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临床研究

健脾抑瘤方联合化疗治疗初治或复治晚期结直肠癌

河文峰　龙顺钦　邓　宏
（广州中医药大学第二附属医院，广东省中医院肿瘤科，广州，５１０１２０）

摘要　目的：观察健脾抑瘤方联合化疗对初治或复治晚期结直肠癌患者治疗疗效、生命质量的影响。方法：选取２０１４年１
月至２０１５年１２月广东省中医院间收治的初治或者复治晚期结直肠癌患者４１例，均采用化疗联合健脾抑瘤方进行治疗。
结果：４１例患者中完全缓解１例，部分缓解１１例，病灶稳定２４例，病灶扩张５例，总体有效率８７７０％，初治和复治２组患
者瘤体病灶变化比较，客观有效率差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；２组不良反应存在不同程度的骨髓抑制（白细胞减少、血
小板减少）、脱发等，多为０、Ｉ、ＩＩ度不良反应，经对症处理后，均能耐受继续化疗。Ⅲ级、Ⅳ级的不良反应发生率较低，没有
因严重不良反应而退出研究情况发生。与治疗前比较生命质量ＦＡＣＴ评分上显著升高，而疼痛ＮＲＳ评分统计学意义上显
著下降（Ｐ＜００５）。患者各项功能皆比入院时有所提高，物理症状明显缓解，整体健康状况也高于治疗前，因此，治疗前
与治疗后的差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论：健脾抑瘤方联合化疗对初治或复治晚期结直肠癌患者的治疗有协同增
效作用，减轻不良反应，提高患者生命质量，延长患者生存时间。
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　　在全世界范围内，结肠直肠癌（ＣｏｌｏｎＲｅｃｔｕｍ
Ｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＣＲＣ）已经是威胁人类健康和生命的常见
消化道肿瘤之一，近年来，随着经济社会的发展人们

生活水平不断提高，饮食习惯、结构发生改变，老龄

化趋势加剧，ＣＲＣ的发病率不断升高，已居于常见恶
性肿瘤发病率第３位［１］。在发达国家，结直肠癌的

发病率位于第２位，而相对的在亚非拉等不发达国
家地区的发病率明显较低。手术治疗是 ＣＲＣ的最
重要的治疗方式，是根治性的治疗手段。但对于一

些晚期的ＣＲＣ患者，无法运用手术治疗，对此主要
采用的方式有化学治疗、靶向药物、最佳支持治疗

等，达到控制病灶发展，加长生存期，提高生命质量

·２８２１· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ｊｕｎｅ２０１７，Ｖｏｌ．１２，Ｎｏ．６



的目的。目前在中国，中医药辅助治疗已经是治疗

ＣＲＣ综合疗法中重要一环［２］。采用中医药配合化

疗应用于ＣＲＣ的治疗，能够提升化学治疗的疗效，
减少化疗不良反应，提高患者生命质量，延长生存

期［３］。为了验证中药联合化疗的临床疗效，本研究

自２０１４年１月对晚期ＣＲＣ患者给予健脾抑瘤方方
案全身化疗，来研究健脾抑瘤方联合化疗用于治疗

晚期ＣＲＣ的协同配合作用及相关增效机制，现将结
果报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１４年１月至２０１５年１２月
间我院收治的４１例晚期 ＣＲＣ患者作为研究对象，
男２２例，女１９例；年龄２９～７８岁，平均年龄（５６３
±３２）岁，其中６０岁以上的患者１７例，６０岁以下
的患者２４例。疾病原发部位：升结肠１４例，横结肠
３例，降结肠１例，乙状结肠１２例，直肠１１例。
１２　诊断标准　依据直肠癌规范化诊疗指南［４］，对

ＣＲＣ高危人群行肠镜检查明确诊断，对于便血、便
频、便细、黏液便等症状的患者进一步行直肠指诊、

内镜检查及病理检查明确诊断。

１３　纳入标准　１）根据结肠癌或直肠癌诊断标
准［４］，经影像学、症状、病理学等诊断为直肠癌或结

肠癌者；２）有明确的观察指证，可以用ＣＴ或ＭＲＩ影
像学观察到≥１个肿瘤体；３）复治者与前次化疗间
隔４周以上；４）ＫＰＳ评分≥６０分，且预计生存期 ＞３
个月；５）血常规、心肝肾功能及心电图基本正常；６）
试验前３个月内未行放化疗者。
１４　排除标准　１）不完全消化道梗阻或吞咽困难、
消化道活动性出血的患者；２）４１例病例中有骨转移
者，有明显重要器官病变，无法耐受放化疗者；３）精
神障碍者。

１５　脱落与剔除标准　１）治疗过程中，如患者要求
中止，应尽可能记录退出原因；２）治疗过程中出现药
物过敏或未预计的严重不良反应者，应及时停止治

疗，并给予对症治疗。

１６　治疗方法　患者采用国际综合癌症网（ＮＣ
ＣＮ）提出的ＣａｐｅＯｘ化疗方案进行化学治疗，具体剂
量为：奥沙利铂注射液［Ｏｘａｌｉｐｌａｔｉｎ，赛诺菲（杭州）
制药有限公司生产，国药准字 Ｊ２０１０００６４］１３０ｍｇ／
ｍ２，加入２５０～５００ｍＬ５％葡萄糖注射液静脉滴注２
～６ｈ＜每３周（２１ｄ）给药１次＞，第１天，卡培他滨
片（Ｃａｐｅｃｉｔａｂｉｎｅ，上海罗氏制药有限公司生产，国药
准字Ｈ２００７３０２４）２５ｇ／ｍ２，连用２周，休息１周。每
天总剂量分早晚２次于饭后０５ｈ用水吞服。化疗

期间联合健脾抑瘤方，药物组成：党参１５～３０ｇ、白
术１５～３０ｇ、茯苓１５ｇ、薏苡仁３０ｇ、炙甘草１０ｇ、黄
芪３０ｇ、姜制砂仁５～１０ｇ、枳壳１０ｇ、山慈菇１５ｇ、
红豆杉１０ｇ、白花蛇舌草１５～３０ｇ、莪术１０～１５ｇ。
随症加减，腹痛加延胡索１５～３０ｇ、木香５～１０ｇ（后
下）、白芍１５～３０ｇ、制川乌１０～１５ｇ；纳差加炒麦芽
３０ｇ、炒山楂１５ｇ、炒稻芽３０ｇ；恶心呕吐加法半夏
１５ｇ、生姜１０ｇ、苏梗１５ｇ；腹泻加补骨脂１５ｇ、石榴
皮１０～１５ｇ；偏阳虚加熟附子１０～１５ｇ；偏气虚加红
芪１０ｇ、生晒参１０～１５ｇ。１剂／ｄ，用清水５００ｍＬ煎
至２００ｍＬ，滤渣后分成２份，分别于早晚用温水送
服。３周１个疗程，２个疗程后评价效果。所有患者
用５ＨＴ３受体阻断剂进行预防性止吐，三维 Ｂ片
（白云山）２粒，２次／ｄ，口服或复方维生素 Ｂ１２片预
防化疗所致手足综合征。下一个化疗周期开始时，

要依据患者在上一个周期的不良反应的严重程度改

变奥沙利铂和卡培他滨的给药量。如果出现Ⅱ度以
上的手足综合征、非血液学毒性或Ⅲ度以上的骨髓
抑制、发热性中性粒细胞减少情况，本化疗周期的

ＣａｐｅＯｘ剂量降低 １５％～２０％。化疗周期的前后检
测血常规、肝肾功能的结果符合继续治疗标准，所有

的不良反应降低到０或Ⅰ级，不良反应完全缓解之
后再进行下１个疗程的治疗。治疗期间如果发生明
显病情发展，或不良反应无法耐受，或患者拒绝继续

进行等情况时，马上终止治疗。

１７　观察指标　１）中医临床证候得分采用《中药新
药临床研究指导原则》［５］进行症状分级和疗效评价：

依据单项症状得分和总积分变化情况来评定，明显

改善为积分降低≥２／３，部分改善为积分降低≥１／３，
无改善指积分未降低；２）生命质量评价［６］：采用卡氏

评分标准（ＫａｍｏｆｓｋｙＰｅｒｆｏｒｍａｎｃｅＳｔａｔｕｓ，ＫＰＳ）进行评
价；３）不良反应按照国际卫生组织抗癌药物毒性分
级（０～Ⅳ度）来分级；４）定期检测血常规、肝功、肾
功、ＣＴ影像等来监测相应指证的变化。
１８　疗效判定标准　有效率及 ＦＰＳ标准采用 ＲＥ
ＣＩＳＴ实体瘤疗效评价标准，以 ＣＴ或 ＭＲＩ影像测量
肿瘤尺寸，病灶基线以可测量肿瘤为准。完全缓解

（ＣｏｍｐｌｅｔｅＲｅｓｐｏｎｓｅ，ＣＲ）：所有可测量肿瘤消失。部
分缓解（ＰａｒｔｉａｌＲｅｓｐｏｎｓｅ，ＰＲ）：肿瘤长径之和减少≥
３０％。病灶稳定（ＳｔａｂｌｅＤｉｓｅａｓｅ，ＳＤ）：肿瘤长径总和
减小，但不够完全缓解标准或有增大但不及病灶发

展标准。病灶扩张（ＰｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅＤｉｓｅａｓｅ，ＰＤ）：肿瘤长
径之和增大≥２０％或出现新的肿瘤。完全缓解率和
部分缓解率相加为总有效率（ＯＲＲ），总有效率和病
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灶稳定率相加为病灶控制率（ＤｉｓｅａｓｅＣｏｎｔｒｏｌＲａｔｅ，
ＤＣＲ）。ＰＦＳ是指患者从分组至病灶扩张或患者死
亡的时间。化疗每周期监测血常规、肝肾功能，每个

治疗周期记录不良反应。不良反应运用国际卫生组

织药物急性、亚急性毒性分级标准划分，分为０～ＩＶ
度。

１９　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１５０软件进行统计
分析，计量资料数据以均数 ±标准差（珋ｘ±ｓｓ）表示，
采用ｔ检验；计数资料以例数和率（％）表示，采用χ２

检验或独立样本秩和检验，以 Ｐ＜００５为差异有统
计学意义。

２　结果
２１　ＣＲＣ患者治疗前后的疗效评价　根据实体瘤
疗效评价标准（ＲＥＣＩＳＴ）进行疗效评价，分为完全缓
解（ＣＲ）、部分缓解（ＰＲ）、病灶稳定（ＳＤ）、病灶扩张
（ＰＤ），其中完全缓解 ＋部分缓解为总有效率
（ＯＲＲ）。４１例患者中完全缓解１例，部分缓解 １１
例，病灶稳定 ２４例，病灶扩张 ５例，总有效率为
８７７０％，２组患者的治疗结果见表１。２组患者瘤体
病灶变化比较２组比较，客观有效率差异无统计学
意义（Ｐ＞００５）；健脾抑瘤方联合化疗组的疾病控
制率显著高于单纯化疗。见表１。

表１　ＣＲＣ患者初次治疗与复治的疗效（ｎ，％）

分类 例数 ＣＲ ＰＲ ＳＤ ＰＤ ＤＣＲ ＯＲＲ（％）

初治 ２３ １ ６ １３ ３ ８ ４０００
复治 １８ ０ ５ １１ ２ ４ １９０１
χ２ ２１７２３
Ｐ ０１４０５

２２　ＣＲＣ患者化疗后的不良反应　所有患者在治
疗中的不良反应都是可控的，能够相对耐受。根据

ＷＨＯ抗癌药急性及亚急性毒性分级标准制定：分为
０～Ⅳ度。患者不良反应存在不同程度的骨髓抑制
（白细胞减少、血小板减少）、脱发等，多为０、Ｉ、ＩＩ度
不良反应，经对症处理后，均能耐受继续化疗。而Ⅲ
级、Ⅳ级的不良反应发生率较低，没有患者因严重不
良反应而退出。见表２。

表２　ＣＲＣ患者化疗不良反应（ｎ）

不良反应 ０ Ⅰ Ⅱ Ⅲ Ⅳ

血小板减少 （３６） （３） （１） （１） （０）
白细胞减少 （３１） （６） （４） （０） （０）
贫血 （２５） （１１） （３） （２） ０
脱发 １７ １５ ７ ２ ０
静脉炎 ２９ ８ ３ １ ０
肌肝升高 ３５ ４ ２ ０ ０
手足综合征 ２８ ５ ６ ２ ０

２３　生命质量及疼痛程度评分　晚期 ＣＲＣ患者经
过治疗，生命质量 ＦＡＣＴ评分与治疗前比较明显升
高（ｔ＝６１５２２，Ｐ＝０００００），疼痛 ＮＲＳ评分与治疗
前比较有所下降（ｔ＝６１４１３，Ｐ＝０００００），治疗前
与治疗后的差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表３。

表３　治疗前后ＣＲＣ患者的ＦＡＣＴ及ＮＲＳ评分比较（珋ｘ±ｓ）

时间 生命质量ＦＡＣＴ评分 疼痛ＮＲＳ评分

治疗前 １１８３±２１１ ３６±１８
治疗后 １４１６±２６５ ２１±１７
ｔ ６１５２２ ２１４１３
Ｐ ０００００ ０００００

２４　治疗前后 ＣＲＣ患者生命质量的影响　４１例
ＣＲＣ患者经治疗其躯体功能、认知能力、情绪功能、
社交能力皆比入院时有所提高，物理症状得到缓解，

整体健康也高于治疗前，治疗前与治疗后的差异有

统计学意义（Ｐ＜００５）。见表４。

表４　ＣＲＣ患者生命质量的影响（珋ｘ±ｓ）

时间 躯体功能 认知能力 情绪功能 社交能力 物理症状 整体健康

治疗前 １０６±２１８３±１０ ９２±２８ ５３±１１２０１±２５ ９１±０６
治疗后 １１３±１８８９±０６１０５±２９ ５６±０６１８２±２７１０４±０７
ｔ ２２６３７ ４６０１８ ２８８４４ ２１４１５ ４６１８４ １２６１１９
Ｐ ００２５０ ０００００ ０００４５ ００３３８ ０００００ ０００００

３　讨论
我国ＣＲＣ发病率连年升高，发病年龄也越来越

趋于年轻，ＣＲＣ作为最常见的消化道肿瘤之一，已经
严重影响了人们的健康，晚期 ＣＲＣ患者常常无法进
行手术治疗，因此，治疗晚期 ＣＲＣ要直面的最大难
题就是怎样延长生存时间，降低患者痛苦，改善生命

质量。最常见的化学治疗可使大多少患者获得手术

根治机会，提高５年后的生存率［７］。针对晚期 ＣＲＣ
的化学治疗在近几十年内已有很大提高，但其缺乏

特异性和经常发生严重不良反应的特点使其应用受

到相对的限制，此外由于受到化疗药物的耐药影响，

化疗疗效需进一步提高。现在，包括中医药在内的

多科综合治疗已经在医学界被大力提倡推行。多个

研究表示［８１０］，在针对 ＣＲＣ的治疗中采用中医药联
合化学治疗具有明显的优越性。

古代文献认为 ＣＲＣ的基本病机是“脾气亏虚、
邪毒积聚”，属于“积聚”“脏毒”“肠癖”“肠蕈”等范

畴。《景岳全书》中曾指出：“凡脾肾不足及虚弱失

调之人多有积聚之病。盖脾虚则中焦不运除积之

要，知在攻补之宜。”因而针对晚期ＣＲＣ应当运用攻
补兼施或补益为主的治疗原则［１１１３］。健脾抑瘤方符

合这一治疗原则，可以有效改善 ＣＲＣ化疗患者的不
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适症状，改善生命质量，降低化疗不良反应，控制肿

瘤扩张，提高化疗的疗效和敏感性。健脾抑瘤方能

够益气健脾，解毒化积：方中党参、白术、茯苓、甘草、

姜制砂仁、黄芪益气健脾，燥湿和胃；枳壳行痰消积、

理气通腑；薏苡仁健脾渗湿、解毒散结；莪术化瘀抑

瘤、行气止痛；山慈菇、白花蛇舌草、半枝莲清热解

毒、消肿散结；红豆杉清热解毒、抑瘤止痛。诸药合

参，以顾护后天之本为主，结合辨病辨证对症整体治

疗的原则，以达健脾理气、化湿抑瘤之效。现代药理

学表明，四君子汤（党参、白术、茯苓、甘草）能提升

人体抗氧化酶酶活，调节新陈代谢、内分泌和人体免

疫功能等，能修补自由基对细胞损害，增强免疫力，

调节代谢紊乱。该方能显著降低心脏、脑部和肝组

织的ＭＤＡ含量（与端粒酶活性无明显关联），说明
四君子汤有优秀的降低自由基损伤功效［１４１８］。白花

蛇舌草的药理学活性是其提取物能够调节人体的免

疫应答，刺激机体的免疫系统来攻击肿瘤细胞，从而

抑制肿瘤的生长［１５１９］。中医药治疗恶性肿瘤的方式

为扶正祛邪，体现了中医的整体治疗观念。中医药

抗肿瘤的作用机制包含加强机体免疫对癌细胞的攻

击清除和诱导癌细胞凋亡２个途径，且不良反应较
少，能与现代医学的多种疗法发生协同作用［１８２０］。

本研究结果显示，在健脾抑瘤方联合化学治疗

晚期ＣＲＣ疗效上，初治患者的疾病控制率高于复治
患者，说明差异无统计；不良反应上初治或复治患者

虽都存在不同程度的骨髓抑制，经对症处理，均能耐

受继续化疗，而Ⅲ级、Ⅳ级的不良反应发生率比单纯
化疗降低，具有增效减毒的作用；生命质量 ＦＡＣＴ评
分与治疗前比较明显升高，疼痛 ＮＲＳ评分明显下
降，缓解痛苦，提高患者生命质量；患者各功能皆比

入院时有所提高，物理症状得到缓解，整体健康状况

也高于治疗前，说明治疗提高了患者的生命质量，延

长生存期。近年来大量的抗癌实验研究验证了化疗

联合中医药抗癌的药效并高于单纯化疗的效果。晚

期ＣＲＣ患者采用健脾抑瘤方联合化疗能显著改善
患者临床症状，降低不良反应，改善生命质量、延长

生存时间，体现中药联合化疗防治恶性肿瘤的特点

与优越性。
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