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血小板 －淋巴细胞比值与喉鳞状细胞癌预后相关性的 Ｍｅｔａ
分析

王凯健ꎬ陈雪生ꎬ王威
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摘要:目的　 采用 Ｍｅｔａ 分析探讨血小板－淋巴细胞比值(ｐｌａｔｅｌｅｔ￣ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏꎬ ＰＬＲ)与喉鳞状细胞癌( ｌａｒｙｎｇｅａｌ ｓｑｕａｍｏｕｓ
ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａꎬ ＬＳＣＣ)患者预后的相关性ꎬ为临床预测患者预后ꎬ优化治疗策略提供循证依据ꎮ 方法　 在 ＰｕｂＭｅｄ、Ｗｅｂ ｏｆ Ｓｃｉ￣
ｅｎｃｅ、中国知网、维普及万方等数据库检索国内外发表的 ＰＬＲ 与 ＬＳＣＣ 预后相关性的研究ꎬ提取患者预后指标的原始数据ꎬ使
用 Ｓｔａｔａ１２.０ 统计软件对数据进行 Ｍｅｔａ 分析ꎮ 结果　 共纳入 １４ 项研究ꎬＭｅｔａ 分析结果显示 ＰＬＲ 越高患者总生存期(ＨＲ ＝
１.４６ꎬ９５％ＣＩ:１.３４~１.５８ꎬＰ<０.００１)、无复发生存期(ＨＲ＝ １.３７ꎬ９５％ＣＩ:１.２５~１.５０ꎬＰ<０.００１)ꎬ无进展生存期(ＨＲ＝ １.５２ꎬ９５％ＣＩ:
１.１１~２.０８ꎬＰ<０.００１)、无病生存期(ＨＲ＝ １.１５ꎬ９５％ＣＩ:１.０４~１.２７ꎬＰ<０.００１)、癌症特异性生存期(ＨＲ＝ １.２４ꎬ９５％ＣＩ:１.１２~ １.３８ꎬ
Ｐ<０.００１)越差ꎬ差异具有统计学意义ꎮ 结论　 ＰＬＲ 值与 ＬＳＣＣ 患者预后密切相关ꎬＰＬＲ 值越高ꎬ患者预后越差ꎬＰＬＲ 值可作为

评估患者预后的有效指标ꎮ
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ｓｅａｒｃｈｅｄ ｆｏｒ ｓｔｕｄｉｅｓ ｏｎ ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ＰＬＲ ａｎｄ ｔｈｅ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ＬＳＣＣ. Ｔｈｅ ｒａｗ ｄａｔａ ｏｆ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ ｗｅｒｅ
ｅｘｔｒａｃｔｅｄꎬ ａｎｄ Ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ ｗａｓ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｕｓｉｎｇ Ｓｔａｔａ１２.０ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ｓｏｆｔｗａｒｅ. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ａ ｔｏｔａｌ ｏｆ １４ ｓｔｕｄｉｅｓ ｗｅｒｅ ｉｎｃｌｕｄｅｄ. Ｔｈｅ
ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ Ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｏｖｅｒａｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｈｉｇｈｅｒ ＰＬＲ (ＨＲ＝ １.４６ꎬ９５％ＣＩ:１.３４￣１.５８ꎬＰ<０.００１)ꎬ ｒｅｃｕｒ￣
ｒｅｎｃｅ￣ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ (ＨＲ ＝ １.３７ꎬ ９５％ＣＩ: １.２５￣１.５０ꎬ Ｐ<０.００１)ꎬ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ￣ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ (ＨＲ ＝ １.５２ꎬ ９５％ＣＩ: １.１１￣２.０８ꎬ Ｐ<
０.００１)ꎬ ｄｉｓｅａｓｅ￣ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ (ＨＲ ＝ １.１５ꎬ ９５％ＣＩ: １.０４￣１.２７ꎬ Ｐ<０.００１)ꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｗｏｒｓｅ (ＨＲ ＝ １.２４ꎬ ９５％ＣＩ: １.１２￣１.３８ꎬ Ｐ<
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ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓꎬ ＰＬＲ ｖａｌｕｅ ｉｓ ａｎ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｉｎｄｉｃａｔｏｒ ｔｏ ｐｒｅｌｉｍｉｎａｒｉｌｙ ｊｕｄｇｅ ｔｈｅ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ.
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ: Ｐｌａｔｅｌｅｔ￣ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏꎻ Ｌａｒｙｎｇｅａｌ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａꎻ Ｐｒｏｇｎｏｓｉｓꎻ Ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ

　 　 喉鳞状细胞癌( ｌａｒｙｎｇｅａｌ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏ￣
ｍａꎬ ＬＳＣＣ)起源于喉黏膜上皮组织ꎬ多发于中老年

男性ꎬ约占全身恶性肿瘤的 １.６３％[１]ꎮ ２０１５ 年的数

据显示ꎬ我国新增确诊人数约 ２６ ４００ 例ꎬ死亡病例

数约 １４ ５００ 例[２]ꎮ 喉癌患者的生存结局与肿瘤分

期密切相关ꎬ晚期肿瘤患者生存结局较差ꎬ尽管目前
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对 ＬＳＣＣ 的手术、放疗及化疗等手段已取得了一定的

进展ꎬ但患者的长期预后仍然较差ꎬ因此寻找简单、快
速、有效的生物标志物ꎬ对 ＬＳＣＣ 进行早期诊断、评估

患者预后、指导 ＬＳＣＣ 的治疗具有重要意义ꎮ
研究表明[３]ꎬ炎症反应通过促进微血管再生和

肿瘤细胞增殖在肿瘤的发展、进展和转移中起着至

关重要的作用ꎮ 有学者[４] 证实中性粒细胞－淋巴细

胞比值(ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ￣ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏꎬ ＮＬＲ)、淋巴细

胞 － 单 核 细 胞 比 值 ( ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ￣ｍｏｎｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏꎬ
ＬＭＲ)等常见炎症标志物可以作为肿瘤(如食管癌、
结直肠癌、非小细胞肺癌、膀胱癌等)的预后指标ꎮ
血小板 －淋巴细胞比值 ( ｐｌａｔｅｌｅｔ￣ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏꎬ
ＰＬＲ)作为炎症标志物的一种ꎬ也被证实与多种癌症

的预后有关[５]ꎬ目前已有一些临床研究探讨了 ＰＬＲ
与 ＬＳＣＣ 患者预后的相关性ꎬ但各研究的结果并不

一致ꎮ 因此ꎬ本研究检索并搜集 ＰＬＲ 与 ＬＳＣＣ 预后

的相关文献ꎬ采用 Ｍｅｔａ 分析对文献的原始数据进行

全面系统的评价ꎬ以期为临床评估患者预后提供循

证医学证据ꎮ

１　 资料与方法

１.１　 文献来源

在 ＰｕｂＭｅｄ、Ｗｅｂ ｏｆ Ｓｃｉｅｎｃｅ、中国知网、维普及

万方数据库检索 ２０１２—２０２２ 年公开发表的 ＰＬＲ 与

ＬＳＣＣ 患者预后相关的文献ꎬ采用主题词与自由词

结合ꎬ检索词为“喉鳞状细胞癌、喉癌、血小板、淋巴

细胞、 ｌａｒｙｎｇｅａｌ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ、 ｌａｒｙｎｇｅａｌ
ｃａｒｃｉｎｏｍａ、 ｐｌａｔｅｌｅｔ、 ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ”ꎮ 检 索 策 略 为:
((“喉鳞状细胞癌”) ＯＲ (“喉癌”)) ＡＮＤ (“血小

板”)ＡＮＤ (“淋巴细胞”)ꎬ(( " ｌａｒｙｎｇｅａｌ ｓｑｕａｍｏｕｓ
ｃｅｌｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ " ) ＯＲ ( " ｌａｒｙｎｇｅａｌ ｃａｒｃｉｎｏｍａ " ))
ＡＮＤ (" ｐｌａｔｅｌｅｔ" ) ＡＮＤ (" ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ" )ꎬ(((" Ｓｑｕａ￣
ｍｏｕｓ Ｃｅｌｌ Ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｏｆ Ｈｅａｄ ａｎｄ Ｎｅｃｋ" [Ｍｅｓｈ])
ＡＮＤ (" Ｂｌｏｏｄ Ｐｌａｔｅｌｅｔｓ" [Ｍｅｓｈ])) ＡＮＤ (" Ｌｙｍｐｈｏ￣
ｃｙｔｅｓ" [Ｍｅｓｈ]))ꎬ检索时间为 ２０１２ 年 １ 月至 ２０２２
年 １１ 月ꎮ

纳入标准:①研究对象为经手术治疗且术后病

理确诊的喉鳞状细胞癌患者ꎻ②得到 ＰＬＲ 数据之前

研究对象未接受其他任何治疗ꎬ包括手术、放疗、化
疗等ꎻ③研究提供 ＰＬＲ 与患者预后相关指标的原始

数据ꎮ
排除标准:①非论著文献ꎬ如综述、会议摘要等ꎻ

②研究对象在获取 ＰＬＲ 前接受过其他治疗的文献ꎻ
③重复发表、低质量、未提供原始数据的文献ꎻ④发

表语言不是中文或英文的研究ꎮ 两位研究者按上述

纳入排除标准独立对题目和摘要进行初筛ꎬ阅读全

文复筛并提取数据ꎬ如遇分歧由所有研究者协商讨

论解决ꎮ 提取数据包括作者、发表时间、国家、样本

量、临床分期、ＰＬＲ 截断值、总生存期(ｏｖｅｒａｌｌ ｓｕｒｖｉｖａｌꎬ
ＯＳ)、无复发生存期(ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ￣ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌꎬ ＲＦＳ)、无
进展生存期( ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ￣ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌꎬ ＰＦＳ)、无病

生存期(ｄｉｓｅａｓｅ￣ｆｒｅｅ ｓｕｒｖｉｖａｌꎬ ＤＦＳ)、癌症特异性生

存期(ｃａｎｃｅｒ￣ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｓｕｒｖｉｖａｌꎬ ＣＳＳ)等ꎮ ＯＳ 指从诊

断到任何原因引起死亡的最后一次随访的持续时

间ꎬＲＦＳ 指从术后到癌症复发最后一次随访的持续

时间ꎬＰＦＳ 定义为从术后到癌症转移或发展最后一

次随访的持续时间ꎬＤＦＳ 定义为从术后到任何疾病

发生最后一次随访的持续时间ꎬＣＳＳ 定义为从术后

到因癌症死亡最后一次随访的持续时间ꎮ
１.２　 文献质量评价

文献筛选完成之后ꎬ两位研究者采用纽卡斯尔￣
渥太华量表(Ｎｅｗｃａｓｔｌｅ￣Ｏｔｔａｗａ ｓｃａｌｅꎬ ＮＯＳ)独立对

文献进行质量评价ꎬ包括对文献研究对象的选择、组
间的可比性、结果的完整性等方面进行评分ꎬ如果评

分≥６ 分ꎬ认为该研究是高质量研究ꎬ纳入研究ꎻ否
则为低质量研究ꎮ 如遇分歧由所有研究者协商讨论

解决ꎮ
１.３　 统计学处理

合并纳入研究原始数据的风险比(ｈａｚａｒｄ ｒａｔｉ￣
ｏｓꎬ ＨＲ)及其 ９５％置信区间(９５％ ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅ ｉｎｔｅｒ￣
ｖａｌꎬ ９５％ＣＩ)ꎬ使用 Ｓｔａｔａ １２.０ 软件对原始数据进行

Ｍｅｔａ 分析ꎬ根据合并后的结果ꎬ对 ＰＬＲ 和 ＬＳＣＣ 预

后的相关性进行判断ꎮ 根据检验值判断纳入研究的

异质性ꎬ如果 Ｉ２<５０％或 Ｐ>０.０５ꎬ认为纳入研究之间

没有异质性ꎬ采用固定效应模型进行 Ｍｅｔａ 分析ꎬ反
之采用随机效应模型ꎬ采取逐个剔除单个研究的方

法进行敏感性分析ꎬ根据漏斗图评估研究的潜在发

表偏倚ꎮ

２　 结　 果

２.１　 文献筛选结果

检索关键词后共得到文献 ２２６ 篇ꎬ其中中国知

网 ３１ 篇、万方 ２４ 篇、维普 ２４ 篇、ＰｕｂＭｅｄ １０９ 篇、
Ｗｅｂ ｏｆ Ｓｃｉｅｎｃｅ ３８ 篇ꎬ初筛通过阅读题目和摘要排

除未提供详细原始数据的文献得到 ４２ 篇文献ꎬ获取

全文后复筛ꎬ最终纳入 １４ 篇文献ꎬ其中中文文献 ６
篇、英文文献 ８ 篇ꎮ
２.２　 纳入研究的基本特征

纳入研究发表年限为 ２０１６—２０２２ 年ꎬ１４ 项研

究均来自中国ꎬ样本量范围为 １０７ ~ ９７９ 例ꎬ共计 ４
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６６１ 例患者纳入研究ꎬＰＬＲ 截断值为 ９７.７２~１３９.７９ꎬ
ＯＳ、ＲＦＳ、ＰＦＳ、ＤＦＳ、ＣＳＳ 的 ＨＲ 和 ９５％ＣＩ 均从原文

提取ꎬ纳入研究的 ＮＯＳ 评分为 ６ ~ ７ 分ꎮ 纳入文献

的基本特征见表 １ꎮ
表 １　 符合纳入标准的文献具体特征及 ＮＯＳ 评分

Ｔａｂｌｅ１　 Ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ａｎｄ ＮＯＳ ｓｃｏｒｅｓ ｏｆ ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ ｍｅｅｔｉｎｇ ｉｎｃｌｕｓｉｏｎ ｃｒｉｔｅｒｉａ

作者 样本量 年龄 /岁
ＴＮＭ 分期 /例

(Ⅰ /Ⅱ /Ⅲ /Ⅳ或
Ⅰ＋Ⅱ /Ⅲ＋Ⅳ)

截断值 截断值方法 预后指标 ＮＯＳ 评分

陈慧君等[５] ４７３ ３８~８９ ２３７ / ８９ / ８６ / ６１ １０３.９５６ ＲＯＣ 曲线 ＲＦＳ ７

王川等[６] １０７ ５３.２９±１５.３１ ２６ / ３７ / ３０ / １４ １３９.７９ ＲＯＣ 曲线 ＯＳ ６

王振华等[７] １２４ ６４.２７±１０.１６ ８９ / ３５ １３７ ＲＯＣ 曲线 ＯＳ ６

张鑫婷等[８] １１６ ５４~６８ ４９ / ２８ / ２０ / １９ １３１.２４ ＲＯＣ 曲线 ＲＦＳ ７

张曦等[９] １５１ ６１.８２±９.１５ ３９ / ２３ / ３９ / ５０ ９７.７２ ＲＯＣ 曲线 ＯＳ ７

陶文林等[１０] １７０ ５４.７±３.９ ４０ / ５２ / ７８ /— １１４ ＲＯＣ 曲线 ＯＳ ６

Ｓｈｅｎ 等[１１] ３３８ ３８~８６ １１１ / １３３ / ６５ / ２９ １２２.９ 中位数 ＯＳ ７

Ｃｈｅｎ 等[１２] ３６１ ３５~８７ １１５ / １２６ / ６８ / ５２ １１４ 平均值 ＯＳ / ＰＦＳ ７

Ｌｉ 等[１３] １４７ ３７~８５ ６１ / ８６ １１７.３６ ＲＯＣ 曲线 ＯＳ / ＰＦＳ ６

Ｗａｎｇ 等[１４] １２０ ６０.６±８.６ ３９ / ８１ １１２ ＲＯＣ 曲线 ＯＳ / ＲＦＳ ６

Ｃａｉ 等[１５] ２０３ ６２.４５±９.５１ ８５ / ６６ / ３２ / ２０ １１０.９４ ＲＯＣ 曲线 ＯＳ / ＤＦＳ ７

Ｈｓｕｅｈ 等[１６] ９７９ ６０.８１±９.８６ ２３２ / ３８７ / ２９７ / ６３ １１１ 平均数 ＤＦＳ / ＣＳＳ ７

Ｃｈｅｎ 等[１７] ４７３ ３８~８９ ２３７ / ８９ / ８６ / ６１ １０３.９６ ＲＯＣ 曲线 ＲＦＳ ７

Ｍａｏ 等[１８] ８９９ ２２~８７ ２０６ / ２６０ / ２６２ / １７１ １１９.５５ ＲＯＣ 曲线 ＣＳＳ ７

２.３　 Ｍｅｔａ 分析结果

２.３.１　 ＰＬＲ 与患者总生存期的分析

９ 项研究[６￣７ꎬ９￣１５] 报告了 ＰＬＲ 与 ＬＳＣＣ 患者 ＯＳ
的关系ꎬ异质性检验 Ｉ２ ＝ ３５.６％ꎬＰ ＝ ０.１３４ꎬ采用固定

效应模型进行 Ｍｅｔａ 分析ꎮ Ｍｅｔａ 分析结果显示 ＰＬＲ
越高ꎬ患者 ＯＳ 越差ꎬ差异具有统计学意义(ＨＲ ＝
１.４６ꎬ９５％ＣＩ:１.３４~１.５８ꎬＰ<０.００１)ꎬ森林图见图 １ꎮ

图 １　 ＰＬＲ 与患者 ＯＳ 关系的 Ｍｅｔａ 分析
Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ＰＬＲ ａｎｄ ｐａｔｉｅｎｔｓ̓ ＯＳ

２.３.２　 ＰＬＲ 与患者无复发生存期的分析

４ 项研究[５ꎬ８ꎬ１４ꎬ１７] 报告了 ＰＬＲ 与患者 ＲＦＳ 的关

系ꎬ异质性检验 Ｉ２ ＝ ０ꎬＰ ＝ ０.８８１ꎬ采用固定效应模型

进行 Ｍｅｔａ 分析ꎮ Ｍｅｔａ 分析结果显示:ＰＬＲ 越高患

者 ＲＦＳ 越差ꎬ差异具有统计学意义(ＨＲ ＝ １.３７ꎬ９５％
ＣＩ:１.２５~１.５０ꎬＰ<０.００１)ꎬ森林图见图 ２ꎮ
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图 ２　 ＰＬＲ 与患者 ＲＦＳ 关系的 Ｍｅｔａ 分析
Ｆｉｇｕｒｅ ２　 Ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ＰＬＲ ａｎｄ ｐａｔｉｅｎｔｓ̓ ＲＦＳ

２.３.３　 ＰＬＲ 与患者 ＰＦＳ、ＤＦＳ、ＣＳＳ 的分析

２ 项研究[１２￣１３]报告了 ＰＬＲ 与患者 ＰＦＳ 的关系ꎬ
Ｍｅｔａ 分析结果显示 ＰＬＲ 越高患者 ＰＦＳ 越差ꎬ差异

具有统计学意义(ＨＲ ＝ １.５２ꎬ９５％ＣＩ:１.１１ ~ ２.０８ꎬＰ<
０.００１)ꎬ见图 ３Ａꎮ ２ 项研究[１５￣１６]报告了 ＰＬＲ 与患者

ＤＦＳ 的关系ꎬＭｅｔａ 分析结果显示 ＰＬＲ 越高患者

ＤＦＳ 越差ꎬ差异具有统计学意义(ＨＲ＝ １.１５ꎬ９５％ＣＩ:
１.０４~１.２７ꎬＰ<０.００１)ꎬ见图 ３Ｂꎮ ２ 项研究[１６ꎬ１８] 报告

了 ＰＬＲ 与患者 ＣＳＳ 的关系ꎬＭｅｔａ 分析结果显示

ＰＬＲ 越高患者 ＣＳＳ 越差ꎬ差异具有统计学意义

(ＨＲ＝ １.２４ꎬ９５％ＣＩ:１.１２~１.３８ꎬＰ<０.００１)ꎬ见图 ３Ｃꎮ

图 ３　 ＰＬＲ 与患者 ＰＦＳ、ＤＦＳ、ＣＳＳ 关系的 Ｍｅｔａ 分析(Ａ~Ｃ)
Ｆｉｇｕｒｅ ３　 Ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ＰＬＲ ａｎｄ ｐａｔｉｅｎｔｓ̓ ＰＦＳꎬ ＤＦＳ ａｎｄ ＣＳＳ(Ａ￣Ｃ)

２.４　 敏感性分析及发表偏倚

２.４.１　 敏感性分析

我们采取逐个剔除研究ꎬ看合并后的结果是否

仍具有统计学差异来对 ＰＬＲ 与患者 ＯＳ 关系 Ｍｅｔａ

分析结果进行敏感性分析ꎮ 敏感性分析结果显示ꎬ９
项研究逐个剔除研究后ꎬ合并后的 ＨＲ 值依然具有

统计学意义ꎬ合并结果依然稳定在原结果可信区间

内ꎬ表明 Ｍｅｔａ 分析结果稳定ꎬ见图 ４ꎮ
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图 ４　 ＰＬＲ 与患者 ＯＳ 关系的敏感性分析
Ｆｉｇｕｒｅ ４　 Ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ＰＬＲ ａｎｄ ｐａｔｉｅｎｔｓ̓ ＯＳ

２.４.２　 发表偏倚

采用 Ｂｅｇｇ̓ｓ 检验评价 ＰＬＲ 与患者 ＯＳ 关系的

发表偏倚ꎬ结果显示漏斗图基本对称ꎬ提示纳入的研

究不存在发表偏倚ꎬ见图 ５ꎮ ＰＬＲ 与 ＲＦＳ、 ＰＦＳ、
ＤＦＳ、ＣＳＳ 关系纳入的研究较少ꎬ故未显示漏斗图ꎮ

图 ５　 ＰＬＲ 与 ＯＳ 关系的漏斗图
Ｆｉｇｕｒｅ ５　 Ｆｕｎｎｅｌ ｐｌｏｔ ｏｆ ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ＰＬＲ ａｎｄ ＯＳ

３　 讨　 论

目前 ＰＬＲ 与 ＬＳＣＣ 预后的相关机制仍未明确ꎬ
有研究认为 ＰＬＲ 的升高反映了血小板数量的相对

增加ꎬ血小板是造血干细胞分化而来的无核细胞碎

片ꎬ当组织受到损伤时ꎬ血小板会在血液循环中逐渐

聚集并与血管内皮细胞发生相互作用ꎬ血小板被激

活后会释放出大量的生长因子ꎬ有利于伤口的愈合

和组织的再生ꎬ但是ꎬ当这些生长因子释放到肿瘤微

环境中时ꎬ它们可以刺激肿瘤细胞增殖和微血管生

成ꎬ从而促进肿瘤的发展[１９]ꎮ 另外ꎬ在凝血酶激活

诱导纤维蛋白形成的过程中ꎬ血小板与黏附分子发

生交联和激活ꎬ并与纤维蛋白结合在一起ꎬ其可包裹

肿瘤细胞ꎬ使肿瘤细胞免受 ＮＫ 细胞杀伤ꎬ从而促进

肿瘤细胞的转移[２０]ꎮ 也有研究认为ꎬＰＬＲ 升高反映

淋巴细胞数值相对下降ꎬ淋巴细胞是免疫系统的重

要组成部分ꎬ淋巴细胞中的 ＮＫ 细胞诱导细胞毒效

应ꎬ具有杀伤靶细胞的作用ꎬ对抑制肿瘤细胞的增殖

和迁移具有重要作用[２１]ꎬ低水平的淋巴细胞数值会

导致对肿瘤细胞的免疫应答不足[２２]ꎬ促进肿瘤细胞

的增殖和迁移ꎮ 总的来说ꎬ血小板可通过增加血管

生成、微血管通透性和肿瘤细胞外渗诱导肿瘤的增
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殖和侵袭ꎮ 血小板也可与肿瘤细胞相互作用促进肿

瘤细胞的增殖使肿瘤细胞免于凋亡[２３]ꎮ 血小板的

相对增加提供了促进肿瘤细胞增长的微环境ꎬ淋巴

细胞的相对降低抑制了机体对肿瘤细胞的免疫应

答ꎬ两者的综合促进肿瘤细胞的增殖和侵袭ꎮ
ＰＬＲ 测量方便ꎬ具有低成本、易于重复、适用广

泛的优点ꎬ已有多项研究表明ꎬＰＬＲ 与多种肿瘤的

预后相关ꎬ包括食管癌、结直肠癌、非小细胞肺癌、膀
胱癌等[２４￣２６]ꎮ 高梦莹等[２７] 的一项回顾性研究也表

明ꎬＰＬＲ 的升高可以促进声门上型喉癌的颈部淋巴

结转移ꎬ降低患者预后ꎮ 本研究我们纳入 １４ 项涉及

４ ６６１ 例患者的研究ꎬ分析结果显示ꎬＰＬＲ 越高患者

ＯＳ、ＲＦＳ、ＰＦＳ、ＤＦＳ、ＣＳＳ 越差ꎬ差异具有统计学意

义ꎬ我们对结果进行了敏感性分析ꎬ分析显示逐个剔

除研究后ꎬ合并后的 ＨＲ 值依然具有统计学意义ꎬ漏
斗图显示纳入的研究不存在发表偏倚ꎬ进一步验证

了 ＰＬＲ 对 ＬＳＣＣ 生存的预后价值ꎬ表明 ＰＬＲ 是

ＬＳＣＣ 预后的可靠生物标志物ꎮ 我们的研究结果强

调了 ＰＬＲ 作为一个潜在的生物标志物ꎬ在临床实践

中具有重要的应用前景ꎮ
本研究也存在一定的局限性:纳入的研究均为

回顾性研究ꎬ可能对研究对象的选择存在偏倚ꎬ研究

地区均为中国ꎬ可能对结果造成偏倚ꎬ此外各项研究

ＰＬＲ 的截断值并不一致ꎬ这可能对结果产生偏倚ꎬ
未来的研究可能需要统一方法ꎬＰＦＳ、ＤＦＳ、ＣＳＳ 的

Ｍｅｔａ 分析在合并结果时ꎬ纳入的研究较少ꎬ需要更

多高质量研究支持结论ꎮ
综上所述ꎬ本文研究结果表明ꎬＰＬＲ 越高患者

ＯＳ、ＲＦＳ、ＰＦＳ、ＤＦＳ、ＣＳＳ 越差ꎬＰＬＲ 可作为 ＬＳＣＣ 预

后的可靠指标ꎬ为临床评估 ＬＳＣＣ 患者预后提供循

证依据ꎬ然而由于研究的局限性ꎬ未来仍需多中心的

高质量研究予以验证和补充ꎮ
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