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脑转移瘤患者单纯手术治疗与手术联合术后
脑部放疗对比分析

王月坤 刘磊 陈琬琦 王裕 马文斌

【摘要】 目的 总结脑转移瘤单纯手术和手术联合术后脑部放疗的治疗经验，并筛查此类患者放

疗获益的相关影响因素。方法 纳入北京协和医院脑转移瘤数据库中 2011年 1月 1日至 2018年 12月
31日的成人脑转移瘤患者 141例，根据不同治疗方案分为单纯手术组（91例）和手术联合术后脑部放疗

组（联合治疗组，50例），收集性别、年龄、脑转移瘤数目和部位、神经系统症状、颅外转移、治疗方案等临

床资料，绘制 Kaplan⁃Meier生存曲线，并通过亚组分析、单因素 log⁃rank检验和多因素 Cox回归分析筛查

预后相关影响因素，构建预后评分系统。结果 原发肿瘤主要为非小细胞肺癌和乳腺癌，以单发脑转移

瘤、单纯幕上肿瘤、存在神经系统症状为主。与单纯手术组相比，联合治疗组原发肿瘤局部治疗比例较

高（P = 0.018），中位生存期较长（P = 0.009）。多因素 Cox回归分析显示，女性（RR = 0.209，95%CI：0.077 ~
0.567；P = 0.002）、年龄 ≥ 65岁（RR = 2.994，95%CI：1.066 ~ 8.411；P = 0.037）、原发肿瘤为非小细胞肺癌

（RR = 0.175，95%CI：0.062 ~ 0.496；P = 0.001）、脑转移瘤位于幕下（RR = 0.065，95%CI：0.009 ~ 0.462；P =
0.006）以及同时位于幕上和幕下（RR = 0.130，95%CI：0.020 ~ 0.864；P = 0.035）是患者生存预后的影响因

素。根据上述结果构建预后评分系统，对于评分 > 4的患者，联合治疗组中位生存期长于单纯手术组

（P = 0.023）。结论 手术联合术后脑部放疗可使脑转移瘤患者生存获益；女性、年龄 ≥ 65岁、原发肿瘤

为非小细胞肺癌、幕下肿瘤是患者生存预后的影响因素；预后评分系统 > 4的患者推荐手术联合术后脑

部放疗，评分 ≤ 4的患者可根据个体情况决定单纯手术或手术联合术后脑部放疗。

【关键词】 肿瘤转移； 脑肿瘤； 转移瘤切除术； 放射疗法； 预后； 存活率分析
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【Abstract】 Objective To summarize the single ⁃ center experience on neurosurgery and
neurosurgery combined radiotherapy of brain metastases, and determine factors for prolonged survival time
after brain radiotherapy for patients undergoing neurosurgery for brain metastases. Methods A total of
141 adult patients diagnosed with brain metastases between January 1st, 2011 and December 31st, 2018
were included in this retrospective study, and were divided into neurosurgery group (n = 91) and
neurosurgery combined radiotherapy group (n = 50). Clinical data, including patients' age, sex, diagnosis
type of primary tumor, neurological symptoms, number and location of brain metastases, plans of brain
treatment, systematic treatment and status of extracranial metastasis (ECM), were extracted retrospectively.
Survival analysis, subgroup analysis and univariate log ⁃ rank and multivariate Cox analysis were applied to
predict factors and prognosis scores. Results The major primary tumor types were non ⁃ small cell lung
cancer and breast cancer. The patients included mainly had single and supratentorial lesions and
neurological symptoms. The neurosurgery combined radiotherapy group had a statistically higher rate of
local treatment of primary tumor (P = 0.018). Multivariate Cox analysis showed that female (RR = 0.209,
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95%CI: 0.077-0.567; P = 0.002), age ≥ 65 years (RR = 2.994, 95%CI: 1.066-8.411; P = 0.037), non ⁃ small
cell lung cancer (NSCLC; RR = 0.175, 95%CI: 0.062-0.496, P = 0.001) and infratentorial tumor (RR = 0.065,
95%CI: 0.009-0.462; P = 0.006) or supratentorial plus infratentorial metastases (RR = 0.130, 95%CI: 0.020-
0.864; P = 0.035) were associated with prognosis. Compared with neurosurgery group, neurosurgery combined
radiotherapy group had significantly prolonged median survival time (13.9 months vs. 21.9 months, P =
0.009). The prognosis score was defined accordingly: for patients with a prognosis score > 4, those in
neurosurgery combined radiotherapy group had a significantly prolonged survival time (29.6 months vs.
13.9 months, P = 0.023). Conclusions For patients with brain metastases, neurosurgery combined with
radiotherapy can prolong survival time and female, age < 65 years, NSCLC and infratentorial tumor are
associated with better prognoses. A prognosis score was defined in our study, whereby neurosurgery
combined radiotherapy is recommended for post⁃operative patients with a prognosis score > 4. For patients
with a prognosis score ≤ 4, local management should be designed on an individual basis.

【Key words】 Neoplasm metastasis; Brain neoplasms; Metastasectomy; Radiotherapy;
Prognosis; Survival analysis
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脑转移瘤是成人最常见的颅内恶性肿瘤，是导

致死亡的重要原因之一［1］。约 30%的实体肿瘤患

者病程中可发生脑转移［2］。脑转移瘤患者的预后与

多种因素相关，主要包括原发肿瘤类型及分子亚

型、年龄、Karnofsky功能状态评分（KPS）、颅外转移、

脑转移瘤数目等［3］。目前，对于脑转移瘤数目较少

（1 ~ 3 个）、体积较大（直径 ≥ 3 cm）和（或）产生占位

效应及相关神经系统症状的脑转移瘤，推荐手术治

疗［4］；对于单发脑转移瘤，推荐手术联合全脑放射治

疗（WBRT）为一线方案［5］。研究显示，针对单发脑

转移瘤或存在 1 ~ 3 个转移灶、无相关神经系统症状

的新诊断脑转移瘤患者，单纯手术治疗与局部治疗

即手术联合术后脑部放疗［包括WBRT和立体定向

放射外科（SRS）治疗］均可降低局部复发率，但对生

存期的影响无显著差异［6］；但有生存分析结果与之

相反，认为行术后全脑放射治疗的患者生存期显著

延长［7］，提示手术联合术后脑部放疗可显著降低脑

转移瘤患者脑部病灶复发率，但能否延长生存期尚

无高级别循证医学证据。中国医学科学院北京协

和医院脑转移瘤数据库建立于 2017年，目前已纳入

在我院单中心行脑部手术、脑部放疗和（或）就诊于

脑转移瘤多学科诊疗模式（MDT）门诊的脑转移瘤

患者共 462例，本研究基于我院脑转移瘤数据库，总

结脑转移瘤手术联合术前或术后脑部放疗的诊疗

经验，并探究此类患者放疗获益的相关影响因素。

资料与方法

一、临床资料

1.纳入与排除标准 （1）北京协和医院脑转移

瘤数据库中 2011年 1月 1日至 2018年 12月 31日诊

治的脑转移瘤患者。（2）年龄 > 18岁。（3）脑转移瘤

的诊断经术后组织病理学证实，原发肿瘤的诊断依

据术后脑转移瘤组织病理学诊断、影像学和（或）颅

外肿瘤组织病理学诊断。（4）排除原发肿瘤不明的

患者。

2.一般资料 根据上述纳入与排除标准共纳入

新诊断脑转移瘤患者 141例，男性 64例，女性 77例；

年龄 23 ~ 78岁、平均（55 ± 11）岁，其中 ≥ 65岁 26例
（18.44%）、< 65岁 115例（81.56%）。原发肿瘤分别

为肺癌 76 例（53.90%），其中非小细胞肺癌 69 例

（48.94%）、小细胞肺癌 7例（4.96%），乳腺癌 29例

（20.57%），消化系统肿瘤 14例（9.93%），泌尿系统肿

瘤 9例（6.38%），妇科肿瘤 9例（6.38%），其他肿瘤为

4 例（2.84%）；接 受 原 发 肿 瘤 局 部 治 疗 93 例

（65.96%），未接受局部治疗 48例（34.04%）；接受原

发 肿 瘤 系 统 治 疗（化 疗 或 靶 向 治 疗）110 例

（78.01%），其中单纯化疗 75例（68.18%）、单纯靶向

治疗 7例（6.36%）、先后行化疗和靶向治疗 28例

（25.45%），未接受系统治疗 31例（21.99%）；发生颅

外转移 40例（28.37%），其中发生肺转移占 11.35%
（16/141）、骨 转 移 占 8.51%（12/141）、肝 转 移 占

6.38%（9/141）、肾上腺转移占 4.26%（6/141），无颅外

转移占 71.63%（101/141）。脑转移瘤呈单发 112例
（79.43%），呈多发 29例（20.57%）；肿瘤位于幕上

106例（75.18%），幕下 24例（17.02%），幕下和幕上

11例（7.80%）；出现神经系统症状 122例（86.52%），

无神经系统症状 19例（13.48%）；单纯手术（单纯手

术组）91例（64.54%），手术联合术后脑部放疗（联合
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治 疗 组）50 例（35.46%），其 中 行 WBRT 10 例

（7.09%）、局部放疗 24例（17.02%）、方案未知 16例
（11.35%）。联合治疗组患者原发肿瘤局部治疗比

例高于单纯手术组（P = 0.025），其余各项临床资料

组间差异无统计学意义（均 P > 0.05，表 1）。

二、研究方法

1.病例资料收集 本研究回顾性纳入患者临床

数据，主要来源于医院信息系统（HIS）和随访记录，

包括患者性别、年龄、原发肿瘤类型、神经系统症

状、脑转移瘤数目和部位、脑部手术和术后放疗方

案、系统治疗方案以及颅外转移情况。术后每 6 个

月随访 1 次，评估患者是否生存。

2. 统计分析方法 采用 SPSS 22.0和 R 语言

3.6.2进行数据处理与分析。计数资料以相对数构

成比（%）或率（%）表示，采用 χ2检验。生存分析起

始事件为接受手术治疗或术后放疗，终点事件为死

于脑转移瘤。生存时间为开始手术或放疗至出现

死亡结局的时间间隔，绘制 Kaplan⁃Meier生存曲线，

比较两组患者生存期。全部患者进行亚组分析并

制作森林图，采用似然比检验计算交互作用 P值。

联合治疗组预后相关影响因素的筛查采用单因素

log ⁃ rank 检验和多因素 Cox 回归分析（α 入 = 0.05，
α 出 = 0.10）。进一步根据筛查的影响因素构建预后

评分系统并进行生存分析。以 P ≤ 0.05为差异具有

统计学意义。

结 果

Kaplan⁃Meier生存曲线显示，单纯手术组患者

中位生存期为 13.9 个月，联合治疗组为 21.9 个月，

组间差异有统计学意义（P = 0.009，图 1）。为探究接

受脑部手术治疗的患者可以从联合治疗显著获益

的亚组，对性别、年龄、脑转移瘤数目和部位、神经

系统症状、颅外转移、治疗方案进行亚组分析，结果

显示，尽管联合治疗组年龄 < 65岁（P = 0.009）和原

发肿瘤为非小细胞肺癌（P = 0.003）等的患者生存获

益优于单纯手术组，但联合治疗方案与各亚组之间

并无交互作用（均 P > 0.05），即各亚组之间手术联合

术后脑部放疗的生存获益与单纯手术治疗无明显

差异（图 2）。

对联合治疗组进行预后影响因素筛查，单因素

log ⁃ rank 检 验 显 示 ，是 否 为 非 小 细 胞 肺 癌（P =
0.027）、不同脑转移瘤数目（P = 0.048）和部位（P =
0.002）对应的生存曲线分布不同且差异具有统计学

意义（表 2）。结合单因素 log⁃rank检验结果以及纳

入与剔除标准将上述因素纳入多因素 Cox回归模

型，同时纳入临床认为的影响因素——性别、年龄、

原发肿瘤类型、治疗方案等，结果显示，女性（RR =
0.209，95%CI：0.077 ~ 0.567；P = 0.002）、年龄 ≥ 65岁
（RR = 2.994，95%CI：1.066 ~ 8.411；P = 0.037）、原发

肿瘤为非小细胞肺癌（RR = 0.175，95%CI：0.062 ~
0.496；P = 0.001）、脑转移瘤位于幕下（RR = 0.065，
95%CI：0.009 ~ 0.462；P = 0.006）以及同时位于幕上

和幕下（RR = 0.130，95%CI：0.020 ~ 0.864；P = 0.035）
是倾向患者生存获益的影响因素（表 3，4）。

观察指标

性别

男性

女性

年龄

≥ 65岁
< 65岁

原发肿瘤类型

非小细胞肺癌

其他肿瘤

原发肿瘤局部治疗

有

无

原发肿瘤系统治疗

有

无

颅外转移

有

无

脑转移瘤数目

单发

多发

脑转移瘤部位

幕上

幕下

幕上和幕下

神经系统症状

有

无

单纯手术组
（n = 91）

41（45.05）
50（54.95）

15（16.48）
76（83.52）

44（48.35）
47（51.65）

54（59.34）
37（40.66）

71（78.02）
20（21.98）

23（25.27）
68（74.73）

74（81.32）
17（18.68）

69（75.82）
14（15.38）
8（ 8.79）

82（90.11）
9（ 9.89）

联合治疗组
（n = 50）

23（46.00）
27（54.00）

11（22.00）
39（78.00）

25（50.00）
25（50.00）

39（78.00）
11（22.00）

39（78.00）
11（22.00）

17（34.00）
33（66.00）

38（76.00）
12（24.00）

37（74.00）
10（20.00）
3（ 6.00）

40（80.00）
10（20.00）

χ2值
0.012

0.653

0.035

5.004

0.000

1.209

0.559

0.740

2.829

P值

0.914

0.419

0.851

0.025

0.998

0.272

0.455

0.691

0.093

表 1 单纯手术组与联合治疗组患者一般资料的比较
［例（%）］
Table 1. Comparison of baseline characteristics ofpatients in neurosurgery group and neurosurgery combinedbrain radiotherapy group [case (%)]
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根据多因素 Cox回归分析结果建立预后评分系

统，预后评分系统总分为性别、年龄、原发肿瘤为非

小细胞肺癌、脑转移瘤部位这 4 项影响因素评分的

总和（表 5）。对于评分 > 4患者，联合治疗组中位生

存期 29.6 个月，长于单纯手术组的 13.9 个月（P =
0.023）；评分 ≤ 4患者中位生存期组间差异无统计学

意义（11.6 个月对 8.8 个月，P = 0.813；图 3）。

讨 论

本研究回顾性纳入在北京协和医院单中心接

受手术联合术后脑部放疗的脑转移瘤患者，原发肿

瘤主要为非小细胞肺癌和乳腺癌，脑转移瘤以单发

幕上肿瘤为主，多数患者存在神经系统症状；生存

分析显示，与单纯手术患者相比，手术联合术后脑

图 1 Kaplan⁃Meier生存曲线显示，联合治疗组患者中
位生存期为 21.9 个月，长于单纯手术组的 13.9 个月
（P = 0.009） 图 2 单纯手术组与联合治疗组患者生存
获益亚组分析的森林图

Figure 1 Kaplan⁃Meier survival curves showed that the
median survival time of neurosurgery combined
radiotherapy group was 21.9 months, and statistically
longer than neurosurgery group with a 13.9 months of
median survival time (P = 0.009). Figure 2 Forest plot
of subgroup analysis between neurosurgery group and
neurosurgery combined radiotherapy group about the
survival benefit.0 10 20 30 40 50 60 70 80 90

生存时间（月）

0.00
0.20
0.40
0.60
0.80
1.00

生
存

率

单纯手术组
联合治疗组

P = 0.009

1

亚组

所有患者
性别

男性
女性

年龄
< 65岁
≥ 65岁

原发肿瘤类型
非小细胞肺癌
其他

颅外器官转移
是
否

脑转移瘤个数
单发

多发

脑转移瘤位置
幕上
幕下

幕上和幕下
神经系统症状

有
无

原发肿瘤局部治疗
有

无

化疗
有

无
靶向治疗

有
无

联合治疗组
中位生存期（月）

21.9
16.7
22.2
27.6
15.9
39.1
21.9
15.6
27.6
27.6
15.3
36.7
15.9
8.2
22.2
15.9
21.9
39.1
16.0
39.1
16.7
29.6

单纯手术组
中位生存期（月）

13.9
12.3
13.9
12.3
14.8
17.0
13.9
9.2
14.8
16.1
8.3
14.3
16.1
8.3
13.9
17.6
11.4
20.3
11.4
19.0
9.2
16.1

HR
（95%CI） P值 交互作用 P值

0.750（0.610 ~ 0.940）
0.850（0.630 ~ 1.150）
0.670（0.490 ~ 0.910）
0.710（0.550 ~ 0.920）
0.830（0.530 ~ 1.310）
0.610（0.440 ~ 0.850）
0.860（0.640 ~ 1.160）
0.690（0.460 ~ 1.030）
0.730（0.560 ~ 0.950）
0.750（0.580 ~ 0.970）
0.540（0.340 ~ 0.860）
0.680（0.520 ~ 0.890）
1.010（0.640 ~ 1.590）
1.030（0.520 ~ 2.050）
0.880（0.510 ~ 1.520）
0.740（0.580 ~ 0.940）
0.560（0.250 ~ 1.270）
0.760（0.610 ~ 0.960）
0.560（0.350 ~ 0.900）
0.790（0.620 ~ 1.010）
0.790（0.610 ~ 1.030）
0.600（0.410 ~ 0.880）

0.010
0.295
0.011
0.009
0.429
0.003
0.319
0.069
0.021
0.029
0.090
0.005
0.968
0.939
0.639
0.012
0.164
0.020
0.015
0.063
0.081
0.008

0.379

0.435

0.197

0.891

0.368

0.184

0.529

0.840

0.515

0.291

0.25 0.35 0.50 0.71 1.00 1.41 2.00
倾向手术联合术后脑部放疗 倾向手术 2
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部放疗的患者中位生存期延长，但能否延长总生存

期仍存争议。

Schackert等［8］发现，与单纯脑部手术相比，多发

脑转移瘤患者手术联合术后 WBRT可延长总生存

期（8 个月对 1 个月，P = 0.03），而对于单发脑转移瘤

患者，无论是术后联合WBRT还是 SRS总生存期均

无明显变化。针对存在神经系统症状的结直肠癌

脑转移以及多种原发肿瘤来源的幕下转移病例的

回顾性研究显示，脑部手术联合术后放疗可显著延

长总生存期［9⁃10］。Chaichana等［11］对多种原发肿瘤

来源的幕下转移病例进行多因素 Cox回归分析，发

现手术联合术后脑部放疗是总生存期延长的影响

因 素 ，其 中 术 后 WBRT 与 生 存 期 延 长 呈 正 相 关

（RR = 0.458，95%CI：0.291 ~ 0.715；P = 0.0006），而术

后 SRS与生存期无显著关联性。

Sakamoto等［12］纳入 65例非小细胞肺癌脑转移

患者，其中转移瘤数目为 1 ~ 3 个 41例（63.08%）、≥
4 个 20例（30.77%），脑部放疗可显著延长患者生存

期，但并非患者预后影响因素。Mahajan等［13］开展

一项Ⅲ期临床试验（试验编号：NCT00950001）纳入

132例脑转移瘤患者，脑转移瘤数目均为 1 ~ 3 个，经

过平均 11.1 个月的随访，发现单纯手术与手术联合

术后 SRS的生存期无明显差异（17 个月对 18 个月，

P = 0.24）。WBRT和 SRS方案对脑转移瘤患者预后

的改善作用仍不确切。一项针对单发脑转移瘤患

者的Ⅲ期临床试验（试验编号：NCT01372774）显示，

术后联合 SRS还是WBRT对生存期无明显影响，但

联合WBRT的患者入组后 6 个月认知功能恶化率高

于联合 SRS的患者［14］。另一项临床试验对比单纯

SRS与 SRS联合WBRT对脑转移瘤患者（转移瘤数

表 2 联合治疗组患者生存获益相关影响因素的单因素
log⁃rank检验

Table 2. Univariate log ⁃ rank analysis of survival time inneurosurgery combined radiotherapy group
变量

性别（女性/男性）

年龄（≥ 65岁/ < 65岁）

非小细胞肺癌（是/否）

颅外转移（有/无）

脑转移瘤数目（单发/多发）

脑转移瘤部位（幕上/幕下/幕上和幕下）

神经系统症状（有/无）

原发肿瘤局部治疗（有/无）

化疗（有/无）

靶向治疗（有/无）

χ2值
0.963
2.353
4.901
1.418
3.909
12.432
0.039
1.101
3.129
0.082

P值

0.327
0.125
0.027
0.234
0.048
0.002
0.844
0.294
0.077
0.774

表 3 联合治疗组患者生存获益影响因素变量赋值表

Table 3. Variable assignments of survival analysis inneurosurgery combined radiotherapy group
变量

性别

年龄

非小细胞肺癌

颅外转移

脑转移瘤数目

脑转移瘤部位

神经系统症状

原发肿瘤局部治疗

化疗

靶向治疗

赋值

0
男性

< 65岁
否

无

单发

幕上

无

无

无

无

1
女性

≥ 65岁
是

有

多发

幕下

有

有

有

有

2

幕上和幕下

表 4 联合治疗组患者生存获益影响因素的多因素 Cox回归分析

Table 4. Multivariate Cox analysis for survival time in neurosurgery combined radiotherapy group
变量

女性

年龄 ≥ 65岁
非小细胞肺癌

颅外转移

脑转移瘤多发

脑转移瘤位于幕下

脑转移瘤位于幕上和幕下

神经系统症状

原发肿瘤局部治疗

化疗

靶向治疗

b

⁃ 1.563
1.097
⁃ 1.745
0.839
0.413
⁃ 2.736
⁃ 2.036
0.400
⁃ 0.353
0.603
0.167

SE（b）

0.508
0.527
0.532
0.522
0.482
1.002
0.965
0.520
0.528
0.664
0.484

Wald χ2
9.453
4.329
10.741
2.586
0.735
7.450
4.457
0.591
0.445
0.825
0.119

P值
0.002
0.037
0.001
0.108
0.391
0.006
0.035
0.442
0.505
0.364
0.730

RR

0.209
2.994
0.175
2.314
1.511
0.065
0.130
1.492
0.703
1.828
1.181

RR 95%CI
0.077 ~ 0.567
1.066 ~ 8.411
0.062 ~ 0.496
0.832 ~ 6.432
0.588 ~ 3.883
0.009 ~ 0.462
0.020 ~ 0.864
0.538 ~ 4.137
0.250 ~ 1.980
0.497 ~ 6.723
0.458 ~ 3.050
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目 1 ~ 3 个）预后的影响，结果显示，SRS联合WBRT
并不能有效延长生存期，且显著降低认知功能［15］。

Rotta等［16］纳入 71例原发肿瘤以肺癌和乳腺癌

为主的脑转移瘤患者，肺癌脑转移 29例、乳腺癌脑

转移 24例，单因素 log⁃rank检验显示，术后放疗并非

生存获益的影响因素。一项针对非小细胞肺癌脑

转移患者的回顾性研究亦显示，术后WBRT和（或）

SRS并非生存获益的影响因素，但与术前未放疗或

者术前单纯WBRT或 SRS的患者相比，术前WBRT
和 SRS 的 患 者 生 存 期 缩 短（HR = 9.197，95%CI：
1.717 ~ 49.261；P = 0.001）［17］。尽管非小细胞肺癌脑

转移患者的脑部治疗获益因素尚不明确，但手术联

合术后脑部放疗仍有意义，即在驱动基因突变靶向

治疗快速发展的背景下，脑转移瘤与原发肺癌基因

组学特征存有较大差异这一论点的提出，提示尽可

能行脑部手术获得病理标本有助于靶向治疗决策

的制定［18⁃19］。一项纳入 351例表皮生长因子受体

（EGFR）基因突变的非小细胞肺癌脑转移患者的单

中心回顾性研究探讨 SRS或WBRT联合靶向治疗的

生存获益，结果显示，SRS联合靶向治疗的患者生存

期显著延长，中位生存期达 46 个月［20］。Leone等［21］

总结单中心行手术治疗的 58例乳腺癌脑转移患者

的诊疗经验，发现与未放疗患者相比，SRS和（或）

WBRT对生存期的影响无显著差异；进一步筛查预

后影响因素发现，雌激素受体（ER）阳性、孕激素受

体（PR）阳性、人类表皮生长因子受体 2（HER2）阳性

的病理亚型并非预后影响因素。

欧 洲 神 经 肿 瘤 协 会（EANO）2017 年 发 表 于

Neuro Oncol的《脑转移瘤指南》、美国神经外科联盟

（AANS）2019年发表于 Neurosurgery的《脑转移瘤诊

疗指南》以及美国国立综合癌症网（NCCN）发布的

《中枢神经系统肿瘤指南 2020年第 2版》均指出，直

径 ≥ 3 cm的脑转移瘤推荐手术切除，同时应综合一

般情况和神经系统症状等评估结果；直径 < 3 cm或

体积 < 20 cm3的脑转移瘤推荐 SRS［4］。对于单发脑

转移瘤患者，手术全切除患者的生存期长于次全切

除患者（10.6 个月对 8.7 个月，P = 0.007）［22］，但手术

切除程度对手术联合术后脑部放疗的影响尚未明

确。肿瘤大小和手术切除程度与脑转移瘤患者生

存获益的相关性有待进一步研究。

为优化脑转移瘤患者手术联合术后脑部放疗

方案，应进一步探究从该治疗方案中生存获益的亚

组患者的临床特点和预后相关影响因素。本研究

亚组分析和多因素 Cox回归分析显示，女性、年龄 <
65岁、原发肿瘤为非小细胞肺癌、脑转移瘤位于幕

下以及同时位于幕上和幕下患者，手术联合术后脑

部放疗可使其生存获益。Ayas等［23］对手术联合术

后脑部放疗的单发脑转移瘤患者的预后进行分析，

发现年龄较小、KPS评分较高（≥ 80）、既往未行脑部

放疗与总生存期较长呈正相关。一项Ⅱ期临床试

验纳入 29例手术联合术后 SRS的脑转移瘤患者，进

行平均 12 个月的随访，非小细胞肺癌、肿瘤直径 <
3 cm的患者局部复发率降低，而幕下肿瘤复发风险

增加，但该项研究并未对总生存期进行分析［6］。

本研究根据单因素 log⁃rank检验及多因素 Cox
回归分析筛查出的预后影响因素进行分析并构建

预后评分系统，评分 > 4的患者推荐手术联合术后

图 3 Kaplan⁃Meier生存曲线显示，对于评分＞4的患
者，联合治疗组中位生存期为 29.6 个月，长于单纯手
术组的 13.9 个月（P = 0.023）；评分 ≤ 4的患者中位生
存期组间差异无统计学意义（11.6 个月对 8.8 个月，
P = 0.813）
Figure 3 Kaplan ⁃ Meier survival curves for patients
with different prognosis score between neurosurgery
group and neurosurgery combined radiotherapy group
showed that with a prognosis score > 4, those in
neurosurgery combined radiotherapy group had a
significantly prolonged median survival time (29.6
months vs. 13.9 months, P = 0.023). For patients with a
prognosis score ≤ 4, there was no difference on the
median survival time between 2 groups (11.6 months
vs. 8.8 months, P = 0.813).

表 5 预后评分系统

Table 5. Formula of prognosis score
变量

性别

年龄

原发肿瘤为
非小细胞肺癌

脑转移瘤部位

评分

0
男性

≥ 65岁
否

幕上

1

幕下

1.5

幕上和幕下

2
女性

是

2.5

< 65岁

0 20 10040 60 80
生存时间（月）

评分 > 4，联合治疗组

评分 > 4，单纯手术组

评分 ≤ 4，联合治疗组

评分 ≤ 4，单纯手术组

0.00
0.20
0.40
0.60
0.80
1.00

生
存

率
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脑部放疗。目前，递归分区分析评分（RPA）及基于

诊断的分级预后评分（ds⁃GPA）是临床广泛应用的

脑转移瘤预后评分系统［3］。RPA评分包括年龄、

KPS评分、原发肿瘤控制情况及有无颅外转移，可显

著区分对手术和放疗方案不同应答的脑转移瘤患

者［24］。ds⁃GPA评分包括年龄、KPS评分、颅外转移、

脑转移瘤数目和特殊亚组，该评分对不同原发肿瘤

来源的脑转移瘤建立不同的预后评分公式，至少包

含上述因素的一项，对 ds⁃GPA > 1.0者推荐积极的

手术联合术后脑部放疗的局部治疗方案［25］。Nieder
等［26］对脑转移瘤患者进行的生存分析表明，ds⁃GPA
评分可有效评估手术和术后WBRT的生存获益，但

对总生存期 < 4 个月的患者可能存在对生存期长短

的 误 判 。 Aoyama 等 ［27］对 一 项 Ⅲ 期 临 床 试 验

（JROSG 99⁃1）的再分析表明，ds⁃GPA > 2.5的非小细

胞肺癌患者，SRS联合WBRT较单纯 SRS更能延长

患 者 生 存 期 。 Churilla 等 ［28］对 Ⅲ 期 临 床 试 验

（EORTC 22952 ⁃26001）的进一步分析得出不同结

论，不同 ds⁃GPA评分的非小细胞肺癌患者，单纯手

术或 SRS与手术或 SRS联合WBRT对生存期的影响

无显著差异，提示患者存在个体异质性，可以从手

术联合术后脑部放疗中获益的患者亚群仍待进一

步探究。

本研究尚存在一定局限性：（1）为单中心回顾

性研究，纳入样本量有限，且患者之间存在异质性，

数据记录的缺失和偏倚也不可避免，这种样本量和

缺失信息的限制，在亚组分析和预后影响因素分析

中，可能存在未发现的混杂因素，进而影响统计分

析结果。（2）未对肿瘤大小、手术和放疗时间间隔等

因素［29］对生存期的影响进一步分析。（3）未对不同

放疗方案进一步分析［14］。（4）仅在具有手术适应证

的患者中进行统计分析，可能不适用于其他患者。

（5）单纯手术与手术联合术后脑部放疗对预后评

分 ≤ 4的患者生存曲线差异无统计学意义，但未对

相关神经系统症状和生活质量等进行分析，尚待进

一步研究。
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