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【摘　 要】 　 目的　 调查老年晚期癌症患者失眠的发生率,探索失眠人群在症状、情绪和生活质量方面与非失眠人群的差异及失

眠的风险因素。 方法　 2019 年 7 月至 2020 年 12 月,使用 MD 安德森症状问卷(MDASI)、医院焦虑抑郁量表(HADS)、患者健康

问卷-9(PHQ-9)、失眠严重指数量表(ISI)及欧洲生活质量五维度五水平问卷(EQ-5D-5L)对全国 10 个中心的晚期恶性肿瘤患者

(≥65 岁)进行调查,共计 696 例患者符合标准而纳入研究。 采用 SAS
 

9. 4 统计软件进行数据分析。 根据数据类型,分别采用t 检
验或 χ2 检验进行组间比较。 使用多元 logistic 回归分析失眠的风险因素。 结果　 老年晚期恶性肿瘤患者轻度及以上失眠发生

率为 31. 9%(222 / 696)。 失眠组症状负担、心理痛苦发生率显著高于无失眠组,生活质量显著低于无失眠组,差异均有统计学意

义(P<0. 001)。 抑郁、焦虑是失眠的风险因素(OR = 0. 254,
 

95%CI
 

0. 105 ~ 0. 119,
 

P = 0. 002;OR = 0. 286,
 

95%CI
 

0. 615 ~ 0. 687,
 

P= 0. 005)。 结论　 老年晚期恶性肿瘤患者的失眠值得重视,即便是轻度失眠也会影响患者症状负担、心理痛苦和生活质量。
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【Abstract】　 Objective　 To

 

investigate
 

the
 

prevalence
 

of
 

insomnia
 

in
 

the
 

elderly
 

with
 

advanced
 

cancer,
 

and
 

to
 

explore
 

the
 

differences
 

in
 

their
 

symptoms,
 

emotions
 

and
 

quality
 

of
 

life
 

between
 

those
 

with
 

and
 

without
 

insomnia
 

for
 

the
 

risk
 

factors
 

of
 

insomnia.
 

Methods　 From
 

July
 

2019
 

to
 

December
 

2020,
 

MD
 

Anderson
 

symptom
 

inventory
 

(MDASI),
 

hospital
 

anxiety
 

and
 

depression
 

scale
 

(HADS),
 

patient
 

health
 

questionnaire-9
 

(PHQ-9),
 

insomnia
 

severity
 

index
 

(ISI),
 

and
 

EuroQol
 

five
 

dimensions
 

questionnaire-5L
 

version
 

(EQ-5D-5L)
 

were
 

used
 

to
 

investigate
 

the
 

patients
 

(aged
 

≥65
 

years)
 

with
 

advanced
 

cancer
 

from
 

10
 

centers
 

over
 

China.
 

Finally,
 

a
 

total
 

of
 

696
 

patients
 

who
 

met
 

the
 

inclusion
 

criteria
 

were
 

enrolled
 

in
 

the
 

study.
 

All
 

data
 

analyses
 

were
 

conducted
 

with
 

SAS
 

9. 4
 

software.
 

Student′s
 

t
 

test
 

or
 

Chi-square
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test
 

was
 

used
 

for
 

intergroup
 

comparison
 

depending
 

on
 

different
 

data
 

types.
 

Multivariate
 

logistic
 

regression
 

analysis
 

was
 

employed
 

to
 

explore
 

the
 

risk
 

factors
 

of
 

insomnia.
 

Results 　 The
 

prevalence
 

of
 

mild
 

or
 

more
 

severe
 

insomnia
 

was
 

31. 9% ( 222 / 696)
 

in
 

the
 

elderly
 

with
 

advanced
 

cancer.
 

The
 

patients
 

with
 

insomnia
 

had
 

higher
 

incidences
 

of
 

symptom
 

burden
 

and
 

psychological
 

distress,
 

and
 

lower
 

score
 

of
 

quality
 

of
 

life
 

(all
 

P<0. 001).
 

Depression
 

and
 

anxiety
 

were
 

risk
 

factors
 

of
 

insomnia
 

(OR= 0. 254,
 

95%CI
 

0. 105-0. 119,
 

P= 0. 002;
 

OR= 0. 286,
 

95%CI
 

0. 615-0. 687,
 

P= 0. 005).
 

Conclusion　 Attention
 

should
 

be
 

paid
 

to
 

insomnia
 

among
 

the
 

elderly
 

with
 

advanced
 

cancer.
 

Even
 

mild
 

insomnia
 

can
 

negatively
 

affect
 

symptom
 

burden,
 

psychological
 

distress
 

and
 

quality
 

of
 

life
 

in
 

the
 

patients.
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　 　 老年人是癌症发病的主要人群,2022 年国家癌症

中心发布的报告[1] 显示,我国癌症新发病率和死亡率

的峰值均在 60~79 岁。 随着全球老龄化加剧,老年癌

症人群数量在未来 20~30 年内还会快速增长。
失眠是癌症患者常见症状之一,在晚期癌症患者

中尤为高发,研究显示,晚期癌症患者睡眠障碍发生

率是早期患者的 4 倍[2] 。 失眠对于癌症患者心理、生
理功能的危害是全方位的,不但会降低患者的生活质

量,还会降低患者的免疫力,甚至影响抗癌治疗和疾

病结局[3] 。 既往研究显示癌症患者的失眠与焦虑、抑
郁、疲劳、疼痛等症状均显著相关[4] 。 老年人群本就

是失眠的高发人群,衰老本身就可能带来人体昼夜节

律的调节功能下降,导致总体睡眠时间和睡眠质量的

下降[5] 。 国外有研究显示,患癌的老年人群失眠发生

率显著高于一般老年人群[6] 。 目前国内尚无针对老

年晚期癌症患者失眠的全国性多中心调查研究。
2019 年由中国癌症基金会肿瘤心理学专家协

作组会牵头了一项针对晚期癌症患者症状负担及症

状管理现状的全国多中心研究,覆盖我国发病率前

6 位的癌种(肺癌、胃癌、乳腺癌、结直肠癌、肝癌和

食管癌),参与研究的 10 个中心涵盖了国内东部地

区(北京、山东、福建、广西),中部地区(湖北、湖南、
河南、山西)和西部地区(陕西、四川)。 本研究纳入

分析的数据是以上研究中≥65 岁的老年晚期癌症

患者,研究目的是了解老年晚期癌症患者失眠的发

生率和目前对失眠的管理情况,探索失眠人群与非

失眠人群在症状负担、心理痛苦和生活质量上的差

异和失眠的风险因素。

1　 对象与方法

1. 1　 研究对象

　 　 研究采用横断面研究设计,方便抽样,于 2019
年 7 月至 2020 年 12 月对全国 10 家肿瘤中心住院

的晚期癌症患者进行抽样调查,每中心约 300 例,其
中符合纳入与排除标准者共 696 例。 纳入标准:
(1)年龄≥65 岁;(2)诊断符合下列 6 种癌种之一:肺
癌、胃癌、食管癌、肝癌、结直肠癌、乳腺癌;(3)癌症分

期为转移性癌;(4)治疗状况:任何一个治疗节点。 排

除标准:(1)听觉、视觉障碍或其他沟通障碍导致无法

完成量表评估;(2)重度精神障碍及中枢神经系统

疾病。 通过电子化患者报告结局(electronic
 

Patient-
Reported

 

Outcomes,ePRO)平台完成问卷调查。 该多

中心研究主要发起人单位为北京大学肿瘤医院,研究

获得了北京大学肿瘤医院伦理委员会的批准(伦理批

号:2016KT13),并在各分中心伦理委员会备案。 患者

均自愿参与本研究并签署知情同意书。
1. 2　 研究工具

1. 2. 1　 MD 安德森症状问卷(MD
 

Anderson
 

symptom
 

inventory,MDASI) 　 该问卷包含 13 个症状强度条

目和 6 个症状影响条目,每个症状条目都是 0 ~ 10
计分,症状强度条目得分≥5 分被定义为中重度症

状。 中文 MDASI 量表具有良好的信效度[7] 。
1. 2. 2 　 医院焦虑抑郁量表 ( hospital

 

anxiety
 

and
 

depression
 

scale,HADS) [8] 　 包括 14 个条目,每个

条目评分 0~3 分。 分为 2 个分量表:焦虑分量表和抑

郁分量表,分别评估患者在过去 2 周内的焦虑与抑郁

情况。 分值划分 0 ~ 7 分为无症状;8 ~ 10 分为症状

可疑;11~21 分为确定症状,焦虑或抑郁分量表得分>
10 分认为患者有临床显著的焦虑或抑郁情绪。
1. 2. 3　 患者健康问卷-9(patient

 

health
 

questionnaire-9,
PHQ-9)　 该问卷常用于重度抑郁( major

 

depressive
 

disorder,MDD)的筛查[9] 。 简体中文版 PHQ-9 具有

良好的信效度[10] 。 在本研究中,根《精神疾病诊断

与统计手册第四版》 ( The
 

Diagnostic
 

and
 

Statistical
 

Manual
 

of
 

Mental
 

Disorders,DSM-IV),
 

如果患者在前

两个条目(“做事提不起劲或只有少许乐趣” “感到

心情低落、沮丧或绝望”)中至少有一条评分≥2 分,
总的有至少 5 个条目评分≥2 分,且自杀意念条目>
0 分,就定义为 MDD。 当患者对于“有不如死掉或

用某种方式伤害自己的念头”条目评分>0 时,被定

义为有自杀意念。
1. 2. 4　 失眠严重指数量表( insomnia

 

severity
 

index,
ISI)　 ISI 用于评估过去 2 周内失眠的严重程度[11] ,
包括 7 个条目,每个条目为 0 ~ 4 分。 Likert 评分:
0 分,一点也没;4 分,非常严重。 总分为 0 ~ 28 分,
0~7 分为无失眠,8 ~ 14 分为亚临床失眠(本文中定
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义为轻度失眠),≥15 分为中重度失眠。
1. 2. 5　 欧洲生活质量五维度五水平问卷(EuroQol

 

five
 

dimensions
 

questionnaire-5L
 

version,EQ-5D-5L) [12] 　 EQ-
5D-5L 是一个测量健康相关生活质量的多维度问
卷,包括行动能力、自我照顾能力、日常活动能力、疼
痛或不适、焦虑或抑郁 5 个维度,每个维度 0 ~ 4 分,
0 分完全没有困难,4 分非常困难。 本研究应用该
量表经公式计算得出的生活质量指数(Euro

 

Qol
 

five
 

dimensions
 

index,EQ-5D
 

index)作为生活质量指标。
1. 2. 6 　 一般人口统计学信息和疾病相关信息调
查表　 一般人口统计学信息包括年龄、性别、吸烟史
等,疾病相关信息包括诊断、分期、目前疾病状态、治
疗现状等。
1. 3　 统计学处理
　 　 采用 SAS

 

9. 4 统计软件进行数据分析。 计量资
料以均数±标准差( x±s)表示,组间比较采用 t 检验。
计数资料以例数(百分率)表示,组间比较采用 χ2 检
验。 使用多元 logistic 回归分析失眠的风险因素。
P<0. 05 为差异有统计学意义。

2　 结　 果

2. 1　 人口统计学信息
　 　 纳入分析的老年晚期癌症患者共 696 例,男性
占 69. 4%(483 / 696);已婚者占 93. 2% (649 / 696);
初中及以下文化程度者占 64. 4% (448 / 696);局部
复发 者 占 46. 7% ( 325 / 696 ); 有 远 处 转 移 者 占
46. 1%(321 / 696)。 肺癌占 28. 2%(196 / 696),食管
癌占 22. 6% (157 / 696),胃癌占 16. 8% (117 / 696),
结直肠癌占 16. 4%(114/ 696),肝癌占 10. 3%(72/ 696),
乳腺癌占 5. 7%(40 / 696)。 正在接受抗癌治疗的患
者占 65. 2%(454 / 696;表 1)。
2. 2　 老年晚期癌症患者失眠的发生率及失眠管理

现状
　 　 轻度失眠患者(ISI

 

8~14 分)占 23. 3%(162/ 696),
中重度以上失眠患者(ISI≥15 分)占 8. 6%(60/ 696),
因此失眠(ISI ≥8 分) 发生率为 31. 9% (222/ 696)。
值得注意的是,所有患者中精神科药物(包括)的使

用率仅 6. 6%(46 / 696)。
2. 3　 失眠组与非失眠组症状负担、心理痛苦和生活

质量比较
　 　 失眠组(包括轻度失眠和中重度失眠)≥3 个中
重度症状、≥5 个中重度症状及≥7 个中重度症状的
发生率均显著高于非失眠组;失眠组 HADS 筛查出
的焦虑、抑郁的发生率显著高于非失眠组;PHQ-9
筛查出的 MMD 和自杀意念的发生率也显著高于非
失眠组;失眠组 EQ-5D

 

index 显著低于非失眠组,差
异均有统计学意义(P<0. 05;表 2)。

表 1　 患者人口统计学与疾病相关资料

Table
 

1　 Demographics
 

and
 

disease
 

related
 

data
 

of
 

patients
(n= 696)

Item n(%)
Gender
　 Male 483(69. 4)
　 Female 206(29. 6)
　 Missing 7(1. 0)
Marital

 

status
　 Unmarried / divorced / widowed 38(5. 5)
　 Married 649(93. 2)
　 Missing 9(1. 3)
Education

 

level
　 Junior

 

school
 

and
 

below 448(64. 4)
　 High

 

school
 

or
 

technical
 

secondary
 

school 141(20. 2)
　 Junior

 

college
 

and
 

above 87(12. 5)
　 Missing 20(2. 9)
Smoking
　 Yes 335(48. 1)
　 No 352(50. 6)
　 Missing 9(1. 3)
Disease

 

stage
　 Primary

 

site
 

is
 

unknown 25(3. 6)
　 Local

 

recurrence 325(46. 7)
　 Distant

 

metastasis 321(46. 1)
　 Missing 25(3. 6)
Disease

 

status
　 CR 12(1. 7)
　 PR 112(16. 1)
　 SD 267(38. 4)
　 PD 202(29. 0)
　 Unclear 103(14. 8)
Weight

 

loss
　 ≤5% 467(67. 1)
　 5%<weight

 

loss<10% 136(19. 5)
　 10%≤weight

 

loss<20% 46(6. 6)
　 ≥20% 13(1. 9)
　 Unclear 34(4. 9)
Primary

 

cancer
 

site
　 Breast 40(5. 7)
　 Stomach 117(16. 8)
　 Esophagus 157(22. 6)
　 Liver 72(10. 3)
　 Lung 196(28. 2)
　 Colorectal 114(16. 4)
ECOG

 

PS
　 0 176(25. 3)
　 1 363(52. 1)
　 2 157(22. 6)
Other

 

chronic
 

diseases
　 Yes 281(40. 4)
　 No 415(59. 6)
Surgery
　 Yes 227(32. 6)
　 No 438(62. 9)
　 Missing 31(4. 5)
Chemotherapy
　 Yes 308(44. 3)
　 No 342(49. 1)
　 Missing 46(6. 6)
Radiotherapy
　 Yes 89(12. 8)
　 No 562(80. 7)
　 Missing 45(6. 5)
Anti-cancer

 

treatments
 

now
　 Yes 454(65. 2)
　 No 216(31. 0)
　 Missing 26(3. 8)

CR:
 

complete
 

response;
 

PR:
 

partial
 

response;
 

SD:
 

stable
 

disease;
 

PD:
 

progressive
 

disease;
 

ECOG
 

PS:
 

Eastern
 

Cooperative
 

Oncology
 

Group
 

Performance
 

Status.
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表 2　 失眠组和非失眠组患者症状负担、心理痛苦发生率及生活质量比较

Table
 

2　 Comparison
 

on
 

prevalence
 

of
 

symptom
 

burden,
 

psychological
 

distress
 

and
 

quality
 

of
 

life
 

between
 

insomnia
 

group
 

and
 

non-insomnia
 

group

Item
Insomnia

 

group
(n= 222)

Non-insomnia
 

group
(n= 474)

χ2 / t P
 

value

MS
 

symptoms[n(%)]
　 ≥3

 

kinds 96(43. 2) 71(15. 0) 65. 713 <0. 001
　 ≥5

 

kinds 62(27. 9) 26(5. 5) 　 68. 541 <0. 001
　 ≥7

 

kinds 33(14. 9) 11(2. 3) 　 39. 948 <0. 001
Anxiety[HADS-A 菟10

 

points,
 

n(%)] 51(23. 0) 31(6. 5) 　 77. 925 <0. 001
Depression[HADS-D 菟10

 

points,
 

n(%)] 57(25. 7) 27(5. 7) 　 92. 976 <0. 001
MDD[PHQ-9,

 

item
 

1 /
 

item
 

2≥2
  

points
 

and
 

item
 

9>0
 

points,
 

n(%)] 55(24. 8) 19(4. 0) 　 68. 051 <0. 001
Suicidal

 

ideation[PHQ-9,
 

item
 

9>0
 

point,
 

n(%)]
 

71(32. 0) 79(16. 7) 20. 316 <0. 001
EQ-5D

 

index 0. 71±0. 27 0. 87±0. 17 9. 440 <0. 001

MS:
 

moderate
 

to
 

severe;
 

HADS-A:
 

hospitalized
 

anxiety
 

and
 

depression
 

scale-anxiety
 

subscale;
 

HADS-D:
 

hospitalized
 

anxiety
 

and
 

depression
 

scale-anxiety
 

subscale;
 

MDD:
 

major
 

depressive
 

disorder;
 

PHQ-9:
 

patient
 

health
 

questionnaire-9;
 

EQ-5D
 

index:
 

Euro
 

Qol
 

five
 

dimensions
 

index.

2. 4　 失眠的风险因素分析

　 　 多元 logistic 回归分析显示,疾病状态( CR 和

SD)和(PR 和 SD)是失眠的风险因素(OR = 5. 240,
95%CI

 

1. 001 ~ 27. 440,P = 0. 050;OR = 3. 178,95%
CI

 

1. 714 ~ 5. 892,P < 0. 001)。 抑郁、焦虑也是失

眠的风险因素(OR = 0. 254,95%CI
 

0. 105 ~ 0. 119,
P=0. 002;OR= 0. 286,95%CI

 

0. 615~0. 687,P=0. 005)。
性别、受教育程度、婚姻状况、癌种、共患病情况、
吸烟史、疾病分期、目前治疗状况、东部肿瘤协作

组功能 状 态 ( Eastern
 

Cooperative
 

Oncology
 

Group
 

Performance
 

Status,ECOG
 

PS) 得分、体质量下降情

况及自杀意念均未进入回归方程(表 3)。

表 3　 多元 logistic 回归分析老年晚期癌症

患者失眠的风险因素

Table
 

3　 Multiple
 

logistic
 

analysis
 

on
 

risk
 

factors
 

of
 

insomnia
 

in
 

elderly
 

patients
 

with
 

advanced
 

cancer

Factor B OR
 

(95%
 

CI) P

Disease
 

status
 

(CR
 

vs
 

SD) 1. 656 5. 240(1. 001-27. 440) 0. 050
Disease

 

status(PR
 

vs
 

SD) 1. 156 3. 178(1. 714-5. 892)　 <0. 001
Depression -1. 370 0. 254(0. 105-0. 119)　 0. 002
Anxiety -1. 252 0. 286(0. 615-0. 687)　 0. 005

CR:
 

complete
 

response;
 

SD:
 

stable
 

disease;
 

PR:
 

partial
 

response.

3　 讨　 论

　 　 失眠是老年癌症患者常见的症状之一,在既往研

究中,老年癌症患者失眠发生率为 19% ~ 60%[13] 。
本研究首次在全国范围内对晚期老年癌症患者的失

眠状况进行了调查,结果显示约 8. 7%的患者有中

重度失眠,约 1 / 3 的患者有轻度及以上失眠,然而极

少有患者得到过精神科药物治疗。 相比国外文献,
这部分老年人中重度失眠的发生率并不高,但轻度

及以上失眠的发生率却不低。 尽管目前世界上有很

多失眠的管理指南[13,14] ,但还没有专门针对老年癌

症患者的失眠管理指南。 老年患者失眠的管理包括

药物治疗和非药物治疗 2 种,但老年人使用药物治

疗管理睡眠存在很多挑战,如苯二氮 类药物使用

不当可能会加重认知障碍,增加摔倒的风险,抗组胺

药与抗胆碱能作用有关,可能会导致意识混乱、便秘

和尿潴留[15] 。 因此,临床上亟待制定专门针对老年

癌症患者的失眠诊疗指南。
失眠可以单独发生,也可与疼痛、疲劳、焦虑、抑

郁等作为一个症状群出现。 多项研究显示,失眠会

给患者带来躯体及心理的痛苦,增加自杀意念的发

生率,导致患者生活质量下降[16] 。 既往研究大多只

关注了中重度失眠对于患者的影响,而本研究将轻度

失眠的患者也纳入失眠组进行分析。 结果显示无论

是症状负担、心理痛苦还是生活质量,失眠组和非失

眠组均存在显著差异。 失眠组≥3 个中重度症状,≥
5 个中重度症状,≥7 个中重度症状的发生率均远大

于非失眠组;失眠组焦虑、抑郁、MDD 及自杀意念发

生率也远大于非失眠组。 研究结果提示我们,对于晚

期老年恶性肿瘤患者,失眠是一个不容忽视的症状,
即便是亚临床的轻度失眠也应当给予足够重视和

及时干预。 对于失眠患者,除了评估失眠外,还需要

进一步评估躯体与心理症状,给予恰当处理。
既往研究对于癌症患者失眠风险因素发现,人

口统计学因素、病种、疾病分期、治疗情况(如正在

接受化疗、内分泌治疗等)、共患病情况等均是失眠

的风险因素[17] 。 但本研究却未发现以上因素与

患者失眠风险增加有关,原因可能是本研究纳入的

是≥65 岁的晚期癌症患者,同质性较高,样本年龄、
受教育程度和疾病分期等因素差别不大,故未发现

显著性。 有研究发现有临床显著焦虑、抑郁的患者,
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发生失眠的风险也更高,这一结果与既往研究结果

相符[2,18] ,因此要特别关注这一人群的情绪状态。
本研究还发现,疾病状态是晚期老年癌症患者失眠

的风险因素,疾病状态处于 CR 或 PR 的患者失眠的

风险比疾病状态 SD 的患者风险更高。 对于这一结

果,目前尚无其他文献报道。 因既往有研究显示失

眠会影响患者的免疫功能,更多的失眠症状与高白

介素-6( interleukin-6,IL-6)显著相关[19] ,而 IL-6 信

号通路又与肿瘤细胞的生长相关[20] ,因此推测这一

结果可能与肿瘤治疗带来的身体的炎症反应相关,
未来还需要进一步研究探索并验证这一现象背后的

机制。 本研究为横断面研究,因此无法验证变量之

间的因果关系,这是本研究主要的局限性。
失眠是老年晚期癌症患者的常见症状,轻度及

以上失眠患者的症状负担、心理痛苦发生率显著高

于无失眠患者;生活质量显著低于无失眠患者,焦
虑、抑郁和疾病处于缓解状态的患者失眠风险更高。
因此临床上要重视对老年晚期癌症患者(尤其是高

风险患者)进行失眠的常规筛查,对轻度及以上失

眠患者给予及时的药物和心理干预。
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