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  摘 要:目的 探讨血清基质金属蛋白酶-10(MMP-10)联合中性粒细胞计数与淋巴细胞计数比值(NLR)
对口腔鳞状细胞癌(OSCC)患者根治术后复发转移的预测价值。方法 选取2020年4月至2023年5月在陕

西省榆林市星元医院和西安交通大学第一附属医院榆林医院行根治术的397例OSCC患者作为研究对象,随

访2年根据根治术后是否发生复发转移分为复发转移组和未复发转移组。检测所有患者术前血清 MMP-10水

平,并计算NLR。比较2组临床资料、NLR及 MMP-10水平。采用多因素Cox回归分析OSCC患者根治术后

复发转移的影响因素。绘制受试者工作特征(ROC)曲线分析血清 MMP-10、NLR单独及二者联合对OSCC患

者根治术后复发转移的预测价值。结果 397例OSCC患者根治术后2年复发转移率为27.46%(109/397)。
复发转移组低分化、T分期为T3~T4期、N分期为N2~N3期、神经侵犯患者占比及中性粒细胞计数、MMP-
10水平、NLR均高于未复发转移组,淋巴细胞计数低于未复发转移组,差异均有统计学意义(P<0.05)。多因

素Cox回归分析结果显示,低分化、N分期为N2~N3期、MMP-10水平升高、NLR升高均为OSCC患者根治

术后复发转移的独立危险因素(P<0.05)。ROC曲线分析结果显示,血清 MMP-10、NLR单独及二者联合预

测OSCC患者根治术后复发转移的曲线下面积(AUC)分别为0.792、0.804、0.911,二者联合预测OSCC患者

根治术后复发转移的AUC大于血清 MMP-10、NLR单独预测的AUC(P<0.05)。结论 血清 MMP-10水平

及NLR升高均为OSCC患者根治术后复发转移的独立危险因素,二者联合检测对OSCC患者根治术后复发转

移的预测价值较高。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

predictive
 

value
 

of
 

serum
 

matrix
 

metalloproteinase-10
 

(MMP-10)
 

combined
 

with
 

neutrophil
 

count
 

to
 

lymphocyte
 

count
 

ratio
 

(NLR)
 

for
 

recurrence
 

and
 

metastasis
 

of
 

oral
 

squa-
mous

 

cell
 

carcinoma
 

(OSCC)
 

after
 

radical
 

resection.Methods A
 

total
 

of
 

397
 

OSCC
 

patients
 

who
 

underwent
 

radical
 

surgery
 

in
 

Yilin
 

Xingyuan
 

Hospital
 

and
 

the
 

First
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Xi
 

'an
 

Jiaotong
 

University
 

Yilin
 

Hospital
 

from
 

April
 

2020
 

to
 

May
 

2023
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

objects.After
 

2
 

years
 

of
 

follow-up,they
 

were
 

divided
 

into
 

recurrence
 

and
 

metastasis
 

group
 

and
 

non-recurrence
 

and
 

metastasis
 

group
 

according
 

to
 

whether
 

there
 

was
 

recurrence
 

and
 

metastasis
 

after
 

radical
 

surgery.Preoperative
 

serum
 

MMP-10
 

levels
 

were
 

measured
 

in
 

all
 

patients,and
 

NLR
 

was
 

calculated.The
 

clinical
 

data,NLR
 

and
 

MMP-10
 

levels
 

were
 

compared
 

between
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two
 

groups.Multivariate
 

Cox
 

regression
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

influencing
 

factors
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re-
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after
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operating
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curve
 

was
 

drawn
 

to
 

analyze
 

the
 

predictive
 

value
 

of
 

serum
 

MMP-10,NLR
 

alone
 

and
 

their
 

combination
 

for
 

re-
currence

 

and
 

metastasis
 

of
 

OSCC
 

patients
 

after
 

radical
 

surgery.Results The
 

2-year
 

recurrence
 

and
 

metastasis
 

rate
 

of
 

397
 

OSCC
 

patients
 

after
 

radical
 

surgery
 

was
 

27.46%
 

(109/397).The
 

proportion
 

of
 

patients
 

with
 

poor
 

differentiation,T
 

stage
 

T3-T4,N
 

stage
 

N2-N3,nerve
 

invasion,neutrophil
 

count,MMP-10
 

level,and
 

NLR
 

in
 

the
 

recurrence
 

and
 

metastasis
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

non-recurrence
 

and
 

metastasis
 

group,and
 

the
 

lymphocyte
 

count
 

in
 

the
 

recurrence
 

and
 

metastasis
 

group
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

non-recurrence
 

and
 

metastasis
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Multivariate
 

Cox
 

regression
 

a-
nalysis

 

showed
 

that
 

poor
 

differentiation,N2-N3
 

stage,increased
 

MMP-10
 

level,and
 

increased
 

NLR
 

were
 

in-
dependent

 

risk
 

factors
 

for
 

recurrence
 

and
 

metastasis
 

of
 

OSCC
 

patients
 

after
 

radical
 

surgery
 

(P<0.05).ROC
 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

serum
 

MMP-10,NLR
 

and
 

their
 

combination
 

for
 

predicting
 

recurrence
 

and
 

metastasis
 

after
 

radical
 

resection
 

of
 

OSCC
 

were
 

0.792,0.804
 

and
 

0.911,respective-
ly.The

 

AUC
 

of
 

the
 

combination
 

of
 

MMP-10
 

and
 

NLR
 

in
 

predicting
 

recurrence
 

and
 

metastasis
 

of
 

OSCC
 

pa-
tients

 

after
 

radical
 

surgery
 

was
 

greater
 

than
 

that
 

of
 

serum
 

MMP-10
 

or
 

NLR
 

alone
 

(P<0.05).Conclusion El-
evated

 

serum
 

MMP-10
 

level
 

and
 

NLR
 

are
 

both
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

recurrence
 

and
 

metastasis
 

of
 

OSCC
 

patients
 

after
 

radical
 

resection.The
 

combined
 

detection
 

of
 

MMP-10
 

and
 

NLR
 

has
 

a
 

high
 

predictive
 

value
 

for
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and
 

metastasis
 

of
 

OSCC
 

patients
 

after
 

radical
 

resection.
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  口腔癌是发生于口腔的恶性肿瘤总称,包括颊黏

膜癌、口底癌、舌癌、牙龈癌、唇癌等,2022年全球口腔

癌新发38.95万例,死亡18.82万例[1],中国口腔癌

新发3.92万例,死亡2.13万例,是头颈部最常见及

病死率最高的恶性肿瘤[2]。口腔鳞状细胞癌(OSCC)
是最常见的口腔癌类型,根治性外科切除是其最有效

的治疗方法,能清除病灶,抑制疾病进展,但仍有部分

患者因根治术后复发转移而危及生命[3]。因此,早期

预测OSCC患者根治术后复发转移非常重要。有研

究表明,炎症和上皮间质转化是肿瘤复发转移的重要

机制[4-5]。基质金属蛋白酶(MMP)-10是一种组织蛋

白酶,能通过上皮间质转化、炎症反应等促进肿瘤的

发生 和 发 展[6]。Feng等[7]报 道,OSCC 患 者 唾 液

MMP-10水平明显升高。中性粒细胞计数与淋巴细

胞计数比值(NLR)是一种基于血常规的炎症指标,其
升高反映肿瘤微环境中促炎与抗炎失衡[8]。Ram
等[9]报道,外周血 NLR有助于口腔潜在恶性疾病和

OSCC的诊断。但关于血清 MMP-10联合 NLR对

OSCC患者根治术后复发转移的预测价值较少报道。
基于此,本研究探讨血清 MMP-10联合NLR对 OS-
CC患者根治术后复发转移的预测价值,以期为改善

OSCC患者的预后提供更多依据。现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2020年4月至2023年5月在

陕西省榆林市星元医院和西安交通大学第一附属医

院榆林医院进行根治术的397例 OSCC患者作为研

究对象。其中男259例,女138例;年龄31~76岁,
平均(59.94±8.18)岁;牙列缺失253例;肿瘤部位:

牙龈56例,舌部152例,颊部105例,口底54例,腭部

30例;T分期:T1~T2
 

期109例,T3~T4
 

期135例;
N分期:N0~N1期

 

306例,N2~N3
 

期91例;分化程

度:低分化55例,中、高分化342例;神经侵犯74例。
纳入标准:(1)原发性OSCC符合《口腔癌及口咽癌病

理诊断规范》[10]中的诊断标准;(2)年龄>18岁;(3)
接受根治性手术切除;(4)规范完成治疗和定期复查,
临床病历及随访资料完整,且术后随访满2年;(5)
TNM分期[11]为Ⅰ~ⅣB期。排除标准:(1)病历资料

不完整;(2)行姑息性手术治疗;(3)术前已接受过其

他抗肿瘤治疗;(4)预计生存期<6个月;(5)合并其他

口腔疾病,如口腔溃疡、口腔扁平苔藓等;(6)哺乳期

或妊娠期女性;(7)已经出现远处转移;(8)合并其他

部位恶性肿瘤;(9)存在严重心、肝、肾等重要脏器损

害。所有研究对象或其家属均知情同意并签署知情

同意书。本研究经陕西省榆林市星元医院医学伦理

委员会审核批准(XYYY-LLWYH-2020-06)及西安交

通大学第一附属医院榆林医院医学伦理委员会审核

批准(2020019)。
1.2 方法

1.2.1 血清 MMP-10水平及中性粒细胞计数和淋巴

细胞计数检测 采集所有OSCC患者行根治术前1
 

d
空腹外周静脉血4

 

mL,其中2
 

mL置于促凝管(黄管)
中用于血清 MMP-10检测;剩余2

 

mL置于含乙二胺

四乙酸二钾管(紫管)中用于血细胞计数。促凝管中

血标本以3
 

000
 

r/min离心15
 

min(离心半径10
 

cm)
后取上清液置于-80

 

℃
 

冰箱保存待检。采用酶联免

疫吸附试验检测血清 MMP-10水平(试剂盒购自南京
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森贝伽生物科技有限公司,货号:SBJ-H1370)。抗凝

血标本采用全自动五分类血细胞分析仪检测中性粒

细胞计数和淋巴细胞计数(试剂盒购自日本希森美康

公司,型号:XT-2000i),并计算NLR。
1.2.2 其他基线资料收集 收集所有OSCC患者性

别、年龄、肿瘤部位、有无牙列缺失、有无吸烟史、有无

饮酒史、分化程度、T分期、N分期、有无神经侵犯、是
否进行颈淋巴结清扫、是否接受辅助治疗(包括放疗、
化疗、靶向治疗、免疫治疗等)等资料。
1.3 复发转移及分组 OSCC患者自根治术后次日

开始随访至术后2年,随访截止时间为2025年5月。
随访方式包括门诊复查和电话随访相结合。随访终

点事件为根治术后发生复发或转移(复发定义为原发

部位再次生长,转移定义为原发部位以外其他部位出

现病变)[10]。若患者在随访期间死亡,则按照最后一

次随访记录处理,并纳入事件分析。排除因任何原因

无法联系的患者(失访)。将随访2年后发生复发转

移的患者纳入复发转移组,未发生复发转移的患者纳

入未复发转移组。
1.4 统计学处理 采用SPSS28.0统计软件进行数

据分析处理。符合正态分布的计量资料以x±s 表

示,2组间比较采用独立样本t检验;非正态分布的计

量资料以 M(P25,P75)表示,2组间比较采用 Mann-
Whitney

 

U 检验。计数资料以例数或百分率表示,组
间比较采用χ2 检验。采用多因素Cox回归分析OS-
CC患者根治术后复发转移的影响因素。绘制受试者

工作特征(ROC)曲线分析术前血清 MMP-10、NLR
单独及二者联合对 OSCC患者根治术后复发转移的

预测价值,曲线下面积(AUC)比较采用De-Long检

验。检验水准α=0.05,以P<0.05为差异有统计学

意义。
2 结  果

2.1 复发转移组和未复发转移组基线资料及 MMP-
10水平、NLR比较 397例 OSCC患者根治术后2
年复发转移率为27.46%(109/397),无失访病例。复

发转移组低分化、T分期为 T3~T4期、N 分期为

N2~N3期、神经侵犯患者占比及中性粒细胞计数、
MMP-10水平、NLR均高于未复发转移组,淋巴细胞

计数均低于未复发转移组,差异均有统计学意义(P<
0.05)。见表1。

表1  复发转移组和未复发转移组基线资料及 MMP-10水平、NLR比较[n(%)或x±s或M(P25,P75)]

组别 n
性别

男 女
 

年龄

(岁)

肿瘤部位

牙龈 舌部 颊部 口底 腭部

复发转移组 109 75(68.81) 34(31.19) 60.92±8.24 16(14.68) 44(40.37) 33(30.28) 11(10.09) 5(4.59)

未复发转移组 288184(63.89) 104(36.11) 59.57±8.13 40(13.89) 108(37.50) 72(25.00) 43(14.93) 25(8.68)

χ2/t/Z 0.844 1.472 4.151

P 0.358 0.142 0.386

组别 n 有牙列缺失 有吸烟史 有饮酒史
分化程度

低分化 中、高分化

T分期(期)

T1~T2 T3~T4

复发转移组 109 73(66.97) 50(45.87) 63(57.80) 30(27.52) 79(72.48) 46(42.20) 63(57.80)

未复发转移组 288 180(62.50) 130(45.14) 151(52.43) 25(8.68) 263(91.32) 216(75.00) 72(25.00)

χ2/t/Z 0.684 0.017 0.917 23.523 37.903

P 0.408 0.896 0.338 <0.001 <0.001

组别 n
N分期(期)

N0~N1 N2~N3
有神经侵犯 颈淋巴结清扫 辅助治疗

复发转移组 109 61(55.96) 48(44.04) 34(31.19) 90(82.57) 58(53.21)

未复发转移组 288 245(85.07) 43(14.93) 40(13.89) 227(78.82) 144(50.00)

χ2/t/Z 37.915 15.612 0.691 0.953

P <0.001 <0.001 0.406 0.329

组别 n 中性粒细胞计数(×109/L) 淋巴细胞计数(×109/L) MMP-10(pg/mL) NLR

复发转移组 109 6.60(5.15,8.19) 1.39(1.04,1.98) 402.57±52.12 4.45(3.00,6.89)

未复发转移组 288 5.17(4.17,6.22) 2.23(1.75,2.83) 352.92±41.83 2.55(1.68,3.21)

χ2/t/Z 6.089 -8.431 8.920 9.365

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001
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2.2 多因素Cox回归分析OSCC患者根治术后复发

转移的影响因素 以 OSCC患者根治术后是否发生

复发转移(是=1,否=0)作为因变量,以分化程度(低
分化=1,中、高分化=0)、T分期(T3~T4期=1,
T1~T2期=0)、N 分期(N2~N3期=1,N0~N1
期=0)、神经侵犯(有=1,无=0)、MMP-10(原值输

入)、NLR(原值输入)作为自变量(中性粒细胞计数、
淋巴细胞计数与 NLR为衍生关系,故不纳入),进行

多因素Cox回归分析。在纳入Cox回归分析前,采用

Schoenfeld残差法对各变量进行比例风险假设检验。
对每个自变量计算Schoenfeld残差并绘制残差与时

间的散点图,同时进行全局及单变量检验。各变量P
均>0.05,可合理纳入Cox回归模型。结果显示,低
分化、N分期为N2~N3期、MMP-10水平升高、NLR
升高均为OSCC患者根治术后复发转移的独立危险

因素(P<0.05)。为评估 MMP-10、NLR单独成模的

预测价值(用于后续的ROC曲线分析),另拟合仅含

MMP-10、NLR 的简化 模 型。结 果 显 示,MMP-10、
NLR与 OSCC患者根治术后复发转移均相关(P<
0.05)。见表2。
2.3 血清 MMP-10、NLR单独及二者联合对 OSCC
患者根治术后复发转移的预测价值 以 OSCC患者

根治术后是否发生复发转移(是=1,否=0)作为状态

变量,以 MMP-10、NLR单独及二者联合作为检验变

量,绘制ROC曲线。依据前面回归分析结果,构建

MMP-10、NLR 联 合 预 测 的 Cox回 归 模 型:LP=
0.030XMMP-10+0.869XNLR。结果显示,血清 MMP-
10、NLR单独及二者联合预测 OSCC患者根治术后

复发转移的 AUC分别为0.792、0.804、0.911,二者

联合预测OSCC患者根治术后复发转移的AUC大于

血清 MMP-10、NLR单独预测的 AUC(Z=4.140、
3.279,P<0.05)。

 

见表3。
表2  多因素Cox回归分析OSCC患者根治术后复发

   转移的影响因素

因素 β SE Waldχ2 P HR(95%CI)

模型1

 分化程度 1.418
 

0.610
 

5.406
 

0.020
 

4.129(1.249~13.647)

 T分期 1.016
 

0.554
 

3.367
 

0.067
 

2.762(0.933~8.180)

 N分期 1.055
 

0.493
 

4.579
 

0.032
 

2.872(1.093~7.545)

 神经侵犯 0.900
 

0.687
 

1.719
 

0.190
 

2.460(0.640~9.447)

 MMP-10 0.033
 

0.006
 

27.392
 

<0.001 1.034(1.021~1.047)

 NLR 1.066
 

0.218
 

23.985
 

<0.001 2.904(1.895~4.446)

 常数项 -17.876
 

3.067
 

33.962
 

<0.001 -

模型2

 MMP-10 0.030
 

0.004
 

60.842
 

<0.001 1.030(1.022~1.038)

 NLR 0.869
 

0.107
 

66.531
 

<0.001 2.385(1.936~2.940)

 常数项 -15.209
 

1.657
 

84.205
 

<0.001 -

  注:模型1为全模型,模型2为仅拟合含 MMP-10、NLR的简化模

型,用于后续的ROC曲线分析;-表示无数据。

表3  血清 MMP-10、NLR单独及二者联合对OSCC患者根治术后复发转移的预测价值

指标 最佳截断值 AUC(95%CI) 灵敏度(%) 特异度(%) 约登指数 P

MMP-10 384.61
 

pg/mL 0.792(0.720~0.852) 70.00 77.50 0.475 <0.001

NLR 3.97 0.804(0.734~0.863) 60.00 93.75 0.538 <0.001

二者联合 - 0.911(0.856~0.951) 90.00 80.00 0.700 <0.001

  注:二者联合取Logistic回归模型的拟合概率值;-表示无数据。

3 讨  论
    

OSCC是起源于口腔上皮黏膜的恶性肿瘤,发病

可能与吸烟、饮酒、人乳头瘤病毒感染、不良口腔卫

生、饮食、遗传、免疫等因素有关,由于口腔承担了咀

嚼、社交交互、呼吸等多项生理功能,因此,OSCC常

严重影响患者的生存质量及社会心理健康[12-13]。尽

管早期OSCC患者经根治术后通常可以治愈,但相当

数量的患者初诊时已处于晚期,受肿瘤侵袭性强、肿
瘤微环境改变、血管生成活跃等因素影响,根治术后

极易发生复发转移,5年生存率低于50%[14-15]。目前

尚缺乏用于预测 OSCC患者根治术后复发转移的公

认指标,有必要深入探索相关标志物来进行早期预

测,对指导临床早期采取应对措施和延长患者生存期

有重要意义。
    

MMP-10是一种锌离子依赖的蛋白水解酶,又称

为基质溶解素2,其主要功能是降解细胞外基质成分

以参与组织重塑、胚胎发育和伤口愈合等过程,在肿

瘤中 MMP-10大量分泌不仅能通过降解细胞外基质

促进肿瘤细胞迁移和侵袭,而且还能通过激活相关信

号通路、肿瘤微环境、炎症反应等促进肿瘤的发生和

发展[16-17]。MMP-10在结肠炎相关结肠癌中呈高表

达,能激活核因子-κB信号通路增强结肠炎症反应,从
而促进结肠炎相关结肠癌发生[18]。肝细胞癌 中,

MMP-10高表达能增强上皮间质转化而促进肝细胞

癌、宫 颈 癌 细 胞 迁 移 和 侵 袭[19-21]。Kort-Mascort
等[22]研究发现,OSCC组织中 MMP-10表达明显上

调,且与免疫细胞浸润密切相关。Cai等[23]研究指

出,唾液中MMP-10高表达与OSCC患者生存率降低

有关,但尚无研究报道血清MMP-10对OSCC患者的

临床意义。本研究结果显示,血清 MMP-10水平每升
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pg/mL,OSCC患者根治术后发生复发转移的风

险就增加1.034倍。其原因可能为,术前 MMP-10水

平升高能通过降解细胞外基质,破坏组织屏障和诱导

上皮间质转化,增强 OSCC细胞迁移和侵袭能力,从
而促进术后残留肿瘤细胞生长,导致术后复发转

移[24]。同时,MMP-10水平升高能激活 Wnt信号通

路,通过增强炎症反应、改变肿瘤微环境、维持肿瘤干

细胞特性和血管生成等促进 OSCC细胞增殖、分化、
迁移和侵袭,增加OSCC患者根治术后发生复发转移

的风险[22]。
炎症反应在OSCC发展过程中起关键作用,能通

过改变肿瘤微环境(如血管生成、代谢重编程等)和削

弱机体 抗 肿 瘤 免 疫 功 能,促 进 OSCC 的 发 生 和 发

展[25-26]。中性粒细胞是先天性免疫系统的核心细胞,
在受到炎症或趋化因子刺激后能迅速迁移至感染或

损伤部位,从而促进炎症反应;淋巴细胞是适应性免

疫系统的核心细胞,能通过识别杀伤病毒感染、产生

抗体等来抑制炎症反应;中性粒细胞和淋巴细胞的相

互作用能维持免疫平衡,NLR通过综合2种细胞功

能,可以很好地反映免疫和炎症平衡,NLR越大则炎

症反应越强[27-28]。近年来,NLR升高已被报道与多

种恶性肿瘤患者术后复发转移有关,包括非小细胞肺

癌、前列腺癌等[29-30]。有研究指出,NLR有助于 OS-
CC的早期诊断,且NLR升高与纳武利尤单抗治疗或

化疗后生存期缩短有关[9,31]。本研究进一步分析了

NLR与 OSCC患者根治术后复发转移的关系,结果

显示,术前NLR每升高1个单位,OSCC患者根治术

后发生复发转移的风险就增加2.902倍,说明术前

NLR升高与 OSCC患者根治术后复发转移有关,这
符合既往研究报道NLR升高与OSCC患者根治术后

病死率增加相关的结果[32]。其原因可能为,NLR升

高反映中性粒细胞数量增多和淋巴细胞数量减少,中
性粒细胞数量增多能增强炎症反应以促进肿瘤细胞

增殖、侵袭和迁移,淋巴细胞数量减少能减弱机体免

疫监视功能,降低机体对肿瘤细胞的识别与清除能

力,促进肿瘤免疫逃逸,从而增加 OSCC患者根治术

后发生复发转移的风险;NLR升高反映了炎症与免

疫失衡,这会改变肿瘤微环境,促进肿瘤血管生成、代
谢重 编 程,从 而 促 进 OSCC 患 者 根 治 术 后 复 发

转移[33-34]。
    

本研究还发现,低分化、N分期为 N2~N3期的

OSCC患者根治术后发生复发转移的风险更高。考

虑是因为,高级N分期提示肿瘤侵袭性强,更易导致

OSCC患者根治术后复发转移;低分化癌细胞具备更

强的增殖和转移能力,因此,OSCC患者根治术后复

发转移风险更高[35]。本研究 ROC曲线分析结果显

示,血清 MMP-10、NLR联合预测OSCC患者根治术

后复发转移的 AUC为0.911,大于血清 MMP-10、

NLR单独预测的0.792、0.804。说明血清 MMP-10、
NLR有助于 OSCC患者根治术后复发转移的预测,
二者联合具备更高的预测价值。

综上所述,血清 MMP-10水平及 NLR 升高与

OSCC患者根治术后复发转移均有关,二者联合预测

OSCC患者根治术后复发转移的价值较高。但本研

究存在一定的局限性,首先,样本量较小,可能影响结

论的普适性,未来还需多中心研究加以验证;其次,本
研究未进一步探讨 MMP-10、NLR在 OSCC中的具

体作用机制,未来还需深入探讨二者与肿瘤复发转移

的机制,从而提高临床应用价值;最后,术后辅助治疗

方案并非完全同质化,不同患者在放疗、化疗及新型

治疗方式的选择和强度上存在一定差异,可能对术后

复发转移结局产生潜在影响。未来研究可结合治疗

方案分层或倾向评分匹配等方法,对
 

MMP-10
 

和
 

NLR
 

在不同治疗策略下的预测价值进 行 更 深 入

验证。
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