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 临床经验 CLINICAL PRACTICE

胃神经内分泌癌的临床病理特征及预后因素

徐海燕, 张志影, 任 芳, 唐 雷, 张凤春

®

■背景资料
神经内分泌肿瘤
(neuroendocrine 
tumor, NET)是一
类临床少见的能
够摄取胺的前体
通过脱羧作用合
成和分泌胺及多
肽激素的恶性肿
瘤, 其影响预后因
素尚不明确. 目前
最新的NET分类
标准为依据世界
卫生组织(World 
Health Organiza-
tion, WHO)2010
诊 断 标 准 ,  既 往
研究多采用WHO 
2 0 0 0 分 类 标 准 , 
本研究利用最新
的 分 类 标 准 ,  回
顾性分析了50例
胃神经内分泌癌
(gastric neuroen-
docr ine  cancer, 
GNEC)和混合性
腺神经内分泌癌
(mixed adenoneu-
roendocrinecarci-
noma, MANEC)
患者的临床病理
及治疗资料, 对影
响预后的因素进
行了分析. 
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Abstract
AIM: To evaluate the clinical characteristics and 
prognostic factors of gastric neuroendocrine car-
cinoma (GNEC). 

METHODS: The clinical data for 50 GNEC pa-
tients treated at our hospital between November 
1, 2007 and March 31, 2014 were reviewed and 
analyzed retrospectively. Kaplan-Meier survival 
curves were plotted, and log-rank tests and Cox 

proportional hazards analysis were used for uni-
variate and multivariate comparisons of overall 
survival (OS). 

RESULTS: There were 44 neuroendocrine car-
cinoma (NEC) (G3) and 6 mixed adenoneuro-
endocrine carcinoma (MANEC) (G2-3) patients 
enrolled in this study. Among them, 39 were 
male and 11 were female, with a median age of 
61.32 ± 10.48 years. At presentation, 6 (12.0%) 
cases were diagnosed with stage Ⅱ, and the per-
centages of stage Ⅲ and Ⅳ patients was 68.0% 
and 20.0%, respectively. All of the cases received 
radical surgery for the primary and metastatic 
masses. 36 (72.0%) cases had lymph node me-
tastasis and intravascular tumor thrombi were 
found in 17 (34.0%) cases. The percentage of pa-
tients receiving chemotherapy was 50.0% (25/50). 
The follow-up duration was 1 to 50 mo. 15 cases 
developed relapse and 18 patients died. Univari-
ate analysis revealed that the ratio of neutrophils 
to lymphocytes (NLR), Ki67 and chemotherapy 
were significant prognostic factors (P < 0.05). 
Cox regression analysis showed that Ki67 was 
an independent prognostic factor. 

CONCLUSION: GNEC is a relatively uncommon 
and highly aggressive malignancy, and Ki67 is 
an important independent prognostic factor. 

© 2014 Baishideng Publishing Group Inc. All rights 
reserved. 
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摘要
目的: 探讨胃神经内分泌癌(gastric neuroendo-
crine carcinoma, GNEC)的临床病理特征及影
响预后因素. 

■同行评议者
刘宝瑞, 教授, 南
京大学医学院附
属鼓楼医院肿瘤
中心
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■研发前沿
因胃神经内分泌
肿瘤(gastric neu-
roendocr ine tu-
mor, GNET)发病
率 低 ,  现 有 治 疗
指南多为神经内
分泌肿瘤综合性
指导, GNET多归
属于胃肠胰神经
内 分 泌 肿 瘤 ,  但
近 年 来 ,  随 着 内
镜 检 查 普 及 ,  越
来 越 多 的 G N E T
被发现, 而GNEC
及 M A N E C 属 于
NET中恶性程度
高 的 部 分 ,  有 必
要将其分解出来
进行独立研究.

方法: 回顾性分析2007-11-01/2014-03-31上海
交通大学医学院附属仁济医院及上海交通大
学医学院附属九龙医院收治的50例胃神经内
分泌癌患者的临床病理特征、治疗及生存资
料. 采用Kaplan-Meier法绘制生存曲线, Log-
rank检验法进行单因素分析, Cox比例风险回
归模型进行多因素分析. 

结果: 全组胃神经内分泌癌44例(G3级)、胃混
合型腺神经内分泌癌(G2-3级)6例. 男39例, 女
11例; 平均年龄61.32岁±10.48岁. 其中, Ⅱ期6
例(12.0%), Ⅲ期患者34例(68.0%), Ⅳ期患者10
例(20.0%). 全部患者接受根治性胃及转移病
灶切除手术治疗, 其中34例存在淋巴结转移, 
17例存在血管、神经或淋巴管浸润. 25例接
受术后化疗, 占50.0%; 随访时间1-50 mo, 15例
患者复发, 18例死亡. 患者中位生存时间30.18 
mo±3.50 mo(95%CI: 23.31-37.04 mo). 单因素
分析结果显示: 患者中性粒细胞淋巴细胞比
率(ratio of neutrophils to lymphocytes, NLR)、
Ki67及化疗与否是影响GNEC患者预后的因
素(P <0.05). 多因素分析结果显示: Ki67是影
响GNEC患者预后的独立因素(P <0.05). 

结论: GNEC相对罕见并恶性程度高, Ki67水
平是影响患者预后的独立因素. 

© 2014年版权归百世登出版集团有限公司所有.
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核心提示: 胃神经内分泌肿瘤相对罕见, 依据2010
年世界卫生组织(World Health Organization)新的

分类方法, 胃镜检查是发现胃神经内分泌肿瘤的

重要手段, CD56、突触素(synaptophysin)和嗜铬粒

素A(chromogranin)是神经内分泌分化标志物, 采
用以手术治疗为主的多学科综合治疗模式, Ki67
及中性粒细胞淋巴细胞比率(ratio of neutrophils to 
lymphocytes)为重要的影响预后因素. 
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0  引言

神经内分泌肿瘤(neuroendocrine tumor, NET)是
一类临床少见的能够摄取胺的前体通过脱羧作

用合成和分泌胺及多肽激素的恶性肿瘤[1]. 发病

率为1/100万-2/100万, 约占全部胃肠神经内分泌

肿瘤的8.7%[2]. 近年来, 由于上消化道内镜检查

的普及, 胃神经内分泌癌(gastric neuroendocrine 
carcinoma, GNEC)发病率有所上升. 据世界卫生

组织(World Health Organization, WHO)(2010年)
消化系肿瘤分类, 采用神经内分泌肿瘤(neuroen-
docrine neoplasm, NEN)泛指所有源自神经内分

泌细胞的肿瘤, 将低分化神经内分泌肿瘤命名

为NET, 据组织学分级进一步分为NET1和NET2, 
神经内分泌癌(neuroendocrine cancer, NEC)和混

合性腺神经内分泌癌(mixed adenoneuroendocrin-
ecarcinoma, MANEC)[3]. 据报道NET1占70%-80%, 
NET2占5%-6%, NEC占14%-25%, MANEC较

为罕见[4]. 本研究回顾性分析了50例胃NEC及

MANEC患者的临床病理及治疗资料, 对影响预

后的因素进行了分析, 现将结果报告如下. 

1  材料和方法

1.1 材料 收集上海交通大学医学院附属仁济

医院及上海交通大学医学院附属九龙医院

2007-11-01/2014-03-31手术治疗的胃NEC和

MANEC患者, 均为病理证实. 其中男39例, 女11
例; 年龄36-81岁, 平均年龄61.32岁±10.48岁; 其
中贲门24例, 胃体9例, 胃窦2例; 36例以腹痛起

病, 占72.0%, 其次为吞咽困难, 呕血或黑便及体

检时发现, 分别为8例, 4例和2例; 肿瘤最大直径

1-22 cm, 平均5.95 cm±3.71 cm, ≤8 cm 38例, 
>8 cm 9例; 手术方式: 所有患者均行根治性切除

术, 其中1例切缘阳性, 余均为R0切除; 2例患者

术后并发严重肺部感染、心律失常和多器官系

统功能衰竭而围手术期死亡. 
1.2 方法

1.2.1 诊断、分类、分级及分期标准: 诊断胃

神经内分泌肿瘤通过镜下组织形态学特点及

免疫组织化学染色检测相关生物标志物 ,  包
括突触素(s y n a p t o p h y s i n, S y n)、嗜铬粒素

A(chromogranin A, CgA)及神经细胞黏连分子

(neural cell adhesion protein, NCAM, CD56)等, 
并按细胞分裂指数和K i67指数进行分型和分

级. 分类采用2010年WHO新的分级分类方法. 
组织块进行常规苏木精-伊红染色(hematoxylin-
eosin staining, HE)染色, NEC为低分化高度恶性

肿瘤, 由小细胞或中至大细胞组成, 有显著核异

型性、多灶性坏死和分裂象数高特点, 组织学

分级定为3级(G3: 核分裂象数>20/10个高倍视

野, Ki67阳性指数>20%). MANEC是一种形态学

上能形成可识别的腺上皮和神经内分泌细胞两

种成分的恶性肿瘤, 两种成分的任何一种至少

2014-08-08|Volume 22|Issue 22|WCJD|www.wjgnet.com
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■创新盘点
既往报道 G N E C
患 者 肿 块 最 大
16 cm, 本研究中
肿块最大22 cm; 
Ki67作为一个重
要 分 级 因 素 ,  其
预后价值有待进
一 步 验 证 ,  本 研
究证明其为独立
预 后 因 素 ;  另 既
往一篇文献报道
中性粒细胞淋巴
细胞比率(ratio of 
neutrophils to lym-
phocytes, NLR)意
义, 本研究进一步
证实其为影响预
后因素.

占30%. 为了确定肿瘤细胞内分泌性质, 应用免

疫组织化学ABC法进行免疫染色(ABC试剂盒, 
DAKO公司产品). 每次染色均设立阳性对照、

阴性对照. 阳性标准判定: 阳性细胞胞膜、胞浆

或胞核内呈棕黄色颗粒. 按照美国肿瘤联合会

(American Joint Committee on Cancer, AJCC)(7th 
ed. 2010)推荐的GET的最新肿瘤-淋巴结-远处转

移(tumor-node-metastasis, TNM)分期标准. 
1.2.2 随访: 本研究共50例患者, 均通过门诊复

诊、电话或通信方式随访 ,  随访截止时间为

2014-04.
统计学处理 采用SPSS16.0软件处理统计数

据; 计数资料比较采用χ2检验或Fisher精确检验, 
总生存期的计算为患者确诊至证实患者死亡的

时间距离, 生存曲线采用Kaplan-Meier法进行绘

制, Log-rank检验比较生存期之间的差异, Cox比
例风险回归模型进行多因素分析, P <0.05为差异

有统计学意义.

2  结果

2.1 临床特征 全组男39例, 女11例; 年龄≥60岁
者为29例(58.0%), 系统回顾提示16例有既往疾

病史, 其中乙型肝炎7例, 高血压4例, 窦性心动

过缓2例, 糖尿病1例, 直肠癌术后1例, 皮肤基底

细胞癌术后1例. 主要临床症状表现为上腹疼痛

不适36例(72.0%), 其次为吞咽困难8例(16.0%), 
呕血和/或黑便4例(8.0%), 体检发现2例(4.0%); 
全组无类癌综合征表现. 肿瘤位于贲门胃底25
例(50.0%), 胃体13例(26.0%), 胃窦12例(24.0%). 
全部患者接受胃镜检查, 绝大多数表现为占位

性病变(图1), 少数为溃疡性病变. 全部患者接受

术前CT影像学检查, 多表现为胃部占位, CT增
强后可见病灶区明显强化(图2). 

本研究50例患者神经内分泌癌44例, 混合性

腺神经内分泌癌6例, 详尽临床病理分析如表1. 
肿瘤大小平均为5.95 cm±3.71 cm, 以T4病变为

主41例, 占82.0%, T2 6例占12.0%, T3 3例占6%; 
36例(72.0%)患者初诊时伴有淋巴结转移, 17例
伴有血管、淋巴管或神经浸润(vascular, lym-
phatic vessel and neural invasion, VLNI), 远处转

移10例, 以肝转移最多见, 为7例, 其次为胰腺转

移2例, 盆腔淋巴结转移1例. 
2.2 治疗情况 50例NEC G3级全部经根治性胃大

部切除及转移肿瘤病灶切除术, R0切除49例, 1
例患者切缘阳性. 25例患者术后行辅助化疗. 化
疗药物主要包括顺铂、依托泊苷、奥沙利铂、

阿霉素, 替吉奥及多西紫杉醇、紫杉醇等, 14例
患者接受联合化疗, 标准依托泊苷联合顺铂方

案(etoposide plus cisplatin, EP)化疗1例, 目前无

复发生存7 mo. 此外, 尚有1例NEC术后接受奥

曲肽辅助治疗. 
2.3 病理表现 NEC由圆形、多角形和梭形细胞

组成, 排列成梁状、巢状或片状结构. 胞质少, 
核大, 核分裂异常活跃, 核分裂象数>20/10个高

倍视野, 如图3所示. MANEC含腺上皮和神经

内分泌细胞两种成分, 且任何一种至少占30%. 
免疫组织化学检查提示有神经内分泌标志物

CgA、Syn及CD56表达(图4A-C). Ki67指数(图
4D)20%-50%表达19例, 为51.4%, 51%-90%表达

18例, 为48.6%. 全组CgA、Syn、CD56、NSE阳
性率分别为86.0%, 90.2%, 73.5%及80.0%, 另有

53.8%患者P53阳性(表2).
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图  1  胃神经内分泌癌内镜下表现. A: 胃体部可见浸润溃疡

型肿块, 12 cm×11 cm×6 cm; B: 进镜至肿块局部见溃疡面

白苔附着; C: 胃体部肿块局部见溃疡伴出血.
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■应用要点 
提高广大医务人
员对NET认识, 特
别是术后辅助治
疗标准治疗方案
依托泊苷联合顺
铂方案(etoposide 
plus cisplatin, EP)
选择.

2.4 预后 中位随访时间1-50 mo, 15例患者复

发, 18例死亡, 失访率为16.0%. 患者中位生存

时间30.18 mo±3.50 mo(95%CI: 23.31-37.04 
mo). 而患者年龄、性别、发病部位、肿瘤分

期与预后无相关性(表1, 图4). 本组患者NLR均

值3.50, 以3.5为界值分组进行预后分析; 关于

临床病理特征的单因素分析提示, NLR<3.5、
K i 6 7指数< 5 0 %及术后辅助化疗患者生存

率, 组间相比差异有统计学意义(P <0.050)(表
1, 图5). 多因素分析应用Cox回归模型, 纳入

因素为单因素分析具有统计学差异因素 ,  结
果显示Ki67是影响GEC患者预后的独立因素

(P <0.05)(表3). 

3  讨论

胃神经内分泌肿瘤相对罕见, 据文献报道发病

2014-08-08|Volume 22|Issue 22|WCJD|www.wjgnet.com
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D

图  2  胃神经内分泌癌CT影像学表现. 胃体后缘巨大占位、与相邻胃壁分界欠清, 局部胃壁明显增厚, 胃体部病灶向下延续

可见小网膜囊团块影, 动脉期肿块可见部分强化, 门静脉期肿块均匀强化, 延迟期肿块呈等密度改变, 如图中白色箭头所示. 

A: CT平扫; B: CT增强动脉期; C: CT增强门静脉期; D: CT增强延迟期. 
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■同行评价
本文对50例胃神
经内分泌癌的临
床资料及生存资
料进行了统计分
析 ,  同 类 研 究 中
相对样本量较大, 
Ki67, NLR, 化疗
为影响预后因素.
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表  1  50例胃神经内分泌肿瘤预后的单因素分析

     特征     n (%) 事件数             总生存时间(mo)  95%可信区间  P 值 

发病年龄(岁) 0.657

  <60 21(42.0)     6 30.92±4.87 21.38-40.46

  ≥60 29(58.0)   12 28.65±4.44 19.95-37.35

性别 0.251

  男 39(78.0)   13 32.14±4.05 24.20-40.08

  女 11(22.0)     5 18.41±3.38 11.79-25.03

既往病史 0.336

  无 34(68.0)   12 32.02±4.13 23.92-40.12

  有 16(32.0)     6 23.88±5.50 13.09-34.67

部位 0.893

  贲门 25(50.0)   10 31.30±4.41 22.66-39.95

  胃体 13(26.0)     5 22.01±4.53 13.13-30.89

  幽门 12(24.0)     3 28.28±7.92 12.76-43.80

粒细胞淋巴细胞比值 0.005

  ≤3.5 38(76.0)   12 33.98±3.79 26.55-41.42

  >3.5 12(24.0)     6  14.20±4.34 5.69-22.72

贫血 0.375

  无 35(70.0)   13 31.67±3.95 23.94-39.40

  有 15(30.0)     5 18.40±3.87 10.81-25.98

低蛋白血症 0.680

  无 45(90.0)   17 29.78±3.65 22.63-36.92

  有   5(10.0)     1 22.33±6.26 10.06-34.60

癌胚抗原 0.229

  正常 22(73.3 )     6 29.47±4.60 20.47-38.48

  升高   8(26.7)     4 17.63±6.79 4.32-30.93

大小(cm) 0.917

  ≤8 38(80.9)   12 31.21±4.26 22.87-39.55

  >8   9(19.1)     4 29.05±6.57 16.18-41.92

病理 0.551

  NEC 44(88.0)     0 30.95±3.69 23.73-38.17

  MANEC   6(12.0)     1 17.00±2.63 11.86-22.14

T分期 0.845

  T2-3 9(18.0)     3 29.51±6.97 15.85-43.18

  T4 41(82.0)   15 29.68±3.92 22.01-37.36

分级 0.989

  G2   2(4.0)     2 27.00±0.00 27.00-27.00

  G3 48(96.0)   16 30.18±3.66 23.00-37.36

淋巴结 0.508

  无转移 14(28.0)     4 32.97±5.03 23.10-42.84

  有转移 36(72.0)   14 28.80±4.27 20.44-37.17

分期 0.446

  Ⅱ   6(12.0)     3 25.60±7.47 10.96-40.25

  Ⅲ 34(68.0)   10 32.90±4.46 24.16-41.64

  Ⅳ 10(20.0)     5 22.26±6.43   9.65-34.87

淋巴血管神经浸润 0.488

  无 33(66.0)   13 28.45±4.29 20.04-36.85

  有 17(34.0)     5 32.22±5.22 21.99-42.45

Ki67 0.007

  20%-50% 19(51.4)     4 42.35±4.50 33.52-51.17

  51%-90% 18(48.6)     8 21.09±3.28 14.67-27.52
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率约0.2/10万, 其中低分化的NEC及MANEC占
约15%-20%[3]. 既往研究中, 通常采用WHO 2000
分类标准, Kim等[5]收集了15年间诊断NET的97
例患者, 男73例, 女24例, 其中NEC 52例, 43例接

受根治性胃切除术. 本组研究依据2010年WHO
新的分类方法, 纳入的是恶性程度相对较高的

NEC和MANEC. 
NEC多见于男性患者, 平均发病年龄55岁[6]. 

本组研究提示男、女比例为3.5∶1.0, 发病部位

以近端胃底、贲门区域为主占50%, 与文献报道

相似. 胃NEC的临床症状缺乏特异性, 典型的类

癌综合征发生率<3%[7]. 本组患者主要表现为上

腹疼痛不适和吞咽不畅, 无类癌综合征伴随症

状. NEC往往肿瘤较大, 侵犯深度多达到或穿透

浆膜, 且淋巴结转移及远处转移明显高于NET[4], 
本组肿瘤大小平均5.95 cm±3.71 cm(1-22 cm). 
除侵及肌层6例, 其余全部侵及或穿透浆膜, 胰

腺局部受累2例, 淋巴结转移36例, 脉管瘤栓14
例,  伴发肝转移7例,  盆腔淋巴结转移1例. 

胃镜检查是发现胃神经内分泌肿瘤的重要

手段, 但因其镜下形态学与腺癌难以区分, 常被

误诊为分化差的腺癌, 足够量的和深度达到黏

膜肌层的活检取材结合IHC检测有助于提高诊

断准确性, 其中CD56、Syn和CgA是神经内分泌

分化标志物, 特别是CgA, 属于神经内分泌细胞

中分泌颗粒所释放物质, 血清CgA检查对神经内

分泌癌的诊断有重要意义[8]. 
手术是胃神经内分泌癌的首选根治性治疗

手段, 一般应遵循胃腺癌的治疗原则进行根治性

胃切除及淋巴结清扫术[9]. NEC及MANEC患者往

往分化差, 高核分裂及细胞增殖指数, 根治性手

术治疗后应辅助化疗及多学科综合治疗[4]. 本组

大部分NEC及MANEC患者在确诊时已为进展期

或伴有转移, 对这类患者应采取多种治疗模式, 
包括手术、化疗、放疗及靶向治疗等. 治疗神

经内分泌癌有效的化学治疗方案主要为EP方案, 
其总有效率为53%-67%[10], 总生存时间<16 mo. 
美国国立综合癌症网络(National Comprehensive 
Cancer Network, NCCN)治疗指南推荐对于所有

低分化的NET采用小细胞肺癌方法进行EP方案

化疗, 仅仅对于那些伴有类癌综合征者考虑加用

奥曲肽. Noda等[11]采用顺铂和伊立替康姑息治

疗12例已复发或转移的胃NEC患者, 总反应率达

75%, 无进展生存期212 d. 本组共25例患者因肿

瘤局部进展或转移而进行化疗, 化疗药物包括顺

铂、依托泊苷、奥沙利铂、阿霉素及替吉奥、
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突触素 0.734

  -   7(14.0)     2 17.75±4.21   9.51-25.99

  +-++ 43(86.0)   16 30.51±3.68 23.31-37.04

嗜铬粒素A 0.646

  -   4(9.8)     2 39.00±11.00 17.44-60.56

  + 37(90.2)   12 28.67±3.51 21.79-35.55

神经细胞黏连分子 0.285

  -   9(90.2)     2 43.00±7.00 29.28-56.72

  + 25(73.5)     6 31.92±4.41 23.27-40.57

突变型P53 0.964

  - 12(46.2)     2 33.71±6.47 21.02-46.41

  +-+++ 14(53.8)     5 35.64±6.37 23.16-48.12

化疗 0.003

  无 25(50.0)   13 18.54±3.45 11.78-25.30

  有 25(50.0)     5 40.09±4.75 30.78-49.41

NEC: 神经内分泌癌; MANEC: 混合性腺神经内分泌癌. 

图  3  胃神经内分泌癌组织形态学(HE染色×400). 神经内

分泌癌细胞呈实性巢、小梁状、片块状排列, 细胞大小基本

一致, 呈圆形及卵圆形, 胞质中等量.
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紫衫类等, 仅有1例患者采用标准EP方案治疗, 提
示对于本病治疗认识尚有待进一步提高. 即便如

此, 单因素分析术后采用辅助化疗治疗患者的生

存期明显延长, 提示对于局部晚期及晚期NEC患
者化疗具有举足轻重的地位. 生长抑素类似物通

过与生长抑素受体结合抑制多肽释放而改善临

床症状并抑制肿瘤生长; 因此对有功能的生长抑

素受体阳性神经内分泌肿瘤有较好疗效[12], 本组

患者1例接受SST类似物治疗. 近年来, 一些分子

靶向药物如依维莫斯、舒尼替尼等正在进行临

床试验, 已批准用于胰腺NEC治疗, 希望能在治

疗胃神经内分泌肿瘤方面有所突破. 
胃神经内分泌癌预后极差 ,  其5年生存率

仅为21%. 影响NEC预后因素尚不明确, Ki67是
一个重要的影响预后及分级因子, 但对于其界

值确定尚存争议 ,  一般以>2%作为低分化G3
标准[13,14], 其预后价值尚未见报道, 本研究提示

Ki67对于GNEC的预后具有良好的预测价值, 
其高表达患者生存期短, 多因素分析结果进一

步证实Ki67是影响GNEC患者预后的独立因素
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图  4  胃神经内分泌癌免疫组织化学(SP×400). A: 神经内分泌癌中Syn呈强阳性; B: 神经内分泌癌中CgA呈部分阳性; C: 神

经内分泌癌中CD56呈强阳性; D: 神经内分泌癌中Ki67呈强阳性.

表  2  GEC免疫组织化学及细胞遗传学检测结果分析

     序号 免疫组织化学标志物 阳性 阴性             n 1/n (%)

1 突触素  43    7         43/50(86.0)

2 嗜铬粒素A  37    4         37/41(90.2)

3 神经细胞粘连分子  25    9         25/34(73.5)

4 神经元烯醇酶    4    1           4/5(80.0)

5 突变型P53  14  12         14/26(53.8)

表  3  50例胃神经内分泌肿瘤患者预后的Cox回归模型多因素分析结果

     指标  χ2值 标准误 比数比 95%可信区间   P 值

粒细胞淋巴细胞比值 0.002  0.855  0.966 0.181-5.156 0.967

Ki67指数 4.382  0.806  5.400 1.113-26.192 0.036

化疗与否  2.803  0.684  0.318 0.083-1.216 0.094
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(P <0.05). 免疫炎症反应在肿瘤发生发展中起重

要作用, 有研究表明NLR作为机体免疫系统的

评价指标之一, 在一定程度上反映了机体的炎

症状态, 是肿瘤预后不良的独立危险因素, 一项

包含了10例GEC的关于神经内分泌肿瘤预后分

析研究提示NLR为影响预后因素[15]. NLR的升

高, 反映了中性粒细胞计数相对增多或淋巴细

胞计数相对减少, 而中性粒细胞可分泌血管内

皮细胞生长因子(vascular endothelial growth fac-

tor, VEGF), VEGF的过度表达可促进肿瘤血管生

成及远处转移. 同时, 由于癌旁组织淋巴细胞减

少, 形成了适合癌细胞增殖及转移的低淋巴细

胞浸润的环境, 本组资料发现术前高NLR GNEC
患者生存期明显低于低NLR患者(P <0.05). 

总之, NEC相对罕见并恶性程度高, 本组资

料针对局部晚期及晚期NEC患者进行了临床病

理特征及预后影响因素的初步分析, 尚存在病

例数较少的不足, 仍有待进一步研究证实. 
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图  5  50例NET患者生存曲线. A: NLR≤3.5组及NLR>3.5

组胃神经内分泌肿瘤患者术后的生存曲线; B: Ki67低表达及

高表达组胃神经内分泌肿瘤患者术后的生存曲线; C: 术后辅

助化疗及非化疗组胃神经内分泌肿瘤患者术后的生存曲线.

P  = 0.007
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《世界华人消化杂志》外文字符标准

本刊讯 本刊论文出现的外文字符应注意大小写、正斜体与上下角标. 静脉注射iv, 肌肉注射im, 腹腔注射ip, 皮

下注射sc, 脑室注射icv, 动脉注射ia, 口服po , 灌胃ig. s(秒)不能写成S, kg不能写成Kg, mL不能写成ML, lcpm(应

写为1/min)÷E%(仪器效率)÷60 = Bq, pH不能写PH或PH, H pylori不能写成HP, T1/2不能写成tl/2或T , V max

不能Vmax, µ不写为英文u. 需排斜体的外文字, 用斜体表示. 如生物学中拉丁学名的属名与种名, 包括亚属、

亚种、变种. 如幽门螺杆菌(Helicobacter pylori , H.pylori ), Ilex pubescens  Hook, et  Arn.var.glaber Chang(命名者

勿划横线); 常数K ; 一些统计学符号(如样本数n , 均数mean, 标准差SD, F检验, t检验和概率P , 相关系数r ); 化学

名中标明取代位的元素、旋光性和构型符号(如N , O , P , S , d , l )如n -(normal, 正), N -(nitrogen, 氮), o -(ortho, 邻), 

O -(oxygen, 氧, 习惯不译), d -(dextro, 右旋), p -(para, 对), 例如n -butyl acetate(醋酸正丁酯), N -methylacetanilide(N-

甲基乙酰苯胺), o -cresol(邻甲酚), 3-O -methyl-adrenaline(3-O-甲基肾上腺素), d -amphetamine(右旋苯丙胺), 

l -dopa(左旋多巴), p -aminosalicylic acid(对氨基水杨酸). 拉丁字及缩写in vitro , in vivo , in situ ; Ibid, et al , po , vs ; 

用外文字母代表的物理量, 如m (质量), V (体积), F (力), p (压力), W (功), v (速度), Q (热量), E (电场强度), S(面

积), t (时间), z (酶活性, kat), t (摄氏温度, ℃), D (吸收剂量, Gy), A (放射性活度, Bq), ρ(密度, 体积质量, g/L), c (浓

度, mol/L), j(体积分数, mL/L), w (质量分数, mg/g), b (质量摩尔浓度, mol/g), l (长度), b (宽度), h (高度), d (厚度), 

R (半径), D (直径), T max, C max, V d, T 1/2 CI等. 基因符号通常用小写斜体, 如ras , c-myc ; 基因产物用大写正体, 如P16

蛋白.
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