０．０２１ ０．８８５ １３ １２ ０．７４０ ０．３９０

女 ３９ １８ ２１ １６ ２３

肿瘤大小 ≥５ｃｍ ３３ ２２ １１ １０．７１７ ０．００１ １９ １４ ４．１３５ ０．０４２

＜５ｃｍ ３１ ８ ２３ １０ ２１

核分裂像 ＞５ ３６ ２５ １１ １６．８３２ ０ ２５ １１ １９．３３８ ０

≤５ ２８ ５ ２３ ４ ２４

ａ：高ＮＬＲ组与低ＮＬＲ组５年无复发生存率比较；ｂ：高ＮＬＲ组与低ＮＬＲ组５年生存率比较；ｃ：高ＰＬＲ组与低ＰＬＲ组５年无复发生
存率比较；ｄ：高ＮＬＲ组与低ＮＬＲ组５年生存率比较

图２　ＧＩＳＴ患者５年无复发率及生存率比较

３　讨论

　　近年来 ＧＩＳＴ的发病率呈上升的趋势。ＧＩＳＴ主要
见于胃肠道，起源于胃肠道肌间神经丛的间质干细胞

Ｃａｊａｌ细胞，免疫组织化学检测显示 ＣＤ１１７或 ＤＯＧ１
阳性表达［９１０］。ＧＩＳＴ发病率为１０／万～２０／万［１１］，多集

中于５５～６０岁人群，恶性程度往往与发病年龄呈负相

关，男女发病率并无明显差异。寻找ＧＩＳＴ患者预后的
影响因素是近年来研究者关注的热点。

　　Ｂａｌｋｗｉｌｌ等［１２］首次在肿瘤活体组织中发现了炎性

细胞，并认为肿瘤发生与炎症反应存在关联。持续的

炎症状态为肿瘤的发展提供了微环境，同时肿瘤的生

物学活动反过来又促进了炎症反应的持续。ＮＬＲ、ＰＬＲ
作为机体炎症免疫状态反映重要的生物学指标，可反
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表２　影响患者５年无复发率及生存率的单因素分析［例（％）］

变量 ｎ ５年无复发 Ｐ ５年生存 Ｐ

年龄　　 ＜６０岁 ２５ １７（６８） ０．１５９ ２４（９６） ０．０２８

≥６０岁 ３９ ２１（５３．８） ２９（７４．４）

性别　　 男 ２５ １３（５２） ０．３９８ ２０（８０） ０．５７１

女 ３９ ２５（６４．１） ３３（８４．６）

肿瘤大小 ≥５ｃｍ ３３ １６（４８．５） ０．０４６ ２６（７８．８） ０．３８１

＜５ｃｍ ３１ ２２（７１） ２７（８７．１）

核分裂像 ＞５ ３６ １１（３０．６） ０．０００ ２５（６９．４） ０．００１

≤５ ２８ ２７（９６．４） ２８（１００）

ＮＬＲ　　 ≥２．７８ ３０ ７（２３．３） ０．０００ ２０（６６．７） ０．００１

＜２．７８ ３４ ３１（９１．２） ３３（９７．１）

ＰＬＲ　　≥１３１．８５ ２９ ６（２０．７） ０．０００ １８（６２．１） ０．０００

＜１３１．８５ ３５ ３２（９１．４） ３５（１００）

表３　影响患者５年无复发生存率的多因素分析

因素　　　回归系数 标准误 Ｗａｌｄ Ｐ 相对危险度 ９５％ＣＩ

核分裂象　 ２．３７０ １．０５１ ５．０８７０．０２４ １０．７００ １．３６４～８３．９３６

ＮＬＲ２．７８　 １．４４６ ０．６６６ ４．７０９０．０３０ ４．２４６ １．１５０～１５．６７１

ＰＬＲ１３１．８５ １．５１５ ０．６６９ ５．１２８０．０２４ ４．５４８ １．２２６～１６．８７４

表４　影响患者５年生存率的多因素分析

因素　　　回归系数标准误 Ｗａｌｄ Ｐ 相对危险度 ９５％ＣＩ

核分裂象　１０．２０５１２３．０３０ ０．００７ ０．９３４２７０２８．３０１０．０００１．４３０Ｅ＋１０９

ＮＬＲ２．７８　０．９０２ １．０５０ ０．７３８ ０．３９０ ２．４６５ ０．３１５－１９．３００

ＰＬＲ１３１．８５１１．０８０１２４．３５９ ０．００８ ０．９２９６４８８０．００６０．０００－４．６３８Ｅ＋１１０

映由炎症细胞和炎症因子组成的肿瘤微环境所处的状

态。本研究显示，ＮＬＲ和 ＰＬＲ越高，ＧＩＳＴ的恶性潜能
分级越高，提示患者预后不佳。本研究结果与既往研

究结果相类似，更进一步证实 ＮＬＲ和 ＰＬＲ的临床
意义［２３］。

　　中性粒细胞可以分泌一系列促进肿瘤血管生成和
肿瘤细胞增殖和转移的炎症介质。淋巴细胞是参与肿

瘤免疫的主要细胞，当淋巴细胞减少时，患者的免疫机

制异常，导致抗肿瘤能力下降［１３］。本研究根据 ＲＯＣ
曲线，取 ＮＬＲ＝２．７８时约登指数最大，因此我们取
ＮＬＲ＝２．７８作为评价的分界点。本研究单因素分析发
现，低ＮＬＲ组３４例，无复发生存率为９１．２％，高 ＮＬＲ
组３０例无复发生存率为２３．３％，２组术后无复发生存
率差异有统计学意义，且高 ＮＬＲ组患者５年总生存率
明显低于低ＮＬＲ组的患者。Ｃｏｘ模型回归分析发现，
ＮＬＲ为 ＧＩＳＴ患者术后无复发生存的独立危险因素，
ＮＬＲ≥２．７８提示ＧＩＳＴ患者预后较差，可能的机制是中

性粒细胞的升高刺激 ＧＩＳＴ组织中的血管生成并促进
肿瘤发展［１４］。淋巴细胞减少会削弱患者身体的免疫

功能，导致抗肿瘤效果减弱［１５］。

　　研究表明，ＰＬＲ与多种恶性肿瘤密切相关。术前
高ＰＬＲ可作为预测胰腺癌和结肠癌预后的独立危险
因素［１６］。这与癌症患者相关的血小板增多症引起的

肿瘤转移或淋巴细胞减少有关［１７］。升高的 ＰＬＲ主要
与血小板增多和／或淋巴细胞减少有关。ＰＬＲ升高，
ＧＩＳＴ患者的预后较差，其机制可能是由于血小板增多
导致ＧＩＳＴ组织血栓形成，进一步激活血小板释放肿瘤
生长的相关因素，导致新血管的形成和促进肿瘤转移。

机体的抗肿瘤免疫反应依赖于淋巴细胞，淋巴细胞减

少，身体抑制肿瘤生长的能力减弱［１８］。

　　ＮＬＲ、ＰＬＲ是一种比较经济、简单的指标，因其快
捷、容易获得，在将来能确定ＮＬＲ和ＰＬＲ的正常值后，
在治疗过程中可参考此范围，对ＧＩＳＴ预后不良和对治
疗反应不佳者起到一定的预测作用，但两者的临床意

义还需要进一步大样本、前瞻性的研究来证实。
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掌侧入路经皮空心螺钉固定治疗手舟骨骨折

夏远军，黄显华，章　莹，王　非，吴　优　（中国人民解放军南部战区总医院创伤骨科，广东 广州 ５１００１０）

　　［摘　要］　目的　探讨掌侧入路经皮空心螺钉固定治疗手舟骨骨折的临床疗效。方法　采用３．０ｍｍ的ＡＯ加压螺钉经皮微
创治疗３２例舟骨骨折，术中导针自掌侧舟骨结节远端处穿入后从背侧穿出，螺钉从腕侧拧入固定骨折。短臂石膏托固定患手于拇
指外展，腕关节中立位３周。采用视觉疼痛评分法（ＶＡＳ）、自我评价腕关节问卷（ＰＲＷＥ）和Ｍａｙｏ腕关节功能评分评价腕关节功能；
Ｋｒｉｍｍｅｒ评分评价总体疗效。结果　３２例患者术后获得６～１６个月的随访，平均１２个月。骨折均达到骨性愈合，愈合时间为４～
１０个月，平均６个月。按Ｋｒｉｍｍｅｒ临床评分系统评定：优１４例，良１４例，可４例，优良率８７．５％。结论　掌侧入路经皮空心螺钉固
定治疗手舟骨骨折能获得满意的骨折端加压，手术操作简单，固定牢靠，疗效满意。

　　［关键词］手舟骨骨折；骨折固定术；内固定；空心螺钉；微创手术；关节镜；掌侧入路
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