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摘要　目的：探讨扶正消瘤汤联合细胞因子诱导杀伤（ＣＩＫ）细胞治疗对晚期恶性肿瘤患者的临床改善情况。方法：选取
２０１６年１月至２０１７年６月广州中医药大学附属海南中医院收治的恶性肿瘤患者８２例作为研究对象，随机分为对照组和
观察组，每组４１例。对照组给予ＣＩＫ细胞过继免疫治疗，观察组在对照组的基础上联合扶正消瘤汤治疗。治疗１个月
后，统计２组近期临床疗效，评估２组中医证候积分变化，比较２组免疫指标水平变化，观察治疗期间２组不良反应发生
情况。结果：治疗后观察组总缓解率为６０９８％，显著高于对照组的３４１５％，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；与治疗前比
较，治疗后观察组中医证候积分均显著下降，且观察组显著低于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；与治疗前比较，治
疗后２组自然杀伤（ＮＫ）细胞、ＣＤ３＋、ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞比例和ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值均显著升高，观察组显著高于对照组，差异
有统计学意义（Ｐ＜００５），２组ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞比例明显降低，且观察组明显低于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；
治疗期间观察组总不良反应发生率为１７０７％，对照组总不良反应发生率为１９５１％，２组总不良反应发生率比较，差异无
统计学意义（Ｐ＞００５）。结论：扶正消瘤汤联合ＣＩＫ细胞治疗可明显提高晚期恶性肿瘤患者免疫功能，减轻其临床不适
症状，疗效显著，安全可靠。
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　　晚期恶性肿瘤患者受疾病及前期治疗不良反应
的影响，机体脏器衰弱、免疫功能低下，加之肿瘤复

发或广泛转移，常规手术治疗或放化疗方案已不适

用［１］。近年来，有研究报道由细胞因子诱导杀伤

（ＣＩＫ）细胞具有杀瘤活性高、杀瘤谱广等特点［２］，可

调节晚期恶性肿瘤患者的免疫功能，改善其生命质

量。中医强调“治病必求于本”，认为恶性肿瘤属于

“瘕”“积聚”等范畴，其病机在于正气亏虚、阴阳

失衡，致邪毒入侵，正不胜邪而邪毒积聚成瘤，故应

以培扶正气、化瘤消毒为治则［３］。周宇姝等［４］研究

指出中药联合ＣＩＫ细胞治疗可在一定程度上改善中
晚期肿瘤患者细胞免疫功能，提高其生命质量。本

研究观察并探讨扶正消瘤汤联合ＣＩＫ细胞治疗对晚
期恶性肿瘤患者的临床改善情况。现将结果报道如

下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１６年１月至２０１７年６月
广州中医药大学附属海南中医院收治的恶性肿瘤患

者８２例，将其依据随机数字表法分为对照组和观察
组，每组 ４１例。对照组中男 ２８例，女 １３例；年龄
３２～７５岁，平均年龄（５８７±６３）岁；Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ功能
状态（ＫＰＳ）评分６０～６８分，平均年龄（６４６±５８）
分；疾病类型：肺癌１１例，胃癌１０例，肝癌１３例，肾
癌２例，卵巢癌５例；ＴＮＭ分期：Ⅲ期２１例，Ⅳ期２０
例。观察组中男２６例，女１５例；年龄３５～７６岁，平
均年龄（５８９±６１）岁；ＫＰＳ评分６１～６７分，平均年
龄（６４３±５６）分；疾病类型：肺癌 １３例，胃癌 １１
例，肝癌１０例，肾癌３例，卵巢癌４例；ＴＮＭ分期：Ⅲ
期２３例，Ⅳ期１８例。２组一般资料比较，差异无统
计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。本研究获得我
院医学伦理委员会批准。

１２　诊断标准　西医诊断符合中国抗癌协会编撰
的《新编常见恶性肿瘤诊治规范（合订本）》［５］中的

相关诊断标准，并经组织学、细胞学等检查确诊。中

医诊断符合《中医内科学》［６］中气虚血瘀证的相关

标准。

１３　纳入标准　符合上述中西医诊断标准者；年龄
１８～８０岁；近１个月未经放疗、化疗或其他补益类
中药治疗者；预计生存期 ＞３个月者；依从性良好
者；患者及其家属均签署了知情同意书。

１４　排除标准　伴有心、肝、脾、肺、肾等重要脏器
功能异常者；ＫＰＳ评分 ＜６０分者；合并严重感染者；

合并自身免疫性疾病者；器官移植者；妊娠或哺乳期

女性等。

１５　脱落与剔除标准　未按规定方案治疗及复查
者；因经济或其他原因放弃治疗者；治疗期间因不可

抗力致重要器官衰竭或出现严重感染须终止治疗

者等。

１６　治疗方法　对照组给予单纯 ＣＩＫ细胞过继免
疫治疗：１）制备 ＣＩＫ细胞：采集患者静脉血６０ｍＬ，
分离并洗涤单个核细胞，将其置于含１０００Ｕ／ｍＬγ
干扰素的无血清培养基，调节细胞浓度至１～２×１０６

个／ｍＬ，３７℃、５％ ＣＯ２环境下悬浮培养，２４ｈ后加
入１００ｎｇ／ｍＬ抗ＣＤ３单克隆抗体、１０００Ｕ／ｍＬ人重
组白细胞介素２（ＩＬ２）继续培养，每２天更换新鲜
培养基并补加 ＩＬ２，培养２～３周后收集细胞。２）
ＣＩＫ细胞回输：回输前，进行无菌检验，确认阴性。
无菌过滤、收集并洗涤后，将１～２×１０９个ＣＩＫ细胞
悬浮于１００ｍＬ０９％氯化钠注射液中，回输给患者，
输注时间 ＜２ｈ，隔天输注 １次，输注 ５次为 １个
疗程。

观察组在对照组的基础上给予扶正消瘤汤治

疗，药方组成：生黄芪、白术、绞股蓝、生薏苡仁、白花

蛇舌草、藤梨根、野葡萄根各３０ｇ，石斛、猪苓、八月
札各１５ｇ，三七５ｇ，鸡内金、生甘草各１０ｇ。恶心呕
吐者加清半夏、淡竹茹；疼痛者加延胡、蜈蚣和鸡矢

藤；心悸自汗者加制附子、丹参、山萸肉。每日１剂，
分早晚２次服用，３０ｄ为１个疗程。治疗１个月后
评估２组临床改善情况。
１７　观察指标　１）统计２组近期临床疗效。２）比
较治疗前后２组中医证候积分变化。依据《中药新
药临床研究指导原则》［７］将神疲乏力、少气懒言、疼

痛拒按、心悸自汗、脉细无力等主证按无、轻、中、重

程度分别记０～３分，分值越高，患者病情越严重。
３）采集２组患者空腹外周静脉血，采用流式细胞仪
检测外周血Ｔ淋巴细胞亚群 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋比
例以及自然杀伤（ＮＫ）细胞比例，计算 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋

比值。４）依据世界卫生组织制定的抗肿瘤药物急性
与亚急性毒性反应分级标准观察２组治疗期间不良
反应发生情况［８］。

１８　疗效判定标准　采用世界卫生组织实体瘤疗
效评价标准评估近期疗效。完全缓解（ＣＲ）：所有肿
瘤全部坏死或消失，并维持 ＞１个月；部分缓解
（ＰＲ）：肿瘤缩小≥５０％；疾病稳定（ＳＤ）：肿瘤增大
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＜２５％或缩小 ＜５０％；疾病进展（ＰＤ）：肿瘤增大≥
２５％或出现新病灶。总缓解率（ＲＲ）＝ＣＲ＋ＰＲ。
１９　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１８０统计软件分析
数据，计量资料以均数 ±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，采用 ｔ
检验；计数资料以百分率表示，采用χ２检验。以Ｐ＜
００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　２组患者近期临床疗效比较　治疗后观察组
ＲＲ显著高于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。见表１。

表１　２组患者近期临床疗效比较

组别 ＣＲ（例）ＰＲ（例）ＳＤ（例）ＰＤ（例） ＲＲ（％）

对照组（ｎ＝４１） ３ １ ７ ２０ ３４１５
观察组（ｎ＝４１） ７ １８ ６ １０ ６０９８

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５

２２　２组患者中医证候积分比较　与治疗前比较，
治疗后观察组神疲乏力、少气懒言、疼痛拒按、心悸

自汗、脉细无力等中医证候积分均显著下降，且观察

组显著低于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。
见表２。
２３　２组患者免疫指标水平比较　与治疗前比较，
治疗后２组 ＮＫ细胞及 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋等 Ｔ淋巴细胞
比例和ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值均显著升高，观察组显著高
于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５），ＣＤ８＋Ｔ淋
巴细胞比例明显降低，且观察组明显低于对照组，差

异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表３。
２４　２组患者治疗期间不良反应情况比较　治疗
期间，２组血常规、肝肾功能检查无明显异常，均未

出现严重心、脑、肺等脏器毒性反应。观察组出现恶

心２例，低热１例，皮疹２例，一过性高热１例，总不
良反应发生率为１７０７％（６／４１）；对照组出现恶心３
例，低热２例，皮疹１例，一过性高热２例，总不良反
应发生率为１９５１％（８／４１），２组总不良反应发生率
比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。
３　讨论

ＣＩＫ细胞是人体外周血单个核细胞在ＩＦＮγ、抗
ＣＤ３单克隆抗体、ＩＬ２等多种细胞因子诱导下于体
外增殖培养后形成的高溶瘤活性的异质细胞群，可

激活肿瘤细胞凋亡因子促使其凋亡，释放穿孔素、颗

粒酶Ｂ及多种细胞因子裂解肿瘤细胞或抑制其增
殖［９１０］。ＣＩＫ细胞疗法不良反应小，可清除手术或放
化疗后的残余病灶，有效预防肿瘤复发及转移［１１］。

有研究显示，对晚期恶性肿瘤患者应用 ＣＩＫ细胞治
疗能够有效缓解其临床症状，改善免疫功能，提高患

者生命质量［１２］。目前 ＣＩＫ细胞疗法已广泛应用于
消化系统恶性肿瘤、肺癌、卵巢癌等治疗中。

中医理论中“正气”一词即指保护机体免受“邪

气”侵扰而致病的能力，《医宗必读·积聚篇》曰“积

之成也，正气不足，后邪气踞之”［１３］，明确指出机体

正气虚损是癌瘤形成的内因。依据“虚者补之”“损

者益之”的中医理论［１４］，本研究所用扶正消瘤汤在

“扶正培本”的基础上增加了“消瘤散结”的功效，其

中生黄芪、白术、绞股蓝益气、扶正、培本，为君药；石

斛、白花蛇舌草、藤梨根、野葡萄根、八月札、三七滋

阴清热、理气化瘀、消瘤散结，为臣药；生薏苡仁、猪

苓、鸡内金扶脾健胃、化浊抑癌，为佐药；以生甘草为

表２　２组患者中医证候积分比较（珋ｘ±ｓ，分）

组别 神疲乏力 少气懒言 疼痛拒按 心悸自汗 脉细无力

对照组（ｎ＝４１）
　治疗前 ２５２±１２２ ２４８±１２１ ２５６±１１９ ２６２±１２４ ２４９±１１４
　治疗后 ２０５±１００ ２１５±１０５ ２１１±１０６ ２３８±１１０ ２２６±１０１
观察组（ｎ＝４１）
　治疗前 ２５５±１２３ ２５０±１２０ ２５４±１２１ ２６５±１２２ ２４７±１１１
　治疗后 １６５±０８０△ １５２±０８５△ １６５±０８６△ １８８±０８２△ １８４±０８７△

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜００５

表３　２组患者免疫指标水平比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＣＤ３＋（％） ＣＤ４＋（％） ＣＤ８＋（％） ＣＤ４＋／ＣＤ８＋ ＮＫ细胞（％）

对照组（ｎ＝４１）
　治疗前 ６０１６±６１１ ２９８７±５００ ３０５８±５０６ ０９８±０１５ １１５６±３２１
　治疗后 ６２８９±６１２ ３４８８±５６４ ２７９２±４０７ １２６±０２７ １３３３±３５７

观察组（ｎ＝４１）
　治疗前 ６０９９±６０７ ３１０５±５２７ ３０８５±５１３ １０１±０１７ １１６１±３２７
　治疗后 ６５６７±６３３△ ３８９９±５７７△ ２６１３±４０２△ １４８±０３０△ １５４１±４０３△

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜００５
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使，清热和中，调合诸药，全方共奏益气养阴，培本扶

正，化瘤散结之功。本研究结果显示，治疗后观察组

总有效率显著高于对照组，且与治疗前比较，治疗后

观察组神疲乏力、少气懒言、疼痛拒按、心悸自汗、脉

细无力等中医证候积分均显著下降，且观察组均显

著低于对照组，提示扶正消瘤汤辅助 ＣＩＫ细胞治疗
恶性肿瘤疗效显著，有助于缓解患者各种临床不适

症状，与相关研究结果相似［１５１６］。

肿瘤免疫学研究发现，恶性肿瘤的发生、发展与

机体免疫状态密切相关，机体免疫功能低下时，不能

有效识别并清除发生恶性转化的细胞，致使肿瘤形

成［１７１８］；肿瘤细胞分泌多种免疫抑制性因子进一步

抑制机体抗肿瘤免疫反应，由此形成恶性循环［１９］。

ＮＫ细胞和Ｔ淋巴细胞是机体抗肿瘤免疫的重要效
应细胞，测定其在外周血中的水平可反映恶性肿瘤

患者体内抗肿瘤免疫水平。本研究结果显示，与治

疗前比较，治疗后２组 ＮＫ细胞及 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋等 Ｔ
淋巴细胞比例和 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值均显著升高，观
察组显著高于对照组，ＣＤ８＋水平明显降低，且观察
组明显低于对照组，提示扶正消瘤汤辅助 ＣＩＫ细胞
治疗比较单纯 ＣＩＫ细胞疗法可更好地调节晚期恶
性肿瘤患者的免疫功能，可能是由于扶正消瘤汤中

所含的猪苓多糖、黄芪多糖等中药活性成分有助于

促进抗肿瘤效应细胞的增殖，激活其抗肿瘤活

性［２０］。此外，治疗期间 ２组均出现恶心、皮疹、低
热、一过性高热等轻微不良反应，但２组总不良反应
发生率比较无明显差异，表明扶正消瘤汤辅助 ＣＩＫ
细胞治疗对恶性肿瘤患者安全、可靠。

综上所述，扶正消瘤汤联合 ＣＩＫ细胞治疗可明
显提高晚期恶性肿瘤患者免疫功能，减轻其临床不

适症状，疗效显著，安全可靠。
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