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最近"以血小板$中性粒细胞及淋巴细胞为中心的综

合指标已在多种癌症中进行了评估"被称为全身免疫

炎症指数!
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其值由血小板计数
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中性粒细胞计数
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淋巴细胞计数

而得)该指标是非侵入性的"可在治疗过程中提供动

态检测指标" 它可能更适合反映宿主炎症和免疫状

态之间的平衡%
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相较于接受新辅助化疗的三阴性及
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阳性

乳腺癌患者"
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管已有
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与多种癌症研究的报道" 但其在乳腺癌

中的作用仍在不断探讨中"本文分析
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与
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型乳腺癌新辅助化疗病理完全缓解的关系)
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资料与方法
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临床资料

回顾性收集了
!"IF

年
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月至
!"IJ

年
I

月在哈

尔滨医科大学附属肿瘤医院接受新辅助化疗及手术

的女性乳腺癌患者
I$K

例) 病例纳入标准*+

I

(术前

行新辅助化疗" 且化疗前未行放疗及内分泌治疗,

+

!

( 化疗前经粗针穿刺病理确诊为
?'=/)*+ H

型乳

腺癌) 排除标准*+

I

(临床病理资料不全者,+

!

(多发

肿瘤患者,+

L

(治疗前合并有影响血液化验结果的因

素"如患有血液系统疾病-急慢性感染等疾病"服用

特殊药物等) 患者每次治疗前均签署医院 .病史数

据
<

生物标本二次利用知情同意书/" 本研究中涉及

人类参与者的所有程序符合研究委员会的标准"并

符合
I$#A

年的.赫尔辛基宣言/及其他道德标准修

正案)
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治疗方案

患者确诊后均接受新辅助化疗" 并根据免疫组

化结果及患者意愿选择化疗方案) 其中包括
M-!N

方案
IF

例,

M-!NG

方案
I

例,

O-!N

方案
FL

例,

NM-

方案
L"

例,

M-

方案
AF

例,

NO-

方案
AK

例,

N-

方案

#

例) 静脉滴注"

!I

天为
I

个周期"所有患者均至少

接受
A

个周期新辅助化疗) 应用多西他赛患者"化疗

前给予地塞米松-苯海拉明预防过敏) 化疗结束后休

息
!

周"根据患者病情"在可耐受的条件下行乳腺癌

手术)

M-!N

方案* 多柔比星
#"=4<=

!

" 环磷酰胺
#""

=4<=

!

"多西他赛
K"PI""=4<=

!

,

M-!NG

方案*多柔比

星
#"=4<=

!

"环磷酰胺
#""=4<=
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"多西他赛
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"

曲妥珠单抗首剂
K=4<Q4

" 之后
#=4<Q4

,
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表柔比星
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!

"环磷酰胺
F"" =4<=

!

"多西他赛
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!
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NM-

方案* 多西他赛
JF=4<=

!

" 多柔比星

F"=4<=

!

" 环磷酰胺
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!
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M-

方案* 多柔比星

#"=4<=

!

"环磷酰胺
#""=4<=

!

,
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方案 *多西他赛

JF=4<=

!

"表柔比星
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!

"环磷酰胺
F""=4<=

!

,

N-

方案*多西他赛
JF=4<=

!

"环磷酰胺
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!

)
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疗效评估

每周期化疗结束后行乳腺彩超检查" 每
!

个周

期化疗结束后行乳腺钼靶检查"依据
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年修订的
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版#评估肿瘤变化情况"

适时决定外科手术治疗时机)术后根据病理结果"继

续完善化疗-内分泌治疗及放疗等)

病理完全缓解 +

:*;.&+&4/3*+ 3&=:+0;0 (01:&)10

"

:-@

#定义为*根据术后病理"乳腺原发灶中找不到

恶性肿瘤的组织学证据"或仅存原位癌成分)
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分组方法

根据
SG2

的分类标准"
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体质量
VQ4W<

身高
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W
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<

低体重组 +
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#" 超重组

+
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#及肥胖组+
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分期参考第
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版
M%--<XE--

分期标准)
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中性粒细胞绝对值 +
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血小板计数

+

I"

$
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#

<

淋巴细胞绝对值+

I"

$
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#)

DEE

临界值确定方

法有多种%

J

&

"且并无通用标准) 本文取中位数
F#A

作

为界值将
DEE

分为高低组)

!"&

统计学处理

采用
D>DD !I8"

统计软件分析数据) 不同
DEE

组

及
?'=/)*+

亚组间分析通过
>0*(1&)

0

1 !

! 进行评估)

使用
?&4/1;/3

回归模型对临床病理特征与
:-@

之间

的关系进行单因素和多因素分析)

>Y"8"F

为差异有

统计学意义)

!

结 果
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不同
DEE

组患者临床病理特征

本研究纳入
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例患者"均为女性"年龄
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J#K
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岁# 中位年龄
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岁$ 其中
LJ!

患者占
@5?@P
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B50

例 "#
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占
A@?5P
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@5

例 "#

M+'"!

阴性占

#$?!P
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BA@

例"#

O("#@!B5P

占
@#?0P
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B4!

例"$

新辅助化疗后共
A@

例!

B0?@P

"达到
QRS

#其中

低
233

组
!4

例 !

!4?AP

"# 高
233

组
B!

例

!

B!?BP

"$

233

与
UVG(-&* C

型乳腺癌患者
QRS

相

关
96.>?>/01

#而与年龄%

CD3

%临床
J

分期%临床
,

分期%

M+'"!

状态及
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增殖指数无关
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均
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>?>419J&)*+ /1
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乳腺癌患者临床特征与
QRS

之间关系

A@

例
9/0?@P1

患者获得了
QRS

#低
233

组
!4

例#高
233

组
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例$ 单因素分析显示&与
M+'"!

阴

性者相比#

M+'"!

阳性者
QRS

更高
9WS.A?$@>
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组更难达到
QRS

# 但差异均无统计学意义
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将单因素分析中差异具有统计学意义的临
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O("#@!/5P

者相比#

!/5P

者
QRS

率更

高
9WS.5?#A/

#

$4PR3

&

/?!00I/#?#40

#

6.>?>/$1

$ 多因

素分析表明
233

%

M+'"!

状态及
O("#@

值是
QRS

的独

立预测因素
9J&)*+ A1

$

;<= 233

与
UVG(-&* C

型乳腺癌患者关系

单因素及多因素分析表明
233

和
M+'"!

状态均

是
UVG(-&* C

型乳腺癌患者
QRS

的独立预测因素$

为进一步分析两者的关系对其进行亚组分析#低
233

组中#

UVG(-&* CFM+'"! 9Y1

亚组
QRS

率为
B4?5P9B>

例
1

#

UVG(-&* CFM+'"! 9Z1

亚组
QRS

率为
55?BP9B4

例
1

# 不同亚组间
QRS

率差异具有统计学意义
96.

>?>>!1

'在高
233

组中#

UVG(-&* CFM+'"!9Y1

亚组
QRS

率为
0?AP9#

例
1

#

UVG(-&* CFM+'"!9Z1

亚组
QRS

率为

!!?!P9#

例
1

#不同亚组间
QRS

率差异无统计学意义

96.>?>4$1

'即低
233

且
UVG(-&* CFM+'"!9Z1

组患者更

易获得
QRS

!

J&)*+ 5

"$

A

讨 论

近年来几项研究揭示了免疫系统对肿瘤化疗反

应的贡献# 已证明某些化学治疗剂和溶瘤病毒能够

引起抗原的释放和促免疫原性因子生成# 从而促进

免疫激活并通过触发免疫原性细胞死亡来增强抗癌

反应(

0Y$

)

$ 许多研究已经证实#治疗前外周血炎性细

胞!包括中性粒细胞%单核细胞等"计数与多种癌症

预后之间存在紧密联系(

B>YB!

)

$

作为一个综合参数#

233

在癌症中的预后价值可

以通过血小板% 中性粒细胞和淋巴细胞的功能来解

释$血小板能促进肿瘤血管生成和转移#并使肿瘤细

胞免受抗肿瘤免疫反应的作用 (

BA

)

'中性粒细胞通过

@#$
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./4.

! D1 <BB

+&E

F"8$@# "8G"H @8GHH "8IHG "8JKIL"8H@@ "8"J$

M0(!!NOP D1!M0(!!NFP J8IK! "8I$I J!8J# I8$GG J8H!GLH8@!# Q"8""J

R/!#K"JGS!D1 R/!#K!JGA J8@II "8#@I @8@"H G8#IJ J8!HHLJ#8#@H "8"J$

7*(/*:+0 9

T-?

U)VIKP

; <=

W40U50*(1 &+XP

!@" J!"U#"8#AP !JUJK8@AP

"@" KHUI$8GAP J#U!"8@AP "8J$ "8I#$

Y 1Z*40

3Y

J

[Y

!

J#!UHJ8HAP IIU!"8GAP

3Y

I

[Y

G

I#UJH8!AP GUJJ8JAP F"8K! "8@#@

9 1Z*40

9

"

JIU#8#AP IUI"8"AP

9

JLI

JH@U$I8GAP IGU!!8@AP F"8!$ "8#H@

;\BU]4[^

!

P

Q!@ JJ$U#"8JSP !IUJ$8ISP

"!@ K$UI$8$SP JGUJK8KSP F"8JJ "8IK@

M0(!!

904*Z/D0 JIKU#$8!SP J#UJJ8KSP

C&1/Z/D0 #JUI"8HSP !JUIG8GSP J8IH "8IK$

R/!#K

!JGS G#U!I8!SP IU#8@SP

"JGS J@!UK#8HSP IGU!!8GSP J8GJ "8#!H

<BB

!@#G $$U@"8"SP !@U!@8ISP

"@#G $$U@"8"SP J!UJ!8JSP F"8$" "8IH@

>*+1

"8!H!

J8#"#

"8JK@

"8"HJ

JI8!#"

@8"$$

@8GJ"

2? $@S-B C

J8!JK "8@$"L!8@"$ "8@$@

"8GH$ "8J#JLJ8GK$ "8!"@

"8K@J "8J$#L!8HKG "8#K@

"8H$$ "8GIJLJ8HK@ "8KKK

I8$K" J8H$"LH8IG" Q"8""J

G8JI" J8!"#LJG8JG" "8"!G

"8G"H "8J$!L"8H#$ "8"!"

!"#$% & '%$"()*+,-). #%(/%%+ 011 "+2 345)+"$ 6 ,4#78*4. *9 #8%",( :"+:%8 ."()%+(,

释放诸如中性粒细胞弹性蛋白酶!白介素
!H

和基质

金属蛋白酶
!$

之类的炎症介质!从而在肿瘤的增殖

和转移中起作用"

JG

#

$与它们不同的是%淋巴细胞通过

其免疫反应可以阻止肿瘤生长和转移! 从而使癌症

患者拥有更好的生存"

J@FJ#

#

&

本研究中共
IK

例
UJH8KSP

患者在接受新辅助化

疗后达到
T-?

! 其中
M0(!!

阳性患者较阴性患者

T-?

更高
UCQ"8""JP

!这与
Y01.&^0

等"

JK

#的研究一致&

R/!#K

作为新辅助化疗疗效预测指标的价值目前尚

无定论! 一些研究认为
R/!#K

表达可能与新辅助化

疗疗效相关"

JH

#

!我们进一步证实
R/!#K

值和
M0(!!

状

态是
_'^/)*+ ;

型乳腺癌新辅助化疗后
T-?

的独立

预测因素&

M'

等"

J$

#发现
<BB

在中国肝细胞癌患者中具

有独立预后作用!

<BB

升高

的患者比
<BB

降低的患者

具有更高复发率和更低生

存率'

Y&)4

等 "

!"

#验证了
<BB

与非小细胞肺癌患者治疗

后肿瘤反应与生存之间的

相关性! 并证明其具有独

立的预后作用'

%/*)4

等 "

!J

#

研究显示!

<BB

升高可以独

立预测鼻咽癌患者的不良

生存& 近来!

_/'

等 "

!!

#回顾

性分析了
J#"

例三阴性乳

腺癌患者的病例! 发现高

<BB

值与不良预后相关!且

其在三阴性乳腺癌患者中

具有独立的预后意义'

<')

等 "

!I

#回顾性分析了
J@@

例

M0(!!

阳性乳腺癌患者的

病例!高
<BB

值能独立预测

了激素受体阴性!

M0(!!

阳

性乳腺 癌 患 者 的 不 良 生

存& 与上述研究结果相似!

本文分析显示( 低
<BB

值

_'^/)*+ ;

乳腺癌患者在

接受新辅助化疗后
T-?

更

高
UCV"8"!"P

%校正了混杂因

素后的 多 因 素 分 析 提 示

<BB

是
_'^/)*+ ;

型乳腺癌

新辅助化疗后
T-?

的独立预测因素&

为探讨不同
<BB

组与不同
_'^/)*+ ;

型亚组患

者之间
T-?

率是否存在差异%我们进一步进行了亚

组分析%结果显示%低
<BB

组中
_'^/)*+ ;[M0(!!UOP

亚

组患者
T-?

率更高% 差异具有统计学意义 )

!

!

V

$8K#G

!

CV"8""!

*'高
<BB

组中
_'^/)*+ ;[M0(!!UOP

亚组

患者
T-?

率更高!但差异无统计学意义)

!

!

VI8@@#

!

CV"8"@$

*!提示我们低
<BB

且
_'^/)*+ ;[M0(!!UOP

组

可能有更好的预后+

相较于三阴性或
M0(!!

阳性乳腺癌%

_'^/)*+ ;

型乳腺癌对化疗敏感性较低% 接受新辅助化疗后更

难达到
T-?

& 因此%根据本研究的结果%我们可以通

!"#$% ; <+)="8)"(% "+"$>,), #%(/%%+ :$)+):"$ :-"8":(%8),():, "+2 .?@

!"#$% A B4$()="8)"(% "+"$>,), #%(/%%+ :$)+):"$ :-"8":(%8),():, "+2 .?@

7*(/*:+0

<BB!@#G <BB"@#G

)&)!T-? T-? !

!

C )&)!T-? T-? !

!

C

M0(!!UFP @@ J"UJ@8GSP

$8K#G "8""!

## #UH8ISP

I8@@# "8"@$

M0(!!UOP J$ J@UGG8JSP !J #U!!8!SP
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过新辅助化疗前
%&&

值的高低来预测
'()*+,- .

型乳

腺癌患者的预后!综合评估患者是否能从新辅助化疗

中获益!以便临床及时调整选择最佳的治疗方案"

但是!本文存在部分不足之处!是一项单中心回

顾性研究!并未获得生存数据!因此未来需要进一步

进行大样本的前瞻性随机队列研究!并长期随访!获

得
%&&

与新辅助化疗患者
/01

更直接的关系"

综上所述!

%&&

值#

2*!#3

值和
456!!

状态是
'(!

)*+,- .

型乳腺癌新辅助化疗后
/01

的独立预测因

素!低
%&&

且
'()*+,- .7456!!89:

组
/01

率更高!与

患者预后的相关性有待进一步研究"
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