
现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress in Modern Biomedicine Vol.22 NO.23 DEC.2022

doi: 10.13241/j.cnki.pmb.2022.23.034

术前中性粒细胞绝对值 /淋巴细胞比值联合血清瘦素、睾酮
对前列腺癌根治术后生化复发的评估价值 *
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摘要 目的：探讨术前中性粒细胞绝对值 /淋巴细胞比值（NLR）联合血清瘦素、睾酮对前列腺癌（PCa）根治术后生化复发的评估价

值。方法：选取 2018年 1月～2020年 1月于我院接受根治性切除术治疗的 82例 PCa患者。术前均检测 NLR、血清瘦素、睾酮水

平。术后对所有患者均进行 2年随访观察，按照是否发生生化复发分为复发组（n=34）以及无复发组（n=48）。比较两组 NLR、血清

瘦素、睾酮水平差异。收集患者临床资料，采用多因素 Logistic回归分析 PCa根治术后生化复发的影响因素。采用受试者工作特征

（ROC）曲线分析 NLR以及血清瘦素、睾酮预测 PCa根治术后生化复发的评估价值。结果：复发组术前 NLR以及瘦素水平均高于

无复发组（P＜0.05），而睾酮水平低于无复发组（P＜0.05）。复发组术前前列腺特异抗原（PSA）逸10 ng/mL、TNM分期 T2期人数占

比以及 Gleason评分均高于无复发组（P＜0.05）。多因素 Logistic回归分析显示，术前 PSA逸10 ng/mL、TNM分期 T2期、Gleason

评分较高、术前 NLR较高、瘦素水平较高、睾酮水平较低是 PCa根治术后生化复发的危险因素（P＜0.05）。ROC曲线分析显示，联

合检测术前 NLR、血清瘦素、睾酮水平预测 PCa根治术后生化复发的 ROC曲线下面积为 0.897，高于三项指标单独检测的 0.678、

0.712、0.733。结论：PCa根治术后生化复发受术前 PSA、NLR、血清瘦素、睾酮水平、TNM分期、Gleason评分等因素影响，术前

NLR联合血清瘦素、睾酮对 PCa根治术后生化复发的预测价值较高。
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Evaluation Value of Preoperative Neutrophil Absolute Value / Lymphocyte
Ratio Combined with Serum Leptin and Testosterone on Biochemical

Recurrence after Radical Resection of Prostate Cancer*

To explore the evaluation value of preoperative neutrophil absolute value / lymphocyte ratio (NLR) com-

bined with serum leptin and testosterone on biochemical recurrence after radical resection of prostate cancer (PCa). 82 patients

with PCa who underwent radical resection in our hospital from January 2018 to January 2020 were select. The Level of NLR, serum

leptin and testosterone were detected before operation. All patients were followed up for 2 years after operation. According to whether

biochemical recurrence occurred, they were divided into recurrence group (n=34) and non recurrence group (n=48). NLR, serum leptin

and testosterone levels were compared between the two groups. The clinical data of patients were collected and the influencing factors of

biochemical recurrence after radical resection of PCa radical operation were analyzed by multivariate logistic regression. The evaluation

value of NLR, serum leptin and testosterone in predicting biochemical recurrence after radical resection of PCa was analyzed by using

receiver operating characteristi(ROC) curve. The preoperative NLR and leptin levels in recurrence group were higher than those

in non recurrence group (P＜0.05), The testosterone level was lower than that in recurrence group (P＜0.05). The preoperative prostate

specific antigen (PSA)逸10 ng/mL, the proportion of TNM stage T2 and Gleason score in the recurrence group were higher than those in

the non recurrence group (P＜0.05). Multivariate logistic regression analysis showed that preoperative PSA逸10 ng/mL, TNM stage T2,

Gleason score, preoperative NLR, high leptin level and low testosterone level were the risk factors for biochemical recurrence after radi-

cal resection of PCa (P＜0.05). The area under the ROC curve of predicting biochemical recurrence after PCa radical operation by com-

bined detection of preoperative NLR, serum leptin and testosterone levels was 0.897, which was higher than 0.678, 0.712 and 0.733

detected by three indicators alone. Biochemical recurrence after radical resection of PCa was affected by preoperative PSA,

NLR, leptin, testosterone level, TNM stage and Gleason score, Preoperative NLR combined with serum leptin and testosterone has high
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predictive value for biochemical recurrence after radical resection of PCa.

Radical resection of prostate cancer; Neutrophil absolute value/lymphocyte ratio; Leptin; Testosterone; Biochemical

recurrence; Predictive valuea

前言

前列腺癌（PCa）属于临床上较为常见的一种特发于男性的

恶性肿瘤，是导致男性癌因性死亡的第 5大原因[1]。PCa根治术

是目前治疗 PCa的最有效方法，通过对前列腺及其周围部分输

精管、射精管等组织的切除，可显著改善患者预后[2,3]。随着近年

来临床 PCa早期筛查以及诊断技术的日益提升，越来越多的

PCa患者得到根治性手术治疗的机会，预后普遍较佳。然而，相

关研究报道显示 [4,5]，PCa根治术后患者仍存在一定的复发风

险，亦是导致该病患者死亡的关键因素之一。因此，寻找客观可

靠的血清学指标对 PCa患者根治术后生化复发进行评估显得

尤为重要，可为临床针对性干预措施的制定以及实施提供参考

依据，最终达到改善患者预后转归的目的。近年来有研究表明，

中性粒细胞绝对值 /淋巴细胞比值（NLR）可有效反映机体肿

瘤炎症反应以及抗肿瘤免疫之间的平衡状态，与多种恶性肿瘤

预后转归有关[6,7]。有研究报道发现，脂肪因子在 PCa细胞中存在

异常表达，而瘦素属于脂肪因子之一，可能与 PCa发生发展有

关[8,9]。另有研究学者发现血清睾酮可能介导了 PCa的进展[10,11]。

鉴于此，本文通过研究术前 NLR联合血清瘦素、睾酮对 PCa根

治术后生化复发的评估价值，以期为 PCa患者术后的预后评估

提供一定的参考，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2018年 1月～2020年 1月于我院接受根治切除术

治疗的 82例 PCa患者。年龄 41～82岁，平均（63.99± 4.28）岁；

病程 1～8年，平均（3.81± 0.62）年；TNM分期[12]：T1b期 27例，

T2 期 55 例；体质量指数（BMI）18～32 kg/m2，平均（23.52±

2.13）kg/m2。我院医学伦理委员会已批准本研究。纳入标准：（1）

均符合《欧洲泌尿学会更新前列腺癌诊疗指南》相关诊断标

准 [13]，且经病理检查确诊；（2）纳入研究前并未接受抗癌治疗；

（3）符合手术指征，均接受 PCa根治术治疗；（4）所有患者均知

情且签署同意书；（5）资料完善。排除标准：（1）合并其他器质性

病变者；（2）存在重大脏器功能严重障碍者；（3）存在手术禁忌

症者；（4）伴有严重感染性疾病或免疫系统疾病者；（5）神志异

常或合并精神疾病者。

1.2 研究方法

（1）血清学指标检测：术前 1 d采集所有患者的晨起空腹

静脉血 5 mL，采用日本 Sysmex公司生产的 XN-3000全自动

血细胞分析仪以及配套试剂检测外周血中性粒细胞与淋巴细

胞水平，并计算 NLR。采用美国 BeckmanCoulter公司生产的

DX-1800全自动化学发光仪检测血清前列腺特异抗原（PSA）

水平。以酶联免疫吸附法检测血清瘦素、睾酮水平，具体操作遵

循试剂盒（购自深圳晶美生物科技有限公司）说明书完成。（2）

临床资料收集：借助病历系统收集患者的年龄、病程、TNM分

期、BMI以及 Gleason评分[14]。

1.3 随访与分组

对所有患者均进行为期 2年的随访，随访起始为术后出院

时，随访截止日为 2年随访期满或发生生化复发。随访方式为

定期复查。将连续 2次血清 PSA水平逸0.2 ng/mL作为判定生

化复发的标准。随访 2年，无失访病例，术后发生生化复发 34

例（复发组），48例未复发（无复发组）。

1.4 统计学方法

数据处理方式由 SPSS 22.0软件完成，符合正态分布的计

量资料以（x± s）表示，分析采用独立样本 t检验。计数资料用

n（%）表示，采用 x2检验。以多因素 Logistic回归分析 PCa根治

术后生化复发的影响因素。采用受试者工作特征（ROC）曲线分

析 NLR以及血清瘦素、睾酮预测 PCa根治术后生化复发的价

值。P<0.05视作差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组术前 NLR以及血清瘦素、睾酮水平对比

复发组术前 NLR以及血清瘦素水平均高于无复发组，而

睾酮水平低于无复发组（P＜0.05），见表 1。

表 1 两组术前 NLR以及血清瘦素、睾酮水平对比（x± s）
Table 1 Comparison of preoperative NLR, serum leptin and testosterone levels between the two groups（x± s）

Groups n NLR Leptin（ng/mL） Testosterone（滋g/dL）

Recurrence group 34 3.74± 1.22 22.51± 4.56 422.41± 56.29

Non recurrence group 48 2.34± 0.45 15.17± 3.28 601.78± 62.34

t - 7.295 8.484 13.355

P - 0.000 0.000 0.000

2.2 两组临床资料对比

复发组术前 PSA逸10 ng/mL、TNM分期 T2期人数占比以

及 Gleason评分均高于无复发组，而两组年龄、病程、BMI比较

无统计学差异（P>0.05），见表 2。

2.3 PCa根治术后生化复发影响因素的多因素 Logistic回归分析

以 PCa根治术后是否发生生化复发为因变量，赋值如下：
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生化复发 =1，无生化复发 =0。以术前 PSA水平、TNM分期、

Gleason评分、术前 NLR以及血清瘦素、睾酮水平为自变量，赋

值如下：术前 PSA＜10 ng/mL=0，逸10 ng/mL=1；TNM 分期

T1b期 =0，T2期 =1；Gleason评分、术前 NLR、血清瘦素、睾酮

均为原值输入。经多因素 Logistic回归分析发现，术前 PSA逸
10 ng/mL、TNM分期 T2 期、Gleason 评分较高、术前 NLR 较

高、瘦素水平较高、睾酮水平较低是 PCa根治术后生化复发的

危险因素（P＜0.05），见表 3。

表 2 两组临床资料对比

Table 2 Comparison of clinical data between the two groups

Index
Non recurrence group

（n=48）
x2/t P

Age（years, x± s） 63.79± 4.30 0.510 0.612

Course of disease（years, x± s） 3.82± 0.62 0.217 0.829

Preoperative PSA（ng/mL）
20（41.67%） 4.004 0.045

28（58.33%）

TNM stage
21（43.75%） 6.140 0.013

27（56.25%）

BMI（kg/m2, x± s） 23.55± 2.14 0.168 0.867

Gleason scores（scores, x± s） 6.35± 0.87 5.082 0.000

Recurrence group

（n=34）

64.28± 4.27

3.79± 0.61

＜10 7（20.59%）

逸10 27（78.41%）

T1b 6（17.65%）

T2 28（82.35%）

23.47± 2.10

7.42± 1.03

2.4 术前 NLR以及血清瘦素、睾酮水平预测 PCa根治术后生

化复发价值的 ROC曲线分析

ROC曲线分析可得，术前 NLR以及血清瘦素、睾酮水平

联合预测 PCa根治术后生化复发的效能明显优于上述三项指

标单独检测，见表 4和图 1。

表 3 PCa根治术后生化复发影响因素的多因素 Logistic回归分析结果

Table 3 Results of multivariate logistic regression analysis of factors influencing biochemical recurrence after radical resection of PCa

Factor 茁 SE Wald x2 P OR 95%CI

Preoperative

PSA逸10 ng/mL
1.305 0.405 7.495 0.002 1.489 1.105～1.879

TNM stage T2 2.397 0.318 9.170 0.000 1.531 1.178～2.032

Higher Gleason

score
2.173 0.216 6.201 0.012 1.789 1.250～2.178

NLR were high 1.534 0.353 10.045 0.000 2.307 1.537～4.203

Leptin levels were

high
1.628 0.179 12.478 0.000 2.487 1.622～4.289

Testosterone levels

were low
1.730 0.166 16.890 0.000 2.550 1.794～5.287

表 4 术前 NLR以及血清瘦素、睾酮水平预测 PCa根治术后生化复发价值的 ROC曲线分析

Table 4 ROC curve analysis of preoperative NLR as well as serum leptin and testosterone levels in predicting the value of biochemical recurrence after

radical resection of PCa

Index
Area under the

curve
Sensitivity（%） Specificity（%） Youden index Threshold 95%CI

NLR 0.678 70.45 64.73 0.352 4.55 0.594～0.765

Leptin 0.712 73.45 68.26 0.417 26.34 ng/ml 0.623～0.790

Testosterone 0.733 75.12 71.90 0.470 420.15 滋g/dL 0.641～0.812

Three items

combination
0.897 91.48 87.56 0.790 - 0.750～0.956

3 讨论
随着生活环境和饮食结构的不断变化，生活、工作压力的

增加，PCa发病率逐年升高，已受到全世界范围内的广泛关注。
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图 1 术前 NLR以及血清瘦素、睾酮水平预测 PCa根治术后生化复发

价值的 ROC曲线

Fig.1 ROC curves of preoperative NLR as well as serum leptin and

testosterone levels in predicting the value of biochemical recurrence after

radical resection of PCa

PCa根治术是目前公认的 PCa最有效治疗手段，但患者术后的

远期预后差异明显，其中术后 10年内发生生化复发的几率高

达 17%～53%[15]。生化复发的发生常伴有远处转移，患者预后

普遍较差。迄今为止，关于 PCa根治术后复发的具体机制尚且

存在一定的争议，可能和肿瘤性质、术中肿瘤组织切除彻底与

否以及微小转移灶未及时发现等有关[16,17]。目前，临床上主要是

通过病理分期、年龄等实现对 PCa根治术后生化复发的预测，

但存在主观性强，灵敏性以及特异性不足的缺陷[18]。因此，寻求

有效预测 PCa根治术后生化复发发生的特异性标志物显得尤

为重要，是目前广大医务工作者关注的热点。

本文结果发现，复发组术前 NLR以及血清瘦素水平均高

于无复发组，而睾酮水平低于无复发组。且经多因素 Logistic

回归分析发现，术前 NLR升高、瘦素升高以及睾酮降低均是

PCa根治术后生化复发的危险因素。提示了随着术前 NLR、瘦

素水平的升高以及睾酮水平的降低，增加了患者发生生化复发

的风险。中性粒细胞可通过分泌血管内皮生长因子（VEGF），为

肿瘤的生长以及增殖提供有利条件，有助于肿瘤血管新生，进

一步加速肿瘤的进展以及转移[19,20]。淋巴细胞则是肿瘤免疫重

要组成之一，介导了肿瘤细胞破坏以及凋亡过程，可直接或间

接激活抗肿瘤免疫因子，进一步抑制肿瘤的转移以及复发[21,22]。

而 NLR是反映上述两项指标平衡状态的炎症指标，NLR升高，

炎症反应加剧，增加了术后生化复发的风险。在 PCa患者机体

内血清瘦素可通过与 PCa组织中相关受体结合，进一步促使

JAK-STAT3旁路的异常激活，调控肿瘤细胞活化基因的表达，

进一步影响肿瘤细胞的生长以及侵袭，因此血清瘦素水平越高

预示着复发的风险越高[23]。睾酮属于人体内重要的雄性激素之

一，于 PCa的发生、发展过程中起着至关重要的作用，其表达的

降低往往反映了机体性激素平衡被打破，进一步促进了 PCa的

发生、发展以及侵袭[24-26]。此外，复发组术前 PSA逸10 ng/mL、

TNM分期 T2期人数占比以及 Gleason评分均高于无复发组。

经多因素 Logistic回归分析发现，PCa根治术后生化复发的危

险因素包括术前 PSA逸10 ng/mL、TNM分期 T2期以及 Glea-

son评分升高。PSA具有一定的组织特异性，于 PCa的诊断以

及病情评估中具有较高的应用价值[27,28]。PSA属于 PCa的肿瘤

标志物之一[29,30]，其表达水平的升高往往反映了患者病情以及

TNM分期的增加，临床治疗难度较大，发生生化复发的几率较

高。TNM分期为 T2期的患者较 T1b期患者病情更重，临床治

疗难度较大，手术治疗效果相对不理想，预后不良。而 Gleason

评分可有效反映 PCa患者的恶性程度，两者之间关系呈正比，

该评分的升高往往提示预后风险较高。另外，经 ROC曲线分析

发现，术前 NLR以及血清瘦素、睾酮水平联合检测预测 PCa根

治术后生化复发的效能更佳，可为临床医生提供相对全面、可

靠的依据，从而有助于预测准确性的提升。

综上所述，PCa 根治术后生化复发的危险因素包括术前

PSA逸10 ng/mL、TNM分期 T2 期、Gleason 评分升高、NLR 升

高、血清瘦素升高、睾酮降低，术前 NLR联合血清瘦素、睾酮预

测 PCa根治术后生化复发的价值较高。
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