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摘要:目的
 

探讨老年非小细胞肺癌患者化疗期间营养状态变化特点及与癌因性疲乏的相关性,为制定缓解癌因性疲乏干预措施

提供参考。方法
 

选取115例老年非小细胞肺癌化疗患者,在化疗第1个周期前1
 

d(T0)及第7天(T1)、第2个周期前1
 

d(T2)及

第7天(T3)、第4个周期结束后第7天(T4)采用营养风险评估表(NRS-2002)进行营养状态评估,在T4同时采用癌因性疲乏量

表(CRF)评估。结果
 

在T0、T1、T2、T3、T4
 

NRS-2002评分分别为(3.05±1.19)、(3.80±1.24)、(2.85±1.22)、(3.19±1.21)、
(3.06±1.09)分,各时间点评分比较,差异有统计学意义(P<0.01);营养不良发生率分别为10.4%、27.8%、8.7%、18.3%、
14.8%。T4时间点CRF总分及躯体疲乏、情感疲乏、认知疲乏维度评分分别为(40.60±6.48)、(14.58±3.87)、(14.28±1.17)、
(11.74±2.84)分。各时间点NRS-2002评分与T4时间点躯体疲乏、认知疲乏及CRF总分呈正相关性(均P<0.05)。结论

 

老年

非小细胞肺癌患者化疗期间营养不良及营养风险比例较高,其变化趋势呈现“波浪”形;营养状态与CRF发生有关,需积极开展营

养支持,以降低CRF程度。
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Abstract:

 

Objective
 

To
 

explore
 

the
 

changing
 

characteristics
 

of
 

nutritional
 

status
 

and
 

its
 

correlation
 

with
 

Cancer-related
 

Fatigue
 

(CRF)
 

among
 

elderly
 

Non-small
 

Cell
 

Lung
 

Cancer
 

(NSCLC)
 

patients
 

undergoing
 

chemotherapy,
 

so
 

as
 

to
 

provide
 

reference
 

for
 

de-
veloping

 

targeted
 

intervention
 

to
 

alleviate
 

CRF.
 

Methods
 

Totally
 

115
 

elderly
 

NSCLC
 

patients
 

undergoing
 

chemotherapy
 

were
 

selected,
 

who
 

were
 

then
 

investigated
 

using
 

Nutritional
 

Risk
 

Screening
 

2002
 

(NRS-2002)
 

at
 

one
 

day
 

before
 

(T0)
 

and
 

the
 

7th
 

day
 

of
 

the
 

first
 

cycle
 

of
 

chemotherapy
 

(T1),
 

one
 

day
 

before
 

(T2)
 

and
 

the
 

7th
 

day
 

of
 

the
 

second
 

cycle
 

of
 

chemotherapy
 

(T3),
 

and
 

the
 

7th
 

day
 

after
 

the
 

fourth
 

cycle
 

of
 

chemotherapy(T4),
 

and
 

the
 

patients
 

were
 

also
 

investigated
 

utilizing
 

CRF
 

scale
 

at
 

T4.
 

Results
 

The
 

score
 

of
 

NRS-2002
 

was
 

(3.05±1.19),
 

(3.80±1.24),
 

(2.85±1.22),
 

(3.19±1.21)
 

and
 

(3.06±1.09)
 

at
 

T0,
 

T1,
 

T2,
 

T3
 

and
 

T4
 

respectively,
 

and
 

there
 

was
 

significant
 

difference
 

among
 

the
 

scores
 

(P<0.01).The
 

incidence
 

of
 

malnutrition
 

was
 

10.4%,
 

27.8%,
 

8.7%,
 

18.3%
 

and
 

14.8%
 

at
 

each
 

time
 

point.
 

The
 

total
 

CRF
 

score
 

and
 

the
 

score
 

of
 

physical
 

fatigue,
 

emotional
 

fatigue,
 

cognitive
 

fatigue
 

was
 

(40.60±6.48),
 

(14.58±3.87),
 

(14.28±1.17)
 

and
 

(11.74±2.84)
 

at
 

T4.
 

The
 

NRS-2002
 

score
 

at
 

each
 

time
 

point
 

were
 

positively
 

and
 

significantly
 

correlated
 

with
 

the
 

score
 

of
 

physical
 

fatigue,
 

cognitive
 

fatigue
 

and
 

the
 

total
 

CFS
 

score
 

at
 

T4
 

(P<0.01
 

for
 

all).
 

Conclusion
 

The
 

proportion
 

of
 

malnutrition
 

and
 

nutritional
 

risk
 

among
 

elderly
 

NSCLC
 

patients
 

during
 

chemo-
therapy

 

are
 

high,
 

and
 

its
 

trend
 

of
 

change
 

appears
 

as
 

a
 

"wave".
 

In
 

addition,
 

nutritional
 

status
 

has
 

something
 

to
 

do
 

with
 

CRF,
 

so
 

it
 

is
 

necessary
 

to
 

conduct
 

active
 

nutritional
 

support
 

to
 

reduce
 

the
 

degree
 

of
 

CRF.
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  肺癌是世界范围内癌症相关死亡比例最高的癌

症之一[1]。尽管不同的化疗药物和方案增加非小细

胞肺癌(Non-small
 

Cell
 

Lung
 

Cancer,NSCLC)患者

生存率,但其5年生存率仅15%~40%[2]。全身炎症

反应、营养不良和氧化应激等与NSCLC患者低生存

率有关[3-5]。NSCLC患者可能因为药物不良反应或

者饮食行为变化使得化疗期间营养状态改变。目前

NSCLC患者营养评估多集中于治疗前,对于化疗期

间营养变化特点还不确定。癌因性疲乏(Cancer
 

Re-
lated

 

Fatigue,
 

CRF)指与癌症或癌症治疗相关的持

续、主观的躯体、情感、认知疲劳或疲惫感,并干扰患

者正常机体功能[6]。癌因性疲乏不同于健康人群中

的疲劳或疲惫感,癌因性疲乏更为严重,在休息状态

时也难以缓解,严重影响癌症患者生活质量。本研究

调查分析NSCLC患者化疗期间的营养状态变化特

点,并分析营养状态与癌因性疲乏的相关性,旨在为

制定针对性的干预措施提供参考。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2016年9月至2018年10月在

我院治疗的NSCLC化疗患者。纳入标准:①经影像学

及病理确诊为NSCLC;②年龄>65岁;③化疗周期≥
4;④听力、理解能力、沟通能力正常;⑤知情同意参与
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本研究。排除标准:①认知功能障碍或患精神障碍性

疾病;②合并其他原发癌症;③患有严重慢性心血管、
肾疾病或重度贫血;④近1个月有严重感染病史;⑤既

往有放化疗史。剔除标准:化疗期间死亡、中途失访或

脱落病例。化疗前1
 

d(T0)共有效调查121例患者,化
疗第1个周期的第7天(T1)调查失访2例,化疗第2
个周期前1

 

d(T2)死亡2例,化疗第2个周期的第7天

(T3)失访1例,化疗第4个周期结束后第7天(T4)死
亡1例,共分析115例患者资料,其中男62例,女53
例;年龄65~79(68.22±7.48)岁;体质量指数(BMI)
23~26(24.92±3.54)。肿瘤临床分期:Ⅲa

 

44例,Ⅲb
 

71例。病理类型:腺癌79例,鳞癌36例。每个周期化

疗方法:吉西他滨联合顺铂治疗。吉西他滨给药方法:
治疗第1天、第8天静脉滴注给药,剂量1

 

000
 

mg/m2,
分2次给药。顺铂:第1~3天静脉注射给药,剂量30

 

mg/m2,28
 

d为1个周期,连续治疗4个周期。
  

1.2 方法

1.2.1 研究工具 ①一般资料调查表,包括年龄、性
别、BMI、肿瘤临床分期、病理类型。②营养风险筛查

表 2002(Nutritional
 

Risk
 

Screening
 

2002,NRS-
2002)[7],该量表包括疾病评分(0~3分)

 

+营养评分

(0~3分)
 

+年龄(年龄≥70岁,在总分基础上加1
分),总分最高为7分,其中<3分为营养正常,3~4
分为营养风险,5~7分为营养不良。③癌因性疲乏

量表(CRF)[8],该量表包括躯体疲乏(7个条目)、情
感疲乏(4个条目)、认知疲乏(4个条目)3个维度,共
15个条目,采用5级评分法,从“无疲乏状态”到“严
重疲乏状态”依次赋0~4分。CRF总分0~60分,总
分越高则疲乏越严重。
1.2.2 资料收集方法 在T0、T1、T2、T3、T4分别采

用NRS-2002对患者调查,T4同时采用CRF量表调查

患者(T4是门诊复查时调查)。
1.2.3 统计学方法 采用 SPSS22.0软 件 进 行

Pearson相关性分析,多组间比较采用单因素方差分

析,两两比较采用SNK-q检验。检验水准α=0.05。
2 结果

 

2.1 各时间点NRS-2002评分与T4时间点CRF评

估结果 在T0、T1、T2、T3、T4时间点,NRS-2002评

分分别为(3.05±1.19)分、(3.80±1.24)分、(2.85±
1.22)分、(3.19±1.21)分及(3.06±1.09)分,不同时

间评分比较,F=10.621,P=0.000,差异有统计学意

义。其中T0与T1,T1与T2、T3、T4,T2与T3评分

比较,均P<0.05。T4时间点,CRF总分及躯体疲

乏、情感疲乏、认知疲乏维度得分分别为(40.60±
6.48)分、(14.58±3.87)分、(14.28±1.17)分及

(11.74±2.84)分。
2.2 各时间点不同营养状态患者T4时间点CRF评

分比较 见表1。
表1 各时间点不同营养状态患者T4时间点CRF评分比较 x±s

时间点 营养状况 例数(%) 躯体疲乏 情感疲乏 认知疲乏 CFS总分

T0 营养正常 38(33.1) 12.55±3.33 14.32±1.12 10.53±2.46 37.39±5.76
营养风险 65(56.5) 15.49±4.00 14.17±1.18 11.98±2.81 41.65±6.43
营养不良 12(10.4) 16.08±1.88*△ 14.75±1.29 14.25±2.30*△ 45.08±4.14*△

F 9.004 1.273 9.643 9.677
P 0.000 0.284 0.000 0.000

T1 营养正常 19(16.5) 11.63±3.17 14.05±0.91 9.37±0.76 35.05±3.82
营养风险 64(55.7) 13.89±3.63 14.31±1.25 11.13±2.68 39.33±5.99
营养不良 32(27.8) 17.72±2.49*△ 14.34±1.18 14.38±1.86*△ 46.44±3.88*△

F 23.777 0.421 34.771 33.302
P 0.000 0.658 0.000 0.000

T2 营养正常 48(41.7) 12.08±3.48 14.17±0.97 10.38±2.44 36.63±5.65
营养风险 57(49.6) 16.05±3.06* 14.26±1.36 12.44±2.77* 42.75±5.46*

营养不良 10(8.7) 18.20±2.78*△ 14.90±0.74 14.30±1.83*△ 47.40±3.63*△

F 26.735 1.642 13.844 25.328
P 0.000 0.198 0.000 0.000

T3 营养正常 44(38.3) 12.32±3.41 14.32±0.96 10.57±2.52 37.20±5.77
营养风险 50(43.4) 15.18±3.53* 14.22±1.39 11.54±2.70 40.94±6.20*

营养不良 21(18.3) 17.90±2.55*△ 14.33±1.06 14.67±1.59*△ 46.90±3.16*△

F 21.484 0.108 19.957 22.058
P 0.000 0.897 0.000 0.000

T4 营养正常 44(38.2) 10.68±2.02 14.07±1.07 9.09±0.36 33.84±2.22
营养风险 54(47.0) 15.98±1.96* 14.46±1.27 12.81±2.53* 43.26±3.72*

营养不良 17(14.8) 20.24±1.03*△ 14.24±1.09 15.18±0.53*△ 49.65±1.50*△

F 186.633 1.394 91.440 214.852
P 0.000 0.252 0.000 0.000

  注:*与营养正常比较,P<0.05;△与营养风险比较,P<0.05。
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2.3 各时间点NRS-2002评分与T4时间点CRF评

分的相关性分析 见表2。
表2 各时间点NRS-2002评分与T4时间点

CRF评分的相关性 r

时间 躯体疲乏 情感疲乏 认知疲乏 CFS总分

T0 0.344* 0.045 0.389* 0.383*

T1 0.537* 0.096 0.611* 0.598*

T2 0.568* 0.154 0.477* 0.553*

T3 0.512* 0.025 0.468* 0.515*

T4 0.864* 0.103 0.852* 0.891*

  注:*P<0.01。

3 讨论

癌症患者营养不良发生率为40%~80%[9]。营

养不良可能是由于老年、癌症本身或治疗不良反应引

起,许多癌症患者表现为体质量减轻、食欲不振,尤其

是晚期癌症患者和肺癌、头颈部或胃肠道癌症患

者[10]。营养不良会增加NSCLC化疗患者病死率、住
院时间和医疗费用[11]。但是目前住院患者营养状态

评估没有“金标准”[12],在营养不良诊断标准共识中常

见的诊断指标包括BMI、皮下脂肪和手握力(HGS)、
白蛋白(ALB)等[13-14]。NRS-2002是在循证医学基础

上建立的第1个营养风险筛查工具[7]。目前被广泛

运用于各种癌症患者的术前营养筛查[13-16]。
3.1 老年NSCLC患者化疗期间营养状态变化特点

 本研究采用NRS-2002对NSCLC患者进行营养评

估发现,患者在入院时(第1周期化疗前1
 

d)营养风

险占56.6%,营养不良占10.4%。Illa等[17]采用

NRS-2002评估初诊断 NSCLC患者,结果发现营养

不良或营养风险占45.3%。梁彩霞等[18]发现晚期

NSCLC住院患者营养不良或营养风险占61.7%。本

研究T1时间点营养不良比例上升到27.8%,在5个

时间点中营养不良比例最高。化疗前对营养不良及

部分营养风险患者给予营养支持,但未涉及全部患

者,部分患者缺乏营养支持,由于化疗不良反应化疗

期营养不良患者会增多。T2时间点营养不良比例下

降到8.7%,在5个时间点中最低。由于依据T1时间

点评估结果,护士给予更多患者营养支持,加上第1
周期与第2周期间的休疗期,患者经历第1周期化疗

的负面影响已降低。而在T3时间点,营养不良比例

又上升到18.3%,可能随着第2周期化疗的开始,患
者恶心呕吐症状明显,胃肠道功能紊乱,患者食欲减

退[19]。T4时间点,营养不良比例为14.8%,表明经

过4个周期化疗患者营养不良比例仍然处于较高水

平。可能因为4个周期化疗后,患者的药物不良反应

更加明显,对营养不良的产生起着叠加效应[20],或者

部分患者化疗效果不佳,尽管获得营养支持,但很难

改善营养状态[5]。但 T4时间点营养不良比例低于

T3时间点,考虑前3个周期化疗暴露出更多营养不

良及风险患者,则临床常规在第4个周期化疗前营养

支持涉及的患者更多。根据本研究结果示,NSCLC
化疗患者总体营养不良或风险比例较高,且营养动态

变化呈现“波浪”形,变化幅度较大。可能因为患者本

身恶性体质与其他“共病”综合效应所致,且化疗期间

不良反应较多。营养状态的动态变化影响因素较多,
需要进一步深入挖掘。提示需要对NSCLC化疗患者

进行动态营养评估,针对性采取营养支持措施直至化

疗结束,必要时给予肠内营养联合肠外营养。
3.2 老年NSCLC患者化疗期间癌因性疲乏水平 
化疗药物除杀死癌细胞外,对正常细胞也造成一定损

伤,故患者会感到严重疲乏[21]。50%~90%接受化疗

和放疗的癌症患者存在癌因性疲乏,并且较长一段时

间(数月和数年)内持续存在[22]。本研究癌因性疲乏

测量选择在T4,是考虑NRS-2002项目评分中存在“1
周内进食是否减少”项目,为了反映第4周期化疗结

束后的营养状态。本研究T4时间点癌因性疲乏总分

及躯体疲乏、情感疲乏、认知疲乏维度得分均处于较

高水平。文献报道,约33.3%癌症患者在完成了6年

以上 初 级 治 疗 后,仍 然 存 在 一 定 程 度 疲 劳[23]。
Mitchell

 

等[24]认为运动是缓解CRF的有效方法,但对

NSCLC患者的干预作用是有限的[25]。因此,亟需探

索有效的干预方案以缓解 NSCLC患者的癌因性疲

乏。
3.3 老年 NSCLC化疗患者营养状态与CRF的相

关性 本研究发现,不同时间点 NSCLC患者 NRS-
2002评分与T4时间点的躯体疲乏、认知疲乏、CFS
总分呈正相关(均P<0.01),表明营养状态改变可

能在CRF中起着重要作用。如果通过营养支持来

纠正低蛋白血症、贫血,可以提高机体组织氧含量和

线粒体代谢水平,加速细胞生长及恢复,从而降低

CRF的躯体因素。反过来,机体新陈代谢的加速降

低了细胞外5-羟色胺的浓度,而5-羟色胺与认知功

能相关[26]。值得注意的是,本研究未观察到营养状

态与情感疲乏之间的联系,而且情感疲乏程度均处

于较高水平。有待进一步探索化疗患者情感疲乏与

营养状态的确切关系。
综上所述,NSCLC化疗患者在整个化疗期营养

风险及营养不良比例较高,呈现“波浪”形变化,而且

与CRF存在相关性,需对此类患者进行营养支持,以
降低CRF程度。本研究样本量较少,未对患者进行

长期随访,缺乏营养状态与远期CRF关系的数据,且
CRF评估未在4个化疗周期均进行调查,未能分析每

个时间点NRS-2002评分与CRF评分的对应关系,今
后有待扩大样本量,并观察营养状态与CRF的长期

关系。
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