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食管癌患者生存质量对其预后影响的前瞻性随访研究

吴　 刚１，杨文宇２，周慧君３，吴金通３

　 　 ［摘要］ 　 目的　 探讨基线生存质量和治疗后生存质量变化对食管癌患者生存期的影响。 方法　 本研究为前瞻性随访研

究。 选取 ２００９ 年 ５ 月⁃２０１０ 年 ５ 月南京军区福州总医院 ９５ 临床部确诊的食管癌患者，分为手术组和放化疗组。 两组共有 ９８
例患者经过 ６ 个月高强度食管癌治疗后仍然存活。 这个存活样本通过欧洲肿瘤研究和治疗组织（ＥＯＲＴＣ）的量表（ＥＯＲＴＣ
ＱＬＱ⁃Ｃ３０ 和 ＥＯＲＴＣ ＱＬＱ⁃ＯＥＳ１８）来测量基线生存质量和治疗后 ６ 个月生存质量的变化。 随后按计划继续随访患者的生存质

量直到患者死亡、失访和研究结束（２０１４ 年 ５ 月）。 用 ＣＯＸ 风险系数模型分析生存质量数据和生存时间的关系。 结果　 ＣＯＸ
风险系数模型发现，在控制其他混杂因素之后，基线生存质量中的躯体功能评分可显著预测食管癌患者的生存时间（Ｐ ＝
０．００２），基线的躯体功能评分每提高 １０ 分，患者的死亡风险降低 １１％（９５％可信区间 ５％ ～ １７％）。 如果在模型中考虑存活 ６
个月后的生存质量，情绪功能评分是显著性变量。 它每提高 １０ 分可降低 ３５％的死亡风险（９５％可信区间 ２０％ ～ ４７％，
Ｐ＜０．０１）。 结论　 基线和治疗后生存质量是重要的预测食管癌患者生存时间的数据。 临床上应提倡使用患者师存质量数据

来提高医生的医疗决策。
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　 　 生存质量是患者对自身健康体验的主观评价。 对癌症患者而言，生存质量数据已经成为非常重要

的临床资料。 这种数据可用于临床上判断不同治

疗方法的效果［１⁃２］；可用来提高癌症患者参与自身

医疗决策的价值；还能促进医疗机构和学术组织开

展经济学分析。 现代肿瘤治疗中，越来越多的数据

表明癌症患者的生存质量可预测其生存时间［３］。 研

究发现肺癌患者的综合生存质量评分和生存时间

有统计相关性，此相关不受癌症分期和组织分型的
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影响［４］；晚期乳腺癌患者综合生存质量评分和躯体

功能单项评分能独立地预测其生存时间［５⁃６］；对于

淋巴癌转移患者，情绪评分、食欲下降评分和综合

生存质量评分可显著影响患者寿命［７］。 生存质量

和生存时间的相互关系表现在上述 ３ 种不同肿瘤类

型的患者群中，并且两者的统计显著性不受其他已

知的预后因素的影响。 此外，乳腺癌患者的生存质

量研究揭示了更多有意义的临床现象。 如晚期乳

腺癌患者的呼吸困难评分可判断其预后；由化疗造

成的生存质量变化可预测患者的生存时间；躯体功

能评分、情绪功能评分和疼痛评分好转和患者生存

时间延长有统计相关性［８］。 大多数癌症研究者已

经认识到预后因素在临床上的重要意义，比如对治

疗方法的选择，对患者最终临床结局的判断，特别

是对重大临床决策 （根治性治疗或姑息性治疗） 的

影响。 但食管癌生存质量预测患者预后仍然是一

个较少涉及的领域，我们开展本研究，目的是探讨

食管癌患者的基础生存质量和治疗后变化对患者

生存时间的预测作用。

１　 对象与方法

１．１　 研究对象　 本研究为前瞻性随访研究。 所有病

例来源于 ２００９ 年 ５ 月－２０１０ 年 ５ 月在南京军区福州

总医院 ９５ 临床部确诊的新发食管癌患者。 纳入标

准：①年满 ４０ 周岁的成年人；②食管癌经内窥镜和组

织活检确诊；③医院保存有完整的临床和随访资料。
每位病例在入组前都接受了全面完整的临床检查，包
括临床体检、血象和血生化、心电图、肺功能、Ｘ 线胸

片、内窥镜加组织活检。 ＣＴ 扫描来排除患者是否已

发生远隔转移。 治疗方法根据患者情况分两种：如患

者无严重基础疾病并安全排除远隔转移的，采用单纯

食管癌根除术；如患者身体状况差无法承受手术风

险，或无法安全排除肿瘤转移的可能，采用了姑息性

放化疗。 所有病例跟踪随访直到患者死亡、失访或研

究结束（２０１４ 年 ５ 月）。 本研究通过南京军区福州总

医院伦理委员会批准，每个患者都自愿选择加入研

究，并填写了知情同意书。
１．２ 　 量表选择 　 采用欧洲肿瘤研究和治疗组织

（ＥＯＲＴＣ）设计开发的生存质量量表。 用于食管癌

的 ＥＯＲＴＣ 量表由两部分组成，核心量表 ＥＯＲＴＣ 第

３ 版（ＥＯＲＴＣ ＱＬＱ⁃Ｃ３０）和组合食管癌特异性症状

量表 （ＥＯＲＴＣ ＱＬＱ⁃ＯＥＳ１８）。 选择此量表出于 ２ 个

原因：首先 ＥＯＲＴＣ 系列量表是国际通用，保证本研

究结果和国际同类研究的可比价值； 其次此量表的

信度和效度在中国食管癌患者群中已经得到了

验证［９⁃１０］。 因此量表评分可正确反应中国食管癌患

者的生存质量受其疾病和治疗的影响程度。 核心

量表 ＥＯＲＴＣ ＱＬＱ⁃Ｃ３０ 可以用于不同种类的癌症，
其内容涵盖了癌症患者的日常生存生活的功能状

态、常见症状和疾病对生活的影响。 具体而言，核
心量表测量 ５ 方面的功能状态，分别为躯体功能、角
色功能、情绪功能、认知功能和社会功能。 测量 ３ 个

对所有种类癌症都有影响的症状，分别为疲劳、恶
心呕吐和疼痛。 还有 ２ 个问题分别要求受试者对自

己总的健康状态和生存质量做出评价。 针对癌症

患者可能出现的 ５ 个症状（呼吸困难、睡眠障碍、 食

欲下降、便秘和腹泻），ＥＯＲＴＣ ＱＬＱ⁃Ｃ３０ 设计了 ５ 个

问题来评价他们各自的严重程度。 核心量表的最后

一个问题让患者评价治疗费用对其家庭财务状况的

影响。 根据患者的调查问卷结果和 ＥＯＲＴＣ 评分标

准，计算每一位患者的单项功能评分、单项症状评分

和总体评分。 每个评分变化范围为 ０～１００。 对于功

能评分和总体评分，分值越高表示生存质量越好。 与

之相反，症状评分分值越高说明患者的症状越重，也
就是说生存质量越差。 核心量表中的单项功能评分

和总体评分都用于统计分析。 而 ＥＯＲＴＣ ＱＬＱ⁃ＯＥＳ１８
中我们只采用了吞咽困难评分，基于吞咽功能对食管

癌患者治疗和预后的特殊影响。
１．３　 患者随访　 患者入组后连续多次接受生存质

量问卷调查。 调查频率主要根据患者的治疗方案

而定。 所有患者基线水平的生存质量选在治疗前

１～２ 周测量，每个病例必须完成 ＥＯＲＴＣ ＱＬＱ⁃Ｃ３０
和 ＥＯＲＴＣ ＱＬＱ⁃ＯＥＳ１８。 然后，手术患者在术后 ４ ～
６ 周接受第 ２ 次测量，随后每 ３ 个月测量一次截至

到术后 １ 年。 如果患者术后 １ 年仍存活，每年接受

１ 次问卷调查直至死亡或研究结束。 对接受保守治

疗治疗的患者，只需每月完成 １ 次调查问卷，直到患

者死亡或研究结束。 为保证问卷答案的客观性和

准确性，９０％的问卷在门诊或住院随访中完成。 由

患者独立完成问卷，研究者在现场做指导和答疑，
比如对问题本身有疑惑。 如果以上问卷方式不可

行，研究者把问卷寄到患者家中，远程辅导患者完

成问卷。 无论是门诊随访还是邮寄随访，每一份问

卷都经专人检查确定无遗漏或误答。 出现问题研

究者会直接联系患者确认答案的可信度。
１．４　 统计学处理　 本研究使用统计分析软件 Ｓｔａｔａ
ｖ１３ 完成数据分析。 描述性分析采用均数、中位数

和区间来总结连续变量；采用数目和百分比来总结

分类变量。 推断性统计分析分为两部分，首先采用

ＣＯＸ 风险系数模型来检验基础生存质量和生存时间
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的相关性。 我们建立单因素 ＣＯＸ 模型分别探讨了生

存质量单项评分和总体评分各自对生存时间的影响。
随后在单因素分析的基础上，建立多因素模型进一步

评价生存质量评分对生存时间的影响，模型同时检验

其他临床因素的作用。 这些临床预后因素包括年龄、
性别、ＴＮＭ 肿瘤分期、肿瘤类型和治疗方法。 第二部

分统计分析用来探讨治疗 ６ 个月造成的生存质量变

化对患者生存时间的预测作用。 因为部分患者在 ６
个月内发生死亡，所以第二次分析的样本比较小，分
析结果缺乏很强的说服力。 但结果可做为将来进一

步研究生存质量变化和患者预后的基础性数据。 Ｐ＜
０．０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２．１　 基本临床资料 　 本研究共选取 １９１ 例新发食

管癌患者。 其中 １１２ 例（５８．６４％）接受食管癌切除

术，７９ 例（４１．３６％）采取保守性化疗、放疗或放化疗

结合。 有 １５ 例手术患者因为基线生存质量数据不

完整而没有纳入统计分析。 所以本研究的分析样

本量为 １７６ 例，临床特点见表 １。 在 ９７ 例手术患者

中，１５ 例 （１５．４６％）在术后 ３０ ｄ 内死亡，另有 ２３ 例

（２３．７１％）发生了严重术后并发症。 在保守治疗的

７９ 例患者中，治疗后 ３０ ｄ 内 １３ 例 （１６．４６％）患者发

生严重急性并发症，其中 ５ 例 （３８．４６％）死亡。 治

疗后 ６ 个月共有 ９８ 例（５５． ６８％）患者存活，７３ 例

（７４．４９％）为手术患者，２３ 例（２５．５１％）为放化疗患

者，临床特征见表 １。 在 ２０１４ 年 ５ 月研究正式结束

时，尚有 ２１ 例患者存活。 本研究发现手术病例生存

时间较长，中位数生存时间为 １７．５ 个月。 而保守治

疗病例的中位数生存时间为 ９．５ 个月。 两组患者的

生存时间差异无统计学意义。

表 １　 食管癌患者基线和治疗后 ６ 个月的临床特征

变量
基线

（ｎ＝ １７６）
治疗后 ６ 个月

（ｎ＝ ９８）
年龄（岁） ６３（４１～７９） ５８（４１～７３）
男性［（ｎ（％）］ １０９（６１．９） ５３（５４．１）
鳞状上皮癌［（ｎ（％）］ １３４（７６．１） ８１（８２．７）
肿瘤大小（ｃｍ） ６（２～１６） ５（２～１１）
肿瘤部位（ｃｍ）∗ ２９（２２～３７） ３８（２２～３７）
临床分期［（ｎ（％）］
　 Ⅱ期 Ａ ２５（１４．２） ２３（２３．５）
　 Ⅱ期 Ｂ １１（６．３） ７（７．１）
　 Ⅲ期 ７６（４３．２） ５３（５４．１）
　 Ⅳ期 ５０（２８．４） ６（６．１）
　 未知 １４（８．０） ９（９．２）
注：∗为原发肿瘤部位到中切牙的距离（最长径）

２．２　 生存质量分析 　 食管癌患者基线和治疗后 ６
个月生存质量评分对比见表 ２。

表 ２　 食管癌患者基线和治疗后 ６ 个月生存质量评分对比

项目
基线（ｎ＝ １７６） 治疗后 ６ 个月（ｎ＝ ９８）

中位数 区间 中位数 区间

躯体 ７３ ４０～１００ ６０ ３３～１００

角色 ６７ ５０～１００ ５０ ５０～１００

社会 ８３ ５０～１００ ６７ ３３～１００

认知 ６７ ５０～１００ ５０ ３３～１００

情绪 ５８ ３３～１００ ５０ ２５～１００

总体健康 ５０ ３３～８３ ５０ ３３～８３

疲劳 ３３ １１～５６ ３３ ２２～５６

恶心呕吐 １７ ０～３３ ０ ０～３３

疼痛 １７ ０～６７ １７ ０～６７

呼吸困难 ０ ０～３３ ０ ０～３３

睡眠障碍 ３３ ０～６７ ６７ ０～１００

厌食 ３３ ０～６７ ３３ ０～６７

便秘 ３３ ０～３３ ０ ０～３３

腹泻 ３３ ０～１００ ３３ ３３～１００

财务压力 ６７ ０～１００ ６７ ０～１００

吞咽困难 ５６ １１～７８ ２２ ０～４４

　 　 ＥＯＲＴＣ 量表共产生 １６ 个评分来综合评价食管

癌患者的基础生存质量。 每个基础生存质量评分

都逐一经过多元 ＣＯＸ 模型的分析检验（表 ３）。 研

究发现，躯体功能的改善会显著延长食管癌患者的

生存时间（Ｐ＝ ０．００２），疲劳评分变差可显著缩短患

者的寿命（Ｐ＝ ０．００８） 。 这两种关系没有受到年龄、
ＴＮＭ 肿瘤分期等其他因素的影响。 但如果把 １６ 项

生存质量评分和其他临床因素在同一 ＣＯＸ 模型中

分析，只有躯体功能评分和生存时间存在显著性正

相关（表 ４）。 具体而言，躯体功能评分每提高 １０
分，死亡风险降低 １１％ （风险比 ０．８９，９５％可信区间

０．８３ ～ ０． ９５），也就是降低了 １１％ （９５％可信区间

５％～１７％ ）。。 治疗 ６ 个月后的样本量为 ９８ 例患者

（表 ２）。 基于这个样本的的分析结果在表 ５ 呈现，
ＣＯＸ 模型发现情绪功能每升高 １０ 分，患者死亡的

风险比降为 ０．６５ （９５％可信区间为 ０．５３ ～ ０．８０），也
就是降低了 ３５％（９５％可信区间 ２０％ ～ ４７％ ）。 研

究发现，经过 ６ 个月治疗后，如果患者的情绪评分改

善，其最终生存时间可以显著延长。 同样，年龄、
ＴＮＭ 分期等因素不会影响两变量之间的关系。
ＣＯＸ 模型没有发现其他生存质量变化对生存时间

的预测作用。
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表 ３　 多元 ＣＯＸ 模型评价各单项生存质量

评分对食管癌患者预后的影响

项目 ＨＲ ９５％ＣＩ Ｐ 值∗

躯体 ０．８７ ０．８０～０．９５ ０．００２
角色 ０．９４ ０．９０～０．９９８ ０．０４３
社会 ０．９１ ０．８２～１．０１ ０．０７６
认知 ０．９５ ０．８９～１．０１ ０．１０１
情绪 １．０３ ０．９１～１．１６ ０．６２６
综合 ０．９７ ０．９０～１．０５ ０．４５１
疲劳 １．１２ １．０３～１．２１ ０．００８
厌食 １．０３ ０．９６～１．１０ ０．３７８
呕吐 １．０７ ０．９３～１．２３ ０．３４１
便秘 １．１３ １．０３～１．２４ ０．０１０
腹泻 ０．９７ ０．８６～１．０９ ０．６０９
疼痛 １．０９ １．０１～１．１８ ０．０３３

呼吸困难 １．０２ ０．９３～１．１２ ０．６７８
睡眠障碍 ０．９９ ０．８９～１．１０ ０．８５２
财务压力 １．１０ ０．９３～１．３０ ０．２６３
吞咽困难 １．０４ ０．９４～１．１５ ０．４４５
注：∗统计显著性是由 ＣＯＸ 模型控制年龄、ＴＮＭ 分期的
影响后得出

表 ４　 同时评价所有生存质量评分后的

多元 ＣＯＸ 风险系数模型

变量 ＨＲ ９５％ＣＩ Ｐ 值

年龄 １．４１ １．１５～１．７３ ０．００１
ＴＮＭ 肿瘤分期

　 原发癌块 ０．６８９
　 　 Ｔ３ ｖｓ Ｔ２ ０．７９ ０．３１～２．０１
　 　 Ｔ４ ｖｓ Ｔ２ １．０９ ０．３６～３．３０
　 　 Ｔ４ ｖｓ Ｔ３ １．４５ ０．７１～２．９６
　 淋巴结阳性 １．５３ ０．７９～２．９６ ０．２０７
　 远隔转移 ０．４７ ０．２７～０．８２ ０．００８
躯体功能∗ ０．８９ ０．８３～０．９５ ０．００２
注：∗躯体功能评分以 １０ 分作为分析单位

表 ５　 多元 ＣＯＸ 风险模型检验临床和生存质量
变量对生存时间的预测作用

变量 ＨＲ ９５％ＣＩ Ｐ 值

年龄 １．４１ １．０７～１．８６ ０．０１４
ＴＮＭ 肿瘤分期

　 原发癌块 ０．１５２
　 　 Ｔ３ ｖｓ Ｔ２ ２．８３ ０．８５～９．４２
　 　 Ｔ４ ｖｓ Ｔ２ １１．６９ ０．８２～１６６．６５
　 　 Ｔ４ ｖｓ Ｔ３ ７．３４ ０．６９～７８．０８
　 淋巴结阳性 ０．３５ ０．１３～０．９４ ０．０３７
　 远隔转移 ３．７５ ０．２６～５４．０９ ０．３３２
情绪功能∗ ０．６５ ０．５３～０．８０ ＜０．００１
注：∗情绪功能评分以 １０ 分作为分析单位来评价

３　 讨　 论

３．１　 食管癌患者对自我生存质量的评价和其生存

时间紧密相关　 本研究使用前瞻性数据发现，基线

水平的躯体功能评分和生存时间存在正相关；治疗

６ 个月后患者情绪功能评分提高可预测其生存时间

延长。 上述两种关系不受其他已知预后因素的影

响。 因此本研究初步表明，食管癌患者的生存质量

数据对判断其临床预后很有价值。 食管癌领域需

要更多研究来探索和验证生存质量和其预后的关

系。 癌症患者生存质量和生存时间的关系并不局

限于食管癌，类似研究结果在其他种类的癌症中也

报道过［４，１０］。 曾有研究显示，如果癌症患者的躯体

功能评分、情绪评分、社会功能评分和食欲评分在

治疗过程中改善的话，可预测其临床预后往往较

好。 可是其他癌症的研究成果不能完全在食管癌

领域推广应用。 因为不同器官的癌症使用不同的

癌症特异性量表。 这种情况揭示了单独开展食管

癌生存质量研究的必要性。
３．２　 量表选择对癌症患者的生存质量研究具有决

定性意义　 对于食管癌，卡式评分因其很高的预测

临床预后的能力而被医疗工作者广泛应用［１２⁃１３］。
卡式评分有两个缺点：①卡式评分是单维分值；②
卡式评分是医疗人员对患者的健康状况做出的被

动评价，不代表患者的自我体验和主观评价。 因此

卡式评分往往在临床上认同度不高，而逐渐被多维

生存质量评分所取代。 ＥＯＲＴＣ ＱＬＱ⁃Ｃ３０ 生存质量

问卷专门针对癌症影响的主要功能领域和症状表

现，来测评患者如何评价自己的生命和生活质量。
因而具有很高的信度和效度并已被临床研究所证

实［１４］。 核心量表结合食管癌症状特异量表 ＥＯＲＴＣ
ＱＬＱ⁃ＯＥＳ１８，能获得食管癌患者生活状况的很多资

料，并具备很好的信息特异度和准确度。 结合本研

究结果，我们建议使用 ＥＯＲＴＣ 量表作为研究食管

癌患者生存质量的问卷工具。
３．３　 食管癌患者的躯体功能评分和生存时间相关

性不强　 本研究中，虽然食管癌患者的躯体功能评

分和生存时间显示了统计相关性，但目前尚不能确

定二者之间的相关性为因果关联。 躯体功能评分

作为反应患者生活质量的基本生理功能指标，有可

能仅仅是某种未知生理现象的外部表现。 比如患

者发生了肿瘤微转移而影响到生理功能，从而在本

研究中表现为生存质量躯体评分降低。 微转移难

以被常规临床和放射资料确认［１３］，但发生微转移的

患者生存时间短。 由此造成躯体功能评分和生存
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时间具有因果关系的假象。
关于生存质量变化对生存时间的预测作用，我

们发现只有情绪评分和生存时间有统计相关性。
本研究结果和其他研究结果一致［８，１５⁃１６］。 有报道显

示［８］，早期乳腺癌患者如果在诊断一年内发生严重

的抑郁倾向和无助情绪，他们的总体生存时间和无

瘤生存时间都会缩短。 但此项研究没有排除其他

预后因素对乳腺癌患者生存时间的影响，因此结果

存在一定的缺陷。 癌症患者对其所患疾病的心理

反应是否影响他们的生存时间具有非常重要的临

床意义，可总体而言这一课题尚处于假设阶段，缺
乏临床实证。 本研究虽然发现食管癌患者的

ＥＯＲＴＣ ＱＬＱ⁃Ｃ３０ 情绪评分变化和生存时间存在相

关性，但样本量比较小，没有足够的说服力。 加之

情绪评分本身也不能完全作为患者心理反应的临

床指标。 总而言之，本研究发现癌症患者生存质量

和生存时间有相关性。 因而生存质量数据对患者

的临床预后有预测价值。 这一发现值得更多的研

究去验证推广。 受研究目的所限，本研究没有使用

通用生存质量问卷。 和癌症特异性量表相比，通用

量表不太敏感，也不能全面反应癌症特异性症状对

患者生存质量的影响。 但从另一个角度而言，通用

量表的数据可直接用来对比不同种类癌症受疾病

影响的程度，也能用于卫生经济学分析［１７⁃１９］。 我们

建议将来的研究需要同时采用通用量表和疾病特

异性量表这两种生存质量量表，来提高研究结果的

应用价值。
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