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　　【摘要】　目的　评价血常规中中性粒细胞与淋巴细胞绝对值的比值（ＮＬＲ）以及血小板与淋巴细胞绝
对值的比值（ＰＬＲ）对根治术后乳腺癌预后的预测价值。 方法　回顾性分析术后无病生存（ＤＦＳ）超过 ６ 个月
的根治术后乳腺癌患者共 ２７３ 例（排除随访时间少于 １２ 个月且未复发的患者），计算术前每例患者的 ＮＬＲ
及 ＰＬＲ，并结合术后病理及免疫组化激素受体、人表皮生长因子受体 ２（ＨＥＲ唱２）表达情况，单因素分析评价各
因素对 ＤＦＳ的影响，将其中有意义者纳入进行多因素 Ｃｏｘ回归，筛选影响 ＤＦＳ的独立预后因素，Ｋａｐｌａｎ唱Ｍｅｉｅｒ
方法绘制术后 ＤＦＳ曲线并计算中位 ＤＦＳ，Ｌｏｇ唱ｒａｎｋ法比较不同 ＮＬＲ和 ＰＬＲ时的 ＤＦＳ的差异。 结果　单因素
及多因素分析表明，年龄、Ｔ分期、Ｎ分期、激素受体状态、ＨＥＲ唱２ 状态、肿瘤分级、ＮＬＲ是影响术后预后的独
立因素（P ＜０畅０５）。 治疗前 ＮＬＲ＜６与 ＮＬＲ＞６的患者，术后中位 ＤＦＳ分别是 ６５ 个月（９５％CI：４９畅７ ～８０畅２）
和 ４６ 个月（９５％CI：４０畅６ ～５１畅４），术后 ５年 ＤＦＳ率分别为 ５４畅４％和 ３３畅２％（P ＝０畅００１）。 单因素分析未发现
治疗前 ＰＬＲ与术后生存之间有显著联系（P ＞０畅０５）。 结论　治疗前 ＮＬＲ水平是影响乳腺癌根治术后生存
的独立预后因素。
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【Abstract】　Objective　Ｔｏ ｅｖａｌｕａｔｅ ｔｈｅ ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ｎｅｒｔｒｏｐｈｉｌ唱ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏ（ＮＬＲ）ａｎｄ ｐｌａｔｅｌｅｔ唱ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ
ｒａｔｉｏ（ＰＬＲ） ｂｅｆｏｒｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｎ ｄｉｓｅａｓｅ ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ （ＤＦＳ） ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｈｏ ｕｎｄｅｒｗｅｎｔ ｒａｄｉｃａｌ ｓｕｒｇｅｒｙ ｆｏｒ ｂｒｅａｓｔ
ｃａｎｃｅｒ．Methods　Ａ ｔｏｔａｌ ｏｆ ２７３ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｈｏ ｕｎｄｅｒｗｅｎｔ ｓｕｒｇｅｒｙ ｆｏｒ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ａｎｄ ｈａｄ ａ ＤＦＳ ｍｏｒｅ ｔｈａｎ ６
ｍｏｎｔｈｓ ｗｅｒｅ ｅｎｒｏｌｌｅｄ ｉｎ ｔｈｉｓ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｓｔｕｄｙ （ ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈｏｕｔ ｒｅｌａｐｓｅ ｕｎｔｉｌ ｔｈｅ ｃｏｍｐｌｅｔｅ ｆｏｌｌｏｗ唱ｕｐ ｌｅｓｓ ｔｈａｎ １２
ｍｏｎｔｈｓ ｗｅｒｅ ｅｘｃｌｕｄｅｄ）．ＮＬＲ ａｎｄ ＰＬＲ ｂｅｆｏｒｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｅｒｅ ｃａｌｃｕｌａｔｅｄ ｆｏｒ ｅａｃｈ ｐａｔｉｅｎｔ．Ｃｏｘ′ｓ ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎａｌ ｈａｚａｒｄ
ｍｏｄｅｌ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｔｏ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅ ｔｈｅ ｍｏｓｔ ａｐｐｒｏｐｒｉａｔｅ ｃｕｔｏｆｆ ｏｆ ＮＬＲ ａｎｄ ＰＬＲ ．Ｔｈｅ ｍｅｄｉｃａｌ ｒｅｃｏｒｄ ｏｆ ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗａｓ
ｒｅｖｉｅｗｅｄ ｉｎ ｄｅｔａｉｌ ａｎｄ ｔｈｅ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ａｎｄ ｔｈｅ ｆｉｎｄｉｎｇｓ ｏｆ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ ｗｅｒｅ ａｎａｌｙｚｅｄ ｉｎ
ｏｒｄｅｒ ｔｏ ｆｉｎｄ ｔｈｅｉｒ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ＤＦＳ．Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｕｓｉｎｇ ｔｈｅ Ｃｏｘ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄ ｗａｓ
ｃｏｎｄｕｃｔｅｄ ｉｎ ｏｒｄｅｒ ｔｏ ｉｄｅｎｔｉｆｙ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｃｏｎｆｏｕｎｄｅｒｓ ｔｈａｔ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｉｎ ｔｈｅ ｕｎｉｖａｒｉａｔｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ．Ｔｈｅ Ｋａｐｌａｎ唱Ｍｅｉｅｒ
ｍｅｔｈｏｄ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｔｏ ｐｌｏｔ ＤＦＳ ｃｕｒｖｅｓ．Results　Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ａｎｄ Ｃｏｘ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｓｈｏｗｅｄ ａｇｅ ａｔ
ｄｉａｇｎｏｓｉｓ，Ｔ ｓｔａｇｅ，Ｎ ｓｔａｇｅ， ｅｓｔｒｏｇｅｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｓｔａｔｕｓ，ＨＥＲ唱２ ｓｔａｔｕｓ， ｔｕｍｏｒ ｇｒａｄｅ ａｎｄ ＮＬＲ ｂｅｆｏｒｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｅｒｅ
ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＤＦＳ ｏｆ ａｌｌ ｔｈｅ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ （P ＜０畅０５）．Ｅｌｅｖａｔｅｄ ＮＬＲ
（ ＞６）ｗａｓ ｆｏｕｎｄ ｔｏ ｂｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｐｏｏｒｅｒ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ．Ｍｅｄｉａｎ ＤＦＳ ｏｆ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＮＬＲ ＜６ ａｎｄ ＮＬＲ
＞６ ｗａｓ ６５ ｍｏｎｔｈｓ（９５％ CI，４９畅７唱８０畅２ ｍｏｎｔｈｓ） ａｎｄ ４６ ｍｏｎｔｈｓ（９５％ CI，４０畅６唱５１畅４ ｍｏｎｔｈｓ） ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ，ａｎｄ ５唱
ｙｅａｒ ＤＦＳ ｒａｔｅ ｏｆ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＮＬＲ ＜６ ａｎｄ ＮＬＲ ＞６ ｗａｓ ５４畅４％ ａｎｄ ３３畅２％ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ （P ＝
０畅００１）．Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｄｉｄ ｎｏｔ ｓｈｏｗ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ａｎｙ ｃｕｔｏｆｆ ｏｆ ＰＬＲ ａｎｄ ＤＦＳ （P ＞０畅０５）．
Conclusions　Ｐｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ ＮＬＲ ｉｓ ａｎ ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｆａｃｔｏｒ ｆｏｒ ＤＦＳ ｆｏｒ ｂｒｅａｓｔ ｃａｎｃｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ａｆｔｅｒ ｒａｄｉｃａｌ
ｏｐｅｒａｔｉｏｎ．

【Key words】　Ｂｒｅａｓｔ ｎｅｏｐｌａｓｍｓ；　Ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ；　Ｎｅｒｔｒｏｐｈｉｌ唱ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏ；　Ｐｌａｔｅｌｅｔ唱ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏ

　　乳腺癌是女性最常见的恶性肿瘤，是仅次于肺癌
的第二位癌症死亡原因。 得益于诊断治疗技术的进

步，局部及全身治疗有效率的增加，其死亡率较前有所
下降，但肿瘤复发仍是多数治疗失败的原因。 寻找可
以预测乳腺癌预后的因素十分重要，目前公认的包括
肿瘤分期、雌激素受体、人表皮生长因子受体 ２（ｈｕｍａｎ
ｅｐｉｄｅｒｍａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｒｅｃｅｐｔｏｒ唱２，ＨＥＲ唱２）、 Ｋｉ唱６７ 等。
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近年来，越来越多的证据显示，肿瘤患者的生存不仅取
决于肿瘤的特征，同时取决于患者机体的反应［１唱２］ ，其
中，在许多实体肿瘤中，系统性炎症反应均被发现是影
响生存的独立预后因素

［３唱５］ ，这包括中性粒细胞与淋巴
细胞绝对值的比值（ｎｅｒｔｒｏｐｈｉｌ唱ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏ，ＮＬＲ）、
血小板与淋巴细胞绝对值的比值（ ｐｌａｔｅｌｅｔ唱ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ
ｒａｔｉｏ，ＰＬＲ）、Ｃ 反应蛋白、血浆白蛋白水平等。 本研究
拟通过回顾性分析，探讨治疗前 ＮＬＲ和 ＰＬＲ水平对根
治术后乳腺癌预后的判断价值。

资料和方法

一、一般资料
２００２ 年 １月至 ２０１０ 年 ９月，在我院接受乳腺癌根

治术或改良根治术的女性患者共 １９６１ 例，对其中有完
整术后组织病理学资料（肿瘤大小、区域淋巴结累及情
况、肿瘤细胞分化程度、雌激素受体状态、ＨＥＲ唱２ 表达
情况）的患者根据第七版枟ＡＪＣＣ 癌症分期手册枠进行术
后病理分期。 免疫组化结果中雌激素受体“ ＋”表示阳
性，“ －”表示阴性；免疫组化结果中 ＨＥＲ唱２“ ＋＋＋”
或荧光原位杂交“ ＋”表示 ＨＥＲ唱２ 过表达，其余表示
ＨＥＲ唱２阴性表达或不详。 选取有术前血常规资料、有
完整随访资料（包括手术日期、手术时年龄、复发日期、
综合治疗过程）、术后无病生存（ ｄｉｓｅａｓｅ ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ，
ＤＦＳ）超过 ６ 个月的病例，排除其中随访时间少于 １２ 个
月且未出现复发的病例，回顾病史，排除术前存在有全
身和（或）局部感染的因素，共 ２７３ 例。 其中 ２４４ 例患
者接受术后辅助化疗。
二、方法
对所有入选患者回顾病史，以有术后明确活检病

理和（或）有明确影像学资料作为复发的客观证据，确
定复发日期，计算其术后 ＤＦＳ，即从手术日期到复发日
期的间隔。 收集患者的资料，包括术后组织病理学资
料、随访资料以及术前的血常规资料，计算各例患者的
术前 ＮＬＲ及 ＰＬＲ，分析临床、病理以及 ＮＬＲ和 ＰＬＲ对
乳腺癌术后无病生存的影响。
三、统计学分析
采用 Ｃｏｘ比例风险模型确定 ＮＬＲ、ＰＬＲ 以及年龄

的最佳截断值；术前 ＮＬＲ 与临床及术后病理各因素之
间的关系采用卡方分析；单因素分析提示有统计学意
义的因素引入 Ｃｏｘ多因素回归分析以筛选影响预后的
独立因素；Ｋａｐｌａｎ唱Ｍｅｉｅｒ 方法绘制无病生存曲线，曲线
间显著性差异应用 Ｌｏｇ唱ｒａｎｋ 法检验，Ｌｉｆｅ唱ｔａｂｌｅ 法计算
术后无病生存率。 以上分析采用 ＳＰＳＳ １７畅０ 软件，检验
水准α＝０畅０５。

结　　果

１．入选病例的资料（表 １，２）：本研究纳入的 ２７３
例病例中 １０９ 例患者术后病理提示雌／孕激素受体阴
性表达，其余 １６４ 例患者术后病理示雌激素受体阳性
表达或不详，其中 １４０ 例均接受术后辅助内分泌治疗，
其余 ２４例内分泌治疗过程不详。 ５９ 例患者术后免疫
组化和（或）荧光原位杂交检测提示 ＨＥＲ唱２ 过表达，其
余阴性表达或不详。 术前 ＮＬＲ范围 ０畅５２ ～１６，中位值
为 ８，术前 ＰＬＲ范围 ２４畅７ ～７９５，中位值 ２７８畅３。

表 1　患者血常规资料
项目 中位值 范围

年龄（岁） ６１ ３９ ～７６ 种
中性粒细胞计数 （ ×１０９ ／Ｌ） ６ 哪哪畅９ １ 行行畅８ ～１４ 侣畅８

淋巴细胞计数（ ×１０９ ／Ｌ） ０ 哪哪畅９ ０ 滗滗畅４ ～４ �畅５

血小板计数（ ×１０９ ／Ｌ） ２４５ 祆祆畅９ ９０ 行行畅２ ～４６９ 觋畅３

术前 ＮＬＲ ８ 祆０ 滗滗畅５２ ～１６

术前 ＰＬＲ ２７８ 祆祆畅３ ２４ ��畅７ ～７９５

表 2　患者临床、病理资料

项目 例，（％）

Ｔ分期
　Ｔ１ 圹９９（３６ 父父畅３）

　Ｔ２ 圹９５（３４ 父父畅８）

　Ｔ３ 圹５４（１９ 父父畅８）

　Ｔ４ 圹２５（９ いい畅２）

Ｎ 分期
　Ｎ０ 滗１０３（３７ 烫烫畅７）

　Ｎ１ 滗７５（２７ 父父畅５）

　Ｎ２ 滗５９（２１ 父父畅６）

　Ｎ３ 滗３６（１３ 父父畅２）

雌／孕激素受体

　阳性或不详 １６４（６０ 烫烫畅１）

　阴性 １０９（３９ 烫烫畅９）

ＨＥＲ唱２  
　阳性 ５９（２１ 父父畅６）

　阴性或不详 ２１４（７８ 烫烫畅４）

肿瘤分级

　１ �８５（３１ 父父畅１）

　２ �９７（３５ 父父畅５）

　３ �９１（３３ 父父畅３）

年龄

　 ＜６５ 岁 １６０（５８ 烫烫畅６）

　≥６５ 岁 １１３（４１ 烫烫畅４）
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　　２．术前 ＮＬＲ、ＰＬＲ 以及年龄最佳截断值的确定：
Ｃｏｘ比例风险模型显示术前 ＮＬＲ最佳截断值为 ６，其卡
方值为 ９畅９０２，风险比为 １畅６９（９５％CI：１畅２１９ ～２畅３４４，
P ＝０畅００２），而对于术前 ＰＬＲ，我们未发现有任何截断
值对预测术后 ＤＦＳ有统计学价值（结果未列出）。 术前
年龄的最佳截断值为 ６５ 岁，其卡方值为 ６畅３５，风险比
为 ０畅６６（９５％CI：０畅４７８ ～０畅９１２，P ＝０畅０１２）。

３．术前 ＮＬＲ与临床及术后病理各因素之间的关
系（表 ３，４）：ＮＬＲ与肿瘤分级（P ＝０畅０３９）以及患者年
龄（P ＝０畅００９）显著相关，而与其他前述的因素之间未
见统计学联系。 进一步分析 ＮＬＲ与术后病理分期之间
的关系，卡方分析显示两者之间存在接近统计学显著
性差异的联系（P ＝０畅０８５）。

表 3　ＮＬＲ与其他临床、病理特征之间的关系［例，（％）］

临床病理特征
ＮＬＲ ＜６

（n ＝９３）

ＮＬＲ ＞６

（n ＝１８０）
P 值

雌／孕激素受体 ０ 侣侣畅１８１

　阳性或不详 ６１（６５ 揶揶畅６） １０３（５７ 揶揶畅２）

　阴性 ３２（３４ 揶揶畅４） ７７（４２ 适适畅８）

ＨＥＲ唱２ Ζ０ 种种畅７８

　阳性 ２１（２２ 揶揶畅６） ３８（２１ 适适畅１）

　阴性或不详 ７２（７７ 揶揶畅４） １４２（７８ 揶揶畅９）

肿瘤分级 ０ 侣侣畅０３９

　１ <３８（４０ 揶揶畅９） ４７（２６ 适适畅１）

　２ <３０（３２ 揶揶畅３） ６７（３７ 适适畅２）

　３ <２５（２６ 揶揶畅９） ６６（３６ 适适畅７）

年龄 ０ 侣侣畅００９

　 ＜６５ 岁 ４４（４７ 揶揶畅３） １１６（６４ 揶揶畅４）

　≥６５ 岁 ４９（５２ 揶揶畅７） ６４（３５ 适适畅６）

病理分期 ０ 侣侣畅０８５

　Ⅰ ２３（２４ 揶揶畅７） ２７（１５ 适适畅０）

　Ⅱ ３１（３３ 揶揶畅３） ７６（４２ 适适畅２）

　Ⅲ ３９（４２ 揶揶畅０） ７７（４２ 适适畅８）

　　４．影响乳腺癌术后无病生存因素的单因素分析
（表 ５）：单因素分析显示，患者年龄、Ｔ分期、Ｎ 分期、激
素受体状态、ＨＥＲ唱２ 状态、肿瘤分级、ＮＬＲ 均与患者术
后 ＤＦＳ显著有关（P ＜０畅０５）。 Ｌｉｆｅ唱ｔａｂｌｅ 法计算术后
ＤＦＳ率以及术后中位 ＤＦＳ，ＮＬＲ＜６ 与 ＮＬＲ＞６的患者，
术后中位 ＤＦＳ分别是 ６５ 个月（９５％CI：４９畅７ ～８０畅２）和
４６个月（９５％CI：４０畅６ ～５１畅４），术后 ５ 年 ＤＦＳ 率分别
为 ５４畅４％和 ３３畅２％（P ＝０畅００１）。 Ｋａｐｌａｎ唱Ｍｅｉｅｒ方法绘
制无病生存曲线，Ｌｏｇ唱ｒａｎｋ检验显示差异有统计学意义
（P ＝０畅００２７）。 见图 １。

表 4　不同病理分期 ＮＬＲ与其他临床、
病理特征之间的关系（例）

临床病

理特征

Ⅰ

ＮＬＲ＜６

（n ＝２３）

ＮＬＲ＞６

（n ＝２７）

Ⅱ

ＮＬＲ＜６

（n ＝３１）

ＮＬＲ＞６

（n ＝７６）

Ⅲ

ＮＬＲ＜６

（n ＝３９）

ＮＬＲ＞６

（n ＝７７）

雌／孕激素受体

　阳性或不详 １３ 貂２０ =２５ 牋４９ 梃２３ K３４ 枛
　阴性 １０ 貂７ )６ 寣２７ 梃１６ K４３ 枛
ＨＥＲ唱２ !
　阳性 ３ 後７ )６ 寣７ 栽１２ K２３ 枛
　阴性或不详 ２０ 貂２０ =２５ 牋６９ 梃２７ K５４ 枛
肿瘤分级

　１ 贩１２ 貂８ )１５ 牋２３ 梃１１ K１６ 枛
　２ 贩７ 後６ )９ 寣３１ 梃１４ K３０ 枛
　３ 贩４ 後１３ =７ 寣２２ 梃１４ K３１ 枛
年龄

　 ＜６５ 岁 ８ 後１６ =１５ 牋４８ 梃２１ K５２ 枛
　≥６５ 岁 １５ 貂１１ =１６ 牋２８ 梃１８ K２５ 枛

表 5　影响术后 ＤＦＳ单因素分析
项目 χ２ 值 P 值 RR（９５％ CI）

年龄 ４ ^̂畅０１７ ０ ��畅０４５ ０ 亮亮畅７１（０ 拻畅５０８ ～０ �畅９９２）

肿瘤分级 ３０ rr畅５４０ ＜０ !!畅００１ １ ��畅７７６（１ Ζ畅４４８ ～２ 览畅１７６）

Ｔ 分期 ２４ rr畅７５６ ＜０ !!畅００１ １ ��畅４９５（１ Ζ畅２７６ ～１ 览畅７５２）

Ｎ 分期 １２ rr畅７７７ ＜０ !!畅００１ １ ��畅２９５（１ Ζ畅１２４ ～１ 览畅４９１）

雌／孕激素受体 ９ ^̂畅９６５ ＜０ !!畅００１ ０ ��畅６０６（０ Ζ畅４４５ ～０ 览畅８２７）

ＨＥＲ唱２ W１１ rr畅５０２ ０ ��畅００１ １ ��畅８６１（１ Ζ畅３００ ～２ 览畅６６５）

ＮＬＲ ８ ^̂畅５１９ ０ ��畅００４ １ ��畅６２６（１ Ζ畅１７３ ～２ 览畅２５３）

　　５．影响乳腺癌术后无病生存因素的多因素分析
（表 ６）：将单因素分析显示与术后 ＤＦＳ 显著相关的因
素引入 Ｃｏｘ比例风险回归模型，多因素分析显示术前
ＮＬＲ是影响术后 ＤＦＳ 的独立预后因素，同时，年龄、Ｔ
分期、Ｎ分期、激素受体状态、ＨＥＲ唱２ 状态、肿瘤分级均
分别与术后 ＤＦＳ显著相关（P ＜０畅０５）。

表 6　影响术后 ＤＦＳ多因素分析
项目 χ２ 值 P 值 RR（９５％ CI）

年龄 ４ ^̂畅３８７ ０ ��畅０３６ ０ ��畅６９９（０ Ζ畅５００ ～０ 览畅９７７）

肿瘤分级 ２４ rr畅６１６ ＜０ !!畅００１ １ ��畅７１８（１ Ζ畅３８７ ～２ 览畅１２８）

Ｔ 分期 １６ rr畅６６１ ＜０ !!畅００１ １ ��畅４０１（１ Ζ畅１９２ ～１ 览畅６４８）

Ｎ 分期 ６ ^̂畅１８５ ０ ��畅０１３ １ ��畅２１４（１ Ζ畅０４２ ～１ 览畅４１４）

雌／孕激素受体 ６ ^̂畅７１８ ０ ��畅０１０ ０ ��畅６４８（０ Ζ畅４６７ ～０ 览畅９００）

ＨＥＲ唱２ W７ ^̂畅９８４ ０ ��畅００５ １ ��畅７２３（１ Ζ畅１８１ ～２ 览畅５１３）

ＮＬＲ ９ ^̂畅３５２ ０ ��畅００２ １ ��畅７１１（１ Ζ畅２１３ ～２ 览畅４１４）
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讨　　论

据我们所知，我们第一次证明了乳腺癌术前过高
的 ＮＬＲ预示着术后更短的 ＤＦＳ。 本研究多因素分析显
示，乳腺癌患者术前 ＮＬＲ 是术后 ＤＦＳ 的独立预后因
素，过高 ＮＬＲ有着更晚的分期以及更年轻的年龄，而后
两者均是术后不良预后的独立预测因素。
传统的观点认为决定肿瘤患者的预后主要由肿瘤

本身的因素决定，包括肿瘤的临床分期、分化程度等，
近年来越来越多的研究显示，其预后同时取决于宿主
的因素，其中不仅包括机体 ＫＰＳ评分，还包括肿瘤引起
的机体的系统炎性反应，后者不仅与肿瘤的发生、发展
有关，还被认为可以引起炎性相关细胞因子的上调，并
导致转移概率的增加［１，６］ ，而且被发现对多种晚期以及
根治术后实体瘤的预后均有独立的影响作用，包括胃
癌［３］ 、胰腺癌［４］ 、结肠癌［５］等。 评价全身系统性炎症反
应（ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅ，ＳＩＲ）的指标包括血
白蛋白、ＮＬＲ、ＰＬＲ、Ｃ 反应蛋白、外周血白细胞计数、红
细胞沉降率等，其中 ＰＬＲ及 ＮＬＲ作为临床上常规检测
的指标，被研究的最为广泛并显示与多种肿瘤的预后
均显著相关。
关于 ＳＩＲ 与乳腺癌预后之间的关系已有相关研

究。 在一项关于晚期乳腺癌［７］
的研究中，Ｇｌａｓｇｏｗ 预后

分数（血清白蛋白水平及 Ｃ 反应蛋白水平）被发现是
ＳＩＲ指标中惟一影响预后的因素，而关于 ＳＩＲ与根治术
后乳腺癌预后关系的研究，仅见有关于血小板计数及
血白蛋白的报道［８唱１０］ 。 最近在一项纳入根治术后和晚
期乳腺癌病例的研究中，Ａｚａｂ 等［１１］

发现化疗前 ＮＬＲ
与患者的死亡率显著相关。 本研究所选用的 ＳＩＲ 指标
为术前 ＮＬＲ和 ＰＬＲ，这可以最大程度地避免手术、化疗
等带来的指标波动，结果显示术前 ＮＬＲ 能显示出对乳

腺癌根治术后 ＤＦＳ 的影响作用，而术前 ＰＬＲ与 ＤＦＳ无
显著联系，这与最近的一个关于胰腺癌［４］的研究结果

一致。 ＮＬＲ与 ＰＬＲ的区别在于中性粒细胞计数或血小
板计数的纳入，本研究的统计结果显示，异常增高的
ＮＬＲ除了与淋巴细胞绝对值降低有关之外，更多的出
现在中性粒细胞绝对值增高的患者。 肿瘤患者多见中
性粒细胞异常增多，其机制目前尚不完全明确，可能与
肿瘤细胞异位分泌粒系集落刺激因子以刺激中性粒细

胞增生有关，其作为反映 ＳＩＲ水平的一个指标，是产生
炎性因子（包括肿瘤坏死因子，白细胞介素唱１，白细胞
介素唱６）的主要来源［６］ ，被发现与促进肿瘤相关血管新
生以及进一步促进肿瘤发展有关

［１２］ ，在晚期非小细胞
肺癌的研究［１３］中亦显示出对预后的显著影响。

我们的研究结果显示术前异常升高的 ＮＬＲ与肿瘤
分化程度以及年龄有关，且与肿瘤的病理分期之间显
示出接近统计学显著性差异的联系。 中性粒细胞绝对
值反映了肿瘤导致的机体炎性反应，而淋巴细胞绝对
值体现了机体的抗肿瘤免疫抑制水平，这样，ＮＬＲ可以
作为反映机体炎性与机体抗肿瘤免疫状态之间平衡的

一个指标。 可能的解释是炎症作为恶性肿瘤的始动因
素之一，在肿瘤的发生及发展过程中逐渐发展，即随着
机体与肿瘤之间逐步失去平衡，肿瘤的临床分期逐渐
增高，亦即表现为 ＮＬＲ这个指标逐渐偏离正常范围，这
样可能解释为什么越晚的病理分期，对应着更高的
ＮＬＲ。 而对于 ＮＬＲ与年龄、分化之间的显著性联系，具
体的机制尚有待进一步研究。
总之，根据我们的回顾性研究结果，术前 ＮＬＲ水平

与乳腺癌的预后有关，其水平的异常升高可能预示着
更差的预后以及更晚的分期、更差的分化，这需要更进
一步的临床研究以证实。 血常规作为临床工作中常规
检测的项目，价格低廉，获取方便，可以为我们提供一
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个新的乳腺癌预后评价指标，其相关的临床价值值得
我们进一步探讨。
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