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ICU 住院患者中合并恶性肿瘤的比例在逐年增
加[1]，有研究表明欧洲 ICU住院患者中约有 15%合并恶
性肿瘤（多为实体瘤），其入院的主要原因是脓毒血症和

呼吸系统疾病[2-3]，并且该类患者的 ICU住院死亡率和
其他患有相似严重程度疾病或者合并有心力衰竭、肝硬

化等慢性疾病的患者相比未显示出明显差异[4]。普通ICU
的恶性肿瘤患者预后结局与癌症所处阶段无关，而和入

院时临床状况的严重程度有关[5]。尽早对入住 ICU的恶
性肿瘤患者进行危险分层有助于更积极展开治疗，延长

患者的生命。几种与炎症相关的生物标志物被证实可用

于评估恶性肿瘤患者的预后。2014年提出的全身免疫
炎症指数（system immune-inflammation index，SII）是一
种相对较新颖的炎症指标[6]，最早用于评估肝癌患者。之
后，SII被发现在结直肠癌、非小细胞肺癌、卵巢癌、胰腺
癌、胃肠癌等肿瘤中同样具有预后评估作用[7-13]，但目前
尚缺少 SII对于合并实体恶性肿瘤 ICU住院患者的预

【摘要】 目的 探讨全身免疫炎症指数（SII）对入住 ICU中合并实体恶性肿瘤患者 180 d死亡率的预测作用。方法 收集来

自 MIMIC-III数据库中 1 377例符合纳入标准的 ICU患者，应用 ROC曲线确定 SII最佳临床分界值，依次分为高 SII组和低 SII组，并

且使用倾向评分匹配平衡两组基线特征，采用 Kaplan-Meier法绘制两组患者的生存曲线，并通过构建 Cox比例风险回归模型进行单

因素和多因素分析。结果 SII是合并实体恶性肿瘤 ICU患者预后的危险因素（HR=2.311，95%CI：1.842~2.900，P＜0.01），高 SII组

患者的 180 d死亡率更高，预后更差。结论 SII可以用来预测合并实体恶性肿瘤 ICU患者的临床结局，具有简便、非侵袭性、经济的

特点。
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后评价数据。倾向评分匹配（propensity score-matched
analysis，PSM）是消除回顾性数据组间基线不均衡的一
种有效统计学方法。笔者通过应用 PSM和 Cox比例风
险模型对一个大型重症临床数据库进行回顾性分析，进

一步详细说明 SII对合并实体恶性肿瘤 ICU患者的预
后评估价值。

1 对象和方法

1.1 对象 自 MIMIC-芋数据库收集 2001 至 2016年
入住 Beth Israel Deaconess 医学中心（BIDMC）的 53 432
例 ICU患者的资料，包括患者的人口学特征、床边生命
体征记录、实验室检查结果、用药记录、护理记录、影像

学报告和住院死亡率等信息[14]。纳入标准：（1）第一次住
院并且第一次入住 ICU；（2）入院诊断中包括实体恶性
肿瘤的诊断，但非第一诊断；（3）入住 ICU 24 h内测量
了中性粒细胞绝对值、淋巴细胞绝对值和 PLT。排除标
准：（1）年龄＜16周岁；（2）合并血液系统肿瘤；（3）总住
院时间＜24 h及 ICU停留时间＜24 h。根据纳入和排除
标准，共纳入合并实体恶性肿瘤病史的 ICU患者 1 377
例，其中男 723例，女 654例。本项研究所有数据已获
得 MIMIC - 芋访问权限（https://physionet.org/content/
mimiciii/）。
1.2 资料收集 收集患者人口学特征及临床资料，包

括性别、年龄、序贯器官衰竭评分（sequential organ fail原
ure assessment，SOFA）、机械通气、合并症（脓毒血症、缺
血性心力衰竭、糖尿病、高血压、心律失常、心脏瓣膜疾

病、肺循环障碍系疾病、外周血管疾病、慢性肺部疾病、

甲状腺功能减退、肾衰竭、肝脏疾病、艾滋病、类风湿性

关节炎、凝血功能障碍、超重、失血性贫血、抑郁症）、实

验室指标（血尿素氮、WBC、血肌酐、血糖、血清钾、血清
钠）和 SII。SII值定义为外周血 PLT（K/滋l）伊中性粒细胞
计数（伊109/L）/淋巴细胞计数（伊109/L）。
1.3 统计学处理 所有数据检索及统计分析采用

PostgreSQL 11和 R v3.6.0软件。正态分布的计量资料
以 表示，组间比较采用两独立样本 t检验；非正态分
布的计量资料以 M（P25，P75）表示，组间比较采用 Mann-
Whitney U 检验。计数资料组间比较采用 字2 检验或

Fisher确切概率法。应用 ROC曲线确定 SII的最佳分界
值。使用 Kaplan-Meier法绘制生存曲线，组间比较采用
log-rank检验。应用 Cox比例风险回归模型进行单因素
和多因素分析，单因素分析中 P＜0.05的变量纳入多因
素分析。由于两组间基线不均衡（P＜0.1）而采用 PSM。
PSM采用最邻近匹配法，容许误差设置为 0.02，将低 SII

组（SII＜3 140.612）和高 SII 组（SII逸3 140.612）按 1:1
进行匹配。入住 ICU后 180 d内死亡率为主要结局指标。
P＜0.05为差异有统计学意义。
2 结果

2.1 两组患者临床特征比较 应用 ROC曲线确定 SII的
最佳分界值为 3 140.612，并分为低 SII组（SII＜3 140.612）
977 例和高 SII 组（SII逸3 140.612）400 例。两组患者
SOFA评分、合并症（高血压、心脏瓣膜疾病、慢性肺部
疾病、凝血功能障碍）发生率、WBC比较差异均有统计
学意义（均 P＜0.05），见表 1。

2.2 SII对合并实体恶性肿瘤 ICU 患者 180 d 死亡率

表 1 两组患者临床特征比较

临床特征

性别[ n（%）]

男

女

年龄（岁）

SOFA评分（分）

机械通气[ n（%）]

合并症[ n（%）]

脓毒血症

缺血性心力衰竭

糖尿病

高血压

心律失常

心脏瓣膜疾病

肺循环障碍系疾病

外周血管疾病

慢性肺部疾病

甲状腺功能减退

肾衰竭

肝脏疾病

艾滋病

类风湿性关节炎

凝血功能障碍

超重

失血性贫血

抑郁症

实验室检查

血尿素氮（mmol/L）

WBC（×109/L）

血肌酐（滋mol/L）

血糖（mmol/L）

血钾（mmol/L）

血钠（mmol/L）

低 SII组（n = 977）

522（53.4）

455（46.6）

69.19（58.56，78.32）

4（2，7）

342（35.0）

117（12.0）

239（24.5）

224（22.9）

563（57.6）

290（29.7）

109（11.2）

99（10.1）

88（9.0）

184（18.8）

109（11.2）

143（14.6）

67（6.9）

13（1.3）

23（2.4）

231（23.6）

42（4.3）

18（1.8）

103（10.5）

3.83（2.5，5.82）

10.3（6.6，15.1）

88.4（70.72，132.6）

7.56（6.22，9.67）

4.2（3.9，4.7）

139（137，142）

高 SII组（n= 400）

201（50.2）

199（49.8）

67.35（59.05，77.79）

3（2，6）

148（37.0）

63（15.8）

85（21.2）

337（84.2）

193（48.2）

117（29.2）

28（7.0）

33（8.2）

29（7.2）

112（28.0）

55（13.8）

46（11.5）

18（4.5）

3（0.8）

7（1.8）

40（10.0）

11（2.8）

8（2.0）

43（10.8）

3.49（2.33，5.82）

16.4（12.2，22.95）

88.4（61.88，132.6）

7.75（6.21，9.61）

4.3（3.9，4.7）

139（136，141）

P值

0.285

0.634

0.000

0.496

0.064

0.209

0.064

0.002

0.897

0.022

0.314

0.338

0.000

0.199

0.142

0.109

0.580

0.549

0.000

0.217

0.829

0.923

0.500

0.000

0.167

0.963

0.163

0.081

注：SII为全身免疫炎症指数；SOFA为序贯器官衰竭评分
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的预后意义分析 Kaplan-Meier 生存分析表明，与低
SII组相比，高 SII组患者 180 d死亡率更高（P＜0.01），
高 SII组患者中位生存时间为 91.4 d，见图 1。在未经
PSM 的队列中，单因素 Cox 回归分析显示年龄、SOFA
评分、合并症（脓毒血症、高血压、肺循环障碍系疾病、凝

血功能障碍、失血性贫血）发生率、血尿素氮、血钠、SII
水平均是合并实体肿瘤的 ICU患者 180 d死亡率的危
险因素（均 P＜0.05），多因素 Cox 回归分析显示年龄、
SOFA评分、合并症（高血压、肺循环障碍系疾病、凝血
功能障碍）发生率、血尿素氮、血钠和 SII水平是预测合
并实体肿瘤的 ICU 患者 180 d 死亡率的危险因素（均
P＜0.01），见表 2。

2.3 PSM 后 SII对合并实体恶性肿瘤 ICU 患者 180 d
死亡率的预后意义分析 纳入本研究的 1 377例患者
的临床基线水平显示，两组患者在 SOFA评分、部分合
并症和部分实验室检查方面存在不均衡（P＜0.1）。为了
消除两组之间基线的不均衡，本研究应用 PSM并采用
最邻近匹配法按 1:1的比例降低混杂偏移，两组各匹
配了 361例患者。匹配后的 722例患者的 ICU入院后
180 d生存曲线如图 2所示，高 SII组中位生存时间为
97.3 d。匹配后的多因素 Cox回归分析显示 SOFA评分、
凝血功能障碍、血尿素氮和 SII水平均是合并实体肿瘤
ICU患者 180 d死亡率预后的危险因素（均 P＜0.01），
见表 3。

3 讨论

炎症与肿瘤发展的关系十分密切[15]，有研究表明炎
症会贯穿恶性肿瘤的不同阶段，外在炎症可能会推动恶

性肿瘤的发生[16]，部分致癌基因的激活或者肿瘤抑制因
子的失活也可能会引起炎症，并且有助于恶性细胞的增

殖和存活[17]。SII越高意味着中性粒细胞和 PLT较高，而
淋巴细胞计数较低。外周血中性粒细胞的升高通常是因

为机体受到感染起到防御作用，但近来有大量研究表明

中性粒细胞可能促进肿瘤的生长、发展和转移[18-20]。中性
粒细胞释放出的中性粒细胞外诱捕网（neutrophil extra原

表 2 影响合并实体恶性肿瘤 ICU患者 180 d死亡率的 Cox回归

分析

临床特征

性别（男性比女性）

年龄

SOFA评分

机械通气

合并症

脓毒血症

缺血性心力衰竭

糖尿病

高血压

心律失常

心脏瓣膜疾病

肺循环障碍系疾病

外周血管疾病

慢性肺部疾病

甲状腺功能减退

肾衰竭

肝脏疾病

艾滋病

类风湿性关节炎

凝血功能障碍

超重

失血性贫血

抑郁症

实验室检查

血尿素氮

WBC

血肌酐

血糖

血钾

血钠

SII（≥3140.612

比＜3140.612）

HR值（95%CI）
1.057（0.898~1.244）

1.008（1.002~1.014）

1.093（1.068~1.119）

1.013（0.854~1.200）

1.662（1.339~2.064）

0.982（0.810~1.190）

1.093（0.902~1.324）

0.694（0.590~0.817）

1.006（0.841~1.202）

0.822（0.615~1.098）

1.297（1.004~1.675）

0.939（0.699~1.262）

0.984（0.807~1.201）

0.865（0.664~1.125）

0.905（0.711~1.154）

1.262（0.919~1.734）

0.696（0.288~1.678）

1.060（0.612~1.837）

1.503（1.246~1.814）

0.920（0.589~1.437）

1.855（1.145~3.007）

0.777（0.585~1.034）

1.008（1.005~1.011）

1.001（0.999~1.004）

1.023（0.969~1.079）

1.000（0.999~1.001）

1.005（0.901~1.120）

0.974（0.956~0.993）

1.978（1.675~2.337）

P值
0.505

0.013

0.000

0.885

0.000

0.851

0.365

0.000

0.950

0.185

0.047

0.674

0.877

0.279

0.422

0.150

0.419

0.835

0.000

0.714

0.012

0.083

0.000

0.178

0.411

0.851

0.932

0.006

0.000

HR值（95%CI）
-

1.012（1.005~1.019）

1.083（1.053~1.114）

-

1.102（0.869~1.397）

-

-

0.659（0.554~0.783）

-

-

1.411（1.091~1.825）

-

-

-

-

-

-

-

1.405（1.148~1.719）

-

1.485（0.905~2.438）

-

1.005（1.002~1.009)

-

-

-

-

0.970（0.953~0.987)

2.198（1.844~2.619)

P值
-

0.000

0.000

-

0.425

-

-

0.000

-

-

0.009

-

-

-

-

-

-

-

0.001

-

0.118

-

0.004

-

-

-

-

0.001

0.000

单因素 多因素

注：SOFA为序贯器官衰竭评分；SII为全身免疫炎症指数

图 1 未经倾向评分匹配（PSM）的合并实体恶性肿瘤 ICU 患者

180 d的 Kaplan-Meier生存曲线（SII为全身免疫炎症指数）

低 SII组
高 SII组

1.00

0.75

0.50

0.25

0.00

0 20 40 60 80 100 120 140 160 180

0 20 40 60 80 100 120 140 160 180
随访时间（d）

随访时间（d）累计风险表

低 SII组

高 SII组

P＜0.01
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表 3 经 PSM后影响合并实体恶性肿瘤 ICU患者 180 d 死亡率

的 Cox回归分析

注：PSM为倾向评分匹配；SOFA为序贯器官衰竭评分；SII为全

身免疫炎症指数

cellular traps, NETs）除了起到物理诱捕和杀死病原体
外 [21]，近年来发现过度的 NETs与肿瘤发生、发展有关，
2013年的一项研究显示 NETs水平升高的尤文氏肉瘤
患者预后更差[22]。血小板在肿瘤发生、发展中发挥多方
面作用[23]，如肿瘤细胞诱导的血小板聚集，可促进肿瘤
的侵袭转移[24-25]，产生血小板微粒，增加肿瘤的侵蚀性，
释放血管生成蛋白，调节肿瘤微环境，促进血管内皮生

长因子（VEGF）和成纤维细胞生长因子（FGF）生成[26-27]，
刺激肿瘤血管生成[28]等。淋巴细胞的降低通常代表宿主
的免疫力降低并且更易遭受肿瘤的侵袭。现有几项研究

表明肿瘤淋巴细胞的浸润水平和肿瘤的侵袭性密切相

关[29-31]。本研究通过 Cox回归分析和 PSM法证明 SII是
合并恶性肿瘤 ICU住院患者 180 d死亡率的危险因素，
结果显示高 SII组 180 d死亡风险是低 SII 组的 2.311
倍（95%CI：1.842~2.900，P＜0.01）。与其他炎症预后评
分相比，SII更简便易行，便于在临床中实际应用，有望
成为一种新颖的合并实体恶性肿瘤 ICU住院患者的评
价预后指标。

本研究尚存在一些局限：（1）这是一项回顾性研究，
仅收集了入住 ICU第一天采集了中性粒细胞计数、淋
巴细胞计数、PLT的患者，这可能造成数据的偏移，但本
研究使用了 PSM分析使得基线差异尽可能最小化；（2）
未对 SII进行动态监测，缺乏 SII随时间变化对 180 d
死亡率的预测价值的评估；（3）本研究无法确定较高的
SII和合并恶性肿瘤的重症患者预后不良之间的潜在机
制，这需要进一步实验研究探究其机制。
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