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帕瑞昔布对结直肠癌根治术患者中性粒细胞与
淋巴细胞比值的影响

方馥肖 马海青 戴树龙

中性粒细胞与淋巴细胞比值（neutrophil tolym⁃
phocyte ratio，NLR）能够反应炎症与肿瘤免疫之间的

关系，NLR 数值的高低与大肠癌的复发风险成正

比[1]。帕瑞昔布超前镇痛可减轻多种肿瘤患者的炎

症反应水平、抑制NLR升高，并改善患者预后[2]。本

次研究通过研究帕瑞昔布对结直肠癌根治术后NLR
的影响，探讨其改善结直肠癌患者围手术期炎症反

应的机制。现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取 2015年 1月至 2018年 12月浙

江大学医学院附属邵逸夫医院德清院区（德清县人

民医院）行结直肠癌根治术的患者 120例，其中男性

70例、女性 50例；年龄 37～81岁，平均年龄（59.79±
3.58）岁；体重 43～80 kg，平均（56.81±3.05）kg。入

组标准：①患者术前经肠镜行病理活检明确为结直

肠腺癌；②患者术前未服用影响免疫功能的药物；③
患者术前未接受放化疗等其他抗肿瘤治疗；④无使

用帕瑞昔布的禁忌证。排除标准：①行腹会阴联合

切除术者；②肿瘤转移无法行根治术者；③术后发生

感染的患者（腹腔感染、切口感染、肺部感染或泌尿

道感染等）；④患者因自身原因要求退出本次研究。

采用随机数字表法将患者分为两组各 60例，两组一

般资料比较见表 1。两组比较，差异均无统计学意

义（P均＞0.05）。
表1 两组一般资料比较

组别

帕瑞昔布组

对照组

n

60

60

性别（男/女）

36/24

34/26

平均年龄/岁

59.12±4.64

60.45±4.52

平均体重/kg

57.23±4.86

56.39±3.91

平均手术时间/min

113.78±18.32

109.62±17.79

出血量/ml

352.79±24.85

363.65±25.14

1.2 方法 两组患者由相同的麻醉师给予相同的

全身静脉麻醉：先给予丙泊酚 1 mg/kg、芬太尼

5 μg/kg、咪唑安定 0.03 mg/kg、维库溴铵 0.10 mg/kg
行麻醉诱导，然后维持给药，期间加用肌松药（阿曲

库铵）。帕瑞昔布组于全麻诱导时由静脉注射帕瑞昔

布 40 mg，术后静脉注射帕瑞昔布 40 mg，每 12 小时

1 次，使用 72 h；对照组在相同的时间点静脉注射同

等体积的0.9%氯化钠注射液。

1.3 观察指标 两组患者分别于手术当日及术后

1 d、4 d、8 d清晨抽取 2 ml静脉血，立即送检验科行

血常规检测，观察中性粒细胞及淋巴细胞的变化，并

计算出NLR，对比两组患者各时间段NLR的差异及

各组的组内不同时间段的NLR差异。

1.4 统计学方法 采用 SPSS 19.0统计学软件。计

量资料以均数±标准差（x±s）表示。计量资料两独

立样本比较采用 t检验；重复测量资料采用重复测量

资料的方差分析，两两比较采用 LSD法。计数资料

采用χ2检验。设P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组麻醉用药和围手术期的NLR比较见表2
由表 2 可见，两组患者的肌松药阿曲库铵及

静脉麻醉药丙泊酚、瑞芬太尼的用量比较，差异

均无统计学意义（t分别=0.36、0.09、0.21，P均＞

0.05）。与术前比较，帕瑞昔布组在术后 1 d NLR值
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明显升高，对照组在术后1 d及4 d NLR值均明显升

高（t分别=5.72、10.91、5.13，P均＜0.05），帕瑞昔布组

在术后 4 d及 8 d下降，对照组在术后 8 d NLR值与

术前比较，差异均无统计学意义（t分别=0.53、0.28、

0.59，P均＞0.05）。组间比较：帕瑞昔布组NLR在术

后 1 d明显低于对照组（t=3.52，P＜0.05），两组NLR
值在术前、术后 4 d及 8 d比较，差异均无统计学意

义（t分别=0.08、0.46、0.33，P均＞0.05）。
表2 两组患者麻醉用药和围手术期的NLP值比较

组别

帕瑞昔布组

对照组

阿曲库铵/mg

97.53±15.32

101.76±16.75

丙泊酚/mg

987.43±78.57

967.45±86.99

瑞芬太尼/mg

0.89±0.12

0.92±0.09

NLR

术前

2.35±0.63

2.26±0.76

术后1 d

4.43±1.14*#

6.52±1.87#

术后4 d

3.01±0.95

3.98±1.36#

术后8 d

2.54±0.98

3.12±0.88

注：*：与对照组比较，P＜0.05；#：与术前比较，P＜0.05。
3 讨论

结直肠癌为我国常见的消化道恶性肿瘤之一，

手术是主要根治手段，术后复发是主要致死原因。

目前临床上用于检测结直肠癌患者术后复发的常用

指标有癌胚抗原及糖类抗原199等，但其灵敏度及特

异度均存在不足，因此，近年来国内外学者多联合运

用NLR值来预测结直肠癌患者的预后。中性粒细胞

可通过促进肿瘤周围血管的生成，从而导致肿瘤细

胞的侵袭及转移，而淋巴细胞在抑制肿瘤细胞的增

殖及转移过程中起着关键的作用，所以NLR能够体

现炎症反应与抗肿瘤免疫之间的动态关系，其数值

的高低与肿瘤的复发风险成正比，是肿瘤发生的一

项预测因子。Guthrie等[3]研究发现NLR与大肠癌的

转移复发密切相关，其值越高患者的预后越差。

帕瑞昔布是临床应用的首个经肠道外给药的

环氧合酶 2抑制药，可通过抑制前列腺素的生成，产

生抗炎和镇痛的作用。与阿片类镇痛药物相比，帕

瑞昔布还可减少创伤引起的前列腺素的合成和炎

症介质释放，同时不会干扰前列腺素对胃黏膜及血

小板的影响，降低消化道溃疡和出血的发生率。同

时，由于帕瑞昔布是经肠道外给药，尤其适用于消

化道手术需要禁食的患者，吉锦泉等[4]研究发现应

用帕瑞昔布有助于改善结直肠癌根治术患者术后

的肠道功能。喻红彪等[5]研究发现帕瑞昔布超前镇

痛能有效降低食道癌根治术患者的白介素-6、白介

素-8 等炎症指标，降低其应激反应及炎症反应水

平。李云丽等[2]研究发现帕瑞昔布能通过抑制乳腺

癌患者术后NLR升高发挥抗炎和免疫抑制的作用，

能改善乳腺癌患者的预后。本次研究显示，与术前

比较，帕瑞昔布组在术后1 d NLR值明显升高，对照

组在术后 1 d 及 4 d NLR 值均明显升高（P均＜

0.05），帕瑞昔布组在术后 4 d及 8 d下降，对照组在

术后8 d NLR值也下降，与术前比较，差异均无统计

学意义（P均＞0.05）。帕瑞昔布组NLR 在术后 1 d
明显低于对照组（P＜0.05）。表明帕瑞昔布不仅具

有镇痛效果，还能通过抑制结直肠根治术患者术后

NLR升高发挥抗炎作用，有助于患者的术后恢复，

能改善结直肠根治术患者的预后。当然，目前的研

究仅能证明帕瑞昔布有改善患者术后炎症环境的

效果，至于是否能降低结直肠癌根治术患者术后的

复发率、延长生存期，还需要进一步进行 5年以上的

随访，对比两组患者在 5年无病生存率及 5年总生

存率等方面的差异，并绘制出生存曲线图进一步的

研究探讨。
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