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沙参麦冬汤辅助吉非替尼治疗老年晚期非小细胞肺癌气阴两虚证临床研究
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［摘要］目的：观察沙参麦冬汤辅助吉非替尼治疗老年晚期非小细胞肺癌（NSCLC）气阴两虚证的临床疗

效及对凝血功能的影响。方法：采用随机数字表法将 82 例老年晚期表皮生长因子受体 （EGFR） 突变阳性

NSCLC 患者分为对照组与观察组各 41 例。对照组给予吉非替尼治疗，观察组给予吉非替尼联合沙参麦冬汤治

疗。比较 2 组治疗前后中医证候评分、凝血功能指标，并评估 2 组临床疗效及安全性。结果：观察组客观缓解

率为 82.93%，高于对照组 58.54%（P＜0.05）。治疗后，2 组中医证候评分较治疗前降低 （P＜0.05），且观察

组中医证候评分低于对照组 （P＜0.05）。治疗后，2 组凝血酶原时间 （PT）、纤维蛋白原 （FIB）、D-二聚

体 （D-D） 较治疗前增加 （P＜0.05），部分活化凝血酶原时间 （APTT）、凝血酶时间 （TT） 减少 （P＜0.05）；

观察组治疗后 PT、FIB、D-D 低于对照组（P＜0.05），APTT、TT 高于对照组（P＜0.05）。观察组恶心呕吐发

生率低于对照组（P＜0.05），血小板减少、白细胞减少、腹泻、周围神经毒性发生率低于对照组，但差异无统

计学意义（P＞0.05）。结论：沙参麦冬汤辅助吉非替尼治疗老年晚期 NSCLC 气阴两虚证疗效确切，能够减轻

患者因吉非替尼治疗所致的凝血功能异常，安全性较高。
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Abstract：Objective：To observe the clinical effect of Shashen Maidong Decoction assisting Gefitinib

for senile patients with advanced non- small cell lung cancer (NSCLC) with dual deficiency of qi and yin

syndrome，and its effect on coagulation function. Methods：A total of 82 cases of senile patients with

advanced epidermal growth factor receptor (EGFR)-mutated NSCLC were divided into the control group and

the observation group according to the random number table method，with 41 cases in each group. The

control group was treated with Gefitinib，and the observation group was treated with Gefitinib combined

with Shashen Maidong Decoction. Traditional Chinese medicine (TCM) syndrome scores and coagulation

function indexes were compared between the two groups before and after treatment. The clinical effects

◆肿瘤研究◆
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非小细胞肺癌（NSCLC）是肺癌的常见分型，临床

症状隐匿，多数患者确诊时即为晚期，丧失最佳治

疗时机，死亡率高[1]。临床主要治疗手段为化疗，但

疗效不理想，药物存在较多不良反应[2]。吉非替尼为

酪氨酸激酶抑制剂类分子靶向药物，是表皮生长因

子受体（EGFR）基因突变 NSCLC 患者的一线干预药

物，但较多患者在服药 10～12 个月后，容易产生耐

药反应，降低疗效 [3-4]。大量临床研究发现靶向药物

联合中医药治疗晚期 NSCLC 有减毒增疗的效果 [5-6]。

中医认为 NSCLC 患者在晚期阶段正气亏虚，加之癌

毒久稽，使阴液内耗，临床多见气阴亏虚证[7]。沙参

麦冬汤有甘寒生津、清养肺胃之功效。本研究在吉

非替尼治疗基础上联用沙参麦冬汤治疗，取得较好

疗效，结果报道如下。

1 临床资料

1.1 诊断标准 符合 《中国原发性肺癌诊疗规

范（2015 年版）》 [8]中 NSCLC 的诊断标准。患者有咳

嗽、咳血、胸痛、肺部炎症、呼吸困难、上腔静脉

综合征等临床症状；常规胸片或 CT 显示有毛刺、分

页、密度不均等；痰液检查、支气管镜检查提示有

异型细胞；正电子发射断层-X 线计算机断层组合系

统（PET-CT）检查提示有异常代谢增高区域，同时结

合病理学检查确诊。

1.2 辨证标准 符合《肿瘤中医诊疗指南》 [9]中气阴

两虚证的辨证标准。咳嗽痰少，咳声低弱，痰中有

血，神疲乏力，面色苍白，自汗盗汗，口干咽燥，

舌淡红苔薄，脉细弱。

1.3 纳入标准 符合上述诊断及辨证标准；年龄＞

18 岁；美国东部肿瘤协作组（ECOG）评分 0～2 分；

初次进行吉非替尼治疗；卡氏功能状态（KPS）评分[10]

大于 60 分；患者及家属知情研究内容，且签署知情

同意书。

1.4 排除标准 有心、肝、肾等脏器功能严重不全

或其他恶性肿瘤；存在胃肠功能异常影响药物吸收

或对研究药物过敏；加入本研究前 3 个月内参与其

他临床试验；存在脑转移症状未获得控制。

1.5 一般资料 选取 2016 年 9 月—2021 年 9 月舟

山市中医院收治的老年晚期 EGFR 突变阳性 NSCLC
患者 82 例，按随机数字表法分为对照组与观察组各

41 例。对照组男 12 例，女 29 例；年龄 56～78 岁，

平均（64.81±7.62）岁；病程 35～59 d，平均（45.72±
6.84）d；病理类型：腺癌 39 例，腺鳞癌 2 例；肿

瘤分期：ⅢB 期 4 例，Ⅳ期 37 例；EGFR 突变：

19 外显子缺失 25 例，21 外显子突变 16 例。观察组

and safety in the two groups were evaluated. Results： The objective response rate was 82.93% in the

observation group， higher than that of 58.54% in the control group (P＜0.05). After treatment， TCM

syndrome scores in the two groups were decreased when compared with those before treatment (P＜

0.05)，and the TCM syndrome scores in the observation group was lower than that in the control group (P＜

0.05). After treatment，the prothrombin time (PT)，fibrinogen (FIB)，and D-dimer (D-D) in the two groups

were increased when compared with those before treatment (P＜0.05)， and the activated partial

thromboplastin time (APTT) and thrombin time (TT) were shortened (P＜0.05)；the indexes of PT，FIB，and

D-D in the observation group were lower than those in the control group (P＜0.05)，and APTT and TT were

higher than those in the control group (P＜0.05). The incidence of nausea and vomiting in the observation

group was lower than that in the control group (P＜0.05)， and the incidence of thrombocytopenia，

leukopenia， diarrhoea， and peripheral neurotoxicity was lower than that in the control group， but the

difference showed no significance (P＞0.05). Conclusion：Shashen Maidong Decoction assisting Gefitinib

for senile patients with NSCLC with dual deficiency of qi and yin syndrome has a definite curative effect，

and can reduce the abnormal coagulation function caused by Gefitinib ，with high safety.

Keywords：Non-small cell lung cancer；Senile；Dual deficiency of qi and yin syndrome；Shashen

Maidong Decoction；Gefitinib；Coagulation function
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男 14 例，女 27 例；年龄 54～79 岁，平均（64.99±
7.63）岁；病程 34～58 d，平均（45.39±5.77）d；病理

类型：腺癌 38 例，腺鳞癌 3 例；肿瘤分期：ⅢB 期

2 例，Ⅳ期 39例；EGFR 突变：19外显子缺失 27 例，

21 外显子突变 14 例。2 组一般资料比较，差异无

统计学意义（P＞0.05），具有可比性。

2 治疗方法

2.1 对照组 给予吉非替尼（AstraZeneca UK Limited，
批准文号 J20180014）治疗，每次 250 mg，每天 1 次。

2.2 观察组 在对照组基础上联用沙参麦冬汤治疗，

处方：沙参 25 g，麦冬 20 g，生扁豆 18 g，桑叶、天

花粉各 16 g，玉竹 12 g，生甘草 10 g。每天 1 剂，常

规煎煮，每次 200 mL，早晚各 1 次温服。

干预 4 周作为 1 个周期，2 组连续治疗 2 个周

期。若出现肿瘤进展或者无法耐受不良反应则停止

治疗。

3 观察指标与统计学方法

3.1 观察指标 ①中医证候评分 [11]。评估内容有咳

嗽痰少、咳声低弱、痰中有血、神疲乏力、面色苍

白、自汗盗汗、口干咽燥，根据症状的无、轻、

中、重程度计 0、2、4、6 分。②凝血功能指标。清

晨空腹时，采集患者静脉血 4 mL，以离心半径 15 cm，

3 500 r/min 条件下离心 5 min，分离血浆，采用半自

动血凝仪检测 2 组治疗前后凝血酶原时间（PT）、部

分活化凝血酶原时间（APTT）、凝血酶时间（TT）、纤

维蛋白原（FIB）水平；酶联免疫吸附法检测 2 组治疗

前后 D-二聚体（D-D）水平。③不良反应。记录 2 组

血小板减少、白细胞减少、周围神经毒性、恶心呕

吐、腹泻等不良反应发生情况。

3.2 统计学方法 运用 SPSS21.0 软件进行统计学分

析。计量资料以均数±标准差（x ± s）表示，组内比较

采用配对样本 t 检验，组间比较采用独立样本 t 检

验；计数资料以百分比（％）表示，行 χ2 检验。P＜

0.05 为差异有统计学意义。

4 疗效标准与治疗结果

4.1 疗效标准 参考文献[12]结合胸部 X 片、CT 测

量瘤体大小拟定。完全缓解（CR）：病灶完全消失，

未见新病灶，中医证候减分率≥90％，至少维持 1 个

月；部分缓解（PR）：瘤灶最大径之和缩小≥30％，

70%≤中医证候减分率＜90％，至少维持 1 个月；稳

定（SD）：瘤灶最大径之和缩小＜30％或增加＜20％，

30%≤中医证候减分率＜70％；疾病进展（PD）：瘤灶

最大径之和至少增加≥20％或有新病灶发生，中医证

候减分率＜30％。中医证候减分率=（治疗前中医证

候评分-治疗后中医证候评分）/治疗前中医证候评分×
100%。客观缓解率=（CR+PR）例数/总例数×100%。

4.2 2组临床疗效比较 见表 1。观察组客观缓解率

为 82.93％，高于对照组 58.54％（P＜0.05）。
表 1 2组临床疗效比较 例（%）

组 别

对照组

观察组

例数

41
41

CR
0
0

PR
24（58.54）
34（82.93）

SD
8（19.51）
4（9.76）

PD
9（21.95）
3（7.32）

客观缓解

24（58.54）
34（82.93）①

注：①与对照组比较，P＜0.05
4.3 2组治疗前后中医证候评分比较 见表 2。治疗

前，2 组中医证候评分比较，差异无统计学意义（P＞

0.05）。治疗后， 2 组中医证候评分较治疗前降

低（P＜0.05），且观察组治疗后中医证候评分低于对

照组（P＜0.05）。
4.4 2组治疗前后凝血功能指标比较 见表 3。治疗

前，2 组凝血功能指标比较，差异无统计学意义（P＞

0.05）。治疗后，2 组 PT、FIB、D-D 较治疗前增

加（P＜0.05），APTT、TT 较治疗前减少（P＜0.05）；

观察组治疗后 PT、 FIB、D-D 低于对照组（P＜

0.05），APTT、TT 高于对照组（P＜0.05）。
4.5 2组不良反应发生率比较 见表 4。观察组恶心

呕吐发生率低于对照组（P＜0.05），血小板减少、白

细胞减少、腹泻、周围神经毒性发生率低于对照

组，但差异无统计学意义（P＞0.05）。
表 2 2组治疗前后中医证候评分比较（x ± s） 分

组 别

对照组

观察组

时 间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

例数

41
41
41
41

咳嗽痰少

4.90±0.64
2.41±0.42①

4.94±0.71
1.65±0.26①②

咳声低弱

4.87±0.72
2.34±0.57①

4.81±0.63
1.62±0.28①②

痰中有血

4.79±0.66
2.29±0.48①

4.76±0.70
1.60±0.23①②

神疲乏力

4.69±0.53
2.25±0.52①

4.64±0.62
1.59±0.15①②

面色苍白

4.99±0.69
2.40±0.49①

4.96±0.65
1.71±0.27①②

自汗盗汗

4.44±0.58
2.33±0.37①

4.41±0.54
1.59±0.29①②

口干咽燥

4.83±0.60
2.21±0.34①

4.88±0.56
1.64±0.24①②

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05；②与对照组治疗后比较，P＜0.05
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表 4 2组不良反应发生率比较 例（％）

组 别

对照组

观察组

例数

41
41

血小板减少

19（46.34）
13（31.71）

白细胞减少

22（53.66）
15（36.59）

周围神经毒性

17（41.46）
16（39.02）

恶心呕吐

20（48.78）
12（29.27）①

腹泻

18（43.90）
15（36.59）

注：①与对照组比较，P＜0.05
5 讨论

NSCLC 患者多伴 EGFR 过度表达，吉非替尼是

一种 EGFR 的靶向抑制剂，能够有效抑制 EGFR 自

身磷酸化，对癌细胞的侵袭、增殖、凋亡等起到调

节作用，为治疗晚期 EGFR 突变型 NSCLC 的药物之

一，故本研究选择其作为对照药物。研究发现吉非

替尼的长期使用会引起皮疹、腹泻等不良反应 [13-14]。

中医将 NSCLC 归属于肺积范畴，肺开窍于鼻，外感

之邪易经口鼻、皮毛而入，侵袭肺脏，导致肺脏蕴

热，同时被靶向或放化疗治疗的“热毒”所伤，出

现气阴两虚，进一步加剧病情，临床治疗以益气养

阴、清肺润燥为主。本研究采用沙参麦冬汤辅助治

疗，方中沙参、麦冬甘寒养阴、清热润燥，共为君

药；玉竹养阴润燥，天花粉清热生津，两药相配可

加强君药养阴生津、清热润燥之功，共为臣药；桑

叶轻宣润燥，生扁豆健脾益气，以助运化，共为佐

药；生甘草益气健脾、甘缓和胃、调和药性，为使

药。诸药起到清养肺胃、生津润燥、健脾益气的功

效。本研究结果显示，观察组客观缓解率高于对照

组，中医证候评分明显低于对照组，提示吉非替尼

联合沙参麦冬汤治疗晚期 NSCLC 气阴两虚证疗效确

切，能够改善患者症状。

研究发现多数 NSCLC 患者伴有凝血功能障碍，

血液呈高凝状态，是导致患者死亡的主要原因之

一[15]。吉非替尼靶向治疗 NSCLC 可损伤血管内皮细

胞，加快促凝血因子的分泌，抑制纤溶系统功能，

使血液长期处于高凝状态。本研究治疗结果显示，

对照组采取吉非替尼治疗 NSCLC 后，患者 PT 明显

延长，APTT、TT 明显缩短，FIB、D-D 水平显著增

加，与既往文献报道基本相似[16]。然而，观察组治疗

后 PT、FIB、D-D 水平低于对照组，APTT、TT 高于

对照组，表明在吉非替尼的治疗基础上，联用沙参

麦冬汤治疗有助于减轻吉非替尼所致凝血功能异

常。徐耀琳等[17]研究发现，加减沙参麦冬汤辅助治疗

能够改善患者凝血功能障碍。药理研究发现麦冬有

效成分可减轻自由基对人脐静脉内皮细胞的损伤，

维持内皮细胞正常生理功能，还有抗血液流变学改

变及抗血栓形成作用[18-19]。此外，观察组恶心呕吐发

生率低于对照组，但血小板减少、白细胞减少、腹

泻、周围神经毒性不良反应发生率与对照组比较，

差异无统计学意义，提示沙参麦冬汤辅助吉非替尼

治疗安全性较高，能够减少恶心呕吐不良反应发生。

综上所述，沙参麦冬汤辅助吉非替尼治疗老年

晚期 NSCLC 气阴两虚证疗效确切，能够减轻吉非替

尼所致的凝血功能异常，安全性较高。
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