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【摘要 】　目的　分析恶性黑色素瘤患者接受免疫检查点抑制剂(immunecheckpointinhibitors,ICIs)治疗期间的相关症状群

及其影响因素,以期为提高患者的治疗效果和生活质量提供参考.方法　２０２２年１月至２０２３年９月,以便利抽样法选取在

河南省某医院免疫治疗科接受治疗的 MM 患者１０９例为研究对象,采用肿瘤ICIs治疗症状评估量表对其进行调查.结果　
恶性黑色素瘤患者接受ICIs治疗期间皮疹、腹痛、视觉模糊、头晕、心悸、恶心、腹泻发生频率较高.因子分析显示形成肌肉Ｇ
呼吸症状群、神经Ｇ感觉症状群、皮肤Ｇ肠胃症状群３个症状群.多因素分析结果显示,年龄、基础疾病以及疾病分期为患者肌

肉Ｇ呼吸症状群的影响因素(F＝１６．８９２,P＜０．００１);发病部位、基础疾病为患者皮肤Ｇ肠胃症状群的影响因素(F＝１８．３４５,P＜
０．００１);年龄、淋巴结或脏器转移数量为患者神经Ｇ感觉症状群的影响因素(F＝１１．４５６,P＜０．００１).结论　恶性黑色素瘤患者

接受ICIs期间神经Ｇ感觉症状群和皮肤Ｇ肠胃症状群困扰严重.护士要注重对于年龄较大、患有基础疾病、肿瘤分期较晚、发病

部位为黏膜、淋巴结或器官转移数量较多的患者的监测,并实施对症护理.
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【Abstract】　Objective　Toanalyzethesymptomsofpatientswithmalignantmelanoma(MM)duringimmune
checkpointinhibitors(ICIs)treatment,soastoprovideareferenceforenhancingthetreatmenteffectandqualityof
lifeofpatients．Methods　FromJanuary２０２２toSeptember２０２３,atotalof１０９MMpatientstreatedintheDepartＧ
mentofImmunotherapyofahospitalinHenanProvincewereselectedbytheconvenientsamplingmethodanda
surveywasconductedwiththeTumorICIsTreatmentSymptomAssessmentScale．Results　ThefrequencyofraＧ
shes,abdominalpain,blurredvision,dizziness,palpitation,nauseaanddiarrheawerehigherinpatientswithMM
duringICIstreatment．FactoranalysisshowedthatmuscleＧrespiratorysymptomgroup,nerveＧsensorysymptom
groupandskinＧgastrointestinalsymptomgroupwereformed．TheresultsofmultiＧfactoranalysisshowedthatage,

underlyingdiseaseanddiseasestageweretheinfluencingfactorsofmuscleＧrespiratorysymptomgroup (F＝
１６􀆰８９２,P＜０．００１)．Thelocationofthediseaseandtheunderlyingdiseaseweretheinfluencingfactorsofthe
cutaneousandgastrointestinalsymptoms(F＝１８．３４５,P＜０．００１)．Ageandthenumberoflymphnodeor
organmetastaseswerethefactorsinfluencingtheneurosensorysymptomgroup(F＝１１．４５６,P＜０．００１)．
Conclusions　DuringICIstreatment,patientswith MM wereseriouslydisturbedbythenerveＧsensory
symptomgroupandskinＧgastrointestinalsymptomgroup．Nursesshouldpayattentiontothemonitoringof
patientswitholderage,underlyingdiseases,lateＧstagetumors,andalargenumberofmucosal,lymphnode
ororganmetastases,andimplementsymptomaticnursing．
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　　恶性黑色素瘤(malignantmelanoma,MM)指
表皮黑色素细胞来源的高度恶性肿瘤[１],其全球发

病率呈 上 升 态 势.免 疫 检 查 点 抑 制 剂 (immune
checkpointinhibitors,ICIs)已广泛用于 MM 患者

且疗效显著[２].然而,接受ICIs治疗的 MM 患者相

关症状已成为困扰患者的重要问题[３],疲劳、皮疹、
腹泻等症状经常出现[４].这不仅影响患者健康与生

活质量,还可能导致治疗中断或减量而影响效果[５].
这些症状常同时发生且相互影响,增加治疗难度.

Kim 等[６]提出了症状群的概念,即由稳定多种症状

构成,群内症状关联更紧密,群间相对独立且具特异

潜在特点.系统分析症状群可深入了解患者治疗期

间整体症状状态,还可揭示症状间相互关系.治疗

初期尤其治疗后１周,是患者症状明显阶段[７],因此

早期预测与防治至关重要.当前,ICIs治疗相关症

状群研究多集中于肺癌患者,MM 患者情况鲜见报

道[８].本研究聚焦 MM 患者接受ICIs治疗期间症

状群,旨在为医护团队更好评估和处理相关症状提

供依据.

１　对象与方法

１．１　研究对象　本研究采用横断面研究设计,以
便利抽样法选择２０２２年１月至２０２３年９月在河

南省肿瘤医院免疫治疗科接受治疗的 MM 患者

１０９例为研究对象.纳入标准:(１)参考«２０２０版

CSCO黑色素瘤指南»被诊断为 MM[９];(２)正在

接受免疫检查点抑制剂治疗(包括单一治疗或联

合治疗),或己完成免疫检查点抑制剂治疗,但行

免疫检查点抑制剂治疗方案末次时间至本次调查

时间为１周之内,期间未进行其它抗肿瘤治疗方

案者;(３)术后２周以上或未接受手术治疗之前;
(４)年龄１８岁及以上;(５)能够理解和填写研究问

卷;(６)治疗持续１个疗程以上且时间超过１周.排

除标准:(１)存在其他心、脑、肺等器官严重疾病或精

神障碍;(２)无法配合研究;(３)同期接受其他免疫治

疗.根据deWinter等[１０]研究建议,探索性因子分

析最小样本量为５０;另外,症状群样本量为最多症

状条目的５~１０倍,因样本来源限制本研究取５倍,
«肿瘤ICIs治疗症状评估量表»共纳入１５个症状,
考虑２０％问卷不合格率,故本研究选取９４例 MM
患者.本 研 究 已 经 河 南 省 肿 瘤 医 院 伦 理 审 查

(２０２２０３３X).

１．２　方法

１．２．１　研究工具

１．２．１．１　一般资料调查表　查阅文献后由研究团队

成员自行编制,包括性别、年龄、教育程度、长期居住

地、职业状况、婚姻状况、家庭年收入(万元)、发病部

位、淋巴结或脏器转移数量、疾病分期、基础疾病、既
往治疗史.

１．２．１．２　肿瘤ICIs治疗症状评估量表　本研究选

择«肿瘤ICIs治疗症状评估量表»以测评患者近２周

ICIs治疗相关症状的发生率及严重程度.该量表由

贺瑾等[１１]于２０２３年编制,由腹痛、视觉模糊等１５
个症状条目构成.症状评估采用０~４级评分方法,

０分代表“无症状”、１分代表“轻度”、２分代表“中
度”、３分代表“重度”、４分代表“很严重”,得分越高

表示症状越严重.量表的 Cronbach’sα系数为

０􀆰７９２,重测信度为０．７２１.本研究已获得问卷作者

授权,本 研 究 中 该 量 表 的 Cronbach’sα 系 数 为

０􀆰８３４.

１．２．２　数据收集与质量控制　对于住院患者,安排

专门调查员进行面对面调查.本研究共两名调查

员,在调查前均经统一培训以确保调查专业性和规

范性.在取得患者知情同意后开展调查,调查员详

细记录和监测数据并收集,以避免漏填或误填.对

于出院患者,则采用线上问卷结合电话调查的方式

进行,电话调查由上述两名调查员负责,并在整个数

据收集过程中定期进行数据审核,以确保数据的完

整性和准确性.本研究共回收调查问卷１１０份,其
中一份因存在数据逻辑错误被排除,最终有效回收

１０９份,有效回收率为９９．１％.

１．３　统计学处理　使用Epidata３．１录入数据,双人

分别录入后进行核对.采用 SPSS２５．０ 统计软件,
计数资料采用频率和构成比表示,符合正态分布的

计量资料采用􀭺x±s的形式描述.症状群的提取采

用探索性因子分析中的主成分分析法,并结合最大

方差正交旋转法,提取因子(症状群).症状群确定

方法为:(１)特征值≥１;(２)每个因子内包含２个或

２个以上因子载荷≥０．５的症状,同一症状在多个因

子载荷≥０．５时,以最大因子载荷决定症状归属;(３)
因子有临床意义及解释能力.采用逐步线性回归分

析对其症状群的影响因素进行分析,检验水准 α＝
０􀆰０５(双侧).

２　结果

２．１　MM 接受ICIs治疗患者的一般资料　１０９例

MM 接受ICIs治疗患者中,男５８例、女５１例;年
龄≤４０岁７例、４１~５０岁１４例、５１~６０岁３６例、＞
６０岁５２例;初中及以下２２例、高中或中专１８例、大
专２３例、本科及以上４６例;长期居住地为城市者

５４例、农村者５５例;在职６０例、退休４０例、无职业

９例;已婚７６例、未婚２３例、丧偶１０例;家庭年收入

≤１０万元４１例、１１~２０万元１３例、２１~３０万元

３４例、＞３０万元２１例;发病部位为黏膜３６例、皮肤
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２４例、原发灶不明１５例、肢端３４例;淋巴结或器官

转移数量为０者３４例、１个２４例、２个２０例、３个

１２例、４个１１例、５个８例;疾病分期ⅠＧⅡ期３４例、

Ⅲ A期１５例、Ⅲ BＧⅢ C期２３例、Ⅳ３７例;无基础

疾病７９例、有基础疾病３０例;无既往治疗史４８例、
靶向治疗９例、化疗１７例、化疗＋靶向１５例、化

疗＋放疗１０例、其他１０例.

２．２　MM 患者接受ICIs治疗症状的发生率及严重

程度　MM 患者接受ICIs治疗期间发生频率位居

前７位的症状依次为皮疹、腹痛、视觉模糊、头晕、心
悸、恶心、腹泻,发生率均在２０％以上;其中症状“重
度/很严重”频率最高的依次为皮疹、心悸、恶心、腹
痛、头晕和视觉模糊,见表１.

表１　MM患者接受ICIs治疗症状发生率及严重程度(N＝１０９)

条目
有症状

[n(％)]

症状严重程度[n(％)]

轻度 中度 重度/很严重

皮疹　　 ７５(６８．８) ２６(２３．９) ３１(２８．４) １８(１６．５)
腹痛　　 ３４(３１．２) １０(９．２) １３(１１．９) １１(１０．１)
视觉模糊 ３２(２９．４) １０(９．２) １３(１１．９) ９(８．３)
头晕　　 ２８(２５．７) ４(３．７) １４(１２．８) １０(９．２)
心悸　　 ２７(２４．８) ３(２．８) １１(１０．１) １３(１１．９)
恶心　　 ２５(２２．９) ４(３．７) ９(８．３) １２(１１．０)
腹泻　　 ２３(２１．１) ９(８．３) ８(７．３) ６(５．５)
关节疼痛 ２１(１９．３) ９(８．３) ７(６．４) ５(４．６)
肌肉酸痛 １６(１４．７) ６(５．５) ６(５．５) ４(３．７)
疲乏　　 １５(１３．８) ８(７．３) ４(３．７) ３(２．８)
咳嗽　　 １４(１２．８) １０(９．２) ２(１．８) ２(１．８)
呼吸困难 １２(１１．０) １０(９．２) ２(１．８) ０(０)
胸痛　　 １０(９．２) ９(８．３) １(０．９) ０(０)
发热　　 １０(９．２) ８(７．３) １(０．９) １(０．９)
瘙痒　　 ９(８．３) ７(６．４) １(０．９) １(０．９)

２．３　MM 患者接受ICIs治疗期间症状群的因子分

析　 因 子 分 析 结 果 显 示,KMO 检 验 (KaiserＧ
MeyerＧOlkin)值为０．９１７,Barlett’s检验结果显示

χ２ 为２９８２．３４(P＜０．００１),均符合探索性因子分

析的条件.最终得到３个特征值＞１的公因子,
根据３个因子包含症状的特征将所代表的症状群

分别命名为肌肉Ｇ呼吸症状群(因子１)、神经Ｇ感觉

症状群(因子２)、皮肤Ｇ肠胃症状群(因子３),详见

表２.

２．４　MM 患者接受ICIs治疗相关症状群的影响因

素分析　年龄、基础疾病以及疾病分期为患者肌肉Ｇ
呼吸症状群的影响因素,解释３９．７％的变异(F＝
１６􀆰８９２,P＜０．００１);发病部位、基础疾病为患者皮

肤Ｇ肠胃症状群的影响因素,解释４０．９％的变异(F＝
１８􀆰３４５,P＜０．００１);年龄、淋巴结或器官转移数量为

患者神经Ｇ感觉症状群的影响因素,解释２７．９％的变

异(F＝１１．４５６,P＜０．００１),见表３.

表２　MM患者接受ICIs治疗期间症状群的因子分析

症状条目 因子１ 因子２ 因子３

皮疹 － － ０．７４６
腹痛 － － ０．８２４
恶心 － － ０．７５６
腹泻 － － ０．６５３
视觉模糊 － ０．７６３ －
头晕 － ０．８２３ －
心悸 － ０．５３２ －
瘙痒 － ０．６６５ －
关节疼痛 ０．７５６ － －
肌肉酸痛 ０．７２３ － －
疲乏 ０．７６５ － －
咳嗽 ０．７１３ － －
呼吸困难 ０．８３４ － －
胸痛 ０．７１３ － －
发热 ０．８６７ － －
特征根值 ８．８６５ ３．１２９ １．７３７
方差贡献率(％) ５３．２４３ １５．４６３ ７．５７７
方差累计贡献(％) ５３．２４３ ６８．７０６ ７６．２８３

表３　MM患者接受ICIs治疗期间症状群的影响因素分析

因变量 b Sb b’ t P

肌肉Ｇ呼吸症状群a

　常量 ３３．５６７ ２．４６４ － １１．３５４ ＜０．００１
　年龄 ２．３３４ ０．５４５ ０．３１２ ４．７５４ ＜０．００１
　基础疾病 １．９６７ ０．４５１ ０．２３４ ４．２５６ ＜０．００１
　疾病分期 ３．０２１ ０．５１２ ０．３７６ ５．７９８ ＜０．００１
皮肤Ｇ肠胃症状群b

　常量 １０．６９２ １．２３６ － ８．６５０ ＜０．００１
　发病于皮肤 －０．５２１ ０．８８９ ０．０７３ －０．５８６ ０．５５９
　原发灶不明 －０．８１３ ０．９５６ ０．１１７ －０．８５０ ０．３９７
　发病于肢端 －１．２３９ ０．４６３ ０．２０６ －２．６７６ ０．００９
　基础疾病 ２．３７７ ０．５１８ ０．３３１ ４．５８９ ＜０．００１
神经Ｇ感觉症状群c

　常量 ２０．６６７ １．５３５ － １３．５６３ ＜０．００１
　年龄 ３．９８６ ０．５６８ ０．４２１ ６．５３２ ＜０．００１
　淋巴结或器官转移数量 ２．９３４ ０．４６７ ０．３５１ ６．０７８ ＜０．００１

a:F＝１６．３５３,P＜０．００１,R２＝０．４１５,调整后R２＝０．４０１;b:F＝１８．３４５,P＜

０􀆰００１,R２＝０．４３４,调整后R２＝０．４０９;c:F＝１１．６７３,P＜０．００１,R２＝０．３０１,调

整后R２＝０．２８３.

３　讨论

３．１　MM 患者接受ICIs期间神经Ｇ感觉症状群和皮

肤Ｇ肠胃症状群困扰严重　本研究显示,MM 患者接

受ICIs期间主要受肌肉Ｇ呼吸症状群、神经Ｇ感觉症

状群以及皮肤Ｇ肠胃症状群等３个症状群困扰.ICIs
通过抑制肿瘤细胞逃避免疫系统的机制,激活和增

强患者的免疫反应.这种全身免疫激活可能导致在

肌肉和呼吸系统中发生的症状,如肌肉疼痛、呼吸困

难等;ICIs可能通过激活或攻击神经元及其周围的

结构,导致神经递质不平衡,从而表现为神经Ｇ感觉

方面的症状,如视觉模糊感、头晕、心悸等;ICIs可能

导致免疫系统攻击正常组织和器官,包括皮肤和胃
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肠道黏膜,从而引发皮肤症状如皮疹,并导致腹痛、
恶心和腹泻等胃肠道症状[１２].因此,在ICIs治疗进

程中,护理团队需定时针对患者展开相关症状的评

估工作,涵盖肌肉Ｇ呼吸、神经Ｇ感觉以及皮肤Ｇ肠胃等

症状,及时察觉并干预或许存在的不适症状,且要依

循医嘱运用适宜的药物及其他疗法去缓解症状.另

外,护士也应当给患者及其家属给予有关ICIs治疗

可能产生的常见症状方面的教育,并强化沟通交流,
以此提升治疗的依从性.本研究显示,发生频率位

居前６位的症状依次为皮疹、腹痛、视觉模糊、头晕、
心悸、恶心.Watanabe等[１３]也证实了皮肤反应为

ICIs最常见的不良反应.这提示 MM 患者接受

ICIs期间受神经Ｇ感觉症状群和皮肤Ｇ肠胃症状群困

扰严重.因此,在 MM 患者接受ICIs治疗前,医护

人员应充分告知患者可能出现症状群,以增强患者

对治疗的理解和准备.在治疗过程中,医护人员需

对这些常见症状予以积极地监测与评估.针对患有

皮疹的患者,应建议其保持皮肤清洁、避免刺激,可
运用温和的洗涤剂以及保湿剂,防止皮肤暴露于强

阳光下,在医生指导下合理运用具有抗炎功效的药

物等;对于呈现出视觉模糊、头晕、心悸等症状的患

者,建议紧密观察症状的变化,定时评估患者的神经

状态与心血管功能,及时对可能的并发症介入处理;
护士可采用非药物治疗手段,指导患者运用小量多

餐、深呼吸、听音乐等方式来缓解恶心症状,必要时

可依照医嘱给予抗恶心药物以作支持.

３．２　MM 患者接受ICIs期间症状群严重程度受多

种因素影响　年龄大的患者肌肉Ｇ呼吸症状群、以及

神经Ｇ感觉症状群较为严重.分析其原因,可能是年

龄的增长或许会致使身体抵抗力降低,免疫系统功

能减退以及药物代谢能力减弱等,从而导致老年患

者肌肉Ｇ呼吸症状群、神经Ｇ感觉症状群的严重程度加

剧[１４].医护人员需格外关注老年患者的症状变化,
要更为频繁地评估与监测,以便个体化并调整治疗

方案;护士应针对患者的症状予以预判,及时且准确

地观察症状出现的时间,并及时提醒医生、患者以及

家属施行相关措施.有基础疾病的患者肌肉Ｇ呼吸

症状群、皮肤Ｇ肠胃症状群较为严重.此类患者本身

已存在一定的身体负担或机能受损情况,所以更容

易遭受ICIs治疗相关不良反应的影响.而这些器

官的受损会致使肌肉Ｇ呼吸症状群、皮肤Ｇ肠胃症状群

的严重程度加剧.护士需对该类患者的全身状况进

行全面评估,并给予个性化的护理方案[１５].另外,
护士还应紧密监测症状的变化,引导患者在治疗期

间保持身体活动以及积极的生活方式,在必要时提

供营养支持.肿瘤分期较晚的患者肌肉Ｇ呼吸症状

群较为严重,这与 Feng等[１６]研究结果一致.晚期

分期可能意味着肿瘤的扩散,可能导致更严重的身

体负担和免疫系统受损,更容易受到治疗不良反应

的影响.医护人员应密切关注晚期肿瘤患者的肌

肉Ｇ呼吸症状群的发生和严重程度,并提供更加全面

和个体化的支持和介入;护士应提供患者家属的心

理支持,同时提供终末关怀的医护服务,以确保患者

在生命的最后阶段得到尊严和关爱.相比于发病部

位为肢端的患者,发病于黏膜的患者其皮肤Ｇ肠胃症

状群更为严重.这可能是由于两者在病理生理方面

存在差异,黏膜会受到更多刺激,比如肿瘤的直接接

触或者癌症相关治疗所带来的不良反应,这或许会

致使炎症反应以及组织破坏,进而加剧了症状的出

现[１７].故而,黏膜部位的患者需要更为细致的评估

与症状管理.对于黏膜部位的患者,护士应当密切

监测皮肤Ｇ肠胃症状,运用舒缓性的皮肤保护剂、痛
风和抗炎药物,同时改变饮食与生活方式等,以此来

减轻症状的严重程度[１８].淋巴结或器官转移数量

较多的患者神经Ｇ感觉症状群较为严重.具有较多

远处器官转移的患者可能面临更广泛的疾病负担和

更高的肿瘤负荷,导致神经系统累及更为严重.肿

瘤的转移可能直接侵犯神经组织,引起炎症反应和

病理损伤.此外,较高的肿瘤负荷可能引起全身炎

症反应,进一步加重神经Ｇ感觉症状[１９].对于有较多

淋巴结或器官转移数量的患者,护士应密切监测并

评估其神经Ｇ感觉症状,遵医嘱使用抗炎药物、引入

物理疗法和细胞治疗等,提高其生活质量;护士可以

通过有效的沟通和支持帮助患者应对情绪上的困

扰,促进患者心理健康.

４　小结

MM 患者接受ICIs期间神经Ｇ感觉症状群和皮

肤Ｇ肠胃症状群困扰严重.年龄较大、患有基础疾

病、肿瘤分期较晚的患者肌肉Ｇ呼吸症状群较为严

重.发病部位为黏膜、患有基础疾病的患者皮肤Ｇ肠

胃症状群较为严重.年龄较大、淋巴结或脏器转移

数量较多的患者神经Ｇ感觉症状群较为严重.本研

究采用横断面研究设计,仅纳入１０９例患者,未根据

治疗的长短进行进一步细分,不能有效判断出现同

类该症状的阶段.未来,在拓展样本规模、长期跟踪

和综合多个评估工具的基础上,可以更全面地探讨

MM 患者接受ICIs治疗期间的症状群及其影响

因素.
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