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[摘要] 　 目的:评价中药复方联合化疗治疗中晚期老年胃癌的有效性和安全性,为临床实践提供参考和支持。 方法:
计算机检索中国知网(CNKI)、维普中文科技期刊数据库(VIP)、万方数据(WANFANG

 

DATA)、中国生物医学文献数据库

(CBM)、PubMed、Embase、The
 

Cochrane
 

Library 中中药复方联合化疗治疗中晚期老年胃癌的随机对照试验(RCT)。 检索年

限均从建库至 2020 年 4 月 12 日。 严格根据 Cochrane 标准,对纳入标准的文献进行筛选、数据提取、质量评价,采用

RevMan
 

5. 3 软件进行数据分析。 结果:共纳入 21 篇 RCTs,共 1728
 

例患者。 Meta 分析结果显示:中药复方联合化疗的临床

症状改善率[OR = 3. 75,95%CI(2. 31,6. 08),P<0. 00001]、肿瘤缓解率[OR = 1. 90,95%CI(1. 53,2. 36),P<0. 00001]、生活质

量(KPS)评分[OR = 2. 35,95%CI(1. 77,3. 13),P<0. 00001]、免疫功能中 CD3+[MD = 13. 73,95%CI(7. 19,20. 27),P<0. 0001]
和 CD4+ / CD8+[MD = 0. 49,95%CI(0. 33,0. 64),P<0. 00001]、胃肠道不良反应[OR = 0. 29,95%CI(0. 19,0. 45),P<0. 00001]均

优于对照组。 结论:中药复方联合化疗治疗中晚期老年胃癌具有明显的潜在疗效,能提高治疗效率,减少不良反应,值得临床

进一步探讨。
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　 　 胃癌是一种异质性极强、带有侵袭性的恶性肿瘤,随着

城市化、老龄化等因素的加速发展,我国胃癌的发病率与病

死率远高于世界平均水平,每年胃癌的死亡病例占全球同

期胃癌总死亡数的 40%以上[1] 。 其中,老年人常因身体各

系统处于衰退期,痛觉减退、自觉症状轻微等导致起病隐

袭,病情加重,是胃癌的高发人群[2] 。 目前临床主要采取手

术、放化疗、免疫靶向等手段干预肿瘤的发展进程,但老年

患者自身基础疾病较多、储备能力及营养状况下降,术后并

发症的发生率及病死率均较高,西医的放、化疗后毒副作用

明显,中晚期的老年患者常无法耐受,预后较差[3] 。 因此,
在提倡多学科联合治疗癌症的新形势下,中医药以能改善

手术后并发症,减轻放、化疗的不良反应,提高患者的生活

质量等优势逐渐引起研究人员的重视[4] 。 基于中药复方联

合化疗在治疗中晚期老年胃癌的研究越来越多,但仍缺乏

系统性、统一性的临床疗效评价标准和用药指导。 本文通

过对大量中药复方联合化疗治疗中晚期老年胃癌的随机对

照试验(RCT))进行汇总分析,以期为临床提供更深层次的

循证医学证据。

1　 资料与方法

1. 1　 文献纳入标准 　 1)研究类型:RCT;2)研究对象:符合

相应时期公认的诊断的标准,经组织或细胞病理学确诊的中

晚期胃癌,在 TNM 分期中属于Ⅱ~Ⅳ期,不考虑是否采用手术

治疗;年龄≥60 岁或文献中明确指出为老年患者;3)干预措

施:治疗组为中药复方联合常规化疗,对照组为单纯常规化

疗,不包括胶囊等制剂;4)结局指标:包括临床症状改善率、肿
瘤缓解率、生活质量[卡氏(KPS)评分]、免疫功能、胃肠道不

良反应中的一种或多种。
1. 2　 文献排除标准　 1)重复发表及不相关的文献;2)结局

指标不完整;3)接受其他抗肿瘤方案;4)有化疗禁忌证。
1. 3　 文献检索策略　 文献检索采用主题词和关键词组合的

形式进行,检索数据库范围包括中国知网(CNKI)、维普中文

科技期刊数据库(VIP)、万方数据(WANFANG
 

DATA)、中国

生物医学文献数据库(CBM)、PubMed、Embase、The
 

Cochrane
 

Library。 检索年限均从建库至 2020 年 4 月 12 日。 中文检

索词:老年、胃癌、中药、中医药、化疗;英文检索词:elderly,
aged,stomach
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cine,chemotherapy。
1. 4　 文献筛选与资料提取　 由 2 名课题组成员严格按照纳

入、排除标准进行文献筛选并提取资料,若意见不一致,则
咨询第三方协助判断达成一致。 提取资料的内容包括:
1)一般资料。 包括第一作者、发表年份、样本量、干预措施;
2)方法学资料。 包括随机方法、分配隐藏、盲法采用与否

等;3)结局指标。
1. 5　 文献质量评价 　 采用 Cochrane 协作网的偏倚风险评

估工具进行评估,包括 6 个方面:1)随机序列的产生;2)是

否采用分组隐藏;3)是否采用盲法;4)文献数据报道是否完

整;5)是否选择性报告;6)其他产生偏倚的来源。 同时根据

上述评估结果进行分级:完全满足上述标准,发生偏倚可能

性最小,为 A 级;其中一项或多项标准未描述则为不清楚或

部分满足,为 B 级;任意一项或多项完全不满足,为 C 级。
1. 6　 统计学方法　 采用 RevMan

 

5. 3 处理文献,对所得数据

进行 􀱽2 检验并计算 I2 值。 P≥0. 1 或 I2 ≤50%,认为不存在

异质性,合并数据采用固定效应模型;P<0. 1 或 I2 >50%,认
为存在异质性,采用随机效应模型。 连续性变量资料使用

均数差(MD),若对相同变量使用不同测量工具,则采用标

准化均数差( SMD) 进行分析;分类变量使用相对危险度

(RR),可信区间均用 95%CI 表示,P<0. 05 可认为差异有统

计学意义。 当纳入文献数量≥10 篇,绘制倒漏斗图判断是

否存在发表偏倚。

2　 结　 　 果

2. 1　 文献检索结果和纳入文献的基本特征　 检索到相关文

献 1244 篇,阅读标题、摘要及全文,严格筛选与排除和纳入

标准不符的文献,最终纳入文献 21 篇[5-25] ,共收集 1728
 

例

病例。 纳入文献的流程图见图 1。 纳入文献的基本特征详

见表 1。

图 1　 纳入文献的流程图
表 1　 纳入文献的基本特征

纳入文献
样本量(例)

T / C 分期
干预措施

T C
结局
指标

方法学
质量

王晓露 2002[5] 90 / 40 晚期 化疗+健脾消癌汤≥3 个月 ELF 方案≥3 个月 bc 随机

吴燕波 2008[6] 36 / 36 晚期 化疗+健脾益气解毒祛瘀方≥2 个月 LFP 方案 2 个疗程 abce 未提及

张石峰 2012[7] 23 / 23 晚期 化疗+健脾消癌汤 3 个月 顺铂+四氢乙酸钙+5-Fu 方案 3 个月 bce 随机数字表法

张子文 2013[8] 34 / 34 晚期 化疗+补脾消瘤方 6 周 卡培他滨 6 周 bd 随机

顾根网 2014[9] 30 / 30 中晚期 化疗+益气生化汤≥2 周 FOLFOX 方案 6 ~ 9 周 bce 随机

王碧泉 2015[10] 30 / 30 晚期 化疗+健脾益肾汤 40
 

d 吡柔比星+顺铂+卡培他滨方案 3 周 bcde 随机

郭　 军 2015[11] 125 / 118 晚期 化疗+健脾滋肾方≥2 年 XELOX 方案 18 周 bce 随机

刘旭辉 2015[12] 35 / 35 晚期 化疗+自拟参蛇消瘤方 12 周 XELOX 方案 12 周 be 随机

张　 冀 2016[13] 28 / 28 进展期 化疗+健脾扶正消瘤方 9~ 12 周 XELOX 方案 6~ 8 周 ab 随机数字表法

姚　 强 2016[14] 34 / 34 晚期 化疗+自拟益气养阴方 6 周 XELOX 方案 8 周 bce 随机

孙　 鑫 2017[15] 43 / 43 晚期 化疗+自拟益气养阴解毒方 25
 

d XELOX 方案 28
 

d bc 依照入院的次序

杜　 敏 2017[16] 49 / 49 中晚期 化疗+自拟健脾益气消瘀方 2 个月 FMC 方案 2 个月 bce 随机数字表法

丁　 晖 2017[17] 36 / 36 进展期 化疗+健脾扶正消瘤方 9 周 奥沙利铂+卡培他滨方案 6~ 8 周 ab 随机数字表法

张　 翼 2017[18] 28 / 28 进展期 化疗+健脾扶正消瘤方 3~ 4 个月 XELOX 方案 3~ 4 个月 a 随机数字表法

梁劲波 2018[19] 40 / 40 中晚期 化疗+益气生化汤 2 周 FOLFOX 方案 6 ~ 9 周 b 随机数字表法

许　 刚 2018[20] 35 / 35 晚期 化疗+健脾益肾汤 40
 

d 吡柔比星+顺铂+卡培他滨 8 周 b 随机

颜宏锐 2019[21] 30 / 30 晚期 化疗+四君子汤 2 周 恩丹西酮 2 周 ae 随机

徐　 涛 2019[22] 49 / 49 晚期 化疗+参芪养胃汤 12 周 FOLFOX6 方案 12 周 a 随机数字表法

隆　 豫 2019[23] 30 / 30 晚期 化疗+健脾益肾汤 40
 

d 吡柔比星+顺铂+卡培他滨 8 周 b 依照入院的次序

顾国群 2020[24] 51 / 51 晚期 化疗+益气健脾、行气化瘀方 6 ~ 12 周 替吉奥+奥沙利铂方案 6 ~ 12 周 bde 随机数字表法

黄智芬 2020[25] 37 / 36 晚期 化疗+健脾消积汤 16 周 FOLFOX4 方案 8 周 de 随机数字表法

　 　 注:T—治疗组;C—对照组;化疗—实验组与对照组有相同化疗方案及疗程;a—临床症状改善率;b—肿瘤缓解率;c—KPS
评分;d—免疫功能;e—胃肠道不良反应。
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2. 2　 文献 质 量 评价 结 果 　 纳 入 的 文 献 中 有 19 篇 文

献[5-19,21-24] 评为 B 级,2 篇文献[20,25] 评为 C 级。 在随机序

列产生方面,9 篇文献[7,13,16-19,22,24-25] 使用随机数字表法,
评为低风险,2 篇文献[20,25] 按入院时间分组,评为高风险,
其余文献仅提及随机并未详细说明或未提及,评为未知风

险;另外,在分配隐藏、盲法、数据失访、发表偏倚、其他偏

倚风险等方面,除了 1 篇文献[23] 在治疗过程中 2 组失访相

同 2
 

例病例,在允许范围外,其余文献均未提及,评为未知

风险。
2. 3　 Meta 分析结果

2. 3. 1　 临床症状改善率 　 有 6 篇文献[6,13,17-18,21-22] 报道了

临床症状改善率,Meta 分析显示不存在统计学异质性(P =
0. 40,I2 = 3%),采用固定效应模型,结果显示 2 组差异有统

计学意义[OR = 3. 75,95% CI(2. 31,6. 08),P< 0. 00001],表
明中药复方联合化疗对比单纯化疗能明显提高老年胃癌患

者临床症状的改善率。 (见图 2)
2. 3. 2　 肿瘤缓解率　 有 17 篇文献[5-17,19-20,23-24] 报道了肿瘤

缓解率,经异质性检验,P= 0. 77,I2 = 0%,说明各研究间不存

在异质性,故采用固定效应模型,合并效应值[ OR = 1. 90,
95%CI(1. 53,2. 36),P< 0. 00001],差异具有显著统计学意

义。 说明中药联合化疗能显著改善老年胃癌患者的肿瘤缓

解率。 (见图 3)
2. 3. 3　 KPS 评分 　 有 9 篇文献[5-7,9-11,14-16] 报道了 KPS 评

分,结果显示为异质性(P = 0. 03,I2 = 53%),采用随机效应

模型,2 组差异有统计学意义 [ OR = 2. 35, 95% CI ( 1. 77,
3. 13),P<0. 00001],提示中药复方联合化疗能提高老年患

者的生活质量。 (见图 4)
2. 3. 4　 免疫功能　 纳入的 4 篇文献[8,10,24-25] 分别对免疫功

能中的 CD3+ 、CD4+ 、CD8+ 和 CD4+ / CD8+ 的表达进行了评价。
各亚组的异质性检验显示:CD3+(P<0. 00001,I2 = 92%);CD4+

(P<0. 00001,I2 = 94%);CD8+ (P< 0. 00001, I2 = 92%);CD4 /
CD8(P= 0. 03,I2 = 68%),表明各研究间存在异质性,采用随

机效应模型。 结果显示,治疗后治疗组 CD3+ 、CD4+ / CD8+ 高

于对照组,[MD = 13. 73,95% CI (7. 19,20. 27),P< 0. 0001]、
[MD = 0. 49,95%CI(0. 33,0. 64),P<0. 00001],2 组差异具有

统计学意义;而 CD4+ 、CD8+的结果显示为[MD = 4. 70,95%CI
(-1. 77,11. 18),P = 0. 15]、 [ MD = - 3. 55, 95% CI ( - 9. 84,
2. 73),P= 0. 27],组间差异无统计学意义。 表明中药复方联

合化疗对比单纯化疗可提高部分中晚期老年胃癌患者的免疫

功能。 (见图 5)

图 2　 临床症状改善率森林图

图 3　 肿瘤缓解率森林图
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图 4　 KPS 评分森林图

图 5　 免疫功能森林图

2. 3. 5　 胃肠道不良反应　 纳入的 11 篇文献[6-7,9-12,14,16,21,24-25]

用药后出现恶心呕吐、腹泻及便秘等不良反应,以恶心呕吐

为主进行分析,经异质性检验显示为异质性(P = 0. 01,I2 =
56%),采用随机效应模型,结果显示 2 组差异有统计学意义

[OR = 0. 29,95%CI(0. 19,0. 45),P<0. 00001]。 表明中药复

方联合化疗对比单纯化疗可明显改善老年胃癌患者胃肠道

恶心、呕吐的不良反应。 (见图 6)
2. 4　 发表偏倚分析　 对肿瘤缓解率进行漏斗图分析,结果

显示漏斗图基本对称,提示纳入的 17 篇文献存在发表偏倚

的风险较小。 (见图 7)
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图 6　 胃肠道不良反应森林图

图 7　 肿瘤缓解率的漏斗图

3　 讨　 　 论

　 　 目前有研究表明,老年胃癌患者术后情况常不容乐观,
与中青年患者对比,老年患者在临床表现、病理特征上更为

复杂,因此目前诊疗措施多考虑与化疗手段相结合,尤其是

不耐受手术的中晚期老年患者[26-27] 。 但是铂类、蒽环类等

化疗药物因毒副作用大,容易损伤老年患者的免疫功能,抑
制抗肿瘤活性,影响免疫细胞监视功能,使众多化疗方案在

老年患者的应用规范尚无统一标准,在衡量其疗效和安全

性中遭遇瓶颈[28] 。 所以,对于高龄、体质差、病情进展严重

需要进一步治疗的患者,无论是否采用手术治疗,仍需采取

多学科综合治疗的模式,根据肿瘤病理学类型及临床分期,
结合患者一般状况和器官功能状态,在不适合手术或术后

化疗的老年患者中有计划、合理地调整治疗手段[29] 。 将西

医精准直观的理念与中医整体论治相结合,发挥中药复方

在抗肿瘤、减毒副作用、增疗效的优势,改善胃癌炎症微环

境[30] ,同时也可达到预防和治疗因手术或术后化疗带来不

良反应的目的,进一步提高中晚期老年胃癌患者的生存质

量和中位生存期,为老年胃癌的远期治疗方案带来新的临

床意义。
本次 Meta 分析结果指出,中药复方联合化疗对比单纯

化疗更有助于改善老年胃癌患者临床症状和肿瘤情况,提
高生活质量,降低胃肠道反应的发生。 而治疗后外周血

CD3+的细胞计数、CD4+ / CD8+ 的比值较对照组升高,2 组之

间的差异有统计学意义;CD4+ 、CD8+的细胞计数则显示 2 组

之间的差异无统计学意义,该结果跟一项运用中医药联合

化疗治疗晚期大肠癌患者的 Meta 分析结果类似[31] 。 可能

是由于纳入文献数量少,样本量小,尚不能发现 2 组间差异

的原因,并且各文献的化疗方案和剂量不统一、纳入患者的

分期不同和评判标准不一致等导致缺乏明确的对比性和指

向性,可能会影响结论的内在真实性。 今后仍需更合理、更
严谨地设计符合官方指南标准的大样本、多中心的随机对

照试验,从而为改善老年胃癌的临床疗效提供更可靠的循

证依据,充分发挥中医药治疗老年胃癌的优势。
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