
·论著·

术前血小板计数对喉鳞状细胞癌患者预后
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　　【摘要】　目的　探讨术前血小板计数对喉鳞状细胞癌患者预后的影响。方法　回顾性分析２８６例
喉鳞状细胞癌患者的临床资料，确定血小板计数以复发及死亡为终点的最佳临界值，分析术前血小板计

数对喉鳞状细胞癌患者术后复发及５年生存率的影响。结果　以复发为终点的血小板计数的最佳临界
值为２４２．５×１０９／Ｌ，将患者分为血小板计数≥２４２．５×１０９／Ｌ组（ｎ＝１１５）与血小板计数 ＜２４２．５×１０９／Ｌ
组（ｎ＝１７１），经单因素分析发现，喉癌患者术后复发与年龄（χ２＝０．００５，Ｐ＝０．９４２）、性别（χ２＝０．３０９，
Ｐ＝０．５７９）、病理分化程度（Ｚ＝２．８５８，Ｐ＝０．２４０）无关，与 Ｔ分期（χ２＝１０．５０９，Ｐ＝０．００１）、淋巴结转移
（χ２＝７．２９７，Ｐ＝０．００７）、肿瘤原发部位（χ２＝１６．７９７，Ｐ＜０．００１）、术前血小板计数（χ２＝１２．０８１，Ｐ＝
０．００１）相关。进一步经多因素分析发现，Ｔ分期（ＯＲ＝０．５１８，９５％ＣＩ为０．２８１～０．９５４，Ｐ＝０．０３５）、肿瘤
原发部位（ＯＲ＝２．３７１，９５％ＣＩ为１．２８３～４．３８２，Ｐ＝０．００６）、血小板计数（ＯＲ＝２．８８５，９５％ＣＩ为１．６０７～
５．１７９，Ｐ＜０．００１）是影响喉鳞状细胞癌患者术后复发的独立因素。以死亡为终点的血小板计数的最佳
临界值为２５１．５×１０９／Ｌ，将患者分为血小板计数≥２５１．５×１０９／Ｌ组（ｎ＝９４）与血小板计数 ＜２５１．５×
１０９／Ｌ组（ｎ＝１９２），经单因素分析发现，喉癌患者术后生存率与年龄（χ２＝０．０３０，Ｐ＝０．８６３）、性别（χ２＝
０．０００，Ｐ＝０．９４５）、病理分化程度（χ２＝４．０５０，Ｐ＝０．１３３）无关，与 Ｔ分期（χ２＝４１．６３０，Ｐ＜０．００１）、淋巴
结转移（χ２＝５８．１１０，Ｐ＜０．００１）、肿瘤原发部位（χ２＝３６．２５０，Ｐ＜０．００１）、术前血小板计数（χ２＝４．７９０，
Ｐ＝０．０２９）相关。经多因素分析发现，Ｔ分期（ＨＲ＝０．３５３，９５％ＣＩ为０．１９３～０．６４５，Ｐ＝０．００１）、肿瘤原
发部位（ＨＲ＝２．１５１，９５％ＣＩ为１．３１２～３．５２６，Ｐ＝０．００２）、淋巴结转移（ＨＲ＝２．８１９，９５％ＣＩ为１．６３３～
４．８６７，Ｐ＜０．００１）、血小板计数（ＨＲ＝１．８５３，９５％ＣＩ为１．１６０～２．９６０，Ｐ＝０．０１０）是影响喉鳞状细胞癌
患者术后５年生存率的独立因素。ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ生存分析显示血小板计数≥２５１．５×１０９／Ｌ组与血小板
计数＜２５１．５×１０９／Ｌ组喉鳞状细胞癌患者５年生存率分别为５８．２３％、６７．８７％，组间比较差异有统计学
意义（χ２＝４．７９，Ｐ＝０．０２９）。结论　术前血小板计数水平是喉鳞状细胞癌患者术后复发和５年生存率的
影响因素，对喉鳞状细胞癌患者预后的评估具有重要意义。

　　【关键词】　血小板计数；喉肿瘤；复发率；生存率
　　基金项目：河北省科技计划（１６２７７７１８８）
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ｌｙｍｐｈｎｏｄｅｍｅｔａｓｔａｓｉｓ（χ２＝７．２９７，Ｐ＝０．００７），ｐｒｉｍａｒｙｔｕｍｏｒｓｉｔｅ（χ２＝１６．７９７，Ｐ＜０．００１）ａｎｄｐｒｅｏｐｅｒａ
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９５％ＣＩ：０．２８１０．９５４，Ｐ＝０．０３５），ｐｒｉｍａｒｙｔｕｍｏｒｓｉｔｅ（ＯＲ＝２．３７１，９５％ＣＩ：１．２８３４．３８２，Ｐ＝０．００６），
ａｎｄＰＬＴｃｏｕｎｔ（ＯＲ＝２．８８５，９５％ＣＩ：１．６０７５．１７９，Ｐ＜０．００１）ｗｅｒｅｔｈｅｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｆａｃｔｏｒｓａｆｆｅｃｔｉｎｇｔｈｅ
ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅｏｆｌａｒｙｎｇｅａｌｓｑｕａｍｏｕｓｃｅｌｌｃａｒｃｉｎｏｍａ．ＴｈｅｏｐｔｉｍａｌｃｒｉｔｉｃａｌｖａｌｕｅｏｆＰＬＴｃｏｕｎｔｆｏｒｅｎｄｐｏｉｎｔｏｆｄｅａｔｈ
ｗａｓ２５１．５×１０９／Ｌ．ＴｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｗｅｒｅｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏＰＬＴ≥２５１．５×１０９／Ｌｇｒｏｕｐ（ｎ＝９４）ａｎｄＰＬＴ＜２５１．５×
１０９／Ｌｇｒｏｕｐ（ｎ＝１９２）．Ｓｉｎｇｌｅｆａｃｔｏｒａｎａｌｙｓｉｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｔｈａｔｔｈｅ５ｙｅａｒｓｕｒｖｉｖａｌｒａｔｅｗａｓｎｏｔｒｅｌａｔｅｄｔｏａｇｅ
（χ２＝０．０３０，Ｐ＝０．８６３），ｇｅｎｄｅｒ（χ２＝０．０００，Ｐ＝０．９４５）ａｎｄｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ（χ２＝４．０５０，Ｐ＝
０．１３３），ａｎｄｗａｓｒｅｌａｔｅｄｔｏＴｓｔａｇｉｎｇ（χ２＝４１．６３０，Ｐ＜０．００１），ｌｙｍｐｈｎｏｄｅｍｅｔａｓｔａｓｉｓ（χ２＝５８．１１０，Ｐ＜
０．００１），ｐｒｉｍａｒｙｔｕｍｏｒｓｉｔｅ（χ２＝３６．２５０，Ｐ＜０．００１）ａｎｄｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅＰＬＴｃｏｕｎｔ（χ２＝４．７９０，Ｐ＝０．０２９）．
ＭｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓｉｎｄｉｃａｔｅｄｔｈａｔＴｓｔａｇｉｎｇ（ＨＲ＝０．３５３，９５％ＣＩ：０．１９３０．６４５，Ｐ＝０．００１），ｐｒｉｍａｒｙ
ｔｕｍｏｒｓｉｔｅ（ＨＲ＝２．１５１，９５％ＣＩ：１．３１２３．５２６，Ｐ＝０．００２），ｌｙｍｐｈｎｏｄｅｍｅｔａｓｔａｓｉｓ（ＨＲ＝２．８１９，９５％ＣＩ：
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　　血小板计数的升高与多种恶性肿瘤的发生、发展
密切相关，在不同肿瘤类型中升高的程度有所不

同［１６］。由于血小板计数的检测简单便捷，标准化程

度高，因此通过观察该指标的变化可以反应恶性肿瘤

的进展，有助于对患者病情的发展及预后进行判断。

本研究通过回顾唐山市协和医院往年喉鳞状细胞癌

患者的临床资料，分析血小板计数与喉鳞状细胞癌患

者术后复发与死亡的关系，为临床治疗和预后评估提

供理论依据。

１　资料与方法
１．１　研究对象

收集２００８年１月１日到２０１２年１２月３１日唐
山市协和医院耳鼻咽喉头颈外科收治进行手术的

２８６例喉鳞状细胞癌患者资料，其中，男性２６６例，女
性２０例，年龄 ＜６０岁１３４例，≥６０岁１５２例。其中
声门上型喉鳞状细胞癌６６例，声门型喉鳞状细胞癌
２０７例，声门下型喉鳞状细胞癌１３例；Ｔ１期１０７例，
Ｔ２期５８例，Ｔ３期８２例，Ｔ４期３９例。高分化鳞状细
胞癌９５例，中分化鳞状细胞癌１４５例，低分化鳞状细
胞癌４６例。病理组织学检查证实颈部淋巴结转移
８１例，无转移者２０５例。本研究经医院伦理委员会
批准，并得到所有患者及家属的知情同意。

１．２　纳入和排除标准
纳入标准：①所有患者均在唐山市协和医院行喉

鳞状细胞癌规范化手术治疗，且术后病理组织学检查

明确诊断为喉鳞状细胞癌；②所有患者均为初次手术
治疗，术前未经放化疗治疗；③所有患者临床资料完
整。排除标准：①合并有其他肿瘤、血液系统疾病、急
慢性感染性疾病及自身免疫性疾病等；②近期使用能
够引起血小板功能改变的药物。

１．３　检测方法
取患者晨起空腹静脉血约２ｍｌ，置于血常规检测

仪上进行测定，收集血小板计数。

１．４　观察指标
记录患者的年龄、性别、Ｔ分期、病理分化程度、

颈部淋巴结转移情况、肿瘤原发部位及术前血小板计

数等指标。

１．５　随访
随访采用门诊复查及电话联系的方式，记录患者

术后３年复发情况及５年生存情况，随访截止时间为
２０１８年６月 １１日，平均随访时间 ７０．１个月（４～
１２５个月），复发时间为自手术日到复发日的时间，总
生存期为从手术日到死亡日或随访截止日。失访

１６例，失访率５．５９％。
１．６　统计学分析

应用ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计分析，通过绘制受
试者工作特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）
曲线计算最大约登指数，确定血小板的最佳临界值。

计数资料采用例数表示，采用 χ２检验及秩和检验对
肿瘤复发情况进行单因素分析，应用 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归对
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肿瘤复发情况进行多因素分析。ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ法绘
制生存曲线，采用ｌｏｇｒａｎｋ检验对肿瘤患者生存情况
进行单因素分析，应用 ＣＯＸ风险比例模型对肿瘤患
者生存情况进行多因素分析。检验水准α＝０．０５。
２　结果
２．１　血小板计数临界值的确定

使用ＲＯＣ曲线进行分析，约登指数 ＝敏感性 ＋
特异性－１，该指数的最大值即为最佳临界值。以肿
瘤复发为终点，曲线下面积值为０．６５７，Ｐ＜０．００１，具
有一定的准确性，约登指数最大值为０．２７６，敏感性
为６４．８％，特异性为６２．８％，复发患者血小板计数的
最佳临界值为２４２．５×１０９／Ｌ。以复发患者血小板计数
最佳临界值为界，将患者分为血小板计数≥２４２．５×
１０９／Ｌ组与血小板计数＜２４２．５×１０９／Ｌ组。见图１。

注：ＲＯＣ曲线为受试者工作特征曲线

图１　２８６例喉鳞状细胞癌患者术后复发的ＲＯＣ曲线图

　　以患者死亡为终点，曲线下面积值为０．７３６，Ｐ＜
０．００１，具有一定的准确性，约登指数最大值为０．４３４，
敏感性为７５．０％，特异性为６８．４％，死亡最佳临界值
为２５１．５×１０９／Ｌ。以死亡患者血小板计数最佳临界
值为界，分为血小板计数≥２５１．５×１０９／Ｌ组与血小
板计数＜２５１．５×１０９／Ｌ组。见图２。

注：ＲＯＣ曲线为受试者工作特征曲线

图２　２８６例喉鳞状细胞癌患者术后总体生存率的ＲＯＣ曲线图

２．２　２８６例喉鳞状细胞癌患者术后复发相关因素的
单因素分析

单因素分析显示，年龄、性别、分化程度与患者术

后复发无关（均Ｐ＞０．０５），Ｔ分期、淋巴结转移、肿瘤
原发部位、血小板计数与喉鳞状细胞癌患者术后复发

相关（均Ｐ＜０．０５），见表１。

表１　２８６例喉鳞状细胞癌患者术后复发
　　相关因素的单因素分析

变量
复发例数

（ｎ＝７１）

未复发例数

（ｎ＝２１５）

复发比例

（％）
χ２／

Ｚ值
Ｐ值

年龄（岁）

　＜６０ ３３ １０１ ２４．６２
０．００５ 　０．９４２

　≥６０ ３８ １１４ ２５．００

性别

　男 ６５ ２０１ ２４．４４
０．３０９ 　０．５７９

　女 ６ １４ ３０．００

Ｔ分期

　Ｔ１＋Ｔ２ ２９ １３５ １７．６８
１０．５０９ 　０．００１

　Ｔ３＋Ｔ４ ４２ ８０ ３４．４３

分化程度

　高分化 １８ ７７ １８．９５

　中分化 ３９ １０６ ２６．９０ ２．８５８ 　０．２４０

　低分化 １４ ３２ ３０．４３

淋巴结转移

　有 ２９ ５２ ３５．８０
７．２９７ 　０．００７

　无 ４２ １６３ ２０．４９

原发部位

　声门上 ＋

　声门下
３３ ４６ ４１．７７

１６．７９７ ＜０．００１

　声门 ３８ １６９ １８．３６

血小板计数

　≥２４２．５×

　１０９／Ｌ
４１ ７４ ３５．６５

１２．０８１ 　０．００１

　＜２４２．５×

　１０９／Ｌ
３０ １４１ １７．５４

２．３　２８６例喉鳞状细胞癌患者术后５年生存率相关
因素的单因素分析

除去失访１６例，患者共死亡５５例，其中死于局
部复发及淋巴结转移 ３３例（６０．００％），远处转移
１４例（２５．４５％），非本病原因死亡者８例（１４．５５％）。
采用ｌｏｇｒａｎｋ检验比较不同组间的５年生存率，结果
显示年龄、性别、分化程度与患者术后５年生存率无
关（均 Ｐ＞０．０５），Ｔ分期、淋巴结转移、肿瘤原发部
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位、血小板计数与喉鳞状细胞癌患者术后５年生存率
相关（均Ｐ＜０．０５），见表２。

表２　２８６例喉鳞状细胞癌患者术后５年
　　生存率相关因素的单因素分析

变量 总例数 生存例数 χ２值 Ｐ值

年龄（岁）

　＜６０ １３４ １０２
０．０３０ ０．８６３　≥６０ １５２ １１３

性别

　男 ２６６ ２００
０．０００ ０．９４５　女 ２０ １５

Ｔ分期

　Ｔ１＋Ｔ２ １６４ １４７
４１．６３０ ＜０．００１　Ｔ３＋Ｔ４ １２２ ６８

分化程度

　高分化 ９５ ７８

　中分化 １４５ １１０ ４．０５０ ０．１３３

　低分化 ４６ ２７

淋巴结转移

　有 ８１ ３６
５８．１１０ ＜０．００１　无 ２０５ １７９

原发部位

　声门上＋声门下 ７９ ４０
３６．２５０ ＜０．００１　声门 ２０７ １７５

血小板计数

　≥２５１．５×１０９／Ｌ ９４ ５９
４．７９０ ０．０２９

　＜２５１．５×１０９／Ｌ １９２ １５６

２．４　２８６例喉鳞状细胞癌患者术后复发相关因素的
多因素分析

将经单因素分析有意义的变量（Ｔ分期、淋巴结

转移情况、肿瘤原发部位、血小板计数）采用 ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析进行多因素分析，结果显示 Ｔ分期、肿瘤原
发部位、血小板计数均为影响喉鳞状细胞癌患者术后

复发的独立因素（均Ｐ＜０．０５），见表３。
２．５　２８６例喉鳞状细胞癌患者术后５年生存率相关

因素的多因素分析

将经单因素分析有意义的变量（Ｔ分期、淋巴结
转移情况、肿瘤原发部位、血小板计数）进行 ＣＯＸ多
因素分析，结果显示 Ｔ分期、肿瘤原发部位、淋巴结
转移情况、血小板计数均为影响喉鳞状细胞癌患者术

后５年生存率的独立因素（均Ｐ＜０．０５），见表４。
２．６　高血小板计数组与低血小板计数组喉鳞状细胞

癌患者５年生存率的比较
血小板计数≥２５１．５×１０９／Ｌ组喉鳞状细胞癌患

者 ９４例，５年生存率为 ５８．２３％；血小板计数
＜２５１．５×１０９／Ｌ组喉鳞状细胞癌患者１９２例，５年生
存率为６７．８７％，经ｌｏｇｒａｎｋ检验显示，组间比较差异
有统计学意义（χ２＝４．７９，Ｐ＝０．０２９）。见图３。

表３　２８６例喉鳞状细胞癌患者术后复发相关因素的多因素分析

变量 回归系数 标准误 χ２值 ＯＲ值 ９５％ＣＩ Ｐ值

Ｔ分期 －０．６５８ ０．３１２ ４．４４９ ０．５１８ ０．２８１～０．９５４ ０．０３５

淋巴结转移 ０．５３１ ０．３２３ ２．６９６ １．７００ ０．９０２～３．２０２ ０．１０１

肿瘤原发部位 ０．８６３ ０．３１３ ７．５９８ ２．３７１ １．２８３～４．３８２ ０．００６

血小板计数 １．０５９ ０．２９９ １２．５８９ ２．８８５ １．６０７～５．１７９ ＜０．００１

表４　２８６例喉鳞状细胞癌患者术后５年生存率相关因素的多因素分析

变量 回归系数 标准误 χ２值 ＨＲ值 ９５％ＣＩ Ｐ值

Ｔ分期 －１．０４１ ０．３０７ １１．４６１ ０．３５３ ０．１９３～０．６４５ ０．００１

肿瘤原发部位 ０．７６６ ０．２５２ ９．２２５ ２．１５１ １．３１２～３．５２６ ０．００２

淋巴结转移 １．０３７ ０．２７９ １３．８５１ ２．８１９ １．６３３～４．８６７ ＜０．００１

血小板计数 ０．６１７ ０．２３９ ６．６６９ １．８５３ １．１６０～２．９６０ ０．０１０

图３　血小板计数≥２５１．５×１０９／Ｌ组与＜２５１．５×１０９／Ｌ组

　　喉鳞状细胞癌患者生存曲线比较
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３　讨论
血小板是一种免疫相关性细胞，其被激活后可以

参与肿瘤的局部浸润和转移。多种肿瘤患者外周血

小板的升高与较差的总生存期和预后相关［７８］。肿瘤

细胞诱导的血小板活化和血小板诱导的肿瘤生长两

者形成恶性扩增循环，血小板在肿瘤细胞的增殖、转

移、血管生成中发挥着重要的作用［９］。抗血小板的

治疗策略可能会打破血小板肿瘤细胞扩增循环，并
在肿瘤的发生、转移方面发挥着关键作用。有研究表

明肿瘤患者外周血中血小板升高者占 １６％ ～
６０％［１０］。血小板影响肿瘤发生发展的机制主要有两

个方面，一方面，血浆中存在整合素家族、免疫球蛋白

等黏附分子的特异性配体，有利于血小板表面受体的

表达；另一方面，肿瘤患者外周血血小板计数的升高

可能与下列机制相关：①肿瘤细胞刺激骨髓使多功能
干细胞活化，产生多种细胞生物活性物质，来促进巨

核细胞集落形成，从而促使血小板生成增多［１１］。

②机体免疫系统发生异常后发生血小板黏附、释放和
聚集，使得免疫功能亢进，可促进血小板的损害，造成

血小板出现代偿性增多。有研究表明在小鼠膀胱癌

ＭＢＴ２细胞株和人类膀胱癌 ＳＣａＢＥＲ细胞株表面发
现了内源性血小板凝集诱导因子 Ａｇｇｒｕｓ（又称为
Ｐｏｄｏｐｌａｎｉｎ）的表达，血小板表面存在的 Ｃ型凝集素
受体２与Ａｇｇｒｕｓ结合，能促进血小板活化、聚集以及
肿瘤进展［１２］。③恶性肿瘤细胞能够促进血小板生成
素的产生，从而促进血小板的生成［１］。④肿瘤细胞
激活凝血系统产生凝血酶。⑤肿瘤细胞可以产生并
释放二磷酸腺苷［１３］。

本研究喉鳞状细胞癌患者术后复发相关因素的

单因素分析结果显示，Ｔ分期、淋巴结转移、肿瘤原发
部位、血小板计数均与喉鳞状细胞癌患者术后的复发

相关。多因素分析结果显示 Ｔ分期、肿瘤原发部位、
血小板计数是喉鳞状细胞癌患者术后复发的独立影

响因素。喉鳞状细胞癌患者术后５年生存率相关因
素的单因素分析发现，Ｔ分期、淋巴结转移、肿瘤原发
部位、血小板计数均与喉鳞状细胞癌患者术后５年生
存率相关。多因素分析发现，Ｔ分期、淋巴结转移情
况、肿瘤原发部位、血小板计数是喉鳞状细胞癌患者

术后５年生存率的独立影响因素。生存曲线分析发
现，血小板计数≥２５１．５×１０９／Ｌ组与血小板计数
＜２４２．５×１０９／Ｌ组患者的５年生存率差异有统计学
意义，因此血小板计数是影响喉鳞状细胞癌患者术后

生存率的重要因素。

综上所述，术前血小板计数是影响喉鳞状细胞癌

患者预后的重要因素。因此，术前血小板计数的检测

对喉鳞状细胞癌患者预后的评估具有重要的临床意

义。本研究样本例数尚且有限，需要设计严谨、大样

本、多中心、随机对照的实验进行深入研究。
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