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沙参麦冬汤联合吉非替尼在EGFR突变阳性晚期非小细胞
肺癌患者治疗中的应用

（池州市第二人民医院 肿瘤科，安徽 池州 247000）

【摘 要】目的 分析沙参麦冬汤联合吉非替尼治疗表皮生长因子受体（EGFR）突变阳性晚期非小细胞肺癌的

效果。方法 将2017年12月至2020年12月池州市第二人民医院接治的80例晚期非小细胞肺癌患者，依据单盲随

机原则分为对照组和观察组，各40例。对照组实施吉非替尼治疗，观察组在对照组基础上接受沙参麦冬汤治疗，

连续治疗3个疗程。比较两组临床疗效、中医症候积分；记录两组不良反应及随访1年的生存情况。结果 两组客

观缓解率对比，差异无统计学意义（P ＞0.05）；观察组疾病控制率高于对照组，差异有统计学意义（P ＜0.05）；治疗

3个疗程时，两组各中医症候积分均较治疗前降低，且两组各中医症候积分比较，差异有统计学意义（P ＜0.05）；两

组其他不良反应，组间比较差异无意义（P ＞0.05）；观察组1年生存率90.00%（36/40），对照组1年生存率70.00%

（28/40），经Log-rank检验，两组生存时间分布的差异具有统计学意义（P＜0.05）。结论 沙参麦冬汤联合吉非替尼

可更加有效控制EGFR突变阳性晚期非小细胞肺癌的病情，降低中医症候积分，改善症状，延长患者生存时间，且

用药安全性良好。
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原发性肺癌是发病率和病死率均居于首位的

肿瘤，2015年我国新发肺癌病例约为57.26/10万，病

死率约为45.87/10万，其中约有80%的患者属于非

小细胞肺癌[1]。晚期非小细胞肺癌在临床治疗过程

中已失去手术机会，放化疗是其主要治疗方案，联

合治疗虽能有效控制病情，但药物不良反应大，长

期用药难以耐受，远期生存率较低[2]。近年，分子靶

向治疗成为非小细胞肺癌研究中的重点与热点，临

床研究中发现，表皮生长因子受体（Epithelial

growth factor receptor，EGFR）外显子19突变在非小

细胞肺癌中最为常见，与肿瘤发生、发展密切相关，

特提出以EGFR酪氨酸激酶抑制剂，如吉非替尼治

疗EGFR突变型非小细胞肺癌，具有靶向性的特点，

可选择性的抑制肿瘤细胞，且不影响正常组织，已

取得良好疗效[3]。中医治疗肿瘤疾病在临床上已被

广大患者所接受，传统医学作为肺癌治疗指南中的

有效辅助治疗手段，具有独特的优势，在恶性肿瘤

中的应用得到普遍重视[4]。据中医学对肺癌的研究

和症候分类分析，其主要包括瘀阻肺络证、痰湿蕴

肺证、阴虚毒热证和气阴两虚证等4个证型，其中

中晚期患者以气阴两虚为主[5]。沙参麦冬汤是益气

养阴方中的典型方剂之一，有清养肺胃、润燥生津

之功效，且已有研究指出，对于晚期非小细胞肺癌患

者而言，沙参麦冬汤具有一定的增效、减毒作用[6]。

因此为探讨沙参麦冬汤联合EGFR突变阳性靶向药

物吉非替尼是否较单纯EGFR突变阳性靶向药物吉

非替尼治疗晚期非小细胞肺癌更具有优势，我们选

取了我院80例气阴两虚型晚期非小细胞肺癌患者

进行疗效分析，并取得满意的结果，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

以2017年 12月至2020年 12月池州市第二人

民医院接治的80例晚期非小细胞肺癌患者为受试

者，按照单盲随机原则将受试者分为对照组和观察

组，各40例。受试者详细情况见表1。统计检验年

龄、性别、体力状况（performance status，PS）评分等资

料，两组间比较差异无统计学意义（P＞0.05）。患者

及家属已签署知情同意书。
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分组

观察组

对照组

统计值

P

n

40

40

-

-

性别（例）

男

27

25

0.220

0.639

女

13

15

年龄（岁）

64.50（56.50，74.25）

68.50（56.50，77.00）

0.627

0.531

病理分型（例）

腺癌

19

19

鳞癌

15

16

0.059

0.971

腺鳞癌

6

6

吸烟史
（例）

32

33

0.082

0.775

合并基础疾病（例）

糖尿病

8

10

0.287

0.592

高血压

21

20

0.050

0.823

PS评分（分）

2.00（1.00，2.00）

2.00（1.00，3.00）

0.828

0.408

表1 两组一般资料比较

1.2 诊断标准及病例选择

西医诊断标准：参照《中国原发性肺癌诊疗规

范（2015年版）》[7]中相关内容，存在以下情况：（1）经

胸部X线检查发现有“S形倒影”；（2）CT检查存在

分叶征、毛刺征等征象；（3）病理活检明确有癌细胞

存在。

中医诊断标准：参照《中药新药临床研究指导

原则》[8]中相关内容，经辨证为气阴两虚证，主证：咳

嗽，咳声低落，痰少，稀而黏，或痰中带血，神疲乏

力，口燥咽干。次证：自汗或盗汗，心烦，口干少

饮。舌质红或淡红，有齿印，脉细弱或细数。

纳入标准：（1）符合中西医诊断标准；（2）恶性肿

瘤国际临床病期分期（tumor lymph node metastasis，

TNM）[9]为Ⅳ期，为非小细胞肺癌；（3）EGFR突变阳

性；（4）预计生存时间＞3个月；（5）患者意识清晰，

可配合研究。

排除标准：（1）合并其他恶性肿瘤；（2）伴随精

神障碍、认知障碍；（3）伴随严重且为控制的器质性

疾病；（4）既往有放化疗史、靶向治疗史等；（5）药物

过敏史；（6）合并血液、感染等系统疾病。

剔除脱落标准：（1）主动要求退出；（2）依从性

差，无法配合完成随访研究；（3）研究期内因重度不

良反应需终止治疗；（4）其他原因脱落。

1.3 治疗方法

对照组采用EGFR突变靶向药物吉非替尼治

疗，观察组在此基础上加用沙参麦冬汤治疗。

1.3.1 EGFR突变靶向药物治疗方法 参照《实用肿

瘤内科治疗》[10]，口服吉非替尼（中科本草科技，国药

准字H20163465，规格：0.25g）250mg/次，1次/d，以治

疗28 d为1个疗程，连续治疗3个疗程。

1.3.2 沙参麦冬汤 组方包括北沙参15 g、麦冬15 g、

玉竹10 g、天花粉10 g、桑叶10 g、扁豆10 g、生甘草

6 g。全部中药材均需清水浸泡30 min，使用小火煎

煮约30 min，再转为大火煎煮约40 min，最后转为小

火装碗300 mL，分早晚2次服用，1剂/d，以治疗28 d

为1个疗程，连续治疗3个疗程。

1.4 观察指标与效果评价

共选取4个观察指标，包括临床疗效、中医症候

积分、不良反应和随访1年的生存情况。

1.4.1 临床疗效 依据实体瘤疗效评价标准（RE-

CIST）[11]1.1标准评估疗效（见表2）。客观缓解率=

（CR例数+PR例数）/总例数×100%。疾病控制率=

（PR例数+SD例数）/总例数×100%。

1.4.2 中医证候积分 参照《中药新药临床研究指

导原则》，据主次证中选择常见的4个症状评估中医

证候积分，包括咳嗽、痰血、神疲乏力和自汗盗汗，

依据无、轻、中和重度分别计为0、2、4、6分，分值越

高症状越重。

1.4.3 用药安全性 于患者每个疗程结束时，检测

患者的白细胞、血红蛋白和肝肾功能。记录患者出

现的恶心呕吐、腹泻、皮肤瘙痒、发热、食欲不振、头

痛头晕等不良反应情况。

1.4.4 生存情况 全部患者均于治疗后随访1年，

随访终末期为2021年12月31日，记录患者1年内

的生存率。

1.5 统计学方法

实验数据输入SPSS25.0软件处理，以Shapiro-Wilk

行正态性检验，以示正态；以M（P25，P75）示非正

态，组间用非参数 Mann-Whitney U 检验，组内用

疗效

完全缓解（complete remission，CR）

部分缓解（partial remission，PR）

稳定（stable diseas，SD）

进展（progressive disease，PD）

判定标准

全部目标病灶消失，未见新增病灶，且维持时间＞4周

瘤体体积缩小＞50%，维持时间＞４周

瘤体体积缩小＜25%，未见新病灶

瘤体增大＞25%，出现新病灶

表2 疗效标准
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Wilcoxon符号秩检验；χ2 检验计数资料；生存函数

采用Kaplan-Meier法检验；检验水准为α=0.05，差异

有统计学意义以P＜0.05示。样本量计算用PASS

软件进行。

2 结果

2.1 疗效

两组客观缓解率对比，差异无统计学意义

（P＞0.05）；观察组疾病控制率高于对照组，差异有

统计学意义（P＜0.05）（见表3）。

2.2 中医证候积分

治疗前，两组各中医证候积分，组间比较差异

无统计学意义（P＞0.05）。治疗3个疗程时，两组各

中医证候积分均较治疗前降低，且两组各中医证候

积分比较，差异有统计学意义（P＜0.05）（见表4）。

组别

观察组

对照组

χ2

P

n

40

40

-

-

CR

0

0

PR

15（37.50）

13（32.50）

SD

20（50.00）

14（35.00）

PD

5（12.50）

13（32.50）

客观缓解

15（37.50）

13（32.50）

0.220

0.639

疾病控制

35（87.50）

27（67.50）

4.588

0.032

表3 两组疗效比较n（%）

2.3 用药安全性

经对治疗期间的观察，两组未出现白细胞、血

红蛋白及肝肾功能异常的情况。两组其他不良反

应比较，差异无统计学意义（P＞0.05）（见表5）。

组别

观察组

对照组

Z

P

n

40

40

-

-

咳嗽

治疗前

4.00（4.00，
6.00）

4.00（4.00，
6.00）

0.823

0.411

治疗3个疗
程时

0.00（0.00，
0.00）a

2.00（0.00，
2.00）a

3.385

0.001

痰血

治疗前

4.00（4.00，
4.00）

4.00（4.00，
4.00）

0.189

0.850

治疗3个疗
程时

0.00（0.00，
2.00）a

2.00（0.00，
2.00）a

2.697

0.007

神疲乏力

治疗前

4.00（4.00，
4.00）

4.00（4.00，
6.00）

0.299

0.765

治疗3个疗
程时

0.00（0.00，
2.00）a

2.00（0.00，
2.00）a

2.911

0.004

自汗盗汗

治疗前

4.00（4.00，
4.00）

4.00（4.00，
4.00）

0.341

0.733

治疗3个疗
程时

0.00（0.00，
0.00）a

2.00（0.00，
2.00）a

2.754

0.006

表4 两组中医证候积分比较[M（P25，P75），分]

注：与同组治疗前对比，aP＜0.05

2.4 生存情况

经治疗后1年时间的随访，观察组中位生存时

间12.00（12.00，12.00）个月，对照组中位生存时间

12.00（9.25，12.00）个月。观察组1年生存率90.00%

（36/40），对照组1年生存率70.00%（28/40）。采用

Log-rank检验，两组生存时间分布的差异具有统计

学意义（P = 0.05）（两组整体生存函数见图1）。

组别

观察组

对照组

χ2

P

n

40

40

-

-

恶心呕吐

10（25.00）

12（30.00）

0.251

0.617

腹泻

8（20.00）

9（22.50）

0.075

0.785

皮肤瘙痒

7（17.50）

5（12.50）

0.392

0.531

发热

3（7.50）

2（5.00）

0.000a

1.000a

食欲不振

9（22.50）

11（27.50）

0.267

0.606

头痛头晕

13（32.50）

14（35.00）

0.056

0.813

表5 两组用药安全性比较[n（%）]

注：a.采用连续校正χ2检验

图1 两组整体生存函数

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

累
积
生
存
分
析

生存分析函数

生存时间（月）
.00 2.00 4.00 6.00 8.00 10.00 12.00

组别
对照组
观察组
对照组-检剔后
观察组-检剔后
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3 讨论

在我国，肺癌已成为病死率首位的恶性肿瘤，

且约有30%患者存在EGFR突变。近年，靶向药物

为晚期非小细胞肺癌的治疗提供了一个新方向。

吉非替尼作为EGFR突变靶向治疗药物的代表药物

之一，通过抑制EGFR胞内酪氨酸激酶活性区，切断

肿瘤增殖的信号传导、避免新生血管的形成和加速

细胞凋亡等途径，从而阻止肿瘤进展[12]。相关研究

表明，吉非替尼治疗EGFR突变阳性晚期非小细胞

肺癌患者的临床缓解率约15%，疾病控制率约为

60%，证实了靶向治疗的有效性[13]。但由上述研究

可见，晚期非小细胞肺癌患者治疗后的缓解率仍不

理想，为了更好的治疗晚期非小细胞肺癌，提高患

者的生活质量，还需积极探索辅助治疗手段。

祖国医学中，肺癌无准确的疾病名字，主要依

据相关症状、表现将其归属于“虚劳”“肺积”“积

聚”“肺胀”等范畴[14]。古代医家对肺癌的病因病机

有较为深刻和直观的认知，如《医宗必读·积聚》中

记载，“正气不足，而后邪气踞之”，指出正气内虚、

脏腑阴阳失调是肺癌的主要病理基础。肺癌是一

种本虚标实证，因虚而得病，因虚而致实，以五脏虚

损为本，痰、瘀、热为标，故以气阴两虚为多见。沙

参麦冬汤首次见于清代吴鞠通的《温病条辨》中，

“燥伤肺胃阴分，或热或咳者，沙参麦冬汤之”，该组

方已被收录于2018年国家中医药管理局发布的《古

代经典名方目录（第一批）》中[15]。沙参麦冬汤由沙

参、麦冬、玉竹、天花粉、桑叶、扁豆和生甘草等多种

中药材组成，方中沙参、麦冬清养肺胃、生津润燥，

为方中君药；玉竹、花粉甘寒生津，助君药加强清养

肺胃之效，为方中的臣药；桑叶轻清宣透肺邪，白扁

豆与甘草配伍扶养胃气、培土生金，三药合为方中

佐药；甘草又可调和诸药，又兼为使药[16]。纵观全

方，符合扶正祛邪、攻补兼施、标本同治的中医整体

治疗原则，可发挥益气养阴、润燥清养肺胃之功。

在本研究中，采用疗效、中医证候积分反映患

者治疗前后的病情变化，研究发现治疗后，沙参麦

冬汤联合EGFR突变靶向药物吉非替尼治疗方法的

病情控制更好，中医证候积分更低，此结论与刘春燕

等[17]研究结果基本一致。这说明沙参麦冬汤与EGFR

突变靶向药物吉非替尼联合治疗方案的临床疗效

是确切的，具有良好的有效性。经现代药理学证

实，沙参麦冬汤中沙参、麦冬具有抑制炎症反应、促

进淋巴细胞增殖和增加抗体分泌等作用，可有效调

节机体免疫防御[18]。我们认为，吉非替尼能够更精

准的抑制肿瘤细胞的增殖与生长，从而阻断肿瘤的

血供，进一步缩小肿瘤体积，再加上沙参麦冬汤所

具备增强免疫功能的作用机制，能够有效的增强晚

期非小细胞肺癌患者的机体免疫力，更有利于使疾

病良好转归[19]。此外，在用药安全性和远期疗效方

面，沙参麦冬汤联合EGFR突变靶向药物吉非替尼

治疗的患者都具有优势，有助于延长患者生存期。

综上所述，沙参麦冬汤联合吉非替尼治疗气阴

两虚型EGFR突变阳性晚期非小细胞肺癌的病情控

制更好，可有效的改善不适症状，延长患者生存时

间，且用药安全性得到肯定，值得临床进一步推广

使用。但本研究也存在一定的不足，如研究样本量

较少，且均为我院患者，加上时间、患者个体差异等

因素，未进行更加长期的随访研究，可能会对研究

结果的外推造成一定的影响，未来还需开展更多的

多中心、大样本实验进一步证实本研究结论，拓宽

此联合治疗方案的应用。
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