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  [摘要] 目的 探讨影响原发性食管小细胞癌(primarysmallcellcarcinomaoftheesophagus,PSCCE)患者预

后的相关因 素,为 临 床 治 疗 决 策 提 供 一 定 参 考。方法 本 研 究 收 集 了 来 自 监 测、流 行 病 学 和 最 终 结 果(the
Surveillance,Epidemiology,andEndResults,SEER)数据库和中国单中心登记的数据。纳入2000—2020年诊断为

PSCCE的230例患者(SEER队列158例,中国队列72例)。采用Kaplan-Meier分析绘制生存曲线,Log-Rank检

验比较生存差异,Cox比例风险回归模型评估预后因素。结果 单因素和多因素Cox回归分析显示,化疗是两队列

患者总生存期(overallsurvival,OS)的独立预后因素。SEER队列多因素分析中,化疗组的 HR=0.395(95%CI:

0.261~0.597,P<0.001),化疗组中位生存时间(mediansurvivaltime,MST)为12个月,显著高于非化疗组的3.5
个月(P<0.001)。中国队列中,化疗的 HR=0.399(95%CI:0.177~0.899,P=0.027),化疗组 MST为22.6个月,

高于非化疗组9.8个月(P<0.001)。亚组分析显示,化疗对局限期患者同样具有保护作用。SEER队列局限期患

者化疗的 HR=0.416(95%CI:0.236~0.735,P=0.003),化疗组 MST为16个月,高于非化疗组5.5个月(P<
0.001);中国队列局限期患者化疗的 HR=0.345(95%CI:0.157~0.760,P=0.008),化疗组 MST为23.6个月,高
于非化疗组9.8个月(P<0.001)。治疗方式比较显示,SEER队列中,放化疗联合手术组 MST显著长于单纯化疗

组(18个月vs.10个月,P=0.009);中国队列中,手术联合化疗组 MST显著长于单纯手术组(25.8个月vs.10个

月,P<0.001)。结论 化疗是中美PSCCE患者唯一共同的预后影响因素,也是多学科联合治疗里重要的组成部

分。针对局限期患者,也应重视化疗的治疗价值,优先选择含化疗的组合方案。
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Aretrospectivestudyonsurvivalanalysisofpatientswithprimaryesophagealsmallcell
carcinomabasedonSEERdatabaseandsingle-centerregistriesinChina
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(1.DepartmentofGastroenterology,theFourthHospitalofHebeiMedicalUniversity,Shijiazhuang
050035,China;2.DepartmentofMedicalRecordRoom,theFourthHospitalof

HebeiMedicalUniversity,Shijiazhuang050035,China)

[Abstract] Objective Toinvestigatetherelevantfactorsinfluencingtheprognosisof
patientswithprimarysmallcellcarcinomaoftheesophagus (PSCCE),providingvaluable
insightsforclinicaltreatmentdecision-making.Methods Thisstudycollecteddatafromthe
Surveillance,Epidemiology,andEndResults(SEER)databaseandsingle-centerregistriesin
China.Atotalof230PSCCEpatientsdiagnosedbetween2000and2020wereincluded(SEER:

158;China:72).Kaplan-Meieranalysiswasusedtoplotsurvivalcurves,Log-Ranktestwasused
forsurvivalcomparison,and Coxproportionalhazardsregression wasappliedtoevaluate

·626·
第46卷第6期

2025年6月  
河 北 医 科 大 学 学 报

JOURNAL OF HEBEI MEDICAL UNIVERSITY
  

Vol.46 No.6  
June 2025  



prognosticfactors.Results BothunivariateandmultivariateCoxregressionanalysesrevealed
chemotherapyasanindependentprognosticfactorforoverallsurvival(OS).IntheSEERcohort,

thehazardratio(HR)inthechemotherapygroupwas0.395 (95%CI:0.261-0.597,P<
0.001),andthemediansurvivaltime(MST)forthechemotherapygroupwas12months,which
wassignificantlylongerthan3.5monthsinthenon-chemotherapygroup(P<0.001).Inthe
Chinesecohort,theHRforchemotherapywas0.399(95%CI:0.177-0.899,P=0.027),with
MSTof22.6 monthsand9.8 monthsforthechemotherapyandnon-chemotherapygroups
respectively(P<0.001).Subgroupanalysisdemonstratedtheprotectiveeffectofchemotherapy
inlimited-stagepatients.FortheSEERcohort,the HRforchemotherapyinlimited-stage
patientswas0.416(95%CI:0.236-0.735,P=0.003),withMSTof16monthsvs.5.5months
forthechemotherapyandnon-chemotherapygroupsrespectively(P<0.001).FortheChinese
cohort,theHRforchemotherapyinlimited-stagepatientswas0.345(95%CI:0.157-0.760,P=
0.008),withMSTof23.6monthsvs.9.8monthsforthechemotherapyandnon-chemotherapy
groupsrespectively(P<0.001).TreatmentcomparisonshowedthatintheSEERcohort,the
MSTofthechemoradiotherapycombinedwithsurgerygroupwassignificantlylongerthanthatof
thechemotherapy-alonegroup(18monthsvs.10months,P=0.009).IntheChinesecohort,the
MSTofthesurgerycombinedwithchemotherapygroupwassignificantlylongerthanthatofthe
surgery-alonegroup (25.8 monthsvs.10 months,P<0.001).Conclusion Chemotherapy
emergesastheonlycommonprognosticfactorsharedbyPSCCEpatientsinbothChinaandthe
UnitedStates,establishingitselfasapivotalcomponentwithin multidisciplinarytreatment
approaches.Forlimited-stagepatients,it'salsocrucialtoacknowledgethesignificanceof
chemotherapy,emphasizingpreferenceforcombinationregimensthatincorporatechemotherapy.

[Keywords] esophagealneoplasms;SEERdatabase;prognosis

  原 发 性 食 管 小 细 胞 癌 (primarysmallcell
carcinomaoftheesophagus,PSCCE)是一种起源自

食管且非常少见的神经内分泌肿瘤,占所有食管恶

性肿瘤的0.5%~2.8%[1-2],Mckeown[3]在1952年

进行了首次报道。PSCCE具有进展迅速,转移率

高,预后差的特点,局限期患者5年生存率仅为

10%[4],而广泛期患者的5年生存率几乎为零[5]。
然而,目前PSCCE的标准化治疗尚未达成共识,因
为与小细胞肺癌(smallcelllungcancer,SCLC)的
组织学相似性,大多数PSCCE的治疗借鉴SCLC
的治疗策略。但是,不同癌种之间的遗传异质性导

致这治疗策略改善 PSCCE 预后的能力有限,与

SCLC相比,PSCCE的治疗效果降低,患者预后不

佳[6]。由于PSCCE较低的发病率,开展前瞻性随

机对照研究具有极大挑战性,因此,对这种罕见类型

肿瘤的诊断和治疗进行回顾性研究是必要的。既往

少量回顾性研究尝试评估PSCCE预后的临床病理

指标,如病变部位、治疗方式、TNM 分期等。然而,
以上指标的预后价值在各个文献中的并非完全一

致[7-8]。本研究拟基于监测、流行病学和最终结果

(theSurveillance,EpidemiologyandEndResults,

SEER)数据库美国患者和河北医科大学第四医院

中国患者的生存资料,分析PSCCE患者的生存结

局特征及其预后影响因素,为临床治疗提供一定参

考。

1 资 料 与 方 法

1.1 一般资料 本研究通过SEER*Stat8.4.3软

件选择SEER数据库中“SEERResearchData,17
Registries,Nov2022Sub(2000—2020)”数据集,根
据国 际 肿 瘤 疾 病 分 类 肿 瘤 部 位 代 码(ICD-O-3/

WHO2008):Esophagus及国际肿瘤疾病分类组织

学代码(ICD-O-3):8002/3(malignanttumor,small
celltype)、8041/3(smallcellcarcinoma,NOS),提
取了 2000—2020 年 SEER 数 据 库 中 的 413 例

PSCCE患者的数据,排除临床信息或随访信息缺失

的255例 PESCC患者,最终获得158例有效的

PESCC患者临床资料,并通过第八版美国癌症联合

委员(AmericanJointCommitteeonCancer,AJCC)
分期系统进行再次分期。同时,收集2011—2020年

在河北医科大学第四医院经组织病理学确诊且临床

病例信息完整的72例PSCCE患者的数据。具体
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流程见图1。
本研究已经河北医科大学第四医院伦理委员会

批准。

图1 SEER数据库和中国注册处筛选研究人群的流程图

Figure1 Flowchartforscreeningthestudypopulationfrom

theSurveillance,Epidemiology,andEndResultsdatabaseand

Chineseregistry

1.2 纳入标准及排除标准 纳入标准:①病理诊断

为PSCCE;②年龄≥18岁;③临床特征资料及随访

数据完整。排除标准:①病理诊断为非PSCCE;②
同时合并其他肿瘤患者;③临床特征资料及随访数

据不完整。

1.3 观察指标 为了解影响PSCCE患者预后的因

素,本研究共纳入以下10个临床特征变量进行分

析:性别、年龄、肿瘤位置、浸润程度、淋巴结转移、

TNM 分 期、美 国 退 伍 军 人 管 理 局 肺 癌 研 究 组

(Veteran's Administration Lung CancerStudy
Group,VALSG)分期、手术、放疗、化疗。因为年龄

在SEER数据库中是一个分类变量及参考PSCCE
的高发年龄段,本研究把年龄分为<60岁和≥60
岁。因暂无关于PSCCE的诊治指南及统一分期标

准,本研究使用第8版食管癌AJCC分期系统,其中

手术患者采用病理分期,未手术患者采用临床分期。
同时 加 入 了 SCLC 常 用 的 VALSG 分 期 标 准。

SEER队列分期信息来源于SEER数据库的标准化

记录,具体依据影像学检查和临床诊断,但未记录具

体的转移部位信息。中国队列广泛期的判断依据胸

腹部增强CT检查,必要时结合全身骨扫描或PET-
CT,综合判断远处转移情况。SEER数据库并未记

录SEER队列患者具体的化疗方案,但中国队列患

者临床治疗参考了SCLC,采用的全部都是标准一

线化疗方案EP方案(依托泊苷+顺铂)。

1.4 随访与记录 本研究选择总生存期(overall
survival,OS)作 为 2 组 队 列 的 主 要 研 究 终 点。

SEER数据库中已有随访数据,以该数据库中的随

访结果为准,随访时间为1~159个月,随访中位时

间为11个月,随访率为100%。河北医科大学第四

医院的临床数据采用门诊复查或电话随访方式进行

随访,随访截至2022年10月1日,随访时间为

1.5~83.8个月,随访中位时间为17.4个月,随访率

为100%。

1.5 统计学方法 应用R(4.3.2)统计软件分析数

据。计数 资 料 比 较 采 用 χ2 检 验。采 用 Kaplan-
Meier生存曲线进行生存资料分析,Log-rank趋势

检验确定生存差异有无统计学意义。Cox比例风险

模型用于单因素和多因素生存分析。所有自变量均

纳入单因素Cox回归分析,P<0.05的自变量纳入

多因素Cox回归分析。P<0.05为差异有统计学

意义。

2 结  果

2.1 一般资料 本研究共纳入了230例患者,其中

SEER数据库158例,中国注册中心72例,临床特

征见表1。所有患者整体病变部位以中下段为主,
男性居多,出现淋巴结转移比例较高。两队列人群

发病年龄差异有统计学意义(P<0.05),SEER队列

最高发病率年龄段为60~64岁,但80岁以上的高

龄患者占比较高;中国队列最高发病率年龄段低于

SEER队列为55~59岁,80岁以上的高龄患者并不

多见(图2)。中国队列72例患者中13例发生远处

转移(18.1%),远低于SEER队列158例中的64例

(40.5%)。治疗方法在2组之间也有所不同,手术

及放疗比例相差较大。中国队列72例患者中有56
例(77.8%)接受了手术,SEER队列158例患者中

只有25例(15.8%)接受了手术。中国队列接受放

疗的比例(22.2%)远低于SEER队列(55.7%)。两

队列化疗比例比较接近,中国队列72例患者中有

47例(65.3%)进行了化疗,SEER队列158例患者

中124例(78.5%)进行了化疗。SEER队列化疗组

和非化疗组之间人口学和临床特征比较差异无统计

学意义(P>0.05),中国队列化疗组和非化疗组人

口学比较差异无统计学意义(P>0.05),但临床特

征比较差异有统计学意义(P<0.05)。与非化疗组

相比,中国队列化疗组患者局限期占比更多,非化疗

组进行放疗的可能性更大,而SEER队列化疗组更

有可能进行放疗,见表2,3。
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图2 SEER队列(A)和中国队列(B)中不同年龄组的发病率

Figure2 IncidenceofdifferentagegroupsintheSurveillance,Epidemiology,andEndResultscohort(A)andChinesecohort(B)

表1 SEER队列和中国队列患者的临床特征

Table1 PatientcharacteristicsinSEERdatabaseandChinaregistry
(例数,%)

组别 例数
性别

女性 男性

年龄

<60岁 ≥60岁

肿瘤部位

上段 中段 下段

SEER队列 158 54(34.2) 104(65.8) 37(23.4) 121(76.6) 14(8.9) 48(30.4) 96(60.7)

中国队列 72 26(36.1) 46(63.9) 27(37.5) 45(62.5) 6(8.3) 30(41.7) 36(50.0)

χ2 值 0.082 4.884 3.044

P 值 0.775 0.027 0.218

组别 例数
AJCCT分期

T1/T2 T3/T4

淋巴结转移

阴性 阳性

TNM分期

Ⅰ/Ⅱ Ⅲ/Ⅳ
VALSG分期

局限 广泛

SEER队列 158 73(46.2) 85(53.8) 60(38.0) 98(62.0) 53(33.5) 105(66.5) 94(59.5) 64(40.5)

中国队列 72 30(41.7) 42(58.3) 25(34.7) 47(65.3) 29(40.3) 43(59.7) 59(81.9) 13(18.1)

χ2 值 0.412 0.225 0.978 11.194

P 值 0.521 0.636 0.325 <0.001

组别 例数
手术

是 否

放疗

是 否

化疗

是 否

SEER队列 158 25(15.8) 133(84.2) 88(55.7) 70(44.3) 124(78.5) 34(21.5)

中国队列 72 56(77.8) 16(22.2) 16(22.2) 56(77.8) 47(65.3) 25(34.7)

χ2 值 83.214 22.373 4.521

P 值 <0.001 <0.001 0.033

SEER:监测、流行病学和最终结果;AJCC:美国癌症联合委员;VALSG:美国退伍军人管理局肺癌研究组

表2 SEER队列化疗状态分层后符合条件患者的基线特征

Table2 BaselinecharacteristicsofeligiblepatientsstratifiedbychemotherapystatusinSEERcohorts
(例数,%)

 组别 例数
性别

女性 男性

年龄

<60岁 ≥60岁

肿瘤部位

上段 中段 下段

SEER队列未接受化疗组 34 12(35.3) 22(64.7) 6(17.6) 28(82.4) 2(5.8) 12(35.3) 20(58.9)

SEER队列接受化疗组 124 42(33.9) 82(66.1) 31(25.0) 93(75.0) 12(9.7) 36(29.0) 76(61.3)

 χ2 值 0.024 0.811 0.763

 P 值 0.877 0.368 0.677

 组别 例数
AJCCT分期

T1/T2 T3/T4

淋巴结转移

阴性 阳性

TNM 分期

Ⅰ/Ⅱ Ⅲ/Ⅳ
SEER队列未接受化疗组 34 16(47.1) 18(52.9) 15(44.1) 19(55.9) 14(41.2) 20(58.8)

SEER队列接受化疗组 124 57(46.0) 67(54.0) 45(36.3) 79(63.7) 39(31.5) 85(68.5)

 χ2 值 0.020 0.718 1.022

 P 值 0.910 0.405 0.287
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表2 (续)

 组别 例数
VALSG分期

局限 广泛

手术

是 否

放疗

是 否

SEER队列未接受化疗组 34 18(52.9) 16(47.1) 4(11.8) 30(88.2) 8(23.5) 26(76.5)

SEER队列接受化疗组 124 76(61.3) 48(38.7) 21(16.9) 103(83.1) 80(64.5) 44(35.5)

 χ2 值 0.973 0.682 26.411
 P 值 0.380 0.464 <0.001

SEER:监测、流行病学和最终结果;AJCC:美国癌症联合委员;VALSG:美国退伍军人管理局肺癌研究组

表3 中国队列化疗状态分层后符合条件患者的基线特征

Table3 BaselinecharacteristicsofeligiblepatientsstratifiedbychemotherapystatusinChinesecohorts
(例数,%)

 组别 例数
性别

女性 男性

年龄

<60岁 ≥60岁

肿瘤部位

上段 中段 下段

中国队列未接受化疗组 25 8(32.0) 17(68.0) 11(44.0) 14(56.0) 2(8.0) 11(44.0) 12(48.0)
中国队列接受化疗组 47 18(38.3) 29(61.7) 16(34.0) 31(66.0) 4(8.5) 19(40.4) 24(51.1)

 χ2 值 0.345 0.634 0.156
 P 值 0.596 0.406 0.958

 组别 例数
AJCCT分期

T1/T2 T3/T4

淋巴结转移

阴性 阳性

TNM分期

Ⅰ/Ⅱ Ⅲ/Ⅳ
中国队列未接受化疗组 25 1(4.0) 24(96.0) 2(8.0) 23(92.0) 0(0.0) 25(100.0)
中国队列接受化疗组 47 29(61.7) 18(38.3) 23(48.9) 24(51.1) 16(34.0) 31(66.0)
 χ2 值 23.757 16.640 9.061
 P 值 <0.001 <0.001 <0.001

 组别 例数
VALSG分期

局限 广泛

手术

是 否

放疗

是 否

中国队列未接受化疗组 25 13(52.0) 12(48.0) 22(88.0) 3(12.0) 11(44.0) 12(56.0)
中国队列接受化疗组 47 46(97.9) 1(2.1) 34(72.3) 13(27.7) 5(10.6) 42(89.4)
 χ2 值 20.213 2.678 11.570
 P 值 <0.001 0.128 0.001

AJCC:美国癌症联合委员;VALSG:美国退伍军人管理局肺癌研究组

2.2 整体患者生存分析及影响因素 SEER队列

单因素分析结果显示,TNM分期(HR=1.490,95%
CI:1.040~2.110,P=0.028)、VALSG分期(HR=
0.358,95%CI:0.250~0.513,P<0.001)、手 术

(HR=0.544,95%CI:0.342~0.868,P=0.011)、放
疗(HR=0.548,95%CI:0.391~0.768,P<0.001)
和化疗(HR=0.391,95%CI:0.263~0.581,P<
0.001)与食管小细胞癌患者的 OS有关(图3A)。
多因素分析结果显示,VALSG分期(HR=0.440,

95%CI:0.261~0.742,P=0.002)和化疗(HR=
0.395,95%CI:0.261~0.597,P<0.001)是影响食

管小细胞癌 患 者 OS的 独 立 预 后 因 素(图3B)。

Kaplan-Meier生存分析显示,化疗组 MST(12个

月)明显长于非化疗组(3.5个月),差异有统计学意

义(P<0.001,图3C)。中国队列单因素分析结果

显示,T分期(HR=1.881,95%CI:1.137~3.111,

P=0.014)、淋 巴 结 转 移(HR=1.986,95%CI:

1.174~3.361,P=0.011)、TNM 分 期 (HR=
1.987,95%CI:1.076~3.671,P=0.028)、VALSG
分期 (HR=0.292,95%CI:0.152~0.560,P<
0.001)、放疗(HR=2.529,95%CI:1.390~4.604,

P=0.002)和化疗(HR=0.240,95%CI:0.136~
0.424,P<0.001)与食管小细胞癌患者的OS有关

(图3D)。多因素分析结果与SEER队列结果相近,
化疗(HR=0.399,95%CI:0.177~0.899,P=
0.027)仍然是影响食管小细胞癌患者OS的独立预

后因 素 (图 3E)。Kaplan-Meier生 存 分 析 也 与

SEER队列结果相同,化疗组 MST(22.6个月)明显

长于非化疗组(9.8个月),差异有统计学意义(P<
0.001,图3F)。

2.3 VALSG分期局限期患者生存分析及影响因素

 本研究分别选取了94例SEER队列和59例中国

队列VALSG分期局限期患者,纳入治疗方式为手

术、放疗和化疗,SEER队列多因素分析结果显示,
手术(HR=0.579,95%CI:0.339~0.989,P=
0.045)、放疗(HR=0.588,95%CI:0.350~0.989,

P=0.045)和化疗(HR=0.416,95%CI:0.236~
0.735,P=0.003)是影响食管小细胞癌患者OS的

预后保护因素(图4A)。Kaplan-Meier生存分析显

示,化疗组 MST(16个月)明显高于非化疗组(5.5
个月),差异有统计学意义(P<0.001,图4B)。中

国队列 多 因 素 分 析 结 果 显 示,只 有 化 疗(HR=
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0.345,95%CI:0.157~0.760,P=0.008)是影响食

管小细胞癌患者 OS的 预 后 保 护 因 素(图4C)。

Kaplan-Meier生存分析结果均显示,化疗组 MST

(23.6个月)明显高于非化疗组(9.8个月),差异有

统计学意义(P<0.001,图4D)。

图3 SEER队列和中国队列中所有分期患者OS的预后因素分析及生存曲线比较

A.SEER队列OS的单因素Cox回归分析;B.SEER队列 OS的多因素Cox回归分析;C.SEER队列化疗组和非化疗组的 OS
曲线;D.中国队列OS的单因素Cox回归分析;E.中国队列OS的多因素Cox回归分析;F.中国队列化疗组和非化疗组的 OS
曲线

Figure3 AnalysisofprognosticfactorsandcomparisonofsurvivalcurvesofOSinallstagepatientsinSEERcohortandChinese
cohort
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图4 SEER队列和中国队列局限期患者OS的预后因素分析及生存曲线比较

A.SEER队列OS的多因素Cox回归分析;B.SEER队列化疗组和非化疗组的OS曲线;C.中国队列OS的多因素Cox回归分

析;D.中国队列化疗组和非化疗组的OS曲线

Figure4 AnalysisofprognosticfactorsandcomparisonofsurvivalcurvesofOSinlimitedstagepatientsinSEERcohortand
Chinesecohort

2.4 不同治疗策略组患者生存分析 两队列中不

同治疗方式的病例分布情况见表4。通过分层分析

探讨不同治疗策略对PSCCE患者 MST的影响,

SEER队列全期患者生存分析显示,放化疗联合手

术组和放化疗组 MST均明显长于单纯化疗组(18
个月vs.12个月vs.10个月;P=0.009,图5A),但
局限期各组间 MST分别为(18.5个月vs.15个月

vs.8个月),差异无统计学意义(P=0.650,图5B)。
中国队列全期患者生存分析表明,单纯手术组 MST
明显短于手术联合化疗组和单纯化疗组(10个月

vs.25.8个月vs.25.3个月;P<0.001,图5C),局
限期手术联合化疗组和单纯化疗组比单纯手术组具

有更长的 MST(26.8个月vs.25.3个月vs.10.8个

月),差异有统计学意义(P=0.006,图5D)。
表4 SEER队列和中国队列中患者综合治疗方式的病例分布

Table4 CasedistributionofcombinedtreatmentmodalitiesinSEERandChinesecohorts
(例数)

综合治疗方式 例数 手术+化疗 放疗+化疗 手术+放疗 手术+放疗+化疗

SEER队列 80 27 1 7 4
中国队列 39 4 61 0 15

图5 SEER队列和中国队列不同人群三种治疗方式OS曲线比较
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A.SEER队列所有患者治疗方式的OS曲线;B.SEER队列局限期患者治疗方式的OS曲线;C.中国队列所有患者治疗方式的

OS曲线;D.中国队列局限期患者治疗方式的OS曲线

Figure5 ComparisonofOScurvesofthreetreatmentsindifferentpopulationsofSEERcohortandChinesecohort

3 讨  论

食管小细胞癌是食管癌里一种特殊的病理亚

型,虽然占比不高,但侵袭性强,容易转移,预后

差[9]。既往研究[10]表明PSCCE的全人群发病率呈

逐渐上升趋势,男性占比偏大,男女比例约2.4∶1。
本研究也显示中国和美国PSCCE均以男性患者为

主,男女比例分别为1.92∶1和1.77∶1。本研究显示

PSCCE中老年患者居多,可能与此种疾病起病隐匿

和早期缺乏特异性的临床症状有关。本研究中国和

美国PSCCE的发病部位均集中于食管中下段,分
别占比91.1%(144/158)和91.7(66/72),可能与神

经内分泌细胞更多位于该部位食管黏膜有关。有研

究[11]支持这一观点,认为PSCCE可能来源于食管

上皮黏膜内的具有内分泌功能的细胞,属于神经外

胚叶源性肿瘤。
目前PSCCE尚无统一的分期标准,临床多依

据AJCC的TNM分期系统[12]或SCLC的VALSG
分期系统[13]。TNM 分期系统过于细化,由于样本

量的限制,既往研究多采取VALSG两期分期法对

PSCCE的诊疗和预后进行探索[14]。本研究通过多

因素Cox回归证实,VALSG分期局限期是SEER
队列一个独立的预后保护因素。张唐娟等[10]根据

VALSG分期将PSCCE患者进行分组,也显示局限

期组患者的预后显著优于广泛期组(P=0.003)。
但是,VALSG分期的预后价值未能在中国队列多

因素分析中得到证实(P=0.292),考虑可能与中国

队列总样本量或广泛期患者占比(18.1%)过少有

关,后续研究可提高样本量再次探究 VALSG分期

的预后价值。

PSCCE的一个显著特征是预后较差,因此,本
研究分析了PSCCE潜在的预后因素。本研究表

明,是否化疗是中国队列和SEER队列PSCCE患

者唯一共同的独立预后因素,化疗组患者预后显著

优于未化疗组。虽然既往研究[15-16]也认为化疗应

该是PSCCE的主要治疗方法,但更多的关注人群

为分期较晚的广泛期患者。本研究进一步分析两队

列局限期PSCCE患者的预后因素,显示接受化疗

仍然是中美患者共同的预后保护因素。
由于 PSCCE 属 于 罕 见 肿 瘤,病 例 少,关 于

PSCCE的研究大多为证据等级较低的回顾性研究。
迄今为止,PSCCE尚无标准的治疗方案,也无指南

或共识可循。有学者建议PSCCE的治疗原则应借

鉴食管癌,手术干预措施应占据重要地位,尤其是在

局限 期 患 者 的 治 疗 中[17]。既 往 研 究 表 明,国 内

52%~85%的PSCCE患者接受了食管切除术这种

比较常见的局部治疗方法[18]。但有些学者认为

PSCCE是一种全身性疾病,应该像SCLC或其它神

经内分泌肿瘤一样接受药物为主的治疗方案[19-20]。
本研究也显示中美患者治疗方式存在较大差异,中
国患者接受手术的比例较高(77.8%),且更倾向于

手术与化疗联合,而美国患者进行手术的比例(15.
8%)明显低于中国患者,且更多的是选择放化疗结

合的方式。这种差异可能与中国队列局限期患者居

多,而SEER队列患者分期较晚有关。
本研究除了证实化疗是PSCCE患者独立的预

后因素,进一步的分层生存分析表明,化疗联合组患

者的 MST明显优于单纯化疗组。中国队列全期患

者和局限期患者中,手术联合化疗组患者 MST均

比单纯手术组更长。Miao等[15]的研究也得出相同

结论,手术联合化疗比单纯手术或化疗生存获益更

多。Raja等[21]的荟萃分析提示,在化疗的基础上联

合手术或放疗优于单纯化疗,可以进一步提高患者

生存率。以往研究[22]表明单纯放疗效果不及单纯

化疗,但 Li等[23]显 示 联 合 化 疗 可 以 一 步 提 高

PSCCE患者在放疗的各个阶段的癌症特异性生存

率。本研究分析SEER队列显示,放疗联合化疗组

确实比单纯化疗组具有更长的生存时间。
任何回顾性研究都有固有的局限性,本研究也

不例外。由于本研究属于单中心回顾性研究,样本

量有限,不可避免的存在选择性偏倚。因此,需要进

行更多前瞻性、多中心、随机对照试验来证实本研究

的结果。
综上所述,PSCCE是一种恶性度很高,而且极

为罕见的食管恶性肿瘤。本研究表明,尽管中国和

美国患者的肿瘤特征和治疗方式存在很大差异,但
化疗是中美患者共同的独立预后因素,甚至在手术

占主导的局限期PSCCE人群中仍有同样的预后价

值。同时,化疗是多学科联合诊疗的重要组成部分,
本研究推荐包含化疗的联合治疗作为PSCCE患者

优选的治疗方案。
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