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摘　 要:目的 通过对晚期胃癌患者化疗期间辅助中药治疗ꎬ分析健脾益肾法对胃癌患者化疗后消化道症

状、疲乏症状、情绪症状的影响及血液、消化道毒性及无进展生存时间的影响ꎮ 方法 将 ６５ 例晚期癌患者随机分

为两组ꎬ治疗组(联合组)３２ 例ꎬ行化疗联合升白固本汤ꎬ对照组(化疗组)３３ 例ꎬ进行单纯化疗ꎬ两组均化疗 ６~ ８
个周期ꎮ 结果 安德森症状评估量表(ＭＤＡＳＩ)评定:治疗后ꎬ治疗组食欲下降(２.４８±２.８５ ｖｓ ４.６８±２.９６)、疲乏

(３􀆰 ２２±２.５８ ｖｓ ４.５８±２.３８)、气短(１.８１±２.２６ ｖｓ ２.７７±２.５６)、一般活动(３.５８±２.８８ ｖｓ ４.９６±２.２６)、走路(２.９２±２.５８
ｖｓ ４.１８±２.３２)、情绪低落(３.３２±２.４４ ｖｓ ５.６２±２.１２)评分低于对照组ꎬＰ<０.０５ꎮ 中医证候评分:脘腹胀满(２.５５±
２.２１ ｖｓ ３.９２±２.８１)、食少纳呆(３.５２±１.８９ ｖｓ ４.４３±１.５６)、食入难化(３.０８±１.４１ ｖｓ ３.９５±１.６０)、神疲乏力(３.０２±
１.２２ ｖｓ ３.８２±１.４８)治疗组低于对照组ꎬＰ<０.０５ꎮ 两组消化道毒性发生率相当(１７.８６％ ｖｓ １８.５６％)ꎬ治疗组血红

蛋白下降率低照组(３１.２５％ ｖｓ ５７.５８％)ꎮ 无进展生存时间:治疗组为 ６.９ 个月ꎬ对照组为 ５.５ 个月ꎬＰ>０.０５ꎮ
结论 升白固本汤改善胃癌化疗患者消化道症状群、疲乏症状群ꎬ有益于改善情绪症状ꎮ
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　 　 ２０２２ 年国家癌症中心发布胃癌居恶性肿瘤的

第三位[１]ꎬ是我国常见的恶性肿瘤ꎮ 化疗是不能

手术局部晚期胃癌的主要治疗方式ꎮ 随着循证医

学指导下的临床实践数据的逐渐增多ꎬ中医药治

疗肿瘤的主要作用点在于稳定瘤体、改善症状、提
高生活质量、延长生存期这一结论得到认可[２]ꎮ
而化疗不良反应及疾病本身会导致患者出现多种

症状ꎬ因此在化疗患者康复需求中ꎬ越来越多涉及

到症状及症状群康复ꎮ 我们随访 ２０１０—２０１４ 陕西

省肿瘤医院晚期胃癌化疗患者ꎬ进行中医辨证ꎬ发
现患者证型表现多样ꎬ但多兼有脾肾不足ꎮ 研究

认为[３￣５]健脾益肾类中药可以抑制肿瘤细胞的增

殖ꎬ降低肿瘤细胞的侵袭力ꎬ诱导肿瘤细胞的凋

亡ꎬ阻滞肿瘤细胞周期ꎬ干扰 ＰＩ３Ｋ￣ＡＫＴ 细胞信号

通路ꎬ具有抗血管生成、抑制癌基因和诱导抗癌基

因等多种作用ꎮ 而化疗联合中药在改善胃癌患者

乏力、食欲减退、失眠、非腹水原因腹胀腹痛ꎬ肢体

酸困等症方面ꎬ疗效更具优势[６￣７]ꎮ 本研究探讨健

脾益肾中药对晚期胃癌患者症状群生存作用的影

响ꎬ为健脾固本ꎬ扶正祛邪理论提供临床依据ꎮ
１　 资料和方法

１.１　 一般资料　 ６５ 例患者是 ２０１６ 年 １１ 月—２０２１
年 １ 月于陕西省肿瘤医院住院的胃癌患者ꎬ均经病

理确诊ꎮ 中医诊断为胃癌ꎬ脾肾两虚ꎮ 所有病例

经影像检查后进行临床分期ꎬ将所有患者采用

Ｄｏｌｌ􀆳ｓ 临床病例随机表法分为治疗组和对照组ꎮ 治

疗组患者 ３２ 例ꎬ对照组 ３３ 例ꎮ 组织学类型中分化

２７ 例ꎬ低分化 ３８ 例ꎮ 局晚期 ２２ 例ꎬⅣ期 ４３ 例ꎮ
Ⅳ期患者中单一远处转移 ２８ 例ꎬ多部位转移 １５ 例

(常见转移部位:肝、肺、淋巴结、骨、肾上腺、腹
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膜)ꎮ 两组患者临床分期、性别、年龄等方面无统

计学意义ꎮ
表 １　 两组患者一般资料

治疗组(ｎ＝３２) 对照组(ｎ＝３３)

年龄(岁) ５８.１７±１０.０４ ５９.１０±１１.０５

性别

　 男 １９ １８

　 女 １３ １５

临床分期

　 局晚期 １２ １０

　 Ⅳ期 ２０ ２３

　 单一远处转移 １３ １５

　 多部位转移 ７ ８

组织学类型

　 中分化 １３ １４

　 低分化 １９ １９

　 　 入组标准:①经陕西省肿瘤医院伦理委员会

批准ꎬ所有患者均自愿参加ꎬ签署知情同意书ꎮ
②所有患者经病理检查确诊ꎮ 经免疫组化或 ＦＩＳＨ
检测为 ＨＥＲ２ 阴性ꎮ 患者无手术适应症或拒绝手

术治疗ꎬ既往未接受系统化疗ꎬ允许接受过术后辅

助治疗患者入组ꎮ ③ＥＣＯＧ 评分 ０ ~ ２ 分患者ꎮ
④所有患者无严重器官功能损害ꎮ 白细胞≥４.０×

１０９ / Ｌꎬ中性粒细胞 ≥２. ０ × １０９ / Ｌꎻ血红蛋白 ≥
９０ ｇ / Ｌꎻ血小板≥１００×１０９ / Ｌꎻ谷丙转氨酶或谷草转

氨酶≤正常上限的 ２.５ 倍(无肝转移)或≤正常上

限 ５ 倍(有肝转移)ꎻ胆红素≤正常上限的 １.５ 倍ꎬ
血清肌酐≤１.５×ＵＬＮ 和肌酐清除率>５０ ｍＬ􀅰ｍｉｎ－１ꎮ
心电图、电解质基本正常ꎮ ⑤临床评估其生存期

６ 个月以上ꎬ无放疗、化疗禁忌症ꎮ ⑥中医症状(脾
肾两虚型) [８￣９]:食欲不振ꎬ气短ꎬ乏力ꎬ伴或不伴恶

心呕吐ꎬ腰酸困ꎬ怯冷ꎬ自汗或盗汗ꎬ舌淡、苔厚或

少苔ꎬ脉弱或细涩ꎮ
排除标准:①排除消化道梗阻、穿孔患者ꎬ排

除腹水患者ꎬ排除合并上腔静脉综合征、骨转移导

致脊髓截瘫患者ꎬ排除脑转移患者ꎮ ②排除孕妇、精
神性疾病患者ꎬ排除脑、神经器质性疾病和甲状腺功

能亢进及功能低下者ꎮ ③排除严重认知障碍患者ꎮ
基线评估:治疗开始前 １ 周内完成基线评估

(主要包括病史采集、体格检查、胸部 ＣＴ、上腹部

ＣＴ、消化道钡透ꎬ全血细胞计数、肝肾功能)ꎮ
１.２　 治疗方法 　 采用 Ｄｏｌｌ􀆳ｓ 临床病例随机表法ꎬ
将符合纳入标准的患者随机分为两组:对照组为

单纯化疗组ꎬ治疗组为化疗＋中药组ꎮ
对照组:单纯使用化疗方法治疗ꎬ以氟尿嘧啶为

基础的化疗方案 ６~８ 周期ꎮ 奥沙利铂 １３０ ｍｇ􀅰ｍ－２ꎬ
静滴ꎬｄ１ꎬ卡培他滨 １０００ ｍｇ􀅰ｍ－２ꎬ口服ꎬ日 ２ 次ꎬｄ１￣
１４ꎬ每 ２１ ｄ 重复ꎮ 或奥沙利铂 １３０ ｍｇ􀅰ｍ－２ꎬ静滴ꎬ
ｄ１ꎬ替吉奥(体表面积<１.２５ ｍ２ꎬ每次 ４０ ｍｇꎻ体表

面积 １.２５~１.５ ｍ２ꎬ每次 ５０ ｍｇꎻ体表面积>１.５ ｍ２ꎬ
每次 ６０ ｍｇ)口服ꎬ日 ２ 次ꎬｄ１￣１４ꎬ每 ２１ ｄ 重复ꎮ 或

奥沙利铂 ８５ ｍｇ􀅰ｍ－２ꎬ静滴ꎬｄ１ꎬ亚叶酸钙 ４００ ｍｇ􀅰
ｍ－２ꎬ静滴 ｄ１ꎬ５￣ｆｕ ４００ ｍｇ􀅰ｍ－２ꎬ静滴ꎬｄ１ꎬ然后 ２４００~
３６００ ｍｇ􀅰ｍ－２􀅰ｄ－１持续静滴注 ４６ ｈꎬ每 １４ ｄ 重复ꎮ
治疗期间辅以止吐、对症、支持及集落细胞刺激因

子ꎮ 贫血患者可予以输血纠正贫血ꎬ骨转移患者

可予以止疼放疗或双磷酸盐药物治疗ꎮ
治疗组:在化疗方案基础上ꎬ联合升白固本

汤ꎬ每周期中药至少口服 ２ ｗꎮ 方用:太子参 ３０ ｇꎬ
白术 ２０ ｇꎬ黄芪 ３０ ｇꎬ补骨脂 １５ ｇꎬ菟丝子 １２ ｇꎬ枸
杞 １２ ｇꎬ鸡血藤 ３０ ｇꎬ丹参 ３０ ｇꎬ鹿角胶 １５ ｇ(烊
化)ꎬ鸡内金 １５ ｇꎬ黄连 ９ ｇꎬ砂仁 ９ ｇ(后下)ꎮ 水煎

服ꎬ日一剂ꎬ分 ２ 次口服ꎬ早晚各 １ 次ꎮ 每周辨证一

次ꎬ在基本处方基础上调整中药处方ꎬ记录服药持

续的时间ꎮ 恶心呕吐加陈皮 １０ ｇꎬ半夏 １２ ｇꎬ降逆

和中ꎻ胃疼加木香 １０ ｇꎬ陈皮 １０ ｇꎬ青皮 ６ ｇꎬ行气止

痛ꎻ胃中嘈杂ꎬ反酸加白芨 １５ ｇꎬ乌贼骨 １５ ｇꎬ浙贝

母 １０ ｇꎻ口苦ꎬ苔黄加公英 １０ ｇꎬ苦寒健胃ꎻ大便干

结加瓜蒌仁 １２ ｇꎬ火麻仁 １２ ｇꎬ润肠通便ꎻ舌暗ꎬ脉
涩加赤白芍各 １５ ｇꎬ当归 １５ ｇꎬ活血化瘀ꎻ失眠较重

者加用酸枣仁 ２０ ｇꎬ敛阴安神ꎮ
１.３　 观察项目　 主要观察指标:①安德森症状评

估量表(ＭＤＡＳＩ)评分[１０]:依据 ＭＤＡＳＩ￣Ｃ 进行临床

症状群评价ꎬＭＤＡＳＩ 量表包含 ６ 个条目疾病症状

群ꎬ２ 个条目胃肠道症状群ꎬ３ 个条目疲乏症状群和

２ 个条目情绪症状群ꎬ每个条目记 ０~１０ 分ꎬ分数越

高ꎬ则表示干扰程度越重ꎮ 基线治疗结束后各完

成一次 ＭＤＡＳＩ 量表评分ꎮ ②相关中医证候评

分[１１]:按照症状严重程度从无至重计 ０ ~ ６ 分ꎬ轻
度 ２ 分ꎬ中度 ４ 分ꎬ重度 ６ 分ꎮ 对主要相关症状ꎬ中
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医症候学的观察(包括症状ꎬ舌脉的观察)ꎬ其程度

用计分法表示ꎬ治疗前后各记录一次ꎮ
次要观察指标:无进展生存时间 ＰＦＳ:定义为

随机化入组给药时至开始治疗后首次发现疾病进

展证据或死亡的时间间隔ꎮ 毒副反应:参照 ＷＨＯ
化疗药物毒性评级标准ꎬ进行血液毒性、消化道毒

性损伤评级ꎮ ６ 个化疗周期按照最严重程度评级ꎮ
化疗后出现血红蛋白低于正常值计入发生率ꎬ初
始化疗前血红蛋白 ９０ ~ １１０ ｇ􀅰Ｌ－１ꎬ化疗后较前降

低者ꎬ计入发生率ꎬ较前升高但未达到正常值者ꎬ
则不计入发生率ꎮ
１.４　 统计学方法　 统计学处理:数据用 ＳＰＳＳ １３.０
统计分析软件进行分析ꎮ 计数资料采用 χ２ 检验ꎬ
计量资料的组间比较用 ｔ 检验ꎬ组内比较配对

ｔ 检验ꎮ
２　 结果

２.１　 安德森症状评估量表(ＭＤＡＳＩ)评分 　 治疗

前ꎬ两组各项评分无统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎮ 治疗

后ꎬ治疗组疲乏、气短、食欲下降、一般活动、走路、
情绪等评分低于对照组ꎬＰ<０.０５ꎮ 见表 ２ꎮ

表 ２　 两组安德森症状评估量表评分比较(ｘ±ｓ)

项目 治疗组 对照组

疼痛 ２.６８±２.３３ ２.６６±２.５８

疲乏∗ ３.２２±２.５８ ４.５８±２.３８

恶心 ２.２３±２.２２ ２.６２±２.１８

睡眠不安 ２.４４±２.２８ ２.６５±２.１１

苦恼 ２.０９±２.６３ ２.７７±２.１５

气短∗ １.８１±２.２６ ２.７７±２.５６

健忘 ２.２６±２.２２ ２.６８±２.１２

食欲下降∗ ２.４８±２.８５ ４.６８±２.９６

瞌睡 ２.５６±２.６３ ２.９７±２.２６

口干 ３.３２±２.６８ ３.４６±２.１２

悲伤 ４.４５±２.３２ ４.６６±２.５２

呕吐 ２.３１±２.８８ ２.２１±２.３２

麻木感 １.５２±２.２０ １.４５±２.８５

一般活动∗ ３.５８±２.８８ ４.９６±２.２６

情绪∗ ３.３２±２.４４ ５.６２±２.１２

工作 ４.６６±２.４６ ４.３５±２.８８

与他人关系 ４.３３±３.９２ ４.４６±２.９９

走路∗ ２.９２±２.５８ ４.１８±２.３２

生活乐趣 ４.４６±２.８０ ４.３１±２.０２

　 　 注:∗为 Ｐ<０.０５

２.２　 两组患者治疗前中医的症状积分比较　 经 ｔ
检验ꎬＰ>０.０５ꎮ 治疗后ꎬ治疗组神疲乏力、食少纳

呆、脘腹胀满、食入难化症状显著低于对照组 Ｐ<
０􀆰 ０５ꎮ 见表 ３

表 ３　 治疗后两组之间患者中医症状积分比较(ｘ±ｓ)

项目 治疗组 对照组 ｔ Ｐ

脘腹胀满∗ ２.５５±２.２１ ３.９２±２.８１ ２.２２ <０.０５

食少纳呆∗ ３.５２±１.８９ ４.４３±１.５６ ２.１２ <０.０５

便质改变 ３.０２±２.２５ ３.３６±１.７８ ０.６８ >０.０５

食入难化∗ ３.０８±１.４１ ３.９５±１.６０ ２.３２ <０.０５

神疲乏力∗ ３.０２±１.２２ ３.８２±１.４８ ２.３７ <０.０５

恶心呕吐 ２.５１±１.４６ ２.６２±１.６８ ０.２８ >０.０５

肠鸣矢气 １.７２±１.１２ １.５２±１.６１ ０.５８ >０.０５

语声低微 ２.２６±１.５２ ２.２８±１.３８ ０.０６ >０.０５

　 　 注:∗为 Ｐ<０.０５

２.３　 ＰＦＳ 无进展生存期(ＰＦＳ) 　 治疗组为 ６.９ 个

月ꎬ对照组为 ５.５ 个月(Ｐ>０.０５)ꎮ
２.４　 血液学毒性　 治疗后ꎬ两组血液学毒性多为

Ⅰ/Ⅱ级ꎬ两组血液学毒性发生率相当ꎮ 无统计学

意义( Ｐ > ０. ０５)ꎮ 血红蛋白下降率:治疗组 １０
(３１􀆰 ２５％)ꎬ对照组 １９(５７.５８％)Ｐ<０.０５ꎮ
２.５　 消化道毒性反应　 治疗后两组消化道毒性发

生率相当ꎮ 见表 ４ꎮ
表 ４　 治疗后两组消化道毒性反应发生率[ｎ(％)]

组别 ｎ 发生率 Ⅰ/Ⅱ Ⅲ/Ⅳ

治疗组 ３２ １０(１７.８６) ８(１４.２９) ２(３.５７)

对照组 ３３ １０(１８.５２) ７(１２.９６) ３(５.５６)

χ２ ０.０１ ０.１３ ０.１８

Ｐ >０.０５ >０.０５ >０.０５

３　 讨论

中医认为肿瘤病机多为虚与实并存ꎬ正气亏

虚ꎬ痰瘀搏结于脏腑经络ꎮ 晚期胃癌化疗患者ꎬ正
虚多指脾肾不足ꎮ 结合分子生物学、基础实验及

临床研究ꎬ多项研究对健脾补肾理论与胃癌关系

作了充分探讨ꎬ丁涛[１２] 通过建立人胃癌 ＳＧＣ￣７９０１
移植瘤裸小鼠模型ꎬ采用益气健脾中药干预胃癌

鼠模型ꎬ通过对脾虚相关指标:瘤鼠体重、食量、饮
水量、胃残留率、肠推进率等的评定ꎬ证明胃癌能

明确影响脾的运化功能ꎬ通过应用益气健脾中药

治疗ꎬ可以加强胃排空和小肠推进ꎬ脾功能得以改
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善ꎮ 周宇[１３]研究认为肿瘤的转移并非单纯地依靠

肿瘤细胞的机械性游走ꎬ尚需依靠接受肿瘤转移

的环境ꎬ即“转移前生境”ꎮ 胃癌转移与转移前生

境相关因子:ＲＡＳ 相关 Ｃ３ 肉毒素底物ꎬ基质细胞

衍生因子( ＳＤＦ￣１)及纤维连接蛋白( ＦＮ)密切相

关ꎮ 健脾补肾中药对 ＳＤＦ￣１ 和 ＦＮ 的表达具有干

预作用ꎬ健脾补肾中药可能通过对 ＳＤＦ￣１ 和 ＦＮ 表

达的干预作用防治胃癌转移ꎮ 祝利民等[１４]在晚期

胃癌患者使用 ＦＯＬＦＯＸ４ 方案化疗期间联合健脾

益肾中药每周期 １４ ｄ 口服ꎬ认为健脾益肾中药能

明显改善患者疲乏症状及生活质量ꎬ能提高患者

化疗后受到抑制的 ＮＫ、ＣＤ３、ＣＤ４、ＣＤ４ / ＣＤ８ 细胞

因子ꎬ健脾益肾对化疗引起的骨髓抑制如红细胞、
血红蛋白、白细胞、中性粒细胞下降有改善作用ꎮ
蔡小彪[１５] 采用三药化疗方案(紫杉醇、奥沙利铂、
氟尿嘧啶)行胃癌术后辅助化疗ꎬ认为联合健脾益

肾中药ꎬ可降低患者血小板及白细胞减少、神经毒

性、腹泻等毒副反应发生率ꎮ
肿瘤患者症状虽然被临床逐渐重视ꎬ但缺乏

有效客观症状评估工具ꎬ因而缺少循证医学支持ꎮ
在这一背景下ꎬ症状群(ｓｙｍｐｔｏｍ ｃｌｕｓｔｅｒ)的概念应

运而生ꎬ它弥补了现代医学在干预症状上的不足ꎬ
主要应用在肿瘤和精神类疾病上[１６]ꎮ 症状群的概

念由美国学者多德创立于 ２００１ 年[１７]ꎮ 症状群的

概念有以下 ３ 个特点:①是患者的主观感受ꎬ至少

由 ２ 个症状组成ꎮ ②症状群内的症状间具有相关

性和稳定性ꎮ ③各症状群之间相互独立[１８]ꎮ 研究

发现癌症患者中疲乏症状处于最核心的位置ꎬ发
生率较高ꎻ胃口差的症状对患者影响作用最强ꎻ精
神情绪症状群是核心症状群ꎬ对癌症患者生活质

量影响最大[１９]ꎮ 我们观察到消化道肿瘤患者易出

现营养不良ꎬ患者化疗后往往表现以消化道为主

的多种症状群ꎮ 安德森症状评估量表(ＭＤＡＳＩ)是
从患者感受出发ꎬ帮助临床医生识别并处理患者

的身体和心理症状ꎬ是多症状评估量表[２０￣２１]ꎬ可弥

补多种单一量表叠加评估的繁琐ꎮ 通过 ＭＤＡＳＩ 量
表评分ꎬ可以了解患者疲乏、消化道及情绪状态ꎮ
本次研究显示ꎬ两组患者恶心呕吐发生率相当ꎬ可
能因为 ＮＫ１ 受体拮抗剂等止吐药物的应用ꎬ降低

了恶心呕吐的发生率ꎮ 化疗联合中药并未加重患

者恶心呕吐症状ꎮ 但联合组腹胀、食欲减退等胃

肠道症状ꎬ疲乏、气短、走路、活动能力下降等疲乏

症状群ꎬ情绪症状评分低于化疗组ꎬ有统计学意

义ꎮ 另一项观察指标中医症状积分比较ꎬ可以看

到联合组腹胀食少ꎬ食入难化ꎬ疲乏症状积分低于

化疗组ꎮ 两项主要观察指标:中医症状评估和

ＭＤＡＳＩ 生活质量量表ꎬ两种评价方式结论一致ꎬ可
以说明升白固本汤对胃癌患者消化道症状群、疲
乏症状群或情绪症状群的改善ꎮ

本次课题选择在化疗间歇期辅助升白固本

汤ꎬ其中太子参、黄芪、白术、补骨脂、菟丝子健脾

益肾ꎬ枸杞、鸡血藤、丹参滋阴补血ꎬ鹿角胶为血肉

有情之品ꎬ具有益精填髓、强筋骨等功效[２２￣２８]ꎬ配
合补骨脂、菟丝子加强益肾补骨生髓之力ꎮ 补气

温热之品可能伤阴ꎬ故加用枸杞、丹参、鸡血藤补

肝肾之阴ꎬ祛瘀生新ꎬ防止补气药物伤阴及防止鹿

角胶滋腻ꎬ并以黄连制佐鹿角胶温热之性ꎮ 鸡内

金[２９￣３２]具有增强小肠推进运动ꎬ改善便秘的作用ꎬ
于本方中发挥健脾和胃助消化之力ꎮ 全方健脾补

肾ꎬ通过益气补血之法ꎬ有效减少化疗毒性及疲乏

症状ꎬ虽然在血液学毒性两组对比无统计学意义ꎮ
但联合组血红蛋白下降率低于化疗组ꎮ 对于不能

手术的胃癌患者ꎬ两组患者 ＰＦＳ 值无统计学意义ꎬ
但联合组有延长趋势ꎮ

健脾益肾中药辅助晚期胃癌患者化疗ꎬ侧重

固本培元ꎬ强调扶正祛邪兼顾ꎬ可以明显改善晚期

胃癌患者腹胀食少、食欲下降胃肠道症状和疲乏

症状ꎬ对情绪症状有一定改善[３３￣３６]ꎮ 中药早期介

入化疗ꎬ可以提高患者生存质量ꎬ并且对 ＰＦＳ 有延

长趋势ꎮ
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