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［摘要］ 　 目的　 探讨血清中性粒细胞 ／淋巴细胞比值（ＮＬＲ）、单核细胞趋化蛋白⁃１（ＭＣＰ⁃１）、
白细胞介素⁃１７（ＩＬ⁃１７）在脑胶质瘤患者中的表达，并分析脑胶质瘤患者术后复发的影响因素。
方法　 纳入脑胶质瘤患者 １００ 例，按 ２∶ １比例选取同期健康体检者 ５０ 例为对照组。 按照病理分级

将 １００ 例患者分为低级别组 ５４ 例（Ⅰ级 ２８ 例、Ⅱ级 ２６ 例）和高级别组 ４６ 例（Ⅲ级 ２５ 例、Ⅳ级 ２１ 例）。
收集所有受试者的一般临床资料及实验室检查结果，并分组进行比较。 采用二元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

评估脑胶质瘤患者术后复发影响因素；采用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线分析 ＮＬＲ、ＭＣＰ⁃１、ＩＬ⁃１７ 诊

断脑胶质瘤与评估脑胶质瘤病情的预测价值。 结果　 对照组、低级别组、高级别组患者血清 ＮＬＲ、
ＩＬ⁃１７ 水平依次升高，血清 ＭＣＰ⁃１ 水平依次降低（Ｐ ＜ ０． ０５）。 二元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果显示，
ＮＬＲ、ＩＬ⁃１７、非全切、肿瘤直径 ＞ ６ ｃｍ、高级别病变、低分化、侵袭浸润为胶质瘤术后复发危险因素，
ＭＣＰ⁃１、术后放化疗、术前 ＫＰＳ 评分 ＞ ７０ 分为胶质瘤术后复发保护因素（Ｐ ＜ ０． ０５）。 ＲＯＣ 曲线分析

结果显示，ＮＬＲ、ＭＣＰ⁃１、ＩＬ⁃１７ 诊断脑胶质瘤的 ＲＯＣ 曲线下面积（ＡＵＣ）分别为 ０． ８１９、０． ９０８、０． ９８６；
ＮＬＲ、ＭＣＰ⁃１、ＩＬ⁃１７ 与及三者联合评估脑胶质瘤病情的 ＡＵＣ 分别为 ０． ７９０、０． ８９７、０． ７５４、０． ９９６，均
具有较好准确性。 结论　 血清 ＮＬＲ、ＭＣＰ⁃１ 及 ＩＬ⁃１７ 水平可作为诊断脑胶质瘤及评估其病情的有

效指标。 ＮＬＲ、ＩＬ⁃１７、非全切、肿瘤直径 ＞ ６ ｃｍ、高级别病变、低分化、侵袭浸润为脑胶质瘤患者术

后复发的危险因素，ＭＣＰ⁃１、术后放化疗、术前 ＫＰＳ 评分 ＞ ７０ 分为其保护因素。
［关键词］ 　 脑胶质瘤；　 中性粒细胞 ／淋巴细胞比值；　 单核细胞趋化蛋白⁃１；　 白细胞介素⁃１７；　

术后复发；　 影响因素
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　 　 脑胶质瘤是成人常见的一种颅内恶性肿瘤［１⁃２］。
全国统计资料显示，脑胶质瘤在颅内肿瘤中占 ３５％ ～
６１％ ［３］。 胶质瘤发病率和死亡率高，侵袭性是其重要

临床特征之一［４］。 手术是治疗胶质瘤的首选方法，但
由于该病具有侵袭性生长的特点，难以完全切除病灶

并确保边缘无残留，从而导致术后复发率高［５⁃６］。 近年

来，现代医学对胶质瘤生物分子进行了深入研究，逐渐

发现胶质瘤的发生与发展与细胞因子的参与密切相

关。 研究表明，中性粒细胞 ／淋巴细胞比值（ＮＬＲ）是

影响多种恶性肿瘤患者预后的一个因素［７］，其表达水

平随肿瘤细胞损伤程度而变化［８］。 ＩＬ⁃１７ 是一种促炎

细胞因子，与肿瘤的发生和发展等多个过程密切相关，
但在颅内肿瘤中的研究中主要集中在体外研究［９］。
单核细胞趋化蛋白⁃１（ＭＣＰ⁃１）是一种具有单核细胞巨

噬细胞趋化性和活化作用的趋化因子，其在各种疾病

的发生和发展中具有关键作用［１０］。 基于此，本研究探

讨血清 ＮＬＲ、ＭＣＰ⁃１、ＩＬ⁃１７ 在脑胶质瘤患者中的表达，
并分析术后复发影响因素。

对象与方法

１． 对象：回顾性选取 ２０１９ 年 １ 月 ～ ２０２２ 年 ３ 月泰

康同济（武汉）医院肿瘤中心收治的脑胶质瘤患者 １００
例，其中男 ６４ 例、女 ３６ 例，年龄 ３０ ～ ６０ 岁，平均年龄

（４５． ２７ ± ９． ８６）岁；按照病理分级［１１］ 将 １００ 例患者分

为低级别组 ５４ 例（Ⅰ级 ２８ 例、Ⅱ级 ２６ 例）和高级别组

４６ 例（Ⅲ级 ２５ 例、Ⅳ级 ２１ 例）。 纳入标准：（１）符合脑

胶质瘤的诊断标准且术后经病理检查确诊；（２）行显

微镜下切除术治疗；（３）术后生存时间 ＞ ６ 个月。 排除

标准：（１）重要脏器严重功能不全；（２）血液系统疾病、
感染性疾病；（３）合并其他恶性肿瘤或存在转移；（４）
术前开展放、化疗治疗；（５）既往有激素治疗史。 另按

２：１ 比例选取同院同期健康体检者 ５０ 例作为对照组，
其中男３０ 例、女２０ 例，年龄３０ ～６０ 岁，平均年龄（４４． ９７
± １０． １２）岁，两组受试者性别、年龄比较差异无统计

学意义，具有可比性（Ｐ ＞ ０． ０５）。 本研究方案已通过

泰康同济（武汉）医院伦理委员会审核批准，所有患者

均知情同意。

２． 方法

（１）资料收集：通过电子病历系统收集患者相关

资料，包括年龄、性别、病理类型、病程、切除范围、术后

放化疗、术前卡氏（ＫＰＳ）评分、肿瘤直径、病理级别、组
织学分化程度、侵袭浸润情况。

（２）ＮＬＲ、ＭＣＰ⁃１、ＩＬ⁃１７ 检测：所有受试者均于入

院第 ２ 天空腹抽取 ２ ｍｌ 外周静脉血，离心处理 １０ ｍｉｎ
（转速 ２００ ｒ ／ ｍｉｎ、半径 １０ ｃｍ）取上清液低温保存待测，
使用血细胞生化分析仪检测淋巴细胞计数、中性粒细

胞计 数， 并 计 算 ＮＬＲ。 采 用 酶 联 免 疫 吸 附 试 验

（ＥＬＩＳＡ）检测血清 ＭＣＰ⁃１、ＩＬ⁃１７ 水平。
（３）随访：采用电话或门诊复查的形式对患者进

行随访，时间截至 ２０２２ 年 ９ 月，记录脑胶质瘤患者术

后复发情况。 根据复发情况将 １００ 例脑胶质瘤患者分

为未复发组（７５ 例）与复发组（２５ 例）。 复发评估标

准：患者切除胶质瘤后，术后复查 ＣＴ、ＭＲＩ 等检查结果

显示手术部位无病灶，但术后 ６ 个月复查时显示原病

灶处再次存在胶质瘤。
３． 统计学处理：应用 ＳＰＳＳ ２２． ０ 软件进行统计分

析。 符合正态分布的计量资料以 􀭰ｘ ± ｓ 表示，两组间比

较采用独立样本 ｔ 检验，多组间比较采用方差分析。
计数资料以例数和百分比表示，组间比较采用 χ２ 检

验。 采用二元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析脑胶质瘤患者术后复

发的影响因素；采用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线分析

ＮＬＲ、ＭＣＰ⁃１、ＩＬ⁃１７ 诊断脑胶质瘤与评估脑胶质瘤病

情的预测价值。 以 Ｐ ＜ ０． ０５ 为差异有统计学意义。

结　 　 果

１． ３ 组患者血清 ＮＬＲ、ＭＣＰ⁃１、ＩＬ⁃１７ 水平比较：对
照组、低级别组及高级别组患者血清 ＮＬＲ、ＭＣＰ⁃１、ＩＬ⁃１７
水平比较差异均存在统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０５）。 对照

组、低级别组、高级别组患者血清 ＮＬＲ、ＩＬ⁃１７ 水平依次

升高，血清 ＭＣＰ⁃１ 水平依次降低（Ｐ ＜０． ０５）。 见表 １。
　 　 ２． 单因素分析：复发组非全切、术后未放化疗、术
前 ＫＰＳ 评分≤７０ 分、肿瘤直径 ＞ ６ ｃｍ、病理级别为高

级别、组织学分化程度低、有侵袭浸润的患者比例与血

清 ＮＬＲ、ＭＣＰ⁃１、ＩＬ⁃１７ 水平均高于未复发组（Ｐ ＜０． ０５），
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表 ２　 脑胶质瘤患者术后复发的单因素分析［例，（％ ）］

组别 例数
性别

男 女

年龄

＞ ５０ 岁 ≤５０ 岁

病程

＞ ３ 个月 ≤３ 个月

术前 ＫＰＳ 评分

＞ ７０ 分 ≤７０ 分

未复发组 ７５ ４７（６２． ６７） ２８（３７． ３３） ２２（２９． ３３） ５３（７０． ６７） ２５（３３． ３３） ５０（６６． ６７） ４５（６０． ００） ３０（４０． ００）
复发组 ２５ １７（６８． ００） ８（３２． ００） １２（４８． ００） １３（５２． ００） １０（４０． ００） １５（６０． ００） ７（２８． ００） １８（７２． ００）
χ２ ／ ｔ 值 ０． ２３１ ２． ９１１ ０． ３６６ ７． ６９２
Ｐ 值 ０． ６３０ ０． ０８８ ０． ５４５ ０． ００６

组别 例数
切除范围

非全切 全切

肿瘤直径

＞ ６ ｃｍ ≤６ ｃｍ
病理类型

星形细胞瘤 其他

病理级别

低级别 高级别

未复发组 ７５ ３３（４４． ００） ４２（５６． ００） ３５（４６． ６７） ４０（５３． ３３） ２１（２８． ００） ５４（７２． ００） ４６（６１． ３３） ２９（３８． ６７）
复发组 ２５ ２０（８０． ００） ５（２０． ００） ２１（８４． ００） ４（１６． ００） ８（３２． ００） １７（６８． ００） ８（３２． ００） １７（６８． ００）
χ２ ／ ｔ 值 ９． ７５５ １０． ６０６ ０． １４６ ６． ４９５
Ｐ 值 ０． ００２ ０． ００１ ０． ７０３ ０． ０１１

组别 例数
组织学分化程度

低分化 中高分化

侵袭浸润

有 无

术后放化疗

有 无
ＮＬＲ

（􀭰ｘ ± ｓ）
ＭＣＰ⁃１

（ｐｇ ／ ｍｌ，􀭰ｘ ± ｓ）
ＩＬ⁃１７

（ｎｇ ／ Ｌ，􀭰ｘ ± ｓ）
未复发组 ７５ ２２（２９． ３３） ５３（７０． ６７） ２０（２６． ６７） ５５（７３． ３３） ４３（５７． ３３） ３２（４２． ６７） ３． ２１ ± １． ９６ ２８４． ７９ ± ８４． ９７ ７８． ３６ ± ２４． ２９
复发组 ２５ １４（５６． ００） １１（４４． ００） １５（６０． ００） １０（４０． ００） ５（２０． ００） ２０（８０． ００） ４． ４５ ± １． ７５ ２２３． ６８ ± ５７． ０１ ９０． ８３ ± ２８． １６
χ２ ／ ｔ 值 ５． ７８７ ９． １５８ １０． ４７０ ２． ８１７ ３． ３４８ ２． １３６
Ｐ 值 ０． ０１６ ０． ００２ ０． ００１ ０． ００６ ０． ００１ ０． ０３５

表 １　 ３ 组患者血清 ＮＬＲ、ＭＣＰ⁃１、ＩＬ⁃１７ 水平比较（􀭰ｘ ± ｓ）

组别 例数 ＮＬＲ ＭＣＰ⁃１（ｐｇ ／ ｍｌ） ＩＬ⁃１７（ｎｇ ／ Ｌ）

对照组 ５０ １． １５ ± ０． ３２ ４４７． ９１ ± ９６． ９４ ３４． ２８ ± １０． ２２
低级别组 ５４ ２． ５９ ± １． ６２ａ ３２１． ０６ ± ７２． ０３ａ ６９． ０６ ± １４． ５４ａ

高级别组 ４６ ４． ６１ ± １． ８０ａｂ ２０９． ０１ ± ４６． ０６ａｂ ９６． ０５ ± ２８． ４１ａｂ

Ｆ 值 ７３． １３２ １２１． ４２１ ２５２． ８９９
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１
　 　 注：与对照组比较，ａＰ ＜ ０． ０５；与低级别组比较，ｂＰ ＜ ０． ０５

而两组患者其他指标比较差异均无统计学意义（Ｐ
＞ ０． ０５）。 见表 ２。
　 　 ３． 脑胶质瘤患者术后复发影响因素的二元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析：以术后复发情况为因变量（０ ＝ 复发，１ ＝ 未

复发），以切除范围、术后放化疗、术前 ＫＰＳ 评分、肿瘤

直径、病理级别、组织学分化程度、侵袭浸润、ＮＬＲ、
ＭＣＰ⁃１、ＩＬ⁃１７ 为自变量，进行二元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析，结
果显示 ＮＬＲ、ＩＬ⁃１７、非全切、肿瘤直径 ＞ ６ ｃｍ、高级别

病变、低分化、侵袭浸润均为脑胶质瘤患者术后复发的

危险因素，ＭＣＰ⁃１、术后放化疗、术前 ＫＰＳ 评分 ＞ ７０ 分

为术后复发的保护因素（Ｐ ＜ ０． ０５）。 见表 ３。
　 　 ４． 脑胶质瘤患者术前血清 ＮＬＲ、ＭＣＰ⁃１、ＩＬ⁃１７ 水

平诊断脑胶质瘤与评估病情的预测价值：ＲＯＣ 曲线分

析结果显示，ＮＬＲ、ＭＣＰ⁃１、ＩＬ⁃１７ 诊断脑胶质瘤的 ＲＯＣ
曲线下面积（ＡＵＣ）分别为 ０． ８１９、０． ９０８、０． ９８６，均具

有较好准确性；预测的敏感度分别为 ７６． ０％ 、７４． ０％ 、
６５． ０％ ；特异度分别为 ７６． ０％ 、９８． ０％ 、７５． ０％ 。 ＲＯＣ
曲线分析结果显示，ＮＬＲ、ＭＣＰ⁃１、ＩＬ⁃１７ 与三者联合评

估脑胶质瘤病情的 ＡＵＣ 分别为 ０． ７９０、０． ８９７、０． ７５４
与 ０． ９９６，均具有较好准确性；预测的敏感度分别为

４５． ７％ 、５０． ０％ 、 ６４． ４％ 与 ９５． ７％ ； 特异度分别为

５８． ７％ 、５０． ０％ 、８４． ８％与 ９８． １％ 。

表 ３　 脑胶质瘤患者术后复发影响因素的二元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

因素 Ｂ 值 Ｓ． Ｅ． Ｗａｌｄ 值 Ｐ 值 ＯＲ 值 ９５％ ＣＩ

ＮＬＲ ０． ３４９ ０． １３３ ６． ８７７ ０． ００９ １． ４１７ １． ０９２ ～ １． ８３９
ＭＣＰ⁃１ － ０． ０１１ ０． ００４ ９． ０６０ ０． ００３ ０． ９８９ ０． ９８２ ～ ０． ９９６
ＩＬ⁃１７ ０． ０１８ ０． ００９ ４． ２６９ ０． ０３９ １． ０１８ １． ００１ ～ １． ０３６
非全切 １． ６２７ ０． ５５１ ８． ７０９ ０． ００３ ５． ０９１ １． ７２７ ～ １５． ００４
术后放化疗 － １． ６８２ ０． ５５２ ９． ２８８ ０． ００２ ０． １８６ ０． ０６３ ～ ０． ５４９
术前 ＫＰＳ
评分 ＞ ７０ 分

－ １． ３５０ ０． ５０４ ７． １７５ ０． ００７ ０． ２５９ ０． ０９７ ～ ０． ６９６

肿瘤直径
＞ ６ ｃｍ １． ７９２ ０． ５９３ ９． １４１ ０． ００２ ６． ０００ １． ８７８ ～ １９． １６８

高级别病变 １． ２１５ ０． ４９０ ６． １５１ ０． ０１３ ３． ３７１ １． ２９０ ～ ８． ８０６
低分化 １． １２０ ０． ４７６ ５． ５３８ ０． ０１９ ３． ０６６ １． ２０６ ～ ７． ７９５
侵袭浸润 １． ４１７ ０． ４８５ ８． ５５１ ０． ００３ ４． １２５ １． ５９６ ～ １０． ６６４

讨　 　 论

据 ＷＨＯ ２０１６ 年在中枢神经系统肿瘤分类标准中

指明，胶质瘤具有强侵袭性，可促进瘤周血管生成能力

增强，预后较差，并首次将基因检测与分子表达纳入胶

质瘤的分类标准［１２］。 脑胶质瘤无明显边界，且主要为

浸润生长，手术切除后仍然具有较高复发率。 因此，临
床需寻找术前有效诊断脑胶质瘤病情方式，血清指标

多项联合诊断是现阶段临床研究主要方向［１１］。
既往研究指出，促肿瘤因子可参与对肿瘤细胞生

长的调节与凋亡，而中性粒细胞通过释放促肿瘤因子

进而促进肿瘤转移、浸润［１３］。 既往研究表明，ＮＬＲ 变

化与肿瘤病情密切相关［１４］。 而炎症因子与肿瘤发生

及进展密切相关，是肿瘤重要标志物。 ＩＬ⁃１７ 作为一种

促炎因子［１５］，既往研究发现，其在多种肿瘤组织中高

表达，推测其与肿瘤的病发、发展过程存在相关性，但
既往研究多集中于体外［１６］。 肿瘤生长转移多依赖于
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新生血管生长，既往研究表明，ＭＣＰ⁃１ 可通过多种途径

促进血管内皮生长因子生成，对肿瘤血管新生进行诱

导［１７⁃１８］。 本研究结果显示，对照组、低级别组、高级别

组患者血清 ＮＬＲ、ＩＬ⁃１７ 水平依次升高，血清 ＭＣＰ⁃１ 水

平依次降低，提示血清 ＮＬＲ，ＭＣＰ⁃１，ＩＬ⁃１７ 水平与脑胶

质瘤病情发展存在相关。 分析原因可能为，在肿瘤微

环境中，随着肿瘤生长，中性粒细胞逐渐增加，而淋巴

细胞逐渐减少，机体抗肿瘤能力下降，逐渐形成肿瘤浸

润与转移适宜生长环境，导致恶性循环，ＮＬＲ 上升。
正常人群血清 ＩＬ⁃１７ 水平较低，而脑胶质瘤患者因血⁃
脑脊液屏障存在损伤，ＩＬ⁃１７ 分泌增加、水平升高，且病

情越重患者血⁃脑脊液屏障损伤越明显，ＩＬ⁃１７ 水平越

高。 ＭＣＰ⁃１ 作为趋化因子，其可趋化募集巨噬细胞，且
在肿瘤组织中可诱导巨噬细胞分化为肿瘤细胞，本研

究中高级别脑胶质瘤患者血清 ＭＣＰ⁃１ 水平降低，分析

可能是因为其病情越严重，ＭＣＰ⁃１ 趋化性越显著，从而

多富集于肿瘤组织，使得血清中 ＭＣＰ⁃１ 水平下降。 进

一步通过 ＲＯＣ 曲线分析，结果显示 ＮＬＲ、ＭＣＰ⁃１、ＩＬ⁃１７
诊断脑胶质瘤的 ＡＵＣ 分别为 ０． ８１９、０． ９８６、０． ９０８；
ＮＬＲ、ＭＣＰ⁃１、ＩＬ⁃１７ 与三者联合评估脑胶质瘤病情的

ＡＵＣ 分别为 ０． ７９０、０． ７５４、０． ８９７、０． ９９６，均具有较好

准确性。 提示血清 ＮＬＲ，ＭＣＰ⁃１，ＩＬ⁃１７ 可作为脑胶质

瘤病情评估指标，且三者联合评估效果更佳。
外科手术是治疗脑胶质瘤的主要方式，可最大程

度切除病灶组织，降低神经功能损伤。 但因脑胶质瘤

具有较高恶性程度，致使术后复发风险更高［１９］。 本研

究二元 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果显示，ＮＬＲ、ＩＬ⁃１７、非全

切、肿瘤直径 ＞ ６ ｃｍ、高级别病变、低分化、侵袭浸润为

影响术后复发危险因素，ＭＣＰ⁃１、术后放化疗、术前

ＫＰＳ 评分 ＞ ７０ 分为术后复发保护因素。 分析原因可

能为［２０⁃２１］：（１）淋巴细胞参与机体免疫反应可对肿瘤

细胞进行直接杀伤，而淋巴细胞减少会致使免疫力消

弱，利于肿瘤生长，复发风险增加。 （２） ＩＬ⁃１７ 水平升

高代表机体炎症反应增强，进而对免疫功能产生影响，
机体免疫抵抗能力削弱，肿瘤复发风险增加。 （３）
ＭＰＣ⁃１ 是多种组织细胞分泌产生，具有促进肿瘤转移

作用，血清中 ＭＰＣ⁃１ 水平越低，体现肿瘤组织中 ＭＰＣ⁃１
富集越显著，患者病情越重，复发风险越高。 （３）因手

术治疗脑胶质瘤观念发生改变，由最大范围切除改变

为最大程度安全切除，但非全切手术存在病灶复发风

险；然而术后放化疗是治疗脑胶质瘤的重要辅助手段，
可辅助最大程度杀伤肿瘤细胞，降低复发风险；（４）直
径 ＞ ６ ｃｍ 的肿瘤存在广泛累及周围组织，手术难以完

全切除，存在术后复发隐患；（５）高级别、低分化或存

在侵袭浸润患者病情越严重，复发风险越高；（６）ＫＰＳ

评分是评估患者机体状态的重要工具，术前 ＫＰＳ 评分

＞ ７０ 分患者神经损伤较小，往往患者脑组织受肿瘤压

迫与侵袭较少，预后更好。
综上所述，脑胶质瘤患者中血清 ＮＬＲ、ＩＬ⁃１７ 高表

达，ＭＣＰ⁃１ 水平低表达，均可作为脑胶质瘤患者诊断与

病情评估有效指标，且联合评估病情更好。 ＮＬＲ、ＩＬ⁃
１７、非全切、肿瘤直径 ＞ ６ ｃｍ、高级别病变、低分化、侵
袭浸润为术后复发危险因素，ＭＣＰ⁃１、术后放化疗、术
前 ＫＰＳ 评分 ＞ ７０ 分为术后复发保护因素，临床针对上

述因素需加强重视。
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