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• 循证医学与临床用药 • 

贞芪扶正制剂联合含铂化疗对肺癌患者免疫功能影响的 Meta 分析 
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摘  要：目的  系统评价贞芪扶正制剂联合含铂化疗对肺癌患者免疫功能的影响，为临床用药提供循证医学依据。方法  计
算机检索 PubMed、EMBase、Cochrane Library、中国知网（CNKI）、维普中文科技期刊（VIP）、万方数字化期刊（Wangfang 
Data）、中国生物医学文献（CBM）等数据库，检索时限从各数据库建库时间至 2020 年 5 月，搜索贞芪扶正联合含铂化疗

药对比单纯含铂化疗药治疗肺癌的临床随机对照试验（RCT）。对纳入研究质量评价后，提取数据并运用 RevMan5.3 软件进

行 Meta 分析。结果  共纳入 10 个 RCT，总样本数为 844 例，试验组使用贞芪扶正联合含铂化疗 428 例，对照组单用含铂

化疗 416 例。分析结果显示，与单纯含铂化疗相比，贞芪扶正制剂联合含铂化疗治疗肺癌可以改善肿瘤客观缓解率 [RR＝
0.65，95%CI（0.53，0.78)，P＜0.01]；增强机体 CD3＋

水平 [MD＝4.78，95%CI（2.29，7.27），P＜0.01]、CD4＋
水平 [MD＝5.15，

95%CI(3.10，7.20)，P＜0.01]、CD8＋
水平 [MD＝3.42，95%CI（1.28，5.55），P＜0.05]、CD4＋/CD8＋

水平 [MD＝0.23，95%CI
（0.12，0.35），P＜0.01]、Th1/Th2 水平 [MD＝2.69，95%CI（2.24，3.13），P＜0.01]、Th17/Treg 水平 [MD＝0.30，95%CI
（0.21，0.39），P＜0.01]；提高机体 NK 细胞百分比 [MD＝3.37，95%CI（1.49，5.25），P＜0.01]。结论  在常规含铂化疗的

基础上加用贞芪扶正制剂可以提高肺癌患者化疗的近期疗效，增强机体免疫功能。由于纳入研究质量有限，仍需更多高质量

的 RCT 来予以验证。 
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Abstract: Objective  To systematically evaluate the effect of Zhenqi Fuzheng preparation combined with platinum-based 
chemotherapy on immune function of lung cancer patients, and provide evidence-based medical basis for clinical medication. Methods  
The randomized controlled trials (RCT) about Zhenqi Fuzheng preparation combined with platinum-based chemotherapeutic drugs 
versus platinum-based chemotherapeutic drugs in the treatment of lung cancer in PubMed, EMBase, Cochrane Library, CNKI, VIP, 
CBM and WanFang Database were collected from the time of establishing database to May, 2020. After evaluating the quality of the 
included studies, data were extracted and the Meta-analysis was performed using RevMan5.3. Results  Ten RCTs with 844 patients 
and 428 cases in the treatment group and 416 cases in the control group were enrolled. The treatment group was given Zhenqi Fuzheng 
preparation combined with platinum-based chemotherapy while the control group was only given platinum-based chemotherapy. The 
Meta-analysis showed that compared with chemotherapy treatment alone, Zhenqi Fuzheng preparation combined with platinum-based 
chemotherapy to treat lung cancer can improve the objective tumor response rate [RR＝0.65, 95% CI (0.53, 0.78), P < 0.01], enhance 
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the body CD3＋ level [MD＝4.78, 95% CI (2.29，7.27), P < 0.01]; CD4＋ level [MD＝5.15, 95% CI (3.10, 7.20), P < 0.01]; CD8＋ 
level [MD＝3.42，95% CI (1.28, 5.55), P < 0.05]; CD4＋/CD8＋ level [MD＝0.23, 95% CI (0.12, 0.35), P < 0.01], Th1/Th2 level 
[MD＝2.69, 95% CI (2.24, 3.13), P < 0.01], Th17/Treg level [MD＝0.30, 95% CI (0.21, 0.39), P < 0.01], as well as increase the 
percentage of NK cells in the body [MD＝3.37, 95% CI (1.49，5.25), P < 0.01]. Conclusion  On the basis of conventional 
platinum-based chemotherapy, Zhenqi Fuzheng preparation can be applied to improve the short-term efficacy of chemotherapy in lung 
cancer patients and enhance their immune function. Due to the limited quality of the included studies, more high-quality RCTs are still 
needed for verification. 
Key words: Zhenqi Fuzheng; lung cancer; immune function; Meta-analysis; RCT 
 

肺癌是目前全球范围内治疗形势最为严峻的恶

性肿瘤，发病率和死亡率均占据首位[1]。手术、放疗、

化疗、靶向治疗是目前肺癌 4 大基本治疗手段。以铂

类药物为基础的联合化疗是肺癌标准一线治疗方案，

得到国内外权威指南推荐[2]。虽然化疗有助于缩小肿

瘤体积，但副作用较大，其中患者免疫功能下降最为

常见[3]。故寻找一种增强化疗疗效同时能提高机体免

疫功能的药物，是肺癌临床治疗的又一关注热点。 
近年来研究发现，联合中药治疗肺癌，在一定

程度上能够减轻化疗的副作用，调整机体免疫功能，

减少肿瘤复发、转移，从而延长患者的生命周期[4-6]。

贞芪扶正（胶囊、颗粒、注射液）是一种中药复方

制剂，由黄芪与女贞子组成[7]。据药理研究表明，

二者联用可以升高血细胞从而保护骨髓、提高机体

免疫功能、保护和促进肾上腺皮质功能。 
多项临床随机对照试验（RCT）对贞芪扶正联

合含铂化疗增强肺癌患者机体免疫功能进行了研

究，但至今尚未有相关系统评价。因此，本研究收

集贞芪扶正联合含铂化疗治疗肺癌的 RCT，对患者

的肿瘤客观缓解率及免疫功能指标进行 Meta 分析，

以期为临床合理用药提供循证参考。 
1  资料与方法 
1.1  文献检索 

计算机检索 CNKI、VIP、Wangfang Data、CBM、

PubMed、EMBase、Cochrane Library 等 7 个数据库，

检索从建库至 2020 年 5 月所有相关文献。采用主题

词与自由词相结合的检索方法，英文检索词为

“Lung cancer”“Lung tumor”“Lung neoplasms”
“Chemotherapy”“Zhenqi Fuzheng”“Zhenqi Fuzheng 

granules”“Zhenqi Fuzheng capsule”“Zhenqi Fuzheng 
injection”等；中文检索词为“肺癌”“肺肿瘤”“化

疗”“贞芪扶正”“贞芪扶正颗粒”“贞芪扶正胶囊”

“贞芪扶正注射液”等。 
1.2  纳入与排除标准 
1.2.1  纳入标准  ①研究类型：相关文献需为 RCT；

②语种：中文或英文；③研究对象：经病理学证实为

肺癌的患者，临床 TNM 分期处于 I～IV 期。④干预

措施：试验组患者使用贞芪扶正联合含铂一线化疗方

案，对照组患者仅单用含铂一线化疗方案。 
1.2.2  结局指标  ①肿瘤客观缓解率（ORR），ORR＝
（完全缓解 CR＋部分缓解 PR）/总例数×100%；②

CD3＋
水平；③CD4＋

水平；④CD8＋
水平；⑤CD4＋/ 

CD8＋
水平；⑥Th1/Th2 水平；⑦Th17/Treg 水平；

⑧自然杀伤（NK）细胞百分比。 
1.2.3  排除标准  ①综述、回顾性分析等非 RCT；
②动物实验或基础研究；③无法提取数据或重复发

表的论文；④设计不严谨，患者基线资料不一致；

⑤试验组未使用贞芪扶正联合含铂一线化疗方案，

对照组未使用含铂一线化疗方案的研究。 
1.3  数据提取 

文献整理汇总后由 2 名研究员独立提取资料并

交叉复核。提取资料包括文献题目、第一作者、发

表时间、样本量、干预措施、结局指标等。 
1.4  方法质量评价 

按照 Cochrane 推荐的偏倚风险评估方法，对随

机方法、隐藏分组、医患实施盲法、研究结果实施

盲法、不完整结果数据、选择性报告结果、其他偏

倚等 7 个关于方法学质量的项目进行评价，明确文

献偏倚情况与结果可靠性。 
1.5  统计方法 

使用 RevMan5.3 软件对数据进行统计分析，二

分类变量使用相对危险度（RR），连续变量使用平

均差值（MD）。合并数据若无明显异质性（P＞0.10，
I2＜50%），采用固定效应模型；反之则采用随机效

应模型进行分析。运用漏斗图判断发表偏倚。 
2  结果 
2.1  文献检索与筛选 

共检索出 78 篇文献，通过排除重复文献及阅读

标题、摘要、全文，再结合纳入与排除标准，最终

纳入 10 篇 RCT，包含 844 例患者。流程见图 1。 
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图 1  文献检索与筛选流程图 
Fig. 1  Literature retrieval and screening process 

2.2  纳入研究一般特征 
所有纳入文献中，6 篇[8-13]采用吉西他滨＋顺铂

化疗方案，3 篇[14-16]采用长春瑞滨＋顺铂化疗方案，

1 篇[17]采用依托泊苷＋顺铂化疗方案；其中 4 篇[10,12,15-16]

未说明 KPS 评分或 PS 评分，2 篇[12-13]未涉及到肿

瘤分期，6 篇 KPS 评分≥60 分。见表 1。 

表 1  纳入研究一般特征 
Table 1  General characteristics of included studies 

纳入文献 
样本量 

(T/C) 
Kmofsky 评分 分期 

干预措施 
结局指标 

T C 

柏松 2020[10] 41/41 NR III-IV 贞芪扶正颗粒＋GP GP ①⑥⑦ 

江奋霞 2019[8] 42/42 KPS＞60 III-IV 贞芪扶正胶囊＋GP GP ①②③⑤⑧ 

李永杰 2019[12] 64/64 NR NR 贞芪扶正颗粒＋GP GP ⑥⑦ 

杨蕴 2019[11] 60/60 KPS＞70 III-IV 贞芪扶正颗粒＋GP GP ①③④⑤⑧ 

郭金仓 2018[15] 50/50 NR III-IV 贞芪扶正颗粒＋NP NP ⑥⑦ 

蔡振颖 2017[16] 60/60 NR III-IV 贞芪扶正颗粒＋NP NP ⑥⑦ 

武四超 2016[13] 32/32 KPS≥60 NR 贞芪扶正注射液＋GP GP ①②③④⑤ 

王东建 2013[17] 12/12 KPS≥60 III-IV 贞芪扶正颗粒＋EP EP ①②③④⑤ 

周涛 2005[14] 35/35 KPS≥60 IIIb-III 贞芪扶正胶囊＋NP NP ①⑤⑧ 

孔颖泽 2005[9] 20/32 KPS≥60 III-IV 贞芪扶正胶囊＋GP GP ①②③④⑤ 
（1）T：试验组，C：对照组，GP：吉西他滨+顺铂，NP：长春瑞滨＋顺铂，EP：依托泊苷＋顺铂，NR：未提及；（2）结局指标：①ORR②
CD3＋③CD4＋④CD8＋⑤CD4＋/CD8＋⑥Th1/Th2⑦Th17/Treg⑧NK 
(1) T: treatment group, C: control group, GP: gemcitabine + cis-platinum, NP: navelbine+ cis-platinum, EP: etoposide +cis-platinu, NR: not referenced; 
(2) outcome index: ①ORR②CD3＋③CD4＋④CD8＋⑤CD4＋/CD8＋⑥Th1/Th2⑦Th17/Treg⑧NK 

2.3  纳入研究质量评价 
10 项纳入研究均在国内进行，4 项研究使用随

机数字表法，1 项研究使用信封法，评为“低风险”；

2 项研究提及随机字样，但未涉及具体随机方法，

评为“不清楚”；3 项研究未提及随机方法，评为“高

风险”；10 项研究无法判断是否使用分配隐藏，评

为“不清楚”；10 项研究均未提及使用盲法，评为

“高风险”；10 项研究均未提到脱落受试者，不完整

结果数据评为“低风险”；10 项研究无法判断是否

存在其他偏倚，评为“不清楚”。见图 2。 
2.4  Meta 分析 
2.4.1  ORR  7 篇研究[8-11,13-14,17]分析了试验组与对

照组的肿瘤客观缓解率，共 496 例患者，其中试验

组 254 例，对照组 242 例，异质性结果显示 P＝0.18，
I²＝33%，故采用固定效应模型。图 3 显示，与对照

组相比，试验组能够提高近期疗效 [RR＝0.65，
95%CI（0.53，0.78），P＜0.01]。根据不同的用药

疗程和化疗方案对 ORR 进行亚组分析，结果显示 P 

阅读全文（n = 13） 
排除干预措施不符合纳入标准、基线
资料不一致、文献质量过低（n = 3） 

最终纳入Meta分析（n = 10） 

阅读题目与摘要（n = 18） 

排除非RCT文献、基础研究文献、
综述文献（n = 5） 

检索共获得文献（n = 78） 

初筛、排除查重文献（n = 60） 

CNKI：n = 20 
VIP：n = 20 
CBM：n = 16 
WangFang：n = 22 

PubMed：n = 0 
Cochrane：n = 0 
EMBase：n = 0 
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图 2  纳入研究偏倚风险 
Fig. 2  Risk of bias in included studies 

 
图 3  纳入研究近期疗效 Meta 分析 

Fig. 3  Meta-analysis of short-term efficacy in included studies 

分别为 0.56 和 0.09，无统计学意义。见图 4。 
2.4.2  CD3＋

水平  4 篇研究[8-9,13,17]分析了试验组

与对照组的 CD3＋
水平，共 226 例患者，其中试验

组 118 例，对照组 106 例，异质性结果显示 P＝0.09，
I²＝54%，采用随机效应模型。图 5 显示，与对照组

相比，试验组能够增强机体 CD3＋
水平 [MD＝4.78，

95%CI（2.29，7.27），P＜0.01］。 
2.4.3  CD4＋

水平  5 篇研究[8-9,11,13,17]分析了试验组

与对照组的 CD4＋
水平，共 344 例患者，其中试验

组178例，对照组166例，异质性结果显示P＝0.002，
I²＝77%，采用随机效应模型。图 6 显示，与对照组

相比，试验组能够增强机体 CD4＋
水平 [MD＝5.15，

95%CI（3.10，7.20），P＜0.01]。 

2.4.4  CD8＋
水平  4 篇研究[9,11,13,17]分析了试验组

与对照组的 CD8＋
水平，共 260 例患者，其中试验

组136例，对照组124例，异质性结果显示P＝0.002，
I²＝79%，采用随机效应模型。图 7 显示，与对照组

相比，试验组能够增强机体 CD8＋
水平 [MD＝3.42，

95%CI（1.28，5.55），P＜0.05］。 
2.4.5  CD4＋/CD8＋

水平  6 篇研究[8-9,11,13-14,17]分析

了试验组与对照组的 CD4＋/CD8＋
水平，共 414 例患

者，其中试验组 213 例，对照组 201 例，异质性结

果显示 P＝0.03，I²＝59%，采用随机效应模型。图

8 显示，与对照组相比，试验组能够增强机体 CD4＋/ 
CD8＋

水平 [MD＝0.23，95%CI（0.12，0.35），P＜
0.01]。 

  0.01    0.1     1    10    100 

  Control  Experimental  Risk Ratio Risk Ratio 
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI 
周  涛 2005 8 20 15 32 8.4% 0.85[0.44, 1.64]  
孔颖泽 2005 12 35 13 35 9.5% 0.92[0.49, 1.73]  
王东建 2013 8 12 9 12 6.5% 0.89[0.53, 1.49]  
武四超 2016 10 32 17 32 12.4% 0.59[0.32, 1.08]  
江奋霞 2019 8 42 10 42 7.3% 0.80[0.35, 1.83]  
杨  蕴 2019 19 60 46 60 33.4% 0.41[0.28, 0.61]  
柏  松 2020 22 41 31 41 22.5% 0.71[0.51, 0.99]  
        
Total (95% CI)  242  254 100.0% 0.65[0.53, 0.78]  
Total events  87  141     
Heterogeneity: Chi2 = 8.93, df = 6 (P = 0.18); I2 = 33%      
Test for overall effect: Z = 4.41 (P = 0.000 1 )       

 
Favours[experimental] Favours [control] 
 

Low risk of bias            Unclear risk of bias         High risk of bias  
 
 

Random sequence generation (selection bias) 
Allocation concealment (selection bias) 

Blinding of participants and personnel (performance bias) 
Blinding of outcome assessment (detection bias) 

Incomplete outcome data (attrition bias) 
Selective reporting (reporting bias) 

Other bias 

0%    25%   50%   75%    100% 

Random sequence generation (selection bias) 
Allocation concealment (selection bias) 
Blinding of participants and personnel (performance bias) 
Blinding of outcome assessment (detection bias) 
Incomplete outcome data (attrition bias) 
Selective reporting (reporting bias) 
Other bias 
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图 4  纳入研究近期疗效亚组分析 
Fig. 4  Subgroup analysis of short-term efficacy in included studies 

 

图 5  纳入研究 CD3＋水平 Meta 分析 
Fig. 5  Meta-analysis of CD3＋ levels in included studies 

  0.01    0.1     1    10    100 

  Control  Experimental  Risk Ratio Risk Ratio 
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI 
1.2.1 疗程>60 d        
柏  松 2020 22 41 31 41 22.5% 0.71[0.51, 0.99]  
武四超 2016 10 32 17 32 12.4% 0.59[0.32, 1.08]  
江奋霞 2019 8 42 10 42 7.3% 0.80[0.35, 1.83]  
Subtotal (95%CI)  115  115 42.2% 0.69[0.52, 0.92]  
Total events  40  58     
Heterogeneity: Chi2 = 0.42, df = 2 (P = 0. 81); I2 = 0%  
Test for overall effect: Z = 2.52 (P = 0.01 )    
        
1.2.2 疗程≤60 d        
周  涛 2005 8 35 13 35 9.5% 0.92[0.49, 1.73]  
孔颖泽 2005 8 20 15 32 8.4% 0.85[0.44, 1.64]  
杨  蕴 2019 19 60 46 60 33.4% 0.41[0.28, 0.61]  
王东建 2013 8 12 9 12 6.5% 0.89[0.53, 1.49]  
Subtotal (95%CI)  127  139 57.8% 0.61[0.47, 0.80]  
Total events  47  83     
Heterogeneity: Chi2 = 8.39, df = 3 (P = 0.04); I2 = 64%      
Test for overall effect: Z = 3.65 (P = 0.000 3)       
      
Total (95%CI)  242  254 100% 0.65[0.53, 0.78]  
Total events  87  141     
Heterogeneity: Chi2 = 8.93, df = 6 (P = 0.18); I2 = 33%      
Test for overall effect: Z = 4.41 (P = 0.000 1)       
Test for subgroup differences: Chi2 = 0.34, df = 1 (P = 0.56); I2 = 0%    

 

Favours[experimental] Favours [control] 
 

  0.05   0.2      1    5    20 

  Control  Experimental  Risk Ratio Risk Ratio 
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI 
1.1.1 GP 方案        
孔颖泽 2005 8 20 15 32 8.4% 0.85[0.44, 1.64]  
武四超 2016 10 32 17 32 12.4% 0.59[0.32, 1.08]  
江奋霞 2019 8 42 10 42 7.3% 0.80[0.35, 1.83]  
杨  蕴 2019 19 60 46 60 33.4% 0.41[0.28, 0.61]  
柏  松 2020 22 41 31 41 22.5% 0.71[0.51, 0.99]  
Subtotal (95%CI)  195  207 84.0% 0.60[0.48, 0.74]  
Total events  67  119     
Heterogeneity: Chi2 = 5.99, df = 4 (P = 0. 20); I2 = 33%  
Test for overall effect: Z = 4.65 (P = 0.000 01 )    
        
1.1.2 其他方案        
周  涛 2005 12 35 13 35 9.5% 0.92[0.49, 1.73]  
王东建 2013 8 12 9 12 6.5% 0.89[0.53, 1.49]  
Subtotal (95%CI)  47  47 16.0% 0.91[0.59, 1.40]  
Total events  20  22     
Heterogeneity: Chi2 = 0.01, df = 1 (P = 0.92); I2 = 0%      
Test for overall effect: Z = 0.44 (P = 0.66)       
      
Total (95%CI)  242  254 100% 0.65[0.53, 0.78]  
Total events  87  141     
Heterogeneity: Chi2 = 8.93, df = 6 (P = 0.18); I2 = 33%      
Test for overall effect: Z = 4.41 (P = 0.000 1)       
Test for subgroup differences: Chi2 = 2.96, df = 1 (P = 0.09); I2 = 66.2%    

 

Favours[experimental] Favours [control] 
 

  Experimental Control  Mean Difference Mean Difference 
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI 
孔颖泽 2005 63.16 7.55 32 58.37 6.71 20 21.6% 4.79[0.85, 8.73]  
王东建 2013 56.8 3.5 12 54.8 3.2 12 30.4%  2.00[−0.68, 4.68]  
武四超 2016 62.25 6.54 32 56.74 7.45 32 24.8% 5.51[2.08, 8.94]  
江奋霞 2019 61.87 9.26 42 54.23 7.95 42 23.1%  7.64[3.95, 11.33]  
          
Total (95% CI)   118   106 100.0% 4.78[2.29, 7.27]  
Heterogeneity: Tau2= 3.44; Chi2 = 6.47, df = 3 (P = 0.09); I2 = 54%  
Test for overall effect: Z = 3.76 (P < 0.000 2)        
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图 6  纳入研究 CD4＋水平 Meta 分析 

Fig. 6  Meta-analysis of CD4＋ levels in included studies 

 

图 7  纳入研究 CD8＋水平 Meta 分析 
Fig. 7  Meta-analysis of CD8＋ levels in included studies 

 
图 8  纳入研究 CD4＋/CD8＋水平 Meta 分析 

Fig. 8  Meta-analysis of CD4＋/CD8＋ levels in included studies 

2.4.6  Th1/Th2水平  4篇研究[10,12,15-16]分析了试验

组与对照组的 Th1/Th2 水平，共 430 例患者，其中

试验组 215 例，对照组 215 例，异质性结果显示 P＜

0.10，I²＝87%，采用随机效应模型。图 9 显示，与

对照组相比，试验组能够增强机体 Th1/Th2 水平 
[MD＝2.69，95%CI（2.24，3.13），P＜0.01]。 

 

 

图 9  纳入研究 Th1/Th2 水平 Meta 分析 
Fig. 9  Meta-analysis of Th1/Th2 levels in included studies 

  Experimental Control  Mean Difference Mean Difference 
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI 
孔颖泽 2005 43.24 5.88 32 39.29 5.56 20 16.7% 3.95[0.77, 7.13]  
王东建 2013 36.2 3.5 12 32.3 3.6 12 18.2% 3.90[1.06, 6.74]  
武四超 2016 34.57 6.21 32 29.36 6.19 32 17.3% 5.21[2.17, 8.25]  
江奋霞 2019 37.3 5.87 42 33.24 5.15 42 20.4% 4.06[1.70, 6.42]  
杨  蕴 2019 52.1 1.8 60 44.6 1.9 60 27.3% 7.50[6.84, 8.16]  
          
Total (95% CI)   178   166 100.0% 5.15[3.10, 7.20]  
Heterogeneity: Tau2= 3.89; Chi2 = 17.49, df = 4 (P = 0.002); I2 = 77%  
Test for overall effect: Z = 4.93 (P < 0.000 01)        

 
  −20 −10  0  10  20 

Favours[experimental] Favours [control] 
 

  Experimental Control  Mean Difference Mean Difference 
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI 
周  涛 2005 1.37 0.37 35 1.32 0.32 35 18.5% 0.05[−0.11, 0.21]  
孔颖泽 2005 1.84 0.48 32 1.39 0.23 20 16.0% 0.45[0.26, 0.64]  
王东建 2013 1.4 0.3 12 1.1 0.1 12 17.2% 0.30[0.12, 0.48]  
武四超 2016 1.52 0.46 32 1.21 0.42 32 14.5% 0.31[0.09, 0.53]  
杨  蕴 2019 2.6 0.8 60 2.4 0.6 60 12.2% 0.20[−0.05, 0.45]  
江奋霞 2019 1.27 0.35 42 1.12 0.22 42 21.7% 0.15[0.02, 0.28]  
          
Total (95% CI)   213   201 100.0% 0.23[0.12, 0.35]  
Heterogeneity: Tau2= 0.01; Chi2 = 12.25, df = 5 (P = 0.03); I2 = 59%  
Test for overall effect: Z = 3.96 (P < 0.000 1)        

 

  −2    −1     0     1    2 
 Favours[experimental] Favours [control] 

 

  Experimental Control  Mean Difference Mean Difference 
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI 
孔颖泽 2005 28.17 1.05 32 24.26 4.39 20 26.7% 3.91[1.95, 5.87]  
王东建 2013 31.9 3.9 12 26.5 3.9 12 19.9% 5.40[2.28, 8.52]  
武四超 2016 27.28 6.22 32 23.03 6.86 32 19.4% 4.25[1.04, 7.46]  
杨  蕴 2019 19.2 0.9 60 17.8 1.3 60 34.0% 1.40[1.00, 1.80]  
          
Total (95% CI)   136   124 100.0% 3.42[1.28, 5.55]  
Heterogeneity: Tau2= 3.45; Chi2 = 14.62, df = 3 (P = 0.002); I2 = 79%  
Test for overall effect: Z = 3.13 (P < 0.002)        

 

        −20 −10  0  10  20 
Favours[experimental] Favours [control] 
 

  Experimental Control  Mean Difference Mean Difference 
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI 
蔡振颖 2017 14.38 0.97 60 12.03 0.76 60 25.2% 2.35[2.04, 2.66]  
郭金仓 2018 14.63 0.87 50 11.87 0.86 50 24.7% 2.76[2.42, 3.10]  
李永杰 2019 15.62 0.92 64 12.34 0.87 64 25.3% 3.28[2.97, 3.59]  
柏  松 2020 14.96 0.87 41 12.61 0.63 41 24.9% 2.35[2.02, 2.68]  
          
Total (95% CI)   215   215 100.0% 2.69[2.24, 3.13]  
Heterogeneity: Tau2= 0.181; Chi2 = 22.73, df = 3 (P = 0.000 1); I2 = 87%  
Test for overall effect: Z = 11.87 (P < 0.000 01)        
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2.4.7  Th17/Treg 水平  4 篇研究[10,12,15-16]分析了试

验组与对照组的 Th17/Treg 水平，共 430 例患者，其

中试验组 215 例、对照组 215 例，异质性结果显示

P＝0.006，I²＝76%，采用随机效应模型。图 10 显示，

与对照组相比，试验组能够增强机体 Th17/Treg 水平 
[MD＝0.30，95%CI（0.21，0.39），P＜0.01]。 
2.4.8  NK 细胞百分比  3 篇研究[8,11,14]分析了试验

组与对照组的 NK 细胞百分比，共 274 例患者，其

中试验组 137 例，对照组 137 例，异质性结果显示

P＝0.19，I²＝41%，采用固定效应模型。图 11 显示，

与对照组相比，试验组能够提高 NK 细胞百分比 
[MD＝3.37，95%CI（1.49，5.25），P＜0.01]。 
2.4.9  发表偏倚  以纳入研究的近期疗效做漏斗

图进行分析，见图 12。结果显示，散点分布 95%的

可信区间内的顶部和中部，左右两侧不对称，提示

存在发表偏倚。 
 

 
图 10  纳入研究 Th17/Treg 水平 Meta 分析 

Fig. 10  Meta-analysis of Th17/Treg levels in included studies 

 

 
图 11  纳入研究 NK 细胞百分比 Meta 分析 

Fig. 11  Meta-analysis of NK percentage in included studies 

 
图 12  ORR 表偏倚漏斗图 

Fig. 12  Funnel plots for publication biases of ORR 

3  讨论 
2018 年全球新发肺癌约 210 万人，死亡约 176

万人[18]。国内外治疗肺癌方法主要有手术、放疗、

化疗、靶向治疗。85%的患者被确诊为肺癌时多为

晚期，已经失去最佳手术期。放化疗能够达到抑制

癌细胞扩散的作用，但患者普遍会出现免疫功能下

降，容易导致病情复发和恶化，且含铂化疗 1 年生

存率不足 40%[19]。靶向药物因其价格昂贵使符合进

入维持阶段的病人望而却步[20]。中医药治疗与化疗

协同在肺癌治疗中发挥着增效减毒、提高患者生活

质量等重要作用，有一定的优势和特色[21]。近年来，

肿瘤免疫治疗逐渐走进全民视野，中医扶正培本观

点与免疫疗法是辩证统一的。 
贞芪扶正临床上被广泛用于肺癌、胃癌、肝癌、

宫颈癌等恶性肿瘤的辅助治疗。现代药理学研究发

现，黄芪中丰富的微量元素硒，可以提高机体对疾

病的抵抗力和廷缓细胞衰老，达到类似维生素 E、
C 的调节免疫功能和抗氧化作用[22-24]；黄芪多糖能

  Experimental Control  Mean Difference Mean Difference 
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI 
蔡振颖 2017 1.43 0.26 60 1.12 0.19 60 27.2% 0.31[0.23, 0.39]  
郭金仓 2018 1.45 0.24 50 1.11 0.2 50 26.5% 0.34[0.25, 0.43]  
李永杰 2019 1.44 0.24 64 1.26 0.18 64 28.2% 0.18[0.11, 0.25]  
柏  松 2020 1.51 0.3 41 1.1 0.39 41 18.1% 0.41[0.26, 0.56]  
          
Total (95% CI)   215   215 100.0% 0.30[0.21, 0.39]  
Heterogeneity: Tau2= 0.01; Chi2 = 12.34, df = 3 (P = 0.006); I2 = 76%  
Test for overall effect: Z = 6.26 (P < 0.000 01)        

 
  −1  −0.5  0  0.5   1 

Favours[experimental] Favours [control] 
 

  Experimental Control  Mean Difference Mean Difference 
Study or Subgroup Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI 
周  涛 2005 20.9 5.47 35 19.26 4.33 35 36.6%  1.64[−0.67, 3.95]  
杨  蕴 2019 17.2 10.28 60 12.3 8.54 60 22.4% 4.90[1.52, 8.28]  
江奋霞 2019 19.83 5.4 42 15.76 4.21 42 41.0% 4.07[2.00, 6.14]  
          
Total (95% CI)   137   137 100.0% 3.37[1.49, 5.25]  
Heterogeneity: Tau2= 0.13; Chi2 = 3.37, df = 2 (P = 0.19); I2 = 41%  
Test for overall effect: Z = 3.51 (P < 0.000 4)        
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够调节免疫功能，起到抗炎、抑菌和抑制病毒致病

活性的作用；女贞子多糖可显著抑制机体免疫器官

退化，提高抗氧化酶活性；女贞子中的齐墩果酸，

能抗氧化应激、抗炎，抑制肝星状细胞的活性影响

其增殖，快速增加毒性细胞的死亡，促进肝细胞再

生，从而有效的增强机体的免疫功能[25-26]。 
本研究对筛选后纳入的 10 篇 RCT 进行分析，

主要观察在含铂化疗的基础上加用贞芪扶正后

ORR 和免疫功能相关指标的变化。ORR 是直接衡

量药物抗肿瘤活性的指标，具体重要意义。纳入研

究中 7 篇提及 ORR，分析后得到阳性结果。进一步

根据用药时间和化疗方案的不同对其进行亚组分

析，结果显示无显著性差异，提示贞芪扶正联合含

铂化疗治疗肺癌能够提高近期疗效，与用药时间和

化疗方案无显著相关性，对临床用药有较大的指导

意义。CD3＋
代表人体细胞免疫功能状态；CD4＋

是

调控免疫反应最重要的枢纽细胞；CD8＋
是免疫反应

中具有直接杀伤性的细胞；CD4＋/CD8＋
是判断人体

免疫功能紊乱的临床诊断指标 [27]；Th1/Th2、
Th17/Treg 是免疫平衡的重要指标[28-29]；NK 细胞指

自然杀伤细胞，可以非特异性杀伤肿瘤细胞。武四

超[13]在含铂化疗基础上联用贞芪扶正治疗肺癌，发

现联合治疗组的 CD3＋
、CD4＋

、CD8＋
、CD4＋/CD8＋4

个指标均有明显升高。柏松[10]、江奋霞等[8]研究表

明，联用贞芪扶正组患者外周血中的 Th1/Th2、
Th17/Treg、NK 水平高于对照组，两组比较存在统

计学差异。本研究 Meta 分析显示，采用贞芪扶正

联合含铂化疗治疗肺癌可以通过T 细胞介导细胞免

疫从而显著提高机体免疫功能。 
本研究仍存在以下局限性：（1）纳入研究均在

中国进行，存在一定种族偏倚，影响分析结果；（2）
纳入研究均未采用盲法或分配隐藏法，可能会导致

实施性偏倚和测量性偏倚；（3）目前尚无标准的肺

癌治疗方案，各项研究中所涉及到含铂化疗也有所

差异。即便相同方案下的贞芪扶正用药剂量和疗程

也存在差异，同时增加了研究的临床异质性。（4）
ORR 指标漏斗图显示本研究存在发表偏倚，一方面

通常阳性结果相比阴性结果更易发表；另一方面因

为临床试验方案设计不合理、干预措施不尽相同、

样本量偏小等因素也会导致分析结果存在异质性。

笔者建议今后应参考国外高质量研究来设计 RCT，
使用盲法和分配隐藏法，及时统计分析研究中失访

或退出的病例，降低方法学异质性与报告偏倚，从

而进一步提高循证医学的研究质量。 
综上所述，本研究通过对 10 篇 RCT 进行 Meta

分析，结论为贞芪扶正制剂联合含铂化疗治疗肺癌

安全有效，可以增加化疗患者近期疗效，提高机体

免疫功能，值得临床进一步推广应用。但鉴于纳入

文献数量和质量限制，尚待开展大样本、多中心、

高质量的 RCT 进一步验证本研究结果。 
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