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C 反应蛋白与前白蛋白比值在评估胃癌病人预后中的临床价值

马亚辉,杨摇 琪,朱洪波,刘冬良

[摘要]目的:观察胃癌病人术前血清中 C 反应蛋白(CRP)与前白蛋白(PA)水平比值(CRP / PA)对预后的影响。 方法:随访并

记录经过根治性手术治疗的胃癌病人的生存期和实验室指标,计算所有病人的 CRP / PA 和 C 反应蛋白 /白蛋白(CRP / ALB)
值,分别绘制两者的受试者工作特征曲线(ROC),比较曲线下面积。 计算 Youden 指数,得出 CRP / PA 的最佳界值。 以最佳界

值为标准,将病人分为高 CRP / PA(HCP)组和低 CRP / PA(LCP)组,分析 2 组病人的临床病理特征、术后并发症及预后。 结果:
根据 5 年生存作为终点绘制 CRP / PA 与 CRP / ALB 的 ROC 曲线,AUC 分别为 0. 704 及 0. 656。 当 CRP / PA 值为 18. 8 伊 10 - 3时,
Youden 指数最大,灵敏度为 0. 828,特异度为 0. 562。 年龄、贫血、肿瘤直径、浸润深度、淋巴结转移、TNM 分期均与 CRP / PA 值

水平有关(P < 0. 05 ~ P < 0. 01)。 214 例病人并发症的发生率为 28. 9% ,HCP 组并发症发生率为 37. 64% ,高于 LCP 组发率

23. 26% (P < 0. 05)。 214 例胃癌病人中有 125 人死亡,所有病人 5 年累积生存率为 35. 5% 。 病人的中位生存时间是 43 个月。
HCP 组和 LCP 组病人的 5 年累积生存率分别是 29. 4%和 46. 3% ,LCP 组病人 5 年生存率高于 HCP 组的病人(P < 0. 05)。 Cox
比例风险模型分析发现,CRP / PA 水平(HR = 3. 117)、TNM 分期(HR = 4. 053)是胃癌病人术后的独立预后因素(P < 0. 01)。 结

论:CRP / PA 水平、TNM 分期是影响胃癌病人预后的独立因素。 处于 CRP / PA 高值水平的病人术后并发症发生率会增加,预
后差。
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Clinical value of the ratio of C reactive protein to prealbumin
in evaluating the prognosis of gastric cancer patients

MA Ya鄄hui,YANG Qi,ZHU Hong鄄bo,LIU Dong鄄liang
(Department of General Surgery,Lianyungang Oriental Hospital,Lianyungang Jiangsu 222042,China)

[Abstract] Objective:To observe the effects of the ratio of preoperative serum C reactive protein to prealbumin(CRP / PA) on the
prognosis of gastric cancer patients. Methods:The survival and laboratory indicators in gastric cancer patients treated with radical
operation were followed up and recorded. The ratio CRP to ALB and CRP / PA in all patients were calculated,the receiver operating
characteristic curves(ROC) were plotted,and the area under the curve(AUC) was compared. The Youden index was calculated to
obtain the optimal cutoff value of CRP / PA. The patients were divided into the high CRP / PA(HCP) group and low CRP / PA(LCP)
group according to the optimal cutoff value. The clinical and pathological features,postoperative complications and prognosis in two
groups were analyzed. Results:The ROC curves of the CRP / PA and CRP / ALB were plotted based on the 5鄄year survival as the end
point,and the AUC of which were 0. 704 and 0. 656,respectively. When the CRP / PA value was 18. 8 伊 10 - 3,the Youden index was the
largest,the sensitivity was 0. 828, and the specificity was 0. 562. The age, anemia, tumor diameter, infiltration depth, lymph node
metastasis and TNM stage were related to the level of CRP / PA(P < 0. 05 to P < 0. 01). The incidence rate of complication in 214
patients was 28. 9% ,and which in HCP group(37. 64% )was higher than that in LCP group(23. 26% )(P < 0. 05). Among the 214
patients with gastric cancer,125 cases died,the 5鄄year cumulative survival rate of all patients was 35. 5% ,and the median survival time
was 43 months. The 5鄄year cumulative survival rate in HCP group and LCP group was 29. 4% and 46. 3% ,respectively. The 5鄄year
survival rate in HCP group was higher than that in LCP group(P < 0. 05). The results of Cox proportional hazards model showed that the
level of CRP / PA and TNM stage were the independent prognostic factors for postoperative gastric cancer patients ( P < 0. 01).
Conclusions:The CRP / PA level and TNM stage are the independent factors affecting the prognosis of gastric cancer patients. The
incidence rate of postoperative complications in patients with high CRP / PA level increases,and the prognosis of patients is poor.
[Key words] gastric neoplasms;C reactive protein;prealbumin;prognosis

摇 摇 中国的癌症发病率和死亡率一直在上升,癌症

现已成为自 2010 年以来的主要死亡原因[1]。 胃癌

是一种预后不良的肿瘤,国外一项大数据研究[2] 表

明病人的 5 年生存率仅为 25% 。 而在日本和韩国,
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由于拥有完善的筛查程序,大部分胃癌病人能够得

到早期诊断,生存率得以提高[3 - 4]。 胃癌预后相关

的因素一直是临床关注的重点问题。 自 1863 年,
VIRCHOW 首先发现了炎症与癌症之间的关系,随
后,越来越多的学者开展了相关研究[5 - 8]。 应用

TNM 分期和炎症指数的结合可以更好地预测胃癌

病人的预后。 LIU 等[9] 发现 C 反应蛋白 /白蛋白

(CRP / ALB)在预测胃癌的长期存活方面优于传统

的炎症指标。 前白蛋白(PA)是主要在肝脏中合成

的 54 000 蛋白质。 其主要功能是运输甲状腺素,间
接运输维生素 A(它作为视黄醇结合蛋白的载体蛋

白)。 PA 是一种快速代谢的内脏蛋白,其半衰期

(近 2 d)比 ALB 短得多。 此外,PA 早期受到蛋白质

平衡急剧变化的影响,并且比 ALB 对营养状况的反

应更快[10]。 有研究表明,PA 作为单一参数,可用于

评估蛋白质能量营养不良,对癌症手术后的结局和

复发有重要指导意义[11 - 12],并且是恶性肿瘤病人预

后的独立预测因子[13 - 14]。 根据上述理论基础,我们

假设 PA 可以替代 ALB 与 CRP 结合以构建新的炎

症指数:CRP / PA,这在临床上鲜见报道。 本研究根

据临床数据来研究 CRP / PA 在预测胃癌预后中的价

值,为临床提供参考。

1摇 资料与方法

1. 1摇 研究对象摇 收集 2012 - 2013 年在我院胃肠外

科经根治性手术治疗(毕罗域式,D2 清扫)的胃癌

病人,手术均由同一外科手术组完成,所有病人术后

均行铂类联合 5鄄氟尿嘧啶(5鄄Fu)方案化疗。 本研

究共纳入符合标准病人 214 例。 本研究通过医院医

学伦理委员会批准,所有病人均签署相关知情同

意书。
研究对象纳入标准:(1)首次确诊为胃癌,且不

合并其他肿瘤;(2)术前至少 2 周未使用任何种类

抗生素、非甾体类抗炎药;(3)未接受过任何形式的

抗肿瘤治疗;(4)本研究包含的临床资料及随访数

据完整。 排除标准:(1)胃癌复发和再发病例;(2)
合并其他部位原发肿瘤;(3)合并血栓;(4)合并其

他严重疾病,非癌性死亡病人。
1. 2摇 资料收集摇 收集所有病人的临床病理资料,包
括年龄、性别、体质量指数(BMI)、空腹血糖、血红蛋

白、PA、肿瘤部位、肿瘤分化程度、肿瘤大小、肿瘤分

期等。 采用美国癌症联合会(AJCC)第七版 TNM 分

期方法进行病理分期[15]。
1. 3摇 随访摇 查询病人的原始病历,获得病人的一般

临床资料、入院后的血生化指标、围手术期并发症及

病理资料,通过电话随访或门诊方式调查病人术后

的预后情况。 病人的生存时间按月计算,随访至病

人因为胃癌死亡,或时间截至 2018 年 12 月。
1. 4摇 统计学方法摇 采用 t 检验、 字2 检验,生存分析

采用 Kaplan鄄Meier 法,多变量分析采用 Cox 比例风

险回归模型。

2摇 结果

2. 1 摇 CRP / PA 与 CRP / ALB 预测胃癌病人预后的

价值 摇 214 例病人的 CRP / PA 值范围为 (0. 33 ~
45. 21) 伊 10 - 3,CRP / ALB 值范围为(2. 37 ~ 307. 5)
伊 10 - 3,根据 5 年生存作为终点分别绘制两者的

ROC 曲线(见图 1)。 计算 CRP / PA 与 CRP / ALB 的

曲线下面积 AUC 值分别为 0. 704(95% CI:0. 637 ~
0. 764)与 0. 656(95% CI:0. 588 ~ 0. 719)。 CRP / PA
的预测价值高于 CRP / ALB( z = 2. 21,P < 0. 05)。 当

CRP / PA 值为 18. 8 伊 10 - 3 时,Youden 指数最大,灵
敏度为 0. 828,特异度为 0. 562;以 18. 8 伊 10 - 3作为

分界值,将臆18. 8 伊 10 - 3 作为低 CRP / PA(LCP)组

(129 例), > 18. 8 伊 10 - 3 为高 CRP / PA ( HCP) 组

(85 例)。
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2. 2摇 胃癌病人 CRP / PA 水平与临床病理特征的关

系摇 2 组病人性别、BMI、肿瘤部位、肿瘤分化程度、
空腹血糖差异均无统计学意义(P > 0. 05),年龄、贫
血、肿瘤直径、浸润深度淋巴结转移、TNM 分期在 2
组病人之间差异均有统计学意义(P < 0. 05 ~ P <
0. 01)(见表 1)。
2. 3摇 胃癌病人 CRP / PA 水平与并发症的关系摇 214
例病人中共有 62 例病人出现并发症,并发症的发生

率为 28. 9% ,包括切口液化或感染 6 例,切口裂开 1
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例,吻合口瘘 5 例,腹腔感染 6 例,肺部感染 28 例,
胸腔积液 10 例,呼吸衰竭 1 例,心力衰竭 1 例,淋巴

漏 4 例,所有病人经治疗后均顺利出院。 HCP 组并

发症发生率 37. 64% (32 / 85) 高于 LCP 组的发生

23. 26%率(30 / 129)(字2 = 5. 16,P < 0. 05)。

表 1摇 CRP / PA 与临床病理资料的关系

临床因素
LCP 组

(n = 129)
HCP 组

(n = 85)
字2 P

性别

摇 男

摇 女

107
22

75
10

1. 13 > 0. 05

年龄 / 岁

摇 < 60
摇 逸60

35
94

12
73

5. 06 < 0. 05

BMI / (kg / m2)
摇 < 18. 5 33 27

摇 18. 5 ~ < 24 84 50 1. 02 > 0. 05

摇 逸24 12 8

肿瘤部位

摇 上 48 38

摇 中 42 21 1. 76 > 0. 05

摇 下 39 26

贫血

摇 有

摇 无

80
49

65
20

4. 90 < 0. 05

肿瘤直径 / cm

摇 < 5
摇 逸5

102
27

49
26

4. 65 < 0. 05

浸润深度

摇 T1、T2
摇 T3、T4

109
20

58
27

8. 81 < 0. 01

分化程度

摇 高 36 20

摇 中 71 47 0. 84 > 0. 05

摇 低 22 18

淋巴结转移

摇 有

摇 无

24
105

32
53

9. 62 < 0. 01

空腹血糖 / (mmol / L)

摇 < 6. 1
摇 逸6. 1

87
42

61
24

0. 45 > 0. 05

TNM 分期

摇 玉 15 10

摇 域 90 43 10. 13 < 0. 01

摇 芋 24 32

2. 4摇 胃癌病人预后的影响因素摇 在最长 60 个月的

随访周期内,共有 125 例病人死亡,13 例病人失访,

所有病人 5 年累积生存率为 35. 5% 。 病人的中位

生存时间是 43 个月。 HCP 组和 LCP 组病人的 5 年

累积生存率在分别是 29. 4% 和 46. 3% 。 LCP 组病

人 5 年生存率高于 HCP 组的病人( 字2 = 5. 86,P <
0. 05)(见图 2)。 由于肿瘤 TMN 分期包括浸润深度

及淋巴结转移,只研究 TMN 分期,通过 Cox 比例风

险模型进一步分析发现,CRP / PA 水平、TNM 分期是

胃癌病人术后的独立预后因素 ( P < 0. 01 ) (见

表 2)。
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表 2摇 胃癌病人总生存率的 COX 比例风险模型多因素分析

影响因素 Wald字2 P HR 95% CI

性别 0. 52 > 0. 05 1. 056 0. 932 ~ 1. 356

年龄 0. 71 > 0. 05 1. 122 0. 839 ~ 1. 545

BMI 0. 90 > 0. 05 0. 897 0. 641 ~ 1. 502

肿瘤部位 0. 96 > 0. 05 0. 949 0. 804 ~ 1. 378

贫血 1. 00 > 0. 05 0. 965 0. 728 ~ 1. 261

肿瘤直径 1. 21 > 0. 05 1. 443 0. 909 ~ 2. 362

分化程度 1. 53 > 0. 05 1. 572 0. 733 ~ 3. 373

空腹血糖 1. 11 > 0. 05 1. 088 0. 612 ~ 1. 360

TNM 分期 19. 54 < 0. 01 4. 053 2. 939 ~ 4. 462

CRP / PA 水平 8. 83 < 0. 01 3. 117 1. 733 ~ 3. 934

3摇 讨论

摇 摇 胃癌是一种消化道恶性肿瘤,位居癌症发病率

第四高,也是癌症死亡的第二大原因(占癌症死亡

人数的 10. 4% ) [2]。 手术仍然是成功治疗的主要方

法,但由于早期胃癌的表现症状不明显,大多数病人

发现时已处于中晚期,预后较差。 在胃癌的诊疗过

程中对于病人预后的判断不是一件容易的事,在实

际操作中,由于胃癌存在很大的异质性,即使具有相

同的危险因素,不同个体的预后仍有很大差异,为了

及时判断胃癌病人的病情,依据病人的预后选择合

612 J Bengbu Med Coll,February 2021,Vol. 46,No. 2



适的治疗方案有重要的临床意义。
肿瘤诊断时的 TNM 分期(肿瘤浸润深度、淋巴

结转移和远处转移)是用于评估预后和预测可切除

胃癌中全身治疗需求的最重要工具[16]。 TNM 系统

描述了肿瘤的大小和浸润深度、癌细胞是否已扩散

到淋巴结以及癌症是否已扩散到身体的不同部位。
目前临床普遍使用的主要分类是由美国癌症联合委

员会(AJCC)和国际抗癌联盟(UICC)开发的肿瘤分

期系统以及日本分期系统,而日本分期系统更加详

细,基于解剖学基础,更加侧重于淋巴结情况[15,17]。
尽管广泛使用 TNM 分期来评估胃癌病人的预后,特
别是淋巴结的数量作为不良预后因素,但在相同肿

瘤阶段的病人之间预后通常不同。 因此,除 TNM 分

期外,还应该研究其他一些影响因素提高预后分层

的准确性。
一些炎症指标,如中性粒细胞 - 淋巴细胞比率

(NLR)、系统免疫炎症指数(SII)、血小板 - 淋巴细

胞比率(PLR)在癌症诊疗中的应用价值已得到证

实[6 - 8]。 中性粒细胞计数的增加可能是由于未成熟

和无功能的中性粒细胞数量的增加,相对比淋巴细

胞比例减少,随之而来的是淋巴细胞介导的对肿瘤

的免疫应答较弱[18]。 癌症相关炎症的特征包括炎

症细胞的浸润和肿瘤组织中炎症因子的产生,组织

重塑,组织修复和血管生成从而促进恶性肿瘤的进

展和转移[19]。 以前的研究表明,在炎症反应中,身
体通过合成大量细胞因子作出反应,这些因素包括

白细胞介素和肿瘤坏死因子,这些因子可下调、降低

ALB 和 PA 的血浆浓度[20],营养不良与免疫功能的

降低密切相关,这会削弱身体的抗肿瘤免疫力。
CRP / ALB 值对于预测胃癌的预后有重要的价值[9]。
但由于 ALB 半衰期长(近 20 d),特别是在围手术

期,急性蛋白质营养不良可降低 ALB 的敏感性。 PA
是一种快速代谢的内脏蛋白,其半衰期(近 2 d)比
ALB 短得多,早期受到蛋白质平衡急剧变化的影

响,并且比 ALB 对营养支持的反应更快[10]。 在我

们的研究中,我们用 PA 与 CRP 结合以构建新的炎

症指数 CRP / PA,并与 CRP / ALB 相比较,我们根据 5
年生存作为终点分别绘制两者的 ROC 曲线,计算

CRP / PA 与 CRP / ALB 的曲线下面积 AUC 值分别为

0. 704 与 0. 656,通过 z 检验发现 CRP / PA 的预测价

值高于 CRP / ALB( z = 2. 213,P = 0. 026 9)。 通过生

存分析结果显示 CRP / PA 是影响胃癌病人预后的独

立危险因素,低 CRP / PA 组病人的 5 年生存率高于

高 CRP / PA 组的病人,说明低 CRP / PA 组病人预后

优于高 CRP / PA 组的病人,与其他研究[21] 结果

相似。
胃癌手术的术后并发症导致多种不良事件,包

括住院时间延长,医疗费用增加和辅助化疗延迟,最
终导致病人预后恶化。 文献[21] 报道,胃癌的预后可

能受到由并发症引起的延长的炎症反应的影响,即
使在病理性治愈性切除术后,肿瘤细胞仍可能在数

年后复发。 还有文献[19] 报道胃癌术后严重并发症

炎症反应与宿主免疫抑制有关。 本研究 214 例病人

中共有 62 例病人出现并发症,并发症的发生率为

28. 9% ,分组比较,高 CRP / PA 组的并发在发生率显

著高于低 CRP / PA 组(37. 1%和 23. 1% ,P < 0. 05)。
而 CRP / PA 值的升高与高 CRP 及低 PA 有关,这与

国外研究[11]相似。 我们假设如果我们在手术前提

供营养支持的潜在干预以及控制病人的全身炎性反

应,可以降低术后并发症风险。 这个结果具有特别

重要的意义,因为对于术后并发症的其他危险因素,
并不是我们容易改变的。

我们目前的研究仍存在一些局限性,首先,这是

一项样本量较小的单中心研究,其次,缺乏基础研究

来探索 CRP / PA 如何参与影响胃癌预后的详细机制。
综上所述,本研究中 CRP / PA 水平、TNM 分期

是影响胃癌病人预后的独立因素,处于 CRP / PA 高

值水平的病人术后并发症发生率会增加,预后差。
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术式均具有较好的术后腰椎稳定效果,而后路椎弓

根螺钉固定术可更好地改善术后神经脊髓功能,临
床上应根据病人具体情况选择最佳方案。
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