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中药水蛭黄芪汤防治局部晚期非小细胞肺癌患者
放射性肺炎的临床研究*
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  摘 要:目的 观察中药水蛭黄芪汤防治局部晚期非小细胞肺癌患者放射性肺炎的临床疗效。方法 将

101例局部晚期非小细胞肺癌患者随机分成试验组(51例)和对照组(50例),试验组给予同步放化疗联合水蛭

黄芪汤中药治疗,对照组给予单纯同步放化疗。结果 试验组放射性肺炎发生率为15.7%,明显低于对照组的

38.0%(P<0.05);两组Ⅱ级及以上放射性肺炎发生率分别为7.8%和22.0%,差异有统计学意义(P<0.05)。
中药水蛭黄芪汤在使用过程中安全性高,试验组与对照组肝功能、肾功能、心肌酶、凝血功能异常发生率差异均

无统计学意义(P>0.05)。结论 中药水蛭黄芪汤用于接受同步放化疗的局部晚期非小细胞肺癌患者,能显著

降低放射性肺炎特别是Ⅱ级以上放射性肺炎的发生率。
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Abstract:Objective To

 

observe
 

the
 

clinical
 

effect
 

of
 

the
 

traditional
 

Chinese
 

medicine
 

Leech
 

Astragalus
 

Decoction
 

in
 

the
 

prevention
 

and
 

treatment
 

of
 

radiation
 

pneumonia
 

of
 

the
 

patients
 

with
 

locally
 

advanced
 

non-
small

 

cell
 

lung
 

cancer.Methods A
 

total
 

of
 

101
 

cases
 

of
 

locally
 

advanced
 

non-small
 

cell
 

lung
 

cancer
 

were
 

ran-
domly

 

divided
 

into
 

the
 

experimental
 

group
 

(51
 

cases)
 

and
 

control
 

group
 

(50
 

cases).The
 

experimental
 

group
 

received
 

the
 

concurrent
 

chemoradiotherapy
 

plus
 

Leech
 

Astragalus
 

Decoction,while
 

the
 

control
 

group
 

received
 

the
 

simple
 

concurrent
 

chemoradiotherapy.Results The
 

occurrence
 

rate
 

of
 

radioactive
 

pneumonia
 

in
 

the
 

exper-
imental

 

group
 

was
 

15.7%,which
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

38.0%
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05);
 

the
 

oc-
currence

 

rates
 

of
 

above
 

Ⅱ
 

level
 

of
 

radioactive
 

pneumonia
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

7.8%
 

and
 

22.0%
 

respective-
ly,and

 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

traditional
 

Chinese
 

medicine
 

Leech
 

Astraga-
lus

 

Decoction
 

had
 

the
 

high
 

safety
 

in
 

the
 

use
 

process.The
 

occurrence
 

rates
 

of
 

liver
 

function,kidney
 

function,
myocardial

 

enzyme
 

and
 

coagulation
 

abnormalities
 

had
 

no
 

statistical
 

differences
 

between
 

the
 

experimental
 

group
 

and
 

control
 

group(P>0.05).Conclusion The
 

traditional
 

Chinese
 

medicine
 

Leech
 

Astragalus
 

Decoction
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

locally
 

advanced
 

non-small
 

cell
 

lung
 

cancer
 

receiving
 

concurrent
 

chemoradiotherapy
 

can
 

significantly
 

reduce
 

the
 

occurrence
 

rate
 

of
 

radiation-induced
 

pneumonia,especially
 

above
 

grade
 

Ⅱ
 

of
 

radiation-
induced

 

pneumonia.
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  同步放化疗是局部晚期非小细胞肺癌不能手术

患者的标准治疗模式。研究显示胸部恶性肿瘤接受

放射治 疗 出 现 放 射 性 肺 炎 的 发 病 率 为
 

15.5%~
36.0%[1]。同步放化疗在提高疗效的同时不良反应

也增加,主要是放射性肺炎及骨髓抑制。放射性肺炎

如不及时治疗,可发展为肺间质纤维化,严重影响患

者的生活质量及生存时间,制约了放射剂量的提高,
可导致肿瘤局部控制率的降低甚至是放疗的中断[2]。
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在不缩小照射野及降低靶区剂量的前提下,寻找有效

防治放射性肺炎的方法已成为临床研究的重点。中

医认为放射性肺炎属“肺痿”“肺痈”“燥咳”“热喘”范
畴,放射线属“热毒”,热为阳邪,最易耗气伤津,灼津

炼液成痰,并可灼伤肺络,如此痰阻气道,脉络受损,
导致肺部气血瘀滞而加重肺部损伤形成放射性肺

炎[3]。重庆市巴南区第二人民医院肿瘤科于2017年

开始采用中药水蛭黄芪汤防治局部非小细胞肺癌放

射性肺炎取得了较好的疗效,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料
 

 选择2017年7月至2019年6月重

庆市巴南区第二人民医院肿瘤科收治的局部晚期非

小细胞肺癌患者101例。纳入标准:全部经病理或细

胞学诊断确诊为非小细胞肺癌;Karnofsky评分≥70
分;预计生存期大于6个月;年龄31~70岁;临床分

期为Ⅲa 期、Ⅲb 期(按 UICC第七版肺癌TNM 分期

标准划分);心电图及肝、肾功能正常;无严重心、肺、
肝、肾疾病。排除标准:上皮生长因子受体(EGFR)突
变 阳 性 或 ALK/ROS1 融 合 突 变 患 者;临 床 分 期

T3~4N1M0,T4N0M0 部分能手术患者;有精神疾病不

能配合治疗者;依从性差者;有肺部手术史者;有肺部

放疗史者。
将101例患者随机分为试验组51例和对照组50

例。试验组中男29例,女22例;中位年龄59.2岁,
其中<60岁26例,≥60岁25例;腺癌30例,鳞癌21
例;Ⅲa 期20例,Ⅲb 期31例。对照组中男27例,女
23例;中位年龄59.5岁,其中<60岁24例,≥60岁

26例;腺癌28例,鳞癌22例;Ⅲa 期18例,Ⅲb 期32
例。两组患者在性别、年龄、病理类型方面差异无统

计学意义(P>0.05),具有可比性。全部患者对本研

究均知情同意,并签署知情同意书。本研究经过重庆

市巴南区第二人民医院伦理委员会审查批准。
1.2 方法

1.2.1 对照组 单纯采用同步放化疗。放疗方案:
放射治疗采用体模固定患者,CT模拟机定位,靶区勾

画根据国际辐射单位和计量委员会50号及62号报

告,确定原发肿瘤体积,即原发病灶(GTV)+转移淋

巴结。肺内病变在肺窗上勾画,纵隔病变在纵隔窗内

勾画。临床靶体积(CTV),即肺部病灶外扩0.8
 

cm,
包括阳性淋巴结所在淋巴结引流区。计划靶体积
(PTV),即CTV外放0.5

 

~1.0
 

cm(根据病灶部位、
摆位误差、移动误差)。脊髓≤40

 

Gy,双肺 V20≤
30%,V5≤60%,平均肺剂量≤20

 

Gy,心脏 V30≤
40%。均采用调强放射治疗(IMRT),直线加速器

6MV-X线等中心照射,放疗25次后均复查CT重新

制订放疗计划。放射治疗剂量相同。化疗方案:于放

疗第1天开始,给予奈达铂30
 

mg/m2 静脉滴注,每周

1次。
1.2.2 试验组 采用同步放化疗和口服水蛭黄芪汤

治疗。放化疗方案均同于对照组。水蛭黄芪汤由水

蛭、丹参、人参、黄芪、枸杞、补骨脂、生地、桔梗组成,

由重庆市巴南区第二人民医院中药房提供,并由中药

房应用北京三延科技有限公司产BJC
 

2000/1300型

自动煎药、包装机煎制,真空包装,4
 

℃冰箱储存,储存

期不超过7
 

d。水蛭黄芪汤服用方法:放疗第1天开

始口服水蛭黄芪汤,1剂/日,连续服用4周为1个疗

程,共服用2个疗程。两组患者在治疗过程中其他治

疗措施相同。
1.3 观察指标

1.3.1 放射性肺炎观察指标及方法 治疗期间,如
患者有发热、咳嗽加重或呼吸困难症状,即行胸部CT
检查以明确是否合并放射性肺炎。针对无咳嗽加重

及呼吸困难症状者,疗程结束后2周复查胸部CT明

确有无合并放射性肺炎,并记录放射性肺炎发生率及

分级。放射性肺炎的诊断标准根据原卫生部发布的

国家职业卫生标准中的《急性放射性肺炎诊断标准》
(GBZ110-2002),放射性肺炎的严重程度依据美国肿

瘤放射治疗协作组(RTOG)制定的急性放射性肺损

伤的分级标准评定。
1.3.2 不良反应观察指标及方法 治疗期间,每周

复查肝功能[丙氨酸氨基转移酶(ALT)、天门冬氨酸

氨基转移酶(AST)、总胆红素(TBIL)]、肾功能[尿素

氮(UREA)、血肌酐(CREA)]、心肌酶[肌酸激酶同工

酶(CK-MB)、心肌肌钙蛋白I(cTnI)]、凝血功能[凝
血酶原时间(PT)、国际标准化比值(INR)],明确是否

发生异常(其中一项发生异常即认为异常)。
1.4 统计学处理 利用SPSS17.0统计软件进行分

析,计数资料以例数或百分率表示,组间比较采用χ2

检验,以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组放射性肺炎发生情况 试验组总放射性肺

炎发生率为15.7%,低于对照组的38.0%,两组比较

差异有统计学意义(χ2=6.418,P<0.05);试验组和

对照组Ⅱ级及以上放射性肺炎发生率分别为7.8%、
22.0%,差异有统计学意义(χ2=4.001,P<0.05)。
见表1。

表1  两组放射性肺炎发生情况比较
 

组别 n
0级

(n)
Ⅰ级

(n)
Ⅱ级

(n)
Ⅲ级

(n)
Ⅳ级

(n)
Ⅰ~Ⅳ级

[n(%)]
Ⅱ~Ⅳ级

[n(%)]

试验组 51 43 4 3 1 0 8(15.7)* 4(7.8)*

对照组 50 31 8 7 3 1 19(38.0) 11(22.0)
 

  注:与对照组比较,*P<0.05。

2.2 两组不良反应发生情况 试验组与对照组肝功

能、肾功能、心肌酶、凝血功能异常发生率差异均无统

计学意义(P>0.05),且均为轻度异常。无一例患者

因血液学毒性而终止治疗。见表2。
表2  两组不良反应发生情况比较[n(%)]

组别 n 肝功能异常
 

肾功能异常 心肌酶异常 凝血功能异常

试验组 51 4(7.8) 2(3.9) 5(9.8) 3(5.9)

对照组 50 3(6.0) 3(6.0) 4(8.0) 1(2.0)
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3 讨  论

  目前认为,放射性肺炎是一个极其复杂的机体反

应及应答过程,其发生与肺泡Ⅱ型细胞和血管内皮细

胞的损失密切相关,炎性细胞因子、生长因子、血管紧

张素转化酶、机体免疫机制等均参与其中[3]
 

。近年来

西医采用抗氧化剂、细胞因子抑制剂、血管紧张素转

换酶抑制剂(ACEI)和血 管 紧 张 素Ⅱ受 体 阻 滞 剂
 

(ARB)、基因治疗、干细胞治疗等在放射性肺炎治疗

方面取得初步进展[4]。但因治疗费用昂贵,尚不能普

遍应用于临床。
中医作为我国传统医学受到广大患者青睐。中

医理论认为放射性肺炎的产生归因于火热之毒灼伤

肺阴,加之癌症患者多气虚血瘀,故多以益气养阴、滋
阴降火为主要治则,视患者个体病情差异辅以清热解

毒、活血化瘀。现代药理研究认为活血化瘀药物具有

保护血管内皮细胞、改善血液循环、缓解血管痉挛等

作用,并能抑制胶原纤维合成及抗纤维化。有研究认

为早期应用活血化瘀中药对急性放射性肺炎有抑制

作用,同时也延缓了放射性纤维化的进程,减轻肺纤

维化的程度[5-6]。
重庆市巴南区第二人民医院肿瘤科研制的水蛭

黄芪汤(水蛭、丹参、人参、黄芪、枸杞、补骨脂、生地、
桔梗)具活血化瘀、抗组织纤维化、补脾益肺之功效。
丹参,善活血祛瘀止痛,通行血脉,祛瘀而不伤正,又
兼清热凉血;水蛭,善破血通经,逐瘀消癥,破血逐瘀

力强;两者共为君药,共奏活血祛瘀消癥之效,切合放

射性肺炎“痰瘀气滞、痹阻肺络”之标实。现代药理研

究也表明丹参、水蛭均有抗肿瘤、促进组织的修复与

再生、抗组织纤维化、抗炎等作用[7-8],可以减缓放射

性肺炎患者肺部炎性反应与肺组织纤维化。放射性

肺炎患者为癌细胞与射线等“邪毒”所伤,素体本虚,
临床常见气阴两虚证,以肺脏为主,累及脾、肾。脾为

后天之本,肺金之母,受纳五谷,吸收水谷精微之气,
化身气血以濡养全身。人参大补元气,补脾益肺,兼
能生津;黄芪补气健脾,与人参合用,补脾肺,补气生

津,培土生金,共为臣药,补其本虚。现代药理研究认

为,人参与黄芪均能促进骨髓造血,增强机体免疫

力[9-10],减少患者放疗后因骨髓抑制、机体免疫力下降

而引起肺部感染。肾主藏精,为生命活动之根,先天

之本。肺病日久及肾,肺肾阴伤,虚火内灼,肺失润

养。肾主纳气,气根于肾而归于肺,故有助肺之吸气

和肃降。补骨脂,补肾气,纳气平喘,使虚浮之肺气下

降于肾,肺气根于肾而不外浮,减缓患者喘症的发生。
枸杞,滋补肝肾,益精明目;生地,养阴生津;金水相

生,补肾阴以养肺阴;生地兼能清热凉血,可除久病入
“营分”而产生的虚热症状,三药合用为佐药。现代药

理研究表明补骨脂能促进骨髓造血,增强免疫力,抑
制恶性肿瘤细胞增殖[11];枸杞与生地有抗辐射、改善

肺纤维化、增强免疫力的作用[12-14]。桔梗,宣肺祛痰,
利咽排脓,性散上行,载药上行于肺,为引经药,亦为

使药。肺与大肠相表里,桔梗宣开肺气而通二便。现

代药理研究表明,桔梗有抗炎、祛痰、镇咳的作用,对
急性肺损伤有保护作用[15],可以减缓放射性肺炎患者

肺部炎症。
综上所述,重庆市巴南区第二人民医院肿瘤科研

制的中药水蛭黄芪汤,在应用过程中安全性高,能有

效降低放射性肺炎发生率,值得临床推广应用。
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