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肺癌脑转移预后的多因素分析 *
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摘要目的：探索肺癌患者脑转移的预后影响因素。方法：回顾性分析我院 2001~2010年 216例肺癌患者的临床资料。运用 SPSS软
件包，通过比例风险模型（Cox模型）进行单因素和多因素分析，采用 Kaplan-Merer法进行生存分析并描绘生存曲线和进行
Log-rank时序检验。结果：通过单因素分析显示 PS评分(p=0.006)、脑转移病灶数目(P=0.038)、有无脑转移的症状(P=0.001)、有无颅
外器官转移(P=0.037)和治疗方法(P=0.045)等对生存期有影响，而年龄(P=0.887)、性别(P=0.207)、病理类型(P=0.727)、肺癌的部位
(P=0.104)、脑转移病灶部位(P=0.401)对生存期无影响。多因素分析显示影响肺癌脑转移预后的主要因素依次为 PS评分、有无脑

转移的症状和治疗方法，而有无颅外器官转移和脑转移灶的数目等因素被削弱。结论：PS评分、有无颅外器官转移和脑转移病症

灶的多少是脑转移肺癌患者的独立预后因素。
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Multiple Factors Analysis of the Prognosis of Lung Cancer with Brain
Metastases*

To observe the factors affecting the prognosis of lung cancer with brain metastases. We
retrospectively analyzed the clinical data of 216 patients of lung cancer with brain metastases in our hospital from the year 2001 to 2010.

The SPSS software package and the proportional hazards model (Cox model) were used to proceed multiple factors analysis, and the

method of Kaplan - Merer, survival curve and Log-rank Test were used to survival analysis. Single factor analysis showed that

PS score (P=0.006), numbers of brain metastases (P=0.038), symptoms of brain metastases (P=0.001), presence of extracranial organ

metastasis(P=0.037) and treatment(P=0.045) were factors affecting survival. And age(P=0.887), gender(P=0.207), pathological type(P=0.
727), location of cancer(P=0.104), and position of brain metastases of lung cancer(P=0.401) had no effect on survival. While multi-factor

analysis showed that the main factors influencing the prognosis of lung cancer with brain metastasis were PS score, presence of

extracranial organ metastasis and the number of brain metastases, while the factors including the symptoms of brain metastases and

treatment were weakened. PS score, status of extracranial organ metastasis and number of brain metastases are independent

prognosis factors for lung cancer with brain metastases.
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前言

肺癌作为一种较为常见的恶性肿瘤，其在近年来的发病率

呈现出逐渐增高的趋势[1]。目前，在我国的男性肿瘤患者中，肺

癌已位居第一，在女性肿瘤患者中，肺癌位居第二[2]，在所有肿

瘤中，该病的发病率及死亡率均较高[1，3]，危害程度大。对于晚期

肺癌患者而言，远处转移、双肺转移以及肺内复发是导致其死

亡的主要原因，其中脑转移患者的死亡率为 23 %-65 %[4]，患者

的中位生存期大概为 3-12月[5]。为明确影响肺癌患者生存期长

短的各种因素的作用，本研究搜集了确诊时已经发生脑转移的

肺癌患者的临床资料，试讨论各种因素对肺癌脑转移患者生存

期产生的影响，以及各因素之间的相互作用。

1 材料和方法

1.1 临床资料
纳入哈尔滨医科大学附属肿瘤医院 2001年 -2010年所诊

治的 216例肺癌脑转移患者为对象，所有患者均经组织学或细

胞学诊断得以确诊。其中有 81例女性，135例男性，患者的年
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Prognostic factors Number of cases (N=216) Median survival（month） P Value

Pathologic types 0.727

Adenocarcinoma 107 7.2

Squamous cell carcinomas 39 10.7

Adenosquamous carcinomas 6 8.8

Small cell carcinomas 63 8.6

Others 1 9.8

PS score

0~1 142 11.3 0.006

2 36 8.1

3~4 38 4.6

Numbers of metastases 0.038

Single 113 10.1

Multiple 103 6.3

Symptoms of brain metastases 0.001

Exist 98 6.5

None 118 9.6

Extracranial organ metastases 0.037

Exist 98 8.2

None 118 9.9

Treatment 0.045

Chemotherapy/radio therapy 59 6.9

Chemotherapy and radiotherapy 132 9.2

酌-knife/surgery 20 8.4

Immunotherapy 5 4.3

表 1肺癌脑转移的预后单因素分析结果

Table1 Single factor analysis results of the prognosis of lung cancer with brain metastasis

龄为 31-75岁，平均（34.5± 3.1）岁。本研究中有 6例腺鳞癌患

者，63例小细胞癌患者，39例鳞癌患者，107例腺癌患者；94例
患者为周围型，120例患者为中央型；PS评分结果显示 142例

患者为 0-1分，36例患者为 2分，38例患者为 3-4分。在所有患

者中有 103例为多发性脑转移，113例为单发性脑转移，其中

有 9例患者为脑干与脑膜转移，21例患者为小脑转移，186例

患者为大脑转移。患者在确诊时，有 118例患者未出现明显症

状，98例患者存在脑转移的症状，126例患者未出现颅外器官

转移，其余患者则出现了颅外的器官转移，其中 28例为肾上腺
转移，36例患者为肝脏转移，52例患者为肺转移，73例患者为

骨转移，13例患者为其他部位转移。脑转移单纯放疗或单纯化

疗组 59例，放化疗组 132例，免疫治疗组 5例，γ -刀或手术治

疗组 20例。
1.2 方法

本研究的预后因素主要包含了脑转移治疗、是否存在颅外

器官转移、确诊时是否存在脑转移症状、转移病灶数目、脑转移

病灶部位、病灶部位、PS评分、病理类型、年龄、性别等。对所有

患者进行为期 2年的随访，从治疗之日起，截止随访结束，存活

患者有 23例，其余 193例患者均死亡。存活人数即未截尾数

据，死亡人数即截尾数据。

1.3 统计学分析

所有数据纳入用 SPSS软件包，用比例风险模型（Cox模

型）行多因素分析，而生存分析则采用 Kaplan-Merer法来对患

者的生存情况进行分析，并描绘生存曲线，采用 Log-rank时序
来检验其结果。将 P值作为是否有统计学意义的指标，P<0.05

为有统计学意义。

2 结果

2.1 生存率

患者在确诊后的生存时间为 0.2-98.5个月，其中位生存期

为 9.0个月。该组患者的 1年生存率为 34.5 %，2年生存率为
10.3 %，5年生存率为 2.6 %。
2.2 单因素分析

单因素分析结果显示治疗方法(P=0.045)、是否存在颅外器

官转移(P=0.037)、是否存在脑转移症状(P=0.001)、脑转移病灶

数目(P=0.038)、PS 评分(P=0.006)等均会对患者的生存期有影

响，病灶转移部位(P=0.401)、肺癌部位(P=0.104)、病理类型(P=0.

727)、性别(P=0.207)、年龄(P=0.887)等指标则对生存期无太大
的影响（表 1）。
2.3 多因素分析

按 琢=0.05标准，采用 Cox模型逐步法来对以上 5个单因

素变量行多因素分析，PS评分、有或无脑转移的症状和治疗的

方法等因素为影响脑转移肺癌患者预后的主要因素（表 2）。
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B SE Wald Sig
95.0%CI

Lower Upper

PS score 1.217 .147 68.410 .000 2.530 4.504

Symptoms of brain

metastses
1.313 .259 25.727 .000 2.237 6.170

Treament .598 .167 12.869 .000 1.312 2.521

表 2肺癌脑转移的预后多因素分析结果

Table 2 Multivariable analysis of prognosis of lung cancer with brain metastasis

3 讨论

大量临床研究资料[3，6，7]显示肺癌作为一种对人类生命安全

存在严重影响的恶性肿瘤之一，其发病率与死亡率呈现出逐年

上升的趋势，其中以脑转移患者的预后效果最差，同时它也是

导致患者死亡的主要原因之一。有研究资料显示，肺癌脑转移

患者的生存期不仅和 PS评分有关，同时还可能与脑转移治疗

方法、脑转移病灶的部位、肺癌部位、病理类型等因素有关[8]。目

前，关于脑转移患者的预后与 PS评分之间的关系众说纷纭，其

具体情况还有待进一步研究[9]。本研究的资料显示，患者的预后

PS评分之间关系密切，评分为 0-1分患者的生存期相对较长，

其单因素以及多因素分析结果均有统计学意义。

在对患者进行针对性治疗前，一定要对患者的整体状态进

行全面评估，如果其效果较好方可开展相关治疗，如果患者的

耐受性较差，不仅难以达到较好的疗效，而且还会影响到患者

在治疗后的生存期。目前，对于肺癌转移患者的预后与年龄之

间的关系研究结果也大不相同，部分学者认为这二者之间有关

联[10]，但本研究却未发现他们之间有联系。一般情况下，年轻患

者的机体免疫力相对较强，其自身所合并疾病较少，且脏器功

能相对较好，年轻患者对药物副作用的耐受性相对较高，不过

由于患者在发病早期无明显症状，当其症状明显时，已经处于

疾病晚期，且存在多脏器转移的情况，这就为患者的治疗效果

造成了一定的负面影响。本研究的结果未发现预后与性别之间

的明显关系，这与多数学者在研究中的结果基本一致[11]。

在肺癌脑转移患者中，腺癌患者较多，小细胞癌患者的人

数屈居第二，有学者在研究报告中指出，腺癌是影响脑转移患

者预后的独立因素之一[12]，此类患者在治疗后的生存期通常较

短，这可能与患者对治疗的耐受性较差有关。从本研究可以看

出，肺癌脑转移患者的预后与病理类型之间无直接关系。根据

就病理方面而言肺癌主要包含了小细胞癌（SCLC）和非小细胞

癌（NSCLC），SCLC的倍增时间相对较短（约 33天），且存在早

期播散，易出现淋巴道转移，对化疗相对敏感[13]。而 NSCLC中

腺癌的生物学特点与鳞癌又不尽相同，腺癌以浸润生长为主、

常见典型的 "小病灶、大转移 "，而鳞癌则局部及淋巴侵犯为
主，生存期相对较长[14]。当患者出现脑转移时已经为 IV期，其

癌细胞侵袭性开始显现，此类患者的预后与病理类型基本上无

直接关系。

有研究资料显示，绝大部分患者的脑转移部位与脑实质的

血管分布及血流量有关，此类患者的转移灶通常处于大脑中动

脉分布区、灰白质交界处，但脑膜、脑干、小脑转移则十分少见

[15]。本研究的结果显示，脑干转移患者的预后较差，就解剖与功

能关系而言，脑干中存在大量神经中枢，该区域一旦受到疾病

的侵害就会影响患者生存。脑膜转移患者通常会存在不同程度

的颅内高压，对患者的颅内神经造成严重影响，因此，可将其作

为判断患者预后的指标之一。目前，对于脑转移后是否会导致

患者出现转移症状还有待进一步研究，由于脑组织周围均为骨

性组织，体积在大脑发育成熟时就基本固定，这就使得颅内压

增高时无法将压力释放出来，患者一旦出现头痛、肢体运动或

感觉障碍、恶心呕吐、抽搐样发作、视物模糊等脑转移症状时，

则说明正常脑组织的被压迫已经达到难以承受的状态，从而对

其预后产生不良影响。

本研究的结果显示，颅外器官转移是影响脑转移预后的独

立因素之一。当患者颅外转移时，则说明癌细胞的恶性程度已

经相对较高，且具有较强的侵袭性，其在患者的机体各个部位

均可出现转移病灶，导致多器官功能障碍，最终对患者的身体

健康造成严重影响，影响患者的疗效[16]，所以有无颅外器官转

移也是预后差的因素之一，这与 PS评分的效果基本一致。目

前，在对肺癌脑转移患者进行临床治疗时的治疗方式主要有手

术治疗、酌-刀治疗、免疫治疗、化疗以及放疗等，其中以放疗的

效果最佳，可以对患者的脑转移灶进行有效控制[17]，此外放疗

还可打开血脑屏障，确保药物能够进入脑组织，强化治疗效果
[18]。本研究结果显示放化疗联合组预后优于单纯化疗或单纯放

疗组。

在对癌症患者进行临床治疗时，免疫治疗的效果开始得到

人们的重视，在对部分癌症患者进行临床治疗时，CIK细胞免

疫治疗以及 DC疫苗对肿瘤复发具有十分显著的效果[19，20]。本

研究中有 5例患者行免疫治疗，其中有 1例患者的效果相对较

好，其生存期也相对较长，不过由于患者的人数有限，其临床应

用价值还有待进一步研究。

综上所述，肺癌脑转移患者的预后效果受到多种因素的影

响，这主要是因为病例选择、药物耐受性、患者自身的体质等因

素均有可能对患者的治疗结果造成影响。本研究的结果显示，

对于无颅外器官转移、无脑转移症状、脑转移数目较少、PS评
分为 0-2分的患者，只要对其进行合理治疗，就可以提高患者

的生活质量，延长其生存时间。
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