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紫龙金片治疗老年非小细胞肺癌的真实世界疗效分析3 
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摘  要：目的  探讨紫龙金片对老年非小细胞肺癌的疗效及预后影响因素。方法  利用真实世界前瞻性队列研究的方法，以

是否服用紫龙金片划分为紫龙金片组及非紫龙金片组，提取患者人口学、诊断、治疗、中医辨证、症状等信息，比较两组临

床疗效及一年生存率，并进行生存分析。结果  最终 205 例患者被纳入统计分析，其中紫龙金片组 99 例，非紫龙金片组 106

例；紫龙金片组一年生存率显著高于非紫龙金片组（67.7% vs 44.3%，P＜0.05）。生存分析显示，紫龙金片组的平均生存时

间为 10.37 个月，非紫龙金片组为 8.88 个月，两组差异具有统计学意义（P＝0.001，P＜0.01）。Cox 回归分析显示，是否服

用紫龙金片是死亡终点事件的独立影响因素，服用紫龙金是独立保护因素，并降低了 60%的死亡风险 [P＜0.001，HR＝0.400，

95%CI (0.239，0.669)]。结论  紫龙金片可以提高老年非小细胞肺癌患者的生存率，并能延长生存时间。 
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Abstract: Objective  To investigate the efficacy and prognostic influencing factors of Zilongjin Tablets (紫龙金片) in treatment of 

elderly non-small cell lung cancer. Methods  Using the method of prospective clinical study in the real-world , patients were divided 

into the Zilongjin Tablets group and the non-Zilongjin Tablets group according to whether they took Zilongjin Tablets or not, the 

information of patient demographics, diagnosis, treatment, Chinese medicine syndrome differentiation and symptoms were extracted. 

The clinical efficacy and one-year survival rate of the two groups were compared, and survival analysis was conducted. Results  The 

final statistical analysis included 205 patients, including 99 cases in the Zilongjin Tablets group and 106 cases in the non-Zilongjin 

Tablets group; and the one-year survival rate in the Zilongjin Tablets group was significantly higher than that in the non-Zilongjin 

Tablets group (67.7% vs 44.3%, P < 0.05). Survival analysis showed that the mean survival time was 10.37 months in the Zilongjin 

Tablets group and 8.88 months in the non-Zilongjin Tablets group, with a significant difference between the two groups (P = 0.001, 

P < 0.01). Cox regression analysis showed that whether or not to take Zilongjin Tablets was an independent prognostic factor for the 

endpoint event of death, and taking Zilongjin Tablets was an independent protective factor, which reduced the risk of death by 60% 

[P < 0.001，HR = 0.400，95%CI (0.239, 0.669)]. Conclusion  Zilongjin Tablets can improve the survival rate and prolong the survival 

time of elderly patients with non-small cell lung cancer.  
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肺癌是全球癌症致死的首位原因，占癌症致死

总数的 18%[1]，肺癌可以大体分为非小细胞肺癌

（non-small cell lung cancer，NSCLC）和小细胞肺癌，

其中 NSCLC 占比约为 85%，主要包括鳞癌、腺癌

等。目前有研究数据表明，老年群体是新发肺癌患

者的主要群体，约占 70%[2]。尽管免疫、靶向治疗

等创新药物使得老年 NSCLC 患者的治疗获得很大

的进步，但是综合各种多中心临床研究来看，老年

NSCLC 患者的总生存期仍无明显延长[3]。在我国，

包括中成药在内的中医药疗法是恶性肿瘤综合治疗

的重要组成部分，广泛应用于肺癌患者治疗的全过

程，联合中医药治疗可以提高患者的总生存期及生

存质量[4]。紫龙金片主要应用于肺癌治疗，既往已

有多项临床研究证实其在联合化疗[5]、靶向治疗[6]

等抗肿瘤治疗中可以提高疗效并降低药物所致不良

反应，同时紫龙金片也可以明显改善肺癌患者术后

体液免疫功能以增强机体的抗肿瘤能力[7]。目前，

尚未有紫龙金片应用于老年 NSCLC 的相关临床研

究。本研究旨在探讨在真实世界中，紫龙金片在老

年 NSCLC 中的疗效及预后影响因素，为紫龙金片

临床治疗老年 NSCLC 提供真实世界临床数据。 

1  资料与方法 

1.1  研究类型与数据来源 

本研究采用真实世界前瞻性队列研究设计方

法，研究病例来源于 2018 年 2 月—2021 年 12 月于

广东省中医院门诊和住院治疗的老年NSCLC患者。

本试验经由广东省中医院伦理委员会批准，批号为

BF2018-015-01。 

1.2  研究对象 

1.2.1  疾病诊断及分期标准  肺癌诊断和肿瘤临

床（tumor node metastasis，TNM）分期标准依据《中

华医学会肺癌临床诊疗指南（2018 版）》[8]。中医临

床症状分级评分依据《中药新药临床研究指导原则》

2002 年版中“原发性肺癌症状分级量化表”[9]。 

1.2.2  纳入标准  经病理确诊为 NSCLC（肺腺癌、

肺鳞癌）的患者；年龄≥65 岁；依从性好；签署知

情同意书。 

1.2.3  排除标准  合并其他恶性肿瘤患者；同时使

用其他具有抗肿瘤作用的中成药（如华蟾酥片、康

莱特软胶囊、红豆杉胶囊等）的患者；精神病患者；

合并严重的重要脏器功能不足者；合并感染性疾病

者；伴有血液疾病或造血系统障碍者。 

1.2.4  干预因素的划分  本研究根据患者是否服

用紫龙金片为干预因素分 2 个队列，服用紫龙金

片纳入为紫龙金片组，未服用紫龙金片纳入非紫

龙金片组。紫龙金片服用方法为口服，每次 4 片，

3 次/d。 

1.3  病例采集及随访 

入组基线筛查期研究者与患者进行面对面访

视，随访期采用面访与电话、微信相结合方式，病

例信息记录至 Excel 2019，结合医院电子病历系统

数据进行补充；1 年随访期内，分别于入组满 6 个

月及满 1 年随访 1 次。终止随访标准为患者死亡、

失访或随访期满 1 年。研究采集的数据包括患者基

本信息、人口学及一般资料、肿瘤家族史、中西医

诊断、既往治疗、确认紫龙金片服用情况、合并疾

病及治疗、生活质量、检验检查信息等。 

1.4  统计学方法 

临床数据由 2 位研究者交叉录入及比对，缺失

数据利用医院病历系统及定期随访补全。数据录入

校对完成后，录入 SPSS 26 统计软件进行统计学分

析。对于基线数据，对其中年龄和临床分期 2 个连

续变量进行正态性检验，如不符合正态分布，则使

用 Kruskal-Wallis 检验；如符合正态分布则用方差

分析；对其余分类变量进行 χ2检验，最终评估紫龙

金片组与非紫龙金片组的基线数据之间是否存在统

计学差异。对于疗效评估数据，使用 χ2 检验比较紫

龙金片组与非紫龙金片组之间的一年生存率是否存

在统计学差异。对于生存分析，以随访 1 年后的生

存状态为因变量将所有变量依次纳入单因素 COX

回归，将其中 P＜0.05 的变量纳入多因素 COX 回

归，最终得出影响预后的因素。 

2  结果 

2.1  纳入分析病例基线数据比较 

试验共入组患者 235 例，其中失访 16 例，未达

到试验终点 14 例。失访及未达到试验终点的患者

不纳入统计分析，最终纳入分析的患者共 205 例，

其中紫龙金片组 99 例，非紫龙金片组 106 例。两队

列患者在性别、年龄、吸烟史、家族史、合并疾病、

临床分期、中医辨证分型和既往治疗情况等方面不

具有统计学差异，故认为两组患者基线一致，存在

可比性。 

2.1.1  年龄的基线数据  所有患者的平均年龄为

70.751 岁。通过 S-W 检验，得出 P＝0.918，提示纳

入分析的所有患者的年龄不符合正态分布。使用

Kruskal-Wallis 检验得出 P＝0.559（P＞0.05），说明
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两组之间在年龄上不存在显著差异。 

2.1.2  性别、既往合并疾病、吸烟史、家族史、中

医辨证及既往治疗情况的基线数据  性别、合并疾

病、吸烟史、家族史、中医辨证及既往治疗情况共

14 个变量属于分类变量，使用 χ2 检验两组之间的差

异，结果提示 14 个变量的 P 值均＞0.05（表 1），

表明 14 个变量在两组之间不存在统计学差异，两

组存在可比性。 

2.2  两组一年生存率比较 

随访 1 年后两组的生存状态，生存 114 例，死

亡 91 例，其中紫龙金片组生存 67 例，死亡 32 例，

一年生存率为 67.7%；非紫龙金片组生存 47 例，死

亡 59 例，一年生存率为 44.3%，两组差异存在统计

学差异（P＜0.01），表明紫龙金片组的一年生存率

显著优于非紫龙金片组。 

一年生存率＝各组一年后存活人数/各组人数 

表 1  纳入分析病例基线比较 

Table 1  Baseline comparisons of cases included in analysis 

变量 
n/例 

总计/例 P 变量 
n/例 

总计/例 P 
非紫龙金片组 紫龙金片组 非紫龙金片组 紫龙金片组 

性别 男 67 61 128 
0.814 

吸烟史 无 43 47  90 
0.319 

女 39 38  77 有 63 52 115 

合并呼吸道 

疾病 

无 91 79 170 
0.250 

既往手术治疗 无 67 57 124 
0.410 

有 15 20  35 有 39 42  81 

合并心血管 

系统疾病 

无 72 71 143 
0.555 

既往放射治疗 无 98 92 190 
0.896 

有 34 28  62 有  8  7  15 

合并消化系统 

疾病 

无 97 95 192 
0.191 

既往化学治疗 无 55 53 108 
0.813 

有  9  4  13 有 51 46  97 

合并内分泌和 

代谢疾病 

无 91 91 182 
0.169 

既往靶向治疗 无 80 80 160 
0.356 

有 15  8  23 有 26 19  45 

家族成员肿瘤 

病史 

无 24 34  58 
0.063 

既往免疫治疗 无 101 98 199 
0.116 

有 82 65 147 有  5  1   6 

中医辨证 肺脾两虚 34 23  57 

0.708 

是否存在远处 

转移 

无 33 34  67 
0.624 

脾肾两虚 20 21  41 有 73 65 138 

气滞血瘀 25 26  51       

气虚痰湿 25 26  51       

阴虚痰热  2 3   5       

2.3  生存分析 

2.3.1  两组患者 Kaplan-Meier 生存分析   采用

Kaplan-Meier 法进行生存分析，并使用 log rank 检

验，得出紫龙金片组的平均生存时间为 10.37 个月，

非紫龙金片组 8.88 个月，两组差异具有统计学意义

（P＝0.001，＜0.01），见图 1。表明紫龙金片可以显

著延长老年 NSCLC 生存时间。 

2.3.2  变量共线性诊断  对拟纳入变量进行共线

性诊断，结果见表 2。其中“M 分期”与“临床分

期”存在共线性；结合临床实际，M 分期与临床分

期存在明显相关性，故在后续 COX 回归分析中，仅

纳入变量“临床分期”，舍弃“T 分期”“N 分期”

及“M 分期”3 个变量。“既往靶向治疗”与既往“表

皮生长因子受体（epidermal growth factor receptor，

EGFR）突变”在临床实际中存在相关性，本研究数

据显示两变量方差膨胀因子（variance inflation 

factor，VIF）值≤10，同时有部分患者在全身性抗

肿瘤治疗中使用贝伐珠单抗注射液、恩度注射液等

靶向药物，故仍将 2 个变量纳入生存分析。 

2.3.3  Cox 回归分析  将剩余变量分别纳入单因素

COX 回归分析，然后将 P＜0.05 的变量纳入多因素

COX 回归分析，得出 P＜0.05 的变量共 3 个，分别

为是否服用紫龙金片 [P＜0.001，风险比（hazard 

ratio，HR）＝0.400，95%CI (0.239，0.669)]，临床分 
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图 1  两组 Kaplan-Meier 生存分析 

Fig. 1  Kaplan-Meier survival analysis of two groups 

期 [P＝0.015，HR＝1.705，95%CI (1.109，2.622)]，

合并消化道疾病 [P＝0.035，HR＝2.284，95%CI 

(1.061，4.915)]，表明服用紫龙金片降低了 60%的死

亡风险。结果见表 3。 

3  讨论 

在老年 NSCLC 的治疗中，老年患者因年龄而

出现的心肺功能下降，或合并心脏、呼吸系统、内

分泌系统等疾病，使患者无法耐受化学治疗、靶向

治疗的标准剂量，同时常因为无法耐受副作用而减

少药量，进而生存时间低于年轻患者。对于手术治

疗而言，曾有研究显示，老年 NSCLC 患者（70 岁 

表 2  拟纳入变量的共线性诊断 

Table 2  Collinearity diagnosis of intended included variables  

变量名称 VIF 值 变量名称 VIF 值 

性别 3.735 病理类型  1.459 

吸烟史 3.100 EGFR 突变  4.891 

合并呼吸道疾病 1.200 T 分期  1.644 

合并心血管系统疾病 1.215 N 分期  2.001 

合并消化系统疾病 1.405 M 分期  9.908 

合并内分泌和代谢疾病 1.286 临床分期 12.260 

家族成员肿瘤病史 1.193 胸痛评分  1.580 

PS 评分 1.680 胸闷评分  1.663 

疼痛评分 1.579 咳嗽评分  1.582 

焦虑评分 1.611 气急评分  2.131 

既往手术治疗 1.513 痰血评分  1.313 

既往放射治疗 1.142 发热评分  1.452 

既往化学治疗 1.434 低热评分  1.458 

既往靶向治疗 5.245 神疲乏力评分  1.746 

既往免疫治疗 1.213 消瘦评分  1.442 

中医辨证 2.035 食欲不振评分  2.008 

以上）接受肺切除术后并发症发生率为 78.5%，体

力状况较差、合并慢性阻塞性肺疾病，都提示术后

预后不良[10]。同时也有研究显示，75 岁以上老年

NSCLC 患者接受手术治疗，5 年总体生存率显著低

于 75 岁以下组[11]。对于局部晚期并接受同步放化

疗的老年 NSCLC 患者，采用同步放化疗会增大出

现治疗相关不良反应的风险，如口咽黏膜损伤、骨

髓抑制、疲倦乏力等，单纯放疗将是更好的治疗选

择[12]。在化疗不良反应的发生率上，老年 NSCLC 患

者同样比年轻患者更高。老年肺癌患者接受化疗将

面临较大的骨髓抑制和体质量下降的风险[13]。结合

本研究的生存分析，病理类型为腺癌时预后较好，

因该群体相较于鳞癌患者的 EGFR 等基因突变的概

率更大，2009 年的 IPASS 研究[14]结果显示吉非替

尼能够显著降低 EGFR 突变阳性患者 52%疾病进展

风险，同时显著延长无进展生存期（9.5 个月 vs 6.3

个月）。对于表皮生长因子受体酪氨酸激酶抑制剂

（epidermal growth factor receptor-tyrosine kinase 

inhibitor，EGFR-TKI）奥希替尼而言，因其出现 3

级及 3 级以上不良反应的发生率和因药物毒性而终

止治疗的发生率均低于第 1 代 EGFR-TKI 药物[15]，

故在晚期 NSCLC 患者中应用广泛。虽研究表明老 
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表 3  Cox 单因素及多因素分析 

Table 3  Univariate and multivariate analysis of Cox 

变量 单因素 P 值 多因素 P 值 变量 单因素 P 值 多因素 P 值 

性别   0.362 − 19 外显子突变   0.586 − 

吸烟史   0.272 − 20 外显子突变   0.995 − 

家族肿瘤史   0.023   0.174 21 外显子突变   0.723 − 

合并呼吸道疾病   0.388 − 中医辨证类型 − − 

合并心血管疾病   0.800 − 肺脾两虚 − − 

合并消化道疾病 ＜0.001   0.035 肺肾两虚   0.677 − 

合并内分泌疾病   0.430 − 气滞血瘀   0.131 − 

ECOG 评分 ＜0.001   0.840 气虚痰湿   0.139 − 

疼痛评分   0.001   0.341 阴虚痰热   0.809 − 

焦虑评分   0.001   0.908 胸痛评分   0.004 0.434 

手术治疗   0.006   0.393 胸闷评分   0.032 0.567 

放射治疗   0.372 − 咳嗽评分   0.012 0.542 

化学治疗   0.011   0.387 气急评分   0.047 0.791 

靶向治疗   0.013   0.682 痰血评分   0.011 0.375 

免疫治疗   0.117 − 发热评分   0.856 − 

是否服用紫龙金片   0.001 ＜0.001 低热评分   0.011 0.213 

病理类型   0.002   0.099 神疲乏力评分   0.004 0.442 

临床分期 ＜0.001   0.015 消瘦评分   0.006 0.095 

EGFR 突变 − − 食欲不振评分 ＜0.001 0.246 

无突变 − −    

年患者可以获益，但在药物安全性方面，老年组中

2 级以上治疗相关性甲沟炎发生率显著高于非老年

组（分别为 16.6%、1.6%，P＝0.04）[16]。因此，老

年 NSCLC 患者由于各个系统生理功能的减退，或

合并基础疾病的存在，影响治疗手段的选择以及治

疗强度的提高。因此，老年 NSCLC 患者可进一步

采用中医药治疗，为手术、化疗、靶向治疗等综合

治疗增加疗效并降低其不良反应，既往多项临床研

究表明，紫龙金片可以在 NSCLC 的综合治疗中提

高疗效和改善预后[5-7,17]。 

从中医理论体系分析，老年 NSCLC 病机主要

以气虚、阴虚为本，痰浊、气滞、血瘀、热毒、癌

毒为标，即基本病机为正虚邪实[18-19]。《灵枢·天年》

云：“六十岁，心气始衰，苦忧悲，血气懈堕，故好

卧；七十岁，脾气虚，皮肤枯；八十岁，肺气衰，

魄离，故言善误；九十岁，肾气焦，四肢经脉空虚”。

可见随着年龄的增加，老年人正气亏虚，脏腑功能

下降，加之癌毒、药毒等邪实侵袭或手术等有创操

作损耗气血，老年 NSCLC 患者的病机多以正虚为

主，邪实为次。中医药在老年 NSCLC 的治疗中，

以“扶正祛邪”为基本治法治则全程参与；其中对

于围手术期的患者，应用益气养血的中药提高患者

耐受程度及降低术后副反应，促进术后恢复；放化

疗期间，配合益气养阴、抗癌抑瘤的中医药手段，

可以为放化疗增效减毒[20]；靶向治疗期间，配合益

气健脾、凉血消斑等扶正祛邪相关中医药手段，可

以在治疗期间发挥补充或替代作用[21]。同时既往有

许多中医药相关临床研究显示，利用益气扶正祛邪

抑瘤的治则治法治疗老年 NSCLC，可以改善生存质

量，提高生存率[22]。紫龙金片以益扶正祛邪为基本

组方思路，其中包括白英、龙葵、半枝莲、蛇莓 4 味

祛邪抑瘤药物和益气养血的黄芪、当归，以及理气、

活血化瘀的丹参、郁金，其组方思路与老年 NSCLC

的中医治则治法基本一致，故其在老年 NSCLC 的

手术、化学、靶向等治疗中可全程参与并为患者带

来获益。 

本研究证明了服用紫龙金片为老年 NSCLC 患

者带来更好生存获益。但本研究纳入分析的所有患
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者一年生存率为 55.6%，与如今 NSCLC 靶向及免

疫治疗等大型临床研究相比生存率偏低。究其原因：

（1）本研究纳入了 138 位患者存在远处转移，占比

达 67.3%，中晚期患者居多；（2）本研究纳入的患

者均为老年患者，身体机能与中青年患者存在差距，

且合并心脑血管、内分泌等疾病，无法耐受标准剂

量的全身性抗肿瘤治疗。同时本研究仍存在以下不

足：（1）真实世界研究虽易于开展，但并不能像随

机对照研究那样提供高级别的循证医学证据；（2）

受到来自失访等客观因素的影响，纳入紫龙金组的

患者比纳入非紫龙金组的患者少 7 例，尽管两组患

者的基线数据没有统计学差异，但仍可能存在失访

偏倚；（3）由于患者的来源受限，且临床资源的限

制，本研究纳入的患者数量较少；（4）因 2020 年以

前免疫检查点抑制剂的价格非常昂贵，使用免疫检

查点抑制剂治疗的患者数量较少，且未能将免疫组

化和肿瘤突变负荷（tumor mutation burden，TMB）

等免疫治疗疗效相关指标的数据纳入本研究。 

综上所述，本研究验证了紫龙金片可以提高老

年 NSCLC 患者的生存率。在今后的数据收集中，

将进一步完善随访系统，扩大收集数据的范围，使

得数据更具先进性及更全面的覆盖度，充分发挥紫

龙金片的优势，使更多的患者获益。 
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