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【摘要】　目的　探讨免疫检查点抑制剂联合辅助化疗对Ⅲ期胃癌和食管胃结合部癌患者的疗

效。方法　本研究采用回顾性队列研究方法，基于真实世界的数据，分析 2020 年 1 月至 2023 年

12月期间在中山大学肿瘤防治中心胃外科手术并接受术后辅助治疗的 403例Ⅲ期胃癌和食管胃结

合部癌患者的临床资料，其中ⅢA 期患者 147 例（36.5%），ⅢB 期患者 130 例（32.3%），ⅢC 期患者

126例（31.3%）；人表皮生长因子受体-2（HER-2）阳性患者 15 例（3.7%）；错配修复缺失（dMMR）患者

25例（6.2%）；EB 病毒编码 RNA（EBER）阳性患者 22例（5.5%）。根据其治疗方案分为免疫抑制剂联

合辅助化疗组（免疫治疗组，110 例，男性 71 例，女性 39 例，中位年龄 59 岁）和单纯辅助化疗组（单

纯化疗组，293 例，男性 186 例，女性 107 例，中位年龄 60 岁）。免疫治疗组使用的免疫治疗药物均

为程序性细胞死亡蛋白-1（PD-1）及其配体（PD-L1）免疫检查点抑制剂（包括替雷丽珠单抗85例、信迪

利单抗 10例、特瑞普利单抗 8例、纳武利尤单抗 4例，卡瑞丽珠单抗 2例、帕博丽珠单抗 1例）；单纯化

疗组采用辅助化疗方案包括 SOX 方案［奥沙利铂+替吉奥（S-1）］132例、XELOX（卡培他滨和奥沙利

铂）102例、S-1单药方案 44例、其他方案 15例。比较两组的 3年无病生存率（DFS），并对不同年龄、分

子表型、pTNM分期、淋巴结外浸润及肿瘤长径进行亚组分析。结果　中位随访 20.5（3.1~46.3）个月，

全组 403例患者 3年总体DFS为 61.4%，免疫治疗组的 3年DFS为 82.7%，优于单纯化疗组（58.8%），差

异具有统计学意义（P=0.021）；多因素分析显示，术后接受免疫治疗是本组患者 DFS 的保护性因素

（HR=0.352，95%CI：0.180~0.685）。亚组分析显示，ⅢC期（HR=0.416，95%CI：0.184~0.940）、年龄≥60岁

（HR=0.336，95%CI：0.121~0.934）、淋巴结结外浸润阳性（HR=0.378，95%CI：0.170~0.839）的患者可从

免疫联合辅助化疗中获益（均P<0.05）。而在不同MMR状态、HER-2和EBER等亚组中，免疫联合辅

助化疗的获益并未显示出统计学意义（均P>0.05）。结论　在真实世界状态下，Ⅲ期胃癌及食管胃结

合部癌患者或可从术后免疫检查点抑制剂联合辅助化疗中获益。
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【Abstract】  Objective　To explore the efficacy of immune checkpoint inhibitors combined 
with adjuvant chemotherapy in patients with phase III gastric cancer and esophagogastric junction 
cancer. Methods　 This study used a retrospective cohort study method based on real-world data. 
Clinical data of 403 patients with stage III gastric/esophagogastric junction cancer who underwent 
gastrectomy followed by adjuvant therapy in the Department of Gastric Surgery at Sun Yat-sen 
University Cancer Center from January 2020 to December 2023 were retrospectively collected. The 
study cohort comprised 147 (36.5%) patients with stage IIIA, 130 (32.3%) with stage IIIB, and 
126 (31.3%) with stage IIIC gastric/esophagogastric junction cancer. Of them, 15 (3.7%) were 
HER-2 positive, 25 (6.2%) dMMR, and 22 (5.5%) patients Epstein-Barr virus encoding RNA (EBER) 
positive. Based on treatment plans, the patients were divided into immune checkpoint inhibitor 
combined with chemotherapy group (immune therapy group, n=110, 71 males and 39 females, 
median age 59 years old) and chemotherapy alone group (chemotherapy group, n=293, 186 males 
and 107 females, median age 60 years old). All patients in the immunotherapy group received 
immune checkpoint inhibitors targeting the programmed cell death protein-1 (PD-1) and its ligand 
(PD-L1). Of them, 85 received pembrolizumab, 10 received sintilimab, 8 received tislelizumab, 
4 received camrelizumab, 2 received toripalimab, and 1 received pabocizumab. The adjuvant 
chemotherapy regimens used among the chemotherapy alone group includes SOX regimen 
(132 cases), XELOX (102 cases), S-1 monotherapy (44 cases), and other regimens (15 cases). The 
3-year DFS rate of the two groups was compared, and subgroup analysis was conducted based on 
different ages, molecular phenotypes, pTNM staging, extranodal infiltration, and tumor length. 
Results　The median follow-up was 20.5 months (range 3.1~46.3), with a 3-year overall DFS rate 
of 61.4% for the entire 403 patients. The 3-year DFS rate for the immunotherapy group was 82.7%, 
higher than the chemotherapy alone group (58.8%), with a statistically significant difference 
(P=0.021). Multivariate analysis showed that postoperative immunotherapy was a protective factor 
for DFS (HR=0.352, 95%CI: 0.180~0.685). Subgroup analysis showed that stage IIIC (HR=0.416, 
95%CI: 0.184~0.940), aged ≥60 years (HR=0.336, 95%CI: 0.121~0.934) and extranodal invasion 
(HR=0.378, 95%CI: 0.170~0.839) were associated with benefit from the combined immune 
adjuvant chemotherapy, while no association was observed for MMR, HER-2 or EBER status.
Conclusion　 Stage III gastric/esophagogastric junction cancer patients may benefite from 
postoperative immune checkpoint inhibitor combined with adjuvant chemotherapy in real-world 
settings.

【Key words】 Stomach neoplasms;   Esophagogastric junction cancer;   Adjuvant therapy; 
Immune checkpoint inhibitors;   Programmed death protein-1, PD-1;   Programmed death ligand 1, 
PD-L1;   Real world study
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我国是胃癌高发地区，根据世界卫生组织

（World Health Organization，WHO）2020 年全球癌症

流行病学数据，全球 43.9%胃癌病例发生在我国［1］；

且由于胃癌早期常无特异性表现，其中 76.5 %的患

者在初诊时已处于进展期［国际抗癌联盟（The 
Union for International Cancer Control，UICC）和美国

癌症联合会（American Joint Committee on Cancer，
AJCC）第 8版分期Ⅱ~Ⅲ期］［2］。对于该部分患者，

完整的手术切除即 D2根治术是重要的治疗方式。

然而，单纯手术切除对相当一部分患者生存获益有

限，中国 Ⅲ 期胃癌患者术后 3 年总体生存率

（overall survival，OS）不足50%［2-3］ 。

针 对 可 切 除 的 胃 癌 或 食 管 胃 结 合 部 癌

（esophagogastric junction cancer，EGJC），围手术期

化疗是西方国家的首选［4］；而在亚洲地区，基于

D2根治术基础上的术后辅助化疗被广泛用于病理

分期（pTNM）为Ⅱ~Ⅲ期的胃癌和食管胃结合部肿

瘤的标准治疗［5-6］。尽管诸多以 SOX［奥沙利铂+替
吉奥（S-1）］、XELOX（卡培他滨和奥沙利铂）、单药 
S-1、顺铂+卡培他滨等方案为代表的Ⅱ~Ⅲ期胃癌

辅助治疗的临床研究已取得喜人的成果，但标准辅

助化疗对于 pTNMⅢ期的胃癌和 EGJC患者的疗效

仍有提高的空间，这使得临床医生们开始关注并尝

试针对Ⅲ期患者的免疫治疗［7］ 。

近年来兴起的免疫检查点抑制剂（immune 
checkpoint inhibitor，ICI）程序性细胞死亡蛋白 -1 
（programmed cell death protein 1，PD-1）及其配体

（PD-ligand 1，PD-L1），可通过调动患者自身免疫细
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胞重新识别并杀伤肿瘤细胞，在机制上区别于化疗，

已在多项针对晚期或不可切除胃癌及 EGJC 的临

床试验中尝试成功［8-9］。对于行D2根治性手术的可

切除胃癌或EGJC，根治术后 ICI联合化疗是否比单

纯化疗更能获益，仍亟需探索。ATTRACTION-5 研

究报告了纳武利尤单抗与辅助化疗联合治疗

pTNMⅢ期的胃癌和 EGJC 的首个Ⅲ期临床研究

的确认性结果［10］；遗憾的是，该研究纳武利尤单

抗联合化疗与单纯化疗组在 3 年无复发生存率

（recurrance-free survival，RFS）上未显示出显著优

势（68.4%比 65.3%，P=0.436）；且两组的中位RFS与

OS的差异均无统计学意义；但在亚组分析中发现，美国

东部肿瘤协作组体力状况评分（Eastern Cooperative 
Oncology Group Performance Status，ECOG-PS）为

1 分、pTNM 分期为ⅢC 期，以及 PD-L1 肿瘤细胞阳

性比例分数（tumor proportion score，TPS）≥1 的患者

可以从免疫联合化疗中获益。

真实世界研究是指研究者在真实世界环境下

收集与患者有关的数据，对医疗产品的使用价值及

潜在获益或风险进行统计分析［11］ 。真实世界研究

更加注重数据的真实性和适用性，可以反映真实世

界中的多样性和复杂性，为治疗决策提供具有实践

意义的证据。本研究将在真实世界中对比分析化

疗联合 ICI 辅助治疗与单纯辅助化疗，治疗 pTNM 
Ⅲ期的胃癌或 EGJC 术后患者的中期效果，以期为

临床提供参考。

资料与方法

一、研究对象

本研究采用基于真实世界研究的回顾性队列

研究方法。

纳入标准：（1）D2根治术后经组织病理学确诊

的Ⅲ期胃癌或EGJC；（2）年龄 18~85岁，性别不限；

（3）至少接受 2个周期辅助化疗或者PD-1抑制剂联

合化疗；（4）临床数据和随访生存数据完整。排除

标准：（1）同期患有其他恶性肿瘤，经研究者判断短

期内不影响患者生命的肿瘤可除外；（2）术前接受

其他治疗。

连续性收集 2020 年 1 月至 2023 年 12 月期间

在中山大学肿瘤防治中心行手术切除的胃癌病例

1 656例病例资料，根据纳入和排除标准，最终纳入

接受术后辅助治疗的 pTNMⅢ期的胃癌和 EGJC病

例 403 例，根据是否接受免疫治疗分为免疫治

疗组（110 例）和单纯化疗组（293 例）。免疫治

疗组男性 71 例，女性 39 例；中位年龄 59 岁。单

纯化疗组男性 186 例，女性 107 例；中位年龄

60 岁。通过医院电子病历系统收集患者的临床

资料，包括年龄、性别、肿瘤大小、原发部位、有无

脉管或神经束侵犯、总体病理分期、T 分期、N 分

期、是否手术及手术名称、是否化疗或免疫治疗

及方案、是否复发及复发时间、人表皮生长因子受

体 -2（human epidermal growth factor receptor-2，
HER-2）、EB 病 毒 编 码 RNA（Epstein-Barr virus 
encoding RNA，EBER）、错配修复（mismatch repair，
MMR）状态和生存情况等。403例患者的临床资料

见表 1。所有接受免疫治疗的患者均了解相关风

险并签署知情同意书，本研究已经医院伦理委员会

批准（审批号：B2024-089-01），严格遵守伦理原则，

确保研究数据的合法获取和使用。

二、治疗方案

本研究所使用的免疫治疗药物均为PD-1单抗

和 PD-L1 单抗；辅助化疗方案均为 2023 年中国临

床肿瘤学会（Chinese Society of Clinical Oncology，
CSCO）胃癌指南推荐的Ⅲ期胃癌术后辅助化疗

方案［6］。

免疫治疗组：ICI 的选择包括替雷丽珠单抗

85 例、信迪利单抗 10 例、特瑞普利单抗 8 例、纳武

利尤单抗 4 例，卡瑞丽珠单抗 2 例、帕博丽珠单

抗1例。

单纯化疗组：化疗方案的选择包括 SOX 方案

132 例、XELOX 方案 102 例、S-1 单药方案 44 例、其

他方案15例。

三、观察指标和随访方法

结 局 指 标 为 3 年 无 病 生 存 率（disease-free 
survival，DFS），DFS定义为患者接受手术开始至疾

病复发或进展导致患者死亡。同时，以最先发生的

事件作为DFS事件发生时间记录，计算患者在 3年

内未发生疾病复发或转移，并且仍然存活的比率。

通过末次门诊记录及电话对患者进行随访，以

观察对象自首次治疗的时间为随访起点，以死亡、

疾病复发或随访结束为随访终点。失访的患者以

最后一次随访时间计算，对于分析的时候尚未报告

死亡的患者，将其最后已知存活的日期作为删失日

期。截止到末次随访时间2024年1月31日。

四、统计学方法

采用 SPSS 25.0 统计学软件进行数据分析，偏
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态的计量资料以M（范围）或M表示，计数资料用例

（%）描述。采用Kaplan-Meier方法用于绘制生存曲

线，并通过Log-rank检验进行比较；Cox风险回归模

型进行影响单因素和多因素分析。P<0.05为差异

具有统计学意义。

结 果

一、生存情况

中位随访 20.5（3.10~46.32）个月，全组 403 例

患者中，104 例术后疾病复发或转移（其中免疫治

疗组 10 例，单纯化疗组 94 例），299 例未进展。

3 年总体 DFS 为 61.4%，本组病例免疫治疗组的

3年DFS为82.7%，单纯化疗组的3年DFS为58.8%，

免疫治疗组的 DFS 优于单纯化疗组，差异具有

统计学意义（P=0.021），见图 1。多因素分析显

示，术后接受免疫治疗是本组胃癌患者 DFS 的

保护性因素（HR=0.352，95%CI：0.180~0.685）。单

因素和多因素分析结果见表2 和表 3。

二、亚组分析

进一步对不同年龄、分子表型、pTNM分期、淋

巴结外浸润及肿瘤长径进行亚组分析，见表 4。年

龄≥60岁、ⅢC期和淋巴结外浸润阳性的患者，均能

从术后辅助免疫治疗联合化疗中获益（均P<0.05）。

本组 HER-2、EBER、MMR 阳性并接受了术后辅助

免疫联合化疗的患者，直至末次随访均未发现复

发。不同 HER-2、EBER、MMR 状态的患者从术后

辅助免疫治疗联合化疗获益虽无统计学意义，但其

DFS 曲线中可观察到免疫治疗组优于单纯化疗组

的趋势，见图2。

图 1　免疫治疗组与单纯化疗组胃癌和食管胃结合部癌患者的无

病生存曲线比较

表1 本组403例胃癌和食管胃结合部癌患者临床资料

临床特征                                    
性别

 女

 男

年龄（岁）

 <60
 ≥60
错配修复状态

 错配修复缺失

 错配修复完整

人表皮生长因子受体-2
 阴性

 阳性

EB病毒编码RNA
 阴性

 阳性

淋巴结结外浸润

 阴性

 阳性

脉管癌栓

 阴性

 阳性

神经束侵犯

 阴性

 阳性

治疗方案

 单纯化疗

 免疫治疗

肿瘤部位

 近端胃

 远端胃

 全胃

肿瘤最大径［cm，M（范围）］

 <5
 ≥5
Laruan 分型

 肠型

 弥漫型

组织类型

 高、中分化腺癌

 低分化腺癌、印戒细胞癌

癌胚抗原水平

 正常

 升高

糖类抗原19-9
 正常

 升高

病理TNM分期

 ⅢA
 ⅢB
 ⅢC

例（%）

146（63.8）
257（36.2）

204（50.6）
199（49.4）

25（6.2）
378（93.8）

388（96.3）
15（3.7）

381（94.5）
22（5.5）

204（50.6）
199（49.4）

125（31.0）
278（69.0）

49（12.2）
354（87.8）

293（72.7）
110（27.3）

14（3.5）
213（52.9）
176（43.7）

5（1.5~20）
194（48.1）
209（51.9）

93（23.1）
310（76.9）

88（21.8）
315（78.2）

318（78.9）
85（21.1）

306（75.9）
97（24.1）

147（36.5）
130（32.3）
126（31.3）
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讨 论

CSCO推荐根治性手术联合术后辅助化疗可作

为进展期胃癌的标准治疗［6］。然而，Ⅲ期胃癌的单

纯辅助化疗研究已经遇到了瓶颈期，3 年 DFS 在

60%左右［12］。近年来，人们发现，ICI联合化疗对晚期

或不可切除胃癌及食管胃结合部癌有效，多种 ICI已
被批准用于胃癌的治疗［8-9］。同时，鉴于现有 PD-1/
PD-L1单抗良好的安全性和耐受性，临床实践中经

多学科团队讨论后，已有部分潜在免疫治疗优势人

群尝试行辅助免疫治疗，但目前鲜有关于胃癌术后

辅助免疫治疗联合化疗效果的大宗研究报道。

2023年的美国临床肿瘤学会（American Society 
of Clinical Oncology，ASCO）会议上公布了第一项

关于胃癌辅助免疫联合化疗“ATTRACTION-5 研

究”的结果［10］，虽然纳武利尤单抗联合化疗和单

纯化疗组的 3 年 RFS 差异无统计学意义（68.4% 比

65.3%），但在一些亚组生存分析中观察到了阳性

结果。

本研究回顾性收集 403例 pTNMⅢ期的胃癌或

EGJC 患者的真实世界临床资料，由于免疫治疗兴

起较晚，免疫治疗组总体随访时间相对偏短，同时，

接受单纯化疗的患者在复发后常接受联合免疫治

疗，这些治疗均可能使患者生存期延长，所以本研

究未选择OS，而将 3年DFS作为研究终点。前期对

患者各组特征进行单因素及多因素分析，结果显

示有无联合免疫辅助治疗是患者 DFS 的独立影响

因素。后续分析显示，本研究单纯化疗组的 3 年

DFS（58.8%）与 ATTRACTION-5 研究报道的结果

（65.3%）相 近（本 研 究 采 用 的 指 标 DFS 与

ATTRACTION-5 研究采用的 RFS 在数据计算与

统计上并无差别），而且在亚组分析中均观察到

ⅢC 期患者可在术后辅助免疫联合化疗中获益

（χ2=4.452，P=0.035）。不同的是，本研究的免疫治疗

组相较于单纯化疗组显示出明显的DFS提升，差异

具有统计学意义（χ2=5.349，P=0.021）。产生差异的

原因可能在于 ATTRACTION-5 研究是针对纳武利

尤单抗辅助治疗的临床研究，严格限制了患者入组

表 3 影响403例胃癌和食管胃结合部癌患者无病生存的多因素分析

变量                                     
治疗方案（免疫治疗 / 单纯化疗）

淋巴结结外浸润（阳性 / 阴性）

病理TNM分期（ⅢC / ⅢA+ⅢB）
糖类抗原19-9水平（升高/正常）

回归系数

−1.045
0.450
0.666
0.552

风险比

0.352
1.568
1.945
1.736

95%CI
0.180~0.685
1.038~2.370
1.278~2.962
1.123~2.685

P值

0.002
0.033
0.002
0.013

表2 影响403例胃癌和食管胃结合部癌患者无病生存的单因素分析

变量

性别（男性/女性）

年龄（≥60岁/<60岁）

错配修复状态（错配修复缺失/错配修复完整）

人表皮生长因子受体-2（阳性/阴性）

EB病毒编码RNA（阳性/阴性）

治疗方案（免疫治疗/单纯化疗）

肿瘤最大径（≥5 cm/<5 cm）
淋巴结结外浸润（阳性/阴性）

脉管癌栓（阳性/阴性）

神经束侵犯（阳性/阴性）

肿瘤部位（远端/近端+全胃）

病理TNM分期（ⅢC/ⅢA+ⅢB）
Lauren分型（弥漫型/肠型）

组织类型（中高分化/低分化/印戒）

糖类抗原19-9水平（升高/正常）

癌胚抗原水平（升高/正常）

回归系数

0.012
0.382
0.618
0.081

−0.070
−0.760

0.546
0.200
0.580
0.652

−0.099
0.825
0.607

−0.136
0.810
0.260

风险比

1.012
1.465
1.854
1.084
0.932
0.468
1.727
1.873
1.786
1.919
0.906
2.282
1.835
0.873
2.249
1.297

95%CI
0.828~1.236
0.994~2.161
0.587~5.857
0.399~2.946
0.379~2.292
0.242~0.904
1.162~2.566
1.265~2.773
1.131~2.821
0.891~4.134
0.614~1.337
1.544~3.373
1.062~3.172
0.557~1.370
1.493~3.387
0.809~2.078

P值

0.909
0.054
0.293
0.874
0.879
0.024
0.007
0.002
0.013
0.096
0.618

<0.001
0.030
0.555

<0.001
0.280
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及治疗方案的选择。而在真实世界的条件下，医生

面对的患者群体覆盖面更广，会根据患者已知的具

体情况选用辅助治疗方案，这可能导致针对已知的

免 疫 治 疗 获 益 指 标 阳 性 ，如 EBER 阳 性［13］、

dMMR［14］ 、HER-2 阳性［15］ 的患者群体，医生会更倾

向于推荐免疫治疗，这部分的获益人群可能会使免

疫治疗组的总体生存提高。令人遗憾的是，我们选

取的生物标志物并没有在亚组分析中表现出阳性

的结果，这可能与 dMMR等指标在多个瘤种中的发

生比例较低，所以临床可筛选的患者比例有限有

关，值得注意的是，虽然差异无统计学意义，但在各

指标阳性分层的 DFS 曲线中均观察到免疫治疗组

优于单纯化疗组的无复发生存趋势，同时，有生物

标志物阳性表达并接受了术后免疫联合化疗的患

者，直至末次随访尚无患者复发。

基于此，本研究对胃癌复发预后和识别 ICI辅
助治疗有效患者的潜在指标进行了探索。我们发

现，肿瘤最大径以及有无淋巴结外浸润可作为胃癌

免疫治疗获益的参考，淋巴结外浸润也是胃癌患者

术后复发的独立影响因素。至于在年龄≥60 岁的

亚组中观察到的免疫治疗获益，可能与真实环境

下，老年患者病情复杂，基础免疫更差，肿瘤更易

免疫逃逸，使 ICI的作用得到体现有关；同时，老年

患者可接受足量辅助化疗的耐受性较差，联合免

疫治疗或可补充辅助化疗剂量不足导致疗效获益

受损的缺陷。虽然 ATTRACTION-5 研究报道了

图2　按各分子表型亚组分层的免疫治疗组与单纯化疗组胃癌和食管胃结合部癌患者的无病生存曲线比较　2A.人表皮生长因子受体-2（HER-2）
阴性；2B.HER-2阳性；2C.错配修复（MMR）完整；2D.MMR缺失；2E.EB病毒编码RNA（EBER）阴性；2F.EBER阳性

C2

F2

A2 B2

D2

E2

400



中华胃肠外科杂志 2024 年4 月第 27 卷第 4 期　Chin J Gastrointest Surg, April 2024, Vol. 27, No. 4

PD-L1 TPS≥1的患者可能在免疫治疗中获益，本研

究由于在根治性切除患者中未常规开展 PD-L1 表

达水平［联合阳性分数（combined positive score，
CPS）/TPS］的检测，因此未纳入 PD-L1 表达作为主

要观察指标。同时，该研究中 PD-L1 TPS高表达比

例较低，仅 10%~20%，远低于CPS高表达比例。且

目前临床对 PD-L1 CPS 的应用仍存在表达异质性

高、在各研究中有效性的界定标准模糊等问题，仍

待进一步探讨［9，16-17］。除了分子层面的生物标志物

之外，近年来依托人工智能技术，影像组学和病理

组学也分别从大体宏观维度、组织结构维度提取肿

瘤特征，从而识别肿瘤亚型，作为潜在生物标志物

应用于肿瘤精准医学［18-19］。

本研究存在一定的局限性：（1）临床上将免疫

辅助治疗作为创新疗法开展时间较短，导致免疫治

疗组例数偏少，随访时间相对较短，可能对预后分

析存在一定影响。后期需对上述患者进一步随访，

完善病例数据，研究结论也有待在进一步大样本、

前瞻性随机对照研究中验证；（2）作为单中心回顾

性的真实世界研究，患者资料存在一定的混杂，我

们在未来可以对免疫治疗组进行匹配分析，同时细

分治疗方案，以更好地探索患者术后复发及辅助治

疗效果的影响因素；（3）对有效的免疫疗效生物标

志物及预后预测的探索还不够深入，后续研究应努

力完善 PD-L1 CPS 检测，并加入影像组学、病理组

学等多种生物标志物的指标进行精准的疗效预测，

以期构建基于生物标志物的进展期胃癌辅助免疫

治疗疗效精准预测模型。

综上所述，本研究表明在真实世界研究中，

Ⅲ期胃癌和 EGJC 患者或可在术后化疗联合 ICI辅
助治疗中获益，且在部分亚组中获益显著，为临床

医生治疗方案选择提供具有实际意义的参考依据。
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表4 不同亚组胃癌和食管胃结合部癌患者中免疫治疗对无病生存的影响

亚组组别

年龄（岁）

 <60
 ≥60
人表皮生长因子受体-2
 阴性

 阳性

EB病毒编码RNA
 阴性

 阳性

错配修复状态

 错配修复缺失

 错配修复完整

病理TNM分期

 ⅢA
 ⅢB
 ⅢC
肿瘤最大径（cm）
 <5
 ≥5
淋巴结结外浸润

 阴性

 阳性

阳性事件数/总例数

免疫治疗组（10例/110例）

6/58
4/52

10/103
0/7

10/100
0/10

10/95
0/15

1/31
2/33
7/46

3/52
7/58

3/42
7/68

单纯化疗组（94例/293例）

40/146
54/147

90/285
4/8

89/281
5/12

91/283
3/10

24/116
31/97
39/80

37/142
57/151

39/162
55/131

多因素分析模型中免疫治疗对无病生存的影响

回归系数

−0.454
−1.090

−0.645
−3.883

−0.648
−3.615

−4.120
−0.601

−1.047
−1.260
−0.876

−0.860
−0.733

−0.684
−0.973

风险比

0.635
0.336

0.525
0.021

0.523
0.027

0.016
0.548

0.351
0.284
0.416

0.423
0.481

0.505
0.378

95%CI

0.265~1.521
0.121~0.934

0.271~1.017
<0.001~102.232

0.270~1.013
<0.001~100.070

<0.001~389.134
0.283~1.060

0.047~2.625
0.067~1.193
0.184~0.940

0.129~1.386
0.217~1.064

0.155~1.645
0.170~0.839

P值

0.308
0.037

0.056
0.371

0.055
0.389

0.423
0.074

0.308
0.086
0.035

0.155
0.071

0.257
0.017

注：阳性事件包括疾病复发和由于疾病进展导致患者死亡
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