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[摘  要]  目的：探索预后营养指数（PNI）在接受诱导化疗联合免疫（化免）序贯放疗的局部晚期食管鳞状细胞癌（ESCC）中的

疗效预测价值及预后影响。方法: 回顾性分析浙江省肿瘤医院2019年5月至2023年8月期间收治的126例行诱导化免序贯放疗

的局部晚期ESCC患者的临床资料。绘制受试者工作特征曲线（ROC曲线），确定患者诱导化免前1周内、放疗前1周内、放疗开

始后4 ± 1周的PNI最佳临界值并对患者进行分组。采用Kaplan-Meier法绘制生存曲线，并用Log-Rank法比较组间患者的总生

存期（OS）及无进展生存期（PFS），采用Cox回归分析探讨诱导化免序贯放疗的局部晚期ESCC患者的预后影响因素。结果: 共
纳入126例局部晚期ESCC患者，男性118例，女性8例，中位年龄65岁（44~78岁）。运用ROC曲线确认的患者诱导化免前、放疗

前和放疗中PNI最佳临界值为46.2、48.3和37.9。放疗前PNI ≥ 48.3组中位OS、PFS分别为47.3、28.2个月，放疗前PNI < 48.3组

中位OS、PFS分别为 18.7、15.2个月（P < 0.01，P < 0.05）。放疗中 PNI ≥ 37.9组中位OS未达到，中位 PFS为 25.7个月，放疗中

PNI < 37.9组中位OS、PFS分别为17.0、12.5个月（P < 0.01，P < 0.05）。诱导化免后PNI升高组中位OS未达到，中位PFS为28.4个

月；PNI 降低组中位 OS、PFS 分别为 20.4、16.0 个月（P < 0.01，P < 0.05）。多因素分析显示，放疗中PNI[HR = 2.292，95% CI（1.264,

4.159），P < 0.05]、诱导化免后PNI变化[HR = 2.120, 95% CI（1.007, 4.463），P < 0.05]为影响OS因素。结论: 放疗中PNI、诱导化

免后PNI变化与患者治疗疗效及预后有一定相关性，可作为预测ESCC化免序贯放疗获益的重要指标。
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[Abstract]  Objective: To explore the predictive and prognostic value of prognostic nutritional index (PNI) for patients with locally 

advanced esophageal squamous cell carcinoma (ESCC) undergoing induction chemotherapy combined with immune sequential 

radiotherapy. Methods: A retrospective analysis was conducted on clinical data from 126 locally advanced ESCC patients who had 

undergone induction chemotherapy combined with immune sequential radiotherapy at Zhejiang Cancer Hospital between May 2019 

and August 2023. Receiver operating characteristic (ROC) curves were used to determine optimal PNI cutoff values within 1 week 

before induction chemoimmunotherapy, within 1 week before radiotherapy, and at 4 ± 1 weeks after radiotherapy initiation, with 

subsequent patient stratification. The Kaplan-Meier method was used to generate survival curves and the log-rank test was used to 

compare overall survival (OS) and progression-free survival (PFS) between groups. Cox regression analysis was employed to identify 
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factors affecting the prognosis of locally advanced ESCC patients undergoing induction chemoimmunotherapy combined with 

sequential radiotherapy. Results: A total of 126 locally advanced ESCC patients, 118 males and 8 females, with a median age of 65 

years (44-78 years) were included. The optimal critical values of PNI before induction chemoimmunotherapy, before radiotherapy and 

during radiotherapy identified using ROC curves were 46.2, 48.3 and 37.9. The median OS and PFS were 47.3 and 28.2 months in 

the group with PNI ≥ 48.3 before radiotherapy, and 18.7 and 15.2 months in the group with PNI < 48.3 before radiotherapy, 

respectively (P < 0.01, P < 0.05). The median OS was not reached and the median PFS was 25.7 months in the group with PNI ≥ 37.9 in 

radiotherapy, and the median OS and PFS were 17.0 and 12.5 months in the group with PNI < 37.9 in radiotherapy, respectively (P < 0.01, 

P < 0.05). The median OS was not reached and the median PFS was 28.4 months in the group with elevated PNI after induction 

chemoimmunization; the median OS and PFS were 20.4 and 16.0 months in the group with reduced PNI (P < 0.01, P < 0.05). 

Multifactorial analysis showed that PNI in radiotherapy [HR = 2.292, 95% CI (1.264, 4.159), P < 0.05], and change in PNI after 

induction of chemoimmunization [HR = 2.120, 95% CI (1.007, 4.463), P < 0.05] were factors affecting OS. Conclusion: PNI during 

radiotherapy and changes in PNI after induction chemoimmunity correlate with patients' treatment efficacy and prognosis, and can be 

used as important indicators to predict the benefits of induction chemoimmunization combined with sequential radiotherapy for ESCC.

[Key words]  esophageal squamous cell carcinoma (ESCC); prognostic nutritional index (PNI); chemotherapy combined with immune 

sequential radiotherapy; prognosis

[Chin J Cancer Biother, 2025, 32(4): 405-412. DOI：10.3872/j.issn.1007-385x.2025.04.009]

食管鳞状细胞癌（esophageal squamous cell 

carcinoma, ESCC）是中国常见的消化系统恶性肿瘤。

由于该病早期症状不明显，因此大部分患者确诊时

已属于局部晚期。局部晚期不可切除ESCC通常侵

犯邻近器官或有多站、体积巨大的淋巴结转移。目

前，国内外指南推荐的标准治疗是根治性同步放化

疗，但其 5年总生存（OS）率仅 20%~30%[1]。近年来，

免疫检查点抑制剂联合化疗的转化治疗策略受到关

注，可使部分患者获得手术机会，但未达手术标准者

仍需序贯根治性放疗。研究[2]显示，经免疫检查点抑

制剂预激活的抗原提呈细胞和效应T细胞对放疗诱

导的肿瘤抗原释放表现出更强的响应能力。ESCC

患者因进食梗阻普遍存在营养不良，预后营养指数

（prognostic nutritional index, PNI）可同时反映营养和

免疫状态。研究[3-4]证明，治疗前PNI能预测肿瘤患者

的预后。目前针对PNI预测食管癌诱导化疗联合免

疫（化免）序贯放疗疗效以及分析治疗全过程PNI动

态变化的研究较少。因此，本研究旨在探讨PNI与局

部晚期ESCC患者接受诱导化免序贯放疗的疗效及

预后的相关性。

1  材料与方法

1.1  研究对象

收集 2019年 5月至 2023年 8月在浙江省肿瘤医

院就诊的 126例局部晚期食管癌患者。病例纳入标

准：（1）年龄≥18 周岁；（2）美国东部肿瘤协作组

（Eastern Cooperative Oncology Group, ECOG）活动状

态（performance status, PS）评分为 0~1分；（3）经病理

学确诊为 ESCC；（4）根据美国癌症联合委员会

（American Joint Committee on Cancer, AJCC）第 8 版

TNM分期标准，临床分期为T1~4N0~3M0~1（M1仅

为锁骨上淋巴结转移）；（5）初诊时外科医生评估无

法切除，行诱导化免治疗2~4周期后再次评估仍无法

切除或拒绝手术；（6）治疗前1周内有完整的血常规、

肝功能报告。病例排除标准：（1）诱导化免治疗后疗

效评估为疾病进展（PD）者；（2）治疗前存在感染；（3）

治疗前出现食管瘘；（4）既往有血液系统疾病。本研

究方案经浙江省肿瘤医院伦理委员会批准（伦理批

件号：IRB-2024-588）。

1.2  诱导化免治疗

诱导化免治疗的化疗方案包括紫杉醇类联合铂

类、5-氟尿嘧啶联合铂类及单药白蛋白紫杉醇。免疫

药物采用 PD-1、PD-L1抑制剂，包括卡瑞利珠单抗、

帕博利珠单抗、信迪利单抗、替雷利珠单抗等。

1.3  序贯放（化）疗

诱导化免后序贯单纯放疗或同步放化疗，放疗

技术采用固定野调强放疗或容积调强放疗，42例患

者照射范围采用累及野照射，原发灶大体肿瘤靶体

积（gross tumor volume-tumor, GTV-T）包括CT、食管

钡餐、内镜和PET-CT检查发现的食管肿瘤。区域淋

巴结大体肿瘤靶体积（gross tumor volume-nodal, 

GTV-N）定义为：短径大于 1.0 cm的淋巴结，PET-CT

显示为 18FDG 高摄取者及多发淋巴结融合成簇。原

发灶临床靶体积（clinical target volume-tumor, CTV-T）

包括GTV-T上下外放3 cm，前后、左右外放 0.6 cm；区

域淋巴结临床靶体积（clinical target volume-nodal, 

CTV-N）为GTV-N均匀外放 0.6 cm。在CTV（CTV-T 

+ CTV-N）基础上外放 0.5 cm 生成计划靶体积

（planning target volume, PTV）。84例患者照射范围

采用预防野照射，原发灶及转移淋巴结GTV和CTV-T

勾画与累及野采取相同方式。CTV-N采用高危淋巴

引流区预防照射。同步化疗方案包括紫杉醇类联合
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铂类、单药替吉奥或替加氟。

1.4  观察指标和评价标准

在诱导化免前 1周内、放疗前 1周内、放疗开始

后 4 ± 1周等时间节点，根据患者的血常规及血液生

化指标计算PNI值，PNI计算公式为PNI = 血清白蛋

白值（g/L）+ 5 × 外周血淋巴细胞总数（× 109/L）。以

OS为终点进行受试者工作特征曲线（ROC曲线）及

曲线下面积（area under curve, AUC）计算约登指数

（敏感度 + 特异度-1），以PNI的最佳临界值（约登指

数最大点）为界，将每个时间节点的患者分为≥ 

PNI 临界值组和< PNI 临界值组。根据每个时间

节点前后 PNI 变化趋势，将患者分为 PNI 升高组

（时间节点后 PNI 较前升高）和 PNI 降低组（时间

节点后 PNI 较前降低）。分析各时间节点两组生存

差异，以及接受诱导化免序贯放疗的 ESCC 患者

的疗效及预后分析。OS 定义为从确诊为局部晚

期 ESCC 开始至患者因任何原因死亡的时间间

隔，无进展生存期（PFS）定义为从确诊为局部晚

期 ESCC 开始至肿瘤进展或患者因任何原因死

亡的时间间隔。复发或转移部位根据患者定期随

访复查的影像学表现（如超声、食管造影、CT、MRI或

PET-CT等）或病理和细胞学结果证实。原发灶及区

域淋巴结疗效综合评价按照实体瘤治疗疗效评价标

准（RECIST1.1）进行，分为完全缓解（CR）、部分缓解

（PR）、疾病稳定（SD）及PD。

1.5  统计学处理

应用SPSS 26.0统计学软件处理数据。计量资料

用中位数（范围）表示，计数资料用百分率（%）表示，

以OS为终点进行ROC曲线及AUC计算约登指数，

确定 PNI 的最佳临界值；采用 Kaplan-Meier 法计算

OS、PFS 并 Log-Rank 法检验生存率差异 ，采用

GraphPad Prism 8绘制生存曲线图；采用 Cox 风险

模型进行单因素及多因素预后分析。以P < 0.05

或P < 0.01表示差异有统计学意义。

2  结  果

2.1  ESCC患者的临床特征

共纳入 126 例 ESCC 患者，全组中位年龄 65 岁

（44～78 岁），原发灶长度中位数 6 cm （2～17 cm）。

所有患者在诱导化免治疗后均行放疗，其中 56例行

同步放化疗，70例行单纯放疗。见表1。

表1    126例局部晚期ESCC患者的临床特征

临床特征

性别

男

女

原发灶长度/cm

中位长度

范围

原发部位

颈段

胸上段

胸中段

胸下段

T分期

T1-2

T3-4

N分期

N0~1

N2~3

n（%）

118（93.7）

8（6.3）

6.0

2.0~17.0

5（4.0）

23（18.3）

56（44.4）

42（33.3）

25（19.8）

101（80.2）

59（46.8）

67（53.2）

临床特征

M分期

M0

M1

TNM分期

2
3
4

ECOG PS评分

0

1

诱导化疗药物

紫杉醇类 + 铂类

白蛋白紫杉醇

氟尿嘧啶 + 铂类

诱导免疫药物

卡瑞利珠单抗

帕博利珠单抗

n（%）

103（81.7）

23（18.3）

10（7.9）

70（55.6）

46（36.5）

73（57.9）

53（42.1）

124（98.4）

1（0.8）

1（0.8）

47（37.3）

25（19.8）

临床特征

信迪利单抗

替雷利珠单抗

特瑞普利单抗

度伐利尤单抗

斯鲁利单抗

纳武利尤单抗

派安普利单抗

治疗方式

PTV剂量/Gy

> 50

≤ 50

是否免疫维持

是

否

基线PNI

中位PNI

范围

n（%）

20（15.9）

13（10.3）

7（5.5）

5（4.0）

4（3.2）

4（3.2）

1（0.8）

101（80.2）

25（19.8）

39（31.0）

87（69.0）

49.6

38.5~61.2

2.2  PNI分组

截至 2024 年 8 月 31 日，全组中位随访时间为

28.5个月。采用OS率绘制诱导化免前、放疗前、放疗

中PNI值的ROC曲线，结果（图 1）显示，诱导化免前
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PNI临界值为 46.2（敏感度为 0.308，特异度为 0.824，

AUC为 0.525）、放疗前 PNI 临界值为 48.3（敏感度

为 0.692，特异度为 0.622，AUC 为 0.661）、放疗中

PNI 临界值为 37.9（敏感度为 0.615，特异度为

0.757，AUC 为 0.696）时约登指数最大。以 46.2、

48.3 和 37.9 为界，将患者分为两组。 PNI ≥ 46.2

组共 97 例，PNI < 46.2 组共 29 例；PNI ≥ 48.3 组共

62 例，PNI < 48.3组共 64例；PNI ≥ 37.9组共 76例，

PNI < 37.9组共50例。

A：诱导化免前PNI预测126例局部晚期ESCC患者预后的ROC曲线；B：放疗前PNI预测126例局部晚期ESCC患者预后的ROC

曲线；C：放疗中PNI预测126例局部晚期ESCC患者预后的ROC曲线。

图1    PNI预测126例局部晚期ESCC患者预后的ROC曲线

2.3  诱导化免前 PNI、放疗前 PNI 及放疗中 PNI 与

ESCC患者生存的关系

2.3.1  诱导化免前PNI与生存的关系

运用Kaplan-Meier方法绘制生存曲线分析诱导

化免前 PNI两组患者的OS、PFS，结果（图 2A、B）显

示，PNI ≥ 46.2 组中位 OS、PFS 分别为 47.3、17.4 个

月，1、2 年 OS 率和 PFS 率分别为 79.6%、59.5% 和

65.5%、47.8%；PNI < 46.2 组中位 OS、PFS 分别为

19.1、12.5个月，1、2年OS率和PFS率分别为 78.6%、

45.2%和 57.1%、32.4%。两组OS及PFS均无明显差

异（均P > 0.05）。

2.3.2  放疗前PNI与生存的关系

运用Kaplan-Meier方法绘制生存曲线分析放疗

前 PNI 两组患者的 OS、PFS，结果（图 2C、D）显示，

PNI ≥ 48.3组中位OS、PFS分别为 47.3、28.2个月，1、

2 年 OS 率和 PFS 率分别为 88.5%、71.4% 和 68.5%、

55.2%；PNI < 48.3 组中位 OS、PFS 分别为 18.7、15.2

个月，1、2年OS 率和 PFS 率分别为 70.2%、40.7%和

59.0%、32.5%。PNI ≥ 48.3 组 1、2 年 OS、PFS 明显高

于PNI < 48.3组（P < 0.01，P < 0.05）。

2.3.3  放疗中PNI与生存的关系

运用Kaplan-Meier方法绘制生存曲线分析放疗

中 PNI 两组患者的 OS、PFS，结果（图 2E、F）显示，

PNI ≥ 37.9组中位OS未达到，中位PFS为 25.7个月，

1、2年OS率和PFS率分别为87.8%、65.7%和69.9%、

50.5%；PNI < 37.9 组中位 OS、PFS 分别为 17.0、12.5

个月，1、2年OS 率和 PFS 率分别为 66.5%、41.4%和

54.0%、33.8%。PNI ≥ 37.9 组 OS 和 PFS 明显高于

PNI < 37.9组（P < 0.01，P < 0.05）。

2.4  PNI变化与ESCC患者生存的关系

运用 Kaplan-Meier 方法绘制生存曲线分析 PNI

变化两组患者的OS、PFS，结果（图3）显示，诱导化免

治疗后，PNI升高组（45例）中位OS未达到，中位PFS

为 28.4 个月，1、2 年 OS 率和 PFS 率分别为 90.7%、

73.7%和 69.9%、55.9%；PNI降低组（81例）中位OS、

PFS分别为 20.4、16.0个月，1、2年OS率和 PFS率分

别为 73.2%、46.2%和 60.2%、37.2%。PNI升高组OS

高于 PNI降低组（P < 0.01），但两组 PFS无明显差异

（P > 0.05）。多数患者放疗前后PNI对比后PNI呈下

降趋势，分两组后样本量分别为12例和114例，两组

样本量差异较大，使用Kaplan-Meier分析后两组OS

及PFS均无差异（均P > 0.05）。

2.5  PNI变化对ESCC患者近期疗效的影响

诱导化免后PNI升高组 ESCC 患者CR + PR明显

高于 PNI降低组患者，分别为53.3%、34.6%（P < 0.05）。

2.6  单因素及多因素生存分析

运用Cox回归分析影响ESCC患者预后的因素，

单因素分析结果（表 2）显示，M分期、放疗前 PNI和

放疗中PNI与PFS相关；放疗前PNI、放疗中PNI和诱

导化免后PNI变化与OS相关（均P < 0.05）。纳入M

分期、放疗前 PNI、放疗中 PNI和诱导化免后 PNI变

化，构建 Cox 比例风险模型进行多因素分析，结果

（表 3）显示，放疗中 PNI、诱导化免后 PNI 变化是

ESCC 诱导化免序贯放疗患者 OS 的独立影响因素

[HR = 2.292, 95% CI（1.264, 4.159），P < 0.01；HR =

2.120, 95% CI（1.007, 4.463），P < 0.05]。
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A：诱导化免前PNI两组局部晚期ESCC患者的OS曲线；B：诱导化免前PNI两组局部晚期ESCC患者的PFS曲线； C：放疗前PNI

两组局部晚期ESCC患者的OS曲线； D：放疗前PNI两组局部晚期ESCC患者的PFS曲线； E：放疗中PNI两组局部晚期ESCC患

者的OS曲线；F：放疗中PNI两组局部晚期ESCC患者的PFS曲线。

图2    不同分组局部晚期ESCC患者的生存曲线

图3    诱导化免前后PNI升高组和降低组局部晚期ESCC患者的生存曲线

表2    影响局部晚期ESCC患者诱导化免序贯放疗生存情况的单因素分析

项 目
性别（男 vs 女）

年龄（< 65 vs ≥ 65）

ECOG/PS（0 vs 1）

T分期（T1-2 vs T3-4）

N分期（N0-1 vs N3-4）

M分期（M0 vs M1）

TNM分期（Ⅱ+Ⅲ vs Ⅳ）

诱导化免前PNI（< 46.2 vs ≥ 46.2）

放疗前PNI（< 48.3 vs ≥ 48.3）

放疗中PNI（< 37.9 vs ≥ 37.9）

诱导化免后PNI变化（PNI↑ vs PNI↓）

治疗方式（单纯放疗 vs 同步放化疗）

PFS
HR

1.692

1.510

1.323

0.850

1.101

0.556

0.662

1.416

1.764

1.744

1.497

1.414

95% CI

0.531, 5.397

0.935, 2.439

0.808, 2.166

0.464, 1.557

0.683, 1.777

0.321, 0.965

0.409, 1.072

0.833, 2.405

1.087, 2.863

1.082, 2.810

0.894, 2.506

0.869, 2.302

P

0.374

0.092

0.267

0.598

0.692

0.037

0.093

0.199

0.021

0.022

0.125

0.163

OS
HR

1.173

1.288

1.574

0.838

1.097

0.604

0.808

1.550

3.034

2.840

2.794

1.185

95% CI

0.364, 3.775

0.742, 2.237

0.879, 2.819

0.419, 1.677

0.631, 1.906

0.316, -1.157

0.462, 1.413

0.858, 2.801

1.660, 5.544

1.618, -4.986

1.398, -5.584

0.681, 2.060

P

0.789

0.368

0.127

0.617

0.743

0.129

0.456

0.147

< 0.001

< 0.001

0.004

0.549

3   讨  论

近年来，免疫治疗联合放疗展现出较好的协同

效应和较佳的临床疗效，目前已开展多个免疫联合

放疗治疗不可切除局部晚期ESCC患者的小样本单

臂临床研究。ZHANG等[5]采用卡瑞利珠单抗联合同
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步放化疗治疗局部晚期ESCC患者，1、2年OS和PFS

率分别为 85.0%、69.6% 和 80.0%、65.0%，≥ 3 级治疗

相关不良反应发生率为 45%，≥ 3级放射性食管炎为

20%，未出现≥ 3级放射性肺炎。EC-CRT-001研究[6]

采用特瑞普利单抗联合根治性放化疗治疗局部晚期

不可切除的ESCC患者，结果表明中位OS时间未达

到，中位PFS时间为 12.2个月，1年OS率和PFS率分

别为 78.4%和 54.5%。这些研究提示，免疫联合放化

疗相比于传统放化疗治疗局部晚期不可切除ESCC

的疗效进一步提高，且不良反应可控。本研究126例

入组的 ESCC 患者 1、2 年 OS 率和 PFS 率分别为

79.4%、55.8% 和 63.6%、44.0%，中位 OS 和 PFS 分别

为 32.7个月、17.4个月，这与上述研究的结果相似。

目前，越来越多的免疫联合放疗用于局部晚期ESCC

的Ⅲ期临床试验正在开展中，但并非所有的患者都

能从中获益。因此，找到ESCC患者疗效及预后的预

测因素将有助于为患者提供更为精准的个体化

治疗。

表3    影响局部晚期ESCC患者诱导化免序贯放疗生存情况的多因素分析

项目

M分期（M0 vs M1）

放疗前PNI（< 48.9 vs ≥ 48.9）

放疗中PNI（< 37.9 vs ≥ 37.9）

诱导化免前后PNI（PNI↑ vs PNI↓）

PFS

HR

0.581

1.515

1.517

-

95% CI

0.334, 1.009

0.908, 2.527

0.917, 2.507

-

P

0.054

0.112

0.104

-

OS

HR

-

1.767

2.292

2.120

95% CI

-

0.893, -3.496

1.264, 4.159

1.007, 4.463

P

-

0.102

0.006

0.048

 

局部晚期ESCC常伴有管腔狭窄、吞咽困难等症

状，严重影响营养的摄取，营养不良的发生率较高。

既往研究[7-8]表明，全身炎性反应和营养不良状态与

肿瘤预后相关。PNI是由血清白蛋白和外周血淋巴

细胞数计算得出，用于对胃肠道肿瘤患者围手术期

情况进行评估和手术风险的预测。与其他营养评估

工具相比，它是一个不受患者及评估人员的主观影

响，依据检验数据的客观性指标。目前，大多数回顾

性研究发现ESCC治疗前低PNI与较差的预后相关。

李媛媛等[9]分析接受诱导化疗序贯放化疗口咽鳞癌

患者PNI与预后的关系，结果表明放疗后PNI较治疗

前PNI对患者的生存有更好的预测价值。日本的一

项探索营养指数与ESCC预后关系的研究结果[10]显

示，治疗前PNI并不能作为患者PFS独立预后因素。

这些研究结果与本研究结果相似。本研究发现，放

疗中PNI较诱导化免前PNI作为评估患者预后的指

标更为重要。原因可能是患者在治疗过程中因接受

药物和放射治疗后，营养状况及免疫状况较诱导化

免前下降。本研究中，患者PNI呈下降的趋势，以放

疗中的PNI下降最为明显。研究[11]显示，经新辅助化

疗的乳腺癌患者PNI下降显著。这说明放化疗对恶

性肿瘤患者的营养状态有负面影响，可能是放疗引

起的放射性食管炎及化疗导致食欲下降、胃肠道不

良反应及骨髓抑制等原因导致的。对于PNI持续下

降的患者，建议进行早期的营养干预，包括摄取高热

量、高蛋白的饮食，必要时可考虑肠内或静脉营养支

持，以改善患者的营养状态。临床上应定期监测PNI

变化，并根据 PNI 的变化调整治疗方案。例如，若

PNI持续下降，临床上可考虑降低放疗剂量或调整化

疗方案，以减少对患者营养状态的影响。

目前，大多数研究多探讨基线PNI与患者治疗疗

效和预后的关系，研究治疗过程中PNI变化与其关系

的相关报道较少。本研究将PNI在各个治疗节点前

后的变化对本组ESCC患者进行分析，结果显示，与

诱导化免前PNI相比，诱导化免治疗后PNI升高组较

PNI降低组的OS显著升高（P < 0.01）。多因素分析

显示，诱导化免前后PNI变化是OS的独立性预后因

素。这提示部分ESCC患者在接受免疫治疗后，营养

或免疫状况有所提升，从而可能从免疫治疗中获益。

YAN 等[12]发现，在经免疫治疗后的晚期 ESCC 患者

中，疗效有效组CD4+ T细胞比例、CD4+/CD8+ T细胞

比值较基线显著升高，疗效无效组患者CD4+ T细胞

变化无统计学意义。WANG等[13]同样发现，经免疫治

疗后疗效评估为有效的晚期胃癌患者淋巴细胞数量

增多。这说明有效的免疫治疗可以在一定程度上缓

解机体的免疫抑制状态，促进免疫细胞的激活，增强

机体的抗肿瘤作用。

PNI预测患者治疗疗效和预后可能与白蛋白水

平相关。白蛋白被认为与炎症状态相关，间接影响

人体营养状态。主要原因有：炎症导致分解代谢引

起的净蛋白质损失增加；炎症还会引起厌食症，从而

降低患者摄入足够营养以满足正常代谢需求的可能

性[14]。此外，血清白蛋白可以预测发病率和病死

率[15-16]。从肿瘤免疫代谢的角度分析，氨基酸作为白

蛋白的原料，在肿瘤细胞中被重新编程，这是肿瘤重

要的代谢特征。谷氨酰胺是非必需氨基酸，但大多
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数肿瘤细胞不能在缺乏谷氨酰胺的培养基中生存，

这种现象被称为“谷氨酰胺成瘾”[17]。谷氨酰胺可通

过 ADP-核糖基化因子、转运蛋白 SLC7A5 激活

mTORC1信号通路，从而调控葡萄糖、氨基酸和脂质

的代谢，促进肿瘤细胞的增殖[17-18]。肿瘤细胞通过上

调转运蛋白和代谢相关酶表达竞争性摄取谷氨酰

胺，导致淋巴细胞对谷氨酰胺的利用受限，从而影响

其抗肿瘤免疫应答[19]。此外，精氨酸在免疫反应中也

发挥着重要作用。精氨酸被一氧化氮合酶和精氨酸

酶 1分解，通过这些酶的差异调节，髓系细胞发挥对

肿瘤细胞的免疫反应[20]。因此，PNI的变化可以客观

地反映白蛋白、淋巴细胞及肿瘤微环境的变化。未

来还需进一步探索如何将一些新的免疫代谢指标整

合到 PNI 中，以提高其预测的准确性和临床应用

价值。

PNI预测患者治疗疗效和预后可能与淋巴细胞

相关。淋巴细胞是白细胞的一种，主要参与机体的

细胞免疫功能。它能分泌多种细胞因子如 IFN-γ、

IL-2等，这些细胞因子具有抑制肿瘤细胞增殖、促进

肿瘤细胞凋亡的作用，因而淋巴细胞数量减少、功能

降低，损害机体的抗肿瘤能力，进而影响患者预后。

LIU等[21]认为，较高水平的CD4+和CD8+ T细胞绝对

计数可能有助于延长患者的PFS和反映良好的预后。

淋巴细胞主要包括T淋巴细胞、B淋巴细胞和自然杀

伤细胞。随着检测技术的发展，淋巴细胞的分群越

来越细化，例如：T淋巴细胞可以进一步分为CD4+ T

细胞和CD8+ T细胞。CD4+ T细胞的减少可能与免疫

缺陷有关[22-23]，而CD8+ T细胞的增加可能与某些自身

免疫疾病相关[24-25]。这样细化更有利于评估机体的

免疫状态。此外，特定的淋巴细胞亚群与多种恶性

肿瘤的疗效和预后密切相关。YAN等[12]认为，基线

CD4+ T细胞和自然杀伤细胞是免疫治疗疗效和PFS

的独立预测因子。TULYTE等[26]认为，基线CD8+ T、

CD57- T细胞是晚期胰腺癌PFS和OS的独立预后因

子。因此，随着免疫学研究的不断深入及淋巴细胞

分群技术的持续发展，PNI有望与更精细的淋巴细胞

分群相结合，从而显著提升其在临床应用中的可靠

性与精准性。

本研究存在一些局限性。首先，本研究作为单

中心、回顾性研究，样本量相对较小，可能存在混杂

因素的干扰以及病例选择偏倚。其次，由于本研究

是非手术治疗患者，应用CT、造影等影像学检查对于

患者分期的准确性有一定的影响。最后，不同治疗

节点所使用的PNI临界值不同，如何更科学、更准确

地设定PNI临界值以获得最佳的敏感度及特异度也

需进一步研究。

综上所述，放疗中PNI以及诱导化免后PNI变化可

作为评估局部晚期ESCC诱导化免序贯放疗的疗效及

预后的有效指标。目前，仍需多中心、大样本的数据证

实，以便及时判断患者治疗获益，指导临床实践。
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