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论　著

[摘要]　目的　探讨术前炎症免疫及营养指标[中性粒细胞/淋巴细胞比值(NLR)、血小板/淋巴细胞比值(PLR)、

血小板/血清白蛋白比值(PAR)及预后营养指数(PNI)]对胸腺瘤患者预后的预测价值。方法　回顾性分析2014年2月－

2019年12月兰州大学第二医院胸外科收治的109例胸腺瘤患者的临床资料。采用受试者工作特征(ROC)曲线分析术前

NLR、PLR、PAR及PNI与胸腺瘤患者总生存期(OS)的关系，计算最佳截断值，并根据最佳截断值对患者进行分组。

采用Kaplan-Meier生存分析法绘制胸腺瘤患者OS和无进展生存期(PFS)生存曲线并计算累计生存率，利用单因素和多

因素Cox比例风险模型分析影响胸腺瘤患者预后的因素。结果　109例中，男57例(52.3%，57/109)，女52例(47.7%，

52/109)；年龄19~84(51.3±9.9)岁，无围术期死亡。NLR、PLR、PAR及PNI预测胸腺瘤患者OS的曲线下面积(AUC)分

别为0.484(P=0.832)、0.600(P=0.181)、0.708(P=0.005)和0.693(P=0.010)，PAR和PNI的最佳截断值分别为5.05和51.48。

相较低PAR患者，高PAR患者肿瘤组织学类型倾向于B型和C型(72.7% vs. 50.8%，P=0.030)，且不容易完整切除(27.3% 

vs. 9.2%，P=0.013)；相较高PNI患者，低PNI患者肿瘤易侵犯血管(34.7% vs. 13.3%，P=0.008)，组织学类型倾向于B型和 

C型(69.4% vs. 51.7%，P=0.004)，且具有较高的Masaoka分期(47.0% vs. 28.3%，P=0.021)。低PAR组12、36、60个月的累计

总生存率和累计无进展生存率高于高PAR组(P=0.013，P=0.002)，低PNI组12、36、60个月的累计总生存率和累计无进

展生存率低于高PNI组(P=0.010，P=0.014)。Cox单因素分析显示，侵犯血管、WHO分型、Masaoka分期、完整切除、

PAR及PNI与胸腺瘤患者的OS和PFS明显相关(P>0.05)；多因素分析显示，Masaoka分期、完整切除、辅助治疗和PNI为

胸腺瘤患者OS的独立预后因素，完整切除为胸腺瘤患者PFS的独立预后因素(P<0.05)。结论　术前PAR和PNI与胸腺瘤

患者的预后明显相关，可作为指导胸腺瘤患者诊疗和预后评估的新指标。
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[Abstract]　Objective　To explore the predictive value of preoperative inflammatory immune and nutritional indicators 

[neutrophil to lymphocyte ratio (NLR), platelet to lymphocyte ratio (PLR), platelet to serum albumin ratio (PAR) and prognostic 

nutritional index (PNI)] for the prognosis of patients with thymoma. Methods　The clinical data of 109 patients with thymoma, 

admitted in the Department of Thoracic Surgery, the Second Hospital of Lanzhou University from February 2014 to December 

2019, were retrospectively analyzed. The relationships of preoperative NLR, PLR, PAR and PNI to patients' overall survival (OS) 

were analyzed by receiver operating characteristic (ROC) curves, the best cut-off value was calculated and then used for patients 

grouping. The Kaplan-Meier survival analysis was used to draw the OS and progression-free survival (PFS) curve of thymoma 

patients and calculate the cumulative survival rate. The influence factors affecting the prognosis of thymoma patients were analyzed 

with univariate and multivariate Cox proportional hazards regression model. Results　Among 109 thymoma patients, there were 

57 males (52.3%, 57/109) and 52 females (47.7%, 52/109), the age ranged in 19-84 (51.3±9.9) years, and no perioperative death 

occurred. The area under the curve (AUC) with NLR , PLR , PAR and PNI to predict the OS of thymoma patients were 0.484 
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(P=0.832), 0.600 (P=0.181), 0.708 (P=0.005) and 0.693 (P=0.010), respectively. The best cut-off values of PNI and PNI were 

5.05 and 51.48, respectively. Compared to the patients with low PAR, the histological types of tumors in patients with high PAR 

were likely to incline to be type B and type C (72.7% vs. 50.8%, P=0.030), and not easy to be completely resected (27.3% vs. 9.2%, 

P=0.013). Compared to patients with high PNI, the tumors in patients with low PNI were more likely to invade blood vessels (34.7% 

vs. 13.3%, P=0.008), and histological types were likely to incline to be type B and type C (69.4% vs. 51.7%, P=0.004), and possessed 

higher Masaoka stage (47.0% vs. 28.3%, P=0.021). The cumulative OS and cumulative PFS at 12, 36 and 60 months were higher in 

low PAR group than in high PAR group (P=0.013, P=0.002), and the cumulative OS and cumulative PFS at 12, 36 and 60 months 

were lower in low PNI group than in high PNI group (P=0.010, P=0.014). Cox univariate analysis showed that vascular invasion, 

WHO classification, Masaoka stage, complete resection, PAR and PNI were obviously correlated with OS and PFS in patients 

with thymoma (P>0.05). Multivariate analysis showed that Masaoka stage, complete resection, adjuvant therapy and PNI were the 

independent prognostic factors of OS in patients with thymoma, and complete resection was the independent prognostic factor 

of PFS in patients with thymoma (P<0.05). Conclusion　Preoperative PAR and PNI are significantly related to the prognosis of 

patients with thymoma, and may potentially become the new indicators to guide the treatment and evaluating diagnosis of patients 

with thymoma.
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胸腺上皮性肿瘤起源于胸腺上皮细胞，占前

纵隔肿瘤的35%[1]，包括胸腺瘤和胸腺癌[2]。其中

胸腺瘤的发病率约为1.5/100万人，而胸腺癌较少 
见[3]。由于胸腺瘤较罕见且呈相对惰性[4]，很难开

展大规模的前瞻性随机研究和回顾性研究，故对胸

腺瘤预后的研究充满挑战性[5]。影响胸腺瘤预后的

因素较多，大多数研究主要对Masaoka分期、组织

学分类和手术切除是否完整等进行评估[6]。然而截

至目前，尚无成熟实用的胸腺瘤预后评估系统。越

来越多的证据表明，炎症和免疫系统与癌细胞的相

互作用在肿瘤的发生、发展和转移中起着关键作 
用 [7-8]。此外，血清白蛋白是反映机体营养状态的

重要参数[9]。有研究发现，单独的血清白蛋白或基

于血清白蛋白的标志物可以预测多种癌症患者的

预后 [10-11]。因此，基于炎症免疫和全身营养的预

后指标在各种癌症患者中被广泛评估并显示出了

一定的预后价值，包括中性粒细胞/淋巴细胞比值

(neutrophil to lymphocyte ratio，NLR)[12]、血小板/淋
巴细胞比值(platelet to lymphocyte ratio，PLR)[13]、 
血小板/血清白蛋白比值(platelet to albumin ratio，
PA R ) [ 1 4 ]及预后营养指数( p r o g n o s t i c  n u t r i t i o n a l 
index，PNI)[11]等，但国内外对于胸腺瘤的相关研

究较少[15-16]。本研究旨在探讨炎症免疫及营养指标

对胸腺瘤患者预后的预测价值以及最佳预后指标与

胸腺瘤患者临床病理特征的关系。

1　资料与方法

1.1　临床资料　回顾性分析2014年2月－2019年12
月就诊于兰州大学第二医院胸外科并经病理确诊

为胸腺瘤患者的临床资料。纳入标准：(1)术前未

进行任何治疗，未行二次手术；(2)采血前2周未

合并明确的感染性疾病；(3)不伴有其他恶性肿瘤

史；(4)随访时已完成所有相关辅助放化疗。排除

标准：(1)转移性疾病；(2)临床资料不完整和失访

病例；(3)合并贫血或其他血液系统疾病；(4)其他

病理类型的胸腺肿瘤；(5)患血管炎或其他相关疾

病。本研究获得兰州大学第二医院医学伦理委员会

批准(2021A-398)。
1.2　方法

1.2.1　信息采集　收集患者性别、年龄、病史资

料、手术记录、病理报告及术前常规实验室检查结

果等数据。胸腺瘤分期采用Masaoka分期标准[17]，

组织学分类采用2015年WHO组织学分型并将各种

胸腺癌归为C型胸腺瘤[18]。

1.2.2　随访　治疗完成后通过电话及门诊随访，

随访截至2021年3月1日，随访时间(36.39±19.43) 
个月。

1 . 3　观察指标　结局指标为总生存期 (o v e r a l l 
s u r v i v a l，O S)和无进展生存期( p ro g re s s i o n  f re e 
su r v i va l，P FS)。OS定义为手术之日至死亡的时

间，PFS定义为从手术之日至肿瘤发生任何方面的

进展或死亡的时间。肿瘤复发评估参照国际胸腺

肿瘤协作组织(the International Thymic Malignancy 
Interest Group，ITMIG)制定的胸腺恶性肿瘤标准预

后指标[19]，肿瘤进展评估根据ITMIG针对胸腺上皮

肿瘤对实体肿瘤疗效评估标准(Response Evaluation 
Criteria in Solid Tumors，RECIST) 1.1版进行改良的

标准[20]。

依据实验室检查结果计算N L R、P L R、PA R
和P N I，其中P N I =淋巴细胞绝对值×5 +血清白

蛋白。采用受试者工作特征(r e c e i v e r  o p e r a t i n g 
characteristic，ROC)曲线分析术前PAR、PNI、PLR
及N L R与胸腺瘤患者O S的关系，计算最佳截断

值，依据最佳截断值进行分组，比较不同组胸腺瘤
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患者的临床资料。

1.4　统计学处理　采用SPSS 25.0软件进行统计分

析。连续变量以x±s表示，组间比较采用 t检验；

分类变量以例(%)表示，组间比较采用Pearson χ²检
验。采用Kaplan-Meier生存分析法绘制胸腺瘤患者

的OS和PFS生存曲线并计算累计生存率，组间差异

比较采用Log-rank检验。利用单因素和多因素Cox
比例风险模型分析影响胸腺瘤患者预后的因素。

P<0.05为差异有统计学意义。

2　结　　果

2.1　一般情况　共纳入109例胸腺瘤患者，其中男

57例(52.3%，57/109)，女52例(47.7%，52/109)；
年龄19~84(51.3±9.9)岁。有胸闷气短、胸痛、咳

嗽咳痰或声音嘶哑等症状者53例(48.6%，53/109)，
有重症肌无力症状者18例(16.5%，18/109)，体检

发现38例(34.9%，38/109)。所有患者均无围术期

死亡。根据术后病理及手术记录，91例(83.5%，

91/109)完整切除肿瘤，18例(16.5%，18/109)手
术切除不完整[其中1 2例( 6 6 . 7 %，1 2 / 1 8 )行减瘤

术，6例(33.3%，6/18)行单纯活检术]。术后72例
(66.1%，72/109)接受辅助治疗[其中单纯放疗24例
(33.3%，24/72)，单纯化疗10例(13.9%，10/72)，
联合放化疗38例(52.8%，38/72)]，37例(33.9%，

3 7 / 1 0 9 )未接受任何辅助治疗。共1 8例( 1 6 . 5 %，

18/109)死亡[其中4例(22.2%，4/18)死于肿瘤复

发，3例(16.7%，3/18)死于肿瘤进展，5例(27.8%，

5/18)死亡原因不明，5例(27.8%，5/18)死于其他

系统性疾病，1例(5.6%，1/18)死于辅助治疗并发

症]；10例复发者中有6例(60.0%，6/10)目前正在接

受治疗。

2.2　胸腺瘤患者临床病理特征分析　ROC曲线分

析结果显示，PAR、PLR、NLR及PNI预测胸腺瘤

患者OS的曲线下面积(area under curve，AUC)分别

为0.708(P=0.005)、0.600(P=0.181)、0.484(P=0.832)
和0.693(P=0.010，图1)。PAR和PNI的最佳截断值

分别为5.05、51.48，依据最佳截断值将患者分为低

PAR组(PAR<5.05)和高PAR组(PAR≥5.05)，以及低

PNI组(PNI<51.48)和高PNI组(PNI≥51.48)，各组

患者临床病理特征如表1所示。相较低PAR患者，

高PAR患者肿瘤组织学类型倾向于B型和C型(72.7% 
vs. 50.8%，P=0.030)，且不容易完整切除(27.3% vs. 
9.2%，P=0.013)；相较高PNI患者，低PNI患者肿

瘤易侵犯血管(34.7% vs. 13.3%，P=0.008)、组织学

类型倾向于B型和C型(69.4% vs. 51.7%，P=0.004)，
且具有较高的M a s a o k a分期 ( 4 7 . 0 %  v s .  2 8 . 3 %，

P=0.021)。
2 . 3　胸腺瘤患者预后影响因素分析　将年龄、

性别、肿瘤大小、有无血管侵犯、W H O分型、

Ma s ao k a分期、手术是否完整切除、有无辅助治

疗、PAR及PNI等临床资料纳入Cox风险比例模型

进行预后分析。单因素分析结果显示，年龄、性

别、肿瘤大小及辅助治疗与胸腺瘤患者的O S和

PFS均无相关性(P>0.05)；血管侵犯、WHO分型、

Masaoka分期、完整切除、PAR及PNI与胸腺瘤患

者的OS和PFS明显相关(P<0.05，表2)。虽然辅助

治疗与胸腺瘤患者OS不相关(P=0.056)，但考虑到

其在临床上的重要意义，将其与其他变量一起纳

入多因素分析，结果显示，Ma s ao k a分期、完整

切除、辅助治疗和PNI为胸腺瘤患者OS的独立预

后因素(P<0.05)，完整切除为PFS的独立预后因素

(P<0.05，表3)。

图1　各炎症免疫及营养指标(PAR、PLR、NLR和PNI)预测胸腺瘤患者OS的ROC曲线

Fig.1　ROC curves of overall survival in thymoma patients predicted by inflammatory immune and nutritional indicators (PAR, 

PLR, NLR, and PNI)
　　PAR . 血小板/血清白蛋白比值；PLR . 血小板/淋巴细胞比值；NLR . 中性粒细胞/淋巴细胞比值；PNI. 预后营养指数；A. PAR、

PLR及NLR预测胸腺瘤患者OS的ROC曲线；B. PNI预测胸腺瘤患者OS的ROC曲线
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表1　不同PAR和PNI组胸腺瘤患者临床资料比较

Tab.1　Comparison of clinical data of thymoma patients in different PAR and PNI groups

项目
PAR PNI

低PAR组(n=65) 高PAR组(n=44) t/χ² P 低PNI组(n=49) 高PNI组(n=60) t/χ² P
年龄(岁, x±s) 51.9±9.7 50.5±10.3 0.708 0.481 52.2±10.5 50.5±9.4 0.888 0.377
性别[例(%)] 0.000 0.997 1.023 0.312

男 34(52.3) 23(52.3) 23(46.9) 34(56.7)
女 31(47.7) 21(47.7) 26(53.1) 26(43.3)

肿瘤大小(cm, x±s) 6.6±2.2 6.7±2.8 0.154 0.878 6.6±2.9 6.6±3.2 0.085 0.932
血管侵犯[例(%)] 3.294 0.070 6.963 0.008

有 11(16.9) 14(31.8) 17(34.7) 8(13.3)
无 54(83.1) 30(68.2) 32(65.3) 52(86.7)

WHO分型[例(%)] 12.378 0.030 17.442 0.004
A型 3(4.6) 0 3(6.1) 0
AB型 29(44.6) 12(27.3) 12(24.5) 29(48.3)
B1型 8(12.3) 9(20.5) 8(16.3) 9(15.0)
B2型 15(23.1) 6(13.6) 7(14.3) 14(23.3)
B3型 5(7.7) 7(15.9) 10(20.4) 2(3.3)
C型 5(7.7) 10(22.7) 9(18.4) 6(10.0)

Masaoka分期[例(%)] 3.714 0.294 9.772 0.021
Ⅰ期 23(35.4) 9(20.5) 17(34.7) 15(25.0)
Ⅱ期 22(33.8) 15(34.1) 9(18.4) 28(46.7)
Ⅲ期 17(26.2) 16(36.4) 19(38.8) 14(23.3)
Ⅳ期 3(4.6) 4(9.1) 4(8.2) 3(5.0)

完整切除[例(%)] 6.195 0.013 2.274 0.132
是 59(90.8) 32(72.7) 38(77.6) 53(88.3)
否 6(9.2) 12(27.3) 11(22.4) 7(11.7)

辅助治疗[例(%)] 0.637 0.425 1.874 0.171
有 41(63.1) 31(70.5) 29(59.2) 43(71.7)
无 24(36.9) 13(29.5) 20(40.8) 17(28.3)

　　PAR. 血小板/血清白蛋白比值；PNI. 预后营养指数

表2　胸腺瘤患者OS和PFS影响因素的单因素分析

Tab.2　Univariate analysis of overall survival (OS) and progression free survival (PFS) in patients with thymoma

因素
OS PFS

HR 95%CI P HR 95%CI P

年龄(岁) 0.223 0.211
<50 1.000 1.000
≥50 1.901 0.677~5.336 1.754 0.727~4.232

性别 0.737 0.276

男 1.000 1.000

女 0.852 0.336~2.162 0.631 0.276~1.444

肿瘤大小(cm) 0.569 0.384
<6.5 1.000 1.000
≥6.5 1.311 0.517~3.323 1.434 0.636~3.234

血管侵犯 0.008 0.008

无 1.000 1.000

有 3.494 1.383~8.831 2.968 1.327~6.637

WHO分型 0.015 <0.001

A+AB型 1.000 1.000

B1+B2+B3型 2.624 0.707~9.735 3.409 0.959~12.126

C型 7.234 1.805~28.988 11.389 3.078~42.146

Masaoka分期 0.001 0.004

Ⅰ期 1.000 1.000

Ⅱ期 2.386 0.461~12.356 3.117 0.626~15.529

Ⅲ期 2.981 0.601~14.771 5.713 1.266~25.778

Ⅳ期 16.468 3.184~85.170 15.920 3.082~82.246
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表3　胸腺瘤患者OS和PFS影响因素的多因素分析

Tab.3　Multivariate analysis of overall survival (OS) and progression free survival (PFS) in patients with thymoma

因素
OS PFS

HR 95%CI P HR 95%CI P

血管侵犯 0.662 0.525

WHO分型 0.235 0.062

Masaoka分期 0.034 0.394

完整切除(否vs.是) 9.398 1.061~83.222 0.044 9.641 4.261~21.810 <0.001

辅助治疗(是vs.否) 0.194 0.070~0.537 0.002

PAR(<5.05 vs. ≥5.05) 0.301 0.089

PNI(≥51.48 vs. <51.48) 0.228 0.075~0.691 0.009 0.084

　　PAR. 血小板/血清白蛋白比值；PNI. 预后营养指数；OS. 总生存期；PFS. 无进展生存期

因素
OS PFS

HR 95%CI P HR 95%CI P

完整切除 <0.001 <0.001

是 1.000 1.000

否 7.726 3.042~19.620 9.641 4.261~21.810

辅助治疗 0.056 0.458

无 1.000 1.000

有 0.404 0.159~1.024 0.735 0.325~1.658

PAR 0.019 0.003

<5.05 1.000 1.000

≥5.05 3.222 1.207~8.601 3.651 1.548~8.614

PNI 0.016 0.019

<51.48 1.000 1.000

≥51.48 0.283 0.101~0.793 0.362 0.155~0.846

　　PAR. 血小板/血清白蛋白比值；PNI. 预后营养指数；OS. 总生存期；PFS. 无进展生存期

(续　表)

2.4　不同PAR和PNI组胸腺瘤患者的生存分析　

Kaplan-Meier生存曲线分析显示，PAR和PNI与总生

存率和无进展生存率均明显相关(P<0.05，图2)。
低PAR组12、36、60个月的累计总生存率和累计无

进展生存率高于高PAR组(累计总生存率：95.4% vs. 
84.0%、89.1% vs. 71.5%、89.1% vs. 53.6%，P=0.013；
累计无进展生存率：9 2 . 0 %  vs .  8 4 . 0 %、9 0 . 0 %  vs . 
59.6%、82.1% vs. 31.8%，P=0.002，图2A)。低PNI组
12、36、60个月的累计总生存率和累计无进展生存

率低于高PNI组(累计总生存率：85.5% vs. 94.4%、

69.4% vs.  92.5%、69.4% vs.  82.2%，P=0.010；累计

无进展生存率：83.3% vs. 93.1%、63.4% vs. 89.7%、

57.6% vs. 69.5%，P=0.014，图2B)。

3　讨　　论

胸腺肿瘤研究共识指出，所有胸腺瘤均应视

为恶性肿瘤，因为即使是A型胸腺瘤也存在远处转

移及完整切除后复发的可能[5]。长期以来，胸腺瘤

的预后相关研究多集中在Masaoka分期、组织学分

型和手术是否完整切除等方面[6]，然而评估这些因

素需要对胸腺瘤进行手术并对术后标本进行病理学

检查，此过程存在术者间的差异、手术及标本检

查较困难且费用昂贵等问题。因此，积极寻找临床

易评估的预后指标对于胸腺瘤患者至关重要。研究

发现，肿瘤患者炎症免疫及营养状态的改变与其

预后明显相关[8,21]，且炎症免疫及营养指标更加经

济、客观，在临床工作中更易获取。本研究首次将

NLR、PLR、PAR及PNI联合应用于评估胸腺瘤患者

的临床特征和预后。

本研究R O C曲线分析显示，相较于P L R和

NLR，PAR和PNI与胸腺瘤患者的生存明显相关。

高PA R组和低PNI组中B型和C型胸腺瘤占比较低

PAR组和高PNI组高，提示高PAR或低PNI患者的

组织学类型倾向于B型和C型；而低PNI组中肿瘤

血管侵犯的比例较高PNI组高，提示低PNI患者易

发生血管侵犯；同时，高PAR组中肿瘤不完整切除

的比例较低PAR组高，提示高PAR患者的肿瘤不易

完整切除，而低PNI组中较高肿瘤分期的患者比例

较高PNI组高，提示低PNI患者更有可能在Masaoka
分期较晚的阶段被确诊。以上结果表明，高PA R
或低P N I患者的肿瘤更具侵袭性，预后更差。进

一步分析发现，PAR和PNI可能均通过术前较高的
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图2　不同PAR和PNI组胸腺瘤患者的预后情况

Fig.2　Prognosis of thymoma patients in different PAR and PNI groups
　　PAR. 血小板/血清白蛋白比值；PLR. 血小板/淋巴细胞比值；NLR. 中性粒细胞/淋巴细胞比值；PNI. 预后营养指数；A. PAR组胸

腺瘤患者总生存曲线和无进展生存曲线；B. PNI组胸腺瘤患者总生存曲线和无进展生存曲线
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血小板计数及较低的血清白蛋白和淋巴细胞计数

来反映胸腺瘤患者的术前炎症免疫及营养状态。

有研究发现，肿瘤确诊时血小板计数增高可导致

多种类型实体肿瘤患者的长期存活率降低 [22]。其

潜在机制可能为：(1)在肿瘤相关炎症反应中，白

细胞介素-1(interleukin-1，IL -1)、IL -6、IL -11、
IL -23、肿瘤坏死因子-α(tumor necrosis factor-α，
TNF-α)、血管内皮生长因子(vascular endothelial 
growth factor，VEGF)和基质金属蛋白酶-9(matrix 
metalloproteinase-9，MMP-9)[23]等细胞因子或生长

因子可直接或间接地调控造血干细胞向生成血小

板的方向动员，从而导致血小板增多。(2)血小板

可能参与肿瘤进展和转移 [24]。首先，血小板激活

后释放内源性因子如VEGF、血小板衍生生长因子

(platelet derived growth factor，PDGF)、转化生长因

子-β1(transforming growth factor-β1，TGF-β1)和胰岛

素样生长因子-1(insulin like growth factor-1)[23,25]等

刺激肿瘤血管生成，从而促进肿瘤进展。其次，

血小板包绕循环肿瘤细胞(circulating tumor cells，
CTCs)，或血小板将正常的主要组织相容性复合体

(major histocompatibility complex，MHC)-Ⅰ类分子

转移至CTCs表面[26]，或血小板产生细胞因子TGF-β
而下调NK细胞上NKG2D受体的表达 [27]，致使NK
细胞的抗肿瘤作用受损，进而促进肿瘤转移。(3)
血小板和白细胞相互作用，为肿瘤发展和转移提供

了至关重要的肿瘤微环境 [28]。也有研究发现，肿

瘤患者的生存与术前营养和免疫状况等宿主因素有

关[29]，其可能机制为：(1)对于新陈代谢，血清白

蛋白是营养运输的重要元素，而肿瘤患者的营养不

良和炎症反应可抑制血清白蛋白的合成[30]。(2)淋
巴细胞来源于造血干细胞，是适应性免疫反应的

主要细胞 [31]。营养不良时，营养状态和免疫细胞

代谢间的桥梁瘦素与造血细胞表面瘦素受体(leptin 
receptor，LepR)的结合减少，从而影响淋巴细胞的

成熟和发育 [32]。因此，肿瘤患者发生营养不良时

会出现低血清白蛋白与淋巴细胞减少，最终影响预

后。

既往对肺癌、尿路上皮癌等各种恶性肿瘤的研

究发现，术前高PAR患者具有相对较差的预后[33]。

本研究首次将术前PAR应用于胸腺瘤患者的预后评

估。Cox单因素分析显示，术前PAR与胸腺瘤患者

的OS和PFS明显相关；与低PAR组相比，高PAR组
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胸腺瘤患者的OS和PFS较差。因此术前PAR对胸腺

瘤患者的预后具有一定的影响，但其是否为胸腺瘤

患者OS和PFS的独立危险因素需要进一步研究。既

往对食管癌和骨肉瘤等恶性肿瘤的研究发现，术前

PNI较低的患者预后相对较差[11,34]。本研究Cox单因

素分析显示，术前PNI与胸腺瘤患者的OS和PFS明
显相关；多因素分析显示，低PNI是胸腺瘤患者OS
的独立危险因素，与既往研究结果一致[16]。本研究

Kaplan-Meier生存曲线分析证实，与高PNI组相比，

低PNI组胸腺瘤患者的OS和PFS均较差。以上结果

表明，术前高PAR和低PNI对胸腺瘤患者的预后具

有不利影响，可能成为评估胸腺瘤患者预后的新指

标。此外，本研究中PAR的最佳截断值为5.05，低

于既往研究报道的部分更具侵袭性的恶性肿瘤相应

值(如尿路上皮癌的6.67、非小细胞肺癌的8.8及胆

管癌的7.26等)[14,33,35]；PNI最佳截断值为51.48，高

于既往研究报道的部分更具侵袭性的恶性肿瘤相应

值(如食管癌的45、骨肉瘤的46.7及胃肠道间质瘤的

47.5等)[11,34,36]，这在一定程度上反映了胸腺瘤相对

惰性的生物学行为。

本研究仍存在一定局限性，因其他非胸腺瘤原

因直接致死的病例，如术后因外伤和急性中枢神经

系统脱髓鞘病等死亡，这部分病例可能影响研究结

果的可靠性，后续需要对其关联性进行深入研究；

本研究为单中心回顾性研究，随访样本量较小，随

访时间较短。因此，PAR、PNI及其他炎症免疫指

标能否作为评估患者预后的标准仍需要多中心及大

样本量的前瞻性临床研究加以证实。

综上所述，本研究结果表明，术前PAR和PNI
与胸腺瘤患者的预后明显相关，可能成为临床指导

胸腺瘤诊疗和预后评估的新指标，结合Masaoka分
期、组织学分型和手术是否完整切除等指标可进一

步推动胸腺瘤患者的个体化诊疗。

【参考文献】

[1] Carter BW, Marom EM, Detterbeck FC. Approaching the patient 
with an anterior mediastinal mass: A guide for clinicians[ J]. J 
Thorac Oncol, 2014, 9(9 Suppl 2): S102-S109.

[2] Marx A, Chan JKC, Coindre JM, et al. The 2015 World Health 
Organization classification of tumors of the thymus: Continuity 
and changes[ J]. J Thorac Oncol, 2015, 10(10): 1383-1395.

[3] E n g e l s  E A .  E p i d e m i o l o g y  o f  t h y m o m a  a n d  a s s o c i a t e d 
mal ignanc ies[ J] .  J  Thorac  Oncol ,  2010,  5(10 Suppl  4): 
S260-S265.

[4] Zhao K, Xia ZJ, Wang XG, et al. Surgical treatment of locally 
advanced primary thymic adenocarcinoma: a case report and 
literature review[ J]. J Zhengzhou Univ (Med Sci), 2019, 54(1): 
144-147. [赵凯, 夏宗江, 王旭广, 等. 手术治疗局部晚期原

发性胸腺腺癌一例并文献复习[ J]. 郑州大学学报(医学版), 
2019, 54(1): 144-147.]

[5] Fang WT, Fu JH, Sheng Y, et al. Management of thymic tumors 
- consensus based on the Chinese Alliance for research in 
thymomas multi-institutional retrospective studies[ J]. Chin J 
Lung Cancer, 2016, 19(7): 414-417. [方文涛, 傅剑华, 沈毅, 
等. 胸腺肿瘤的诊疗: 基于中国胸腺肿瘤协作组多中心回顾

性研究的共识[ J]. 中国肺癌杂志, 2016, 19(7): 414-417.]
[6] Zhang RY, Luo H, Duan YJ, et al. Research progress of prognostic 

evaluation in thymoma[ J]. J Int Oncol, 2019, 46(12): 764-768. 
[张瑞云, 罗辉, 段永建, 等. 胸腺瘤预后评估研究进展[ J]. 国
际肿瘤学杂志, 2019, 46(12): 764-768.]

[7] He W, Liu J, Bai B. Effect of gamma knife combined with DC-
CIK on immune function in patients with local lymph node 
metastatic esophageal cancer[ J]. Clin J Med Offic, 2019, 47(4): 
429-431. [贺威, 刘静, 白冰. 伽马刀联合DC-CIK对局部淋巴

结转移性食管癌患者免疫功能影响研究[ J]. 临床军医杂志, 
2019, 47(4): 429-431.]

[8] Greten FR, Grivennikov SI. Inflammation and cancer: Triggers, 
mechanisms, and consequences[ J]. Immunity, 2019, 51(1): 27-
41.

[9] Weimann A, Braga M, Harsanyi L, et al. ESPEN guidelines on 
enteral nutrition: Surgery including organ transplantation[ J]. 
Clin Nutr, 2006, 25(2): 224-244.

[10] Kühn T, Sookthai D, Graf ME, et al. Albumin, bilirubin, uric acid 
and cancer risk: Results from a prospective population-based 
study[ J]. Br J Cancer, 2017, 117(10): 1572-1579.

[11] Okadome K, Baba Y, Yagi T, et al. Prognostic nutritional index, 
tumor-infiltrating lymphocytes, and prognosis in patients with 
esophageal cancer[ J]. Ann Surg, 2020, 271(4): 693-700.

[12] Templeton AJ, McNamara MG, Šeruga B, et al. Prognostic role 
of neutrophil-to-lymphocyte ratio in solid tumors: A systematic 
review and meta-analysis[ J]. J Natl Cancer Inst, 2014, 106(6): 
dju124.

[13] Diem S, Schmid S, Krapf M, et al. Neutrophil-to-lymphocyte 
rat io  (NLR) and platelet- to - ly mphoc y te  rat io  (PLR) as 
prognostic markers in patients with non-small cell lung cancer 
(NSCLC) treated with nivolumab[ J]. Lung Cancer, 2017, 111: 
176-181.

[14] Zhao HD, Huang HW, Sun HY, et al. Prognostic relevance of 
preoperative platelet-to-albumin ratio (PAR) in patients with 
upper urinary tract urothelial carcinoma[ J]. Chin J Urol, 2020, 
41(5): 341-347. [赵宏达, 黄煌炜, 孙浩瑜, 等. 术前血小板与

白蛋白比值对上尿路尿路上皮癌患者预后的预测价值[ J]. 
中华泌尿外科杂志, 2020, 41(5): 341-347.]

[15] Yanag iya  M ,  Nitador i  J I ,  Nagayama K ,  et  al .  Prognost ic 
significance of the preoperative neutrophil-to-lymphocyte ratio 
for complete resection of thymoma[ J]. Surg Today, 2018, 48(4): 
422-430.

[16] Wang Y,  Cao Y,  Yin  JH,  et  al .  Cor relat ion of  prognost ic 
nutritional index with overall survival of postoperative patients 
with thymoma[ J]. Cancer Res Prev Treat, 2021, 48(2): 140-
144. [王岩, 曹玉, 殷金环, 等. 胸腺瘤术后患者预后营养指数

与总生存率的相关性[ J]. 肿瘤防治研究, 2021, 48(2): 140-
144.]

[17] Masaoka A, Monden Y, Nakahara K, et al. Follow-up study of 
thymomas with special reference to their clinical stages[ J]. 
Cancer, 1981, 48(11): 2485-2492.

[18] Multidisciplinary Committee of Oncology, Chinese Physicians 
A ssociation.  Chinese guideline for cl inical  diagnosis  and 



Med J Chin PLA, Vol. 46, No. 11, November, 2021  　1111

treatment of thymic epithelial tumors (2021 Edition)[ J]. Chin 
J Oncol, 2021, 43(4): 395-404. [中国医师协会肿瘤多学科诊

疗专业委员会. 中国胸腺上皮肿瘤临床诊疗指南(2021版)
[ J]. 中华肿瘤杂志, 2021, 43(4): 395-404.]

[19] Huang J,  Detterbeck FC, Wang Z, et al .  Standard outcome 
measures for thymic malignancies[ J]. J Thorac Oncol, 2010, 
5(12): 2017-2023.

[20] Benveniste MF, Korst RJ, Rajan A, et al. A practical guide from 
the International Thymic Malignancy Interest Group (ITMIG) 
regarding the radiographic assessment of treatment response of 
thymic epithelial tumors using modified RECIST criteria[ J]. J 
Thorac Oncol, 2014, 9(9 Suppl 2): S119-S124.

[21] Hao J, Chen C, Wan F, et al. Prognostic value of pre-treatment 
prognostic nutritional index in esophageal cancer: A systematic 
review and meta-analysis[ J]. Front Oncol, 2020, 10: 797.

[22] L i n  R J,  A f s h a r-K h a rg h a n  V,  Sc h a f e r  A I .  Pa ra n e o p l a s t i c 
thrombocytosis: The secrets of tumor self-promotion[ J]. Blood, 
2014, 124(2): 184-187.

[23] Buergy D, Wenz F, Groden C, et al. Tumor-platelet interaction in 
solid tumors[ J]. Int J Cancer, 2012, 130(12): 2747-2760.

[24] Haemmerle M, Stone RL, Menter DG, et al. The platelet lifeline 
to cancer: Challenges and opportunities[ J]. Cancer Cell, 2018, 
33(6): 965-983.

[25] Cho MS, Bottsford-Miller J, Vasquez HG, et al. Platelets increase 
the proli feration of ovarian cancer cel ls[ J].  Blood, 2012, 
120(24): 4869-4872.

[26] Placke T, Örgel M, Schaller M, et al. Platelet-derived MHC class 
I confers a pseudonormal phenotype to cancer cells that subverts 
the antitumor reactivity of natural killer immune cells[ J]. Cancer 
Res, 2012, 72(2): 440-448.

[27] Kopp HG, Placke T, Salih HR . Platelet-derived transforming 

growth factor-beta down-regulates NKG2D thereby inhibiting 
natural killer cell antitumor reactivity[ J]. Cancer Res, 2009, 
69(19): 7775-7783.

[28] Stoiber D, Assinger A. Platelet-leukocyte interplay in cancer 
development and progression[ J]. Cells, 2020, 9(4): 855.

[29] Schwegler I, von Holzen A, Gutzwiller JP, et al. Nutritional risk 
is a clinical predictor of postoperative mortality and morbidity in 
surgery for colorectal cancer[ J]. Br J Surg, 2010, 97(1): 92-97.

[30] Gupta D, Lis CG. Pretreatment serum albumin as a predictor 
of cancer survival: a systematic review of the epidemiological 
literature[ J]. Nutr J, 2010, 9: 69.

[31] Zhao W, Wang P, Jia H, et al. Lymphocyte count or percentage: 
W hich can better predict the prognosis of advanced cancer 
patients following palliative care?[ J]. BMC Cancer, 2017, 17(1): 
514.

[32] Alwarawrah Y, Kiernan K, Maclver NJ. Changes in nutritional 
status impact immune cell metabolism and function[ J]. Front 
Immunol, 2018, 9: 1055.

[33] Guo M, Sun T, Zhao Z, et al. Preoperative platelet to albumin 
ratio predicts outcome of patients with non-small-cell lung 
cancer[ J]. Ann Thorac Cardiovasc Surg, 2021, 27(2): 84-90.

[34] Huang X, Hu H, Zhang W, et al. Prognostic value of prognostic 
nutritional index and systemic immune-inflammation index in 
patients with osteosarcoma[ J]. J Cell Physiol, 2019, 234(10): 
18408-18414.

[35] Saito N, Shirai  Y,  Horiuchi T,  et  al .  Preoperative platelet 
t o  a l b u m i n  r a t i o  p r e d i c t s  o u t c o m e  o f  p a t i e n t s  w i t h 
cholangiocarcinoma[ J]. Anticancer Res, 2018, 38(2): 987-992.

[36] Sun J, Mei Y, Zhu Q, et al. Relationship of prognostic nutritional 
index with prognosis of gastrointestinal stromal tumors[ J]. J 
Cancer, 2019, 10(12): 2679-2686.

(收稿日期：2021-06-02；修回日期：2021-09-10)

(责任编辑：纪方方)




