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替吉奥胶囊联合六君子汤加减三线治疗

老年晚期肺鳞癌的临床研究

李陆振　方灿途　张华堂　刘立文　孟金成
（中山市中医院肿瘤科，中山，５２８４００）

摘要　目的：探讨替吉奥胶囊联合六君子汤加减三线治疗晚期老年肺脾气虚型肺鳞癌的临床疗效。方法：选取２０１７年１
月至２０１８年１１月中山市中医院肿瘤科收治的晚期老年肺鳞癌患者１００例作为研究对象，随机分为观察组和对照组，每
组５０例。所有患者已经经过一线及二线化学治疗进展，辨证为肺脾气虚型。观察组采用替吉奥胶囊联合六君子汤加减
治疗，对照组采用六君子汤加减治疗，比较２组患者治疗效果。结果：观察组体力状况评分总有效率 ８８％，对照组为
４８％，２组比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。２组治疗前瘤体大小比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；治疗后２、３、６和
１２个月ＣＴ检测结果显示观察组瘤体逐渐变小，１２个月后达到（１１８９±２６７）ｃｍ２，而对照组瘤体大小变化不大，２组治疗
后比较，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。２组常见不良反应（骨髓抑制、恶心呕吐、脱发）发生率比较，差异无统计学意义
（Ｐ＞００５）。结论：替吉奥胶囊联合六君子汤加减较单纯六君子汤加减治疗老年晚期肺鳞癌效果较好，不良反应未见增
加，可推广于老年晚期肺脾气虚型肺鳞癌的三线治疗。
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　　在我国，肺癌发病率在恶性肿瘤中位居第一，多
数患者确诊时已经为晚期。老年人依旧是肺癌发病

的主体。对于晚期的肺腺癌，很多患者有机会行分

子靶向治疗且效果较好［１２］。而对于老年鳞癌患者，

可以选择的治疗方法并不多。一线吉西他滨加铂类

方案的两药化疗往往行４～６周期后疾病进展，二线
多西他赛注射液的单药化疗有效率又极其低下［３４］。

经过多次静脉姑息化疗后，晚期的老年肺鳞癌患者

因为各种原因往往拒绝行静脉化疗。在免疫治疗还

未能走进基层医院的情况下，针对此类患者，如何找

到一种合适的治疗方案，往往困扰着广大基层临床

医生。本研究用替吉奥胶囊联合六君子汤加减对老

年晚期肺脾气虚型肺鳞癌进行三线治疗，取得了满

意的疗效，现报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１７年１月至２０１８年１１月
中山市中医院肿瘤科收治的晚期老年肺鳞癌患者

１００例作为研究对象，随机分为观察组和对照组，每
组５０例。１００例患者已经经过一线（吉西他滨注射
液＋铂类方案两药化疗）及二线方案（多西他赛注
射液单药化疗）的化疗，病情进展，经我科２位主治
医师辨证为肺脾气虚型，患者拒绝再行静脉姑息化

疗。１００例患者均为Ⅳ期。观察组中男３１例，女１９
例，年龄６５～７８岁，平均年龄（７２１５±４６５）岁；对
照组中男２８例，女２２例，年龄６６～７９岁，平均年龄
（７３２２±４５６）岁。２组患者性别、年龄、分期等一
般资料方面比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），具
有可比性。

１２　纳入标准　１）按照 ２０１６年 ＳｐｒｉｎｇｅｒＶｅｒｌａｇ
ＮｅｗＹｏｒｋ出版的《ＡＪＣＣ癌症分期手册》，经病理确
诊为肺鳞癌［５］；２）年龄６５～７９岁，一般状况 ＫＰＳ≥
６０分，各项检查检验结果提示无明显化疗禁忌证；
３）签署知情同意书；４）所有患者经一线及二线化疗
病情进展；５）所有患者经我科２位以上主治中医院
辨证为肺脾气虚型；６）经ＣＴ检查肺部至少有１个可
以测量的病灶。

１３　排除标准　１）距离上周期化疗时间 ＜４周；２）
病情危重，预计生存时间不超过３个月；３）血常规、
肝肾功能及心电图明显异常；４）顽固性消化道反应
或出血、肠梗阻等影响口服用药者；５）其他肿瘤相关
急症。

１４　治疗方法　观察组采用替吉奥胶囊（山东新时
代药业有限公司，国药准字 Ｈ２００８０８０３）加上六君子

汤加减方治疗，对照组单独采用六君子汤加减治疗。

替吉奥胶囊服用剂量根据患者的体表面积而定：体

表面积≤１２５ｍ２者，口服剂量为４０ｍｇ／次；体表面
积１２５～１５０ｍ２者，口服剂量为５０ｍｇ／次；体表面
积≥１５０ｍ２者，口服剂量为６０ｍｇ／次，连续口服２
周，停１周为１个周期，口服２个周期。六君子汤加
减方剂为：黄芪１５ｇ、党参１５ｇ、白术１０ｇ、茯苓１０ｇ、
法夏１０ｇ、陈皮１０ｇ、桔梗１０ｇ、薏苡仁１０ｇ、浙贝母
１０ｇ、杏仁 １０ｇ；服用剂量和方法：每日 １剂，先取
３０００ｍＬ温水侵泡３０ｍｉｎ，然后大火熬制１ｈ转小火
熬２ｈ，早晚取２００ｍＬ口服，连续服用２周停１周为
１个周期，连服２个周期。
１５　观察指标　１）２组临床总疗效。２）不良反应：
记录２组患者治疗后的常见不良反应发生情况，如
骨髓抑制、恶心呕吐、手足综合征等。３）２组治疗前
后瘤体大小的变化及 ＫＰＳ评分比较。治疗前及治
疗后２、３、６和１２个月采用ＣＴ检查测量瘤体大小。
１６　疗效判定标准　按 ＫＰＳ计分标准测定体力状
态评分。显效：治疗后 ＫＰＳ计分较之前增加 ＞２０
分；有效：治疗后 ＫＰＳ计分较之前增加 ＞１０分；稳
定：治疗后ＫＰＳ计分减少 ＜１０分；无效：治疗后 ＫＰＳ
计分减少＞１０分。ＫＰＳ总有效率 ＝（显效 ＋提高 ＋
稳定）／全组病例×１００％。瘤体大小变化参照《实用
肿瘤内科学》［６］，通过ＣＴ检查确定。
１７　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２２０统计软件对研
究数据进行统计分析，计量资料以均数 ±标准差
（珋ｘ±ｓ）表示，采用配对 ｔ检验；计数资料以百分比
（％）表示，采用χ２检验。以Ｐ＜００５为差异有统计
学意义。

２　结果
２１　２组患者ＫＰＳ评分比较　治疗６周后，观察组
ＫＰＳ总有效率为８８％，对照组为４８％，观察组体力
恢复效果高于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。见表１。
２２　２组患者治疗前后瘤体大小比较　２组患者治
疗前瘤体大小比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；
治疗后２、３、６和１２个月ＣＴ检测结果显示观察组瘤
体逐渐变小，１２个月后达到（１１８９±２６７）ｃｍ２，而
对照组瘤体大小变化不大，２组治疗后比较差异有
统计学意义（Ｐ＜００５）。见表２。
２３　２组患者治疗不良反应比较　治疗６周后，观
察组发生不良反应３例，对照组为１例，２组比较差
异无统计学意义（Ｐ＞００５）。见表３。
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表１　２组患者肺癌患者ＫＰＳ评分比较［例（％）］

组别 显效 有效 稳定 无效 总有效

观察组（ｎ＝５０） ７（１４） ２３（４６） １４（２８） ６（１２） ４４（８８）

对照组（ｎ＝５０） ３（６） １０（２０） １１（２２） ２６（５２） ２４（４８）

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５

表２　２组肺癌患者治疗前后瘤体大小比较（珋ｘ±ｓ，ｃｍ２）

组别 治疗前 ２个月 ３个月 ６个月 １２个月

观察组（ｎ＝５０） ２８１３±５２２ ２３５３±４２２ １７６２±３６２ １４３６±３８６ １１８９±２６７

对照组（ｎ＝５０） ２８５５±５１９ ２６３７±４７３ ２４６２±４１７ ２１３８±３７１ ２０８９±３５９

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５

表３　２组患者不良反应比较

组别 骨髓抑制（例） 恶心呕吐（例） 手足反应（例） 其他（例） 总发生率［例（％）］

观察组（ｎ＝５０） １ １ １ ０ ３（１３０４）
对照组（ｎ＝５０） １ ０ ０ ０ １（４５５）

χ２值 １０９５２
Ｐ值 ＞００５

３　讨论
随着人口老龄化，老年肺癌患者越来越多，发现

时很大一部分为晚期，最常见的分型是非小细胞肺

癌［７８］。老年晚期肺腺癌的患者有很多种治疗的方

式，基因突变可以选择相应的靶向治疗，野生型患者

可以选择低毒化疗药物维持治疗，如培美曲塞

等［９］。而对于老年晚期肺鳞癌患者治疗选择相对

较少，一线方案有效率有限，二线化疗方案的有效率

更加低。选择一种低毒有效的方案针对老年肺鳞癌

患者是一个临床常见的难题。中医药参与肺癌治疗

多有报道，中西医结合治疗此类患者可能是一种有

效的方法［１０］。分析既往文献，发现文献中往往忽视

中医治疗疾病的精华———辨证论治，多数研究没有

针对此类患者进行恰当的辨证论治。中医药治疗疾

病强调整体观念，单单靠中医药抗肿瘤可能效果欠

佳，中医药在肿瘤治疗中增效减毒多有报道。本研

究选定三线治疗老年肺鳞癌且辨证为肺脾气虚证的

患者为研究对象，根据辨证精准治疗此类患者。

替吉奥是一种日本研发的第三代氟尿嘧啶类的

药物，每粒含替加氟２０ｍｇ、吉美嘧啶５８ｍｇ与奥替
拉西钾１９６ｍｇ，其抗肿瘤的机理及效果在多项研
究中得以证实，２００４年在日本已经批准用于非小细
胞肺癌的治疗，在我国也有多项研究证明其在非小

细胞肺癌的治疗中也是安全有效的［１１１２］。

国家中医药管理局推行中医临床路径以来，我

科严格执行中医临床路径方案，并坚持中西并重治

疗晚期肺癌患者。晚期非小细胞肺癌中最常见的证

型为肺脾气虚型，选用六君子汤加减［１３］。晚期肺癌

患者的中医辨证分型多以虚症为主，辨证为肺脾气

虚证，治疗过程中应以扶正为主，尤应顾护脾肾之

气。“生之本在于肾，养之本在于脾也”，故中医治

疗应从脾肾二脏着手，重视健脾益气，补肾纳气，扶

助正气，健脾补肾。四诊后着力在健脾的同时加以

补肾滋肾。方中黄芪、党参为君药，甘温益气，健脾

补气；白术苦温，健脾燥湿，加强益气助运之力为臣

药；茯苓、薏苡仁甘淡，健脾渗湿，为佐药；法夏、陈

皮，重在益气和胃，燥湿化痰；浙贝母、杏仁枳壳化

痰；桔梗载药上行，清利咽喉以化痰。全方共奏健脾

补肺、益气化痰之功［１４１５］。脾主运化水谷精微，以

养五脏，为后天之本。《素问·六节藏象论》云：肾

者，主蛰，封藏之本，精之处也。肾之阳气，蒸化脾

土，使脾气健运，运化水谷精微，布散津液，营养全

身，补充先天生殖之精。正气渐复，气血得养，改善

营养状况，提高生命质量。

研究结果显示：观察组在稳定瘤体和改善患者

体力状况方面明显优于对照组，差异有统计学意义

（Ｐ＜００５）。观察组不良反应发生率与对照组比
较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），即六君子汤加减
联合替吉奥胶囊未降低患者的体力状况，未增加患

者的不良反应。对于晚期老年肺鳞癌患者，稳定瘤

体后才可能使患者获得生存获益。免疫治疗目前费

用昂贵，一般家庭经济难以支撑。对于老年肺鳞癌

的患者，三线治疗可选择的方案不多，有效率极低。

（下接第１２１２页）
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本研究精准三线治疗肺脾气虚型老年肺鳞癌患者，

取得不错临床效果，对于不同证型的肺癌患者辨证

治疗基础加上温和的化疗药物可能取得意想不到的

临床疗效。

综上所述，替吉奥胶囊联合六君子汤加减三线

治疗晚期老年肺脾气虚型肺鳞癌安全有效，为晚期

老年肺脾气虚型肺鳞癌患者多一种治疗选择。
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