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РЕЗЮМЕ
Актуальность. Воспалительный процесс является неотъемлемой частью формирования и развития злокачественного новообразования, 
в том числе плоскоклеточного рака слизистой оболочки полости рта.
Цель исследования. Выявление прогностической роли факторов системного воспаления в периферической крови больных 
плоскоклеточным раком слизистой оболочки полости рта, а также относительных показателей – нейтрофильно-лимфоцитарного 
(НЛИ), тромбоцито-лимфоцитарного (ТЛИ) и лимфоцито-моноцитарного индексов (ЛМИ) с оценкой их влияния на показатели общей 
выживаемости (ОВ) и выживаемости без прогрессирования (ВБП).
Материалы и методы. Проведено проспективное исследование, в которое включено 165 больных, которым впервые верифицирован 
плоскоклеточный рак слизистой оболочки полости рта. Всем пациентам на этапе исходной оценки производился подсчет показателей 
периферической крови – лейкоцитов, лимфоцитов, моноцитов, эозинофилов, тромбоцитов, а также расчет относительных индексов – 
НЛИ, ТЛИ и ЛМИ как отношения абсолютных значений показателей.
Результаты. Проведенный однофакторный анализ выявил, что негативное влияние на ОВ оказывают: относительное число нейтрофилов > 
61,18 % (ОР = 0,66; р = 0,0280), абсолютное число лимфоцитов ≤ 2,12х109/л (ОР = 0,65; р = 0,0025), относительное число моноцитов > 9,1 % 
(ОР = 0,67; р = 0,0313), НЛИ > 2,30 (ОР = 0,63; р = 0,0130) и ЛМИ ≤ 3,47 (ОР = 0,64; р = 0,0157). На показатель ВБП при однофакторном анализе 
значимое негативное влияние оказывали: уровень лейкоцитов периферической крови ≤ 5,23 × 109/л (ОР = 0,58; р = 0,0492), абсолютное 
число нейтрофилов > 2,86 × 109/л (ОР = 0,62; р = 0,0386), относительное число нейтрофилов > 61,18 % (ОР = 0,53; р = 0,0028), абсолютное 
число лимфоцитов ≤ 2,88 × 109/л (ОР = 0,55; р = 0,0097), относительное число лимфоцитов ≤ 29,71 % (ОР = 0,52; р = 0,0006), абсолютное число 
эозинофилов ≤ 0,09 × 109/л (ОР = 0,55; р = 0,0244), относительное число моноцитов > 6,96 % (ОР = 0,58; р = 0,0087), НЛИ > 1,74 (ОР = 0,52; р = 
0,0006), ТЛИ > 111,39 (ОР = 0,63; р = 0,0196) и ЛМИ ≤ 3,71 (ОР = 0,55; р = 0,0019). Значимое негативное влияние по результатам многофакторного 
анализа на ВБП оказывали относительное число моноцитов > 6,96 % и абсолютное число эозинофилов в периферической крови ≤ 0,09 × 109/л.
Заключение. Проведенный анализ позволяет рассматривать факторы системного воспаления, регистрируемые в периферической крови, 
а также относительные индексы, характеризующие уровень эндогенной интоксикации, достоверными дополнительными факторами 
прогноза течения плоскоклеточного рака слизистой оболочки полости рта.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: плоскоклеточный рак слизистой оболочки полости рта, факторы системного воспаления, нейтрофильно-
лимфоцитарный индекс, тромбоцито-лимфоцитарный индекс, лимфоцито-моноцитарный индекс, общая выживаемость, выживаемость 
без прогрессирования.
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SUMMARY
Background. The inflammatory is an integral part of the formation and development of malignant neoplasms, including oral cavity squamous 
cell carcinoma (OCSCC).
The aim. Identification of the prognostic role of the factors of systemic inflammation in the peripheral blood of patients with OCSCC, as well as 
the relative indicators: neutrophil-to-lymphocyte ratio (NLR), platelet-to-lymphocyte ratio (PLR) and lymphocyte-to-monocyte ratio (LMR), with 
an assessment of their effect on overall survival (OS) and progression-free survival (PFS).
Materials and methods. A prospective study was included 165 patients with OCSCC. At the initial assessment, all patients underwent counting of 
peripheral blood parameters: leukocytes, lymphocytes, monocytes, eosinophils, platelets, as well as calculation of NLR, PLR and LMR.
Results. Due to univariate analysis a negative effect on OS is exerted by: the relative number of neutrophils > 61.18 % (HR = 0.66; p = 0.0280), the absolute 
number of lymphocytes ≤ 2.12 × 109/L (HR = 0.65; p = 0.0025), relative number of monocytes > 9.1 % (HR = 0.67; p = 0.0313), NLR > 2.30 (HR = 0.63; p = 0.0130) 
and LMR ≤ 3.47 (HR = 0.64; p = 0.0157). The PFS in univariate analysis was significantly negatively influenced by: the level of peripheral blood leukocytes ≤ 
5.23 × 109/L (HR = 0.58; p = 0.0492), the absolute number of neutrophils > 2.86 × 109/L (HR = 0.62; p = 0.0386), the relative number of neutrophils > 61.18 % 
(HR = 0.53; p = 0.0028), the absolute number of lymphocytes ≤ 2.88 × 109/L (HR = 0.55; p = 0.0097), relative lymphocyte number 29.71 % (HR = 0.52; p = 0.0006), 
absolute number of eosinophils ≤ 0.09 × 109/L (HR = 0.55; p = 0.0244), relative number of monocytes > 6.96 % (HR = 0.58; p = 0.0087), NLR > 1.74 (HR = 0.52; p = 
0.0006), PLR > 111.39 (HR = 0.63; p = 0.0196) and LMR ≤ 3.71 (HR = 0.55; p = 0.0019). According to the results of multivariate analysis, a significant negative 
effect on PFS was exerted by the relative number of monocytes > 6.96 %, and the absolute number of eosinophils in the peripheral blood ≤ 0.09 × 109/L.
Conclusion. The analysis allows us to consider the factors of systemic inflammation recorded in the peripheral blood, as well as the NLR, PLR and 
LMR can serve as reliable additional factors in predicting the course of OCSCC.
KEY WORDS: oral cavity squamous cell carcinoma, systemic inflammation, neutrophil-to-lymphocyte ratio, platelet-to-lymphocyte ratio, lymphocyte-
to-monocyte ratio, overall survival, progression-free survival.
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Злокачественные новообразования слизистой оболочки 
полости рта занимают значимое место в структуре 

заболеваемости как в мире, так и России. А результаты 
анализа структуры заболеваемости в России, ежегодно 
проводимого МНИОИ имени П. А. Герцена (филиал ФГБУ 
«НМИЦ радиологии» Минздрава России) достоверно 
показывают, что смертность от злокачественных новооб-
разований органов головы и шеи (в том числе и слизистой 
оболочки полости рта), по данным 2018 года, составляет 
практически 50 % всех впервые выявленных случаев 
заболевания [1].

В настоящее время крайне активно изучаются различ-
ные этиологические факторы, сопровождающие развитие 
рака слизистой оболочки полости рта, а также оценива-
ется их прогностическая и предиктивная ценность [2, 3]. 
Однако, к сожалению, до сих пор не выявлено превали-
рующего фактора прогноза, оценивая который, можно 
однозначно судить о тенденциях развития заболевания 
и эффективности применяемых лечебных подходов.

Современной науке достоверно известно, что суще-
ствует причинно-следственная связь между воспалением, 
врожденным иммунитетом, а также развитием и течени-
ем злокачественных новообразований. Воспалительный 
процесс, сопровождающий злокачественную опухоль, 
влияет на многие ее характеристики: потенцирует или, 
напротив, блокирует прогрессирование, ангиогенез и ме-
тастазирование, а также подавляет противоопухолевый 
иммунитет и значительно влияет на ответ опухоли на ле-
карственную и лучевую терапии [4, 5]. Воспалительный 
пул клеток развивающегося новообразования включает 
разнообразную популяцию лейкоцитов, например ней-
трофилы, макрофаги, дендритные клетки, эозинофилы 
и тучные клетки, а также лимфоциты. В последние де-
сятилетия растет интерес к клинической интерпретации 
взаимодействий факторов, связанных с воспалением, 
в различных солидных опухолях. Было доказано, что со-
отношение нейтрофилов и лимфоцитов периферической 
крови является независимым прогностическим фактором 
для выживаемости при различных солидных опухолях, 
включая рак пищевода, колоректальный рак, гепатоцел-
люлярный рак, рак желудка и почечно-клеточный рак 
[6, 7, 8, 9, 10]. Отношение тромбоцитов к лимфоцитам, 
основанное на циркулирующих в периферической крови 
тромбоцитах и лимфоцитах, также оказалось прогности-
ческим фактором при различных солидных опухолях 
[10, 11].

Недавно было выявлено, что соотношение лимфоцитов 
и моноцитов также может являться прогностическим 
фактором при некоторых гематологических злокаче-
ственных новообразованиях и солидных опухолях, таких 
как диффузная крупноклеточная В-клеточная лимфома 
[12], саркомы мягких тканей [13], рак желудка [9, 10, 14] 
и рак толстой кишки [15]. Однако доступные исследова-
ния, касающиеся изучения прогностического значения 
показателей периферической крови с расчетом относи-
тельных индексов, малочисленны, особенно в отношении 
плоскоклеточного рака слизистой оболочки полости рта, 
а результаты этих исследований неоднозначны.

Основной целью нашего исследования было вы-
явление прогностической роли факторов системного 
воспаления, определяемых в периферической крови 
больных плоскоклеточным раком слизистой оболочки 
полости рта, а также определение прогностической 
ценности относительных показателей: нейтрофильно-
лимфоцитарного, тромбоцито-лимфоцитарного и лим-
фоцито-моноцитарного индексов с оценкой их влияния 
на показатели общей выживаемости и выживаемости 
без прогрессирования.

Материалы и методы
Для достижения поставленной цели нами проведено 

проспективное исследование, объектом которого стали 
165 больных с впервые верифицированным диагнозом 
«плоскоклеточный рак слизистой оболочки полости рта». 
Все больные впервые обратились в СПб ГБУЗ «Город-
ской клинический онкологический диспансер» с 2010 
по 2019 год для проведения диагностических и лечебных 
процедур. Общий период наблюдения составил 104 меся-
ца, срез данных о выживаемости пациентов произведен 
17.07.2019.

Критерии включения больных в исследование
1.	 Возможность подписать форму добровольного инфор-

мированного согласия для участия в исследовании.
2.	 Возраст, превышающий 18 лет.
3.	 Гистологическое подтверждение диагноза «плоско-

клеточный рак слизистой оболочки полости рта».

Критерии невключения больных в исследование
1.	 Наличие воспалительного процесса любой этиологии 

в течение 14 дней до даты включения в исследование.
2.	 Прием любых противовоспалительных (в том числе 

антибактериальных) препаратов в течение 14 дней 
до даты включения в исследование.

3.	 Зарегистрированные отдаленные метастазы плоско-
клеточного рака слизистой оболочки полости рта или 
наличие второй злокачественной опухоли.

Общая характеристика больных
Исследуемую группу пациентов составили 55 (33,3 %) 

женщин и 110 (66,7 %) мужчин, средний возраст пациентов 
составил 59,1 ± 0,9 года (95 % ДИ: 57,3–60,9).

У 58 (35,2 %) больных локализация первичного опу-
холевого очага была в области передней и средней трети 
языка, у 42 (25,5 %) – слизистой оболочки дна полости 
рта. Слизистая оболочка альвеолярной части нижней 
челюсти и крыло-челюстной складки первично была 
поражена у 14 (8,5 %) больных соответственно, задней 
трети и корня языка – у 10 (6,1 %), щеки – у 9 (5,5 %) 
больных. Реже поражались слизистая оболочка аль-
веолярного отростка верхней челюсти, ретромолярной 
области и верхнечелюстной пазухи – у 4 (2,4 %) больных. 
Слизистая оболочка передних отделов мягкого неба 
первично была поражена у 3 (1,8 %), слизистая оболочка 
передней небной дужки у 2 (1,2 %) больных, а слизистая 
оболочка твердого неба – у 1 (0,6 %) пациента.
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Начальные стадии болезни (0, I и II) были зареги-
стрированы у 38 (23,0 %) больных (0,6, 6,7 и 15,8 % со-
ответственно). У 22 (13,3 %) больных первично была 
диагностирована III стадия заболевания, а у более чем 
половины больных – 88 (53,3 %) – первично зарегистри-
рована уже стадия IVА. У 17 (10,3 %) больных первичная 
опухоль была нерезектабельной (T4b) или поражение 
регионарных лимфатических узлов было более 6 см (N 3) 
(IVB-стадия).

Гистологическое исследование позволило выявить, 
что у 69 (36,4 %) больных дифференцировка опухоли 
была высокой (G1), у 55 (33,3 %) – умеренной (GII), а у 16 
(9,7 %) – низкой (GIII). Практически в трети всех случаев – 
52 (31,5 %) степень дифференцировки не определялась.

В 62 (37,6 %) случаях при гистологическом исследо-
вании был выявлен плоскоклеточный рак с ороговением, 
в 42 (25,5 %) случаев ороговение отсутствовало, в 9 (5,5 %) 
случаях ороговение трактовалось как частичное, а в 52 
(31,5 %) образце факт ороговения не оценивался.

Оценка факторов системного воспаления
На первом этапе исследования на визите исходной 

оценки нами проведена оценка следующих показателей 
периферической крови: уровень лейкоцитов, нейтрофи-
лов, лимфоцитов, моноцитов, эозинофилов и тромбоцитов. 
На следующем этапе исследования с целью оценки уровня 

эндогенной интоксикации нами были рассчитаны и оценены 
следующие показатели: нейтрофильно-лимфоцитарный 
индекс (НЛИ; отношение количества нейтрофилов к лим-
фоцитам в абсолютных значениях), тромбоцито-лимфоци-
тарный индекс (ТЛИ; отношение количества тромбоцитов 
к лимфоцитам в абсолютных значениях) и лимфоцито-моно-
цитарный индекс (ЛМИ; отношение количества лимфоцитов 
к моноцитам в абсолютных значениях). На завершающем 
этапе исследования оценена роль изучаемых факторов 
на показатели выживаемости пациентов.

Методика статистического анализа
Переменные, отражающие признаки, были проана-

лизированы с использованием описательной статистики. 
Количественные переменные первоначально были оце-
нены на нормальность распределения с помощью теста 
Шапиро–Уилка. Во всех случаях распределение было 
нормальным, поэтому их описание производилось с по-
мощью среднего выборочного и ошибки среднего (M ± 
m). Пороговые значения каждого показателя, а также 
чувствительность и специфичность прогностических 
тестов определяли с помощью ROC-анализа. Основными 
кончеными точка исследования явились общая выживае-
мость пациентов (ОВ), рассчитанная как период времени 
в месяцах от момента верификации плоскоклеточного 
рака слизистой оболочки полости рта до момента смерти 
пациента от любой причины, и выживаемость бед про-
грессирования (ВБП), рассчитанная как время от момента 
начала лечения плоскоклеточного рака слизистой обо-
лочки полости рта до момента регистрации прогрессиро-
вания заболевания (локо-регионального или отдаленного). 
Показатели выживаемости оценивались с помощью по-
строения кривых по методу Каплана–Майера, сравнения 
кривых выживаемости с использованием log-rank-теста. 
Все показатели рассчитывалась с двусторонним 95 %-ным 
доверительным интервалом (ДИ) и значением двусто-
роннего р. Статистическая обработка производилась 
с помощью пакета прикладных программы MedCalc 19.4.1.

Результаты анализа факторов системного 
воспаления на течение плоскоклеточного рака 
слизистой оболочки полости рта

Анализ показателей периферической крови
В ходе анализа было выявлено, что медиана абсолют-

ного числа лимфоцитов периферической крови у рас-
сматриваемой когорты пациентов составила 7,45 × 109/л 
[6,13–9,26]. Медиана абсолютного числа нейтрофилов 
составила 4,32 × 109/л [3,27–5,73]; среднее значение относи-
тельного числа нейтрофилов составило 51,74 ± 0,81 % (95 % 
ДИ: 56,13–59,87). Медиана абсолютного числа лимфоцитов 
составила 2,07 × 109/л [1,70–2,72], среднее значение от-
носительного числа лимфоцитов составило 29,78 ± 0,69 % 
(95 % ДИ: 28,41–31,15 %). Медиана абсолютного числа 
моноцитов составила 0,61 × 109/л [0,42–0,78], среднее зна-
чение относительного числа моноцитов составило 8,65 ± 
0,21 % (95 % ДИ: 8,23–9,06). Медиана абсолютного числа 
эозинофилов составила 0,16 × 109/л [0,10–0,27], медиана 

Таблица 1
Показатели периферической крови

Показатель

Все пациенты (n = 165)
Медиана 

(Ме) / среднее 
(М ± m)

Квартили
Q25; Q75

Мин. – 
макс. 95 % ДИ

Лейкоциты:
абс. число; ×109/л 7,45 6,13; 9,26 3,50–14,90 7,08–7,89

Нейтрофилы:
абс. число; ×109/л

отн. число; %
4,32

57,74 ± 0,81
3,27; 5,73

–
1,70–10,51

25,00–
86,90

3,92–4,61
56,13–59,87

Лимфоциты:
абс. число; ×109/л

отн. число; %
2,07

29,78 ± 0,69
1,70; 2,72

–
0,62–6,86

8,20–58,60
1,96–2,30

28,41–31,15

Моноциты:
абс. число; ×109/л

отн. число; %
0,61

8,65 ± 0,21
0,42; 0,78

–
0,05–1,42

0,50–15,70
0,56–0,66
8,23–9,06

Эозинофилы:
абс. число; ×109/л

отн. число; %
0,16
2,19

0,10; 0,27
1,30; 3,15

0,00–3,80
0,00–22,40

0,13–0,19
2,00–2,46

Тромбоциты:
абс. число; ×109/л 269,00 225,00; 

338,25
105,00–
653,00

259,00–
284,14

Таблица 2
Относительные показатели, характеризующие уровень 

эндогенной интоксикации

Индекс

Все пациенты (n = 165)
Медиана 

(Ме) / среднее 
(М ± m)

Квартили 
Q25; Q75 Мин. – макс. 95 % ДИ

Нейтрофильно-
лимфоцитарный 1,92 1,47; 2,79 0,51–9,60 1,74–2,11

Тромбоцито-
лимфоцитарный 127,21 100,00; 

177,07 20,58–428,10 117,08–
136,05

Лимфоцито-
моноцитарный 3,60 2,72; 4,86 1,04–30,28 3,35–3,87
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относительного числа эозинофилов составила 2,19 % 
[1,30–3,15]. Медиана количества тромбоцитов составила 
269,00 × 109/л [225,00–338,25]. Полученные результаты 
представлены в таблице 1.

Проведенный нами анализ факторов системного вос-
паления периферической крови больных плоскоклеточ-
ным раком слизистой оболочки полости рта показал, что, 
несмотря на тот факт, что все значения и не выходили 
за пределы референсных границ, крайние их показатели 
могли значительно отличаться от границ нормы.

Анализ относительных показателей эндогенной 
интоксикации

Проведенный расчет относительных показателей, 
характеризующих уровень эндогенной интоксикации 
организма больного с плоскоклеточным раком слизиcтой 
оболочки полости рта на этапе исходной оценки позво-
лил получить следующие результаты, представленные 
в таблице 2.

Медиана НЛИ составила 1,92 [1,47–2,79]; медиана 
ТЛИ – 127,21 [100,00–177,07]; медиана МЛИ составила 
[2,72–4,86].

Проведенная оценка показателей периферической кро-
ви больных плоскоклеточным раком слизистой оболочки 
полости рта, а также расчет относительных индексов, 
характеризующих уровень эндогенной интоксикации, 
позволили с помощью ROC-анализа определить порого-
вые значения (cut-off) для каждого показателя в целью 
оценки их влияния на показатели общей выживаемости 
и выживаемости без прогрессирования.

Анализ показателей выживаемости больных пло-
скоклеточным раком слизистой оболочки полости рта 
в зависимости от факторов системного воспаления

Результаты построения и сравнения кривых выжи-
ваемости по методу Каплана–Майера позволили опре-
делить, что при рассчитанных с помощью ROC-анализа 
пороговых значениях значимое влияние на показатели 
общей выживаемости оказали следующие показатели, 
представленные в таблице 3.

Проведенный однофакторный анализ позволил опре-
делить, что негативное влияние на ОВ оказывают: относи-
тельное число нейтрофилов > 61,18 % (ОР = 0,66; 95 % ДИ: 
0,44–0,98; р = 0,0280), абсолютное число лимфоцитов ≤ 2,12 × 
109/л (ОР = 0,65; 95 % ДИ: 0,45–0,93; р = 0,0025), относительное 
число моноцитов > 9,1 % (ОР = 0,67; 95 % ДИ: 0,46–0,98; р = 
0,0313), НЛИ > 2,30 (ОР = 0,63; 95 % ДИ: 0,42–0,93; р = 0,0130) 
и ЛМИ ≤ 3,47 (ОР = 0,64; 95 % ДИ: 0,44–0,93; р = 0,0157).

На выживаемость без прогрессирования значимое 
влияние оказали практически все показатели систем-
ного иммунитета, определяемые в ходе исследования 
в периферической крови пациентов, за исключением 
уровня тромбоцитов, абсолютного числа моноцитов 
и числа эозинофилов. Результаты анализа выживаемости 
без прогрессирования на основании оценки значимых 
показателей представлены в таблице 4.

На показатель ВБП при проведенном однофакторном 
анализе значимое негативное влияние оказывали: уровень 
лейкоцитов периферической крови ≤ 5,23 × 109/л (ОР = 0,58; 

95 % ДИ: 0,34–0,99; р = 0,0492), абсолютное число ней-
трофилов > 2,86 × 109/л (ОР = 0,62; 95 % ДИ: 0,36–0,99; р = 
0,0386), относительное число нейтрофилов > 61,18 % (ОР = 
0,53; 95 % ДИ: 0,35–0,81; р = 0,0028), абсолютное число 
лимфоцитов ≤ 2,88 × 109/л (ОР = 0,55; 95 % ДИ: 0,35–0,87; р = 
0,0097), относительное число лимфоцитов ≤ 29,71 % (ОР = 
0,52; 95 % ДИ: 0,35–0,76; р = 0,0006), абсолютное число 
эозинофилов ≤ 0,09 × 109/л (ОР = 0,55; 95 % ДИ: 0,33–0,93; 
р = 0,0244), относительное число моноцитов > 6,96 % (ОР = 
0,58; 95 % ДИ: 0,38–0,87; р = 0,0087), НЛИ > 1,74 (ОР = 0,52; 
95 % ДИ: 0,35–0,75; р = 0,0006), ТЛИ > 111,39 (ОР = 0,63; 
95 % ДИ: 0,43–0,93; р = 0,0196) и ЛМИ ≤ 3,71 (ОР = 0,55; 
95 % ДИ: 0,38–0,80; р = 0,0019).

На следующем этапе нашего исследования все фак-
торы, оказавшие влияние на показатели выживаемости 
в ходе однофакторного анализа, были проанализированы 
при построении многофакторной модели Кокса.

При анализе зависимости общей выживаемости 
от факторов, показавших достоверное влияние при одно-
факторном анализе, построенная модель Кокса в целом 
была достоверна (р = 0,0255); качество построенной мо-
дели можно признать хорошим (AUC = 0,713; 95 % ДИ: 
0,637–0,781). Однако ни один из составляющих модель 
факторов не обладает достаточной прогностической 
мощностью: возможно говорить лишь о наличии уве-

Таблица 3
Результаты однофакторного анализа значимого влияния 

показателей системного иммунитета на общую выживаемость

Показатель: порог 
отсечения

Медиана (мес) 
(95 % ДИ)

Отношение 
риска (HR)  
(95 % ДИ)

p-value 
(лог-ранк-

тест)

Нейтрофилы, %:
≤ 61,18

> 61,18

27,0
(17,0–40,5)

16,5
(12,0–104,0)

0,66
(0,44–0,98)

0,0280

Лимфоциты, ×109/л:
> 2,12

≤ 2,12

38,5
(16,0–66,0)

17,5
(14,5–104,0)

0,65
(0,45–0,93)

0,0225

Лимфоциты, %:
> 28,8

≤ 28,8

35,0
(17,5–58,0)

16,5
(13,0–104,0)

0,63
(0,43–0,91)

0,0115

Моноциты, %:
≤ 9,1

> 9,1

22,0
(15,5–58,0)

17,5
(14,5–104,0)

0,67
(0,46–0,98)

0,0313

Нейтрофильно-
лимфоцитарный индекс:

≤ 2,30

> 2,30

27,0
(17,5–40,5)

15,0
(11,0–104,0)

0,63
(0,42–0,93)

0,0130

Лимфоцито-
моноцитарный индекс:

> 3,47

≤ 3,47

26,5
(17,0–50,0)

17,5
(13,5–104,0)

0,64
(0,44–0,93)

0,0157
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ренной тенденции негативного влияния на ОВ уровня 
относительного показателя моноцитов периферической 
крови, большего 9,1 % (рис. 1).

При анализе выживаемости без прогрессирования 
общая прогностическая модель была достоверна (р = 
0,0005), причем качество модели было очень хорошим 
(AUC = 0,801; 95 % ДИ: 0,731–0,860). Значимое негатив-
ное влияние в данной модели оказывали относительное 
число моноцитов, большее 6,96 %, и абсолютное число 
эозинофилов в периферической крови, меньшее или рав-
ное 0,09 × 109/л (рис. 2, 3).

Обсуждение
При изучении факторов системного воспаления у па-

циентов с плоскоклеточным раком слизистой оболочки 
полости рта была выявлена достоверная прогностическая 
ценность показателей, определяемых в периферической кро-
ви больных, анализ которых может дать нам информацию 
о возможном течении опухолевого процесса. Практически 
нет исследований, изучающих эти прогностические пока-
затели в когорте больных плоскоклеточным раком полости 
рта. И ни в одном исследовании не определялось пороговое 
значение показателей, отклонение от которого свидетель-
ствовало бы о негативном прогнозе течения заболевания.

В нашем исследовании мы определили пороговые 
значения для всех изучаемых показателей перифери-
ческой крови и относительных индексов с помощью 

Таблица 4
Результаты однофакторного анализа значимого влияния 

показателей периферической крови на выживаемость без 
прогрессирования

Показатель: порог 
отсечения

Медиана 
(мес) 

(95 % ДИ)

Отношение 
риска (HR)  
(95 % ДИ)

p-value 
(лог-ранк 

тест)
Лейкоциты, ×109/л:

> 5,23

≤ 5,23

12,0
(9,5–13,0)

55,0
(11,0–55,0)

0,58
(0,34–0,99)

0,0492

Нейтрофилы, ×109/л:
≤ 2,86

> 2,86

23,0
(9,0–55,0)

12,0
(9,5–13,0)

0,61
(0,36–0,99)

0,0386

Нейтрофилы, %:
≤ 61,18

> 61,18

13,0
(11,0–23,0)

11,5
(7,0–12,5)

0,53
(0,35–0,81)

0,0028

Лимфоциты, ×109/л:
> 2,88

≤ 2,88

30,5
(13,0–33,0)

11,5
(9,0–12,5)

0,55
(0,35–0,87)

0,0097

Лимфоциты, %:
> 29,71

≤29,71

20,5
(11,5–55,0)

11,0
(8,0–12,0)

0,52
(0,35–0,76)

0,0006

Эозинофилы, ×109/л:
> 0,09

≤ 0,09

12,5
(11,0–18,0)

10,0
(7,5–12,5)

0,55
(0,33–0,93)

0,0244

Моноциты, %:
≤ 6,96

> 6,96

27,0
(12,0–30,5)

11,5
(9,0–12,5)

0,58
(0,38–0,87)

0,0087

Нейтрофильно-
лимфоцитарный индекс:

≤ 1,74

> 1,74

23,0
(12,0–55,0)

11,0
(8,5–12,0)

0,52
(0,35–0,75)

0,0006

Тромбоцито-
лимфоцитарный индекс:

≤111,39

>111,39

13,0
(9,0–33,0)

12,0
(9,5–13,0)

0,63
(0,43–0,93)

0,0196

Лимфоцито-
моноцитарный индекс:

>3,71

≤3,71

20,5
(9,0–55,0)

11,5
(9,0–12,0)

0,55
(0,38–0,80)

0,0019

Рисунок 1. Общая выживаемость больных плоскоклеточным раком 
слизистой оболочки полости рта в зависимости от относительного 
числа моноцитов периферической крови (пороговое значение = 9,1 %).

Рисунок 2. Выживаемость без прогрессирования больных плоско-
клеточным раком слизистой оболочки полости рта в зависимости 
от относительного числа моноцитов периферической крови (по-
роговое значение = 6,96 %).
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ROC-анализа. И несмотря на то что ни одна из постро-
енных моделей не обладала достаточным показателем 
AUC, чтобы быть признанной хорошей и очень хорошей, 
возможными достоверными прогностическими факто-
рами можно было рассматривать относительное число 
моноцитов при оценке его влияния на ОВ пациентов 
и относительное число нейтрофилов, абсолютное и от-
носительное число лимфоцитов, а также отклонение 
абсолютного числа эозинофилов от референсной нормы 
при анализе ВБП. Анализ относительных индексов 
показал, что при оценке их влияния на ОВ внимание 
следует уделять тромбоцито-лимфоцитарному индексу, 
а при изучении влияния на ВБП – всем изучаемым от-
носительным показателям (НЛИ, ТЛИ, ЛМИ). Столь 
детальное изучение прогностической ценности по-
казателей периферической крови и относительных 
индексов с расчетом пороговых значений в литературе 
представлено в единичных источниках [16]. В иссле-
довании A. Rassouli с соавт. [17] анализ 273 больных 
плоскоклеточным раком органов головы и шеи показал, 
что НЛИ ≤ 3,0 и ТЛИ > 170 ассоциировано с высоким 
риском смерти пациентов, а НЛ ≥ 4,2 ассоциирован 
с высоким риском прогрессирования. H. Li-Hui с со-
авт. [6] в 2015 году представил результаты анализа 
показателей системного иммунитета у 218 больных 
плоскоклеточным раком пищевода и определил, что 
пороговым значением для НЛИ является 2,60 (в нашем 
исследовании – 2,30 при анализе общей выживаемости 
и 1,74 – при анализе выживаемости без прогрессиро-
вания), для ТЛИ – 244 (135,20 и 111,39 соответственно, 
что практически в два раза ниже порогового значения 
H. Li-Hui), а для ЛМИ – 2,57 (что значительно меньше, 
чем в нашем исследовании: 3,47 и 3,71 соответственно). 
Кроме того, ученые показали, что высокий уровень НЛИ 
и ТЛИ являются негативными факторами влияния как 
на общую, так и на выживаемость без прогрессирова-
ния, а ЛМИ, по результатам многофакторного анализа, 
является единственным достоверным прогностическим 
фактором. В исследовании U. M. Jariod-Ferrer с соавт. 
2019 года [18] представлены результаты анализа дан-
ных 215 больных плоскоклеточным раком слизистой 
оболочки полости рта, в котором определено, что НЛИ 
(пороговое значение 3,0), ТЛИ (пороговое значение 66,0) 
и ЛМИ (пороговое значение 2,6) являются факторами, 
влияющими на общую выживаемость пациентов (по ре-
зультатам однофакторного анализа), а в многофакторной 
модели свою прогностическую роль играет только ТЛИ.

Наше исследование достоверно показало, что отно-
сительное число нейтрофилов 61,18 %, абсолютное число 
лимфоцитов ≤ 2,12 × 109/л, относительное число моноци-
тов > 9,1 %, НЛИ > 2,30 и ЛМИ ≤ 3,47 негативно влияют 
на ОВ пациентов по результатам однофакторного анализа, 
а относительный уровень моноцитов периферической 
крови больше 9,1 % может быть признан неблагоприятным 
фактором и по результатам многофакторного анализа. 
На ВБП негативное влияние оказывают уровень лейко-
цитов периферической крови ≤ 5,23 × 109/л, абсолютное 
число нейтрофилов > 2,86 × 109/л, относительное число 

нейтрофилов > 61,18 %, абсолютное число лимфоцитов ≤ 
2,88 × 109/л, относительное число лимфоцитов ≤ 29,71 %, 
абсолютное число эозинофилов ≤ 0,09 × 109/л, относитель-
ное число моноцитов > 6,96 %, НЛИ > 1,74, ТЛИ > 111,39 
и ЛМИ ≤ 3,71 по результатам однофакторного анализа, 
причем относительное число моноцитов > 6,96 % и аб-
солютное число эозинофилов в периферической крови ≤ 
0,09 × 109/л подтвердили свое негативное влияние на ВБП 
и в многофакторном анализе.

Заключение
Таким образом, проведенное нами исследование 

на значительном клиническом материале достоверно 
показало, что изучаемые показатели системного имму-
нитета и относительные показатели, характеризующие 
уровень эндогенной интоксикации организма больного 
плоскоклеточным раком слизистой оболочки полости 
рта, могут быть использованы как эффективные до-
полнительные факторы прогноза течения заболевания, 
влияющие на ОВ и ВБП как на этапе исходной оценки 
при планировании инициального лечебного комплекса, 
так и на различных этапах лечения и первичной опухоли 
и рецидива заболевания.
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«Персональный помощник» заработал во всех округах Москвы

В его рамках за каждым пациентом закрепляется специалист 
центров госуслуг «Мои документы». Он сопровождает пациента 
и помогает с записью на прием к врачу, сообщает о дате визита, 
контролирует правильное ведение медицинской документации 
и решает текущие проблемы заболевшего человека.

О возможности сопровождения персональным помощником 
пациенту сообщают при первичном направлении к врачу-онкологу 
в поликлинике. Если человек согласился на получение услуги, 
то ему выдается карточка с именем и контактами помощника, 
с которым можно общаться напрямую. Он сопровождает 
заболевшего на всех этапах согласно индивидуальному плану 
его лечения.

Проект реализуется в рамках нового московского стандарта 
оказания онкологической помощи. На  базе крупнейших 
городских стационаров организовано шесть многопрофильных 
онкологических центров с  полным спектром клинических 
возможностей. В них входят диагностика, хирургическое лечение, 
лекарственная терапия и диспансерное наблюдение. Таким 
образом, все этапы оказания специализированной помощи 
проходят в структуре одной медицинской организации.
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