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麝香保心丸口服联合化学疗法对非肌层浸润性
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【摘要】 目的　观察麝香保心丸口服联合吉西他滨膀胱灌注对非肌层浸润性膀胱癌术后复发及生存质量的影响。方法　将

123例瘀毒蕴结型非肌层浸润性膀胱癌术后患者随机分为治疗组（61例）、对照组（62例），对照组予吉西他滨膀胱灌注治疗，

治疗组在此基础上加用麝香保心丸口服，两组均持续治疗 1年。观察两组肿瘤复发情况、不良反应发生情况及中医证候疗

效，比较癌症患者生存质量核心量表及浅表性膀胱癌患者特异性症状量表评分的变化情况。结果　①最终纳入统计者 108
例，其中治疗组53例、对照组55例。②治疗组和对照组术后1年总复发率分别为15.1%、32.7%，治疗组低于对照组（P<0.05）。

③治疗前后组内比较，治疗组疲倦、疼痛、失眠等症状评分降低（P<0.05），经济困难及治疗相关问题评分升高（P<0.05）；对

照组疲倦、食欲丧失、躯体功能等评分降低（P<0.05），经济困难、排尿症状及治疗相关问题评分升高（P<0.05）。组间治

疗后比较，疼痛、情绪功能、总体健康状况、排尿症状及治疗相关问题评分差异有统计学意义（P<0.05）。④治疗组中医证

候疗效优于对照组（P<0.05）。⑤治疗组膀胱刺激征发生率、不良反应发生率低于对照组（P<0.05）。结论　与单纯采用吉西他

滨膀胱灌注治疗相比，加用麝香保心丸口服有利于降低瘀毒蕴结型非肌层浸润性膀胱癌术后患者的复发率，改善患者的生存

质量及中医证候，减轻化学疗法药物灌注的不良反应。

【关键词】 膀胱癌；麝香保心丸；化学疗法；预后；复发率；中西医结合疗法；临床试验

Effects of Shexiang Baoxin Pill oral intake combined with chemotherapy on postoperative 
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Abstract： Objective　To observe the effects of Shexiang Baoxin Pill oral intake combined with gemcitabine intravesical instillation on postoperative 
recurrence and quality of life of non-muscle invasive bladder cancer （NMIBC）. Methods　 A total of 123 postoperative patients with NMIBC of 
accumulated stasis and toxin syndrome were randomly divided into treatment group （n=61） and control group （n=62）. Both groups were treated with 
gemcitabine intravesical instillation， and the treatment group was additionally treated with Shexiang Baoxin Pill orally. The treatment lasted for one 
year in both groups. The tumor recurrence rate， adverse events， and the traditional Chinese medicine （TCM） symptom efficacy were observed. The 
changes in cancer patients' scores of quality of life questionnaire-core 30 and superficial bladder cancer specific symptom questionnaire were 

compared. Results　① A total of 108 patients were included in the 
final analysis， with 53 patients in the treatment group and 55 in the 
control group. ② The one-year recurrence rates were 15.1% in the 
treatment group and 32.7% in the control group， with the treatment 
group showing a significantly lower recurrence rate than the control 
group （P<0.05）. ③ Intra-group comparisons before and after 
treatment showed that in the treatment group， the symptom scores of 
fatigue， pain and insomnia etc. decreased （P<0.05）， while scores 
for financial difficulties and treatment-related problems increased 
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（P<0.05）. In the control group， the symptom scores of fatigue， appetite loss and physical function etc. decreased （P<0.05）， while scores for financial 
difficulties， urination symptoms， and treatment-related problems increased （P<0.05）. Inter-group comparisons after treatment revealed significant 
differences in pain， emotional function， general health status， urination symptoms， and treatment-related problems （P<0.05）. ④ The treatment 
group showed a significantly better TCM symptom efficacy （P<0.05）. ⑤ The incidences of bladder irritation and adverse events were significantly 
lower in the treatment group than in the control group （P<0.05）. Conclusion　The combined use of Shexiang Baoxin Pill oral intake and gemcitabine 
intravesical instillation is more effective than gemcitabine alone in reducing the tumor recurrence rate， improving patients' quality of life and TCM 
symptoms， and alleviating the adverse reactions associated with chemotherapy intravesical instillation in patients with non-muscle invasive bladder 
cancer of accumulated stasis and toxin syndrome.
Keywords： bladder cancer； Shexiang Baoxin Pill； chemotherapy； prognosis； recurrence rate； integrated Chinese and Western medicine therapy； 
clinical trial

膀胱癌是泌尿系统常见的恶性肿瘤，据美国癌症

协会统计，2023年美国男性恶性肿瘤中膀胱癌发病率

排名第四，病死率排名第八［1］。我国膀胱癌的发病率呈

现逐年上升趋势［2］。根据是否有逼尿肌的浸润，膀胱癌

分为非肌层浸润性膀胱癌（non-muscle invasive bladder 
cancer，NMIBC）和肌层浸润性膀胱癌（muscle invasive 
bladder cancer，MIBC），每年新发的膀胱癌病例中约有

75% 为 NMIBC。 经 尿 道 的 膀 胱 肿 瘤 切 除 术

（transurethral resection of bladder tumor，TURBT）是治疗

NMIBC 最常用的手术方式，通过该术式获取肌层组织

病理也是区分 NMIBC 和 MIBC 的重要手段［3］。膀胱内

化学疗法（以下简称“化疗”）药物灌注治疗是NMIBC术

后的标准治疗方案，对于减少术后复发有一定作用，但

NMIBC 患者治疗后复发率依然较高，部分高危患者甚

至会进展为 MIBC，最终需行根治性膀胱全切除术，预

后不佳［4-5］。膀胱灌注治疗操作属于侵入性操作，相关

化疗药物对膀胱黏膜刺激较大，因此高频率、长疗程的

膀胱灌注治疗极易引起泌尿系统感染、膀胱刺激征，从

而降低患者的依从性，影响治疗效果［6］。

中医学无膀胱癌之病名，根据其临床表现可归属

于“癃闭”“血淋”“尿血”等范畴。在膀胱癌治疗过程

中，中医药发挥了重要作用。研究［7］发现，中医药可以

提高化疗效果，并减少膀胱灌注治疗相关不良反应。

麝香保心丸是临床常用的芳香温通类中成药，由多味

开窍类中药组成，广泛应用于心血管疾病领域。研究［8］

发现，麝香保心丸具有一定的抗肿瘤作用，且能够促进

局部肿瘤对化疗药物的吸收，增加化疗敏感性。我们

通过回顾性观察研究发现，与未服用麝香保心丸的患

者比较，服用麝香保心丸的 NMIBC膀胱灌注化疗患者

复发率更低、预后更佳，但尚缺乏临床前瞻性研究进行

验证。近年来，我们采用麝香保心丸口服联合吉西他

滨膀胱灌注治疗 NMIBC术后患者，观察该疗法对患者

术后复发率及生存质量的影响。现报道如下。

1　资料与方法

1.1　病例选择　

1.1.1　纳入标准　①首次诊断为膀胱癌［9-10］，行TURBT
完整切除肿瘤，术后病理确诊为NMIBC，即 Ta～T1期、

病理分级为低级别或高级别尿路上皮癌；②年龄 18～
80 岁，男女不限；③中医辨证为瘀毒蕴结证［11］；④无

肝肾功能不全、严重心脑血管疾病史，无其他重大器质

性疾病；⑤美国东部肿瘤协作组（ECOG）体力状况评

分［9］为 0～2分；⑥签订知情同意书。

1.1.2　排除标准　①存在无法进行后续化疗药物膀胱

灌注治疗的因素者，如手术瘢痕粘连、下尿路畸形；

②对本研究所用药物过敏者；③妊娠、哺乳期女性；④6个
月内参加过其他药物临床试验者；⑤合并其他严重疾

病者；⑥精神疾病患者。

1.1.3　脱落与剔除标准　①依从性差，未按既定方案

治疗，影响疗效判定者；②临床资料不全者，如失访；

③出现不宜继续试验的情况，如严重的化疗不良反应。

1.2　样本量估算　本研究采用随机对照临床研究方

法，研究方案经上海中医药大学附属曙光医院伦理委

员会审核批准（批准号：2021-1184-121-01）。按照 1∶1
的比例，采用随机数字表法将入组病例随机分配为治

疗组和对照组。样本量计算公式：

n = p1( )1 - p1 +  p2( )1 - p2

( )p1 - p2
2 ×  ( z1 - α/2 +  z1 - β ) 2

设置检验水准 α=0.05、β=0.10，参考前期研究的疗

效（p1=39.5%，p2=14.5%），采用PASS 15.0软件计算出每

组样本量为 49例，设置 15%脱落病例，设计出总样本量

为 116例，即每组 58例。

1.3　治疗方法　

1.3.1　对照组　采用吉西他滨膀胱灌注化疗。吉西他

滨（1.0 g/瓶，南京正大天晴制药有限公司生产；国药准

字：H20093403）1 000 mg溶解入50 mL 0.9%氯化钠溶液

后，经导尿管灌注膀胱并保留 60 min，治疗期间患者体

位依次保持为左侧卧位、右侧卧位及仰卧位，每个体位
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保持 20 min。TURBT后即刻灌注 1次（术后 24 h以内），

其后改为每周 1次，灌注 8次后改为每月 1次。复查无

复发者，上述治疗持续至术后 1年。

1.3.2　治疗组　在吉西他滨膀胱灌注化疗的基础上加

用麝香保心丸（22.5 mg/丸，上海和黄药业有限公司；国

药准字：Z31020068）口服，2丸/次，3次/d。复查无复发

者，上述治疗持续至术后 1年。

1.4　观察项目与方法　

1.4.1　术后 1年肿瘤复发率　所有患者手术后 1年内，

每 3个月至医院随访 1次，复查泌尿系统超声或CT，并
结合膀胱镜检查结果综合判断复发情况，疑似复发者

予 TURBT切除，术后病理作为判定复发的依据。计算

两组术后 1年的肿瘤复发率。

1.4.2　生存质量评估　治疗前后，对所有达到规定疗

程的患者（包括末次随访复发的患者）进行欧洲癌症与

治疗组织（EORTC）开发的生存质量问卷总量表［9］评

分，结合其子量表癌症患者生存质量核心量表（QLQ-

C30）［9］及浅表性膀胱癌患者特异性症状量表（QLQ-

BLS24）［9］的评分结果，综合评价患者的生存质量。

1.4.3　中医证候疗效　治疗前后，参照《中西医结合泌

尿外科学》［10］中的有关内容，采用中医证候积分量表评

价达到规定疗程患者（包括末次随访复发的患者）的中

医证候，并根据中医证候积分的改善情况判定中医证

候疗效。中医证候积分改善≥ 95% 为临床痊愈，95%>
中医证候积分改善≥ 60% 为显效，60%>中医证候积分

改善≥ 30%为有效，中医证候积分改善<30%为无效。

1.4.4　安全性指标　随访过程中，监测患者的血常规、

肝肾功能、电解质，并记录膀胱刺激征、血尿、尿道狭窄

等不良反应的发生情况。

1.5　统计学方法　本研究数据采用 SPSS 27.0统计软

件进行处理与分析。计量资料以 x̄±s表示，采用 t检验。

等级资料采用秩和检验，计数资料采用 χ2检验。以P<
0.05为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　试验完成情况与一般资料比较　本研究共收集

123例病例，均为 2021年 11月至 2023年 3月上海中医

药大学附属曙光医院泌尿外科收治的瘀毒蕴结型

TURBT后NMIBC患者，随机分为治疗组（61例）和对照

组（62例）。试验过程中，由于患者个人原因转其他医

院治疗者 3例（治疗组 2例、对照组 1例），失访 11例（治

疗组 5例、对照组 6例），治疗组因治疗期内跌倒骨折中

止研究 1例。最终纳入统计者 108 例，其中治疗组 53
例、对照组 55例。两组年龄、性别、体质量指数、病理分

期、膀胱癌病理分级、确诊时吸烟情况、ECOG评分等比

较 ，差 异 无 统 计 学 意 义（P>0.05），具 有 可 比 性 。

见表 1。

2.2　术后 1年复发情况　治疗组术后 1年总复发率低

于对照组，差异有统计学意义（P<0.05）。见表 2。

2.3　生存质量相关量表评分变化情况　治疗前后组内

比较，治疗组疲倦、疼痛、失眠等评分降低（P<0.05），经

济困难及治疗相关问题评分升高（P<0.05）；对照组疲

倦、食欲丧失、躯体功能等评分降低（P<0.05），经济困

难、排尿症状及治疗相关问题评分升高（P<0.05）。组

间治疗后比较，治疗组疼痛、排尿症状及治疗相关问题

评分低于对照组（P<0.05），情绪功能、总体健康状况评

分高于对照组（P<0.05）。见表 3、表 4。
2.4　中医证候疗效比较　治疗组中医证候疗效优于对

照组，差异有统计学意义（P<0.05）。见表 5。
2.5　安全性评价　治疗组膀胱刺激征发生率、不良反

应发生率均低于对照组（P<0.05）。见表 6。试验期间，

治疗组和对照组均未出现白细胞下降、肝肾功能异常

等情况。

表 1　两组一般资料比较［例（%）］

项目

年龄（x̄±s）/岁
性别

　男

　女

体质量指数

　正常

　超重

　肥胖

病理分期

　Ta
　T1

病理分级

　低级别

　高级别

确诊时吸烟情况

　是

　否

ECOG评分/分
　0

　1

　2

治疗组（n=53）

61.6±5.8

41（77.4）
12（22.6）

17（32.1）
24（45.3）
12（22.6）

38（71.7）
15（28.3）

37（69.8）
16（30.2）

28（52.8）
25（47.2）

41（77.4）
12（22.6）
0（0）

对照组（n=55）

63.9±6.4

43（78.2）
12（21.8）

22（40.0）
24（43.6）
9（16.4）

38（69.1）
17（30.9）

35（63.6）
20（36.4）

30（54.5）
25（45.5）

40（72.7）
11（20.0）
4（7.3）

注：ECOG为美国东部肿瘤协作组。

表 2　两组复发情况比较［例（%）］

组别

治疗组

对照组

n

53

55

3个月

1（1.9）
3（5.5）

6个月

4（7.5）
8（14.5）

9个月

6（11.3）
13（23.6）

12个月

8（15.1）*

18（32.7）
注：与对照组比较，*P<0.05。
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3　讨论

膀胱癌是泌尿系统常见的恶性肿瘤，众多医家对

膀胱癌的中医药治疗进行了长期探索。中医药治疗膀

胱癌疗效确切，可改善患者生存质量、延长生存期，提

高化疗效果，减轻化疗不良反应［7，12］。

肿瘤的生长与转移过程离不开血管网络的支

持［13］。抗血管生成疗法作为一种针对性治疗策略，主

要通过拮抗促血管生成因子降低肿瘤血管密度，从而

达到“饿死”肿瘤的目的，但随之而来的缺氧及药物耐

受问题，使临床治疗效果未达预期［14］。此外，在靶向肿

瘤血管的治疗中，抗血管生成因子疗法需考虑用药剂

量和时间等因素，导致治疗窗口期难以确定［15］。与之

相反，血管重塑疗法可增加肿瘤血管生成、实现血管正

常化，通过改善血管通透性、增加抗肿瘤药物在肿瘤局

部的灌注，从而抑制肿瘤生长与转移，提升抗肿瘤效

果，这为癌症的治疗提供了新方向［16］。

根据膀胱癌的临床表现，可将其归属于中医学“溺

血”“血淋”“癃闭”等范畴。国医大师张镜人教授认为，

湿浊下注于膀胱，导致膀胱气化不利，不能通调水道，

气机不利，血行不畅，凝结成瘀，瘀血既为病理之产物，

又为致病之因，湿浊与瘀血相互搏结，蕴而生热成毒，

故发为本病，此乃本虚标实之证［17］。瘀毒蕴结型膀胱

癌为上海地区膀胱癌的主要证型［11］，其肿瘤脉络畸形，

瘀邪阻络，蕴热成毒，导致气血不通，毒邪耗损，经脉乏

养，终致阳化气不足、阴成形太过，故以热毒为标，瘀毒

壅滞为本，治宜活血化瘀、开窍解毒。在前期临床工作

中，我们发现服用麝香保心丸的 NMIBC术后膀胱灌注

化疗患者较未服用者复发率更低、预后更佳，为进一步

开展相关研究提供了思路。麝香保心丸化载于《太平

惠民和剂局方》中的苏合香丸，含有多味芳香开窍类中

药，有芳香通络、益气解毒之功，可推血运、通脉窍、清

瘀毒。瘀为阴邪，得温则行，得寒则凝，方中麝香辛温

走窜，通阳散浊，可通诸窍之不利、开经络之壅遏；瘀毒

蕴结型膀胱癌患者久病及瘀成虚，用人参甘温补益、复

脉固脱，行补气行血之功，肉桂甘热气厚，扶阳消阴，两

药相佐，温通脉窍，扶正固本；蟾酥、苏合香开窍温通，

辟秽散凝，可行气血、散瘀毒；冰片、牛黄苦寒，清热开

窍，引邪外出，可解瘀毒化热之象，又可佐制人参、肉桂

等之过热。诸药合用，可通上焦之窍，利下焦之水，散

州都之瘀毒，解气机之郁闭。

在肿瘤血管重塑疗法理论基础上，有研究［18-19］指出

麝香保心丸和化疗药物的联合应用可提高化疗药物的

递送效率，同时改善肿瘤缺氧微环境，延缓化疗药物耐

药，其机制可能是通过激活巨噬细胞、调节血管内皮细

胞功能和信号传导通路，从而增加肿瘤血管生成、血流

灌注、血管通透性并扩张血管。现代研究［20］表明，麝香

保心丸包含麝香酮、肉桂醛、人参皂苷等 96个化合物组

分，其有效成分在一定程度上可直接发挥抗肿瘤作用。

麝香酮可诱导肝癌细胞自噬和细胞凋亡，且其低毒性

亦可防止健康肝细胞发生毒性反应［21］；肉桂醛可抑制

肿瘤细胞增殖、诱发凋亡，发挥抗肿瘤效应［22］；人参皂

苷除具肉桂醛抗肿瘤相同机制外，亦可增强机体免疫

能力，与化疗药物协同增效［23］。此外，麝香酮还可以通

过调节 P-糖蛋白和基质金属蛋白酶 9的表达改变血脑

表 3　两组QLQ-C30评分变化情况比较（x̄±s，分）

项目

疲倦

恶心呕吐

疼痛

气促

失眠

食欲丧失

便秘

腹泻

经济困难

躯体功能

角色功能

情绪功能

认知功能

社会功能

总体健康状况

治疗组（n=47）

治疗前

64.36±23.20
10.69±12.27
51.26±20.63
5.66±12.64

44.03±25.96
40.88±28.97
25.79±24.14
23.90±23.00
47.17±26.50
56.73±16.83
50.31±16.82
52.36±15.54
73.58±20.00
34.91±21.00
20.28±8.09

治疗后

50.94±21.84*

9.75±11.05
39.94±19.43*#

6.29±13.17
30.16±24.24*

25.95±23.72*

22.83±22.06
21.00±21.56
61.02±26.51*

68.30±17.54*

55.97±19.91
69.81±14.45*#

75.79±20.30
53.77±20.58*

39.94±12.70*#

对照组（n=42）

治疗前

64.24±22.90
10.91±11.21
50.61±20.21
6.06±12.97

44.85±25.03
41.21±27.19
25.45±23.10
23.03±22.10
46.06±25.25
56.61±16.97
47.88±19.52
52.58±17.49
71.52±21.20
33.94±21.27
19.70±11.93

治疗后

52.12±21.15*

10.91±11.21
53.33±22.77
5.45±12.45

36.97±25.40
27.27±27.29*

22.42±22.27
21.21±21.62
62.21±22.92*

67.52±19.03*

53.94±21.75
61.21±19.79*

74.55±20.75
48.79±20.00*

33.64±14.61*

注：QLQ⁃C30 为癌症患者生存质量核心量表。与本组治疗前比较，

*P<0.05；与对照组治疗后比较，#P<0.05。
表 4　两组QLQ-BLS24评分变化情况比较（x̄±s，分）

项目

排尿症状

肠道症状

治疗相关问题

对未来担心

性生活质量

治疗组（n=47）

治疗前

47.73±12.62
24.84±18.09
50.31±13.27
50.31±11.45
7.28±10.55

治疗后

39.69±12.38*#

21.07±17.65
57.55±13.30*#

50.52±10.35
8.81±9.54

对照组（n=42）

治疗前

46.39±15.52
22.73±19.07
52.73±13.13
50.30±11.29
7.79±11.57

治疗后

56.23±20.26*

19.67±17.88
65.45±13.17*

51.11±10.82
5.89±8.35

注：QLQ⁃BLS24为浅表性膀胱癌患者特异性症状量表。与本组治疗前

比较，*P<0.05；与对照组治疗后比较，#P<0.05。
表 5　两组中医证候疗效比较（例）

组别

治疗组

对照组

n

47

42

临床痊愈

0

0

显效

11

0

有效

8

8

无效

28

34

总有效率/%
40.4
19.0

表 6　两组不良反应发生情况比较［例（%）］

组别

治疗组

对照组

n

53

55

膀胱刺激征

5（9.4）*

13（23.6）

血尿

3（5.7）
5（9.1）

尿道狭窄

2（3.8）
2（3.6）

合计

10（18.9）*

20（36.4）
注：与对照组比较，*P<0.05。
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屏障的通透性，同时通过抑制炎症因子表达发挥抗炎

作用［24］。冰片可通过扰乱细胞膜脂质结构、抑制 ABC
转运蛋白、诱导紧密连接蛋白修饰，改善药物通过血脑

屏障、鼻、胃肠道和角膜上皮的细胞旁转运［25］。人参中

的成分 Gintonin 可以增加细胞旁通路开放而增加血脑

屏障的通透性［26］。在化疗给药过程中，开窍类药物能

够帮助化疗药物局部吸收。

本研究结果显示，治疗组患者术后 1年的复发率低

于对照组（P<0.05）。由于膀胱灌注化疗属于侵入性操

作，具有灌注频率高、疗程较长等特点，需要反复置入

导尿管，再加上化疗药物的刺激性，易引起泌尿系统感

染、膀胱刺激征、尿道狭窄等情况，增加了患者的痛苦

或不适，这些并发症严重影响了患者的依从性和治疗

效果［27］。本研究结果显示，持续治疗 1年后，治疗组不

良反应发生率低于对照组、中医证候疗效优于对照组

（P<0.05），两组疼痛、情绪功能、总体健康状况、排尿症

状及治疗相关问题评分差异有统计学意义（P<0.05）。

本研究结果提示，与单纯采用吉西他滨膀胱灌注治疗

相比，加用麝香保心丸口服有利于降低瘀毒蕴结型

NMIBC 术后患者的复发率，改善患者的生存质量及中

医证候，减轻化疗药物灌注的不良反应。
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