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［摘要］   背景与目的：二线化疗单药在晚期尿路上皮癌患者中的治疗效果不佳，并且接受治疗的患者生命质量

（quality of life，QoL）也较差，因此探索一种既具有良好疗效又能改善患者QoL的治疗方法对晚期尿路上皮癌患

者十分重要。程序性死亡［蛋白］-1（programmed death-1，PD-1）单抗药物替雷利珠单抗已获批用于治疗局部晚

期或转移性尿路上皮癌，探索分析真实世界中，替雷利珠单抗单药与化疗单药治疗方案分别在二线治疗晚期尿路

上皮癌患者中的健康相关QoL（health-related QoL，HRQoL）数据。方法：利用“肿瘤免疫治疗进展与实践提升

项目”数据库，纳入接受替雷利珠单抗治疗或化疗单药治疗的晚期经治尿路上皮癌患者。预先指定的关键HRQoL

分析是治疗后第2和第4个月较基线的平均变化值以及EORTC QLQ-C30量表中总体健康状况/QoL评分的恶化时间。 

结果：分析纳入了207例既往接受过一线含铂类药物治疗的晚期尿路上皮癌患者，其中替雷利珠单抗单药二线治疗组102

例，化疗单药二线治疗组105例。研究结果显示，与基线相比，替雷利珠单抗组患者治疗后第2个月的总体健康状况/QoL

评分的平均变化值为4.69，化疗单药组为-8.05，两组之间差异有统计学意义（t=-2.199，P=0.030）；替雷利珠单抗组患

者治疗后第4个月的整体健康状况/QoL评分的平均变化值为14.58，化疗单药组为-8.97，两组之间同样差异有统计学意义 

（t=-3.538，P<0.001）。并且，替雷利珠单抗组患者总体健康状况 /QoL评分的TTD优于化疗单药组（χ2=7.214，
P=0.007）。结论：在晚期尿路上皮癌的二线治疗方案中替雷利珠单抗较化疗单药可提高患者的HRQol。但因本次调研收集

Qol量表所设计的时间节点少，收集到的案例数少，分析结果可能存在偏倚，所以仍需进一步增加观察例数和随访频率予以

验证。
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［Abstract］ Background and purpose: Single-agent chemotherapy shows limited efficacy in second-line treatment for advanced 

urothelial cancer patients, and significantly reduces the quality of life (QoL) of patients. Hence, ideal therapy that may prolong overall 

survival and improve health-related QoL (HRQoL) of advanced urothelial cancer patients is essential. Tislelizumab, a programmed 

death-1 (PD-1) monoclonal antibody, has been approved for the treatment of locally advanced or metastatic urothelial cancer in 

China. Here, we investigated and analyzed HRQoL data of tislelizumab and single agent chemotherapy treatment as second line 

systemic therapy in advanced urothelial cancer patients. Methods: The “Tumor Immunotherapy Progress and Practice Improvement 
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　　尿路上皮癌（urothelial cancer）是起源于尿

路上皮的恶性肿瘤，是泌尿系统常见的恶性肿瘤

之一［1］。目前，因为GC化疗方案与DD-MVAC
方案相比3级以上AE发生率较低，所以仍是局

部晚期或转移性尿路上皮癌患者的一线治疗方 
案［2］。然而，对于既往接受了一线治疗方案并

发生进展的尿路上皮癌患者，通常给予最佳的支

持治疗或单个化学药物进行后续二线治疗，并且

疗效及患者生存结果均不佳［3］。

　　近年来，基于IMvigor210、CheckMate275、

KEYNOTE-045、Study1108和JAVELIN五项研

究，多个程序性死亡［蛋白］配体-1（programmed 
death ligand-1，PD-L1）单抗包括阿替利珠单抗

（atezolizumab）、纳武利尤单抗（nivolumab）、

帕博利珠单抗（p e mb r ol i z u m a b）、度伐 利尤

单抗（durvalumab）和阿维鲁单抗（avelumab）

均已获美国食品药品管理局（Food A nd Dr ug 
Administ rat ion，FDA）批准用于尿路上皮癌的

二线治疗［4-8］。并且基于BGB-A317-204研究，首

个国产PD-1单抗替雷利珠单抗（t islelizumab）

已获国家药品监督管理 局（Nat ional  Medica l 
Products Administration，NMPA）批准用于含铂

化疗失败的局部晚期或转移性尿路上皮癌患者

（CTR20170071），增加了国内晚期尿路上皮癌患

者的免疫治疗方案选择［9］。然而，对于健康相关生

命质量（health-related quality of life，HRQoL）低下

的复发或难治性晚期尿路上皮癌患者，兼顾疗效和

HRQoL的治疗选择亦很重要。在晚期尿路上皮癌

患者的治疗管理中，理想的治疗方法应该不仅可以

延长总生存期（overall survival，OS），而且可以保

持或改善HRQoL［10-12］。因此，免疫治疗药物对患

者生命质量（quality of life，QoL）影响越来越受

到临床的重视。

　　目前未见国产替雷利珠单抗在晚期尿路上

皮癌患者中的QoL研究报道，替雷利珠单抗与其

他二线单药化疗相比，对晚期尿路上皮癌患者的

HRQoL有怎样的影响是本次真实世界数据分析主

要探索的问题。肿瘤免疫治疗进展与实践提升项

目［13］是一个真实世界数据库，目前已覆盖全国

多家中心、涉及多个癌种（包括肺癌、鼻咽癌、

胃癌、食管癌、尿路上皮癌和淋巴瘤），记录了

肿瘤患者免疫治疗方案的相关基线信息和治疗信

息，并在患者入组1年后进行生存随访，用于分

析描述患者免疫治疗相关的疗效和安全性；同时

以优化免疫治疗为目的，也纳入了少量接受系统

性化疗及靶向治疗的患者信息用于分析。本次分

析利用该项目数据库纳入符合的晚期尿路上皮癌

经治患者，并通过线上调研的形式前瞻性收集患

者OLQ-30量表数据，用于研究真实世界中替雷

利珠单抗治疗对晚期尿路上皮癌患者生命质量的

影响。

1 资料和方法

1.1  方案设计

　　此项生命QoL真实世界数据分析为前瞻性、

Project” database was used to include previously treated advanced urothelial cancer patients receiving tislelizumab or single-

agent chemotherapy treatment. The pre-defined key HRQoL analysis was the mean change from baseline after 2 and 4 months of 

treatment, and the time to deterioration (TTD) of overall health status/QoL score in EORTC QLQ-C30 scale. Results: Two hundred 

and seven patients previously treated with platinum-based chemotherapy for advanced urothelial cancer were included in HRQoL 

analyses (tislelizumab, n=102; single-agent chemotherapy, n=105). The results showed that mean change from baseline to month 

2 in global health status/quality-of-life score was 4.69 with tislelizumab and -8.05 with chemotherapy (t=-2.199, P=0.030). Mean 

change from baseline to month 4 in global health status/quality-of-life score was 14.58 with tislelizumab and-8.97 with chemotherapy 

(t=-3.538, P<0.001). TTD in global health status/quality-of-life score was better in tislelizumab group than in chemotherapy group 

(χ2=7.214, P=0.007). Conclusion: The results of this analysis suggest that tislelizumab improved HRQoL compared with single-

agent chemotherapy in second-line treatment for advanced urothelial cancer. The limitations of the analysis design include potential 

bias due to few time points for QoL data collection and limited case included. Thus, it will be necessary to increase case number and 

follow-up frequency in our future work to obtain more solid results. 

［Key words］ Advanced urothelial cancer; Health-related quality of life; Tislelizumab; The-real world data
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非干预性，纳入了既往接受过一线含铂类药物治

疗后进展或复发的尿路上皮癌患者，在二线治疗

方案中接受替雷利珠单抗单药治疗以及单个化学

药物治疗的晚期尿路上皮癌患者，同时排除合并

其他恶性肿瘤及参与了干预性研究的患者。

　　晚期尿路上皮癌患者依据二线治疗方案分

为2组进行数据汇总分析，分别为替雷利珠单

抗单药组（每3周1次200 mg，静脉输注）和化

疗单药方案组（包括每3周1次静脉注射紫杉醇 
175  mg/m 2，多西他赛75  mg/m 2，吉西他滨 
1  000 mg）。患者入组后，分别在二线方案

治疗前（基线）、治疗后2个月以及治疗后4
个 月 收 集 欧 洲 癌 症 治 疗 研 究 组 织 生 命 质 量 量

表C30（European Organization for the Research 
and Treatment of Cancer QLQ-C30，EORTC 
QLQ-C30）。其纳入标准为：① 局部晚期或转

移性尿路上皮癌患者；② 既往接受过一线系统性

化疗；③ 根据临床医师的评估及决定接受系统性

治疗或生物靶向治疗。排除同时参与了干预性研

究的患者。 
　　在本次QoL分析中，化疗单药组纳入患者标

准为：① 局部晚期或转移性尿路上皮癌患者；

② 既往接受过一线含铂类药物治疗后进展或复

发；③ 根据临床医师的评估及决定接受系统性

治疗或靶向治疗。排除同时参与了干预性研究的 
患者。

1.2  数据收集

　　对“肿瘤免疫治疗进展与实践提升项目”数

据库进行筛选，纳入符合分析标准的患者，并以

线上问卷调研的形式对患者的EORTC QLQ-C30
量表信息进行收集汇总。

1.3  工具及方法

　　采用EORTC QLQ-C30收集HRQoL信息，分

析治疗后第2和第4个月较基线QoL评分平均变化

值，以及总体健康状况/QoL评分恶化时间（time 
to deterioration，TTD）。最小意义差量（minimum 
important difference）定义为与基线评分相差10
分。QoL稳定定义为较基线评分变化不超过10
分。对于总体健康状况/QoL评分及功能领域量

表，QoL改善定义为较基线评分增幅≥10分；QoL

恶化定义为较基线评分降幅≥10分。对于症状

领域量表，QoL改善定义为较基线评分降幅≥10
分；QoL恶化定义为较基线评分增幅≥10分。

1.4  统计学处理

　　使用Kaplan-Meier方法描述EORTC QLQ-C30
总体健康状况/ QoL评分的TTD，并使用对数秩检

验（log-rank test）对组间恶化率进行比较。使用

t检验对总体健康状况/ QoL评分的平均变化值进

行比较。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1  EORTC QLQ-C30量表完成情况

　　本次分析共纳入了207例晚期尿路上皮癌患

者，其中102例为二线接受了替雷利珠单抗单药治

疗的患者（中位年龄62.5岁，男性72例，女性30
例），105例为接受二线化学药物单药治疗的患者

（中位年龄62.0岁，男性79例，女性26例）。第1
例患者入组日期为2020年3月6日，最后1例患者完

成最后一份量表日期为2020年9月8日。

　　替雷利珠单抗单药组和化疗单药组患者在基

线时EORTC QLQ-C30量表完成率均为100％，治

疗2个月后的完成率分别为69.6％和56.2％，治疗

4个月后完成率分别为51.0％和39.0％（表1）。

表 1  EORTC QLQ-C30量表完成率

Tab. 1  Completion rate of EORTC QLQ-C30

［n (%)］

Time point Tislelizumab treatment 
(n=102)

Single-agent chemotherapy 
(n=105)

Baseline 102 (100.0) 105 (100.0)

Month 2 71 (69.6) 59 (56.2)

Month 4 52 (51.0) 41 (39.0)

2.2  替雷利珠单抗组与化疗单药组QoL评分变

化和TTD

　　在基线时，替雷利珠单抗组与化疗单药组

的QoL评分相近，分别为（51.47±16.43）分

和（53.97±18.46）分（表2）。在治疗2个月

后，替雷利珠单抗组QoL评分与基线期平均变

化值为4.69±27.30（95% CI：0~50），化疗单

药组为-8.05±36.91（95% CI：-50~50），提示

卞晓洁，等  晚期尿路上皮癌二线系统治疗方案的生命质量真实世界数据分析：替雷利珠单抗单药对比二线化疗
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替雷利珠单药组的QoL评分优于化疗单药组，

差异有统计学意义（t=-2.199，P=0.030）。在

治疗4个月后，替雷利珠单抗组的QoL评分与基

线相比平均变化值为14.58±29.97（95% CI：

0~8.33），化疗单药组为-8.97±34.07（95% CI： 
-41.67~50.00），同样提示替雷利珠单药组的

QoL评分优于化疗单药组，差异有统计学意义 
（t=-3.538，P<0.001）。根据上述数据绘制两组

的QoL评分平均变化值时间变化图显示，替雷利

珠单抗组患者的QoL平均变化值随着治疗的延长

呈现上升趋势，而化疗单药组患者则呈现下降趋

势（图1）。

图 1  不同时间节点EORTC QLQ-C30总体健康状况/QoL评分较

基线的变化

Fig. 1  Change in EORTC QLQ-C30 global health status/QoL 

score from baseline 2 and 4 months after therapy

　　替雷利珠单抗组总体健康状况 /QoL评分在

治疗后第2个月发生恶化的患者是16例，第4个月

仍是16例，恶化率均为15.8%；化疗单药组在第2
个月为22例，第4个月为27例，恶化率分别为21.0%

和25.7%。采用Kaplan-Meier曲线将两组恶化率按

QoL评分时间节点进行了绘制，显示替雷利珠单

抗组TTD曲线自治疗2个月开始，高于化疗单药组

TTD曲线，提示替雷利珠单抗组TTD较化疗单药

组有所延长。同时采用对数秩检验对替雷利珠单

抗组和化疗单药组总体健康状况/QoL评分无恶化

时间曲线进行比较，差异有统计学意义（χ2=7.214，

P=0.007），表明替雷利珠单抗组的总体健康状况/
QoL TTD优于化疗单药组（图2）。

图 2  EORTC QLQ-C30量表总体健康状况/QoL TTD的Kaplan-

Meier曲线 

Fig. 2  Kaplan-Meier curve of time to deterioration in the EORTC 

QLQ-C30 global health status/QoL score

TTD in EORTC QLQ-C30 global health status/QoL score was 
estimated using the Kaplan-Meier method and compared by log-rank 
test

2.3  治疗2个月时的EORTC QLQ-C30各领域的

评分变化

　　由于治疗后两个月的量表完成率较高，并

且综合了差值时间变化趋势，因此选择了治疗

2个月后的时间节点进一步分析了2组的EORTC 
QLQ-C30各领域的评分变化趋势。

　　在功能领域，即躯体功能、角色功能、情

绪功能、认知功能和社会功能方面，替雷利珠

表 2  总体健康状况/QoL评分在治疗2和4个月后较基线的平均变化值

Tab. 2  Change from baseline 2 months and 4 months after therapy in the EORTC QLQ-C30 global health status/QoL score

Group
Baseline Two months after therapy

Case Score x±s Case Score x±s Change from baseline P value*

Tislelizumab 102 51.47±16.43 71 55.99±31.63 4.69±27.30 0.030

Single-agent chemotherapy 105 53.97±18.46 59 49.01±39.94 -8.05±36.91

Group
Four months after therapy

Case Score x±s Change from baseline P value*

Tislelizumab 52 63.62±32.92 14.58±29.97 <0.001

Single-agent chemotherapy 41 46.75±31.63 -8.94±34.07
*: Tislelizumab compared with single-agent chemotherapy
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单抗组患者在治疗2个月后的评分较基线变化

值均有上升，分别为8.26、11.97、6.81、7.98和

4.93，提示功能领域生命质量提高。而化疗单药

组患者在治疗2个月后功能领域评分较基线变化

值均有所下降，分别为-21.02、-16.38、-6.36、-
13.84和-3.67，提示功能领域生命质量降低（图

3A）。在症状领域，即疲倦、恶心和呕吐、疼

痛、气促、失眠、食欲丧失、便秘、腹泻和经济

困难方面，替雷利珠单抗组患者在治疗2个月后

的评分较基线变化值均有所下降，分别为-5.32、 
-2.11、-6.34、-4.69、-7.04、-3.29、-4.23、-3.76
和-3.29，提示症状变少，生命质量提高。化疗

单药组患者在治疗2个月后评分较基线变化值均

有所上升，分别为8.10、4.24、12.43、16.95、

11.86、10.17、4.52、5.65和9.04，提示症状变

多，生命质量降低（图3B）。

图 3  基线至治疗2个月后EORTC QLQ-C30评分平均变化值 

Fig. 3  Change from baseline 2 months after therapy in the individual EORTC QLQ-C30 domains

A: Global health status/QoL score and functional domains; B: Symptom domains

2.4  治疗2个月时的EORTC QLQ-C30各领域评

分发生恶化、稳定或好转的患者比例

　　总体健康状况/QoL评分数据显示，替雷利

珠单抗组患者治疗2个月后发生改善和稳定的患

者比例大于化疗单药组患者（改善：35.2% vs 
25.4%，稳定：42.3% vs 37.3%），发生恶化的

患者比例则小于化疗单药组（22.5% vs 37.3%， 
图4A）。

　　在功能领域，即躯体功能、角色功能、情

绪 功 能 、 认 知 功 能 、 社 会 功 能 方 面 ， 替 雷 利

珠 单 抗 组 中 出 现 改 善 的 患 者 比 例 均 大 于 化 疗

单药组患者，分别为40.8% vs 15.3%、50.7% 
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vs 20.3%、40.8% vs 16.9%、45.1% vs 16.9%、

46.5% vs 23.7%；替雷利珠单抗组中发生恶化的

患者比例均低于化疗单药组，分别为16.9% vs 
39.0%、23.9% vs 42.4%、15.5% vs 22.0%、16.9% 
vs 30.5%、31.0% vs 39.0%。在症状领域，即疲

倦、恶心与呕吐、疼痛、气促、失眠、食欲丧

失、便秘、腹泻、经济困难方面，替雷利珠单

抗组的患者中发生改善的患者比例均大于化疗

单药组患者，分别为52.1% vs 28.8%、16.9% vs 

8.5%、45.1% vs 25.4%、36.6% vs 11.9%、33.8% 
vs 8.5%、35.2% vs 18.6%、29.6% vs 18.6%、

19.7% vs 6.8%、32.4% vs 20.3%；替雷利珠单

抗组和化疗单药组中发生恶化的患者比例分别

为29.6% vs 35.6%、14.1% vs 10.2%、28.2% vs 
33.9%、21.1% vs 28.8%、22.5% vs 25.4%、23.9% 
vs 28.8%、15.5% vs 13.6%、11.3% vs 11.9%及

19.7% vs 27.1%（图4B）。上述结果与2.3 EORTC 
QLQ-C30各领域的评分变化结果一致。

图 4  基线至治疗2个月后EORTC QLQ-C30评分发生改善、稳定及恶化的患者比例 

Fig. 4  Proportion of patients with improved, stable and deteriorated EORTC QLQ-C30 scores 2 months after therapy 

A: Global health status/QoL score and functional domains; B: Symptom domains; T: Tislelizumab; C: Single-agent chemotherapy

3 讨  论

　　对于既往接受过含铂类药物一线治疗并发生

进展的晚期尿路上皮癌患者，通过二线方案治疗

尽可能延长生存期并且不会对患者的QoL产生负

面影响的治疗方法是十分重要的。既往上市前临

床试验中探索性分析传统化疗或免疫治疗对晚期

尿路上皮癌患者QoL影响的报告并不少见，如Ⅲ

期研究KEYNOTE-045（NCT02256436）［14］和

1/2期单臂研究1108（NCT01693562）［15］的生命

质量分析。

　　BGB-A317-204研究的结果表明，替雷利珠

单抗在含铂类药物化疗失败的局部晚期或转移性

尿路上皮癌治疗中有良好的疗效和安全性。为了

获得真实世界中的晚期尿路上皮癌患者二线治疗

方案的生命质量结果，本次真实世界数据分析采

用前瞻性设计分别收集了替雷利珠单抗单药治疗

组和化疗单药组在治疗后2个月，治疗后4个月的

EORTC QLQ-C30量表。

　　替雷利珠单抗治疗组的患者总体健康状况/
QoL评分变化值在治疗后第2和第4个月，较基线

呈持续上升趋势，化疗单药组的患者较基线呈

下降趋势（图1），表明替雷利珠单抗二线治疗
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方案较单药化疗方案更能够给晚期尿路上皮癌

患者带来QoL持续获益。并且在同一时间节点上

比较发现，替雷利珠单抗组总体健康状况/QoL
评分恶化率低于化疗单药组，第2个月为15.8% 
vs 21.0%，第4个月为15.8% vs 25.7%。Kaplan-
Meier曲线亦显示，替雷利珠单抗组总体健康状

况/QoL评分TTD优于化疗单药组（图2），这

与KEYNOTE-045研究中免疫治疗vs化疗研究结

果呈现一致的趋势。在KEYNOTE-045研究中，

帕博利珠单抗组患者的总体健康状况/QoL评分

变化值从开始治疗后第3周起即持续优于化疗组 
患者。

　　同时，进一步分析替雷利珠单抗治疗组和化

疗单药组两组患者总体健康状况/QoL评分发生

改善、恶化和稳定的患者比例。在总体健康状况

/QoL中，替雷利珠单抗组患者治疗2个月后发生

改善和稳定的患者比例大于化疗单药组患者（改

善：35.2% vs 25.4%，稳定：42.3% vs 37.3%），

发生恶化的患者比例则小于化疗单药组（22.5% 
vs 37.3%），该结果与KEYNOTE-045研究及1108
研究中的恶化和改善趋势相似，均表明免疫治疗

可提升尿路上皮癌患者的健康相关生活质量。 
　　近期的BGB-A317-204研究结果显示，替雷

利珠单抗二线治疗晚期尿路上皮癌患者的中位

OS为9.8个月，客观缓解率（objective response 
rate，ORR）为24.8%［9］，较既往二线化疗单

药的OS和ORR表现优秀［16］。并且本次分析结

果亦观察到在EORTC QLQ-C30的功能领域及症

状领域评分方面替雷利珠单抗组患者有获益趋

势，从基线到治疗后第2个月，替雷利珠单抗组

患者在每个领域均有所变好，而化疗单药组的患

者在每个领域均有所变差（图3）。这个结果与

KEYNOTE-045研究结果相比，总体趋势一致，

均提示随着时间推移，接受PD-1抗体治疗的患

者HRQoL得到维持或改善，而接受化疗的患者

HRQoL有所下降。

　　本次调研分析作为真实世界数据分析，存在

难以避免的数据缺失及数据收集困难情况，因此

局限性包括但不限于：

　　⑴ 晚期尿路上皮癌患者的基线状况如ECOG 

PS体能状况评分、转移部位等信息缺失。

　 　 ⑵  收 集 Q o L 量 表 的 时 间 节 点 较 少 ， 分

析 结 果 可 能 存 在 偏 倚 ： 本 次 调 研 分 析 参 考 了

KEYNOTE-045研究的QoL分析设计，即观察患

者PD前的QoL，不考虑疾病进展（progressive 
disease，PD）后、停止治疗后至死亡期间的

QoL。但是在真实世界中收集数据通常仅能记录

到客观的用药日期，并非每例患者都能记录到有

效的疗效评价结果，同时也有患者因转院、失

联等原因失访，因此难以准确判断实际发生PD
的患者例数，仅能客观记录继基线QoL量表后，

有多少患者继续治疗并填写了治疗后2个月和

（或）4个月的QoL量表。这是本次调研分析存

在的局限性之一。

　　⑶ 通常仅能客观记录病历中的不良事件，难

以准确判断与治疗相关的不良事件及等级：本次

调研分析参考了KEYNOTE-045研究的QoL分析

设计，在KEYNOTE-045研究中，主要关注的研

究目标为疗效和安全性，QoL分析是探索性研究

目标。QoL分析结果作为疗效和安全性的补充数

据支持pembrolizumab用于晚期尿路上皮癌患者

的治疗。

　　目前替雷利珠单抗已基于一项单臂、Ⅱ期

研究（BGB-A317-204）获批用于PD-L1高表达

的含铂类药物化疗失败的局部晚期或转移性尿

路上皮癌治疗。BGB-A317-204研究结果表明，

在接受替雷利珠单抗治疗的101例可评估的晚期

尿路上皮癌患者中，ORR为24.8%，疾病控制率

（disease control rate，DCR）为38.6%，中位OS
为9.8个月，中位无进展生存期（progression-free 
survival，PFS）为2.2个月；大部分治疗相关不良

事件≤2级，无发生率≥5%的3级及以上的免疫

相关不良事件发生。以上结果说明替雷利珠单抗

在含铂类药物化疗失败的局部晚期或转移性尿路

上皮癌治疗中有良好的疗效和安全性。

　　考虑到替雷利珠单抗已有的随机对照研究结

果，以及真实世界中数据存在客观缺失的情况，

因此我们未将疗效和安全性分析纳入本次调研分

析，仅希望将QoL分析作为已有的疗效及安全性

数据的补充，用于观察替雷利珠单抗治疗晚期尿
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路上皮癌。

　　⑷ 本次分析的患者来源于“肿瘤免疫治疗

进展与实践提升项目”，该项目数据库是在患者

入组1年后进行生存随访。而本次分析纳入的患

者仅在基线期、治疗后第2个月及治疗后第4个月

这3个时间节点上对患者的QoL进行观察；而因

此无法获得患者有效的生存状态数据。由于以上

局限性，本次调研无法分析报道真实世界中替

雷利珠单抗治疗晚期尿路上皮癌患者的疗效与

安全性。对可能存在的生存曲线交叉，由于替

雷利珠单抗在尿路上皮癌中获批是基于单臂研

究，没有与化疗组进行比较，所以在此我们参考

KEYNOTE-045研究设计及结果。KEYNOTE-045
研究中，OS的观察是自患者治疗后的生存状

态及时间（pembrolizumab组和化疗组的中位

OS分别为10.3和7.4个月；在治疗后近4个月时

Kaplan-Meier生存曲线存在交叉，此前化疗组曲

线高于pembrolizumab组，此后pembrolizumab组

高于化疗组），而QoL分析仅观察患者自治疗

后至PD前的QoL，患者PD后至死亡的QoL不纳

入分析（在该QoL分析的关键分析指标—总体

健康状况/QoL恶化时间Kaplan-Meier曲线中，

pembrolizumab组始终高于化疗组，不存在交

叉，即pembrolizumab组患者QoL始终优于化疗患

者）。我们认为该结果是因为观察QoL的时间窗

为开始治疗后至PD，同时因PD-1单抗药物不良

反应率低于化疗，故在开始治疗至PD期间患者

的QoL优于化疗组患者。

　　综上，本次针对晚期尿路上皮癌患者二线系

统治疗方案的生命质量的真实世界数据分析结果

表明，替雷利珠单抗二线治疗方案较单药化疗方

案可提高晚期尿路上皮癌患者的HRQoL，支持晚

期经治尿路上皮癌患者从替雷利珠单抗二线治疗

方案可临床获益的结论。但由于本次调研分析受

到真实世界数据及设计的限制，所以仍需进一步

增加观察例数和随访频率，以获得更坚实的数据

结果。
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