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应答漂移对癌症患者自我报告结局影响的研究进展
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摘要:本文综述应答漂移的定义、诱发因素、检测方法及对癌症患者自我报告结局评估产生的影响,旨在对癌症患者自我报告结局

评估中应答漂移现象的进一步研究提供参考。
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  患者自我报告结局(Patient-reported
 

Outcomes,

PROs)为直接来自患者的任何关于其健康状况和治

疗效果的报告,包括与疾病相关的症状、心理困扰、功
能状态以及生命质量等[1],是评估癌症患者疾病进展

和干预效果的重要指标。其中对癌症PROs前后两

个或多个时间点进行的纵向评估是癌症临床研究的

关键组成部分[2]。PROs的纵向改变除因患者疾病

和干预导致的变化外,还包括患者对自我报告结局意

义的评价改变导致的变化,这种变化称为应答漂移

(Response
 

Shift)[3]。早期临床研究认为,应答漂移

只出现于患者的生命质量评估中,但近年来,研究认

为应答漂移会出现在所有需要PROs的评估中,并对

PROs的准确评估和临床解释带来挑战,影响癌症患

者的治疗和护理[4]。目前国外对应答漂移研究较多,
但国内的相关研究尚处于起步阶段。本文对应答漂

移在癌症PROs评估中产生的影响进行综述,以期为

我国癌症PROs评估中的应答漂移研究提供参考。

1 应答漂移的定义与诱发因素

1999年Spranger等[3]将应答漂移定义为一个人

对生命质量的自我评价随着时间推移而变化的现象,
其主要包括以下3种类型:①受访者内部测量标准的

变化(即评价标准的重新校准);②受访者价值观的变

化[(即目标结构的组成维度的重要性或优先顺序改

变(重新优先级)];③重新定义目标结构(即重新概念

化)。个体健康状况改变和社会比较可能是应答漂移

的诱发因素[3]。当个体健康状态在短期内出现显著

变化时,个体会迅速改变对自我报告结局意义的评价

(诱发应答漂移)来适应当前的健康状态,使感知到的

自我报告结局水平处于可接受程度,因此应答漂移被

认为是个体适应健康状态改变的一个重要中介。当

人们发生类似于健康状况改变的大事件后,通常会与

自己情况相似的人比较当前的处境,这称为社会比

较,其可能会促使人们调整内部测量标准,出现应答

漂移。VanderZee等[5]认为,社会比较为真实健康状

态和主观健康评估变化之间的中介。在临床中,接受

姑息性治疗的癌症患者与比自己病情更严重的患者

进行社会比较可能会诱发自我报告结局中的应答漂

移[6]。

2 癌症PROs评估中应答飘移的检测方法

2.1 基于重复实验的方法 回顾性评估法(Then-
test)是最常用的基于重复实验的应答漂移检测方

法[7]。该方法操作步骤为:T1、T2是对研究对象进行

研究的两个前后时间点,在T1进行PROs评估(T1
评估)、T2进行PROs评估(T2评估)及按照T2评估

标准对T1时间点的PROs进行回顾性评估(回顾性

评估)[8],通过比较3次评估结果检测应答漂移。其

原理为:应答漂移的产生是因为患者自身的评估标准

在T1、T2间出现差异,若确实存在这种差异,则T1
评估结果和回顾性评估结果的差异即为应答漂移;

T2评估和回顾性评估的时间点和评估标准相同,两
者评估结果的差异即为应答漂移校准后患者真实自

我报告结局的改变。回顾性评估法应用操作简单,具
有易于处理和分析数据的优点,但它容易受回忆偏差

的影响,造成测量误差,且目前该方法只能检测出应

答漂移中的重新校准,对重新优先级和重新概念化无
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效[9]。
2.2 基于结构方程模型的方法 结构方程模型是目

前应用最广泛的一类应答漂移检测方法,可以评估多

组别、多维度、多水平变量[8],可以检测出应答漂移的

类型、大小、方向和PROs的真实变化[10]。目前结构

方程模型主要包括2种:Schmitt等[11]提出使用协方

差结构分析检测应答漂移,可以识别重新校准和重新

概念化;Oort等[13]提出的方法是在结构方程模型的

框架下,用评估得分拟合4个模型,然后通过极大似

然法估计模型的参数变化来检测应答漂移的3种类

型和真实的自我报告结局变化,Oort[12]还提出了应

答漂移和自我报告结局真实改变的效果指数,并评价

它们在此类改变中的贡献。结构方程模型可以对连

续型数据和离散型数据进行应答漂移检测,但其使用

相对复杂,步骤繁琐,并需要较大的样本量[13]。
2.3 基于项目响应理论模型的方法 基于项目响应

理论模型的应答漂移算法(RespOnse
 

Shift
 

ALgo-
rithm

 

in
 

Item
 

response
 

theory,ROSALI)是Guilleux
等[14]利用纵向多分类项目反应理论提出的应答漂移

检测方法,其遵循 Oort[12]提出的结构方程模型算法

序列,通过5个步骤检测应答漂移和PROs的真实改

变。ROSALI在应用过程中将量表中的某一维度分

为J个多分类条目,通过利用两个时间点的评估数据

来分析每个条目间的变化,从而检测这一维度的应答

漂移。总体而言,条目间存在区别则提示这一维度出

现应答漂移。若两次评估间条目区分度发生改变,则
提示此条目出现重新优先级;若条目的难度系数发生

改变,说明此条目出现重新校准,原因是同一条目的

内部难度不会出现改变,只有患者评估标准改变才会

呈现出难度系数的变化。目前,ROSALI可以通过评

估两个时间点的PROs参数变化来检测条目水平的

重新校准和重新优先级,并可估计应答漂移的大小,
但该方法仅基于一维项目反应理论模型构建,不能用

于检测重新概念化,而且该方法要求较大的样本量,
具有较大挑战[15]。

应答漂移的其他检测方法还包括个体化法、随机

森林法、相对重要性法和误差法[8,16-17]等,但使用频率

相对较少。每种检测方法都有局限和优势,通过对

PROs评估中应答漂移的检测可以帮助医护人员更

好地了解患者健康状态的真实变化,从而揭示疾病影

响和治疗效果。
3 应答漂移对癌症PROs评估的影响

不同患者在不同疾病阶段、不同领域的PROs出

现的应答漂移大小和方向有所差异,对PROs评估的

影响也不尽相同[18]。
3.1 对疼痛评估的影响 晚期癌症患者中重度疼痛

发生率高[19],对疼痛准确评估是控制疼痛的关键,但
疼痛评估容易受到应答漂移干扰,影响疼痛的治疗与

护理[20]。Testa等[21]对结直肠癌患者随访评估发现,
经过6个月治疗后,疼痛对患者的相对重要性较治疗

前减小,提示患者在对疼痛的评估中出现了应答漂移

(重新优先级);Kvam等[22]在对多发性骨髓瘤患者随

访时也发现,经历过疾病恶化的患者会回顾性低估疾

病恶化前的疼痛程度,表明患者在经历过更为严重的

疼痛之后,对疼痛的评估标准进行了调整,出现了应

答漂移(重新校准)。该类应答漂移下疼痛评估得分

较真实得分低,可能导致医护人员对患者疼痛关注不

足,最终导致患者生理机能受损、社交功能退缩等。
Visser等[23]发现,癌症患者术后回顾性评估术前的

疼痛程度较为严重,这是因为患者反向调整了疼痛测

量标准,出现了反方向的应答漂移,高估了术前疼痛

程度。若此时患者利用新的测量标准评估当前或未

来的疼痛程度时可能会高估疼痛水平,导致医护人员

增加镇痛药物剂量或频率,造成药物滥用,诱发患者

的药物成瘾性和耐受性,或者造成药物过量,损伤患

者的神经系统、呼吸系统等,或者给予患者多余的护

理措施,造成医疗资源浪费。King-Kallimanis等[6]

指出,术前癌症患者认为疼痛只受身体状况的影响,
但术后患者认为疼痛的感知受身体和心理两方面因

素控制,术后患者的疼痛评估中出现了应答漂移(重
新概念化),手术前后疼痛评估得分可比性减小,医护

人员无法判断疼痛变化,最终影响护理措施制订与实

施。
3.2 对疲乏评估的影响 癌症患者的疲乏发生率超

过90%[19]。疲乏作为患者的主观感受,评估过程中

容易受到应答漂移影响[24]。Andrykowski等[25]对接

受放化疗的乳腺癌患者在治疗前、治疗2个月后分别

进行疲乏评估,并于治疗4个月后对前两个时间点的

疲乏程度进行回顾性评估,结果显示回顾性评估得分

较治疗前低,这是因为放化疗过程中患者的疲乏评估

标准改变;Kvam等[22]也发现,经历过恶化的多发性

骨髓瘤患者会回顾性低估恶化前的疲乏程度。应答

漂移的存在使患者的疲乏评估得分低于其真实疲乏

水平[26],这可能会减少医护人员对患者疲乏的关注

和护理,影响患者情绪及治疗依从性,另外还可能会

对疲乏评估量表的信效度造成一定影响[26]。
3.3 对心理健康评估的影响 当患者被确诊为癌症

或者初次接受治疗时,通常会焦虑、抑郁,随着治疗的

进行,患者可能会为了维持原来的心理状态而加速对

自身身体情况的适应,从而诱发应答漂移[27]。Jorn-
garden等[28]发现,癌症患者在确诊时的焦虑和抑郁

程度明显高于非癌症人群,但在治疗过程中癌症患者

会不断重新校准以保持较好的心理状态,焦虑和抑郁

逐渐减轻,在随访1年半时发生逆转,焦虑和抑郁程

度低于非癌症人群。Traa等[29]也发现,结直肠癌患

者术后心理健康领域评估中出现应答漂移,可能因为
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患者心理对自身状况的不断适应,使心理健康状态逐

渐好转并稳定,PROs得到有效提高。
心理健康领域的应答漂移在其他情况下也可能

会造成评估偏差,影响PROs的真实性。当癌症患者

心理健康状态较差时,医护人员对患者开展心理护

理,干预后患者价值观和参考标准出现改变,对自己

的心理状态有了更清晰全面的认知,意识到自己的心

理健康状况较之前更差。当患者再次进行PROs评

估时,评估得分较首次测量结果低,此时医护人员可

能将这种恶化归因于护理本身,导致心理护理的真实

效果被覆盖,从而选择终止治疗护理[30]。故将应答

漂移整合至PROs的评估中,可以理解PROs的变化

方式,从而更好地评估护理或治疗效果[31]。
3.4 对生命质量评估的影响 生命质量是PROs的

重要组成部分,其评估也易受应答漂移干扰。Anota
等[32]对术后乳腺癌患者随访发现,患者在术后3个

月时回顾性低估了术后的生命质量,可能是该领域出

现了重新校准,这种应答漂移使患者高估了术后3个

月内生命质量的提升速度和恢复程度。然而,当医护

人员忽略应答漂移的干扰时会制订不合理的护理方

案,使患者过早接受术后康复护理,导致伤口撕裂或

感染而影响预后。Bernhard等[33]对接受手术和化疗

的两组结直肠癌患者进行随访,结果显示两组患者在

治疗前后生命质量维度都出现了重新校准。手术组

患者术后回顾性评估术前的生命质量得分较术前实

际评估得分低,该组患者高估了其术后的生命质量变

化;化疗组患者化疗前后生命质量没有变化,但回顾

性评估法检测出化疗后的真实生命质量有显著改善,
应答漂移掩盖了生命质量评估的真实性。临床护理

中,如果忽略应答漂移对生命质量评估的影响可能会

导致更多的患者选择手术治疗,加重患者的经济负担

和心理压力,从而降低患者的治疗依从性,还会加重

护理工作负担,甚至造成低价值护理[34]。
Arndt等[35]发现,尽管乳腺癌患者在情感、社会、

角色等方面可能存在缺陷,但乳腺癌人群和健康女性

的生命质量评估得分相近,可能因为乳腺癌人群的生

命质量评估中出现了重新概念化,使生命质量被高

估。然而,这种情况可以缓冲患者疾病压力,医护人

员可据此采取相关护理措施促进该类型应答漂移的

产生,提高患者自我感知生命质量。Jansen等[36]发

现,不同乳腺癌患者放疗前后生命质量应答漂移大

小、方向不同,38%的患者报告生命质量得分随放疗

进行而下降,40%未变化,22%提高。此时,在PROs
得分预估结果相同的人群中,应答漂移使最终结果出

现明显差异,从而影响医护人员对患者治疗效果和真

实生命质量变化的判断[37],最终影响患者的治疗和

护理。
3.5 对其他相关领域评估的影响 伦理原则和“以

人为本”的护理理念使医护人员在进行临床决策时更

多地考虑患者本人的想法[38],而PROs评估得分和

应答漂移,在考虑主观感受的基础上也对临床决策造

成了一定的影响和干扰[27]。Donohoe等[27]发现,当
患者确诊前列腺癌时,患者生命安全领域出现应答漂

移(重新优先级),认为生命安全较性功能和泌尿功能

更为重要,尽管患者得知性功能和泌尿功能会因手术

受损后依然选择手术治疗,术后他们的首次PROs评

估得分与健康人群相近,此时应答漂移导致患者高估

了其术后的PROs得分,同时也导致医护人员高估了

患者手术治疗效果。术后,随着生命安全威胁的解

除,患者性功能和泌尿功能领域的重要性较术后首次

评估时提高(重新优先级),此时PROs评估得分严重

下降。若以术后首次PROs评估得分为依据,则显示

手术治疗效果较好,进而促使更多患者选择手术治

疗[26]。
Murata等[39]对乳腺癌紫杉醇化疗组和新型口服

氟尿嘧啶类化疗药(S-1)组患者在治疗前、治疗3个

月、6个月和12个月的PROs随访时发现,在治疗3
个月后,患者接受了自身的癌症进展情况,两组患者

都提高了情绪功能相对重要性的优先级。但随着治

疗进行,两组患者因不良反应不同,调整了对不同功

能的感知重要性。其中,紫杉醇组患者的不良反应

大,痛苦程度高,在之后的随访中降低了情绪功能的

重要性,而S-1组患者的不良反应小,分别在治疗3
个月时提高了社会功能的优先级,6个月时降低了认

知功能的优先级。Verdam 等[40]发现,随着癌症进

展,较短生存期和中等生存期的癌症患者生命安全领

域都出现了重新优先级,在患者的感知中生命安全的

重要性提高,而身体功能重要性降低,但较长生存期

癌症患者的生命安全和身体功能的优先级并未发生

改变。因此,PROs中不同内容的相对重要性可能会

随着时间或身体状况发生波动。在临床进行PROs
评估时,应首先考虑患者自身状态,必要时可在不同

时间点多次进行PROs评估,了解患者真实需求,提
高护理质量和治疗效果。
4 小结

应答漂移对癌症PROs评估的影响是多方面的,
应答漂移会掩盖患者的真实自我报告结局,使PROs
的变化难以理解,从而影响患者的治疗和护理,但在

特定情况下,应答漂移又具有治疗效果,对PROs的

评估具有积极意义,促进患者对疾病的适应。目前,
大部分癌症PROs的研究并未针对应答漂移提出应

对措施,未来的研究应该探索有效应对应答漂移的措

施。同时,应答漂移的产生是一个自发过程,研究者

无法阻止其出现,但未来可以探索更多方法检测应答

漂移对PROs评估的影响,为临床研究、治疗和护理

提供依据。此外,不同治疗方法诱发应答漂移的差异
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性有待探索,并阐明不同的应答漂移对PROs评估造

成的影响。
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