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结直肠癌渊colorectal cancer,CRC冤 是消化道最
常见的恶性肿瘤之一袁是我国恶性肿瘤发病率高袁
死亡率高的肿瘤咱1暂遥 淋巴结转移是 CRC分期重要
指标遥近年来袁有研究显示阳性淋巴结比例渊lymph
node ratio,LNR冤尧 阳性淋巴结对数比 渊log odds of
positive lymph nodes,LODDS冤等指标是结直肠癌尤
其是芋期结直肠癌患者较好的预后评价指标 咱2暂遥
本研究收集 177 例芋期 CRC 患者的临床病理资
料袁探讨 LODDS对患者预后的预测价值遥

1材料与方法

1.1 研究对象 选取 2013 年 1 月至 2014 年 12
月广州医科大学附属第二医院接受结直肠癌根治

手术治疗患者遥 病例纳入标准院淤患者均为初诊袁
术前未进行放化疗曰于根据 AJCC第 8版分期系统
定义为芋a尧 芋b 及芋c 的患者曰 盂送检淋巴结总
数逸12个曰榆有完整的随访资料遥剔除标准院淤术前
行放化疗曰于姑息性手术曰盂多源性肿瘤曰榆失访
患者遥 根据纳入剔除标准袁共有 177例符合条件的
病例纳入本次研究遥
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预测价值
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1.2 病例分组和随访 收集所有患者临床资料

和病理相关资料遥 所有病理切片由 2 名高年资主
治医师共同阅片袁参照第 7版的国际癌症控制联盟
渊UICC冤和美国癌症联合委员会渊AJCC冤肿瘤淋巴结
转移渊TNM冤分期系统根据癌组织浸润深度尧淋巴
结转移及远处转移情况重新进行病理分期袁 并收
集患者的阳性淋巴结数尧 阴性淋巴结数袁 计算
LODDS遥 LODDS 定义为对数比咱渊阳性淋巴结数+
0.5冤/渊阴性淋巴结数+0.5冤暂袁 然后按 LODDS 四分
位将所有患者分为四组遥 所有患者均取得随访资
料渊通过电话随访或门诊资料获取冤袁随访终点为
患者死亡或术后 5 年遥 患者术后 2 年内每 6 个月
随访 1 次袁之后每年 1 次袁所有患者最长随访时间
5年遥
1.3 统计学方法 计数资料采用例渊%冤表示袁符
合正态分布的连续性变量用均数依标准差表示袁不
符合正态分布的连续变量采用中位数渊四分位间
距冤表示遥 研究选取 LODDS 最高四分位患者和最
低四分位患者进行比较遥 两组间计数资料比较采
用 字圆检验遥 两组间符合正态分布的连续性变量比
较采用 t 检验袁 不符合正态分布的连续性变量比
较采用 Mann-Whitney U 非参数检验遥 用 Kaplan-

Meier法描绘两组生存曲线袁用单变量 Cox 回归模
型评价各变量对出现终点事件的相对危险度

渊hazard ratio, HR冤 及 95%可信区间 渊confidence
interval, CI冤袁 采用多元回归分析计算各参数的校
正 HR 值及 95% CI遥采用 SPSS 17.0统计软件进行
数据分析遥 以 P<0.05为差异有统计学意义遥
2 结果

2.1 一般资料 所有患者中男性 106 例袁女性 71
例曰平均年龄 63 岁袁高级别腺癌渊包括高分化腺癌
及中分化腺癌冤139例袁 低级别腺癌 渊包括低分化
腺癌尧黏液腺癌及未分化癌冤38 例曰12 例患者癌组
织浸润深度不超过肌层袁165 例超过肌层达浆膜
下尧浆膜外曰约 46%患者可见脉管内癌栓袁约 25%
患者可见癌组织侵犯神经遥芋a期 8例尧芋b期 124
例尧芋c期 45例遥 按 LODDS 四分位将所有患者分
为四组院LODDS约0.13 为第 1 四分位组 渊52 例冤尧
0.39 >LODDS逸0.13 为第 2 四分位组 渊49 例 冤尧
0.615 >LODDS逸0.39 为第 3 四分位组 渊32 例冤尧
LODDS逸0.615为第 4四分位组 渊44例冤遥 各组患
者的基线资料和病理特征见表 1遥
2.2 LODDS 最低四分位与最高四位患者基线资

性别[例渊%冤]
男

女

年龄渊曾依泽袁岁冤
CEA[M渊P25袁P75冤,mg/dl]
组织分化[例渊%冤]
高级别

低级别

浸润深度[例渊%冤]
T1尧T2
T3尧T4

脉管浸润[例渊%冤]
无

有

神经侵犯[例渊%冤]
无

有

TMN分期[例渊%冤]
芋a
芋b
芋c

第 1四分位渊n=52冤

27渊51.9冤
25渊48.1冤
61.7依9.8

3.60渊1.60, 8.08冤

45渊86.5冤
7渊13.5冤

3渊5.8冤
49渊94.2冤

31渊59.6冤
21渊40.4冤

39渊75.0冤
13渊25.0冤

2渊3.8冤
48渊92.3冤

2渊3.8冤

第 2 四分位渊n=49冤

27渊55.1冤
22渊44.9冤
65.0依9.1

4.58渊2.76, 15.58冤

41渊83.7冤
8渊16.3冤

4渊8.2冤
45渊91.8冤

27渊55.1冤
22渊44.9冤

37渊75.5冤
12渊24.5冤

5渊10.2冤
43渊87.8冤

1渊2.0冤

第 3 四分位渊n=32冤

16渊50.0冤
16渊50.0冤
63.1依7.8

4.90渊2.38, 25.08冤

24渊75.0冤
8渊25.0冤

2渊6.3冤
30渊93.8冤

13渊40.6冤
19渊59.4冤

24渊75.0冤
8渊25.0冤

1渊3.8冤
25渊92.3冤

6渊18.8冤

第 4 四分位渊n=44冤

36渊81.8冤
8渊18.2冤
62.4依9.8

5.42渊1.89, 12.08冤

29渊65.9冤
15渊34.1冤

3渊6.8冤
41渊93.2冤

10渊22.7冤
34渊77.3冤

32渊72.7冤
12渊27.3冤

0渊0冤
8渊18.2冤

36渊81.8冤

0.008

0.316
0.423
0.068

0.970

0.001

0.990

<0.001

表 1 患者按 LODDS四分位分组基线资料和病理特征比较
LODDS P因素
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料和病理特征 结果表明袁与 LODDS 最低四分位
患者相比较袁LODDS 最高四分位患者的男性比例
更高尧病理类型表现为低分化的比例更高尧脉管浸
润的比例更高袁TMN 分期为芋c 期患者的占比更
高渊P均<0.05冤袁而两组患者在年龄尧CEA尧肿瘤浸
润深度和神经侵犯方面差异无统计学意义渊P均>
0.05袁见表 2遥
2.3 LODDS 对结肠癌患者预后的影响 四组患

者在 5 年随访中袁 生存率分别为75.0%尧57.1%尧
46.9%尧43.2%遥 随着 LODDS的增长袁 生存率也呈
降低趋势遥 相对于 LODDS 最低四分位的患者袁
LODDS 最高四分位患者的 5 年生存率明显下降
渊75.0%比 43.2% , Log rank P<0.001冤 渊表 3 和图
1冤袁单因素 Cox 回归分析表明袁LODDS 升高渊未校

正 HR 1.75袁95%CI院1.46耀2.08袁P<0.001冤尧男性渊未
校正 HR 2.02袁95%CI院1.15耀3.57袁P=0.014冤尧 组织
低分化 渊未校正 HR 2.67袁95% CI院1.56耀4.57袁P<
0.001冤和脉管浸润渊未校正 HR 1.84袁95%CI院1.11耀
3.06袁P=0.019冤是结肠癌患者 5年生存率下降的危
险因素袁但在校正其他相关影响预后的因素后袁只
有 LODDS升高渊校正 HR=1.76 , 95% CI: 1.47耀2.11,
P<0.001冤和组织低分化渊校正 HR =2.68, 95% CI:
1.55耀4.65, P<0.001冤 是结肠癌患者 5 年生存率下
降的危险因素渊表 4和表 5冤遥
2.4 LODDS对结肠癌 5年生存率的预测价值 将

所有患者纳入预测模型 袁 采用 ROC 曲线绘制
LODDS 预测患者 5 年生存率的曲线下面积 渊图
2冤遥测得 LODDS预测结直肠率患者 5年生存率的
ROC 曲线面积为 0.687渊95% CI院0.607~0.768, P<

0.001冤, 参考值截点为 0.385袁敏感性为 67.1%袁特
异性为 60.7%遥
3 讨论

淋巴结转移情况是结直肠癌分期中最重要的

评估因素袁 自 1990 年起美国国家综合癌症网络
渊National Comprehensive Cancer Network袁 NCCN冤指
南指出袁至少满足逸12 枚的淋巴结检出数才能对
N 分期进行相对准确地判断咱3暂遥 淋巴结阳性结直
肠癌患者的预后明显低于淋巴结阴性患者遥 它的
重要性在 1932 年 Dukes 的分期系统中被认可咱4暂遥
结直肠癌根治术中淋巴结数量变化很大袁 可能与
外科手术操作的变化尧 病理医生对区域淋巴结的
检出率袁 或患者本身区域性淋巴结的实际数量相
关袁 部分结直肠癌存在检出数量不够无法进行准
确分期遥 只依赖于阳性淋巴结数目而不依赖于淋

随访结果

无事件[例渊%冤]
死亡或复发[例渊%冤]
生存时间[M渊P25袁P75冤,月]

第 1四分位
渊n=52冤

39渊75.0冤
13渊25.0冤

60渊49.5, 60.0冤

第 4四分位
渊n=44冤

19渊43.2冤
25渊56.8冤

33.5渊25.3, 60.0冤

0.001

<0.001

表 3 LODDS最低四分位与最高四分位患者 5年随访结果
LODDS

参数 P

图 1 LODDS最低与最高四分位患者 5年随访的生存曲线

性别[例渊%冤]
男

女

年龄渊曾依泽袁岁冤
CEA[M渊P25袁P75冤,mg/dl]
组织分化[例渊%冤]
高级别

低级别

浸润深度[例渊%冤]
T1尧T2
T3尧T4

脉管浸润[例渊%冤]
无

有

神经侵犯[例渊%冤]
无

有

TMN分期[例渊%冤]
芋a
芋b
芋c

第 1四分位渊n=52冤

27渊51.9冤
25渊48.1冤
61.7依9.8

3.60渊1.60, 8.08冤

45渊86.5冤
7渊13.5冤

3渊5.8冤
49渊94.2冤

31渊59.6冤
21渊40.4冤

39渊75.0冤
13渊25.0冤

2渊3.8冤
48渊92.3冤

2渊3.8冤

第 4四分位渊n=44冤

36渊81.8冤
8渊18.2冤

62.37依9.8
5.42渊1.89, 12.08冤

29渊65.9冤
15渊34.1冤

3渊6.8冤
41渊93.2冤

10渊22.7冤
34渊77.3冤

32渊72.7冤
12渊27.3冤

0渊0冤
8渊18.2冤

36渊81.8冤

0.002

0.780
0.248
0.017

0.832

<0.001

0.800

<0.001

表 2 LODDS最低与最高四分位患者基线资料
和病理特征比较

LODDS P项目
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图 2 LODDS预测接受结直肠癌根治手术治疗患者 5年生
存率的 ROC曲线

变量

性别

女

男

年龄

LODDS分组
第 1四分位
第 4四分位

癌胚抗原

组织分化

高级别

低级别

浸润深度

T1尧T2
T3尧T4

脉管浸润

无

有

神经侵犯

无

有

TNM分期
芋a
芋b
芋c

化疗

无

有

RR渊95% CI冤

1
2.02渊1.15~3.57冤
2.02渊1.15~3.57冤

1
1.75渊1.46~2.08冤
1.00渊0.99~1.00冤

1
2.67渊1.56~4.57冤

1
0.61渊0.26~1.41冤

1
1.84渊1.11~3.06冤

1
1.17渊0.68~2.01冤

1
0.42渊0.10~1.75冤
0.20渊0.12~0.34冤

1
0.98渊0.89~1.31冤

P
0.014

0.060
<0.001

0.352
<0.001

0.244

0.019

0.582

0.233
<0.001

0.089

表 4 接受结直肠癌根治手术治疗患者

5年生存率影响的单因素 Cox 回归分析

注院多因素分析袁采用向后渊LR冤法将性别尧年龄尧LODDS分组尧组织
分化尧脉管浸润和 TNM分期放入模型袁进入院0.05袁删除院0.10

变量

LODDS分组
第 1四分位
第 4四分位

组织分化

高级别

低级别

RR渊95% CI冤

1
1.76渊1.47~2.11冤

1
2.68渊1.55~4.65冤

P
<0.001

<0.001

表 5 接受结直肠癌根治手术治疗患者

5年生存率影响的多因素 Cox 回归分析

巴结总数或阴性淋巴结数的 pN分期是不够的袁因
此提出 LNR渊定义为阳性淋巴结数与淋巴结总数
之商冤和 LODDS 这两个概念袁研究表明袁在准确
预测患者生存率方面袁LNR优于 pN咱4,5暂遥 虽然 LNR
似乎是芋期结直肠癌生存率的一个更好的预测因
子袁但结果仍然存在争议袁且不能在淋巴结阴性的
结直肠癌中提供有意义的信息咱4暂遥 LODDS的独特

统计特征已经被很好地记录在案袁 近年来被引入
作为预测预后的工具遥 文献报道了 4 项研究评估
了 LODDS作为结直肠癌患者预后因素的作用咱6-9暂遥
Johnson 等咱10暂研究表明袁增加阴性淋巴结计数与改
善芋b 期和芋c 期结肠癌患者的长期生存率独立
相关遥

为了更好地研究 LODDS 升高对芋期结直肠
癌患者预后的影响袁本研究选取了 LODDS 值最高
的四分位患者与 LODDS 值最低的四分位患者作
为研究对象袁采用 Kaplan-Merier 单因素和 Cox 模
型多因素分析评估了 LODDS 与芋期结直肠癌患
者总生存之间的关系袁结果显示不同 LODDS 分组
患者间的生存率有差异袁 其中 LODDS4 组患者总
生存率明显低于 LODDS1 组袁 差异具有统计学意
义袁并且多因素 Cox 回归分析表明 LODDS 仍是本
组芋期结直肠癌患者的独立预后因子袁 结果与胃
癌尧乳腺癌及膀胱癌研究报道一致袁即 LODDS 有
更好的预后效果咱11暂遥 本研究进一步采用 ROC曲线
计算了 LODDS 预测芋期结直肠癌患者生存的参
考值遥结果表明当 LODDS参考值截点为 0.385袁其
预测芋期结直肠癌患者生存的敏感性为 67.1%袁
特异性为 60.7%遥 其预测价值属于中等袁可能与本
研究样本量较小相关遥

LODDS 分期是一种数学方法计算淋巴结袁比
单独的 N 分期相比考虑到了阴性淋巴结的比重曰
当所有的淋巴结转移时即 LNR 为 1袁LODDS 存在
明显的异质性袁 LODDS 值随着淋巴结转移总数的
增加而增加袁能将 LNR 为 1 但是不同淋巴结转移

259



叶消化肿瘤杂志渊电子版冤曳圆园20 年 12月第 12 卷 第 4 期 允 阅蚤早 韵灶糟燥造渊耘造藻糟贼则燥灶蚤糟 灾藻则泽蚤燥灶冤袁 December 圆园20袁灾燥造 12袁 晕燥援4

个数的患者进行区分遥 传统的 TNM分期不能将淋
巴结阴性患者进一步区分遥 LODDS提供了比 LNR
更有价值的信息袁独立于淋巴结转移个数袁应该包
括在结肠癌阴性患者的分期中咱7暂遥 当检出淋巴结
少于 12个时袁不能进行 TNM 分期时袁LODDS 具有
很好的区分度遥

在一项回顾性研究中袁Wang 等咱6暂注册人数超
过 24 000例芋期结肠癌患者袁 在这组结肠癌患者
中显示了 LODDS 的预后优势袁 并提示目前 AJCC
的芋期在预后准确性方面是一个不可接受的分期
工具遥 本组 177例结直肠癌患者中测得 LODDS预
测结直肠率患者 5 年生存率的 ROC 曲线下面积
为 0.687袁具有一定的预测价值遥

综上袁 本研究结果显示袁LODDS 分期为芋结
直肠癌的独立预后因素袁 对芋期结直肠癌患者手
术总生存预测具有一定意义遥 同时它可以做为临
床试验设计的一个更精细的分层工具袁 有助于患
者找到更特异的化疗方案遥
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