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胰腺癌是一种高度恶性的肿瘤，预后极差，5 年
生存率低。据最新全球癌症数据统计，预计美国 2019

年将新发 56 770 例胰腺癌患者，而死于胰腺癌患者
将达 45 750例 [1]。我国最新癌症数据统计显示，胰腺
癌位居我国恶性肿瘤发病率第 10 位 [2]。由于胰腺癌
起病隐匿，早期无特异性临床症状及体征，大多数患

者诊断时已属晚期。近年来，有越来越多的药物进入

胰腺癌的临床试验，但疗效不容乐观。

晚期胰腺癌首选含吉西他滨为主的化疗方案，多数

患者因机体免疫功能低下或反复化疗不能耐受不良反

应，不能完成相应的西医治疗，甚至丧失治疗机会。相关

【摘要】 目的 观察中药联合含吉西他滨的化疗方案治疗晚期胰腺癌的临床疗效和安全性。 方法 将 88例晚期胰腺癌患者

分为治疗组和对照组（各 44例）。对照组患者只接受吉西他滨联合替吉奥（或卡培他滨）化疗。治疗组患者在接受化疗的同时联合中药

治疗。观察两组患者的临床疗效、卡氏功能状态（KPS）评分和不良反应发生的情况。结果 两组患者的临床疗效比较差异无统计学

意义（P＞0.05），两组客观缓解率（ORR）和疾病控制率（DCR）比较，差异亦均无统计学意义（均 P＞0.05）。治疗组和对照组的中位

无进展生存期（PFS）分别为 6.7个月（95%CI：5.5~7.9）和 5.6个月（95%CI：3.3~7.9），差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗组和对照组

的中位总生存期（OS）分别为 10.9个月（95%CI：9.2~12.6）和 10.2个月（95%CI：9.6~10.8），差异无统计学意义（P＞0.05）。治疗组

KPS评分好转例数明显多于对照组（P＜0.05）。治疗组Ⅲ/Ⅳ级不良反应包括粒细胞减少、胃肠道反应、皮疹发生率均显著低于对照组，

均有统计学差异（均 P＜0.05）。结论 以吉西他滨为主的化疗联合中药治疗晚期胰腺癌，能显著改善患者 KPS评分，同时能减轻化

疗不良反应，延长 PFS。

【关键词】 胰腺癌 中药 化疗

Efficacy and safety of traditional Chinese medicine combined with chemotherapy for patients with advanced pancreatic cancer
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【 Abstract 】 Objective To evaluate the clinical efficacy and safety of traditional Chinese medicine combined with

gemcitabine-based chemotherapy for patients with advanced pancreatic cancer. Methods Eighty eight patients with

advanced pancreatic cancer were randomly divided into two groups. All patients were treated with gemcitabine plus S-1 or

capecitabine chemotherapy regimens, while patients in study group received additional Chinese medicine. The efficacy,

Karnofsly performance status(KPS) score and adverse events were compared between the two groups. Results There were

no significant difference in ORR and DCR between two groups. The median PFS was 6.7 months (95%CI: 5.5 to 7.9) in the study

group and 5.6 months(95%CI: 3.3 to 7.9) in the control group (P＜0.05). The median OS was 10.9 months(95%CI: 9.2 to 12.6) in

the study group and 10.2 months (95%CI:9.6 to 10.8) in the control group (P＞0.05). In addition, The KPS score in study group

was better than that in control group. The incidence of grade 3 or grade 4 adverse reactions, including granulocytopenia, gas-

trointestinal reactions and skin rash was lower in the control group (P＜0.05). Conclusion Gemcitabine-based chemotherapy

regimens combined with traditional Chinese medicine can significantly improve the KPS score in advanced pancreatic cancer

patients compared to chemotherapy alone. Meanwhile, it can reduce the adverse reaction of chemotherapy and prolong the PFS

of patients.
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研究结果表明，中药配合化疗能减轻后者不良反应并增

强疗效。因此，本文对中药联合化疗在晚期胰腺癌患者

中的安全性和有效性进行了探讨，现报道如下。

1 资料和方法

1.1 一般资料 回顾性分析 2015年 1月 1日至 2018
年 12月 31日在浙江大学医学院附属第一医院（56例）、
浙江省中医院（32例）住院并接受含吉西他滨方案化疗
的晚期胰腺癌患者资料 88例。纳入标准：（1）经病理组
织学确诊的晚期胰腺癌患者，且影像学有 1个及以上可
以测量的病灶作为目标病灶；（2）年龄在 18~75 岁；（3）
生存期预计在 3 个月以上患者；（4）心、肝、肾等功能
正常，美国东部肿瘤协作组（Eastern Cooperative Oncol原
ogy Group，ECOG）制定的体力状况评分（performance
status，PS）0~2分。排除标准：（1）存在严重脏器疾病及
相应功能受到严重损害者，治疗过程中存在心力衰竭、

呼吸衰竭、肾功能衰竭等导致不能继续进行化疗者；（2）
有严重精神疾病患者，哺乳期女性及孕妇；（3）对药物曾
产生过严重的过敏性反应者或过敏性体质的患者。根据

患者是否服用中药分为治疗组（44 例）和对照组（44
例）。两组间性别、年龄等一般资料比较差异均无统计学

意义（均 P＞0.05），见表 1。
1.2 方法 对照组只接受吉西他滨（江苏豪森药业股

份有限公司，1.0g/支，国药准字：H20030105，1 000mg/m2，
第 1 天、第 8 天静脉滴注）联合替吉奥（山东新时代药
业有限公司，20mg/粒，国药准字：H20080802。根据体表
面积：＜1.25m2，80mg/d；1.25~1.5m2，100mg/d；＞1.5m2，
120mg/d；服用 14d，停 7d）或卡培他滨[（上海罗氏制药
有限公司，0.5g/粒，国药准字：H20073024;1 250mg/（m2·d），
服用 14d，停 7d）]方案化疗，21d为 1个周期。治疗组：在
对照组的基础上配合中药治疗，中医根据辨证施治，肾

虚阳亢型采用天麻钩藤饮加减，肝胃不和型采用小柴胡

汤加减，肝郁脾虚型采用四逆散加减，脾胃虚弱型采用

四君子汤加减，并随症加减。若腹痛、呕吐可加枳实、白

芍、制半夏、干姜、苏叶、厚朴等；便秘、腹胀可加六神曲、

山楂、麦芽、鸡内金、大黄等；发热可加银柴胡、知母、黄

连等；黄疸、腹水可加茵陈、山栀、茯苓、泽泻等；1剂/d，
水煎，早晚分服，21d为 1个周期。两组均治疗 4个周期。

1.3 观察指标及疗效评定标准

1.3.1 临床疗效 治疗前及 4周期治疗后行 CT 扫描
评估瘤体大小变化。参照 RECIST 1.1实体瘤疗效[3]评定
标准分为分为完全缓解（complete response，CR）、部分缓
解（partial response，PR）、疾病稳定（stable disease，SD）
及疾病进展（progressive disease，PD）；客观缓解率（ob原
jective remission rate，ORR）指肿瘤缩小达到一定量并
且保持一定时间的患者的比例，为 CR+PR的病例数占
可评价例数的百分比；疾病控制率（disease control rate，
DCR）指经治疗后获得缓解（PR+CR）和 SD的病例数占
可评价例数的百分比。对患者进行生存期随访，记录患

者的无进展生存期（progression free survival，PFS）及总
生存期（overall survival，OS）。
1.3.2 卡氏功能状态（Karnofsky performance status，KPS）
评分 采用 ECOG制定的 KPS评分法，两组患者在治
疗前及 4周期治疗后各评定 1次。得分越高，表明健康
状况越好，越能耐受化疗所带来的不良反应。得分越低，

则健康状况越差，如＜60分，则无法行化疗。好转：和治疗
前相比，KPS评分能提高逸10分；稳定：和治疗前相比
KPS评分未见明显差异；恶化：和治疗前相比 KPS评分下
降逸10分。
1.3.3 不良反应 参照世界卫生组织抗癌药物毒性反

应分度标准进行判断分级记录，不良反应分为玉~郁级，
观察两组治疗过程中芋/郁级不良反应反生例数，主要
包括骨髓抑制、胃肠道反应、肝肾功能损害、皮疹。

1.4 统计学处理 采用 SPSS 24.0统计软件。计量资料
采用 表示，组间比较采用独立样本 t检验，组内比较
采用配对样本 t检验；等级资料采用秩和检验或 字2检

验。P＜0.05为差异有统计学意义。
2 结果

2.1 两组患者的临床疗效比较 见表 2。
由表 2可见，两组患者的临床疗效（CR、PR、SD、PD

所占比例）比较差异均无统计学意义（Z=0.606，P＞0.05），
两组 ORR和 DCR比较，差异亦均无统计学意义（均 P＞
0.05）。
2.2 两组患者的 PFS和 OS比较 治疗组和对照组的

中位 PFS分别为 6.7 个月（95%CI：5.5耀7.9）和 5.6个月
表 1 两组患者一般情况比较（例）

组别

治疗组

对照组

n

44

44

年龄（岁）

中位数

62

63

范围

33~75

36~75

性别

男

24

20

女

20

19

肿瘤部位

胰头

19

18

胰体

10

9

胰尾

15

17

病理

腺癌

21

23

中 -低分化腺癌

23

24

肿瘤分期

Ⅲ期

3

4

Ⅳ期

41

40

转移情况

单一脏器

28

29

多个脏器

13

11

PS评分

0分

7

6

1分

22

21

2分

15

17
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（95%CI：3.3耀7.9），两组比较差异有统计学意义（P＜0.05）。
治疗组和对照组的中位 OS分别为 10.9 个月（95%CI：
9.2耀12.6）和 10.2 个月（95%CI：9.6耀10.8），两组比较差
异无统计学意义（P＞0.05）。详见图 1、2。

2.3 两组患者的 KPS评分比较 见表 3。

由表 3可见，治疗组 KPS评分好转例数明显多于
对照组（P＜0.05）。

2.4 两组患者芋/郁级不良反应比较 见表 4。

由表 4可见，治疗组粒细胞减少、胃肠道反应、皮疹
的发生率均显著低于对照组（均 P＜0.05）。
3 讨论

当前西医治疗晚期胰腺癌的方法仍不理想，尽管近

年来免疫治疗、靶向治疗等成为热门，但尚未取得可观

的疗效，因此，化疗仍是晚期胰腺癌的主要选择。晚期胰

腺癌的化疗方案以吉西他滨单药，吉西他滨联合替吉奥

或白蛋白紫衫、卡培他滨等为主[4]。一项随机对照芋期临
床研究表明，吉西他滨联合替吉奥组的 OS为 10.1个
月，吉西他滨组为 8.8 个月[5]。另一项三期临床研究将
533 例晚期胰腺癌患者随机分为吉西他滨单药组和吉
西他滨联合卡培他滨组，联合组显著提高了 ORR
（19.1%比 12.4%，P＜0.05）和 PFS（HR=0.78，P＜0.01），
OS也有延长趋势[6]。本研究纳入病例选用含吉西他滨的
方案联合化疗，对比吉西他滨单药能提高患者 PFS和
ORR。化疗虽能提高患者的 PFS，或延长 OS，但同时带
来的不良反应也不容小觑。一项研究纳入 342例患者，
分别采用奥沙利铂、伊立替康加氟尿嘧啶三药方案对比

吉西他滨单药方案化疗，三药组的 OS为 11.1个月、PFS
为 6.4个月、ORR 31.6%，吉西他滨组 OS为 6.8个月、PFS
为 3.3个月、ORR 9.4%（均 P＜0.01）[7]。但三药组出现更
多不良事件，患者的生活质量下降明显。因此临床医生

期待出现全面综合的治疗，最大程度地控制肿瘤进展，

使晚期胰腺癌患者得到最大的临床获益。值得注意的

是，相关的研究结果表明，在胰腺癌患者的治疗中，中医

药表现出明显的优势。巩天晓等[8]采用吉西他滨联合白
蛋白紫杉醇化疗方案联合“抑癌散结汤”治疗 66例胰腺
癌患者，结果发现联合组 KPS评分改善情况较对照组
提高 21.21%，且能减少化疗不良反应，降低肿瘤标志物
水平（均 P＜0.05）。韩俊等[9]以“清胰化积汤”联合动脉
灌注化疗治疗 106例中晚期胰腺癌，证明联合组有效率
（81.13%）高于对照组的 60.38%，联合组临床获益率

表 2 两组患者的临床疗效比较（例）

组别

治疗组

对照组

n
44

44

CR

0

0

PR

10

9

SD

26

24

PD

8

11

ORR（％，n）
27.7（10）

20.5（9）

DCR（％，n）
81.8（36）

75.0（33）

图 1 两组患者的 PFS比较
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HR=0.648
95%CI：0.421~0.998
P值：0.049
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0.8
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0.0

治疗组

对照组

治疗组 -检剔后

对照组 -检剔后

HR=0.879
95%CI：0.54~1.430
P值：0.603

0.0 5.0 10.0
时间（月）

15.0 20.0

图 2 两组患者的 OS比较

表 3 两组患者 KPS评分比较[例（%）]

组别

治疗组

对照组

Z值
P值

n
44

44

好转

30（68.18）

16（36.36）

稳定

12（27.27）

22（50.00）

恶化

2（4.55）

6（13.64）

9.202

0.010

表 4 两组之间Ⅲ/Ⅳ级不良反应比较（例）

组别

治疗组

对照组

字2值

P值

n

44

44

骨髓抑制

粒细胞

减少

6

16

6.060

0.025

血小板

减少

4

7

0.930

0.521

贫血

11

8

0.600

0.605

胃肠道反应

恶心

呕吐

9

21

7.290

0.013

腹泻

0

2

2.020

0.494

肝功能

损害

0

5

5.240

0.550

皮疹

0

2

2.020

0.494
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（64.15%）高于对照组的 41.51%（P＜0.05）。这也给本研
究提供了一定的基础。

本研究通过回顾性分析 88例晚期胰腺癌患者，进
一步评估中医辨证治疗晚期胰腺癌的安全性和有效性。

本研究显示，中医辨证治疗在改善晚期胰腺癌的临床疗

效不明显，可能由于病例数不足、研究周期过短。治疗组

中位 PFS延长 1.1个月，OS延长 0.7个月。中医辨证治
疗组虽然对晚期胰腺癌的 OS改善不明显，但能显著改
善患者 PFS。两组患者不良反应、严重不良事件发生率
相近，并未发现中医辨证组治疗相关的死亡事件。统计

分析各项不良反应发生例数，治疗组芋/郁级不良反应
包括血小板减少、肝功能损害均少于对照组，但 P＞
0.05，考虑可能与纳入病例数不足有关。由此可见，中药
能减轻化疗的不良反应，提升患者的耐受性，且疗效安

全。两组经治疗后通过分析比较 KPS评分，前者明显高
于后者（P＜0.05），说明治疗组在改善晚期胰腺癌患者
KPS评分上明显优于对照组，可见联合中药组能减轻化
疗不良反应，提高化疗耐受性，从而改善患者 KPS评分。
综上所述，中药联合以吉西他滨为主的化疗方案治

疗晚期胰腺癌，能显著改善患者 KPS评分，减轻化疗不
良反应，延长 PFS，且耐受性好，疗效安全，值得临床进
一步推广。尽管如此，仍存在一些问题：本课题由于时间

较短，仅纳入 88例临床观察病例，因此结果极有可能存
在一定偏差，在以后的工作中需扩大样本量，完善研究；

再者，本课题由于条件和时间的限制，部分患者未随访

到研究终点，可能对 OS和 PFS的分析结果造成一定的
差异，且只评估了患者的临床疗效、不良反应等情况，未

行合理有效的动物实验，缺乏分子机制研究。故笔者认

为应提高中药在肿瘤中的治疗地位，不应仅限于减轻放

化疗的不良反应及姑息治疗，同时应加强中药的临床应

用及分子机制研究。
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