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消癌平注射液联合沙利度胺辅助放化疗对中晚期

食管癌患者肿瘤标志物、血管内皮生长因子

及其受体表达的影响
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摘要　目的：探讨消癌平注射液联合沙利度胺辅助放化疗对中晚期食管癌患者肿瘤标志物、血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）及
其受体表达的影响。方法：选取２０１２年１月至２０１６年６月南阳医学高等专科学校第一附属医院收治的中晚期食管癌患
者１６０例为研究对象，入院序号为奇数序号者为对照组，偶数序号者为观察组，每组８０例。２组均给予常规化疗，对照组
在常规化疗的基础上给予三维适形放疗，观察组在对照组的基础上应用消癌平注射液联合沙利度胺治疗，２１ｄ为１个治
疗周期，连续治疗３个周期，并随访２年。观察２组近期及远期疗效；比较２组治疗前后血清中肿瘤标志物、ＶＥＧＦ及其受
体表达；统计２组治疗及随访不良反应发生情况。结果：治疗后观察组 ＲＲ为７５００％，明显高于对照组的５６２５％（Ｐ＜
００５），观察组１年生存率为９６２５％，显著高于对照组的８６２５％（Ｐ＜００５）。治疗后２组吞咽困难、泛吐痰涎、腹痛腹泻
及四肢困乏等主要中医证候积分均较治疗前显著下降，且观察组显著低于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。治疗
后２组血清中巨噬细胞炎性蛋白３α（ＭＩＰ３α）、糖类抗原１２５（ＣＡ１２５）、癌胚抗原（ＣＥＡ）、神经元特异性烯醇化酶（ＮＳＥ）及
细胞角质蛋白１９片段（ＣＹＦＲＡ２１１）、ＶＥＧＦ及内皮生长因子受体１（ＶＥＧＦＲ１）表达均较治疗前显著下降，差异有统计学
意义（Ｐ＜００５），且观察组明显低于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。治疗及随访中观察组呕吐、白细胞下降、放射
性食管炎及骨髓抑制的发生率显著低于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论：消癌平注射液联合沙利度胺辅助
放化疗可显著降低中晚期食管癌患者血清肿瘤标志物水平，抑制 ＶＥＧＦ及其受体表达，改善患者临床症状的同时降低不
良反应发生率，提升临床疗效。

关键词　中晚期食管癌；放疗；消癌平注射液；沙利度胺；肿瘤标志物；血管内皮生长因子
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　　近年来，全球范围内食管癌的患病率逐渐升高，
食管癌患者可发生进行性吞咽困难、消瘦、脱水及无

力，生命质量及生命健康受到严重威胁［１］。临床发

现较高比例食管癌患者一经确诊时已发展至中晚

期，错过最佳手术时机，临床推荐其采用放化疗进行

治疗，虽取得了一定疗效，但仍有较多患者无法耐受

骨髓抑制、神经毒性及肾脏损伤等不良反应而终止

治疗［２３］。沙利度胺可阻滞血管内皮细胞增殖以抑

制新血管生成，近年来逐渐用于抗肿瘤、血液系统疾

病的治疗［４５］。中医认为食管癌具有虚实夹杂的特

征，西医提倡的放化疗通常会对患者气血造成损伤，

化疗中的火毒之性损伤血络筋脉，长期用药后极易

导致脾胃肝肾亏虚，因此主张在放化疗的同时应用

中药制剂达到增效减毒的效果；消癌平注射液由通

关藤干燥藤茎提取精制而成，具有清热解毒，化痰软

坚的作用［６７］。本研究重点探讨消癌平注射液联合

沙利度胺辅助放化疗对中晚期食管癌患者肿瘤标志

物、血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）及其受体表达的影
响。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１２年１月至２０１６年６月
期间本院收治的中晚期食管癌患者１６０例为研究对
象，按入院序号奇偶进行分组，奇数序号者为对照

组，偶数序号者为观察组，每组８０例。对照组中男
４７例，女３３例；年龄３８～６９岁，平均年龄（４９７４±
９８３）岁；病理分期：Ⅱ期２５例，Ⅲ期５５例；癌变部
位：胸上段１７例，胸中段４９例，胸下段１４例；癌症
类型：鳞癌４０例，腺癌２８例，腺鳞癌１２例。观察组
中男４２例，女 ３８例；年龄 ３９～７０岁，平均年龄
（５００２±９４７）岁；病理分期：Ⅱ期 ２９例，Ⅲ期 ５１
例；癌变部位：胸上段１５例，胸中段５０例，胸下段１５
例；癌症类型：鳞癌４３例，腺癌２３例，腺鳞癌１４例。
２组一般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），
具有可比性。本研究获得我院伦理委员会批准。

１２　诊断标准　符合《食管癌诊断与治疗》《中国
常见恶性肿瘤诊治规范》等西医诊断依据中相关标

准［８９］；符合《中医病证诊断疗效标准》中相关诊断

标准［１０］，辨证分型为气阴两虚型。

１３　纳入标准　符合上述诊断标准，且均经胃镜及
病理组织活检确诊为食管癌者；参照《恶性肿瘤

ＴＮＭ分期》确定ＴＮＭ临床分期为中晚期者［１１］；伴有

吞咽困难、泛吐痰涎、腹痛腹泻及四肢困乏等临床表

现；体能状态卡氏评分（ＫＰＳ）＞６０分者；预计生存期
＞３个月，无远处转移者；自愿加入本研究，并签署
知情同意书等。

１４　排除标准　血常规、肝肾功能及心电图指标异
常者；重要器官功能存在异常者；对研究所用药物过

敏者等。

１５　脱落与剔除标准　治疗依从性差者；治疗中途
主动退出者；治疗过程中发生严重不良反应者。

１６　治疗方法　２组均给予常规化疗：化疗开始
后，ｄ１静脉滴注４５ｍｇ／ｍ２紫杉醇注射液（海口市制
药厂有限公司，国药准字 Ｈ２００４３０４５）；１０ｍｇ／支，
ｄ２４静脉滴注７５～８０ｍｇ／ｍ２顺铂（贵州汉方制药有
限公司，国药准字 Ｈ２００２０２７２），１０ｍｇ／支。上述药
物使用前均先溶解于５００ｍＬ生理盐水中；２１ｄ为１
个化疗周期，连续化疗３个周期。对照组在常规化
疗的基础上给予三维适形放疗：患者取仰卧，上举抱

肘，应用放疗体架及热塑体膜进行固定，行ＣＴ扫描，
临床靶区左右、前后各外放１ｃｍ至上下各放２ｃｍ
为计划靶区；对计划靶区及视野内淋巴结进行照射，

放疗剂量２０～２５Ｇｙ／ｄ，９０％等剂量线包绕临床靶
区，１次／ｄ，５次／周，放疗至化疗结束为止。

观察组在对照组的基础上应用消癌平注射液

（通化金马药业集团股份有限公司，国药准字

Ｚ２００２５８６９），２ｍＬ／支，静脉滴注，６０ｍＬ／ｄ，使用前
先溶解于１００ｍＬ的５％或１０％的葡萄糖注射液中，
１次／ｄ；沙利度胺片（常州制药厂有限公司，国药准
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字Ｈ３２０２６１２９），２５ｍｇ／片，第１周内１００ｍｇ／ｄ，第２
周开始逐渐增加至２００ｍｇ／ｄ，均于睡前口服，直至放
化疗结束。２组均随访２年。
１７　观察指标　１）观察２组近期疗效；分别于治疗
前后参照《中药新药临床研究指导原则》评估２组主
要中医证候积分［８］，包括吞咽困难、泛吐痰涎、腹痛

腹泻及四肢困乏，依据其严重程度分别计为正常（０
分）、轻度（２分）、中度（４分）和重度（６分）；比较２
组患者１年、２年生存率；２）采集２组患者治疗前后
晨起空腹静脉血５ｍＬ，３０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，取
上清液，采用酶联免疫吸附法（ＥＬＩＳＡ）ＥＬＩＳＡ检测
血清中巨噬细胞炎性蛋白３α（ＭＩＰ３α）、糖类抗原
１２５（ＣＡ１２５）、癌胚抗原（ＣＥＡ）、神经元特异性烯醇
化酶（ＮＳＥ）及细胞角质蛋白１９片段（ＣＹＦＲＡ２１１）
水平；３）采用 ＥＬＩＳＡ检测２组患者血清中 ＶＥＧＦ其
ＶＥＧＦ受体１（ＶＥＧＦＲ１）表达；４）统计２组治疗及
随访中不良反应发生情况，包括食欲下降、呕吐、白

细胞下降、放射性食管炎及骨髓抑制等。

１８　疗效判定标准　临床疗效的评估参照实体瘤
疗效评价标准［１２］：病灶消失且持续时间超过４周为
完全缓解（ＣＲ）；病灶减小≥５０％并持续４周以上为
部分缓解（ＰＲ）；病灶减小２５％～５０％且持续时间超

过４周为病灶稳定（ＳＤ）；病灶增大 ＞２５％或出现新
病灶为病灶进展（ＰＤ）。总缓解率（ＲＲ）＝（ＣＲ例数
＋ＰＲ例数）／总例数×１００％。
１９　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１９０统计软件分析
研究所得数据，计量资料以（珋ｘ±ｓ）表示，行 ｔ检验；
计数资料以率表示，行 χ２检验；以 Ｐ＜００５为差异
有统计学意义。

２　结果
２１　２组临床疗效比较　治疗后观察组ＲＲ明显高
于对照组（７５００％比５６２５％，Ｐ＜００５），观察组１
年生存率显著高于对照组（９６２５％比８６２５％，Ｐ＜
００５），２组２年生存率比较，差异无统计学意义（Ｐ
＞００５）。见表１。
２２　２组中医证候积分比较　治疗后２组吞咽困
难、泛吐痰涎、腹痛腹泻及四肢困乏等主要中医证候

积分均较治疗前显著下降，且观察组较对照组降低

更为显著，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表２。
２３　２组血清肿瘤标志物比较　治疗后２组血清
中ＭＩＰ３α、ＣＡ１２５、ＣＥＡ、ＮＳＥ及 ＣＹＦＲＡ２１１水平均
较治疗前下降，差异有统计学意义（Ｐ＜００５），且观
察组较对照组降低显著，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。见表３。

表１　２组临床疗效比较

组别 ＣＲ（例） ＰＲ（例） ＳＤ（例） ＰＤ（例） ＲＲ（例） １年生存率（％） ２年生存率（％）

观察组（ｎ＝８０） １６ ４４ １３ ７ ６０ ９６２５ ８５００
对照组（ｎ＝８０） ７ ３８ ２５ １０ ４５ ８６２５ ７６２５

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５

表２　２组中医证候积分比较（珋ｘ±ｓ，分）

组别 吞咽困难 泛吐痰涎 腹痛腹泻 四肢困乏

观察组（ｎ＝８０）
　治疗前 ３２６±０８４ ３４５±１１８ ４２１±１４３ ４３２±１４４
　治疗后 １５８±０７２△ １３０±０８９△ １４１±０７８△ １２１±０８７△

对照组（ｎ＝８０）
　治疗前 ３１３±０７８ ２５９±１０８ ４１９±０５６ ４３６±０６５
　治疗后 ２５４±０６９ ２２３±０９５ ２２６±０１４ １５１±０９３

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜００５

表３　２组血清肿瘤标志物比较（珋ｘ±ｓ，μｇ／Ｌ）

组别 ＭＩＰ３α ＣＥＡ ＣＡ１２５ ＮＳＥ ＣＹＦＲＡ２１１

观察组（ｎ＝８０）
　治疗前 ８９３７±３０８８ ３７２５±６１７ ８１０３±１０１５ ２３９５±３０４ ３９２９±５０５
　治疗后 ２００５±９１３ ２１０９±４２１△ ３４７３±１０６９△ １６１０±２６４△ １６５２±２０３△

对照组（ｎ＝８０）
　治疗前 ８９０１±２９７２ ３６９８±６２６ ８０９２±１００４ ２３７８±３０１ ３８９７±５１４
　治疗后 ３１９５±１０２０ ２８７０±５１３ ４８９２±９４０ ２０１５±４４７ ２２８０±１９８

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜００５
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表４　２组ＶＥＧＦ及其受体表达比较（珋ｘ±ｓ，ｎｇ／Ｌ）

组别 ＶＥＧＦ ＶＥＧＦＲ１

观察组（ｎ＝８０）
　治疗前 ９４２５０±２４０８１ １３０２６±５３８７
　治疗后 ５５７６２±１９３９０△ １０１２０±４８５３△

对照组（ｎ＝８０）
　治疗前 ９４６８７±２４５１４ １３２８６±５２３５
　治疗后 ６６５０９±２１３４５ １１７９３±５２２５

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜

００５

２４　２组 ＶＥＧＦ及其受体表达比较　治疗后２组
血清中ＶＥＧＦ及ＶＥＧＦＲ１表达均较治疗前下降，差
异有统计学意义（Ｐ＜００５），且观察组较对照组降
低显著，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表４。
２５　２组不良反应发生率比较　治疗及随访中观
察组呕吐、白细胞下降、放射性食管炎及骨髓抑制的

发生率低于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。
见表５。
３　讨论

食管癌目前主要以放化疗治疗为主，化疗杀伤

肿瘤细胞效果显著，放疗则可改变肿瘤细胞膜的通

透性，对原发病灶、全身隐匿性病灶或微转移灶的消

除效果均较为显著，进而改善肿瘤组织的供氧、供

血，最终增强放化疗协同效应［１３］。但近年来有学者

指出，中晚期食管癌患者应用放化疗后正常的血细

胞、血小板、中性粒细胞等白细胞也遭到破坏，人体

免疫系统随之紊乱，相关不良反应发生率及肿瘤复

发风险升高［１４］。沙利度胺作为一种免疫调节剂，可

通过阻止ＶＥＧＦ、成纤维细胞因子等血管生成刺激
剂的释放，从而抑制新血管生成，而肿瘤的转移、侵

袭及细胞恶变等病理变化均依赖于新血管的生成，

因此该药物在抗肿瘤的治疗中引发广泛关注［１５］。

中医认为食管癌的发病与饮食起居不节、七情

郁结、气滞血瘀、热毒过剩有关，发病初期病机多为

痰火胶结、阻滞食管、火热伤阴、胃津亏耗、食管失

养；后期病机则为正气亏虚、脾肾皆虚；患者经放化

疗治疗后的吞咽困难、泛吐痰涎、腹痛腹泻及四肢困

乏等属于“血虚”“虚劳”范畴。“全力扶正、尽力攻

毒”是中医抗癌的基本原则，其中全力扶正是抗癌

的根本，旨在增强机体抗癌能力，进而抑制癌症病情

进展；尽力攻毒旨在消除癌毒损害，恢复机体正气，

即所谓的“毒除正自安”，因此清热解毒类中药在癌

症的治疗中有较好的应用前景［１６］。通关藤味苦性

微甘，入胃、肺、膀胱经，为清热解毒、消炎止痛、止咳

平喘之要药，消癌平注射液由通关藤水提物精制而

成，在肺癌、肝癌、食道癌及胃癌的治疗中疗效显

著［１７］。本研究结果显示，治疗后观察组 ＲＲ显著高
于对照组，观察组１年生存率高于对照组；治疗后２
组吞咽困难、泛吐痰涎、腹痛腹泻及四肢困乏等主要

中医证候积分均较治疗前显著下降，且观察组显著

低于对照组；治疗及随访中观察组不良反应发生率

显著低于对照组，提示消癌平注射液联合沙利度胺

辅助放化疗可更加有效的改善患者临床症状，显著

提升中晚期食管癌治疗效果，提高患者１年生存率，
同时减少放化疗带来的不良反应。

ＭＩＰ３α、ＣＥＡ、ＣＡ１２５、ＮＳＥ及 ＣＹＦＲＡ２１１等肿
瘤标志物在多种癌症的诊断及治疗中具有显著意

义，其中ＭＩＰ３α可促进肿瘤细胞的生长，并增强其
侵袭作用；ＣＥＡ、ＣＡ１２５、ＮＳＥ及 ＣＹＦＲＡ２１１等是较
为常见的肿瘤标志物，其血清含量的升高往往标志

着患者病情进展；ＶＥＧＦ在促血管生成因子类物质
中的作用是决定性的，绝大多数恶性肿瘤患者随着

病情恶化都表现为 ＶＥＧＦ异常高表达；ＶＥＧＦＲ１作
为ＶＥＧＦ的经典受体，共同参与生理性和病理性血
管的形成，该物质被激活后可以明显增强肿瘤细胞

的侵袭转移能力［１８］。研究表明，消癌平注射液可抑

制Ｅｃ９７０６食管癌细胞增殖，并诱导其凋亡，因此具
有较强的抗癌疗效［１９２０］；此外，消癌平注射液可阻

止癌细胞中 Ｐ糖蛋白表达，癌细胞耐药性随之下
降，因此化疗药物效果相对增强。本研究结果中，治

疗后 ２组血清中 ＭＩＰ３α、ＣＡ１２５、ＣＥＡ、ＮＳＥ、ＣＹ
ＦＲＡ２１１及 ＶＥＧＦ及 ＶＥＧＦＲ１水平均较治疗前显
著下降，且观察组降低程度更为明显，上述结果表明

消癌平注射液联合沙利度胺辅助放化疗在中晚期食

管癌的治疗中可显著抑制肿瘤标志物水平，下调

ＶＥＧＦ及ＶＥＧＦＲ１表达，提升患者临床疗效。
综上所述，消癌平注射液联合沙利度胺辅助放

化疗在中晚期食管癌的治疗中效果显著，改善患者

症状的同时增效减毒，同时调控肿瘤标志物、ＶＥＧＦ

表５　２组不良反应发生比较［例（％）］

组别 呕吐 白细胞下降 食欲下降 放射性食管炎 骨髓抑制

观察组（ｎ＝８０） ２７（３３７５） １５（１８７５） ３２（４０００） ３０（３７５０） ２５（３１２５）

对照组（ｎ＝８０） ４０（５０００） ２９（３６２５） ３８（４７５０） ５４（６７５０） ５４（６７５０）

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５

·０１４· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ｆｅｂｒｕａｒｙ．２０１９，Ｖｏｌ．１４，Ｎｏ．２



及ＶＥＧＦＲ１表达，最终提升患者生存率；但由于本
研究样本选择较为局限，因此仍需进一步扩大研究

规模以确定其疗效及安全性。
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