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Abstract
AIM: To investigate the effect of treatment with 
a Jianpi herbal formula on disease-free survival 
(DFS) in patients with gastric cancer after radical 
gastrectomy.

METHODS: A total of 474 gastric cancer patients 
after radical gastrectomy were assigned to treat-
ment group (n = 196; undergoing treatment with 
the Jianpi herbal formula and chemotherapy) 
and control group (n = 278; undergoing chemo-
therapy only). Independent factors influencing 
DFS in gastric cancer patients after radical gas-
trectomy were analyzed using the Kaplan-Meier 
method and Cox proportional hazards model. 
A stratified analysis was performed by clinico-
pathologic stage.

RESULTS: Cox analysis showed that clinicopath-
ologic stage (P = 0.000) and treatment with the Ji-
anpi herbal formula (P = 0.000) were independent 
factors influencing DFS in gastric cancer patients 
after radical gastrectomy. Stratified analysis in-
dicated that treatment with the Jianpi herbal for-
mula was an independent factor influencing DFS 
in patients with stage IV (M0) gastric cancer after 
radical gastrectomy (P = 0.034). Patients of the 
treatment group had a significantly longer DFS 
than those of the control group (39.78 mo vs 18.38 
mo, P = 0.023). Treatment with the Jianpi herbal 
formula was also an independent factor influenc-
ing DFS in patients with stage III gastric cancer 
after radical gastrectomy (P = 0.000). The 1-, 3-, 
and 5-year DFS rates were significantly higher 
in the treatment group than in the control group 
(94% vs 82%, 76% vs 47%, 67% vs 39%).

CONCLUSION: Treatment with the Jianpi herbal 
formula can prolong DFS in stages III and IV (M0) 
gastric cancer patients after radical gastrectomy.
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摘要
目的: 研究健脾为基础的中药复方辨证治疗对
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■背景资料
近年来, 胃癌发病
率及死亡率呈上
升趋势, 目前外科
根治性手术被认
为是唯一有可能
获得治愈胃癌的
方 法 .  但 日 本 的
统计数据表明, 术
后复发率仍高达
20%, 美国根治术
后仍有60%患者
会出现局部复发
或远处转移.

■同行评议者
魏睦新, 教授, 南
京医科大学第一
附属医院中西医
结合科



胃癌根治术后患者无病生存期(DFS)的影响. 

方法: 采用非随机同期对照研究的方法, 将胃
癌根治术后病例分别纳入中药组(中药+化疗)
和对照组(单纯化疗), 采用Kaplan-Meier法和
Cox比例风险模型对影响胃癌根治术后DFS
的相关影响因素进行单因素和多因素分析, 并
根据临床病理分期进行进一步分层分析.

结果: 共入组病例474例, 中药组196例, 对
照组278例. Cox分析显示临床病理分期(P  = 
0.000)和中药治疗(P  = 0.000)是胃癌根治术
后DFS的独立影响因素. 对Ⅰ-Ⅳ(M0)期进行
分层研究显示, 中药治疗是Ⅳ期胃癌根治术
后DFS的独立影响因素(P  = 0.034), 中药组的
DFS较对照组长(39.78 mo vs  18.38 mo, P  = 
0.023); 中药治疗是Ⅲ期胃癌根治术后DFS的
独立影响因素(P  = 0.000), 中药组1、3、5年
无病生存率分别为: 94%、76%、67%, 对照
组分别为: 82%、47%、39%.

结论: 以健脾为基础的中药复方辨证治疗能
延长Ⅳ(M0)期胃癌根治术后中位DFS. 健脾为
基础的中药复方辨证治疗可延长Ⅲ期胃癌根
治术后患者DFS.

关键词: 胃肿瘤; 中药; 复发转移; 无病生存期
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0  引言

近年来, 胃癌发病率及死亡率呈上升趋势[1,2], 目
前外科根治性手术被认为是唯一有可能获得治

愈胃癌的方法. 但日本的统计数据表明, 术后复

发率仍高达20%, 美国根治术后仍有60%患者会

出现局部复发或远处转移[3]. 国外文献对根治

术后治疗方案延长无病生存期(disease-free sur-
vival, DFS)的报道不甚明确[4-9], 我们的前期研究
[10-12]显示, 中医药在延长无病生存期, 改善生存

质量等方面具有一定的作用. 本文将采用非随

机同期对照研究的设计[13-15], 以DFS为主要疗效

指标, 采用Log-rank单因素、Cox多因素回归方

法, 评价健脾为基础的复方对胃癌患者DFS影响

作用. 

1  材料和方法

1.1 材料 2001-01-01/2008-12-31在上海中医药大
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学附属龙华医院肿瘤一科、上海交通大学附属

瑞金医院消化外科、上海交通大学附属仁济医

院普外科等诊治的胃癌根治术后病例, 符合以

下各项要求者. 诊断标准: 依据卫生部《中国常

见恶性肿瘤诊治规范》的诊断, 依据手术病理

组织学诊断明确; 依据国际抗癌联盟(UICC第六

版)胃癌TNM分期法进行临床病理分期. 纳入标

准: (1)有明确胃癌病理组织学诊断为腺癌者; (2)
有明确TNM分期患者, TNM分期Ⅰb-Ⅳ期(M0), 
接受根治术(R0)后病例; (3)根治术前未针对胃

癌进行治疗, 如新辅助放化疗; (4)年龄≥18岁, 
男女均可; (5)Karnofsky评分≥60分; (6)预计生

存期6 mo以上; (7)根治术后8 wk内开始化疗, 且
化疗周期≥3个周期; (8)骨髓、肝肾、心等功能

正常; (9)患者知情同意, 并接受长期随访. 排除

标准: (1)二重或多重癌患者; (2)接受靶向药物治

疗患者; (3)孕妇、哺乳期妇女和精神病患者.
1.2 方法 
1.2.1 分组及治疗: 采用非随机同期对照研究, 分
别依据患者自愿的原则, 分为中药组(中药+化
疗)和对照组(单纯化疗). 对照组: 化疗≥3个周

期, 且未在我科接受辨证分型中医药治疗. 中药

组: 化疗≥3个周期, 依据自愿的原则, 在上海中

医药大学附属龙华医院肿瘤一科接受辨证分型

中药治疗持续6 mo及以上. 中医治疗方案: 基本

处方由太子参15 g, 炒白术12 g, 茯苓30 g, 红藤

30 g, 生牡蛎30 g, 夏枯草9 g等组成, 采用水煎剂, 
每日1剂, 分2-4次服. 1-2 wk辨证1次, 修正中药

处方, 记录服药持续的时间. 未服上述中药则纳

入非中药治疗组. 化疗方案: 氟尿嘧啶类化疗药

物为基础的单药或二药、三药联合化疗, 依据

手术方式、病理组织学类型、临床病理分期、

体能状况等情况选择, 21-28 d为1个周期. 
1.2.2 观察项目: 一般体检项目(身高、体质量、

血压、心率、呼吸及体温等); 安全性指标(血常

规、尿常规、粪常规+粪便隐血试验、肝肾功

能、电解质、心电图等); 疗效性指标(CEA、

CA-199等肿瘤标志物). 门诊患者术后两年内每

3 mo复查1次, 第3年每半年复查1次, 之后每年

复查1次, 住院患者每月复查; 腹部CT/MRI(或腹

部及盆腔B超)及胸片: 术后两年内每3 mo复查1
次, 第3年每半年复查1次, 之后每年复查1次; 胃
镜: 术后每年复查1次. DFS以及相应的1、3、5
年无病生存率: 记录患者手术日直到首次出现

肿瘤复发/转移或各种原因导致死亡(或失访)的
时间. 
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■相关报道
文献报道及本课
题组多年的临床
和实验研究健脾
表明, 基础中药对
胃癌术后患者的
复发转移有防治
作用.



孙姗姗, 等. 健脾为基础的复方辨证治疗对胃癌根治术后无病生存期的影响				                583

www.wjgnet.com

1.2.3 随访: 收集住院病史及门诊记录, 采用门诊

随访、电话随访、信访等方式, 直至出现转移

复发(复发转移是以影像学明确病灶或再次手

术时病理为诊断依据)或死亡或观察截止日期

2010-01-01. 失访患者观察截止日期为最后1次
随访到的时间. 
1.2.4 数据收集及转换: 根据病例报告表(case re-
port form, CRF)的项目采用Microsoft Excel数据

库管理软件建立数据库, 并对有关信息编码赋

值[16-18]. 
统计学处理 统计学处理使用SPSS16.0软件. 

单因素分析: 应用Kaplan-meier法估算中位总生

存期(overall survival, OS)、DFS, 各因素组间生

存分布差异采用Log-rank进行显著性检验. 多因

素分析: 应用Cox模型进行预后因素分析. 基线均

衡性分析采用构成比的χ2检验或Fisher检验. 所
有统计分析的显著性水准为α = 0.05. 预设分层: 
本研究以临床病理分期分层, 并根据研究结束后

多因素分析结果以影响研究终点的因素分层.

2  结果

2.1 病例资料描述 依据纳入排除标准共获得475
例可进行相关统计的胃癌根治术后病例资料, 
其中中药组196例, 没有剔除或退出研究, 最终

纳入统计分析的中药组196例; 对照组279例, 因
发现二重癌(原发肺癌)1例(胃癌术后82 mo)剔
除, 最终纳入统计分析的对照组278例. 随访时

间最长为107.3 mo, 最短6.0 mo, 失访32例, 失访

率6.75%(表1). 
2.2 全组病例分析

2.2.1 单因素分析: 病理类型、临床病理分期、

服用中药治疗及化疗周期4个因素是胃癌根治术

后DFS的影响因素. 其他4个不是影响因素(表2).
2.2.2 多因素分析: Cox多因素回归分析表明: 胃
癌根治术后DFS的独立影响因素为临床病理分

期(P  = 0.000)、服用中药治疗(P  = 0.000). 临床

病理分期中以Ⅳ期为参照, Ⅰb期、Ⅱ期、Ⅲ期

的相对危险度分别为0.113、0.143及0.578; 服
用中药治疗的相对危险度为0.424; 而性别、年

龄、原发部位、病理类型、化疗方案、化疗周

期均不是独立影响因素(P >0.05, 表3). 
多因素分析结果显示临床病理分期和服用

中药治疗是胃癌根治术后DFS的独立影响因素, 
使用卡方检验进行构成比比较, 但结果显示, 两

表  1  胃癌根治术后病例基本资料

     
变量     n

性别

    男 308

    女 166

年龄(岁)

    ≤45   68

    46-60 224

    61-75 168

    >75   14

原发部位

    上区   53

    中、下区残胃 415

    皮革胃     6

病理类型

    高-中分化(腺癌、管状或乳头状腺癌)   93

    低分化腺癌(黏液腺癌、印戒细胞癌或

    未分化癌)

381

临床病理分期

    Ⅰb   41

    Ⅱ期   87

    Ⅲ期 253

    Ⅳ期   93

化疗周期

    <6 102

    6 301

    >6   71

化疗方案

    单药方案   17

    两药方案 259

    三药方案 118

    其他方案   80

服用中药治疗

    未用及服用<6 mo 278

    服用≥6 mo 196

转移复发或死亡事件(DFS终点)

    未出现或失访 303

    出现(终点事件) 171(36.1%)

死于胃癌

    未出现或失访 344

    出现(终点事件) 130(27.4%)

■应用要点
以健脾为基础的
中药复方辨证治
疗能延长Ⅳ(M0)
期胃癌根治术后
中位DFS. 健脾为
基础的中药复方
辨证治疗可延长
Ⅲ期胃癌根治术
后患者DFS.

表  2  影响胃癌根治术后DFS的单因素分析结果

     变量  χ2值   P 值

病理类型 8.529 0.003

临床病理分期 71.260 0.000

化疗周期 9.528 0.009

服用中药治疗 35.662 0.000

性别 0.004 0.947

年龄 1.297 0.255

原发部位 3.344 0.188

化疗方案 4.405 0.221
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组之间构成比有统计学意义, 基线不平衡, 不能

直接比较(表4). 按照预设分层根据临床病理分

期进行分层研究.
2.3 分层研究

2.3.1 中药治疗对Ⅰb-Ⅱ期胃癌根治术后DFS的

影响: 由于Ⅰb期的患者过少, 未达到多因素分

析所需样本量, 故将其与Ⅱ期合并分析. Ⅰb-Ⅱ
期患者共128例. 终点事件发生率低(11.7%), 统
计分析结果可信度较低, 故暂未进行统计分析, 
未对两组进行比较.
2.3.2 中药治疗对Ⅲ期胃癌根治术后DFS的影响: 
Ⅲ期患者共253例, 中药组100例, 对照组153例; 
出现终点事件98例, 发生率为38.7%%. 基本资料

见表5. 单因素分析结果显示: 服用中药治疗(P  = 
0.000)是本组病例中Ⅲ期胃癌根治术后DFS的影

响因素; 而其他因素均不是. 多因素分析结果显

示: 本组病例中Ⅲ期胃癌根治术后DFS的独立影

响因素为服用中药治疗(P  = 0.000), 中药治疗的

相对危险度为0.344, 95.0%CI(0.218-0.544). Ⅲ期

胃癌根治术后两组患者的DFS及1、3、5年无病

生存率结果(表6, 图1), 显示中药组中位DFS未
达到, 但中药组累积无病生存率较化疗组显著

表  3  胃癌根治术后DFS比例风险模型分析

     
因子 回归系数 标准误 统计量   P 值 相对危险度(95%CI) 

临床病理分期 47.847 0.000  

Ⅰb期 vs  Ⅳ期 -2.183 0.522 17.471 0.000 0.113(0.041-0.314)

Ⅱ期 vs  Ⅳ期 -1.944 0.330 34.619 0.000 0.143(0.075-0.274)

Ⅲ期 vs  Ⅳ期 -0.548 0.167 10.741 0.001 0.578(0.417-0.802)

服用中药治疗 -0.859 0.175 24.060 0.000 0.424(0.301-0.597)

■同行评价
本文设计合理, 具
有一定的临床实
用价值.

     
  Ⅰb期    Ⅱ期      Ⅲ期     Ⅳ期

中药组 28(14.3) 41(20.9) 100(51.0) 27(13.8)

对照组 13(4.7) 46(16.5) 153(55.0) 66(23.7)

表  4  中药组与对照组临床病理分期构成比比较 n (%)

P = 0.000

图  1  Ⅲ期胃癌根治术后中药组与对照组患者DFS比较.
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变量     n

性别

    男 170

    女   83

年龄(岁)

    ≤45   42

    46-60 108

    61-75   93

    >75   10

原发部位

    上区   32

    中、下区残胃 219

    皮革胃     2

病理类型

    高-中分化(腺癌、管状或乳头状腺癌)   44

    低分化腺癌(黏液腺癌、印戒细胞癌或

    未分化癌)

209

化疗周期(个)

    3-5   53

    6 158

    >6   42

化疗方案

    单药方案     9

    两药方案 139

    三药方案   69

    其他方案   36

服用中药治疗

    未用及服用<6 mo 153

    服用≥6 mo    100

转移复发或死亡事件(DFS终点)

    未出现或失访 155

    出现(终点事件)   98(38.7%)

死于胃癌

    未出现或失访 182

    出现(终点事件)   71(28.1%)

表  5  Ⅲ期胃癌根治术后病例基本资料
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提高. 由于中药组中位DFS未达到, 对两组四分

位DFS进行比较, 结果显示: 对照组四分位DFS
为14.1 mo, 中药组四分位DFS为36.6 mo, 中药组

较对照组延长22.5 mo(P  = 0.000).  
2.3.3 中药治疗对Ⅳ期胃癌根治术后DFS的影

响: Ⅳ期患者共93例, 中药组27例, 对照组66例; 

出现终点事件58例, 发生率为62.4%, 基本资料见

表7. 单因素分析结果显示: 中药(P  = 0.023)和化

疗周期(P  = 0.015)是本组病例中Ⅳ期胃癌根治术

后DFS的影响因素; 而其他因素均不是. 多因素分

析结果显示: Ⅳ期胃癌根治术后DFS的独立影响

因素为服用中药治疗(P  = 0.034)和化疗周期(P  = 
0.027). 而性别、年龄、原发部位、病理类型、

化疗方案均不是独立影响因素(P>0.05). 服用中药

治疗的相对危险度为0.509(95%CI: 0.272-0.951); 
化疗周期是影响因素, 对其中3个变量两两比

较, 结果显示: 化疗3-5周期与化疗6个周期之间

比较有统计学意义(P  = 0.008), 以化疗6个周期为

参照, 化疗3-5个周期相对危险度为2.274(95%CI: 
1.241-4.169), 而化疗大于6个周期与化疗6个周期

之间和化疗>6个周期与化疗3-5个周期之间比较

无统计学意义(表8). 多因素分析结果显示化疗周

期和服用中药治疗是Ⅳ期根治术后DFS的独立影

响因素, 使用卡方检验进行构成比比较, 结果显

示, 两组之间构成比无统计学意义, 基线平衡, 可
以直接比较(表9). Ⅳ期胃癌根治术后两组患者的

中位DFS及1、3、5年无病生存率结果(表10, 图2)
显示中药组较对照组延长21.4 mo(P = 0.023).
2.4 不良反应 按照研究规定定期进行血象、肝肾

功能等检测, 未发现与中药治疗相关的不良反应.

3  讨论

本研究多因素分析结果显示胃癌根治术后DFS

图  2  Ⅳ期胃癌根治术后中药组与对照组患者DFS比较.
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表  7  Ⅳ期胃癌根治术后病例基本资料

     
变量   n

性别

    男 59

    女 34

年龄(岁)

    ≤45 15

    46-60 40

    61-75 36

    >75   2

原发部位

    上区 13

    中、下区 77

    皮革胃   3

病理类型

    高-中分化(腺癌、管状或乳头状腺癌) 11

    低分化腺癌(黏液腺癌、印戒细胞癌或

    未分化癌)

82

化疗周期(个)

    3-5 24

    6 53

    >6 16

化疗方案

    单药方案   2

    两药方案 42

    三药方案 31

    其他方案 18

服用中药治疗

    未用及服用<6 mo 66

    服用≥6 mo 27

转移复发或死于胃癌(DFS终点)

    未出现或失访 35

    出现(终点事件) 58(62.4%)

死于胃癌

    未出现或失访 44

    出现(终点事件) 49(52.7%)

     
分组     n 中位DFS(mo)

无病生存率(%)

          1年           3年           5年

中药组 100    未达到           94           76           67

对照组 153    31.30           82           47           39

表  6  中药对Ⅲ期胃癌根治术后患者DFS的影响
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的独立影响因素有临床病理分期和服用中药治

疗, 健脾为基础的中药复方辨证治疗是胃癌根

治术后DFS的独立保护性因素. Ⅳ(M0)期胃癌患

者服用中药治疗能够延长DFS. 目前Ⅲ期患者中

药组中位DFS未达到, 但由中药组1、3、5年无

病生存率较化疗组显著提高可以看出, 服用中

药治疗可以延长Ⅲ期患者的DFS. 
近年来, 本科室根据多年治疗经验及实验

室研究总结出健胃为基础, 结合清热解毒, 软坚

化痰等作为胃癌的治法. 先贤张景岳《景岳全

书》中已指出: “治反胃之法……必宜以扶助

正气, 健脾养胃为主”. 本科室主张“脾”为胃

癌的“病本”, 病因病机与“虚”、“痰”、

“瘀”、“毒”有关, 其中尤以脾胃虚弱为胃癌

发生与发展的一个基本因素. 文献报道[19]及我

们多年的临床和实验研究[12,20-21]健脾表明为基础

的中药对胃癌术后患者的复发转移有防治作用. 
中医在中国古代对胃癌及其转移就有一

定的认识 .  胃癌属于中医“胃脘痛”、“噎

膈”、“痞满”、“呃逆”、“反胃”、“伏

梁”、“积聚”等范畴. 并将肿瘤的转移称为

“传舍”. 其后宋•杨士瀛《仁斋直指附遗方

论》曰: “癌者, 上高下深, 岩穴之状, 颗颗累垂. 
毒根深藏, 穿孔透里”. 其中“穿孔透里”的性

质, 是对癌症易于浸润转移这一特点的形象描

述. 中医认为癌毒传舍是胃癌根治术后转移复

发的基本病理过程, 而正气亏虚、余毒未尽、

伏邪流注经络脏腑则是其病因病机[22]. 
胃癌根治术后患者服用中药预防复发转

移, 改善生活质量的思路, 来源于中医“未病先

防”的思想[23]. 胃癌经过根治术治疗后, 体内仍

有可能存在微小的肿瘤病灶, 即中医谓之“伏

邪”、“余毒”、“余邪”, 是肿瘤复发转移

的根源所在, 即癌毒传舍[24]. “未病先防”是指

胃部的原发病灶已经被切除, 但余毒仍可留于

经络, 如遇正虚, 正不胜邪, 余毒蔓延而造成复

发转移, 于是需要提前用药防止其复发转移. 
从本研究Ⅲ期和Ⅳ(M0)期患者的1、3、5

年累积无病生存率可以看出胃癌根治术后患者

复发转移多发生在根治术后3年内, 3年后这种

趋势逐渐减缓, 与其他文献报道相符[25,26], 因此

胃癌根治术后3年内的治疗应该受到特别重视. 
对于Ⅲ, Ⅳ(M0)期胃癌辅助化疗一般认为术后8 
wk内开始, 行6个疗程, 化疗结束后多为术后半

年, 西医认为此时全面复查, 如无复发转移无需

其他治疗, 即可进入观察. 但从本研究和其他文

献来看, 术后1-3年复发转移率最高, 证明很多病

期较晚的患者化疗后仍有癌细胞残存体内, 此
时中药治疗就能够很好地发挥作用, 以其不良

反应小, 患者依从性好的优势成为预防胃癌根

治术后复发转移的重要治疗手段. 所以胃癌术

后1-3年内可以选择中药治疗预防复发转移, 如
有条件可延长服用时间至5年或更久, 以弥补手

术和辅助化疗的不足之处. 
此外, 本研究结果显示化疗周期是Ⅳ(M0)

期胃癌根治术后DFS的独立影响因素, 化疗6个
周期患者较化疗<6个周期患者DFS长, 而化疗

>6个周期与化疗6个周期之间以及化疗>6个周

期与化疗<6个周期之间差异无统计学意义. 这
与大多数辅助化疗方案都以化疗6个周期为标

准相符合, 因此在临床工作中如患者身体状况

允许, 提倡胃癌根治术后尤其是Ⅳ期患者[27,28], 
应积极完成6个周期辅助化疗. 但化疗药物具有

明显的不良反应[29,30], 对人体损伤较大, 中医认

为治疗疾病应中病即止, 过度用药反而会耗伤

正气, 本研究表明化疗>6个周期较化疗6个周期

表  8   Ⅳ期胃癌根治术后DFS比例风险模型分析

     
因子 回归系数   标准误 统计量   P 值 相对危险度(95%CI)

化疗周期 7.209 0.027  

    3-5 vs  >6   0.380   0.370 1.052 0.305 1.462(0.708-3.019)

    6 vs  >6 -0.442   0.340 1.688 0.194 0.643(0.330-1.252)

    3-5 vs  6   0.882   0.309 7.061 0.008 2.274(1.241-4.169)

服用中药治疗 -0.676   0.319 4.489 0.034 0.509(0.272-0.951)

     
3-5个周期 6个周期 >6个周期

中药组   5(18.5) 17(63.0)    5(18.5)

对照组 19(28.8) 36(54.5)  11(16.7)

表  9  中药组与对照组化疗周期构成比比较 n (%)

P = 0.589
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及<6个周期未显示出生存优势, 故认为, 辅助化

疗6个周期即可, 无需延长化疗时间.
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分组     n 中位DFS(mo)

无病生存率(%)

          1年           3年           5年

中药组 27    39.78           96           52           46

对照组 66    18.38           71           30           23

表  10  中药对Ⅳ期胃癌根治术后患者DFS的影响


