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复方苦参注射液结合 ＦＯＬＦＯＸ４方案治疗
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摘要　目的：分析复方苦参注射液结合ＦＯＬＦＯＸ４方案对结直肠癌相关指标的变化。方法：选取２０１７年１月至２０１７年１２
月黄石市第二医院收治的结直肠癌且确诊为晚期的患者１１９例作为研究对象进行回顾性分析。以不同的治疗方式分为
观察组（ｎ＝５８）和对照组（ｎ＝６１），观察组患者术后采取复方苦参注射液结合 ＦＯＬＦＯＸ４方案辅助治疗；对照组患者术后
采取ＦＯＬＦＯＸ４方案辅助治疗。分析 ２组相关指标的变化。２组均治疗 ４个疗程。结果：１）４个疗程后，观察组 ＩｇＡ
（１７４±０３５）ｍｇ／ｍＬ、ＩｇＧ（１０１９±１５３）ｍｇ／ｍＬ、ＩｇＭ（１９４±０４７）ｍｇ／ｍＬ，对照组 ＩｇＡ（１２６±０２２）ｍｇ／ｍＬ、ＩｇＧ（８０７±
０６５）ｍｇ／ｍＬ、ＩｇＭ（１４３±０３０）ｍｇ／ｍＬ。２组比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。２）观察组治疗后 ＣＤ３＋（５２５４±
６８１）％、ＣＤ４＋（３２３６±５３５）％、ＣＤ８＋（３０８８±３１６）％、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋（１１９±０３７）、ＮＫ（１２８５±３８４）％；对照组治疗
后ＣＤ３＋（６２１４±５２１）％、ＣＤ４＋（４５２８±４４５）％、ＣＤ８＋（２２１２±２７９）％、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋（１６７±０４８）、ＮＫ（１８６５±
３４９）％。治疗后２组间各指标比较，差异均有统计学意义（Ｐ＜００５）。３）４个疗程后观察组ＭＯＴ（４０２３６±５８３５）ｎｇ／Ｌ、
ＳＳ（２１５１９±４０７７）ｐｇ／Ｌ、ＮＯ（５８９４±５２７）μｍｏｌ／Ｌ；对照组 ＭＯＴ（６４９２８±７１４５）ｎｇ／Ｌ、ＳＳ（１７９６７±３７２８）ｐｇ／Ｌ与 ＮＯ
（４５８１±６０２）μｍｏｌ／Ｌ。２组治疗后各指标比较，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。４）中医证候积分：观察组经过治疗总分
从（１２１２±０４３）降至（３５４±０３８），对照组经过治疗总分从（１２０７±０４０）降至（６１８±０３９）。２组治疗后中医证候积
分比较，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。５）癌症治疗效果：观察组总有效率９３１０％，明显高于对照组的７８６９％，２组比
较差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论：复方苦参注射液结合ＦＯＬＦＯＸ４方案治疗结直肠癌效果显著，适用于生存期较短
的晚期结直肠癌患者。
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　　结直肠癌包括结肠癌和直肠癌，具体取决于其
起始位置［１］。结直肠癌通常归于大肠癌，因者存在

诸多共同特征［２］。其主要病理与生长到结肠或直肠

壁中的癌症性息肉有关。大肠壁由许多层组成，癌

症因子始于最内层的黏膜，向外其他层生长。当癌

细胞进入壁中时，他们会长成血管或淋巴管（带走废

物和液体的微小通道）［３］。从那里，癌细胞可以继续

转移至附近的淋巴结或者身体的其他部位。结直肠

癌的扩散程度主要取决于息肉在壁上生长的程度以

及其是否扩散到结肠或直肠外［４］。ＦＯＬＦＯＸ４方案
是目前对晚期结直肠癌患者切除术后最有效的化疗

手段。我院针对复方苦参注射液结合 ＦＯＬＦＯＸ４方
案抽取了晚期结直肠癌患者１１９例进行回顾性临床
研究，现将结果报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１７年１月至２０１７年１２月
我院收治的结直肠癌且确诊为晚期患者１１９例作为
研究对象，进行回顾性分析。以不同的治疗方式分

为观察组和对照组。２组基线资料比较，差异无统
计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。见表１。
１２　诊断标准　１）实验室相关指标检查，患者有缺
铁性贫血症状。２）结肠镜检查患者肠道息肉为癌
性。３）活体组织检查患者的肿瘤性质为恶性，程度
严重，存活时间短［５］。

１３　纳入标准　１）符合上述病例诊断标准的结直
肠癌且晚期患者。２）患者除结直肠癌外没有其他影
响身体健康的重大疾病。３）经所有患者及其家属批
准并签署相关书面合同。４）患者没有相关的家族遗
传病史［６］。

１４　排除标准　１）早期结直肠癌患者。２）对临床
药物有过敏反应。３）免疫系统障碍患者。４）本次研
究前半个月内，接受影响本次临床结果的相关药物

或者物理治疗［７］。

１５　脱落与剔除标准　１）不能配合者。２）出现过
敏反应者。３）中途退出者。
１６　治疗方法
１６１　对照组　患者行规定范围即包括肿瘤边缘
０１ｍ的切除手术，清扫淋巴结区域。术后每２周
给予患者１００ｍｇ的奥沙利铂（南京制药厂有限公
司，国药准字Ｈ２００００６８６）＋４００ｍｇ亚叶酸钙（江苏
恒瑞医药股份有限公司，国药准字 Ｈ３２０２２３９０）＋
５００ｍＬ氟尿嘧啶（上海旭东海普药业有限公司，国
药准字Ｈ３１０２０５９３）加入５００ｍＬ葡萄糖液中静脉点
注，在２４～４８ｈ完成。每次为１个疗程，共计４个
疗程。

１６２　观察组　患者接受肿瘤切除手术和 ＦＯＬ
ＦＯＸ４方案，用药及方法同对照组，在此基础上加入
复方苦参注射液（山西振东制药股份有限公司，国药

准字Ｚ１４０２１２３１），２次／ｄ，１２ｍＬ／次，静脉注射，疗程
与对照组同步。

１７　观察指标
１７１　免疫球蛋白　采集患者从治疗前至治疗结
束共４个时间点的空腹静脉血样，使用免疫球蛋白
ＩｇＡ、ＩｇＭ、ＩｇＧ试剂盒 （奥地利 ＤＩＡＬＡＢ公司），
ＡＵ５４００全自动生化分析仪（美国贝克曼库尔特公
司）检测ＩｇＡ、ＩｇＧ、ＩｇＭ含量。
１７２　Ｔ淋巴细胞和ＮＫ细胞　同样使用患者的血
清样本，使用临床流式细胞仪（美国 ＢｅｃｔｏｎＤｉｃｋｉｎ
ｓｏｎ公司ＦＡＣＳＣａｌｉｂｕｒ型）检测 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋、
ＣＤ４＋／ＣＤ８＋和ＮＫ细胞值。
１７３　肠胃激素相关指标　采取放射免疫法（ＧＣ
２０１０γ放射免疫计数器，科大创新股份有限公司生
产）检测患者从治疗前至治疗结束共４个时间点的
ＭＯＴ、ＳＳ与ＮＯ含量。

表１　２组患者一般资料资料比较

组别
平均年龄

（珋ｘ±ｓ，岁）
性别（例）

男 女

肿瘤直径

（珋ｘ±ｓ，ｃｍ）
相关病因（例）

遗传 饮食 吸烟

观察组（ｎ＝５８） ５２２３±３３９ ３１ ２７ １０６８±１２５ ０ ４１ ３６
对照组（ｎ＝６１） ５０９１±５０８ ３５ ２６ ９５２±１４９ ０ ４２ ４０

Ｐ值 ＞００５ ＞００５ ＞００５ ＞００５ ＞００５ ＞００５ ＞００５
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１７４　中医证候积分　中医证候将结直肠癌归结
为消瘦萎黄，苔白根腻，纳谷不馨，脉软无力。将以

上症状以０～４分进行量化，分数越高，代表症状越
严重［８］。

１８　疗效判定标准　根据 ＲＥＣＩＳＴ标准评价疗效，
完全缓解（ＣＲ）：１００％康复；部分缓解（ＰＲ）：３０％～
９９％康复；疾病稳定（ＳＤ）：康复低于 ３０％，且比治
疗前增长２０％以下；疾病进展（ＰＤ）：比治疗前增加
２０％以上。
１９　统计学方法　采用最新版 ＣＨＩＳＳ统计软件进
行数据分析。方差分析用于重复测量１、２及４个疗
程后的计量资料以均数 ±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，组间
比较采用ｔ检验。计数资料以例（％）表示，采用 χ２

检验。以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　２组患者治疗前后免疫球蛋白水平比较　与
治疗前比较，２组治疗１个疗程后免疫球蛋白水平
均变化明显；４个疗程后２组免疫球蛋白均有所增
加，与治疗前比较，差异均有统计学意义 （均Ｐ＜
００５）。４个疗程后２组间比较，差异均有统计学
意义 （均Ｐ＜００５）。见表２。
２２　２组患者治疗前后Ｔ淋巴细胞和ＮＫ细胞水平

比较　对照组治疗后Ｔ淋巴细胞和ＮＫ细胞变化明
显；观察组ＣＤ３＋、ＣＤ４＋和ＮＫ细胞明显下降，ＣＤ８＋

上升趋势明显，与治疗前比较差异有统计学意义

（Ｐ＜００５）。治疗后２组间各指标比较，差异均有
统计学意义（均Ｐ＜００５）。见表３。
２３　２组患者治疗前后肠胃激素相关指标比较　２
组患者治疗后ＭＯＴ含量明显下降，ＳＳ与ＮＯ含量明
显增长，与治疗前比较差异均有统计学意义（均Ｐ＜
００５）；２组间治疗后比较，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。见表４。

表２２组患者治疗前后免疫球蛋白水平比较
（珋ｘ±ｓ，ｍｇ／ｍＬ）

组别 ＩｇＡ ＩｇＧ ＩｇＭ

观察组（ｎ＝５８）
　治疗前 ０７５±００８ ７０５±０９３ １２７±０１９
　１个疗程后 １０６±０１４ ７７８±１１６△ １４５±０２４△

　２个疗程后 １３９±０２３△ ８４４±１３８△ １６２±０３３△

　４个疗程后 １７４±０３５△１０１９±１５３△ １９４±０４７△

对照组（ｎ＝６１）
　治疗前 ０８１±００６ ６９１±１１６ １０６±０１２
　１个疗程后 ０９５±００９ ７０５±１０９ １１８±０１９

　２个疗程后 １０８±０１５ ７３６±０７４ １２７±０２７

　４个疗程后 １２６±０２２ ８０７±０６５ １４３±０３０

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

表３　２组患者治疗前后Ｔ淋巴细胞和ＮＫ细胞水平比较（珋ｘ±ｓ，％）

组别 ＣＤ３＋ ＣＤ４＋ ＣＤ８＋ ＣＤ４＋／ＣＤ８＋ ＮＫ细胞

观察组（ｎ＝５８）
　治疗前 ６４２５±４６２ ４３１９±５２７ ２４３５±３４３ １６４±０２５ １６５７±３５９
　治疗后 ５２５４±６８１△ ３２３６±５３５△ ３０８８±３１６△ １１９±０３７△ １２８５±３８４△

对照组（ｎ＝６１）
　治疗前 ６０９６±５２４ ４５３３±３３１ ２３９１±３８５ １５６±０２８ １７０６±３４６
　治疗后 ６２１４±５２１ ４５２８±４４５ ２２１２±２７９ １６７±０４８ １８６５±３４９

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

表４　２组患者治疗前后肠胃激素相关指标比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＭＯＴ（ｎｇ／Ｌ） ＳＳ（ｐｇ／Ｌ） ＮＯ（μｍｏｌ／Ｌ）

观察组（ｎ＝５８）
　治疗前 ８７４２５±１２８６２ １２８３５±３５４３ ２４２７±４５９
　１个疗程后 ７３６５４±１０６８１△ １５５３５±３３１６△ ３５８５±４８４△

　２个疗程后 ６０３１９±８２２７△ １８４６４±４２５５△ ４７７９±４９４△

　４个疗程后 ４０２３６±５８３５△ ２１５１９±４０７７△ ５８９４±５２７△

对照组（ｎ＝６１）
　治疗前 ８８０９６±１２５２４ １３３９１±３３３９ ２５０６±７４６
　１个疗程后 ８５２１４±１１９２１ １４９１５±４１７９ ３０６５±６４９

　２个疗程后 ７７５３３±９５３１ １５６８６±３４２８ ３４７５±５４２

　４个疗程后 ６４９２８±７１４５ １７９６７±３７２８ ４５８１±６０２

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５
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表５　２组患者治疗前后中医证候积分比较（珋ｘ±ｓ，分）

组别 消瘦萎黄 苔白根腻 纳谷不馨 脉软无力 总积分

观察组（ｎ＝５８）
　治疗前 ３１５±０４５ ３２７±０５３ ２６５±０４５ ３０５±０５５ １２１２±０４３
　治疗后 ０６７±０２４△ ０９５±０２４△ ０８８±０４３△ １０４±０２５△ ３５４±０３８△

对照组（ｎ＝６１）
　治疗前 ３２０±０４９ ３０８±０５５ ２６１±０５２ ３１８±０４２ １２０７±０４０
　治疗后 １４８±０３３ １４７±０３６ １５３±０３９ １７０±０３８ ６１８±０３９

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

表６　２组患者癌症治疗效果比较［例（％）］

组别 ＣＲ ＰＲ ＳＤ ＰＤ 总有效率

观察组（ｎ＝５８） ２９（５０００） １５（２５８６） １０（１７２４） ４（６９０） ５４（９３１０）
对照组（ｎ＝６１） ２０（３２７９） １７（２７８７） １１（１８０３） １３（２１３１） ４８（７８６９）

Ｐ值 ＜００５

２４　２组患者治疗前后中医证候积分比较　观察
组治疗后中医证候积分明显下降，与治疗前比较，差

异有统计学意义（Ｐ＜００５），治疗后２组间比较，差
异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表５。
２５　２组患者癌症治疗效果比较　治疗后，观察组
总有效率 ９３１０％，明显高于对照组的 ７８６９％，２
组比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表６。
３　讨论

结直肠癌是全球主要的癌症类型之一，最近由

美国科学院批准的综合报告得出，免疫球蛋白直接

参与了包括结直肠癌在内多种重要疾病的病理生理

学［９］。中医古籍对肠癌相关疾病记载很多，最早源

于《黄帝内经》《诸病源候论》，其中“瘕”“肠”

“伏梁”“锁肛痔”等中医病名所描述的症状、体征与

结直肠癌极为相似［１０］。《灵枢》中曾对其病因病机

做出解释，如原文中说道：“寒气客于肠外，与卫气

相搏，气不得荣，因有所系，癖而内著，恶气乃起，息

肉内生”。可见在当时中医学对结直肠癌便已经有

了较为深刻的了解，内因正气虚损，外因邪毒入侵，

内忧外患互相影响互相助力，以至于患者正气既虚，

无力抗邪，致邪气留恋，气、瘀、毒留滞大肠，壅蓄不

散，大肠传导失司，日久则积生于内，发为结直肠

癌［１１１２］。中医理论定义回肠上接阑门，下接广肠，

广肠下端为魄门，魄门即肛门。其经脉络肺，经由脾

负责调控统领。它的生理功能是接受小肠下注的浊

物，主津液的进一步吸收，司糟粕传送，并将之排出

体外。

现代医学中，免疫球蛋白本身作用于人体的免

疫系统，个体间变异可能在多个水平上影响免疫功

能，并且个体免疫库的差异以及加工和呈递抗原的

能力是癌症免疫监视的重要因素［１３］。与免疫系统

相关除免疫球蛋白外还有 Ｔ细胞亚群，当 ＣＤ４＋与
ＣＤ８＋的比值出现异常时，就会失去对癌细胞的抑制
和攻击能力，也可以称之为肿瘤抗原。病理学中，结

直肠癌的发生和发展除免疫机制外，与胃肠激素水

平也有密切关系。大多数结直肠癌会自行生产胃肠

激素，肿瘤细胞还表达介导增殖作用的胃肠激素受

体，这都会在肿瘤发展中起到明显作用［１４１５］。这种

局部产生的胃肠激素引起患者胃肠激素相关指标的

小幅增加。因此，我们以直肠癌患者的免疫球蛋白、

ＮＫ细胞、Ｔ细胞亚群与胃肠激素 ＭＯＴ、ＳＳ、ＮＯ含量
变化为临床研究复方苦参注射液结合 ＦＯＬＦＯＸ４方
案治疗效果的重要参考依据。结直肠癌 ＦＯＬＦＯＸ４
方案是由早期的 Ｍａｙｏ方案，到 ｄｅＧｒａｍｏｎｔ方案演
变至今，成为治疗结直肠癌的主流手段［１６］。由氟尿

嘧啶、亚叶酸钙和奥沙利铂３种药物组成。其作用
机制主要是破坏病毒繁殖，抑制ＤＮＡ合成。本次研
究中采取ＦＯＬＦＯＸ４方案治疗的对照组患者治疗结
束后检测 ＩｇＡ、ＩｇＧ、ＩｇＭ明显得到提升，但是检测
ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋和ＮＫ细胞值无明
显变化，可见ＦＯＬＦＯＸ４方案对Ｔ淋巴细胞和ＮＫ细
胞没有意义。对照组治疗后 ＭＯＴ含量降低，ＳＳ与
ＮＯ含量明显增长，根据ＲＥＣＩＳＴ标准统计其总有效
率为７８６９％，６１例患者中发现有１３例比治疗前肿
瘤增长２０％以上。复方苦参注射液属于较为常见
的肿瘤处方药物，由苦参和白土苓为首的名贵药材

与聚山梨酯、氢氧化钠和醋酸等化学物质结合而成。

方中君药苦参性味偏寒苦，归经包括心、肝、肠道和

胃经［１７１８］。依据古文献中治疗肠的“辛以散之、

苦以燥之、寒以清之、甘以调之”法，以苦参解毒健

脾益中气，白土苓养脾胃，止泻敛肠，祛瘀活血。以

药理机制解释即苦参中含有多种可以消灭抑制痢疾
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杆菌的生物碱，因此解毒抗炎；《滇南本草》记载，白

土苓为臣，白土苓可治五淋白浊、杨梅疮毒、解毒除

湿效果尤甚［１９］。观察组治疗后中医证候积分

（３５４±０３８）分明显优于治疗前（１２１２±０４３）
分，且优于治疗后的对照组（６１８±０３９）分。研究
表明，复方苦参注射液通过ＴＲＰＶ１信号通路抑制肉
瘤增殖及其诱导的痛觉敏感，临床上适用于肿瘤科

患者。治疗结束后检测观察组ＩｇＡ、ＩｇＧ、ＩｇＭ上升幅
度明显高于对照组，且检测ＣＤ３＋、ＣＤ４＋和ＮＫ含量
明显下降，ＣＤ８＋上升趋势明显，ＣＤ４＋／ＣＤ８＋与治疗
前比较，差异有统计学意义。由此可见复方苦参注

射液影响端粒酶的作用，直接杀灭恶性肿瘤细胞、诱

导肿瘤细胞向正常细胞分化以及促进凋亡；可显著

提高细胞免疫功能，对自然杀伤细胞和 Ｔ细胞亚群
作用明显，是良好的免疫调节剂。观察组治疗后

ＭＯＴ、ＳＳ与 ＮＯ变化幅度与单独使用 ＦＯＬＦＯＸ４方
案的对照组患者比较，优势明显。疗程结束后根据

ＲＥＣＩＳＴ标准统计其总有效率为９３１％，５８例患者
中发现仅有４例患者符合 ＰＤ症状，证明其有效率
和安全性。经过本次研究与分析，发现复方苦参注

射液结合 ＦＯＬＦＯＸ４方案治疗结直肠癌效果显著，
增加机体免疫力，改善造血功能，促进胃部激素恢复

正常，对癌细胞和肿瘤抑制作用加大，适用于晚期结

直肠癌患者提高生命质量。
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