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　 　 【摘要】 　 目的　 研究低钠血症与 ＳＣＬＣ 患者预后的关系。 方法　 回顾分析 ２０１０—２０１２ 年于浙

江省肿瘤医院收治的 ４８９ 例ＳＣＬＣ 患者病史资料。 ４８９ 例患者中低钠血症 １１０ 例。 低钠血症发生率比

较采用 χ２ 检验，采用 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 法计算生存率并 Ｌｏｇｒａｎｋ 检验，Ｃｏｘ 模型分析低钠血症对预后影响

程度。 结果 　 初次治疗前、２ 程化疗后、放疗后、末次治疗结束后低钠血症发生率分别为 １７ ９％、
１３ ３％、１２ ５％、１８ ９％，上述阶段伴低钠血症患者与血钠正常者 ３ 年生存率分别为 １０ １％ ∶ ２１ １％
（Ｐ＝ ０ ０００）、１４ ７％ ∶ ２０ ５％（Ｐ＝ ０ ０２２）、１２ １％ ∶ ２８ ３％（Ｐ＝ ０ ０００）、７ ０％ ∶ ２１ ８％（Ｐ＝ ０ ０００），上
述阶段低钠血症患者死亡危险分别是血钠正常患者的 １ ２９７ 倍（９５％ ＣＩ＝ １．１６０～ １ ４４９，Ｐ＝ ０ ０００）、
１ ３６６ 倍（９５％ ＣＩ＝ １．０２３～ １ ８２５，Ｐ＝ ０ ０３５）、１ ７７０ 倍（９５％ ＣＩ＝ １．１６８～ ２ ６８２，Ｐ＝ ０ ００７）、１ ５０７ 倍

（９５％ ＣＩ＝ １．１６７～１ ９４４，Ｐ＝ ０ ００２）。 结论　 低钠血症是影响 ＳＣＬＣ 患者生存的因素。
【关键词】 　 低钠血症；　 癌，小细胞肺 ／化学疗法；　 癌，小细胞肺 ／放射疗法；　 预后
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　 　 ＳＣＬＣ 患者 ５ 年生存率为 ６ ６％［１］。 约 １５％患

者伴有低钠血症［２］，且在不同疾病分期、不同疾病

阶段均可发生［３⁃６］。 对低钠血症是否为 ＳＣＬＣ 预后

因素，国内外研究结果不完全一致［７⁃１３］。 本研究回



顾性分析 ４８９ 例ＳＣＬＣ 患者资料，探讨低钠血症与预

后的关系。

材料与方法

　 　 １．一般临床资料：２０１０ 年１ 月 １ 日至 ２０１２ 年１２
月 ３１ 日于浙江省肿瘤医院治疗的 ４８９ 例ＳＣＬＣ 患者

的病史资料。 其中男 ４１５ 例、女 ７４ 例，年龄 ２２～
８１ 岁（中位数 ５８ 岁）。 患者均由活检组织病理确

诊。 所有患者根据血清钠浓度分为低钠血症组和正

常血症组（据 ２０１４ 年欧洲低钠血症诊疗指南［１４］，低
钠血症可分为轻、中、重度，轻度为 １３０～ １３５ ｍｍｏｌ ／
Ｌ，中度为１２５～１２９ ｍｍｏｌ ／ Ｌ，重度为＜１２５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ），
两组资料分布与可比性详见表 １。

２．治疗情况：４８９ 例ＳＣＬＣ 患者接受化疗、病灶放

疗、ＰＣＩ 及转移灶放疗等。 化疗采用 ＥＰ 方案者

１９９ 例 （ ４０ ７％）， 采 用 ＥＣ 或 ＩＰ 方 案 者 １３２ 例

（２７％）， 采用 ＥＰ ＋ ＥＣ 或 ＥＰ ＋ ＩＰ 方案者 １５８ 例

（３２ ３％）。 行病灶放疗者 ２４８ 例（５０ ７％），未行病

灶 放 疗 者 ２４１ 例 （ ４９ ３％）。 行 ＰＣＩ 者 １４７ 例

（３０ １％），未行 ＰＣＩ 者 ３４２ 例（６９ ９％）；行转移灶放

疗者 １２３ 例 （ ２５ ２％），未行转移灶放疗者 ３６６ 例

（７４ ８％）。
３．随访：以电话、病案室资料查阅及户籍调查方

式随访。 随访截止时间为２０１４ 年１１ 月 １ 日，平均随

访时间为 １８ ５１ 个月。 生存时间指从患者治疗开始

至死亡时间，或治疗开始至随访截止的时间。 失访

患者视为“截尾数据”。 存活时间以月表示。
４．统计方法：采用 ＳＰＳＳ １９ ０ 软件对低钠血症

发生率比较行 χ２ 检验，用 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 法计算生存

率并 Ｌｏｇｒａｎｋ 检验，Ｃｏｘ 模型分析低钠血症对预后影

响程度。 Ｐ＜０ ０５ 为差异有统计学意义。

结　 　 果

　 　 １．血清钠水平的临床特点：初次治疗前血钠水

平为（１３７．８６±７ ０４） ｍｍｏｌ ／ Ｌ，其中轻、中、重度低钠

者 分 别 为 ３４ 例 （ ７ ２％）、 １６ 例 （ ３ ２％）、 ３５ 例

（７ ４％）。 ２ 程化疗后血钠水平为（１３８．７１± ５ １１）
ｍｍｏｌ ／ Ｌ，其 中 轻、 中、 重 度 低 钠 者 分 别 为 ３１ 例

（６ ８％）、１４ 例（３ １％）、１６ 例（３ ５％），放疗后血钠

水平为（１３８．７９±４ ３３） ｍｍｏｌ ／ Ｌ，其中轻、中、重度低

钠者分别 ２２ 例（８ ３％）、３ 例（１ １％）、８ 例（３ ０％），
治疗结束后血钠水平为（１３７．９５±５ ２６） ｍｍｏｌ ／ Ｌ，其
中轻、中、重度低钠者分别 ４６ 例 （ １０ ６％）、 １７ 例

（３ ９％）、１９ 例（４ ４％）。
２．不同治疗阶段不同血钠水平比较：见表 ２。

表 １　 ４８９ 例 ＳＣＬＣ 患者分组临床资料分布与比较（例）

项目 低钠血症组 正常血钠组 Ｐ 值

性别

　 男 ８６ ３２９ ０．７２３
　 女 ２４ ５０
年龄

　 ≤６０ 岁 ６２ ２４３ ０．９３１
　 ＞６０ 岁 ３８ １４６
ＢＭＩ
　 ≤１８．５ １３ ３２ ０．１１７
　 １８．５～２５．０ ６７ ２９９
　 ≥２５．０ ２０ ５８
ＫＰＳ
　 ９０～１００ ７７ ３０９ ０．５９４
　 ＜９０ ２３ ８０
高血压或糖尿病史

　 无 ７９ ３００ ０．６８８
　 有 ２１ ８９
疾病分期

　 局限期 ５９ ２０３ ０．２２３
　 广泛期 ４１ １８６
吸烟情况

　 否 ２３ ７９ ０．５５５
　 是 ７７ ３１０
转移灶个数

　 １ ２３ １０５ ０．８７４
　 ≥２ １６ ６９
化疗

　 ＥＰ 方案 ３７ １９７ ０．０８７
　 ＥＣ 或 ＩＰ ６３ ２２７
放疗

　 是 ５２ １９６ ０．７９１
　 否 ４８ １９２
ＰＣＩ
　 是 ２７ １２０ ０．４５４
　 否 ７３ ２６９

表 ２　 ４８９ 例 ＳＣＬＣ 患者不同治疗阶段

不同血钠水平比较（例）

项目 例数 ≤１３５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ＞１３５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ Ｐ 值

　 初次治疗前 ４７４ ８５ ３８９ ０．０００
　 ２ 程化疗后 ４５８ ６１ ３９７ ０．０２２
　 放疗后 ２６４ ３３ ２３１ ０．０００
　 末次治疗后 ４３４ ８２ ３５２ ０．０００

　 　 ３．不同血钠水平 ＳＣＬＣ 患者生存情况：随访截至

时间为 ２０１４ 年１１ 月 １ 日，随访率 ８５ ０％。 初次治

疗前，正常血钠组的中位生存时间为 １５ ６１ 个月，低
钠血症组为 １０ ４８ 个月，３ 年生存率分别为 ２１ １％
和 １０ １％（Ｐ＝ ０ ０００）；２ 程化疗后，正常血钠组的中

位生存时间为 １５ ０１ 个月，低钠血症组为 １０ ５１ 个



月，３ 年生存率为 ２０ ５％和 １４ ７％（Ｐ＝ ０ ０２２）；放疗

后，正常血钠组的中位生存时间为 ２０ １４ 个月，低钠

血症组为 １０ ５５ 个月， ３ 年 生存率为 ２８ ３％ 和

１２ １％（Ｐ＝ ０ ０００）；治疗结束后，正常血钠组的中位

生存时间为 １５ ５１ 个月，低钠血症组为 １４ １９ 个月，
３ 年生存率为 ２１ ８％和 ７ ０％（Ｐ＝ ０ ０００）。 生存曲

线见图 １。

图 １　 ４８９ 例ＳＣＬＣ 患者不同治疗阶段低钠血症组与正常血钠组生
存曲线比较（１Ａ 为初次治疗前，１Ｂ 为 ２ 程化疗后，１Ｃ 为放疗后，１Ｄ
为治疗结束后）

　 　 ４．ＳＣＬＣ 患者生存的多因素分析：初次治疗前的

预后影响因素有分期、转移灶个数、ＬＤＨ 水平、低钠

血症；２ 程化疗后有血清 ＮＳＥ 水平、病灶放疗、ＰＣＩ
及血清钠水平；放疗后的有疾病分期、病灶放疗、
ＰＣＩ 及血清钠水平；末次治疗后的有血清 ＮＳＥ 水

平、病灶放疗、ＰＣＩ 及血清钠水平。 详见表 ３ 和表 ４。

表 ３　 ４８９ 例 ＳＣＬＣ 患者临床资料分层比较

项目 分层 例数 Ｐ 值

　 性别 男 ４１５ ０．６７３

　 女 ７４

　 年龄 ≤６０ 岁 ３０５ ０．０３６

　 ＞６０ 岁 １８４

　 ＢＭＩ ≤１８．５ ４５ ０．８０７

　 １８．５～２５．０ ｋｇ ／ ｍ２ ３６６

　 ≥２５．０ ｋｇ ／ ｍ２ ７８

　 ＫＰＳ ９～１００ ３８６ ０．０３２

　 ＜９０ １０３

　 高血压或糖尿病史 有 １１０ ０．８１９

　 无 ３７９

　 确诊前病程 ≤１ 个月 ２５６ ０．０７７

　 ＞１ 个月 ２３３

　 吸烟 有 ３８７ ０．３２７

　 无 １０２

　 分期 局限期 ２６２ ０．０００

　 广泛期 ２２７

　 病灶转移个数 ０ ２７６ ０．０００

　 １ １２８

　 ≥２ ８５

　 ＮＳＥ ≤１７ ｎｇ ／ ｍｌ ２５２ ０．０００

　 ＞１７ ｎｇ ／ ｍｌ １６８

　 血红蛋白 ≤１２ ｇ ／ Ｌ ３８７ ０．７９７

　 ＞１２ ｇ ／ Ｌ ８０

　 白蛋白 ≤３５ ｇ ／ Ｌ ３８４ ０．２６４

　 ＞３５ ｇ ／ Ｌ １０５

　 ＬＤＨ ≤２４０Ｕ ／ Ｌ ２８０ ０．０００

　 ＞２４０Ｕ ／ Ｌ ２０１

　 化疗方案 ＥＰ １９９ ０．００１

　 ＥＣ 或 ＩＰ １３２

　 ＥＰ＋ＥＣ ／ ＥＰ＋ＩＰ １５８

　 病灶放疗 否 ２４１ ０．０００

　 是 ２４８

　 ＰＣＩ 否 ３４２ ０．０００

　 是 １４７

讨　 　 论

　 　 约 １５％ＳＣＬＣ 患者伴有低钠血症［１⁃２］，在不同疾

病分期、不同疾病阶段均可发生［３⁃６］，常表现为乏力、



　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　　
　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　 　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　

　
　 表 ４　 ４８９ 例 ＳＣＬＣ 患者不同治疗阶段临床资料的 Ｃｏｘ 模型多因素预后分析

项目 β 值 ＳＥ 值 χ２ 值 Ｐ 值 Ｅｘｐ（β） ９５．０％ ＣＩ
初次治疗前

　 分期 ０．５２６ ０．１５７ １１．２０ ０．００１ １．６９２ １．２４４～２．３０２
　 转移灶个数 ０．２０９ ０．０８０ ６．７８６ ０．００９ １．２３２ １．０５３～１．４４１
　 ＬＤＨ 水平 ０．３２８ ０．１１９ ７．５５７ ０．００６ １．３８８ １．０９９～１．７５３
　 初次治疗前血清钠水平 ０．２６０ ０．０５７ ２０．９９９ ０．０００ １．２９７ １．１６０～１．４４９
２ 程化疗后

　 血清 ＮＳＥ 水平 ０．３３７ ０．１１０ ９．３８４ ０．００２ １．４０１ １．１２９～１．７３７
　 病灶放疗 ⁃０．７１８ ０．１２３ ３４．３１１ ０．０００ ０．４８８ ０．３８３～０．６２０
　 ＰＣＩ ⁃０．５６８ ０．１４４ １５．５９５ ０．０００ ０．５６７ ０．４２８～０．７５１
　 ２ 程化疗后血清钠水平 ０．３１２ ０．１４８ ４．４５８ ０．０３５ １．３６６ １．０２３～１．８２５
放疗后

　 疾病分期 ０．４９４ ０．１９４ ６．４８０ ０．０１１ １．６３８ １．１２０～２．３９６
　 病灶放疗 ⁃０．４５３ ０．２０５ ４．９０３ ０．０２７ ０．６３５ ０．４２５～０．９４９
　 ＰＣＩ ⁃０．３６８ ０．１７０ ４．６８５ ０．０３０ ０．６９２ ０．４９６～０．９６６
　 放疗后血清钠水平 ０．５７１ ０．２１２ ７．２５７ ０．００７ １．７７０ １．１６８～２．６８２
治疗结束后

　 血清 ＮＳＥ 水平 ０．３４３ ０．１１３ ９．２６８ ０．００２ １．４１０ １．１３０～１．７５８
　 病灶放疗 ⁃０．６７６ ０．１２８ ２８．１３４ ０．０００ ０．５０９ ０．３９６～０．６５３
　 ＰＣＩ ⁃０．５３２ ０．１４７ １３．１１３ ０．０００ ０．５８８ ０．４４１～０．７８３
　 末次治疗结束血清钠水平 ０．４１０ ０．１３０ ９．９１４ ０．００２ １．５０７ １．１６７～１．９４４

食欲不振、头晕嗜睡等，处理原则为原发病治疗的同

时限水、补钠、利尿、激素［３⁃６，９］。 以往文献报道仅将

病程中发生过的低钠血症纳入研究，本研究则进行

细化，搜集了 ４ 个不同阶段的血钠数据，从时间以及

程度上描述 ＳＣＬＣ 患者低钠血症的临床特点。 本组

结果显示，低钠血症可发生在不同疾病分期及不同

阶段，在初次治疗前、２ 程化疗后、放疗后及末次治

疗后低钠血症的发生率分别为 １７ ９％、 １３ ３％、
１２ ５％及 １８ ９％，血清钠浓度在患者中呈正态分布，
低钠血症患者中也以轻度低钠为主，与以往文献结

果类似［７⁃９］。
低钠血症是中风、心血管疾病的危险因子［１８］，

也是左心衰、肺动脉高压的预后影响因素［１９］。 同

时，由于电解质平衡紊乱，可导致死亡率及其他疾病

发病率提高［２０］。 Ｐａｓｈｔｏｏｎ［２１］ 提出采用血钠水平作

为 ＳＣＬＣ 预后的指标。 Ｈａｎｓｅｎ 等［７］ 对 ４５３ 例ＳＣＬＣ
患者进行回顾性分析，认为低钠血症为 ＳＣＬＣ 的预

后影响因素。 Ｈｅｒｍｅｓ 等［８］ 对 ３９５ 例ＳＣＬＣ 患者进行

回顾性分析也得出类似结果。 马芳等［９］ 对 １５８ 例

ＳＣＬＣ 患者进行回顾性分析，认为 ＳＣＬＣ 患者合并低

钠血症者较未合并者的中位生存期明显下降，且治

疗后血钠未恢复者预后更差。 而另一些年代较早的

回顾性研究则认为低钠血症不是 ＳＣＬＣ 的预后因

素［１０⁃１１］，或无统计学差异［１２⁃１３］。
本研究的单因素生存分析结果表明低钠血症影

响 ＳＣＬＣ 患者生存，血钠正常

患者平均生存时间及生存中位

时间均高于低钠血症患者。 进

一步进行多因素分析，纳入其

他影响 ＳＣＬＣ 患者生存因素，
结果表明在不同治疗阶段低钠

血症均为 ＳＣＬＣ 患者预后影响

因素，提示动态监测血清钠水

平具有一定临床评价意义；同
时不同阶段低钠血症患者死亡

危险分别是无低钠血症患者的

１ ２９７、１ ３６６、１ ７７０ 倍、１ ５０７
倍，与 Ｈａｎｓｅｎ 等［７］的研究结果

相一致。 同时，本研究结果也

表明原发灶放疗、 ＰＣＩ、 血清

ＮＳＥ 水平也是 ＳＣＬＣ 预后影响

因素。
本研究作为一项临床回顾

性研究，具有一定局限性。 首

先，所搜集的血清钠水平在时间点上难以控制，在每

个治疗阶段，并非对每位患者都常规进行电解质水

平检测，且每位患者的治疗方式也有所差别，故搜集

的每个临床阶段的患者病例数有差别。 其次，本研

究结果与某些早期研究结果不一致，主要考虑均为

回顾性分析，虽然样本量较大，但证据级别偏低，尚
需开展前瞻性研究进一步验证低钠血症与 ＳＣＬＣ 患

者之间的预后关系。
总之，在不同的治疗阶段，低钠血症均是 ＳＣＬＣ

的预后影响因素，伴有低钠血症患者较血钠正常患

者的生存情况更差，动态监测血清钠水平可作为

ＳＣＬＣ 患者病情的一项评估指标。 现普遍认为，在
ＳＣＬＣ 患者中低钠血症是神经内分泌系统导致继发

性改变，神经内分泌系统在 ＳＣＬＣ 发生发展中作用

值得进一步研究。
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