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摘要 目的：观察中医辨证施治结合化疗对中晚期非小细胞肺癌预后因子的影响。方法：将"$#例中晚

期非小细胞肺癌患者随机分为+组。中医组予以中医辨证施治（抗肿瘤中药静脉制剂、消积饮、辨证中药汤

剂）、一般支持治疗及对症处理；西医组予以化疗、一般支持治疗及对症处理；中西医组予以中医辨证施治结

合化疗、一般支持治疗及对症处理。并通过卡卜兰.迈尔（90:’04.;&1&<）法统计分析各组的远期疗效，用

=>?回归模型多因素分析影响生存率的$@个预后因子，筛选危险因素及保护因素。结果：中位生存期中医

组为（$)!A##B"*AC$）天，西医组为（$,!A##B"A)#）天，两组比较差异无显著性（!!#A#!），中西医组为

（+!CA##B*A##）天，与中医组及西医组比较，差异有显著性（!"#A#!）。#A!、"年生存率（D）中医组分别为

)@A@、")A"；西医组为)$A!、$#A,；中西医组为C$A!、@$A*。中西医组与中医组、西医组"年生存率比较，差异

均有显著性（!"#A#!）。$@个预后因子经=>?回归模型多因素分析，临床分期、淋巴结受累、并发症、中医

证候分类、治疗前90<4832EF评分、乳酸脱氢酶、癌胚抗原、=G"CC、治疗方式、治疗后生存量表总积分、治疗稳

定、=H+I等因素对生存率的影响，差异均有显著性（!"#A#!）；临床分期、淋巴结受累、并发症、中医证候分

类、乳酸脱氢酶、癌胚抗原、=G"CC为中晚期非小细胞肺癌预后危险因子；治疗前90<4832EF评分、治疗方

式、治疗后生存量表总积分、治疗稳定、=H+I为中晚期非小细胞肺癌预后保护因子。结论：中西医结合治疗

能延长生存期，提高远期生存率，可作为不宜手术切除的中晚期非小细胞肺癌最佳治疗方法之一。
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尽管已有包括化疗、放疗、免疫治疗、生物治疗、中

医药治疗等诸多方法应用于不宜手术的中晚期非小细

胞肺癌（DE-F-）的治疗，但每种方法都有各自的利

弊，且远期疗效（包括中位生存期、生存率）仍不理想。

多学科综合治疗可能是提高中晚期DE-F-远期疗效

的有效治疗方法。本研究通过卡卜兰C迈尔（2*7:*#C
H%"%(）法统计分析各组综合治疗的远期疗效，用-KL
回归分析影响中晚期DE-F-疗效预后相关因子，筛

选危 险 因 子 及 保 护 因 子，为 今 后 临 床 治 疗 中 晚 期

DE-F-提供参考。

资料与方法

0 临床资料 0MN例中晚期（!、"期）非小细胞

肺癌患者采用单纯随机化方法，通过计算机软件按

0O0O0原则分为=组。=组患者治疗前性别、病理分

类、临床分期、2*(#$345)评分组间比较差异无显著性

（!!NPNG），见表0。

表! =组患者临床资料情况比较 （例）

组别 例数
性别

男 女

病理分类

鳞癌 腺癌 其他

分期

!/ !Q "
2*(#$345)评分

RN SN 1N
中医 TN MT 0U 01 0U G S 0= 01 0T 0G 00
西医 TN MG 0G 0S 0G R R 0U 0R 0G 0U 1

中西医TN MM 0S MM 0= G 1 0G 0U 0= 01 S

M 诊断标准、病例选择及排除标准 原发性支气

管肺癌诊断及分期标准，按中国抗癌协会编著的《新编

常见恶性肿瘤诊治规范》〔0〕；中医辨证分型按《中药新

药临床指导原则》〔M〕标准。

所有纳入试验的患者均需符合下列条件：（0）符合

西医诊断、分期标准及中医辨证标准者；（M）病理及分

期为!、"期非小细胞肺癌；（=）年龄在0S#RG岁之

间；（T）既往经根治性手术、放化疗及生物治疗，现已复

发者；（G）姑息手术后0个月的!、"期肺癌患者；（U）

2*(#$345)评分!RN分或VWE评分"M分者（即能耐

受化学或放射治疗者）；（R）预计生存期在=个月以上

者。

有下列情况之一者排除：（0）有严重的心、脑、血管

系统疾病，泌尿系统疾病，血液系统疾病，消化系统疾

病，不能耐受试验者；（M）有精神障碍疾病者；（=）合并

活动性结核及其他严重的感染性疾病者；（T）已经手术

切除病灶或放化疗及生物治疗影响疗效者；（G）妊娠期

或哺乳期妇女；（U）依从性差者。

= 治疗方法

=P0 中医组：根据中医辨证分型（即气虚痰湿型、

阴虚内热型、气阴两虚型、气滞血瘀型、热毒炽盛型）采

用相应治则分别制定协定处方（即辨证基本方加抗癌

中草药并随症加减），每剂药煎至MNN&:口服，每天0
次，=#T周为0个周期，M个周期为0个疗程。

辨证基本方：（0）气虚痰湿型：半夏0M, 陈皮U,
黄芪=N, 党参MN, 白术0G, 茯苓MN, 炙甘草U,
栝蒌0G,；（M）阴虚内热型：沙参=N, 麦冬=N, 生

甘草U, 天花粉0S, 金银花=N, 蒲公英=N, 野

菊花=N, 白花蛇舌草=N, 半枝莲=N,；（=）气阴两

虚型：党参MN, 麦冬=N, 五味子0N, 生黄芪MN,
太子参=N, 白术0G, 茯苓MN, 桑椹子0G, 淮

山药MN,；（T）气滞血瘀型：生桃仁0G, 枳壳0M, 柴

胡0M, 川芎0G, 桔梗0M, 牡丹皮0G, 延胡索

0G, 香附0G, 姜黄0G, 莪术0M, 全蝎U, 蜈蚣

T条；（G）热毒炽盛型：苇茎=N, 薏苡仁=N, 冬瓜仁

MN, 桃仁0G, 浙贝母0M, 黄芩0G,。

随症加减：（0）痰中带血：加藕节、白茅根、旱莲草、

三七粉、白及粉、云南白药等；（M）高热不退：加大青叶、

生石膏、水牛角、安宫牛黄丸、柴胡针剂、清开灵注射液

等；（=）胸痛、背痛：加延胡索、没药、川乌头、三七粉等；

（T）悬饮胸胁满闷：加葶苈子、大枣、商陆、车前草。或

口服消积饮（由白花蛇舌草、全蝎、蜈蚣、黄芪、补骨脂、

莪术、大黄、灵芝组成，每瓶0NN&:，每毫升含生药量

0PM,，为广东省中医院中药复方制剂，批号：MNN=N=0=）

GN&:，0天M次，疗程同前。

并 静 脉 滴 注 康 莱 特（ 注 射 用 薏 苡 仁 油，每 瓶

0NN&:，含生药0N,，浙江康莱特药业有限公司生产，批

号：N=NM0=0C0）0NN#MNN&:，每天0次；爱迪（由斑蝥、

人参、黄芪、刺五加组成，每支0N&:，每毫升含生药量

NPG,，贵 州 益 佰 制 药 厂 生 产，批 号：MNN=NMNG）=N#
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!"#$，每天%次；榄香烯（为莪术油中主要成分复合乳

化剂，每支&"#$，每毫升含生药"’%(，辽宁省大连金港

制药有限公司生产，批号)*"!&+%）!""!+""#(，每天

%次；华蟾素（含吲哚类生物碱，蟾蜍毒配基等有效成

分，每支,#$，每毫升含生药"’,(，安徽金蟾药业总公

司生产，批号："&")&"）-"!!"#$，每天%次；任选其一，

也可选用康莱特（每次%""#$）、榄香烯（每次!""#(）、

爱迪（每次+"#$）注射液等胸腔内定期给药。

-’& 西医组：予化疗，鳞癌选用./0方案（环磷

酰胺+""#(／#&静脉推注，第%天；阿霉素,"#(／#&

推注，第%天；顺铂*"#(／#&静脉滴注，第%天。腺癌

选用10方案（鬼臼乙叉甙%""#(／#& 静脉滴注，第

%!-天；顺铂*"#(／#&静脉滴注，第%天）。若经济

条件允许，首选.2方案（紫杉醇%-,#(／#& 静脉滴

注，第%天；卡铂-""#(／#&静脉滴注，第&天。-!!
周为%个周期，&个周期为%个疗程。

-’- 中西医组：予中医组和西医组两组方法综合

治疗。

-组均采用抗炎、止咳、平喘、止痛等对症处理及

营养支持。有脑转移、骨转移及上腔静脉综合征者，可

配合局部放疗，必要时给予直线加速器放射治疗。

! 观察指标和方法

!’% 远期疗效（3值）：456$5789:;:<法计算生存

时间。

!’& 确立变量因子（=值）（%）宿主因子：年龄

（%!!"岁，&>!"!!)岁，->,"!,)岁，!>+"!+)
岁，,"?"岁）；性别（%>男，">女）；吸烟（">无，%>
有）；血红蛋白（"#%%"(／@，%$%%"(／@）、血清钙（"#
&’?,##A$／@，%$&’?,##A$／@）；癌胚抗原（"#-"#(／

#$，%$-"#(／#$）；./%))（"#--B／#$，%$--B／#$）；

乳酸脱氢酶（"#&!,CB／@，%$&!,CB／@）；中医证候分

类（%>热毒炽盛，&>气滞血瘀，->气虚痰湿，!>气阴

两虚，,>阴虚内热）；疗前45<7ADEFG评分（%>?"分，&
>*"分，->)"分）；并发症（">无，%>有）。（&）肿瘤

因子：类型（%>其他，&>鳞癌，->腺癌）；原发灶位置

（%>中央型，">周围型）；临床分期（%>"/期，&>"
H期，->#期）；原发肿瘤坏死程度（">无空洞，%>有

空洞）；淋巴结受累情况（">无，%>有）。（-）治疗因

子：治疗方式（%>中医辨证施治，&>西医化疗，->中

西医结合治疗）。（!）对治疗反应因子：治疗有效（.I
J0I，%>有效，">无效）；治疗稳定（.IJ0IJK.，%
>稳定，">进展）；疗后生存量表总积分（%>提高，">
不提高）；.L-J（%>增高，">无增高）；.L!J（%>增

高，">无增高）；.L*J（%>增高，">无增高）；.L!J／

.L*J（%>增高，">无增高）。

, 统计学方法 采用M0MM*’"统计软件包建立

数据库及统计分析，生存时间分析采用456$5789:;:<
法，H<:E$AN法检验；多因素分析采用.O=比例风险

模型。

结 果

% 疗效评定标准

%’% 远期疗效 本研究始于%)))年%月%日，

随访并记录生存时间（天）。起点时间为患者第%次入

院时间，终点时间为&""&年-月-%日或死亡或失访

时间。起点时间到死亡时间为%即完全数据（1P:7Q），

其余（包括失访和终点继续存活）为"即 截 尾 数 据

（.:7EA<:R）。比较中位生存期、累积生存率。

%’& 以生存时间（3）作为效应因子，用.O=比

例风险模型，分析与3值相关的=因子。

& 结果

&’% 各组患者治疗后中位生存期、累积生存率比

较 见表&。至观察截止时，随访率为)-’!S，失访率

为+’+S；中医组完全数据-&个，截尾数据*个；西医

组分别为-,个、,个；中西医组分别为--个、?个。中

位生存期，中西医组与中医组及西医组比较，差异均有

显著性（!!"’",）。采用H<:E$AN法检验，治疗后%年

生存率，中西医组比中医组和西医组高（!!"’",），而

中医组与西医组比较，差异无显著性（!$"’",），可见

中西医结合治疗提高中晚期非小细胞肺癌的生存率，

疗效优于单纯中医治疗和化疗。

表! 各组患者治疗后中位生存期及累积生存率比较

组别 "
中位生存期

（R，%#T$）

生存率（S）

"’,年 %年

中医 !" &*,’""T%?’)&& *!’! %*’%&
西医 !" &+,’""T%’*"& *&’, &"’+&

中西医 !" -,)’""T?’"" )&’, !&’?

注：与中西医组比较，&!!"’",

&’& 预后因子分析结果

&’&’% .O=模型单因素分析结果 将年龄、性

别、吸烟、病理、临床分期、原发病灶、淋巴结受累、原发

肿瘤坏死程度、并发症、中医证候分类、疗前45<7ADEFG
评分、血红蛋白、血清钙、乳酸脱氢酶、癌胚抗原、./
%))、治疗方式、疗后生存量表总积分、治疗有效率、治

疗稳定率、.L-J、.L!J、.L*J、.L!J／.L*J共&!个与

中晚期KM.@.预后相关的单因素引入.O=模型，

.O=模型的回归系数（$）是通过样本数据估计出的参

数，若$$"，此因素为危险因素，$!"，此因素为保护

因素。从宿主因子来看，年龄是危险因素，年龄越大，
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表! !"#模型单因素分析

因素
回归系数

（!）
标准误

$%&’(值

（)*+,）
!值 变量分层

年龄 -./0/1 -.0023 4./511 -.---- !6-，"6-，"5-，"1-，"2-
性别 7-.-480 -./-1- -.-464 -.854/ 男，女

吸烟 7-./243 -./014 0.1-/5 -./-51 无，有

病理 -.-326 -.0503 -.60-8 -.5/01 鳞癌，腺癌，其他

临床分期 0.-321 -.0182 6/.4/51 -.---- "9，":，#
原发病灶 -.0426 -./-42 -.6563 -.5--- 中央型，周围型

淋巴结受累 /.5/00 -.4000 15.1140 -.---- 无，有

原发肿瘤坏死程度 0.626/ -.60-/ 0/.3060 -.---4 无，有

并发症 0.0350 -.//-/ /3.6112 -.---- 无，有

中医证候分类 0./8-2 -.0602 80.1/22 -.---- 热毒炽盛，气滞血瘀，气虚痰湿，气阴两虚，阴虚内热

疗前;*’<&=>?@评分 70.4151 -.01-3 2/.-265 -.--- 2-分，8-分，3-分

血红蛋白 7/./42- -./304 58.3300 -.---- #00-A／B，$00-A／B
血清钙 /.2235 -.5/-2 /8.6381 -.---- #/.25CC&+／B，$/.25CC&+／B
乳酸脱氢酶 0.2881 -./504 5-.1680 -.---- #/65DE／B，$/65DE／B
癌胚抗原 4.6/50 -.6435 1-.2604 -.---- #4-CA／C+，$4-CA／C+
!9033 6.5252 -.1846 66.8/24 -.---- #44E／C+，$44E／C+
治疗方式 7-./601 -.0031 6.-8-1 -.-646 中医辨证治疗，西医化疗，中西医结合治疗

疗后生存量表总积分 70./120 -./434 /8.-685 -.---- 提高，不提高

治疗有效 70./01- -.4518 00.1045 -.---2 有效，无效

治疗稳定 7/.805/ -.4/62 25.0101 -.---- 稳定，进展

!F4G 7-.2-20 -./-84 00.5/42 -.---2 增高，无增高

!F6G 7-.1088 -./-2/ 8.3034 -.--/8 增高，无增高

!F8G -.8003 -./-21 05./346 -.---0 增高，无增高

!F6G／!F8G 7-.3553 -./035 08.3531 -.---- 增高，无增高

危险越大；从肿瘤因子来看，临床分期、淋巴结受累、肿

瘤坏死程度、并发症、中医证候分类、血清钙、乳酸脱氢

酶、癌胚抗原、!9033为危险因素，即级别越高，死亡

危险越大，预后越差，而疗前;*’<&=>?@评分、血红蛋

白为保护因子，其级别程度越高，预后越好；从治疗因

子来看，治疗方式为保护因子，通过治疗降低了死亡危

险；从对治疗反应因子看，疗后生存量表总积分、治疗

有效、治疗稳定、!F4G、!F6G、!F6G／!F8G为保护因

子，而!F8G为危险因素。见表4。

/././ !"#模型多因素分析结果 为排除各预

后因子的相互混杂，将单因素分析的各个变量进入

!"#模型多因素分析，经全变量分析，综合评价影响

生存率的预后因素，有统计学意义（!!-.-5）的因素

为：临床分期、淋巴结受累、并发症、中医证候分类、疗

前;*’<&=>?@评分、乳酸脱氢酶、癌胚抗原、!9033、治

疗方式、疗后生存量表总积分、治疗稳定、!F4G。根据

回归系数!$-，临床分期、淋巴结受累、并发症、中医

证候分类、乳酸脱氢酶、癌胚抗原、!9033为预后危险

因子，表明级别程度越高，预后越差；回归系!!-，疗

前;*’<&=>?@评分、治疗方式、疗后生存量表总积分、

治疗稳定、!F4G为预后保护因子，表明级别程度越高，

预后越好，见表6。

表" !"#模型多因素分析

因素
回归系数

（!）
标准误 !值

相对危险度

〔HIJ（!）〕

年龄 -.-/06 -.0440 -.82// 0.-/01
性别 7-.4164 -./62- -.06-4 -.1362
吸烟 7-.0428 -./824 -.1401 -.8204
病理 -.0/8- -.011- -.66-8 0.0415
临床分期 -.6334 -./650 -.-602 0.1621
原发病灶 -.-325 -./68- -.136/ 0.0-/6
淋巴结受累 0./004 -.6182 -.--38 4.4522
原发肿瘤坏死程度 -./613 -.5250 -.1122 0./8--
并发症 -.323- -.4//6 -.--/6 /.1108
中医证候分类 -.14// -./-02 -.--02 0.8808
疗前;*’<&=>?@评分7-.21-1 -./684 -.--// -.6126
血红蛋白 7-.6865 -.5-/5 -.4463 -.101-
血清钙 -.-1/- -.2430 -.344/ 0.-143
乳酸脱氢酶 0.0428 -.43/5 -.--42 4.0038
癌胚抗原 0.542- -.18/6 -.-/64 6.15-1
!9033 4.0-05 0.-436 -.--/8 //./4-8
治疗方式 7-.2313 -.0855 -.---- -.65-2
疗后生存量表总积分7-.3013 -.4306 -.-030 -.4332
治疗有效 7-.-241 -.6546 -.820- -.3/3-
治疗稳定 7/.-548 -.8100 -.-020 -.0/8/
!F4G 70.-45- -.6032 -.-042 -.455/
!F6G -.5/5- -.4328 -.0813 0.13-5
!F8G -.44/0 -.6485 -.6688 0.4343
!F6G／!F8G 7-.-//5 -.62-2 -.3103 -.3228
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讨 论

影响!"#$#预后因子多而复杂，目前报道肯定

的临床因素包括：患者的状况（功能状况———%&’()*+
,-.评分〔/〕、体重下降〔0〕、性别〔0〕、年龄〔1〕）；肿瘤的特征

（疾病的扩展程度———临床分期〔2〕、原发肿瘤大小〔3〕、

原发肿瘤部位〔4〕、原发肿瘤坏死程度〔5〕、淋巴结受累情

况〔67〕、肿瘤组织类型〔66〕、肿瘤生长速度〔68〕、肿瘤分化程

度〔6/〕）；临床实验室参数（血常规参数———白细胞〔1〕、淋

巴细胞〔1〕、血红蛋白〔60〕、血小板〔60〕，血液生化参数———

血钠〔61〕、血钙〔60〕、乳酸脱氢酶〔62〕、碱性磷酸酶〔63〕，血清

肿瘤标记物〔64〕———癌胚抗原、组织多肽抗原、细胞角

质蛋白片段65、神经元特异性烯醇、#9655、:!9倍

体数〔65〕，机 体 免 疫 状 态〔87〕———#:/;、#:0;、#:4;、

#:0;／#:4;）；治疗方式〔86〕（手术治疗、放射治疗、化学

治疗、综合治疗）；治疗效果〔88〕（近期疗效、远期疗效、

生存质量）。由于各家报道的病例情况及研究方法不

同，结果不可能一致。我们选用80个预后因子，通过

单因素分析，有87个因子与中晚期!"#$#远期疗效

有关，进一步用#<=回归多因素分析，发现临床分期、

淋巴结受累、并发症、中医证候分类、疗前%&’()*,-.
评分、乳酸脱氢酶、癌胚抗原、#9655、治疗方式、疗后

生存量表总积分、治疗稳定、#:/;68个因子有统计学

意义，其中临床分期、淋巴结受累、并发症、中医证候分

类、乳酸脱氢酶、癌胚抗原、#9655为预后危险因素，

即临床级别程度越高，预后越差，而疗前%&’()*,-.评

分、治疗方式、疗后生存量表总积分、治疗稳定、#:/;

为预后保护因素，这些预后因子和文献报道基本相一

致〔1〕。进一步表明了中西医结合治疗对不再适宜手术

切除的中晚期非小细胞肺癌可能是提高患者生存质

量、生存时间、肿瘤缓解率的最好途径之一。
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