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扶正防癌方联合化疗对晚期结肠癌患者

生活质量及免疫功能的影响

刘　声　王笑民　杨国旺　王　皓
（首都医科大学附属北京中医医院，北京，１０００１０）

摘要　目的：观察扶正防癌方联合化疗对晚期结肠癌患者生活质量及免疫功能的影响。方法：将符合入选标准的６６例患
者随机分为治疗组和对照组，对照组给予ＦＯＬＦＯＸ４方案化疗和对症支持治疗，治疗组在上述治疗的基础上使用ＦＺＦＡ，比
较２组患者近期客观有效率、稳定率和生活质量；２组患者外周血ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞中Ｔｈ１７／Ｔｒｅｇ细胞百分比及比值；以及
２组人血液炎性细胞因子表达水平。结果：２组患者近期客观有效率、稳定率和生活质量改变，患者外周血ＣＤ４＋Ｔ淋巴细
胞中Ｔｈ１７／Ｔｒｅｇ细胞百分比及比值，以及外周血以及炎性细胞因子表达水平均有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论：扶正防癌
方联合化疗药物和单纯化疗药物对晚期结肠癌患者均可改善免疫功能，减轻不良反应，提高生活质量，但前者明显优于后

者。
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　　肿瘤炎性内环境是肿瘤发生的背景和土
壤［１－２］，其中又与免疫调节性 Ｔ细胞（ＲｅｇｕｌａｔｏｒｙＴ
ｃｅｌｌｓ，Ｔｒｅｇ）和辅助性 Ｔ细胞 １７（Ｔｈｅｌｐｅｒ１７ｃｅｌｌｓ，
Ｔｈ１７）失衡存在着密切关系。Ｔｈ１７和Ｔｒｅｇ均来源于
初始 Ｔ细胞，两者相互制约共同维持机体免疫内环
境的稳定［３］。在肿瘤进程中，Ｔｒｅｇ与Ｔｈ１７之间受免
疫细胞因子的影响会发生分化上的比例失衡，最终

导致疾病恶化。本实验从肿瘤转移过程中重塑免疫

细胞Ｔｒｅｇ／Ｔｈ１７动态平衡的新视角，深入研究扶正

防癌方（ＦＺＦＡ）联合化疗对 Ｔｒｅｇ／Ｔｈ１７动态平衡以
及细胞因子的影响，并对患者的疗效、生活质量变化

以及远期疗效进行比较观察，揭示 ＦＺＦＡ联合化疗
药物调节肿瘤炎性微环境的分子机制，为临床治疗

晚期结肠癌提供新的科学依据。为此，自２０１２年至
２０１４年期间，选取我院确诊的晚期结肠癌６６例，进
行了观察和分析，现报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料
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１１１　纳入标准　１）病理诊断属大肠恶性肿瘤。
２）年龄在４８～６５岁。３）临床分期为Ⅱ ～Ⅳ期。４）
首次拟接受至少 ２个周期 ＦＯＬＦＯＸ４方案化疗者。
５）Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ评分≥６０分。６）心、肺、肝、肾、骨髓功
能正常者，至少有１个可评价病灶。７）签署知情同
意书。８）中医证候诊断标准，参照中华人民共和国
卫生部１９９７年颁布的《中药新药治疗结直肠癌的临
床研究指导原则》制定［４］。

１１２　排除标准　１）孕妇及妊娠患者；２）合并活动
性结核、严重感染或精神障碍性疾病患者；３）合并未
控制的其它恶性肿瘤者；４）并发未控制的活动性脑
转移者。

１１３　临床资料　６６例患者病程最短半年，最长５
年。采用随机表法分为治疗组和对照组２组；其中
治疗组３６例，男１９例，女１７例；年龄为３４～７８岁；
中位年龄５５５岁。升结肠癌１８例，横结肠癌９例，
乙状结肠癌９例；病理类型：管状腺癌１６例，黏液腺
癌１１例，印戒细胞癌５例，未分化癌４例，治疗期间
加用中医疗法。对照组３０例，其中男１５例，女１５
例，年龄３８～７０岁，平均（４７４±６３）岁；升结肠癌
１９例，横结肠癌１１例；乙状结肠癌１５例；病理类型：
管状腺癌１４例，黏液腺癌９例，印戒细胞癌３例，未
分化癌４例，治疗期间不加中医疗法。２组受试者
在年龄、性别、病程病种等方面差异无统计学意义

（Ｐ＞００５）。
１２　方法
１２１　治疗方法　对照组给予单纯的化疗和对症
支持治疗；ＦＯＬＦＯＸ４方案化疗：第１天，国产注射用
奥沙利铂１３０ｍｇ

!

ｍ２加入５％葡萄糖注射液５００
ｍＬ中静脉滴注２ｈ；第１～２天，注射用亚叶酸钙２００
ｍｇ

!

ｍ２加入生理盐水注射液５００ｍＬ中静脉滴注２
ｈ；第１～２天，氟尿嘧啶注射液４００ｍｇ

!

ｍ２静脉注
射；第１～２天，５Ｆｕ６００ｍｇ

!

ｍ２，请核对标注的单
位。加入５％葡萄糖注射液５００ｍＬ中持续微泵静
脉滴注２２ｈ；２周重复，每２８ｄ为１个周期，连续用
药至少２个周期后评价疗效。化疗前常规应用 ５
ＨＴ。拮抗剂盐酸格拉司琼３ｍｇ静脉滴注，化疗前
３０ｍｉｎ；第１～２天，预防呕吐。治疗期间如发生Ⅲ
～Ⅳ度骨髓抑制，立即给予重组人粒细胞集落刺激
因子７５～１５０ｕｇ皮下注射，至自细胞升至１０×１０９

!

Ｌ以上。常规给予门冬酸钾镁防止神经毒性。化
疗期间忌食冷饮，给予躯体保暖。治疗组在化疗和

对症支持治疗的基础上使用ＦＺＦＡ。
１２２　材料和药物　１）试剂：ＦＩＴＣａｎｔｉｈｕｍａｎＣＤ４、

ＰＥａｎｔｉｍｏｕｓｅＣＤ２５、ＰＥｃｙ５ａｎｔｉｈｕｍａｎＦｏｘｐ３、ＰＥａｎｔｉ
ｈｕｍａｎＩＬ１７、ＣＤ４＋ＣＤ２５＋ＲｅｇｕｌａｔｏｒｙＴｃｅｌｌＩｓｏｌａｔｉｏｎＫｉｔ。
２）仪器：ＦＡＣＳＣａｌｉｂｕｒＦｌｏｗＣｙｔｏｍｅｔｅｒＳｙｓｔｅｍ（ＢＤ），
ＳＭ８００解剖显微镜（Ｎｉｋｏｎ），ＶａｒｉｏＭＡＣＳ磁性细胞分
选仪（Ｍｉｌｔｅｎｙｉ），ＡＢＩ７５００荧光定量 ＰＣＲ仪（ＡＢＩ），
ＤＵ６４０型紫外分光光度计（Ｂｅｃｋｍａｎ）等。３）受试
药物ＦＺＦＡ由党参１５ｇ、黄芪３０ｇ、枸杞子１２ｇ、何首
乌１５ｇ、拳参１５ｇ、藤梨根１５ｇ等药物组成。草药由
首都医科大学附属北京中医医院中草药房提供，由

清水煎至２００ｍＬ，早晚分２次服。２８ｄ为１个疗程，
２个疗程评价疗效，２组患者在整个观察期间，均未
使用其他任何生物反应调节剂或对免疫功能有影响

的药物。

１２３　疗效评定　按 ＷＨＯ标准判定，分为完全缓
解（ＣＲ）、部分缓解（ＰＲ）、稳定（ＮＣ）或者进展
（ＰＤ）。ＣＲ为可见病变完全消失超过１个月；ＰＲ为
肿块缩小≥５０％，时间不少于４周；ＮＣ为肿块缩小
＜５０％或增大未＞２５％；ＰＤ为一个或多个病变增大
＞２５％以上或出现新病变。近期客观有效为 ＣＲ＋
ＰＲ，稳定为ＣＲ＋ＰＲ＋ＮＣ，有效者应１个月后再检查
确认。不良反应：按照 ＷＨＯ抗癌药物急性及亚急
性毒性反应分级标准进行评价，分为０～Ⅳ°，以Ⅲ°
或Ⅳ°视为严重反应。生活质量评价：按照卡氏评分
（Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ）标准，增加≥１０分为改善，减少≥１０分
为下降，无变化者为稳定［５］。

１２４　观察指标　１）ａ．２组近期客观有效率、稳定
率。ｂ．治疗前后生活质量情况和体重情况。采用
Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ评分标准［６］，进行评定。Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ评分标
准：若治疗后评分增加１０分以上为提高，减少１０分
以上为下降，若治疗后评分变化 ＜１０分为稳定，
Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ评分越高表示生活质量越好。ｃ．病灶变化
情况。ｄ．定期检查血常规、肝肾功能，及相关物理检
查，如胸片、Ｂ型超声或ＣＴ，以便进行疗效评价。２）
流式细胞仪检测各组人血 ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞中
Ｔｈ１７／Ｔｒｅｇ细胞百分比变化：采集患者血液，取５×
１０５分选后ＣＤ４＋，ＣＤ２５＋Ｔ淋巴细胞，按照试剂盒操
作说明进行 ＰＥＣｙ５抗 ＣＤ４、ＡＰＣ抗 ＣＤ２５、ＰＥ抗 ＩＬ
１７染色，之后流式细胞仪检测脾Ｔｈ１７细胞；ＦＩＴＣ抗
ＣＤ４、ＰＥ抗ＣＤ２５、ＰＥｃｙ５抗Ｆｏｘｐ３染色，流式细胞仪
检测脾Ｔｒｅｇ细胞；ＩＬ１７、ＩＬ２３、γＩＦＮＥｌｉｓａ。试剂由
北京赛百盛生物技术公司提供。３）Ｅｌｉｓａ法检测各
组患者外周血中 ＩＬ１７、ＩＬ２３、ＩＦＮγ水平：在酶标包
被板待测样品孔中滴加样品稀释液４０μＬ，之后加
待测样品１０μＬ；每孔加入酶标试剂５０μＬ，空白孔
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除外；显色；酶标仪４５０～６３０ｎｍ处双波长测各孔吸
光度（Ａ）值，用标准品浓度及对应的Ａ值，绘制标准
曲线，从中求得各细胞因子的含量。

１２５　统计学处理　实验数据以（珋ｘ±ｓ）表示，采用
ＳＰＳＳ１７０统计软件分析，组间比较采用单因素方差
分析。Ｐ＜００５为差异具有统计学意义。
２　结果
２１　治疗效果比较　治疗组 ＣＲ２例，ＰＲ８例，近
期客观有效率５００％；对照组 ＣＲ１例，ＰＲ５例，近
期客观有效率３００％（Ｐ＜００５）；２组客观有效率
比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；治疗组稳定１７
例，稳定率８５８％，对照组１２例，稳定率７０６％，２
组稳定率比较有统计学意义（Ｐ＜００５）。不良反
应：２组均无Ⅲ°以上不良反应；治疗组与对照组转
氨酶升高发生率分别为９％、１３％，白细胞下降发生
率分别为１４８％、２３６％，均 Ｐ＜００５。三组恶心、
呕吐、腹泻、口腔炎、周围神经毒性发生率差异无统

计学意义。

２２　２组患者体质量和 Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ评分比较　如表
１所示，治疗组治疗后体质量比治疗前显著增加（Ｐ
＜００５）；治疗组治疗后 Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ评分比治疗前显
著增加（Ｐ＜００５），与对照组比较，差异有统计学意
义（Ｐ＜００５）。治疗组的预后好于对照组。

表１２组患者治疗前后体质量和Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ评分比较（珋ｘ±ｓ）

组别 体质量
!

ｋｇ Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ评分

对照组 治疗前 ５００６±７１３ ６６４４±４９１
（例数＝３０） 治疗后 ５１７３±８１０ ６８２３±０８８
治疗组 治疗前 ４９３６±７１３ ６７００±０６４

（例数＝３６） 治疗后 ５７５９±９１１△ ７２１７±０１０

　　注：Ｐ＜００５，与治疗前相比；与对照组比较，△Ｐ＜００５。

２３　２组患者血液 ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞中 Ｔｈ１７／Ｔｒｅｇ
细胞百分比及比值比较　如表２所示，两者患者治
疗后Ｔｈｌ７细胞和Ｔｒｅｇ细胞百分比及二者比值比较，
差异有统计学意义（Ｐ＜００１）；与治疗前比较，治疗
组Ｔｈｌ７与Ｔｒｅｇ百分比及比值差异有统计学意义（Ｐ
＜００１）；对照组上述指标无统计学意义（Ｐ＞
００５）。
表２　２组患者治疗前后外周血中Ｔｈｌ７与Ｔｒｅｇ百分比（％）

及比值比较（珋ｘ±ｓ）

组别 Ｔｈｌ７细胞 Ｔｒｅｇ细胞 Ｔｈ１７／Ｔｒｅｇ

对照组 治疗前 １０６±０１３ ９４４±０９１ ０１１２
（例数＝３０）治疗后 １０３±０１０ ９２３±０８８ ０１１２
治疗组 治疗前 １１１±０２０ １０００±０６４ ０１１１

（例数＝３６）治疗后 ０５９±００５１△ ５１７±０１０△ ０１１５△

　　注：Ｐ＜００５，与治疗前相比；与对照组比较，△Ｐ＜００５。

２４　２组患者外周血细胞因子 ＩＬ１７、ＩＬ２３、ＩＦＮγ
比较　如表３所示，２组患者治疗后外周血中细胞
因子 ＩＬ１７、ＩＬ２３比较，有显著统计学意义（Ｐ＜
００５）。与治疗前比较，治疗组外周血中细胞因子
ＩＬ１７、ＩＬ２３比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；对
照组上述指标无显著变化（Ｐ＞００５）。

表３　２组患者外周血中细胞因子ＩＬ１７、ＩＬ２３、
ＩＦＮγ比较（ｐｇ／ｍＬ）（珋ｘ±ｓ）

组别 ＩＬ１７ ＩＬ２３ ＩＦＮγ

对照组 治疗前 ０１８±００１ ０６３±０１４ ２７２±０２４
（例数＝３０）治疗后 ０１７±００３ ０５９±０１１ ２６４±０３２
治疗组 治疗前 ０１７±００２ ０６０±０１５ ２９４±０４０

（例数＝３６）治疗后 ０１１±０００４△０３８±００９△ ２８４±０２０

　　注：Ｐ＜００５，与治疗前相比；与对照组比较，△Ｐ＜００５。

３　讨论
结肠癌是一种常见的恶性消化道肿瘤，其发病

率及病死率在我国乃至全世界有逐渐上升的趋势，

是常见的十大恶性肿瘤之一。我国结肠癌发病率占

全部恶性肿瘤第４位，占胃肠道恶性肿瘤的第３位，
且有逐渐增加的趋势［７－８］。结肠癌对人类的健康构

成极大的威胁，严重影响着人们的生活质量及寿命，

同时也造成了社会经济的巨大负担。

目前对结肠癌的治疗手段多种多样，采用了诸

如手术、化疗、放疗以及免疫治疗等多种方法，但

是结肠癌的预后仍不理想，因为在杀除肿瘤的同

时，也对免疫功能造成进一步损害。而靶向治疗药

物的治疗有效率偏低，原因是调控过程体靶点环节

的单一［９－１０］。中医药从整体观念出发，运用丰富

的中药品种，积累了大量的临证治疗经验，并随着

现代中医药研究广泛深入发展，在肿瘤防治中地位

和作用已然突显，中医药治疗肿瘤的模式日渐完

善［１１－１２］。

中医学认为：恶性肿瘤发生的病机关键在于脏

腑虚损，正气不足为本，邪毒内结，继而流散为标。

其中正气不足之关键又在于脾虚、肾虚，是肿瘤发生

的内因［１３］。现代医学研究发现［１４－１５］，肾对人体的

免疫起着稳定调节作用，是免疫之本；脾则是免疫活

动的物质基础，具有促进免疫功能的作用。同时体

内癌毒的存在是肿瘤发生的外因，正邪盛衰决定了

肿瘤发生与否。因此，防治肿瘤首应采取健脾益肾

法以扶助正气，增强抗病力，同时抗癌解毒，驱除病

邪。扶正防癌方是根据中医理论的治疗法则，研究

拟定的临床抗胃肠癌具有确切疗效的复方制剂，方

（下接第２１５页）
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降低肺血管的血液黏稠度，减少并溶解微血管血栓

的形成，扩张血管，，扩张肺动脉、肾小动脉，降低肺

动脉高压等作用来实现的。总之，丹红注射液能有

效预防和治疗肺心病，改善预后，而且无明显不良反

应，值得临床进一步观察应用［１３－１４］。
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中党参、黄芪健脾益气，枸杞子、何首乌滋补肝肾，拳

参、藤梨根解毒抗癌，诸药合力，以扶正祛邪为治则，

既平衡阴阳、调补气血，又在扶正同时增强祛邪效

力。本次实验从２组患者近期客观有效率、稳定率
和生活质量；２组患者外周血 ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞中
Ｔｈ１７／Ｔｒｅｇ细胞百分比及比值；以及２组人血液炎性
细胞因子表达水平来看，ＦＺＦＡ配合化疗药物明显
优于单纯化疗药物。
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［１１］ＩｎｆａｎｔｅＤｕａｒｔｅＣ，ＨｏｒｔｏｎＨＦ，ＢｙｒｎｅＭＣ，ｅｔａｌ．Ｍｉｃｒｏｂｉａｌｌｉｐｏｐｅｐ

ｔｉｄｅｓｉｎｄｕｃｅｔｈｅｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎｏｆＩＬ１７ｉｎＴｈｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＪＩｍｍｕｎｏｌ，

２０００，１６５（１１）：６１０７－６１１０．

［１２］曹月娇，包素珍，翟海龙．扶正固本类药物抗肿瘤转移作用机制

的研究进展［Ｊ］．浙江中医杂志，２０１０，２（４５）：１５１－１５２．

［１３］余桂清．历代中医肿瘤案论选粹［Ｍ］．北京：北京出版社，１９８８：

１４５－１４８．

［１４］骆学新，李志丹．化痰软坚散结法在恶性肿瘤治疗中的运用近

况［Ｊ］．浙江中医杂志，２００９，１０（４４）：１４５－１４８．

［１５］常敏毅．小柴胡汤加味治疗原发性肝癌１５例［Ｊ］．实用中医药

杂志，１９９５，１４（１）：１４－１６．

（２０１４－０８－１６收稿　责任编辑：徐颖）
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