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紫龙金片维持治疗晚期非小细胞肺癌患者的疗效观察

陈遐林$孙彩萍$王建芳

摘要$目的$观察同步放化疗后紫龙金片维持治疗对局部晚期非小细胞肺癌"

G0G

#

=;-11 B711 1HGI

B-GB7J
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$的疗效及生活质量的影响% 方法$

66

例经同步放化疗后取得缓解或稳定的局部晚期

3K'L'

患者#按随机数字表法分为治疗组和对照组#每组
&&

例% 治疗组给予紫龙金片"

"

!

6% IE

片$#每次

M

片#每日
&

次#服药至疾病进展或无法耐受&对照组给予安慰剂#每次
M

片# 每日
&

次% 统计分析两组患者

的无疾病进展生存期#

#

'

!

年生存率及生活质量的改变% 结果$试验过程中有
M

例脱落#

6!

例可评价疗效#

治疗组
&"

例#对照组
&!

例% 治疗组和对照组的无进展生存期"

NJ0IJ7==<0G OJ77 =HJP<P-1

#

QRK

$分别为

9

!

!"

个月'

6

!

!&

个月#两组比较#差异有统计学意义"

Q S"

!

"%

$&

#

年生存率治疗组为
$&

!

"T

#优于对照组

的
%#

!

$T

"

Q S"

!

"%

$&治疗组和对照组
!

年生存率分别为
%!

!

"T

'

M8

!

6T

#两组比较#差异无统计学意义

"

Q U"

!

"%

$&与对照组比较#治疗组躯体'角色'社会功能领域及总健康状况得分升高#乏力'呼吸困难及咳嗽

得分下降"

Q S"

!

"%

$#治疗组神疲乏力'少气懒言'头晕眼花'食欲不振'咳嗽'自汗症状改善"

Q S"

!

"%

$&两

组患者的不良反应均在可接受范围内% 结论$紫龙金片维持治疗局部晚期
3K'L'

安全有效#可延长患者

的无进展生存期及
#

年生存率#改善局部晚期
3K'L'

的中医症状#提高患者的生活质量%

关键词$紫龙金片&局部晚期非小细胞肺癌&维持治疗&无进展生存时间&生活质量
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$$维持治疗是中晚期非小细胞肺癌 $
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%放化疗后处于客观缓解或

稳定后一种新的治疗选择' 越来越多的研究表明"中

医药在延长患者生存期及改善患者症状方面有一定优

势(

#

"

!

)

"开展中医药在中晚期恶性肿瘤维持治疗领域

的研究可能是目前综合治疗措施有益的补充' 紫龙金

片是国内外第一个系统地完成了基因*细胞周期蛋白

和信号通路等细胞分子生物学基础研究的天然抗癌药

物"主要由黄芪*当归*白英*龙葵*丹参*半枝莲*郁金

等组成"本研究应用紫龙金片对经过放化疗治疗的局

部晚期
3K'L'

患者进行维持治疗"观察其对患者生

存率及生活质量的影响'

资料与方法

#

$诊断标准$西医诊断标准参照+原发性肺癌

诊疗规范$

!"##

版%,

(

&

)

&中医辨证标准按照+实用中

医肿瘤手册,

(

M

)

"辨证为气血两虚证"具有神疲乏力*

少气懒言*头晕眼花*食欲不振*咳嗽*气短*自汗盗汗*

疼痛*舌质淡胖或有瘀斑*舌苔薄白或薄黄*脉细弱等

症状'

!

$纳入标准$有明确的病理学诊断&未曾行放化

疗治疗&按照
!""9

年美国癌症联合会$

Y(''

%癌症

分期第
$

版肿瘤分期系统(

%

)

"根据肿瘤原发灶情况

$

*H;0J

"

*

%*区域淋巴结受累情况$

30@7

"

3

%*远处

转移 情 况 $

,7V-=V-=<=

"

,

%" 局 部 晚 期 包 括

B*!3!,"

*

B*!3&,"

*

B*&3#,"

*

B*&3!,"

*

B*&3&,"

&预计生存时间
U&

个月&年龄
#8 e 6%

岁&

患者均签署知情同意书'

&

$排除标准$同步放化疗结束后均行胸腹部

'*

*颅脑
,^)

*骨骼
:'*

检查确定治疗疗效"不能达

到稳定者以上者&明显的心*肺*肝*肾及
!

度骨髓抑制

者&孕妇及哺乳期女性"不能合作的精神病患者&正在

参加其他药物试验者&功能状态评分$

N7JO0J;-GB7

=V-VH=

"

QK

%

U&

分'

M

$一般资料$选择
!"#"

年
#

月
! !"#&

年

#!

月在浙江省绍兴市人民医院放射治疗科治疗的局

部晚期
3K'L'

患者
66

例为研究对象"所有患者均采

用
]Q

方案诱导化疗
!#

个疗程"诱导化疗结束后接

受三维适形或调强放射治疗"放疗期间给予顺铂同步

化疗' 选择经过上述治疗后"按
^:')K*

标准疗效评

价稳定及以上
66

例患者"随机分成治疗组和对照组"

每组
&&

例'两组患者的基线资料$病理类型*性别*吸

烟史*年龄*分期*

QK

评分%及化疗药物选择*放射治

疗剂量方面等差异均无统计学意义$

Q U"

!

"%

%"见表

#

' 本研究经绍兴市人民医院伦理委员会审批通过

$

!"#M

伦理第
&9

号%'

表
#

$两组患者一般资料比较$$例%

项目
治疗组

$

&&

例%

对照组

$

&&

例%

"

!

Q

值

年龄

$

!6%

岁
#% #$

$

S6%

岁
#8 #6 "

&

!M U"

&

"%

性别

$男
!6 !$

$女
$ 6 "

&

#" U"

&

"%

QK

评分

$

" e#

分
#8 !#

$

!

分
#% #! "

&

%6 U"

&

"%

吸烟史

$是
#8 #6

$否
#% #$ "

&

!M U"

&

"%

病理类型

$鳞癌
#9 #8

$腺癌
9 9

$腺鳞癌
& !

$其他
! M "

&

"6 U"

&

"%

肿瘤分期

$

B*!3!," $ 6

$

B*!3&," 6 6

$

B*&3#," 6 $

$

B*&3!," M %

$

B*&3&," #" 9 "

&

&# U"

&

"%

计划靶区剂量$

].

%

$

6"

'

$" !8 !6

$

%M

'

6" % $ "

&

M# U"

&

"%

%

$治疗方法$治疗组给予紫龙金片$

"

!

6% IE

片"

天津中新药业隆顺榕制药厂"产品批号#

:d&%6!6

%每

次
M

片"每日
&

次"饭后服用&对照组给予口服安慰剂

$天津中新药业公司提供的使用面粉制作的形状*颜

色均相同的片剂%每次
M

片"每日
&

次"饭后服用' 定

期每月对患者的身体状况行
QK

评分"复查血相关指
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!

%

标"如血常规*生化全套*肺癌指标&每
!

'

&

个月进行

随访评估"复查胸部
'*

*腹部
'*

*颅脑
,^)

等影像学

检查' 严格遵守随访制度"通过建立多种联系方式随

访患者"同时对于擅自更改治疗方案或未按计划服药

按出组处理'

6

$观察指标及方法

6

!

#

$临床疗效$受试者治疗前及每次疗效评价

时检查血常规*肝肾功能和心电图"此后每
! e&

个月

进行
#

次随访评估' 通过平扫或强化
'*

检查评估疗

效"比较治疗前后肿瘤大小变化"按实体瘤治疗疗效评

价标准进行疗效评价"无进展生存期定义为患者开始

治疗至出现疾病进展或末次随访时间"并观察患者
#

*

!

年生存率'

6

!

!

$生活质量评价$生活质量采用欧洲癌症研

究与治疗组织的肺癌患者生存质量量表
:D^*'

`L`

#

L'M&

进行测定"该量表由核心量表
:D^*'

`L`

#

L'&"

(

6

) 和肺癌特异子量表
:D^*' `L`

#

L'#&

(

$

)组成'

6

!

&

$中医证候评价$中医证候主要观察神疲乏

力*少气懒言*头晕眼花*食欲不振*咳嗽*自汗等气血

两虚证候的改变'

6

!

M

$不良反应$观察患者有无皮疹等药物过敏

反应"有无恶心*呕吐*反酸等胃肠道反应以及头晕*头

痛等神经症状不良反应'

$

$统计学方法$采用统计学软件
KQKK #$

!

"

进行数据处理' 计量资料以
>

(

=

表示"计数资料采用

"

!检验"疗效比较采用秩和检验"计量资料采用
V

检

验"采用
c-N1-G

#

,7<7J

法估计生存率"两组生存曲线

比较采用
L0I J-Ga

检验"

Q S"

!

"%

为差异有统计学

意义'

结$$果

#

$病例完成情况$截止最终随访日期
!"#M

年

#!

月"共有
M

例脱落' 治疗组共有
&

例"

!

例因胃肠

道反应出组"

#

例因失访&对照组
#

例因失访' 实际

可评价疗效病例
6!

例"治疗组
&"

例"对照组
&!

例'

!

$两组患者无进展生存期及
#

*

!

年生存率比较

$图
# e&

%$治疗组和对照组中位
QRK

分别为
9

!

!"

个月和
6

!

!&

个月"治疗组的中位
QRK

延长了
!

!

9$

个月"差异有统计学意义$

"

!

f##

!

6M

"

Q S"

!

"%

%' 治

疗组
#

年生存率为
$&

!

"T

"对照组为
%#

!

$T

"治疗组

优于对照组 $

"

!

f &

!

9%

"

Q S "

!

"%

%' 两组患者的
!

年生存率分别为
%!

!

"T

*

M8

!

6T

"两组比较"差异无统

计学意义$

"

!

f"

!

%$

"

Q U"

!

"%

%'

图
#

$两组患者无进展生存时间比较

图
!

$两组患者
#

年生存率比较

图
&

$两组患者
!

年生存率比较

&

$两组患者治疗前后生活质量比较$表
!

%$两

组患者的生活质量治疗前比较"差异无统计学意义

$

Q U"

!

"%

%'治疗
&

个月后"与对照组比较"治疗组躯
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%
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体*角色*社会功能领域及总健康状况评分升高$

Q S

"

!

"%

%&乏力*呼吸困难*咳嗽评分下降$

Q S"

!

"%

%'

表
!

$两组患者治疗前后生活质量比较$$分"

>

(

=

%

项目
治疗组$

&"

例%

治疗前 治疗后

对照组$

&!

例%

治疗前 治疗后

躯体功能
6!

(

#%

88

(

!&

"

6#

(

#9 6&

(

#$

角色功能
%$

(

#%

$9

(

!#

"

6"

(

#& 6#

(

#8

情绪功能
%%

(

## %8

(

#6 %&

(

#M %$

(

#%

认知功能
$%

(

!# $8

(

!" 8"

(

#9 8#

(

!#

社会功能
6&

(

!"

89

(

#&

"

6!

(

#8 6M

(

#!

总健康
%M

(

#6

$M

(

#8

"

%&

(

#M %%

(

##

乏力
96

(

&!

6$

(

#$

"

9M

(

!9 88

(

!#

疼痛
!M

(

$ !"

(

6 !"

(

% #8

(

%

呼吸困难
&#

(

8

#%

(

$

"

&M

(

$ !9

(

#"

失眠
M$

(

#& M&

(

#6 %"

(

#9 MM

(

#%

食欲丧失
!6

(

#" 8

(

& !M

(

9 !#

(

#"

便秘
8

(

M 6

(

& #"

(

M 8

(

M

呼吸困难
!$

(

#! !6

(

9 !6

(

9 !6

(

8

咳嗽
M&

(

#$

!#

(

#"

"

M%

(

#6 M!

(
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$$注#与对照组同期比较"

"

Q S"

!

"%

M

$两组患者治疗前后中医症状比较$表
&

%$与

对照组比较"治疗
&

个月后"治疗组神疲乏力*少气懒

言*头晕眼花*食欲不振*咳嗽*自汗症状明显改

善 $

Q S"

!

"%

%'

%

$不良反应$治疗组
!

例受试者分别在用药第

#

天及第
$

天出现恶心呕吐" 分级为
!

级"予对症止

吐后好转"考虑患者需要长期用药"予停药"余未见明

显不良反应"无药物相关性死亡发生'

讨$$论

维持治疗指对接受若干疗程联合治疗后疾病无进

展的患者"为巩固疗效而采取的进一步治疗"这种治疗

的目的为最大限度控制肿瘤*改善生活质量*延长生存

期' 这种新的治疗模式的理论基础来源于
]01@<7

-G@ '01@

#

;-G

假设(

8

)

"该理论认为早期使用非交叉

耐药的药物可以在耐药性产生前增加杀伤肿瘤细胞的

效能"使治疗效果最优化'

目前"维持治疗的临床研究主要包括单药维持化

疗或靶向维持治疗'

Q-b

#

YJ7= L]

等(

9

)进行的一项

#

期临床研究显示"对比安慰剂维持治疗"培美曲塞单

药维持治疗可降低病死率"延长患者的总生存时间'

Q7J01 ,

等(

#"

)进行的一项
#

期临床试验$

)R'*

%"铂

类联合吉西他滨治疗后未出现进展的
3K'L'

患者"

随机分入观察组和吉西他滨或厄洛替尼维持治疗组"

直到出现疾病进展后接受培美曲塞二线治疗"与观察

组相比"吉西他滨维持治疗可延长意向治疗人群的

QRK

'

:D^*' "8"!#

研究表明(

##

)

"采用吉非替尼做

维持治疗"可延长晚期肺腺癌患者生存时间"且药物毒

副反应在可接受范围内' 虽然化疗药物或靶向药物维

持治疗在一定程度上可延长患者的生存时间"但是化

疗药物的毒副反应易在体内蓄积"影响患者的免疫功

能"而靶向药物价格昂贵"影响患者的生活质量"这在

一定程度上限制了其在临床上的广泛使用'

中医药有肿瘤病灶稳定率高"症状改善率高"毒副

反应小的疗效特点' 刘志臻等(

#!

)用肺泰胶囊维持治

疗中
3K'L'

"可延长患者的无进展生存期$

6

!

!& P=2

M

!

6$

个月"

Q f"

!

"M8

%"且不良反应小' 紫龙金片作

为一种中成药抗肿瘤药物"基础研究已证实其可阻断

癌细胞的细胞信号通路"抑制癌基因及激活抑癌基因

表达的作用"从而抑制肿瘤细胞增殖或阻止正常细胞

癌变(

#&

)

' 王代树等(

#M

)研究证明"紫龙金片溶解后经

机体吸收"通过血液循环"经细胞之间的分子信号转

化通路和酶的作用进入肿瘤病灶区域"然后再经过

肿瘤细胞膜进入细胞质"最后作用于细胞核"影响癌

基因与抑癌基因的转录及表达' 多项临床研

究(

#%

"

#$

)证实"紫龙金片配联合化疗治疗中晚期肺

癌"可以提高临床症状改善率*病灶缓解率"提高患

者的生活质量及增强免疫力' 紫龙金联合放疗治疗

3K'L'

的研究也屡有报道"李维廉等(

#8

)观察放疗

联合紫龙金治疗年龄
$"

岁以上老年中晚期
3K'L'

的疗效和耐受性"联合治疗组的
#

*

!

年病灶局部控

制率均高于单纯放疗组"而且联合治疗组的毒副反

应优于单纯放疗组' 因此"紫龙金片配合放*化疗治

疗肺癌的疗效得到肯定'

表
&

$两组患者治疗前后症状比较$$分"

>

(

=

%

组别 例数 时间 神疲乏力 少气懒言 头晕眼花 食欲不振 咳嗽 自汗

治疗
&"

治疗前
!
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#

(

#

&

M !

&
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(
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&
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(
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&
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&
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"

&
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治疗后
#

&

!

(

"

&
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"

#

&

&

(
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对照
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治疗前
!
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#
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治疗后
!

&

"

(

#
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&
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(
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&
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%

$$本研究应用紫龙金片维持治疗放化疗后的局部晚

期
3K'L'

患者"结果提示治疗组的中位
QRK

较对照

组延长
!

!

9&

个月"且
#

年生存率明显高于对照组"进

一步证实了局部晚期
3K'L'

患者合理使用中医药进

行维持治疗对于延长生存期具有一定的意义' 同时本

研究证实紫龙金片可缓解患者的神疲乏力*少气懒言*

头晕眼花*食欲不振*咳嗽*自汗等中医症状"改善患者

的躯体*角色*社会功能领域*总健康状况及乏力*呼吸

困难*咳嗽等症状"提高患者的生活质量' 本研究发现

两组患者的
!

年生存率差别不明显"可能与患者病情

进展后接受后续治疗有关' 本研究中"治疗组少数患

者出现恶心呕吐等毒副反应"但症状均较轻"患者耐受

性好' 因此"对于局部晚期
3K'L'

患者经放化疗后

取得病灶稳定的患者"使用紫龙金片进行维持治疗"有

潜在的临床获益"更多的循证医学依据尚需进一步

研究'
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