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新的预后指数模型 GPA在肺癌脑转移中的应用分析

夏耀雄 １），李文辉 １），王晓莉 １），崔建国 １），夏 群 １），杨 梅 ２）
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［摘要］目的 利用有效预测模型评价脑转移瘤患者的预后和制定相关治疗策略．对比分析新的预测模型

GPA和 2个预后模型在肺癌脑转移中的应用．方法 回顾性分析昆明医科大学第三附属医院放疗中心 2006年 6

月至 2008年 12月 151例肺癌脑转移患者的临床资料，进行单因素分析后通过比例风险模型（Cox模型）进行多

因素分析．生存分析采用 Kaplan-Meier法并进行 Log-rank时序检验．结果 单因素分析显示患者的 Karnofsky评

分（KPS评分）、脑转移灶数目、有无颅外转移与肺癌脑转移患者生存期有影响（ ＜0.05）．多因素分析显示

Karnofsky评分、有无颅外转移与肺癌脑转移预后相关（ ＜0.05）．将相关预后参数在不同预后模型中的生存情况

进行统计分析（＜0.01），3个模型对肺癌脑转移预后都有一定的预测作用．结论 GPA作为一个新的预后模型，

与 RPA和 BSBM相比都是有用的肺癌脑转移预测模型．
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［Abstract］ Objective To evaluate the new Graded Prognostic Assessment（GPA） scale in a prospective

validation study to compare it with two published prognostic indexes．Methods We reviewed the clinical data of

151 lung cancer patients with brain metastases in our hospital from June 2006 to December 2008.The multivariate

analysis was performed with Cox's proportion risk model. Survival analysis was compared with Kaplan-Meier method

and log-rank test was used respectively．Statistical significance was defined as ＜0.05．Results The single

factor analysis showed that patients' performance status，gender，the number of brain metastases， the absence or

presence of extracranial metastases were related to survival period（ ＜0.05）．The multivariate analysis indicated

that patients' performance status and the absence or presence of extracranial metastases were closely related to their

prognosis（ ＜0.05）．Conclusion Our data suggest that the new GPA index is a valid prognostic index as with

RPA or BSBM for lung cancer with brain metastases.
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30%～50%的脑转移瘤来源于肺癌[1-4]．肺癌发

生脑转移后患者生活质量低下，预后极差，未接

受治疗的患者中位生存期仅有 1个月[5]．针对脑转

移肿瘤的治疗，目前主要以全脑放疗为主[4]，其他

文献报道采用外科手术治疗、全脑放疗、立体定

向放射治疗或者综合治疗后中位生存期也只有 6.5

～10个月[6-10]．许多临床因素是预后不良的主要原

因，但仍未发现一个临床因素能准确预测患者预

后，通常认为其预后是一个多因素作用的结果．笔

者回顾性分析 151例肺癌脑转移患者预后因素，探

讨和对比患者预后相关因素在 3个常用预后预测模

型中的分布，找到 1个合理的肺癌脑转移后患者预



表 2 151例患者在三个预后指数模型中的分布情况
Tab. 2 The distribution of 151 patients in three

prognostic indexes

患者数目 %

RPA

Ⅰ 35 23.2

Ⅱ 89 58.9

Ⅲ 27 17.9

BSBM

0～1 68 45

1.5～2.5 68 45

3 10 6.6

3.5～4 5 3.4

GPA

0 29 19.2

1 60 39.7

2 41 27.2

3 21 13.9
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后预测方法．

1 临床资料

1.1 一般资料

以查病史、门诊随访、电话随访的方式回顾性

调查 2006年 6月至 2008年 12月昆明医科大学第

三附属第三医院放疗中心接受全脑放疗的肺癌脑转

移患者 151例，其中男性 102例，女性 49例；年

龄 30～77岁，中位年龄 55岁；病理分型按照世界

卫生组织肺癌的组织学分类：肺鳞癌 71例，肺腺

癌 58例，小细胞肺癌 12例，其他类型 10例．

3 种预测模型都是放射肿瘤协作组 （RTOG）

根据患者不同的临床相关数据统计分析后建立，

1997 年 RTOG 建立的 RP A（recursive partitioning

analysis）[11，12]分级是第一个预测预后的评分系统用

于脑转移瘤发生后患者的生存预测，该系统将患者

生存分为 3 级，1999 年来自荷兰鹿特丹大学的

Lorenzoni等[13]人建立的 BSBM（Basic Score for Brain

Metastases）系统，根据不同预后参数将患者分为 3

级，2008年 Sperduto[14]等建立了一个新预测脑转移
瘤生存预后的评分系统：GPA（graded prognostic

assessment）系统．详细评分参数见表 1．本观察组

151例患者在不同的预测模型中的分布情况见表2.

预测模型 参数 分值（分级）

RPA

年龄 < 65岁, KPS≥ 70,原发病灶控制,无颅外转移 （I）

居于 I到 III之间 （II）

KPS < 70 （III）

GPA

≥60/50～59/<50岁（年龄） 0/0.5/1

< 70/70～80/90～100（KPS） 0/0.5/1

> 3/2～3/1（脑转移数目） 0/0.5/1

有 /无（颅外转移） 0/1

BSBM

50～70/80～100（KPS） 0/1

未控 /控制良好（原发病灶控制） 0/1

有 /无（颅外转移） 0/1

表 1 3种预测指数模型详细参数
Tab. 1 The detailed parameters of three prognostic indexes models

1.2 统计学处理

本文分析的预后因素为：年龄、性别、病理类

型、Karnofsky（KPS评分）、脑转移灶数目（单发

或多发）、有无颅外器官转移、全脑放疗剂量、放

疗分割方式等．生存期与生存率从脑转移诊断日起

计算，调查截止日期为 2009年 12月 31日．死亡
病例为完全数据，存活病例为截尾数据．运用

SPSS软件包，通过比例风险模型（Cox模型）进行

多因素分析，生存分析采用 Kaplan-Meier 法并描
绘生存曲线和进行 Log-rank时序检验．所有统计
结果以 ＜0.05认为有统计学意义．

2 结果

2.1 单因素分析结果

显示患者的放疗前 Karnofsky（KPS评分）、性

别、脑转移灶数目（单发或多发）、有无颅外器官



图 1 不同 RPA分级预后亚组生存率曲线

Fig. 1 The survival rates of RPA

预后因素 病例数 中位生存期

性别 男性 102 9.80 4.440 0 0.036 7

女性 49 9.50

年龄 ＜60岁 96 9.80 0.914 9 0.343 0

≥60岁 55 9.80

病理 鳞癌 71 10.0 0.078 9 0.971 3

腺癌 58 9.60

小细胞肺癌 12 11.0

其它类型 10 11.2

KPS评分 90～100 60 12.0 38.82 6 0.000 0

70～80 62 9.00

<70 29 7.00

不同放疗 200cGy/f 107 9.80 0.080 7 0.776 7

模式 300cGy/f 44 9.60

脑转移瘤 单发（≤3个） 30 11.0 9.867 4 0.002 0

数目 多发(>3个） 121 9.30

颅外转移 无 35 11.90 21.85 6 0.000 0

有 116 9.20
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转移等对生存期有相关性，而年龄、病理类型以及 不同放疗模式等对生存期未见有相关性，见表 3．

表 4 多因素分析结果

Tab. 4 The multiple factor analysis results

预后因素 回归系数 标准差 Wald值 值

KPS评分 1.128 0.152 54.808 0.000

颅外转移 -0.665 0.217 9.395 0.002

表 3 肺癌脑转移患者单因素分析结果

Tab. 3 Univariate analysis of prognosis of 1ung cancer patients with brain metastases

2.2 多因素分析结果

按α＝0.05标准，运用 Cox模型逐步法对上
述有意义的 4个单因素变量进行多因素分析，其

中影响肺癌脑转移预后的主要因素依次为行为评

分（KPS评分）、有无颅外器官转移 （ ＜0.01），

其中 KPS评分 90～100分、无颅外转移是肺癌脑
转移的良好预后因素（见表 4）．

2.3 3种预后因素模型生存曲线

3种预后指数模型都可用于预测肺癌脑转移预

后（3组 ＜0.01）．其中 BSBM模型中位生存期分

别是：0级 5.7个月；1级 8.7个月；2级 11个月；

3级 12.5个月；RPA模型中位生存期分别是：3级
5.6个月；2级 9个月；1级 11.4个月；GPA组中

位生存期分别是：0～1组 7.8个月，1.5～2.5分组

9.8 个月，3分组 11 个月，3.5～4 分组 12 个月，

见图 1～3．



图 3 不同 BSBM分级预后亚组生存率曲线

Fig. 3 The survival rates of BSBM

图 2 不同 RPA分级预后亚组生存率曲线

Fig. 2 The survival rates of RPA

3 讨论

国内外很多研究表明[9，15-18]，关于影响肺癌脑转

移的预后因素文献报道很多，其中比较明确的有脑

转移数量的多少、脑转移发生部位、不同病理类

型、Karnofsky评分、全脑放疗的剂量、原发病灶

的控制情况、患者年龄以及发生脑转移时是否同时

伴有颅外转移都是影响预后的重要因素．本回顾性

分析的结果是单因素分析显示患者的 Karnofsky评

分、脑转移灶数目、有无颅外转移与肺癌脑转移生

存预后相关．KPS 评分 90～100 分，70～80 分，

＜70 分患者的中位生存期分别是 12 个月、9 个

月、 7个月且差异有统计学意义（ ＜0.01）；脑转

移数目单发（1～3个）和多发（＞3个）的中位生

存期分别为 11个月和 9.3月，统计学有显著性差

异；无颅外转移和有颅外转移的中位生存期分别为

11. 9 月和 9.2 月，差异有统计学意义 （ ＜

0.01）．多因素分析显示 Karnofsky 评分、有无颅

外转移是肺癌脑转移独立预后因素．

面对众多可能预后因素，肿瘤学家试图建立一

个可用于预测恶性肿瘤脑转移预后预测模型，目前

常用的有 3个．1997年 RTOG建立的 RAA [11]系统

是第一个预测预后的评分系统用于脑转移瘤发生

后患者的生存预测，该系统考虑参数包括患者年

龄、KPS评分、有无颅外转移以及原发病灶的控

制情况．1999年来自荷兰鹿特丹大学的 Lorenzoni

等[13]人建立的 BSBM系统，该系统主要包含的参数

有 3个 KPS评分，颅外转移情况，原发肿瘤是否

控制．RP A评分系统是目前应用比较多的，但是

大多数的临床研究报道结果提示，即使相同的治

疗方案，仍然有许多不同的因素（包括脑转移本

身、肝转移、肺转移、化疗后贫血等），导致统计

分析结果的不一致[19-21]，所以需要建立 1个新的更

合适的评分系统．2008年 Sperduto[13]等分析了 5个

RTOG随机临床实验数据，建立了一个新的评分系

统：GPA系统．通过分析，他们认为 GPA系统是
最为客观，易于定量分析和最容易使用的预测指

标．本文试图对比目前应用比较广泛的 3个评分

指标，寻找合适的评价预后指标指导临床工作．

通过分析，3个系统都能预测肺癌脑转移患者的生

存预后，如何选择合适的预后模型需要临床医生

结合多方面的因素，审慎的考虑和选择应用．
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