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ÊH<Y?EB24-(

R

?4E:

CS

?3Z2:UT?4<BH?BBH<TH24EO<T23̀ 24

N<2Z<4

$

%

%

!#U24%"U

C

32EB

"

&'(*

"

,/

&

*

'!

&&'-&&+!

$

..

%

QI5X$Q

"

;9WM

"

IW57GQM

"

?:<B!G?4?:2HY<T2<4:3

24H<Y?EB24-(<4@$UE5

(

$X#M(<T?<33EH2<:?@Z2:UHB?<T

H?BBT?4<BH?BBH<TH24EO<T23̀ 24<#U24?3?

S

E

S

AB<:2E4

$

%

%

!

";EFX4?

"

&'(,

"

('

&

+

'!

?(-(*!

$

.*

%席源"刘永洁
!

肿瘤标志物检验在肺癌诊断中的临床价值

分析$

%

(

#6

%

!

临床检验杂志&电子版'"

&'(/

"

+

&

&

'!

./+!

$

.,

%

;9W P

"

[977#

"

;9WI

"

?:<B!#<Y-(

S

TEOE:?BA4

R

H<4H-

?TH?BB

S

TEB2̂?T<:2E4<4@24Y<32E4:UTEA

R

UB4H$75 IX-

N59$

$

%

%

!G?4?

"

&'(0

"

+*(

&

(

'!

..,-.*'!

$

.+

%

L57Gc

"

;9c;

"

[97QI

"

?:<B!G?4?:2HY<T2<:2E4<::U?

O2HTE$75=24@24

R

32:?Ê #5D(
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反应蛋白与清蛋白比值对消化系统肿瘤预后评估的研究进展$
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反应蛋白与清蛋白比值对消化系统肿瘤预后评估的研究进展

陈丽军!高丹丹!吕倩文 综述!续
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薇#审校

"吉林大学第一医院检验科!吉林长春
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!!

摘
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反应蛋白与清蛋白比值"

#5$

$!是近年新发现的炎症相关标志物之一!可作为一系列肿瘤预后

的预测因子&目前!

#5$

在肿瘤中的预测作用已成为研究的热点!该文旨在对
#5$

在消化系统肿瘤中作用的

研究进展进行综述&
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消化系统肿瘤如胃癌*肝癌*胰腺癌*结直肠癌等

都是临床中常见的疾病"其发病率和死亡率均处于恶

性肿瘤的前列"目前已成为中国人口疾病死亡的主要

原因之一$

(

%

#消化系统肿瘤预后常与病理分期*术后

并发症*免疫调节*心理精神和营养状况等因素相关"

近年研究显示炎性反应与消化系统肿瘤的预后也密

切相关#

#-

反应蛋白与清蛋白比值&

#5$

'是一种全

身炎症反应指标"临床研究表明
#5$

可以作为消化

系统肿瘤患者预后评估的新指标$

&-.

%

"本文就
#5$

与

胃癌*胰腺癌*结直肠癌及肝癌预后关联性研究的进

展与前景予以综述"目的是为临床消化系统肿瘤的预

后评价提供实验室新指标#

)

++/(
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$

!

#-

反应蛋白)清蛋白及
#5$

$!$

!

#-

反应蛋白
!

#-

反应蛋白&

#$"

'是一种具有高

度保守性的急性时相反应蛋白"在肝脏合成"受白细

胞介素
-(

*肿瘤坏死因子和白细胞介素
-+

等细胞因子

调节"在感染*炎症和组织损伤反应中迅速增加"目前

认为
#$"

是一种全身炎症反应的生化标志物$

*-,

%

#

虽然癌症发展和进展的机制尚不完全清楚"但越来越

多的证据支持这种观念"即局部和全身的炎症在各种

癌症中起着重要作用"在癌症患者中"血清
#$"

水平

通常高于健康对照组"研究表明
#$"

水平升高与各

种恶性肿瘤患者预后不良有关$

+-0

%

#

$!%

!

清蛋白
!

清蛋白是人体中最丰富的血浆蛋白"

可以反映机体的营养状态"癌症患者的营养不良和恶

病质是由于肿瘤*宿主对肿瘤的反应及抗癌治疗等多

种机制所引起的严重问题"营养不良与许多临床后果

有关"包括生活质量下降*对治疗的反应减少*化疗导

致的毒性增加和癌症存活率降低等$

)

%

#虽然评估营

养状态有多种方法"但血清清蛋白水平仍然是临床关

注的常规指标#

$!&

!

#5$

!

#5$

是一种新的基于炎症的预后评估

指标"可同时评估机体的炎症和营养状态"

#5$

增高

说明机体
#$"

相关炎症反应增加及营养状态较差"

高
#5$

提示预后不良$

('-((

%

#最初"研究人员发现血

清
#5$

水平与急诊入院和败血症患者的不良预后有

关联$

(&-(.

%

"后来发现
#5$

可以用来预测肝癌*胃癌*

卵巢癌等恶性肿瘤患者的总体生存期$

(*-(,

%

"目前关于

#5$

与消化系统肿瘤预后的研究较广泛#

%

!

#5$

与消化系统肿瘤的预后

%!$

!

#5$

与胃癌
!

胃癌是全球常见的恶性肿瘤之

一"发病例数和死亡例数均约占世界的
,'8

"并且预

后相对较差$

(+

%

"患者的
,

年生存率仅
&,8

左右$

(/

%

"目

前临床医生主要通过胃癌的术前分期选择合适的治

疗方案"但对患者的预后难以评估"因此"确定胃癌患

者术后预后因素的分析具有重要的临床意义#

F59NX

等$

(0

%以
*,.

例胃癌患者为研究对象"分

析其术前
#5$

与患者预后的相关性"结果显示"高

#5$

组 &

#5$

(

'!'&.&

'与低
#5$

组 &

#5$

$

'!'&.&

'患者的
,

年生存率分别为
0(!/8

和
)'!.8

"

差异有统计学意义&

G

$

'!',

'"多变量分析显示
#5$

和
7;$

的组合是胃癌独立的预后指标#

;9W

等$

()

%

研究了
*,,

例接受胃癌
6&

根治术患者的各项指标"

发现
*'&

例
#5$

%

'!'&,

胃癌患者的
(

年*

.

年和
,

年生存率分别是
/+!)8

*

.&!+8

和
&+!)8

"而
(,.

例

#5$

)

'!'&,

胃癌患者的
(

年*

.

年和
,

年生存率分

别是
00!.8

*

+'!/8

和
,*!,8

"同时比较了
#5$

与其

他炎症指标包括中性粒细胞(淋巴细胞比值&

7;$

'*

血小板(淋巴细胞比值&

";$

'*免疫炎症指数&

F99

'*格

拉斯哥预后评分&

G"F

'*改良型格拉斯哥预后评分

&

OG"F

'和高敏改良格拉斯哥预后评分&

IF-OG"F

'

在胃癌预后方面的价值"结果显示"只有
#5$

是胃癌

的独立预后指标且其预后价值高于其他指标#该研

究指出就
#5$

而言"低蛋白血症对于胃癌预后的影

响是次要的"主要影响是全身炎症反应"这可能与炎

性反应在肿瘤进展和迁移中发挥重要作用有关#

;9W

等$

()

%还发现了
#5$

在胃癌治疗方面的价值"早期胃

癌患者如果
#5$

水平较高"则需密切关注随访"晚期

患者如果
#5$

水平较高"则部分患者需要更积极的

辅助化疗及其他治疗#

FW7

等$

&'

%则研究了术后

#5$

与胃癌切除术患者短期并发症之间的相关性"

回顾性分析
&'(,h&'(/

年接受根治性&

$'

'胃切除术

的
.&&

例患者"其中
0,

名患者术后发生并发症"

,+

例

为轻微并发症"

&)

例为主要并发症"结果显示"高

#5$

患者发生轻微并发症和主要并发症的可能性均

高于低
#5$

患者&分别为
.'!.8MBK)!)8

+

(*!.8

MBK,!)8

'"差异有统计学意义&

G

$

'!',

'"高
#5$

患者住院时间也相对较长"由于考虑了营养状态对胃

癌患者术后并发症的影响"因此相比
#$"

而言"

#5$

是一个更准确的预测指标#

%!%

!

#5$

与胰腺癌
!

胰腺癌是所有恶性肿瘤中最

致命和最具攻击性的疾病之一$

&(

%

"多数患者诊断时已

为晚期"病情迅速恶化"虽然手术切除已经改善胰腺

癌患者的预后"但预后仍较差"需寻找更加有效的预

后指标#

PW

等$

&&

%以
&..

名胰腺癌患者为研究对象"所有

患者的平均生存时间是
*!*

个月"结果表明与高
#5$

组&

#5$

(

'!,*

'相比"低
#5$

组&

#5$

$

'!,*

'患者

平均生存时间较长&

,!'

个月
MBK&!)

个月'"差异有

统计学意义&

G

$

'!',

'"该实验比较了
#5$

和
OG"F

在胰腺癌预后方面的价值"将
#5$

和
OG"F

结合对

患者总体生存时间进行分析"显示在胰腺癌预后方面

#5$

是优于
OG"F

的炎症指标"原因可能是
OG"F

是一个分类变量"不能准确反映每个患者的病情#

I5$WM9

等$

&.

%回顾性分析
((.

例接受胰腺癌切除术

的患者"对于胰腺癌切除后的无病生存率和总体生存

率而言"术前高
#5$

组&

#5$

(

'!'.

'的无病及总体

生存率均较低&

G

$

'!',

'"在多变量分析中"

#5$

是

胰腺癌患者总体生存率独立而显著的预后指标#同

时该研究也认为
#5$

是一个优于
OG"F

的预后指

标"可以反映机体潜在的免疫状态"该研究认为"围术

期营养支持对于改善胰腺癌患者的营养状况十分重

要"一方面清蛋白是营养不良和恶病质的指标"另一

方面"胰腺癌患者营养不良的发生率很高"因此进一

)
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步调查评估免疫营养与这种基于炎症的预后评分之

间的关系对于改善对胰腺癌患者的总体生存率有重

要意义"而且还提出使用
#5$

的危险分层可以在术

前通过血象和化学特征为患者提供更好的治疗方案"

这还有待今后深入研究#

%!&

!

#5$

与结直肠癌
!

结直肠癌是全球癌症相关

死亡的最常见原因之一"不可切除的转移是结直肠癌

患者最重要的预后因素之一$

&*

%

"尽管目前化疗已有新

的进展"但评估预后对于结直肠癌患者仍十分重要#

FI9JWN579

等$

&,

%对
))

例行姑息性化疗的患者

进行回顾性分析"高
#5$

组&

#5$

%

'!(0.

'

.+

例"低

#5$

组&

#5$

)

'!(0.

'

+.

例"治疗前高
#5$

组的总

体生存率显著降低"差异有统计学意义&

G

$

'!',

'"而

化疗
0

周后
#5$

正常的患者其生存率显著提高"由

于
7;$

易受化疗诱导的骨髓抑制的影响"因此在监

测化疗有效性和预测生存率方面
#5$

优于
7;$

#

FI9JWN579

等$

&+

%对
/',

名结直肠癌根治术患者进

行分析"高
#5$

组的无复发生存率和癌症特异性生

存率明显低于低
#5$

组"差异有统计学意义&

G

$

'!',

'"此外"对于评估结直肠癌患者预后方面
#5$

可能优于
OG"F

#对于结直肠癌患者而言"

&'8

$

&,8

的患者会发生结直肠肝转移"

I5$WM9

等$

&/

%回

顾性调查了
('+

例发生结直肠肝转移并且接受肝癌

切除术的患者"其
,

年无病生存率和总体生存率分别

是
&.!&8

和
*+!'8

"而高
#5$

组患者&

#5$

(

'!'*

'

的无病生存率和总体生存率均明显降低&

Gi'!'*)

*

'!''/

'"同样该实验比较了
#5$

与
OG"F

两指标在

预测结直肠肝转移患者预后方面的价值"结论是
#5$

是优于
OG"F

的炎症指标#此外"在本研究中"与低

#5$

组比较"高
#5$

组患者血清
#K5

较高且肿瘤

较大"这表明
#5$

也可反映肿瘤侵袭情况#

%!'

!

#5$

与肝癌
!

肝癌是临床常见的恶性肿瘤"每

年诊断超过
/''''

例"尽管目前肝癌的治疗手段越来

越先进"但是其预后仍较差$

&0

%

#

M97XFI9N5

等$

&)

%

回顾性评估了
(0+

例新诊断肝癌患者"平均随访时间

为
(0

个月"发现高
#5$

组&

#5$

(

'!'./

'与低
#5$

组&

#5$

$

'!'./

'比较"

(

*

.

*

,

年的总体生存率明显

降低&分别为
,/8MBK)+!&8

*

.'!(8MBK0(!/8

*

(/!)8MBK,&!)8

'"差异有统计学意义'

G

$

'!',

'"

多变量分析显示"

#5$

可作为肝癌预后的独立预测

指标#

"57G

等$

.'

%对
&*/

例原发性肝癌患者进行回

顾性队列分析"平均随访时间为
&.!(

个月"术前
(

周

和术后
(

周*

(

个月*

.

个月及
+

个月分别测定
#5$

和其他炎症指标"结果显示术前
#5$

评分每增加
(

分"其死亡风险增加
&!)'

倍"

#5$

的动态变化可以作

为肝癌总体生存率的独立预测指标"但术前及术后

#5$

和
";$

相结合比
#5$

单独对肝癌预后的预测

价值更大#

&

!

小
!!

结

!!

目前虽然相关研究均已报道
#5$

与消化系统肿

瘤预后相关"但仍有一些问题需要解决完善"一方面"

由于各项相关研究的样本大小不一"这有待于研究人

员进行不断的补充*扩展+另一方面"相信
#5$

不仅

与上述几种恶性肿瘤的预后相关"更多的恶性肿瘤的

预后能否使用
#5$

作为独立的预后指标还有待研

究+再者"目前的研究主要集中在治疗前或术前
#5$

对患者预后的影响"而治疗后或术后及
#5$

整体的

动态变化研究还缺乏"相信这也是研究人员以后研究

的方向之一+最后"

#5$

对消化系统肿瘤预后提示作

用的机制还尚不清楚"这也是研究人员需要解决的

问题#

通过以上的各项研究可以发现"

#5$

可以较好

地预测一些消化系统肿瘤患者的预后"并且可以作为

某些肿瘤的独立预后指标"同时也可以将
#5$

与其

他预后指标如肿瘤大小*术后分期等相结合来建立综

合的风险等级模型"更加全面地评估患者的预后#随

着相关研究的不断深入"相信以后
#5$

可以正式作

为消化系统肿瘤患者的预后指标来指导临床工作"届

时"通过
#$"

与清蛋白的简单计算"即可对肿瘤患者

的预后做出准确判断"这将为临床医生提供极大的

帮助#
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4E3:2Ĥ<H:ET24

S

<:2?4:3Z2:UO<B2

R

4<4:

S

B?A-

T<BO?3E:U?B2EO<

!

<T?:TE3

S

?H:2Y?OAB:2-243:2:A:2E4<B3:A@

C

$

%

%

!544FAT

R

X4HEB

"

&'(0

"

&,

&

+

'!

(,,,-(,+.!

$

((

%

;9WQV

"

%97MQ

"

GWX>

"

?:<B!"TE

R

4E3:2HY<BA?Ê:U?
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Ê

R

<3:T2HH<4H?T

$

%

%

!

PETB@%FAT

R

X4HEB

"

&'(/

"

(,

&

(

'!

()(!

$

&(

%

F9KGK;$;

"

>9;;K$ M 6

"

%K>5;5!#<4H?T3:<:23-

:2H3

"

&'(,

$

%

%

!#5#<4H?T%#B24

"

&'(,

"

+,

&

(

'!

,-&)!

$

&&

%

PW > P

"

GWX%

"

GWX;I

"

?:<B!NU?#-T?<H:2Y?

S

TE-

:?24

(

<B=AO24T<:2E

S

T?@2H:3EY?T<BB3ATY2Y<BÊ
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