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二陈汤加减辅助 ｍＦＯＬＦＯＸ６化疗
治疗直肠癌效果及对免疫功能的影响

谢璐帆１，２，郑卉１，２，诸伟红２，郭凯波２，郑松２

［１．杭州市第一人民医院城北院区（杭州市老年病医院），浙江 杭州 ３１０００６；２．杭州市第一人民医院，浙江 杭州 ３１０００６］

　　摘要：目的 探讨二陈汤加减辅助ｍＦＯＬＦＯＸ６化疗治疗直肠癌的效果及对免疫功能的影响。方法 选取杭州市第一

人民医院２０２１年６月—２０２４年３月收治的直肠癌患者８０例，以随机数字表法分两组，即对照组、治疗组，各４０例；对照
组予ｍＦＯＬＦＯＸ６化疗治疗，治疗组予二陈汤加减辅助ｍＦＯＬＦＯＸ６化疗治疗。比较两组的治疗效果、中医症状积分、血清
肿瘤标志物指标、免疫功能指标、血管生成因子及不良反应。结果 治疗组总治疗有效率８５．００％（３４／４０）较对照组
５２５０％（２５／４０）高（Ｐ＜００５）；治疗组治疗１２个疗程中医症状积分较对照组低（Ｐ＜００５）；治疗组治疗１２个疗程癌胚
抗原（Ｃａｒｃｉｎｏｅｍｂｒｙｏｎｉｃａｎｔｉｇｅｎ，ＣＥＡ）、糖类抗原１９９（Ｃａｒｂｏｈｙｄｒａｔｅａｎｔｉｇｅｎ１９９，ＣＡ１９９）、ＣＤ８＋水平、血管内皮生长因子
（Ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ）水平较对照组低，ＣＤ４＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋水平较对照组高（Ｐ＜００５）；治疗组恶心
呕吐、骨髓抑制发生率较对照组低（Ｐ＜００５）；两组肝肾损伤、脱发比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。结论 二陈汤加

减辅助ｍＦＯＬＦＯＸ６化疗治疗直肠癌患者效果较好，可减轻中医症状，下调血清肿瘤标志物水平，减少对免疫功能的影
响，且可调节血管生长因子水平，减少不良反应发生。

　　关键词：直肠癌；二陈汤加减；ｍＦＯＬＦＯＸ６化疗；免疫功能
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　　直肠癌作为消化道常见恶性肿瘤，其确切病因尚不明确，
多认为与直肠息肉、遗传等因素有关，早期缺乏特异性症状，易

被患者忽视，延误最佳治疗时期。随着直肠癌的进展，肿瘤会

影响排便，引起便血、排便习惯改变等症状，若不积极治疗，肿

瘤侵袭邻近脏器，或转移至骨、脑等，会威胁患者生命安全［１］。

ｍＦＯＬＦＯＸ６化疗作为中晚期直肠癌敏感方案，其可破坏肿瘤细
胞ＤＮＡ、影响细胞代谢，从而起到抗肿瘤作用，但化疗药物毒
性会紊乱机体免疫功能，且会影响患者消化道功能，整体治疗

效果欠佳［２］。中医将直肠癌归置“瘕积聚”“脏毒”等范畴，

认为其病机与痰湿有关，大肠主津，传导功能与脾胃、小肠相承

接，脾失健运，小肠不能清浊，则痰湿内生，倾注大肠，阻碍大肠

气机升降，气机郁结化生痰毒，引发癌变，治疗需以化痰祛湿、

补脾益气等为原则［３］。二陈汤作为中医常用祛痰剂，其主治

痰湿证，具有理气和中、化痰等功效［４］。相关研究表明，二陈

汤用于脾虚痰湿证肺癌治疗，可辅助提高疗效，改善患者生命

质量［５］。鉴于此，本研究旨在探讨二陈汤加减辅助 ｍＦＯＬ
ＦＯＸ６化疗治疗直肠癌的效果及对免疫功能的影响。
１　资料与方法
１．１　一般资料

选取杭州市第一人民医院２０２１年６月—２０２４年３月收治
的直肠癌患者８０例，以随机数字表法分两组，即对照组、治疗
组，各４０例。对照组：男２１例（５２．５０％），女１９例（４７．５０％）；
年龄４８～７４岁，平均（６１．３６±２．８４）岁；肿瘤直径２．７～６．３
ｃｍ，平均（４．１０±０．２８）ｃｍ；ＴＮＭ分期：Ⅱ期１０例（２５．００％），
Ⅲ期２１例（５２．５０％），Ⅳ期９例（２２．５０％）；病理类型：腺癌３２
例（８０．００％），鳞腺癌 ２例 （５．００％），未 分 化 癌 ６例
（１５００％）。治疗组：男２３例（５７．５０％），女１７例（４２．５０％）；
年龄４７～７５岁，平均（６１．４６±２．９３）岁；肿瘤直径２．５～６．４
ｃｍ，平均（４．１２±０．２６）ｃｍ；ＴＮＭ分期：Ⅱ期１１例（２７．５０％），
Ⅲ期２１例（５２．５０％），Ⅳ期８例（２０．００％）；病理类型：腺癌３１
例 （７７５０％），鳞 腺 癌 １例 （２．５０％），未 分 化 癌 ８例
（２０００％）。两组性别、年龄、肿瘤直径、ＴＮＭ分期、病理类型
比较（Ｐ＞００５），有可比性。研究取得医学伦理委员会批准
（伦审批号：２０２１０４１３）。
１．２　诊断标准

西医符合《中国结直肠癌诊疗规范（２０１７年版）》［６］中相
关标准，伴有排便习惯改变、便血、下腹疼痛等表现。中医符合

《肿瘤中医诊疗指南》［７］中痰湿内停证标准，排便里急后重，大

便脓血，腹痛，舌紫黯或红，苔腻，脉滑。

１．３　纳入及排除、剔除标准
纳入标准：①直肠癌符合西医、中医诊断标准；②病理组织

活检证实为直肠癌；③年龄４５～７５岁；④具有化疗适应证，卡
氏（Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ，ＫＰＳ）评分＞６０分；⑤自主意识健全；⑥对研究知
情同意。

排除标准：①合并原发性心、肺等脏器功能异常；②复发性
或继发性 ＣＡ；③合并严重肠梗阻；④预期生存时间 ＜６个月；
⑤合并血液疾病；⑥既往有放化疗史；⑦入组前接受靶向、手术
等相关治疗；⑧沟通障碍。

剔除标准：①治疗期间病死；②主动退出治疗；③未遵医用
药；④未完成治疗。

１．４　方法
１．４．１　对照组　予ｍＦＯＬＦＯＸ６化疗治疗，静脉滴注奥沙利铂
（江苏恒瑞医药，国药准字：Ｈ２０２１３３１２，规格：５０ｍｇ），给药剂量为
１００ｍｇ／ｍ２，在２ｈ内滴注完成；静脉滴注亚叶酸钙（江苏恒瑞医
药，国药准字：Ｈ２００００５８４，规格：０．１ｇ），给药剂量为４００ｍｇ／ｍ２，在
２ｈ内滴注完成；先静脉推注氟尿嘧啶（山西普德药业，国药准
字：Ｈ２００５１１１３，规格：０．２５ｇ），给药剂量为４００ｍｇ／ｍ２，再静脉
滴注２４００～３０００ｍｇ／ｍ２，在４６ｈ内滴注完成；均在第１天给
药，２周为１个疗程，总治疗周期为１２个疗程。
１．４．２　治疗组　予二陈汤加减辅助 ｍＦＯＬＦＯＸ６化疗治疗，
ｍＦＯＬＦＯＸ６化疗方案同对照组；二陈汤加减：方剂由半夏１５ｇ，
橘红１５ｇ，白茯苓９ｇ，甘草６ｇ，乌梅３ｇ，生姜３ｇ组成。随症
加减用药：气滞加白术１５ｇ、党参１５ｇ；气血亏虚加鸡血藤１０
ｇ、山药２０ｇ；便血加地榆１０ｇ、生地黄１０ｇ；肝肾亏虚加牛膝１０
ｇ、桑寄生 １５ｇ；全部药材先在 ４００～１０００ｍＬ清水中浸泡
３０ｍｉｎ，大火煮开后文火煎煮，取药汁 ２５０ｍＬ，将药液分为 ２
份，早晚各口服１份，治疗２周为１个疗程，总治疗周期为１２
个疗程。

１．５　观察指标
（１）疗效标准：依据 ＲＥＣＩＳＴ［８］评定，完全缓解：目标病灶

消失，病理性淋巴结未检出，肿瘤标志物指标达正常水平；部分

缓解：目标病灶体积总和减小＞３０％；疾病稳定：目标病灶体积
总和减小≤３０％，但体积总和增加≤２０％；疾病进展：目标病灶
体积总和增加 ＞２０％，或检出新病灶；总有效率为完全缓解
率＋部分缓解率。（２）中医症状积分：两组治疗前、治疗１２个
疗均评定中医症状积分，依据文献［９］自拟，症状有排便里急后

重、大便脓血等３项及舌脉，症状按严重程度以０～６分计分，
舌脉以有无计１～０分，总分２０分，分值越高症状越严重。（３）
血清肿瘤标志物指标：抽取两组治疗前、治疗１２个疗程静脉血
５ｍＬ，行１５ｍｉｎ离心处理，离心转速为４０００ｒ／ｍｉｎ，离心半径为
１０ｃｍ，采取上清测定癌胚抗原（Ｃａｒｃｉｎｏｅｍｂｒｙｏｎｉｃａｎｔｉｇｅｎ，
ＣＥＡ）、糖类抗原１９９（Ｃａｒｂｏｈｙｄｒａｔｅａｎｔｉｇｅｎ１９９，ＣＡ１９９）水平，测
定方法为电化学发光法。（４）免疫功能指标：抽取两组治疗
前、治疗 １２个疗程后静脉血 ５ｍＬ测定 Ｔ细胞亚群 ＣＤ４＋、
ＣＤ８＋水平，并计算二者比值，测定仪器为 ＣｙｔｏＦＬＥＸ型（上海
非利加实业有限公司）流式细胞仪。（５）血管生成因子：抽取
两组治疗前、治疗１２个疗程后静脉血５ｍＬ，取血清，测定血管
内皮生长因子（Ｖａｓｃｕｌａｒｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ）水平，
测定方法为酶联免疫法。（６）不良反应：记录两组不良反应
情况。

１．６　统计学方法
数据用ＳＰＳＳ２７．０软件处理，计量资料经Ｓｈａｐｉｒｏ－Ｗｉｌｋ正

态检验，符合正态分布的资料用“珋ｘ±ｓ”表示，用 ｔ检验；计数资
料用例（％）表示，用χ２检验；检验水准α＝０．０５。
２　结果
２．１　治疗效果比较

治疗组总治疗有效率８５．００％（３４／４０）较对照组５２．５０％
（２５／４０）高（Ｐ＜００５）。见表１。
２．２　中医症状积分比较

两组患者治疗１２个疗程后中医症状积分降低，且治疗组
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更低（Ｐ＜００５）。见表２。
表１　两组直肠癌患者疗效比较 单位：例（％）

组别 例数 完全缓解 部分缓解 疾病稳定 疾病进展 总有效

对照组 ４０ ４（１０．００） ２１（５２．５０）１１（２７．５０） ４（１０．００） ２５（６２．５０）
治疗组 ４０ ８（２０．００） ２６（６５．００） ５（１２．５０） １（２．５０） ３４（８５．００）
χ２值 ５．２３０
Ｐ值 ０．０２２

表２　两组直肠癌患者中医证候评分比较（珋ｘ±ｓ） 单位：分

组别 例数 治疗前 治疗１２个疗程 ｔ值 Ｐ值

对照组 ４０ １３．５２±２．６３ ６．８５±１．１１ １４．７７８ ＜０．００１
治疗组 ４０ １３．８４±２．７７ ４．２３±０．６９ ２１．２９１ ＜０．００１
ｔ值 ０．５３０ １２．６７８
Ｐ值 ０．５９８ ＜０．００１

２．３　血清肿瘤标志物指标比较
两组患者治疗１２个疗程后血清ＣＥＡ、ＣＡ１９９水平降低，且

治疗组更低（Ｐ＜００５）。见表３。
表３　两组直肠癌患者血清肿瘤标志物指标比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
ＣＥＡ／（ｎｇ／ｍＬ）

治疗前 治疗１２个疗程

ＣＡ１９９／（Ｕ／ｍＬ）

治疗前 治疗１２个疗程

对照组 ４０ ３２．２６±４．５３ ２３．６２±３．５８ ６１．２４±６．３９ ４２．２５±５．４０

治疗组 ４０ ３２．８９±４．５８ １７．５４±２．６５ ６１．８６±６．４４ ３１．２１±４．１２

ｔ值 ０．６１９ ８．６３３ ０．４３２ １０．２８０
Ｐ值 ０．５３８ ＜０．００１ ０．６６７ ＜０．００１

　　注：相比同组治疗前，Ｐ＜００５。

２．４　血清免疫功能指标比较
两组患者治疗 １２个疗程后 ＣＤ４＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋水平降

低，ＣＤ８＋水平升高，但治疗组变化幅度较小（Ｐ＜００５）。见
表４。
２．５　血管生成因子比较

两组患者治疗１２个疗程后 ＶＥＧＦ水平降低，且治疗组更
低（Ｐ＜００５）。见表５。
２．６　不良反应比较

治疗组患者恶心呕吐、骨髓抑制发生率较对照组低（Ｐ＜
００５）；两组患者肝肾损伤、脱发发生率比较，差异无统计学意
义（Ｐ＞００５）。见表６。
３　讨论

直肠癌作为病死率位居第２位的恶性肿瘤，其诱发因素涉
及饮食、环境等，病情早期症状隐匿，不易引起患者重视，且调

查显示，中晚期结肠癌就诊率达８０％［１０］。目前，临床多采用

ｍＦＯＬＦＯＸ６化疗治疗中晚期直肠癌，方案中奥沙利铂为第３代
铂类抗肿瘤药物，可交叉联结肿瘤ＤＮＡ，拮抗ＤＮＡ复制与转

录，阻碍肿瘤生长；氟尿嘧啶为抗代谢药物，可减少胸腺嘧啶核

苷酸合成酶生成，阻止脱氧嘧啶核苷酸转换，抑制肿瘤 ＤＮＡ、
ＲＮＡ合成，发挥抗肿瘤作用；亚叶酸钙为叶酸拮抗剂，减轻化
疗药物毒性，提高患者耐受性，从而抑制肿瘤进展［１１］。但临床

应用发现，ｍＦＯＬＦＯＸ６化疗单独治疗疗效不达理想预期，且药
物不良反应会损伤正常细胞功能，导致免疫异常，影响患者生

存质量［１２］。

随着中医理念的发展，近年来中医技术被临床广泛用于肿

瘤治疗。直肠癌属中医“瘕积聚”“脏毒”“便血”等范畴，大

肠正气不足，津液输布失常，致使痰湿内生，加之脾失健运，清

浊积聚，痰湿倾注大肠，导致大肠气机郁滞，日久痰热化火，形

成痰毒，流注脉络与脏腑，且痰结、湿热互结，引发癌变［１３］。

《素问·痹论篇》记载：“饮食自倍，肠胃乃伤”，提示饮食不节，

情志不畅，导致阴阳失衡，影响肠胃气血津液代谢［１４］。《灵

枢·刺节真邪》曰：“……津液久留，合而为肠瘤”，指出肠瘤的

发生与气血津液积聚有关，痰湿内生，损伤脏腑正气，引起脏器

组织病变［１５］。二陈汤是中医治疗湿阻证常用方剂，其出自《太

平惠民和剂局方》，方中半夏为君药，可燥湿化痰、消痞散结；

橘红为臣药，可佐君药，增强燥湿化痰功效；茯苓、生姜、乌梅为

佐使药，可助健脾化湿、和胃止呕、降逆之功效；甘草可调和药

性，全方标本兼顾，共奏燥湿祛痰、和胃、理气作用［１６］。浙派中

医吴良村教授，对此方也有深入探究，他认为直肠癌多为脾气

虚证，治疗常以健脾益气化湿为主，临证用药善于甘、苦、辛、平

配伍，将此方灵活运用于直肠癌的治疗中。

本研究显示，治疗组总有效率较对照组高，治疗１２个疗程
后中医症状积分较对照组低，提示直肠癌患者采用二陈汤加减

辅助 ｍＦＯＬＦＯＸ６化疗治疗效果较好，可降低中医症状积分。
分析原因在于：在 ｍＦＯＬＦＯＸ６化疗基础上，予二陈汤加减治
疗，可解除痰湿内停病机，从根本上改善大肠功能，且随症加减

用药，可减轻临床症状，从而提高肿瘤整体控制效果。ＣＥＡ、
ＣＡ１９９作为评估直肠癌发生、发展的重要标志物，在肿瘤增殖
期间，会促使ＣＥＡ、ＣＡ１９９释放入血，导致血清水平升高。研究
表明，化疗药物损害肿瘤细胞时，会杀伤正常细胞，激活机体免

疫反应，导致免疫失调，且会降低免疫杀伤细胞功能［１７］。本研

究显示，治疗组治疗１２个疗程后血清ＣＥＡ、ＣＡ１９９水平、ＣＤ８＋

水平较对照组低，ＣＤ４＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋水平较对照组高，提示直
肠癌患者采用二陈汤加减辅助ｍＦＯＬＦＯＸ６化疗治疗可降低血
清肿瘤标志物水平，减轻免疫功能损害。分析原因在于：现代

医学研究指出，二陈汤方中半夏生物碱活性成分可抗肿瘤、Ｈｅ
Ｌａ细胞增殖，且茯苓中茯苓酸活性成分可抗肿瘤、调节免疫，
从而有效下调血清肿瘤标志物水平，减轻免疫功能损伤［１８－２０］。

表４　两组直肠癌患者免疫功能指标比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
ＣＤ４＋／（％）

治疗前 治疗１２个疗程

ＣＤ８＋／（％）

治疗前 治疗１２个疗程

ＣＤ４＋／ＣＤ８＋

治疗前 治疗１２个疗程

对照组 ４０ ４１．２６±４．５８ ３０．６２±２．８６ ２２．６５±２．３３ ２８．６９±４．２２ １．８２±０．３０ １．０７±０．１２

治疗组 ４０ ４１．８０±４．５５ ３５．２４±３．６９ ２２．４２±２．４０ ２４．５６±３．６０ １．８６±０．３２ １．４４±０．１６

ｔ值 ０．５２９ ６．２５９ ０．４３５ ４．７０９ ０．５７７ １１．７００
Ｐ值 ０．５９８ ＜０．００１ ０．６６５ ＜０．００１ ０．５６６ ＜０．００１

　　注：相比同组治疗前，Ｐ＜００５。
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　　表５　两组直肠癌患者血管生成因子比较（珋ｘ±ｓ） 单位：ｎｇ／Ｌ

组别 例数 治疗前 治疗１２个疗程 ｔ值 Ｐ值

对照组 ４０ ４５９．６５±３５．６３ ３４２．２５±２６．３８ １６．７４８ ＜０．００１
治疗组 ４０ ４６０．５２±３５．７０ ２５０．２４±２１．２６ ３２．００７ ＜０．００１
ｔ值 ０．１０９ １７．１７６
Ｐ值 ０．９１３ ＜０．００１

表６　两组直肠癌患者不良反应比较 单位：例（％）

组别 例数 恶心呕吐 肝肾损伤 骨髓抑制 脱发

对照组 ４０ １２（３０．００） ５（１２．５０） ８（２０．００） １３（３２．５０）
治疗组 ４０ ３（７．５０） ２（５．００） １（２．５０） ６（１５．００）
χ２值 ６．６４６ ０．６２６ ４．５０７ ３．３８２
Ｐ值 ０．０１０ ０．４２９ ０．０３４ ０．０６６

研究证实，肿瘤的生长有赖于新血管生成，ＶＥＧＦ作为促血管
生成因子，其可促进血管内皮细胞分裂，加速新血管生成，为肿

瘤增殖、转移提供有利条件［２１－２３］。本研究显示，治疗组治疗

１２个疗程后血清ＶＥＧＦ水平较对照组低，且恶心呕吐、骨髓抑
制发生率较对照组低，提示直肠癌患者采用二陈汤加减辅助

ｍＦＯＬＦＯＸ６化疗治疗可改善血管生长因子水平，减少不良反
应。分析原因在于：研究表明，二陈汤可改善血循环，增强组织

代谢能力，保护血管内皮功能，抑制血管生长因子生成，且具有

保护胃黏膜、解毒作用，可减轻化疗药物毒性，从而降低不良反

应发生率［２４－２６］。

综上所述，二陈汤加减辅助 ｍＦＯＬＦＯＸ６化疗治疗直肠癌
患者效果较好，可减轻中医症状，下调血清肿瘤标志物水平，减

少对免疫功能的影响，且可调节血管生长因子水平，减少不良

反应发生。
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