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全血细胞计数参数在胃癌及癌前病变中的诊断意义
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　　[摘要]　目的:探讨分析全血细胞计数参数在胃癌及癌前病变中的诊断意义。方法:收集胃癌前病变患者,
其中肠化生(AGIM 组)49例、低级别上皮内瘤变(LGIN 组)80例、高级别上皮内瘤变(HGIN 组)87例及胃癌患

者(GC组)74例,另选择68例正常健康人员作为对照组(NC组),分析比较不同组别全血细胞参数指标。结果:

HGIN组、GC组血小板计数(PLT)、中性粒细胞比值(NRUT)、中性粒细胞/淋巴细胞比值(NLR),与 LGIN 组、

AGIM 组比较差异有统计学意义(P<0.05);GC组PLT、NRUT、NLR,与 HGIN组比较差异有统计学意义(P<
0.05);PLT、NRUT、NLR对胃癌前病变、胃癌均具有较高诊断价值。全血细胞参数值(PLT>320×109/L、

NRUT>1.5、NLR>4.2)高患者中胃癌发生率高、生存率低。结论:全血细胞参数 PLT、NRUT、NLR与胃癌及

癌前病变相关,与患者预后存在相关性,建议进一步扩大样本量研究。
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Diagnosticsignificanceofwholebloodcountparametersingastric
cancerandprecancerouslesions

WANGPai　JINYing　LIUHongwei　LEIFei　LIU Wan
(DepartmentofGastroenterology,BeijingHepingLiHospital,Beijing,100013,China)

Abstract　Objective:Toexplorethediagnosticsignificanceofwholebloodcellcountparametersingastric
cancerandprecancerouslesions.Methods:Patientswithgastricprecancerouslesionswerecollected,including49
patientswithintestinalmetaplasia(AGIM group),80patientswithlow-gradeintraepithelialneoplasia(LGIN
group),87patientswithhigh-gradeintraepithelialneoplasia(HGINgroup),and74gastriccancerpatients(GC
group),and68normalhealthypeoplewereselectedasthecontrol(NCgroup),andtheparametersofwholeblood
cellparametersindifferentgroupswereanalyzedandcompared.Results:Plateletcount(PLT),neutrophilratio
(NRUT),neutrophil/lymphocyteratio(NLR)ofHGINgroupandGCgroupweresignificantdifferentfromthose
ofLGINgroupandAGIMgroup(P<0.05).PLT,NRUT,NLRofGCgroupweresignificantdifferentfrom
thoseofHGINgroup(P<0.05).PLT,NRUT,andNLRhadhighdiagnosticvalueforgastricprecancerousle-
sionsandgastriccancer.Patientswithhighwholebloodcellparametervalues(PLT>320×109/L,NRUT>1.5,

andNLR>4.2)hadahighincidenceofgastriccancerandalowsurvivalrateinpatients.Conclusion:PLT,

NRUTandNLRmayberelatedtogastriccancerandprecancerouslesions,andberelatedtotheprognosisofpa-
tients.Itisrecommendedtofurtherstudywithexpandingthesamplesize.
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　　胃癌是临床较为常见的恶性肿瘤之一,严重威

胁患者的生活质量。降低我国胃癌的发病率和致

死率是亟待解决的重大公共卫生问题[1]。目前尚

无简便、有效的诊断方法进行所有人群的检测,而
胃镜检查作为胃癌诊断的“金标准”,因其费用高,
人群接受低以及投入的人力资源较大等导致胃癌

的筛选难度大[2]。胃癌前病变的及时发现以及尽

早干预对于有效预防胃癌的发生有着不可替代的

作用。外周血相关参数在一定程度上反映全身系

统性炎症情况。越来越多的研究显示[3-4],外周血

中血小板、白细胞计数、中性粒细胞、淋巴细胞、中
性粒细胞/淋巴细胞比值等血常规标记物与胃癌的

发生发展及治疗效果密切相关。但全血细胞参数

是否与胃癌前病变有关以及是否与胃癌前病变进

展为胃癌存在关联值得深入研究。本研究通过分

析全血细胞参数红细胞计数(RBC)、白细胞计数

(WBC)、血小板计数(PLT)、血红蛋白(Hb)、中性

粒细胞比值(NRUT)、中性粒细胞/淋巴细胞比值

(NLR)等与胃癌前病变之间的关系,以期为临床快

捷、便利、有效监测胃癌前病变以及采取有效的干

预措施提供依据,现将结果报告如下。
1　资料与方法

1.1　资料

收集2010年4月—2012年8月在我院就诊的

241例患者,其中男101例,女140例,平均年龄

(61.53±6.74)岁;根据组织病理学检查结果显示,
低级别上皮内瘤变87例(LGIN 组),高级别上皮

内瘤变 80 例 (HGIN 组),早 期 胃 癌 (临 床 分 期
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为Ⅰ~Ⅱ期)74例(GC组)。另选择同期在我院接

受体格检查并经组织病理学检查后确诊为萎缩性

胃炎伴肠化生患者49例(AGIM 组)及经胃镜检查

结果无异常或轻度慢性非萎缩性胃炎患者68例作

为对照组(NC组)。收集所有研究对象的年龄、性
别、体重指数(BMI)、血压、肿瘤家族史、幽门螺杆

菌感染(Hp)等。需要排除:严重心肝肾等重要器

官功能障碍者;既往未接受胃部手术;近3个月内

未服用过影响研究结果的药物,如质子泵抑制剂、
胃黏膜保护剂、影响血液指标的药物;既往未发现

血液相关疾病或代谢综合征等。所有研究对象均

知情同意。
1.2　研究方法

1.2.1　血样标本采集及检测　所有研究对象均须

禁食12h,于次日清晨空腹采集肘静脉血5mL,采
用XT-1800i全自动血液分析仪测定各受试对象全

血细胞参数:RBC、WBC、PLT、Hb、NRUT、NLR
等,质量控制合格。所有采集的血样均由同一医务

人员进行检测并在8h内严格按照说明书完成。
1.2.2　随访　根据病案记录,以患者接受治疗为

起点进行观察,对所有受试对象采用电话、门诊等

方式进行随访,每6个月随访1次,末次随访时间

为2019年12月31日,随访中位时间为6年4个

月。随访期间详细记录胃癌前病变患者疾病进展

情况,尤其是胃癌发生情况,所有研究对象均于最

后一次随访时采集肘静脉血,检测全血细胞参数指

标。记录胃癌患者生存情况,生存时间从患者入院

开始接受诊治到随访截止时间(2019年12月31日)或
死亡。
1.3　统计学方法

采用SPSS20.0统计软件包及 Excel2010进

行数据分析。计数资料的比较采用χ2 检验,若期

望值在5以下,采用Fisher精确检验计算,计量资

料以■x±s表示,多组间比较采用单因素方差分析

(One-wayANOVA),组内比较采用 LSD-t检验,
应用受试者工作特征曲线(ROC)分析全血细胞参

数对胃癌前病变进展为胃癌的预测价值以及胃癌

生存情况进行预测分析。采用 Kalplan-Meier法分

析胃癌前病变进展情况及胃癌患者生存情况,采用

多因素Cox模型分析预后的独立影响因素。所有

检测结果以P<0.05为差异有统计学意义。
2　结果

2.1　各组一般资料比较

研究结果显示,5组研究对象在年龄、性别、
BMI、血压、Hp感染等方面,差异无统计学意义

(P>0.05),数据具有可比性,见表1。
2.2　不同组别全血细胞参数比较

研究结果显示,5组研究对象在 WBC、PLT、
Hb、NRUT、LY、NLR 方 面,差 异 有 统 计 学 意

义(P<0.05)。HGIN 组、GC 组 PLT、NRUT、
NLR,与LGIN组、AGIM 组比较差异有统计学意

义 (P <0.05);GC 组 PLT、NRUT、NLR,与

HGIN组比较差异有统计学意义(P<0.05),见表

2、3、4。

表1　5组研究对象一般资料比较 ■x±s

组别 男∶女/例 年龄/岁 BMI/(kg·m-2) DBP/mmHg SBP/mmHg
肿瘤家族史

/例(%)
Hp感染

/例(%)

NC 38∶30 54.98±9.65 23.45±1.32 77.64±9.03 121.54±11.53 6(8.82) -
AGIM 28∶21 53.86±10.26 22.91±1.26 78.26±8.95 119.73±12.14 5(10.20) 27(55.10)

LGIN 51∶29 55.64±9.92 22.06±1.43 76.93±9.13 120.06±11.82 9(11.25) 41(51.25)

HGIN 56∶31 55.78±9.03 23.08±1.27 77.54±8.88 123.46±10.86 11(12.64) 43(49.43)

GC 42∶32 57.26±9.11 21.98±1.56 75.93±9.06 122.41±11.17 13(17.57) 41(55.41)

F/χ2 2.132 1.342 2.093 1.767 1.805 2.958 0.762
P 0.711 0.817 0.654 0.744 0.776 0.565 0.858

表2　不同组别全血细胞参数结果比较 ■x±s

组别 RBC/(×1012·L-1) WBC/(×109·L-1) PLT/(×109·L-1) Hb/(g·L-1)

NC 4.43±0.46 5.67(3.98,11.65) 187.92±47.93 151.26±17.90
AGIM 4.21±0.39 9.24(5.36,17.89)1) 206.34±72.361) 141.22±16.831)

LGIN 4.52±0.38 9.65(5.47,19.14)1) 233.83±67.621)2) 139.26±16.081)

HGIN 4.33±0.50 8.29(5.28,18.92)1) 269.24±68.051)2)3) 137.11±15.941)

GC 4.29±0.44 8.81(5.72,18.77)1) 311.09±76.541)2)3)4) 134.62±16.151)

F/χ2 1.023 8.992 19.776 1.271
P 0.826 0.023 0.000 0.786

　　与 NC组比较,1)P<0.05;与 AGIM 组比较,2)P<0.05;与LGIN组比较,3)P<0.05;与 HGIN组比较,4)P<0.05。
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表3　不同组别红细胞参数结果比较 ■x±s

组别 PCV/(L·L-1) MCV/fL MCH/pg MCHC/(g·L-1) RDW-CV/%

NC 0.42±0.06 90.57±8.24 24.76±6.22 323.34±27.84 11.64±1.29

AGIM 0.41±0.05 92.84±9.02 26.81±7.04 328.90±26.93 12.03±1.25

LGIN 0.43±0.07 91.78±9.06 25.44±6.37 324.27±28.08 11.97±1.43

HGIN 0.44±0.08 93.41±8.96 26.04±6.05 319.29±25.97 13.09±1.18

GC 0.45±0.11 92.77±8.75 25.89±6.58 322.62±26.74 12.28±1.27

F/χ2 0.275 1.023 0.852 1.906 0.941

P 0.931 0.799 0.766 0.728 0.815

　　PCV:红细胞比值;MCV:平均红细胞体积;MCH:平均红细胞血红蛋白量;MCHC:平均红细胞血红蛋白浓度;RDW-
CV:红细胞体积分布宽度。

表4　不同组别白细胞参数结果比较 ■x±s

组别 NRUT LY EOSR MOBO NLR

NC 0.59±0.06 0.36±0.09 5.92±1.08 0.06±0.01 1.59±0.61

AGIM 0.92±0.091) 0.37±0.11 5.73±1.11 0.05±0.01 2.63±0.691)

LGIN 1.10±0.131) 0.32±0.08 6.04±1.03 0.06±0.02 2.97±0.721)

HGIN 1.32±0.111)2)3) 0.25±0.091)2) 5.79±0.97 0.07±0.01 3.51±0.881)2)3)

GC 1.59±0.151)2)3)4) 0.21±0.081)2)3) 6.09±1.16 0.06±0.02 4.59±0.931)2)3)4)

F/χ2 18.228 11.231 1.311 0.914 21.979

P <0.001 0.003 0.718 0.828 <0.001

　　LY:淋巴细胞比值;EOSR:嗜酸性粒细胞;MOBO:单核细胞比值。与 NC组比较,1)P<0.05;与 AGIM 组比较,2)P<
0.05;与LGIN组比较,3)P<0.05;与 HGIN组比较,4)P<0.05。

2.3　ROC曲线分析PLT、NRUT、LY、NLR对胃

癌、癌前病变的诊断价值

根据是否为胃癌或胃癌前病变,绘制全血细胞

参数中有统计学意义的指标 PLT、NRUT、LY、
NLR对胃癌、胃癌前病变的ROC曲线。其中PLT
诊断 胃 癌 前 病 变 的 灵 敏 度、特 异 性 分 别 为

73.27%、71.29%,曲 线 下 面 积 (AUC):0.722
(0.638~0.804),诊断胃癌的灵敏度、特异性分别

为 73.87%、74.09%,AUC:0.728 (0.627 ~
0.811);NRUT诊断胃癌前病变的灵敏度、特异性

分别为 76.11%、74.30%,AUC:0.756(0.697~
0.869),诊 断 胃 癌 的 灵 敏 度、特 异 性 分 别 为

77.04%、74.91%,AUC:0.767(0.681~0.843);
NLR 诊断胃癌前病变的灵敏度、特异性分别为

73.65%、72.77%,AUC:0.728(0.672~0.829),
诊断 胃 癌 的 灵 敏 度、特 异 性 分 别 为 79.92%、
73.21%,AUC:0.773(0.694~0.887);LY 诊断胃

癌的 灵 敏 度、特 异 性 分 别 为 72.56%、73.89%,
AUC:0.721(0.677~0.839),见图1(a、b)。
2.4　随访研究

随访74例早期胃癌,无失访患者。随访研究

结果显示,早期胃癌患者5年生存率为87.84%

(65/74),10年生存率为81.08%(60/74)。胃癌前

病变患者10年后共计有72例进展为胃癌,占比为

33.33%(72/216)。其中 AGIM 患者中无患者进

展为胃癌;LGIN 患者中有7例患者进展为胃癌,
占比为8.75%(7/80);HGIN 患者中有65例患者

进展为胃癌,占比为74.71%(65/87)。
2.5　全血细胞参数与胃癌生存及癌前病变进展的

关系研究

为进一步分析全血细胞参数中有统计学意义

的参数对胃癌以及癌前病变进展情况,对 PLT、
NRUT、LY、NLR等指标进行分组,临界值以所有

入选对象的平均值进行界定。通过研究发现,PLT
(>320×109/L)、NRUT(>1.50)、LY(>0.20)、
NLR(>4.2)与胃癌患者5年内生存率存在相关性

(P<0.05);PLT(>320×109/L)、NLR(>4.2)与
胃癌患者10年内生存率存在相关性,见表5。将

AGIM、LGIN、HGIN3组合并,观察不同全血细胞

参数中有统计学意义的参数PLT、NRUT、NLR与

癌前病变进展情况。结果显示,PLT(>320×109/
L)、NRUT(>1.50)、NLR(>4.2)组癌前病变进

展为胃癌患者发生率明显增高,与相对应组差异有

统计学意义(P<0.05),见表6。
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a:对胃癌前病变诊断的 ROC曲线;b:对胃癌诊断的 ROC曲线。
图1　PLT、NRUT、LY、NLR对胃癌、癌前病变诊断的ROC曲线

表5　PLT、NRUT、LY、NLR与胃癌患者生存之间的关系

因素 例数
5年生存情况(n=65)

生存率/例(%) χ2 P
10年生存情况(n=60)

生存率/例(%) χ2 P
PLT/(×109·L-1) 7.111 0.011 6.775 0.016
　≤320 39 38(97.44) 36(92.31)

　>320 35 27(77.14) 24(68.57)

NRUT 5.894 0.026 3.557 0.075
　≤1.50 43 41(95.35) 38(90.70)

　>1.50 31 24(77.42) 22(70.97)

LY 8.136 0.009 2.710 0.137
　≤0.20 41 40(97.56) 36(87.80)

　>0.20 33 25(75.76) 24(72.73)

NLR 6.641 0.013 9.496 0.003
　≤4.2 38 37(97.37) 36(94.74)

　>4.2 36 28(77.78) 24(66.67)

　　表6　PLT、NRUT、NLR与胃癌前病变患者进展为胃

癌的关系 例(%)

因素 例数
胃癌进展情况(n=72)

胃癌发病率 χ2 P
PLT/(×109

·L-1) 7.491 0.006

　≤320 127 33(25.98)

　>320 89 39(43.82)

NRUT 15.456 <0.001
　≤1.50 130 30(23.81)

　>1.50 86 42(46.67)

NLR 10.594 0.001
　≤4.2 143 37(25.87)

　>4.2 73 35(47.95)

3　讨论

胃癌前经历多种持续癌前病理变化,即从正常

胃黏膜、萎缩性胃炎、肠上皮化生、异型增生,直到

进展为胃癌[5]。胃黏膜上皮细胞异型增生以及肠

上皮化生是导致胃癌发生的2种主要类型。其中

异型增生也被称之为上皮内瘤变,目前 WHO将上

皮内瘤变分为轻度和重度2级[6]。鉴于以上情况,
本研究纳入的胃癌前病变主要为肠化生、低级别上

皮内瘤变、高级别上皮内瘤变3种病变类型。国内

外学者已普遍认为胃黏膜癌前病变是胃黏膜癌变

的早期阶段,及早诊断识别,并进行适当的预防处

理,对于有效控制胃癌的二级防治有着重要的意

义[7]。需要指出的是,目前对于胃黏膜肠化生是否

属于胃癌前病变尚存在争论,一般认为,肠化生为

萎缩性胃癌的晚期改变。但是现在也有部分研究
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发现,肠化生患者中有0.18%的患者可进展为胃

癌[8]。此外,也有研究发现[9],在幽门螺杆菌的作

用下发生非萎缩性和萎缩性胃炎,在此基础上出现

灶状肠化生,并逐渐进展为异型增生,最终导致胃

癌的发生。本研究通过随访未发现肠化生患者有

进展为胃癌情况,但是课题组认为,这仍然需要临

床医师及患者本人高度重视肠化生的出现,原因主

要由以下几个方面:①本研究入组的肠化生患者样

本量较少,对于准确预测胃癌进展情况有待商榷;
②已经有多项研究证实肠化生能进一步进展为异

型增生,而异型增生与胃癌进展明显相关,本研究

也随访证实了异型增生患者有进展胃癌的风险。
但需要指出的是,本研究未深入研究肠化生患者进

展为异型增生的情况,后续值得进一步研究分析。
本研究发现,在胃癌患者中PLT、淋巴细胞比

值、中性粒细胞比值及 NLR等均显著高于癌前病

变、正常健康人员,通过随访研究也显示 PLT、淋
巴细胞比值、中性粒细胞比值及 NLR与患者预后

存在相关性,这与其他学者的研究结果基本一

致[10]。研究表明,癌症细胞在浸润到新的血管中,
会导致远处器官转移灶的出现,而且新生的血管越

多则癌细胞远处转移的危险性就越大。在癌细胞

的发生及发展过程中,血细胞参数均会出现不同程

度的异常表达。外周血中血小板、中性粒细胞、白
细胞计数、NLR、血小板/淋巴细胞比值等血常规标

记物与胃癌患者预后以及治疗效果存在一定相关

性。研究显示[11],PLT 在胃癌转移患者中明显升

高,是正常患者的1.62倍;另有研究表明[12],胃癌

患者术前PLT 高于正常人员2.09倍。中性粒细

胞、淋巴细胞作为白细胞中主要细胞类型,近年来

多项研究均显示与胃癌患者预后差有关。临床常

用外周血中性粒细胞水平来反映机体炎症情况,而
淋巴细胞反映人体免疫反应细胞,是肿瘤特异性免

疫反应的重要组成部分,参与肿瘤的杀伤作用。因

此,NLR能够较为全面的反映癌症患者机体炎症

和免疫反应情况[13]。
本研究显示,胃癌前病变患者PLT、中性粒细

胞比值及 NLR高于正常健康人员,而 HGIN 患者

上述指标较 AGIM、LGIN 患者明显升高,ROC曲

线分析显示,PLT、NRUT 及 NLR 对胃癌前病变

均具有一定的诊断价值。随访研究也显示,当全血

细胞参数值(PLT>320×109/L、NRUT>1.5、
NLR>4.2)高患者中胃癌发生率均明显高于全血

细胞参数值低患者。全血细胞参数是否与胃癌前

病变患者有关,尤其与患者远期胃癌病变进展有关

值得研究。一是可以通过检测血液中相关指标,有
利于快速、便捷检测胃癌前病变;二是通过检测全

血细胞相关指标,预测患者远期胃癌进展情况,有
利于临床监测以及采取合理有效的防治措施。需

要指出的是,目前对于全血细胞参数与胃癌前病变

的相关性研究较少,其可能原因有:①胃癌前病变

患者,尤其是肠化生及低级别上皮内瘤变患者全血

细胞参数值多处于正常范围,鉴于此可能导致全血

细胞参数未被重视 的 原 因。本 研 究 也 显 示,在

AGIM 患者中多数患者全血细胞参数多处在正常

值范围内;②临床对于胃癌及其癌前病变的研究多

追求前沿研究,对于全血细胞参数等传统指标研究

相对较少,重视相对较少。通过本研究发现,全血

细胞参数与胃癌前病变存在一定相关性。
随访的研究显示肠化生患者中有0.18%的患

者可进展为胃癌,而异型增生患者中,低级别上皮

内瘤变患者约有8.0%患者可进展为胃癌,而高级

别上皮内瘤变患者中则高达63%~100%[14]。通

过本研究发现,LGIN 组中有8例患者10年后进

展为胃癌,占比8.75%,而 HGIN 组中10年后进

展为胃癌患者则高达65例,占比74.71%,与相关

研究报道基本一致。目前对于胃癌前病变主要采

用内镜进行,而本研究采用全血细胞参数进行分

析,较内镜检测更为方便,且内镜检查往往造成患

者不适。通过本研究却显示全血细胞参数(PLT、
NRUT、NLR)对胃癌前病变进展为胃癌有一定的

预测价值。但需要指出的是,目前数据样本量较

小,建议后续进一步加大量进行研究。虽然本研究

未发现,肠化生患者中出现胃癌进展患者,但仍建

议临床医生在诊断时需提醒患者注意日常生活改

变及采取相关防治措施。淋巴细胞比值与胃癌前

病变未进一步证实存在相关性,而与胃癌及其预后

生存存在一定相关性。有研究发现,肿瘤患者淋巴

细胞DNA损伤较正常健康人员明显,课题组认为

胃癌前病变可能并未造成淋巴细胞下降,具体机制

有待进一步加强。
综上,全血细胞参数 PLT、NRUT、NLR 与胃

癌及癌前病变相关,与患者预后存在相关性,建议

进一步扩大样本量研究。
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