
蜷流行病学杂志2009年5月第30卷第5期chin JEpideIniol，May2009，、，01．30，No．5

脑胶质瘤患者术后生存影响因素分析

李海燕 吕明 陈兴栋常建永
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-临床研究·

【摘要】 目的探讨影响脑胶质瘤患者术后生存的因素。方法分析2000一2006年在山东大学

齐鲁医院行手术治疗的522例脑胶质瘤患者的临床资料，随访12—72个月，选择可能影响预后的因素

进行生存分析。分析方法采用Kaplan．Mcier法(K．M法)、对数秩检验(Log．mnl【法)及cox比例风险回

归模型。结果对数秩检验分析结果显示在a=0．05水平上，年龄、性别、手术切除程度、病理级别因

素与患者的生存率有关；单因素cox回归分析上述4个因素也均有统计学意义(|p<O．05)，^巩值分别

为0．8ll、1．553、1．634和1．429；多因素cox模型显示年龄、病理分级、手术切除程度是影响患者生存的

主要因素。随着肿瘤病理诊断分级恶性程度的增加月曰值增加(Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ级而艉值分别为2．349、3．826、

5．062)。只有手术大部切除进入模型，月R值为1．459；其余因素对生存率的影响无统计学意义。结论

患病年龄、手术切除程度、病理分级及术后放疗、化疗均可能影响患者的预后。

【关键词】脑胶质瘤；生存率；影响因素
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脑胶质瘤是由神经外胚叶演化而来的胶质细胞

(如星形胶质细胞、少枝胶质细胞、室管膜细胞等)发

生的肿瘤，是颅内肿瘤中最常见的一种。据统计，我

国胶质瘤的发病率占颅内肿瘤的35．26％～60．96％

(平均44．69％)nj。其治疗目前仍以手术治疗为主。

为改善患者的预后，多主张术后给患者辅以放疗、化

疗等辅助措施。但至今何种辅助措施应为首选，哪

些个体因素可影响患者的预后仍结论不一。为探讨

影响胶质瘤患者生存的因素，对山东大学齐鲁医院
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神经外科2000一2006年收治的522例患者进行随

访，以期对临床治疗方案的选择有所帮助。

对象与方法

1．研究对象：研究对象来自山东大学齐鲁医院

神经外科2000—2006年间行开颅肿瘤切除术的脑

胶质瘤病例，入选标准：术前经CT或MⅪ等影像学

诊断，术后病理确认的脑胶质瘤患者，所有病例均由

神经外科专家组统一阅片诊断，共选人559例；排除

标准：在随访期间，由于更换电话失去联系、中途退

出等原因造成失访者，死亡原因无法确定者。随访

截止时间为2008年2月，病例的随访时间为12。72

个月，平均随访时间为43．5个月。559例中失访37
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例，失访率为6．6％。最后纳入分析的研究对象共

522例。

2．随访与观察指标：本研究采用生存期为随访

指标，生存期定义为从手术到死亡的时间，死亡是指

由脑胶质瘤呈浸润性生长而引起的一系列临床综合

征所致，其他或未知原因引起的死亡视为截尾数

据。随访结束时仍未发生死亡也定义为截尾数

据。死亡的判定依据为研究对象病历记录和死亡

通知书，不能取得者，由研究对象家属提供详细死

亡原因。

在研究对象的住院病历中查阅可疑影响因素，

测量时间为人院时间，包括年龄、性别、职业、学

历、肿瘤部位(大脑额、颞、顶、枕叶、鞍区、小脑蚓

部等)、病理级别(按Kemohan分类法把脑胶质细

胞瘤分为I～Ⅳ级)、术前癫痫发作、手术切除程

度、术中出血、术中输血、手术时间、是否有并发

症、术后癫痫发作、术后放疗、术后化疗、费用支付

方式。随访内容主要有：术后症状是否缓解，术后

有无并发症，术后生活能否自理，术后1个月、3个

月、1年、3年、5年的生存质量(通过家属的简单口

述快速计算出当时的KPs评分)，术后化疗、放疗

情况，术后症状缓解时间，是否为复发，复发时间，

复发后是否手术治疗，现在是否存活，死亡时间及

死亡原因。

3．相关定义：①手术切除程度：根据肉眼所见及

手术前后CT或MRJ等影像资料对比，将肿瘤切除

程度分为全部切除、次全切除、大部切除及部分切除

四类；②病理类型：按Kemohan分类法把脑胶质细

胞瘤分为I～Ⅳ级，I。Ⅱ级为低分化细胞瘤，Ⅲ～

Ⅳ级为高分化细胞瘤，恶性程度比较高；③放疗指

标：本资料中170例患者均为术后3～4周行C060射

线外照射，靶区剂量为30—60 Gy，分次照射5次／

周，1．5—2．0 Gy／次。

4．统计学分析：将查阅病历资料及电话随访所

得到的信息填入调查表，进行信息赋值，利用

EpiData 3．0软件建立数据库做统计分析。连续性

变量比较用两样本z检验，其他两组构成比的比较

用)C 2检验。单因素分析应用乘积极限法

(Kaplan．Meier法)计算生存率，并采用对数秩检验

(Log—raIll【法)，以存活时间为非独立变量，分析17

项因素对生存时间的影响，并进行单因素的cox回

归分析。多因素分析采用Cox比例风险回归模型

进行预后影响因素的判断。所有统计过程均由

SAS 9．1软件进行。

结 果

1．一般情况：522例随访病例中，男性299例，女

性223例，男女之比1．34：l；年龄为5。82岁，平均年

龄39．57岁±15．72岁。1年生存率为81．80％，3年生

存率为63．22％，5年生存率为43．49％。调查因素具

体情况见表1。

表1 522例脑胶质瘤患者一般情况

研究因素 分组 例数 研究闪素 分组 例数

年龄(岁) <40 239 生活自理 不能 16

≥40 283 能 506

性别 男 299 术前癫痫发作无 249

女 223 有 273

肿瘤部位 大脑 383 是否有并发症无 467

小脑 46 有 55

椎管 10 术后癫痫发作无 317

其他 83 有 202

病理级别 I 159 术后化疗 无 217

Ⅱ 187 有 305

Ⅲ 30 术后放疗 无 352

Ⅳ 146 有 170

手术切除程度全切 12 费用支付方式自费 309

次全切 159 医保 74

大部切除342 合作医疗 98

部分或活检 9 公费 41

2．单冈素分析：对522例脑胶质瘤患者的年龄、

性别、职业、学历、肿瘤部位(大脑额、颞、顶、枕叶、鞍

区、小脑蚓部等)、病理级别、术前癫痫发作、手术切

除程度、术中出血、术中输血、手术时间、是否有并发

症、术后癫痫发作、术后放疗、术后化疗、费用支付方

式等因素用乘积极限法计算生存率，并用对数秩检

验做组间比较，在0【=0．05水平上发现患者的年龄、

性别、病理分级及手术切除程度与患者的生存率有

关(表2、3)。

3．多元比例风险模型Cox回归分析：年龄以40

岁为界限，<40岁规定为0，≥40岁规定为1，转化为

分类变量。病例诊断分级和肿瘤切除程度分别转化

为4个哑变量(0，1)，放入模型进行分析。逐步回归

法(a=0．10)筛选变量，最后进入模型的变量有病理

诊断分级和切除程度(表4)。

讨 论

脑胶质瘤是最常见的颅内恶性肿瘤，因此探讨

其治疗方法和效果，正确评估影响预后的因素，对临

床有重要的指导意义。

许多研究均提示，年龄对脑胶质瘤的预后影响
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表2 各研究因素与脑胶质瘤患者术后生存时间的关系

研究因素 P值^限值95％c，

表4 cox回归分析影响患者术后生存期的因素

注：病例诊断I级和肿瘤切除程度的全切为对照未放人模型，

艘值为与对照比较得出；所有因素变量均为标准化变量时。可得到
针对与每个个体的危险指数(pfognostic inde】【，PI)=p·咒+p出+p凼+

B以

非常明显，本组资料的单因素分析和多因素分析也

均支持此结论：年龄越小，预后越好。年龄<40

岁、≥40岁之间预后差异有统计学意义(P<

O．001)。对此，很多学者也有相同的论述口’3】。年龄

越大预后相对越差，其中原因目前尚不完全明确，可

能与患者对手术的耐受性、对放疗和化疗的敏感性、

肿瘤分化程度以及术前患者机能状况有关。

大多数学者认为肿瘤的病理分级与预后密切相

关。在本资料分析中，根据WH0新的胶质瘤分类

分级标准将其分为I一Ⅳ级，其中Ⅲ～Ⅳ级胶质细

胞瘤生长迅速，病程短，进展快，预后差，生存期短；

I～Ⅱ级生长缓慢，病程较长，症状相对较轻，预后

较好，生存期长。本研究的结果均显示患者的生存

期随肿瘤的分级增高而递减，这与大多数的报道一

致。而且计算两组l、3和5年的生存率分别为：

100．0％删．79．2％、85．5％佻．36．8％和56．3％傩．

3．2％，可以看到同样的规律。但shinoham等’41报道

了Ⅱ、Ⅲ级脑胶质瘤患者的生存期无明显差异，这表

明单纯应用病理分级来判断患者的预后仍有一定的

局限性。

手术切除脑胶质瘤目前仍然是无可争议的最佳

治疗措施。本资料显示手术切除范围与患者生存期

的关系非常密切，次全切除、大部切除、部分切除的

死亡率分别是全部切除的2．954倍、6．415倍、6．781

倍(P<0．05)。吴志敏等p1报道手术切除范围与生

存时间密切关，随着手术切除范围增加，患者术后生

存时间逐渐延长。而Peny等№1认为手术治疗方式对

幕上星形细胞瘤患者的预后无影响，杜谋选，袁军n1

也认为手术切除程度与预后无关(P>O．05)。由于

肿瘤呈浸润性生长及其周围水肿等因素均会造成辨

认肿瘤边界的困难，CT与MIu在显示胶质瘤的边界

时均有其局限性，手术切除程度也与医生的主观判

断相关，且这种判断往往是扩大的。本研究中，Cox

回归分析进入模型的只有大部切除，可能就是因为

上述因素引起。因此，对这个因素的探讨还需要进

一步研究。

术后化疗和放疗对胶质瘤患者生存质量影响的

报道意见不一。有学者认为术后放疗对延长低级别

脑胶质瘤患者生存期的作用值得怀疑，而其产生的

损害却可能是长期的强J。也有学者根据脑胶质瘤的

浸润性生长理论认为：即使手术残留l％的组织，8周

后肿瘤细胞即可恢复到原来的数目，因此无论其病

理分化程度如何及手术是否全切，术后均应行放

疗。Gerosa等㈨报道对于Ⅱ级星形细胞瘤单纯放疗

可使20％一25％患者生存时间延长。本研究的单因

素分析结果显示，术后放疗可提高患者的生存期。

因此提示：脑胶质瘤手术切除后均应常规进行放疗、

化疗。在实际的临床操作中，临床医师对放疗的种

类、剂量、途径等意见颇不统一，这还需要大规模的

研究以确定统一的方案。

扩大筛选变量范围，经多因素回归分析表明，费

用支付方式也是患者术后生存的影响因素。患者的

经济状况决定其后续治疗及营养支持是否及时充

分，享有公费医疗、城市医疗保险、农村合作医疗与
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自费患者的预后差异有统计学意义(P=0．0482)。

肿瘤部位与生存时间之间关系的报道较不一

致。有学者认为肿瘤生长部位与患者术后的生存时

间存在明显的相关性。Hahn等n们在探讨68例患者

生存质量时，认为左侧大脑半球的原发性肿瘤发生

抑郁和记忆功能的下降要比右侧的严重得多，但也

有学者认为肿瘤的生长部位与预后无关。本组资料

单因素及多因素分析均未发现肿瘤生长部位与术后

的生存时间有关，其原因可能与手术医师的主观印

象有关。

Ⅺein等⋯3在回顾性研究中发现156例低级别的

胶质瘤患者，术前频发癫痫对术后生存质量的高低

有重要的影响，然而本研究未发现术前及术后癫痫

发作对生存期的影响。

本研究还发现患者的性别、学历、职业、术中的

出血与输血量与患者的预后无明显的相关性，这与

其他学者的报道相一致。

本研究中，单因素和多因素的结果基本一致，只

是在“性别”对预后影响的极限乘积法和Cox回归分

析给出了不一致的结果，这可能是在单因素分析时，

由于多重因素带来的假阳性结果。通过多因素分析

发现：脑胶质瘤的病理诊断分级越低，预后生存时间

越长，也即发病越轻，治疗越早，预后越好。所以在

脑胶质瘤的防治中，要做到早期发现，早期诊断，早

期治疗，以期达到更好的疗效，保证预后，延长生命。

总之，影响脑胶质瘤术后生存质量及生存期的

因素很多，且目前评价的方法也有多种，Rechet等n2]

用独立的生活评分来评价。从本组随访的结果来

看，年龄、手术切除程度、病理级别、术后放疗等因素

是影响脑胶质瘤生存的主要因素。因此，行肿瘤切

除术时，应争取在显微镜或肉眼下做到全切，甚至在

不影响功能的前提下行脑叶切除，术后无论肿瘤级

别高低，应以放疗来提高患者的生存质量。
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