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肿瘤免疫治疗相关不良反应的中医病机及中药用药规律分析
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摘要： 目的　 探讨中医药缓解肿瘤免疫治疗不良反应的中医病机及中药用药规律。 方法 　 在中国知识资源总库

（ＣＮＫＩ）、 维普、 万方数据库中检索发表时间在 ２０１６ 年 １ 月～２０２４ 年 ２ 月的中医药缓解免疫治疗不良反应的所有文献，
根据纳排标准筛选文章并建立数据库， 采用数据挖掘技术对中医病机和中药用药规律进行分析。 结果　 共纳入文献

４０ 篇， 方剂 ４２ 首， 涉及中药 １７６ 味。 目前中药协同免疫治疗主要集中在缓解胃肠道、 皮肤相关不良反应， 其中免疫

治疗相关病机主要分为虚证和虚实夹杂， 且以气虚最常见； 药物频次和关联规则分析得到核心药物组合 １６ 组， 出现

频次最高且关联最强的前三味中药为白术 （２３ 次）、 茯苓 （２０ 次）、 黄芪 （１９ 次）； 聚类分析得到 ５ 组中药聚类组合。
结论　 免疫治疗相关不良反应的病机多为本虚标实之证， 多通过调补正气、 恢复气血平衡来纠正机体免疫失衡状态，
缓解免疫治疗不良反应。
关键词： 中医药； 免疫治疗； 不良反应； 气虚； 用药规律

中图分类号： Ｒ２８７　 　 　 　 　 文献标志码： Ｂ　 　 　 　 　 文章编号： １００１⁃１５２８（２０２５）０８⁃２８０２⁃０６
ｄｏｉ：１０􀆰 ３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００１⁃１５２８􀆰 ２０２５􀆰 ０８􀆰 ０５１

２０８２

２０２５ 年 ８ 月

第 ４７ 卷　 第 ８ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ａｕｇｕｓｔ ２０２５

Ｖｏｌ． ４７　 Ｎｏ． ８



　 　 近年来， 随着肿瘤领域内科学研究的迅猛发展， 肿瘤

治疗方法有放化疗、 靶向治疗、 免疫治疗， 个体化、 精准

化治疗特点日益凸显。 作为近几年新兴的恶性肿瘤治疗方

式， 免疫治疗带来了革命式突破， 它通过阻断机体免疫系

统中抑制性免疫调节位点， 从而截断免疫逃逸， 增强机体

抗肿瘤作用［１⁃２］ ； 但往往会因免疫耐受失衡、 脱靶效应、 细

胞表面交叉抗原呈递、 多种细胞因子比例升高、 肠道微生

物群紊乱等引发免疫相关性不良反应 （ ｉｍｍｕｎｅ⁃ｒｅｌａｔｅｄ
ａｄｖｅｒｓｅ ｅｖｅｎｔｓ， ｉｒＡＥｓ）， 给免疫治疗的临床疗效提升造成巨

大挑战［３⁃７］ 。 近 ５ 年来， 学者开始在肿瘤免疫治疗方面挖掘

中医药协同的潜在价值， 初步观察其不仅能提高免疫抑制

剂的临床疗效， 又能缓解免疫治疗所带来的相关不良反

应［８］ ， 但尚缺少系统认识。 因此， 本研究采用文献计量学

方法， 收集中医药协同免疫治疗的相关临床文献， 总结和

分析中医药缓解 ｉｒＡＥｓ 的病机特点， 梳理临床用药规律，
以期为中医药缓解 ｉｒＡＥｓ 的临床诊治提供知识图谱， 为今

后开展免疫治疗不良反应的临床研究提供参考。
１　 资料与方法

１􀆰 １　 文献检索策略 　 在中国知识资源总库 （ＣＮＫＩ）、 维

普、 万方数据库等中采用高级检索， 以 “中医 ／中药” “免
疫治疗 ／免疫检查点抑制剂 ／ ＰＤ⁃１ 抑制剂 ／ ＰＤ⁃Ｌ１ 抑制剂 ／信
迪利单抗 ／卡瑞利珠单抗 ／纳武利尤单抗” “不良反应 ／毒副

作用 ／胃肠道不良反应 ／腹泻 ／结肠炎 ／皮疹 ／甲状腺功能紊乱 ／
免疫性肺炎” 等为检索词， 检索发表时间在 ２０１６ 年 １ 月～
２０２４ 年 ２ 月的所有文献。 使用 Ｚｏｔｅｒｏ 软件进行文献分类与

整理。
１􀆰 ２　 处方筛选

１􀆰 ２􀆰 １　 纳入标准　 ①西医明确诊断为肿瘤 （经影像学诊断

及病理学、 细胞学检查等， 且有可观测的瘤灶）； ②明确

采用中医药缓解肿瘤免疫治疗不良反应的临床试验、 病例

观察研究、 医案等； ③用药为口服药， 且所载药物组成明

确， 处方完整。
１􀆰 ２􀆰 ２　 排除标准　 ①动物实验、 综述、 Ｍｅｔａ 分析、 系统评

价、 理论探讨等相关文献。 ②重复发表的文献。 ③中药处

方信息不完整。 ④无法获取全文的文献， 或者会议摘要等。
１􀆰 ３　 数据筛选与提取　 检索到中医药缓解 ｉｒＡＥｓ 的相关文

献共 ３１７ 篇， 按照纳排标准筛出符合标准的文献 ４０ 篇， 方

剂 ４２ 首。 按作者、 文献名称、 发表年份、 肿瘤种类、 免疫

治疗类型、 方剂、 剂型、 中医病机、 中药组成等条目提取

信息， 录入 Ｅｘｃｅｌ 软件， 并建立数据库。
１􀆰 ４　 数据规范　 参照 《中医临床诊疗术语国家标准·证候

部分》 ［９］和 《中医诊断学》 ［１０］ 对纳入文献的病机进行规范

化， 如 “肺脾两虚” 统一为 “肺脾气虚”， “痰湿蕴肺” 统

一为 “痰湿阻肺”。 参照 《中药学》 ［１１］ 、 ２０２０ 年版 《中国

药典》 ［１２］ 对中药名称等进行规范， 如 “生晒参” 规范为

“人参”， “蜀椒” “川椒” 规范为 “花椒”； 同时， 炮制前

后差异不明显的药物不进行单独归纳， 按原药录入， 如

“麸炒白术” “生白术” 规范为 “白术”， “姜半夏” “清半

夏” “法半夏” 规范为 “半夏” 等， 而 “熟地黄” “生地”
等炮制前后差异较大的药物分开归类。
１􀆰 ５　 数据处理及分析 　 对纳入文献的文献类型、 肿瘤类

型、 不良反应类型、 中药剂型、 联合用药方式、 病机进行

统计及频次分析， 采用 ＳＰＳＳ Ｍｏｄｅｌｅｒ 软件对中药进行关联

规则分析， ＳＰＳＳ Ｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ 软件对高频中药进行聚类分析。
２　 结果

２􀆰 １　 文献特征　 纳入文献共 ４０ 篇， 涉及期刊论文 ２７ 篇，
学位论文 １３ 篇； 其中研究类型为临床研究 ３１ 篇， 医案 ９
篇； 共涉及肿瘤类型 ５ 种， 以肺癌为主， 另有 １１ 篇文献未

限制其研究的肿瘤类型。 常见的免疫治疗不良反应包括胃

肠道反应、 皮肤毒性、 肺毒性、 内分泌系统毒性等六大类，
频次最高前两名为胃肠道和皮肤不良反应， 见表 １。

表 １　 纳入文献的具体特征及其频次和频率

文献特征 频次 ／ 次 频率 ／ ％
文章类型 学位论文 １３ ３２􀆰 ５０

期刊 ２７ ６７􀆰 ５０
研究类型 临床研究 ３１ ７７􀆰 ５０

医案 ９ ２２􀆰 ５０
肿瘤类型 肺癌 ２２ ５５􀆰 ００

肝癌 ３ ７􀆰 ５０
食管癌 ２ ５􀆰 ００
乳腺癌 １ ２􀆰 ５０
胃癌 １ ２􀆰 ５０
综合 １１ ２７􀆰 ５０

不良反应类型 胃肠道不良反应 ５ １２􀆰 ５０
皮肤不良反应 ５ １２􀆰 ５０

肺炎 ４ １０􀆰 ００
疲乏 ３ ７􀆰 ５０

甲状腺功能紊乱 ３ ７􀆰 ５０
多系统综合性不良反应 ２０ ５０􀆰 ００

２􀆰 ２　 中医药特征　 纳入文献中共涉及 ４ 种剂型， 以汤药频

次最高。 出现 ｉｒＡＥｓ 后的后续联合用药方式有 ４ 种， 出现

频次最高的前三项为中药联合免疫治疗、 中药联合激素、
中药联合免疫治疗和化疗， 见表 ２。

表 ２　 纳入文献的中医药特征及其频次和频率

中药特征 频次 ／ 次 频率 ／ ％
剂型 汤药 ３８ ９０􀆰 ４８

中成药 ２ ４􀆰 ７６
丸剂 １ ２􀆰 ３８
散剂 １ ２􀆰 ３８

联合用药方式 中药＋免疫治疗 １４ ３３􀆰 ３３
中药＋免疫治疗＋其他肿瘤内科治疗 １５ ３５􀆰 ７１
中药＋免疫治疗＋不良反应对症治疗 ３ ７􀆰 １４

中药＋不良反应对症治疗 １０ ２３􀆰 ８１

２􀆰 ３　 中医药缓解 ｉｒＡＥｓ 的病机分析　 对纳入文献的中医病

机进行统计分析， 结果大致可分为虚证和虚实夹杂两大类，
见表 ３。
２􀆰 ４　 中医药对 ｉｒＡＥｓ 的疗效评价 　 本研究纳入的文献中，
临床研究类文献共有 ３１ 篇， 其中 ＲＣＴ 类 ２５ 篇， ＮＲＣＴ 类 ６
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　 　 　 表 ３　 中医药缓解 ＩｒＡＥｓ 的病机

不良反应 病机 数量 ／ 个
甲状腺功能紊乱 虚证 脾肾阳虚证 ２

虚实夹杂 肝郁气滞，脾虚痰阻 １
疲乏 虚证 气虚 ３

气阴两虚 ２
胃肠道不良反应 虚证 脾阳虚 ２

虚实夹杂 肝郁脾虚 ２
脾虚湿热 １

肺炎 虚证 正虚邪实 １
阴虚 １

气阴两虚 １
虚实夹杂 肺肾亏虚，痰瘀互结 １

皮肤不良反应 虚证 阴亏风燥 １
血虚风燥 １

虚实夹杂 肝肾阴虚，湿热蕴结 １
气阴两虚，湿热蕴结 １

实证 风热犯肺证 １
痰瘀阻络 １
湿热蕴结 １

多系统综合不良反应 虚证 阳虚 １
阴阳两虚，寒热错杂 １

气虚 ３
气血两虚 ３
气阴两虚 ６

虚实夹杂 气虚血瘀 １
脾胃虚弱，气滞痰瘀 １
脾肾阳虚，气滞痰瘀 １
脾气虚弱，痰湿凝聚 １
肝肾亏虚，痰瘀互结 １
肝虚脾弱，水瘀互结 １

篇。 通过比较各研究治疗组与对照组发现， 中医药能够提

高肿瘤患者体内 ＣＤ３＋、 ＣＤ４＋、 ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋浸润， 恢复免疫

稳态， 均能显著降低不良反应发生率 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 见表 ４。
２􀆰 ５　 中医药缓解 ｉｒＡＥｓ 的方药分析

２􀆰 ５􀆰 １　 中药使用频次分析 　 符合纳入标准的方剂 ４２ 首，
共涉及中药 １７６ 味， 其中频次≥２０ 次的 ２ 味， 频次 １０～ ２０
次的 ６ 味， 频次 ５ ～ １０ 次的 ２０ 味， 频次≤４ 次的 １４８ 味，
频次≥５ 的药物及频次见表 ５。
２􀆰 ５􀆰 ２　 中药关联规则分析　 使用 ＳＰＳＳ Ｍｏｄｅｌｅ 对中药进行

关联规则分析， 得到 １７６ 味中药的关联网络图， 连线粗细

反映各药物间的配伍频率， 见图 １。 由此可知， 黄芪⁃白术、
白术⁃茯苓、 黄芪⁃茯苓 ３ 组药物的关联最紧密。 设置置信

度≥１００％ ， 支持度≥１０％ ， 得到中药核心组合 １５ 组， 其

中支持度、 置信度均高的 ３ 味药物组合为白术⁃党参、 茯

苓， 白术⁃甘草、 黄芪， 白术⁃甘草、 茯苓， 见表 ６。

图 １　 缓解 ｉｒＡＥｓ 的中药配伍网络图
表 ４　 中医药对肿瘤治疗相关 ｉｒＡＥｓ 的临床疗效

作者 研究方式 中药方剂 干预方法 疗效

李祥 ＲＣＴ 沙参
麦冬汤

Ｔ：中药＋化疗＋信迪利单抗
Ｃ：化疗＋信迪利单抗注射液

治疗后血红蛋白降低发生率：Ｃ：４１􀆰 ８％ ｖｓ．Ｔ：２０􀆰 ８％
血小板降低发生率：Ｃ：５１􀆰 ２％ ｖｓ．Ｔ：２７􀆰 ２％
恶心呕吐发生率：Ｃ：２５􀆰 ６％ ｖｓ．Ｔ：８􀆰 ３％
食欲减退发生率：Ｃ：３０􀆰 ２％ ｖｓ．Ｔ：１４􀆰 ６％

王黎 ＲＣＴ 健脾化痰消瘿汤 Ｔ：中药＋ＮＰ 方案化疗＋卡瑞利珠单抗
Ｃ：ＮＰ 方案化疗＋卡瑞利珠单抗

治疗后不良反应发生率：
Ｔ：６􀆰 ８２％ ｖｓ．Ｃ：２９􀆰 ５５％

杨勃 ＲＣＴ 自拟温补脾肾方 Ｃ：甲泼尼龙
Ｔ：自拟温补脾肾方＋甲泼尼龙

治疗后不良反应发生率：
Ｔ：６􀆰 １２％ ｖｓ．Ｃ：３０􀆰 ６１％

吴亭 ＲＣＴ 扶正
消瘤汤

Ｔ：中药＋单纯 ＣＩＫ 细胞过继免疫治疗
Ｃ：单纯 ＣＩＫ 细胞过继免疫治疗

治疗后 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋Ｔ 细胞比例、ＮＫ 细胞比例、ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋

比值：
Ｃ：（６２􀆰 ８９ ± ６􀆰 １２）、 （ ３４􀆰 ８８ ± ５􀆰 ６４）、 （ ２７􀆰 ９２ ± ４􀆰 ０７）、 （ １３􀆰 ３３ ±
３􀆰 ５７）％ 、（１􀆰 ２６±０􀆰 ２７）
Ｔ：（６５􀆰 ６７ ± ６􀆰 ３３）、 （ ３８􀆰 ９９ ± ５􀆰 ７７）、 （ ２６􀆰 １３ ± ４􀆰 ０２）、 （ １５􀆰 ４１ ±
４􀆰 ０３）％ 、（１􀆰 ４８±０􀆰 ３０）

陈培仪 ＲＣＴ 加味二仙汤 Ｔ：中药
Ｃ：左甲状腺素钠片

不良反应发生率：
Ｔ：５􀆰 ２６％ ｖｓ．Ｃ：２６􀆰 ３２％
治疗 ４ 周 ２ 组患者的 ＴＧＡｂ、ＴＰＯＡｂ 值：
Ｔ：５２􀆰 ２６±１􀆰 １３，１７􀆰 ２７±１􀆰 １９
Ｃ：７８􀆰 １１±０􀆰 ５２，２５􀆰 ２５±０􀆰 ５２

郭环宇 ＲＣＴ 芍药汤 Ｔ：中药＋盐酸洛哌丁胺胶囊
Ｃ：盐酸洛哌丁胺胶囊

治疗总有效率：Ｔ：９０􀆰 ００％ ｖｓ．Ｃ：８０􀆰 ００％
不良反应发生率：Ｔ：５􀆰 ００％ ｖｓ．Ｃ：２２􀆰 ５％
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续表 ４
作者 研究方式 中药方剂 干预方法 疗效

李明晶 ＲＣＴ 加味二仙汤 Ｔ：中药＋优甲乐
Ｃ：优甲乐

治疗后的血清 ＦＴ３、ＦＴ４、ＴＳＨ 水平：
Ｃ：（５􀆰 ７７±１􀆰 ７１）、（９􀆰 ０４±３􀆰 ９３） ｐｍｏｌ ／ Ｌ，（４􀆰 ７５±１􀆰 ２１） μＩＵ ／ ｍＬ
Ｔ：（８􀆰 ６４±２􀆰 １５）、（１５􀆰 ７８±５􀆰 １８） ｐｍｏｌ ／ Ｌ，（３􀆰 １１±０􀆰 ７６） μＩＵ ／ ｍＬ

宗嘉宝 ＲＣＴ 小柴胡汤 Ｔ：中药＋泼尼松龙
Ｃ：泼尼松龙

治疗后 ２ 组临床⁃影像⁃生理评分：
Ｔ：（１１􀆰 ２８±１􀆰 ９８）分 ｖｓ．Ｃ：（１４􀆰 ２５±１􀆰 ８７）分
治疗后 ＣＤ４＋、ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋水平：
Ｔ：３７􀆰 ２４±９􀆰 ５３，１􀆰 ５７±０􀆰 ３２
Ｃ：３１􀆰 ７５±７􀆰 ２３，１􀆰 ２５±０􀆰 ５１

都小丽 ＲＣＴ 沙参麦冬汤 Ｔ：中药＋卡瑞利珠单抗＋化疗
Ｃ：卡瑞利珠单抗＋化疗

治疗后不良反应发生率：
Ｔ：２８􀆰 ２０％ ｖｓ． Ｃ：５６􀆰 ４１％

丁欢 ＲＣＴ 炙甘草汤加减 Ｔ：中药＋ＰＤ⁃１ 单抗
Ｃ：ＰＤ⁃１ 单抗

不良反应发生率：
腹泻：Ｔ：２􀆰 ７％ ｖｓ．Ｃ：１９􀆰 ４％
免疫相关性肺炎：Ｔ：２２􀆰 ２％ ｖｓ． Ｃ：５２􀆰 ８％

瞿学平 ＲＣＴ 补肺汤 Ｔ：中药＋ＰＣ 方案化疗＋免疫方案
Ｃ：ＰＣ 方案化疗＋免疫方案

治疗后血红蛋白、血小板计数、中性粒细胞计数：
Ｃ：１０２±１４􀆰 ６１，１０４±２５􀆰 ３７，１􀆰 ２６±０􀆰 ３８
Ｔ：１１５±１５􀆰 ９３，１０７±１７􀆰 ７７，１􀆰 ９７±０􀆰 １９
治疗后 ＴＳＨ、ＦＴ４、ＦＴ３：
Ｃ：１􀆰 １９±２􀆰 ２３，０􀆰 ８６±１􀆰 １３，１􀆰 ８６±３􀆰 ２３
Ｔ：１􀆰 ０１±２􀆰 １３，０􀆰 ９７±１􀆰 ５３，１􀆰 ５８±４􀆰 １７

叶子 ＲＣＴ 加味乌梅汤 Ｔ：中药＋ＴＰ 方案化疗＋卡瑞利珠单抗
Ｃ：ＴＰ 方案化疗＋卡瑞利珠单抗

不良反应发生例数：
恶心呕吐：Ｔ：３０ 例 ｖｓ．Ｃ：２４ 例
骨髓抑制：Ｔ：３０ 例 ｖｓ．Ｃ：１６ 例
毛细血管瘤：Ｔ：１２ 例 ｖｓ．Ｃ：１ 例

曹思敏 ＲＣＴ 养正消积胶囊 Ｔ：中药＋免疫治疗＋靶向治疗；
Ｃ：免疫治疗＋靶向治疗

不良反应乏力的发生率：
Ｔ：２１􀆰 ４３％ ｖｓ． Ｃ：４０􀆰 ７４％

柴化红 ＲＣＴ 益气通络解毒方 Ｔ：中药＋免疫治疗＋ＡＰ 方案化疗
Ｃ：免疫治疗＋ＡＰ 方案化疗

不良反应改善有效率：
咳嗽：Ｔ：６９􀆰 ２３％ ｖｓ．Ｃ：３９􀆰 ２９％
气短：Ｔ：６１􀆰 ５４％ ｖｓ．Ｃ：３２􀆰 １４％
食欲减退：Ｔ：５３􀆰 ８５％ ｖｓ．Ｃ：２８􀆰 ５７％
便秘症状：Ｔ：５０􀆰 ００％ ｖｓ．Ｃ：２５􀆰 ００％

柴化红 ＲＣＴ 复方守宫散 Ｔ：中药＋卡瑞丽珠单抗
Ｃ：卡瑞丽珠单抗

治疗后的 ＣＤ４＋、ＣＤ８＋及 ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋水平：
Ｃ：３０􀆰 ０３±２􀆰 ２９，３０􀆰 ０５±１􀆰 ０７，１􀆰 ０１±０􀆰 ０１
Ｔ：３４􀆰 ０２±２􀆰 ０３，３２􀆰 ３６±１􀆰 ３１，１􀆰 ３３±０􀆰 １５

司一含 ＲＣＴ 加味升阳益胃散 Ｔ：中药＋西药常规止泻治疗
Ｃ：西药常规止泻治疗

不良反应发生率：Ｔ：０􀆰 ０３６％ ｖｓ．Ｃ：０􀆰 ３９％

王学语 ＲＣＴ 参芪益肺汤 Ｔ：中药＋纳武利尤单抗
Ｃ：纳武利尤单抗

治疗后 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋水平：
Ｃ：（６６􀆰 ８６±５􀆰 ５７）、（４１􀆰 １９±５􀆰 １３）％
Ｔ：（８２􀆰 ５３±７􀆰 ７３）、（５３􀆰 ２８±５􀆰 ０５）％

张志涛 ＲＣＴ 自拟健脾除积方 Ｔ：中药＋信迪利单抗＋含铂双药化疗
Ｃ：信迪利单抗＋含铂双药化疗

不良反应发生率：
恶心：Ｔ：２０％ ｖｓ．Ｃ：４６􀆰 ７％
白细胞减少：Ｔ：１３􀆰 ３％ ｖｓ．Ｃ：４０％

邹增城 ＲＣＴ 阴阳攻积丸 Ｔ：中药 ＋肝 ＴＡＣＥ 及靶免（信迪利单
抗＋仑伐替尼）
Ｃ：ＴＡＣＥ 及靶免

不良反应总发生率：
Ｃ：２３􀆰 ３３％ ｖｓ．Ｔ：３􀆰 ３３％ （Ｐ＜０􀆰 ０５）

程晓金 ＲＣＴ 消岩汤 Ｔ：中药＋盐酸安罗替尼胶囊＋卡瑞丽珠
单抗
Ｃ：盐酸安罗替尼胶囊＋卡瑞丽珠单抗

不良反应发生率：
消化道反应：Ｔ：２１􀆰 ４２％ ｖｓ．Ｃ：４８􀆰 １５％
白细胞减少：Ｔ：２５􀆰 ００％ ｖｓ．Ｃ：５１􀆰 ８５％
红细胞减少：Ｔ：３２􀆰 １４％ ｖｓ．Ｃ：５７􀆰 １４％
疲乏：Ｔ：３９􀆰 ２９％ ｖｓ．Ｃ：６６􀆰 ６７％

姚生旺 ＲＣＴ 芪归补血糖浆 Ｔ：中药＋免疫治疗＋对症治疗
Ｃ：免疫治疗＋对症治疗

治疗后体力状况疗效总有效率：
Ｔ：９６％ ｖｓ．Ｃ：６６％

赵佳丽 ＲＣＴ 培土滋肾方 Ｔ：中药＋帕博利珠单抗
Ｃ：帕博利珠单抗

贫血、胃肠道反应、肾功能损害的发生例数：
Ｃ：８、１２、８ 例
Ｔ：３、４、１ 例

方华 ＲＣＴ 加味八珍汤 Ｔ：中药＋ＭＰ 方案化疗＋ＰＤ⁃１ 抑制剂
Ｃ：ＭＰ 方案化疗＋ＰＤ⁃１ 抑制剂

治疗后 ２ 组 ＣＤ４＋Ｔ ／ ＣＤ８＋Ｔ 比值：
Ｔ：１􀆰 ７５±０􀆰 ２６ｖｓ．Ｃ：１􀆰 ５３±０􀆰 ４１
不良反应出现例数：
骨髓抑制：Ｔ：１１ 例 ｖｓ．Ｃ：４ 例
肝肾功能损伤：Ｔ：１３ 例 ｖｓ．Ｃ：６ 例
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续表 ４
作者 研究方式 中药方剂 干预方法 疗效

周颖 ＲＣＴ 抑肺饮 Ｔ：中药＋甲泼尼龙片
Ｃ：甲泼尼龙片

治疗后的一氧化碳弥散量和氧合指数：
Ｃ：４７􀆰 ６５±５􀆰 ９６，２９２􀆰 ４１±１６􀆰 ５２
Ｔ：４６􀆰 １２±６􀆰 ４４，２９９􀆰 ４７±２３􀆰 ９１

杨勃 ＲＣＴ 温补脾肾复方 Ｔ：中药
Ｃ：泼尼龙片

治疗后不良反应缓解率：Ｔ：６􀆰 ２５％ ｖｓ．Ｃ：２３􀆰 ９１％

陈浪 ＮＲＣＴ 自拟方 Ｔ：自拟方＋免疫检查点抑制剂＋其他内
科对症治疗

不良反应总发生率：４０􀆰 ７％ （２２ ／ ５４）

匡汪浩 ＮＲＣＴ 温阳通络解毒方 中药＋免疫治疗＋靶向治疗＋化疗 治疗后不良反应发生率：３４􀆰 ３８％ （１１ ／ ３２）

罗悦琼 ＮＲＣＴ 健脾补肺方 Ｔ：中药 ＋ＤＰ 方案化疗加 ＋ ＰＤ⁃１ 单抗
治疗
Ｃ：ＤＰ 方案化疗＋ ＰＤ⁃１ 单抗治疗

不良反应发生率：
中性粒细胞减少：Ｔ：６８􀆰 １８％ ｖｓ．Ｃ：５９􀆰 ０９％
消化道：Ｔ：８６􀆰 ３６％ ｖｓ．Ｃ：８１􀆰 ８１％

时红萍 ＮＲＣＴ 柴胡桂枝汤 Ｔ：中药＋免疫治疗＋对症支持治疗
Ｃ：免疫治疗＋对症支持治疗

腹泻持续时间：
Ｔ：６􀆰 ３９±２􀆰 ８２ ｄ ｖｓ．Ｃ：８􀆰 ６５±２􀆰 ６３ ｄ

苏悦 ＮＲＣＴ 解毒清疹方 Ｔ：中药
Ｃ：对症治疗

治疗后风热疮缓解率：
Ｔ：８２􀆰 ３５％ ｖｓ．Ｃ：７０􀆰 ５８％

张思容 ＮＲＣＴ 肝癌方 Ｔ：中药＋常规护肝治疗＋回输自体 ＤＣ⁃
ＣＩＫ 共培养细胞进行单纯细胞免疫
治疗
Ｃ：常规护肝治疗＋回输自体 ＤＣ⁃ＣＩＫ 共
培养细胞进行单纯细胞免疫治疗

不良反应发生率：
发热：Ｃ：４３􀆰 ８％ ｖｓ．Ｔ：１６􀆰 １％
恶心呕吐：Ｃ：３３􀆰 ３％ ｖｓ．Ｔ：９􀆰 ７％
腹泻：Ｃ：１１􀆰 １％ ｖｓ．Ｔ：３􀆰 ２％

　 　 注： ＲＣＴ 为随机对照临床研究， ＮＲＣＴ 为非随机对照临床研究， Ｔ 为治疗组， Ｃ 为对照组。
表 ５　 缓解 ｉｒＡＥｓ 方剂中的高频 （频次≥５） 中药

序号 药物 频次 ／ 次 序号 药物 频次 ／ 次
１ 白术 ２３ １５ 鸡内金 ７
２ 茯苓 ２０ １６ 人参 ７
３ 黄芪 １９ １７ 熟地黄 ７
４ 党参 １６ １８ 薏苡仁 ７
５ 甘草 １５ １９ 黄柏 ６
６ 当归 １３ ２０ 黄芩 ６
７ 半夏 １１ ２１ 太子参 ６
８ 麦冬 １１ ２２ 陈皮 ５
９ 北沙参 ９ ２３ 干姜 ５
１０ 炙甘草 ９ ２４ 黄连 ５
１１ 大枣 ８ ２５ 桔梗 ５
１２ 白花蛇舌草 ７ ２６ 女贞子 ５
１３ 白芍 ７ ２７ 山茱萸 ５
１４ 地黄 ７ ２８ 泽泻 ５

表 ６　 中药关联规则分析

序号 后项 前项 实例 ／ 次 支持度 ／ ％ 置信度 ／ ％
１ 白术 党参、茯苓 ７ １６􀆰 ６７ １００􀆰 ００
２ 白术 甘草、黄芪 ７ １６􀆰 ６７ １００􀆰 ００
３ 白术 甘草、茯苓 ６ １４􀆰 ２９ １００􀆰 ００
４ 黄芪 女贞子 ５ １１􀆰 ９０ １００􀆰 ００
５ 白术 女贞子 ５ １１􀆰 ９０ １００􀆰 ００
６ 茯苓 陈皮 ５ １１􀆰 ９０ １００􀆰 ００
７ 白术 陈皮 ５ １１􀆰 ９０ １００􀆰 ００
８ 白术 女贞子、黄芪 ５ １１􀆰 ９０ １００􀆰 ００
９ 黄芪 女贞子、白术 ５ １１􀆰 ９０ １００􀆰 ００
１０ 白术 陈皮、茯苓 ５ １１􀆰 ９０ １００􀆰 ００
１１ 茯苓 陈皮、白术 ５ １１􀆰 ９０ １００􀆰 ００
１２ 白术 大枣、甘草 ５ １１􀆰 ９０ １００􀆰 ００
１３ 白术 鸡内金、甘草 ５ １１􀆰 ９０ １００􀆰 ００
１４ 黄芪 麦冬、白术 ５ １１􀆰 ９０ １００􀆰 ００
１５ 白术 党参、甘草 ５ １１􀆰 ９０ １００􀆰 ００

２􀆰 ５􀆰 ３　 中药聚类分析　 对频次≥６ 次的中药进行聚类分析，
生成树状聚类图， 可知中药聚为 ５ 类， 见图 ２。 对得到的 ５
个中药聚类组合功效进行探讨， 发现聚类结果主要体现了

益气健脾， 清热和胃、 滋阴润燥， 清热生津、 益气补血，
生津润燥、 健脾燥湿， 清热化痰、 清热燥湿的功效， 见

表 ７。

图 ２　 缓解 ｉｒＡＥｓ 的高频中药 （频次≥６ 次） 聚类分析

３　 讨论

ＩｒＡＥｓ 多由免疫系统过度激活、 细胞炎症因子释放增加

等引发， 常见于治疗开始后的 ２～１６ 周， 且治疗前 ４ 周出现

的风险最高［１３⁃１５］ 。 中药既能调控免疫功能， 又能改善免疫

逃逸［１６］ 。 本研究梳理中医药治疗 ｉｒＡＥｓ 的相关研究， 发现

ｉｒＡＥｓ 属本虚标实、 阴阳失衡之象， 且以气虚多见。 其治疗

相关的 １７６ 味中药中， 白术、 茯苓、 黄芪、 党参、 甘草的
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　 　 　 　 表 ７　 缓解 ｉｒＡＥｓ 的方药分析

序号 组成 主要功效
１ 人参、白术、黄芪、茯苓、甘草、鸡内

金、白花蛇舌草

益气健脾，和胃清热

２ 麦冬、北沙参、地黄 滋阴润燥，清热生津

３ 当归、熟地黄、太子参、白芍 益气补血，生津润燥

４ 党参、炙甘草、半夏、黄芩、大枣 健脾燥湿，清热化痰

５ 薏苡仁、黄柏 清热燥湿

使用频次最高。 白术为后天资生之要药， 于金、 木、 水、
火四脏皆能有所补益。 纳入处方中， 白术出现 ２３ 次， 麸炒

白术 ８ 次， 生白术 １ 次， 白术 １４ 次。 配伍组方时多取其健

脾益气之用， 而麸炒白术燥湿利水之效优于生白术， 故临

床辨证用药中稍有区别。 茯苓能补能利， 功擅利水渗湿、
健脾补心。 黄芪为补气诸药之最， 具有抗肿瘤、 抗病毒及调

节免疫作用［１７］。 党参益气生血， 其化合物也能调节免疫，
临床常用米炒党参和蜜炙党参以健脾， 增强后天获得性免

疫［１８］； 甘草性味甘平， 为健脾益气的调和良药。 五药皆有

健脾补气之功， 从虚论治， 切中 “正气虚损” 之癌生内因。
药物关联分析中， “黄芪⁃白术⁃茯苓” 药物组应用最

多， 黄芪擅补、 白术长助、 茯苓专消， 共奏健脾补气、 利

水渗湿之功。 聚类分析显示， 中药多为益气健脾、 养阴生

津、 益气养血、 健脾燥湿、 清热燥湿 ５ 类， 可见中药协同

治疗免疫治疗中， 用药紧扣气虚、 阴伤、 湿盛之象， 健脾

益肾而固本培元、 清热燥湿以祛除毒邪， 且以补气为补虚

之要， 以疗药毒。
尽管 ｉｒＡＥｓ 的发生机制十分复杂， 但其根源仍是免疫失

衡。 有研究发现， 健脾益气类中药可以纠正肿瘤自身的免

疫抑制状态［１９⁃２０］ ， 此类中药可以平衡免疫治疗后带来的免

疫紊乱， 减轻毒副反应［２１⁃２３］ 。 因此， 补气药的免疫调节作

用在 ｉｒＡＥｓ 的临床指导用药中值得进一步挖掘。
４　 结论

本研究发现， ｉｒＡＥｓ 临床表现多以气虚为主， 且属本虚

标实之象； 中医药治疗多以健脾补气为主， 补消结合， 以

促气血平衡、 阴平阳秘， 恢复免疫功能稳态以减轻毒副反

应。 但由于 ｉｒＡＥｓ 相关中医药临床治疗尚处于起步阶段， 导

致本研究在样本量及文献研究的深度、 质量等方面存在缺

陷。 期待今后能够围绕 ｉｒＡＥｓ 的症⁃证⁃法⁃效⁃理开展相应研

究， 为中西医结合治疗 ｉｒＡＥｓ 提供更精准的治疗思路及方案。
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