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摘要 目的：研究苦参碱注射液对宫颈癌患者化疗的增敏作用及对 T细胞亚群、CA125、IL-6的影响。方法：选择 2015年 4月至

2017年 3月在我院进行宫颈癌治疗的 76例患者，随机将其均分为观察组(59例)和对照组(59例)，对照组患者给予化疗，而观察

组则在对照组化疗的基础上增加苦参碱注射液进行治疗，记录并比较两组患者治疗前后 T细胞亚群、CA125及 IL-6水平的变

化、肿瘤病灶面积的改善情况、临床疗效及不良反应的发生情况。结果：治疗后，观察组患者的肝肾功能损伤、骨髓抑制剂胃肠道

反应等不良反应发生率、血清 CA125及 IL-6水平均明显低于对照组(P＜0.05)，而总有效率(81.58 %)显著高于对照组(50.00 %)

(P＜0.05)，CD3+、CD4+及 CD4/CD8+水平也明显高于对照组(P＜0.05)，而观察组患者 CD8+水平则明显低于对照组(P＜0.05)。结

论：苦参碱注射液辅助宫颈癌化疗的增敏效果显著，能有效降低患者 CA125及 IL-6水平，显著改善机体 T细胞免疫功能。
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Chemotherapy Sensitization Effect of Matrine Injection on Patients with
Cervical Cancer and Influence on the T Cell Subsets, Serum CA125 and IL-6

Levels*

To study the chemotherapy sensitization effect of matrine injection on the cervical cancer patients and influ-

ence on the T cell subsets, serum CA125 and IL-6 levels. Sixty-seven patients with cervical cancer treated in our hospital from

April 2015 to March 2017 were randomly divided into the observation group and the control group. The patients in control group were

treated with chemotherapy, while the observation group was treated by matrine injection based on the control group. Then the levels of T

cell subsets, changes of serum CA125 and IL-6 levels before and after treatment, improvement of tumor lesion area, clinical efficacy and

incidence of adverse reactions were observed and compared between two groups. After treatment, the incidence of adverse reac-

tions such as liver and kidney injury and gastrointestinal tract reaction, serum CA125 and IL-6 levels in the observation group were sig-

nificantly lower than those of the control group, and the total effective rate (81.58%) was significantly higher than that in the control

group (P<0.05), the levels of CD3+, CD4+ and CD4/CD8+ in the observation group were significantly higher than those in the control

group (50.00%), while the level of CD8+ in the observation group was significantly lower than that in the control group (P<0.05).

Matrine injection showed significant sensitization effect on the cervical cancer, which can effectively reduce the levels of serum

CA125 and IL-6, and improve the immune function of T cells.
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前言

宫颈癌是恶性肿瘤之一，其发病率较高，WHO数据显示[1,2]

全球每年新增宫颈癌病例达 50万左右，其中二分之一的患者

死亡，对女性的健康威胁极大。我国每年新发的宫颈癌患者大

约 13万，占全球新增例数的三分之一，且发病率逐年上升。宫

颈癌早期并无典型的症状，经确诊时已是宫颈癌中晚期，进而

给治疗带来较大难度[3]。目前，临床较多使用化疗对其进行治
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疗，虽然化疗可以将患者生存周期延长，且提高患者的生存率，

但是化疗使得患者的耐受性降低，甚至是中断治疗，从而影响

患者的生存质量和疗效。研究显示[4,5]化疗损伤了患者气血，导

致肝肾脾胃等脏器功能失调，所以化疗时可辅助使用相应药物

可对宫颈癌患者的气血及脏器功能进行调节。苦参有清热解毒

的作用，且有效成分苦参碱承载多种生物活性，具有抗炎及抗

病毒之功效。因此，研究重点探讨了苦参碱注射液对宫颈癌患

者化疗增敏作用及对 T细胞亚群、CA125、IL-6的影响。现报道

如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择我院 2015年 4月至 2017年 3月治疗的 76例宫颈癌

患者，纳入标准[6]：(1)经阴道经检查及病理确诊为宫颈癌；(2)预

估患者生存期＞6个月；(3)之前为接受过放化疗治疗；(4)经患

者及家属知情同意。排除标准[7]：(1)患有其他恶性肿瘤病症者；

(2)肝肾等功能不全者；(3)化疗禁忌者；(4)长期服用免疫抑制剂

和免疫增强剂者；(5)处于妊娠期或哺乳期者。将所纳入的 76例

患者随机均分为观察组和对照组，每组 38例，其中观察组患者

年龄 31-68 岁，平均年龄(51.82± 6.51)岁，鳞癌 33 例，腺癌 5

例，FIGO分期：IIb期 9例，IIIa期 19例，IIIb期 10例，对照组

患者年龄 30-67岁，平均年龄(51.15± 6.03)岁，鳞癌 32例，腺癌

6例，FIGO分期：IIb期 11例，IIIa期 18例，IIIb期 9例，两组患

者就以上指标进行比较，差异均无统计学意义(P＞0.05)，具有

可比性。

1.2 治疗方法

对照组给予化疗进行治疗，使用的药物有顺铂(山东齐鲁

制药厂，国药准字 H20073652)，用量 60 mg/m2，多西他赛(浙江

海正药业股份有限公司，国药准字 H20093092)，用量 70

mg/m2，4周一疗程，连续治疗 3个疗程；观察组则在对照组化

疗方案的基础上增加苦参碱注射液 (辽宁玉皇药业有限公司，

国药准字 H20083501)进行治疗，将 20 mL苦参碱注射液溶于

250 mL浓度为 0.9 %的氯化钠液进行静脉滴注，1次 /d，用药

至化疗结束后 3 d，连续治疗 3个疗程。

1.3 观察指标

1.3.1 患者治疗前后 T淋巴细胞亚群、CA125及 IL-6水平的检

测 两组患者分别取治疗前后采集空腹肘静脉血 3 mL，肝素

抗凝，两组患者各取 100 滋/L并加入单抗 20 滋/L，均有混合后
室温避光 30 min，随后加入 1.5 mL红细胞裂解液，在此室温避

光 10 min，以达到破坏红细胞的效果，使用离心机以 2500 r/min

的速度离心 10 min，丢弃上层清液，每管加入 2 mLPBS液，再

次离心 5 min，弃上清，2 h内利用 II型流式细胞仪(美国 BD公

司生产)对 T淋巴细胞亚群、CA125及 IL-6水平进行检测。

1.3.2 临床疗效评定 参照 WHO肿瘤近期疗效的评估标准

对临床疗效进行评定，完全缓解(CR)：肿块完全消失，疗效维持

1个月以上；部分缓解(PR)：肿瘤病灶最大垂直直径与最大直径

之积减小 50 %以上，且疗效维持 1个月以上；稳定(SD)：肿瘤

病灶最大垂直直径与最大直径之积减小 25 %以上，且无新的

病灶出现；进展(PD)：出现新的病灶或肿瘤病灶最大垂直直径

与最大直径之积增大 25 %以上。总有效率等于 CR与 PR之和

除以总例数 *100 %。

1.4 统计学分析

采用 SPSS 19.0统计软件分析数据，计量资料均用均数±

标准差(x± s)表示，组间比较采用 t检验，计数资料均用[(n)%]

表示，组间比较采用 x2检验，以 P<0.05表示差异具有统计学

意义。

2 结果

2.1 两组患者治疗前后血清 CA125及 IL-6水平变化的比较

两组患者治疗后血清 CA125及 IL-6水平较本组治疗前显

著降低(P<0.05)，且观察组患者的血清 CA125及 IL-6水平均显

著低于对照组(P<0.05)，具体见表 1。

Note: Compared with before treatment, *P<0.05; After treatment, compared with the control group, #P <0.05.

表 1 两组患者治疗前后血清 CA125及 IL-6水平比较(x± s)

Table 1 Comparison of serum CA125 and IL- 6 levels between the two groups before and after treatment (x± s)

Groups n
CA125(IU/mL)

P value
IL-6(pg/mL)

P value
Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Observation group 38 55.81± 12.38 37.01± 8.12*# 0.000 4.13± 1.01 2.41± 0.62*# 0.000

Control group 38 56.79± 12.18 50.69± 13.16* 0.039 4.02± 0.93 3.21± 0.73* 0.000

P value 0.729 0.000 0.623 0.000

2.2 两组患者治疗前后 T淋巴细胞亚群水平变化的比较

两组患者治疗后的 CD3+、CD4+及 CD4/CD8+水平显著高

于本组治疗前，且观察组患者的 CD3+、CD4+及 CD4/CD8+水平

明显高于对照组(P＜0.05)；而两组患者治疗后的 CD8+表达水

平较本组治疗前相比显著降低，且观察组患者 CD8+水平明显

低于对照组(P＜0.05)。具体见表 2。

2.3 两组患者不良反应发生情况的比较

治疗后，观察组患者的肝肾功能损伤、骨髓抑制剂胃肠道

反应等不良反应率显著低于对照组，两组相比差异具有统计学

意义(P＜0.05)。详见表 3。

2.4 两组患者治疗后的疗效比较

治疗后，观察组的总有效率是 81.58 %，对照组的总有效率

是 50.00 %，观察组显著高于对照组(P＜0.05)。详见表 4。

3 讨论

宫颈癌是女性的生殖系统中较为常见的恶性肿瘤病症之

一，发病率仅次于乳腺癌，我国每年新发宫颈癌患者例数占全

球发病总数的 30 %左右，且一半患者因宫颈癌而死亡[8,9]。由此

可见，宫颈癌的发病率及致死率极高，呈逐年上升趋势，对女性

的生命及健康有着严重的威胁，同时给自身家庭带来沉重的负
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Note: Compared with before treatment, *P <0.05; After treatment, compared with the control group, #P<0.05.

担[10]。目前，临床上治疗宫颈癌的方法有手术治疗、放射性治

疗、化疗等[11]，化疗能显著改善宫颈癌患者的生存率，但降低了

患者的耐受性，往往因化疗药物的毒副作用被迫中断治疗，对

患者的生存治疗及临床疗效影响较大[12,13]。因此，在保证化疗临

床效果的情况下，如何降低药物毒副作用对患者耐受性的影

响，进而提高患者生存质量成为了临床的研究重点及难题。

表 2 两组患者治疗前后 T淋巴细胞亚群水平变化的比较(x± s)

Table 2 Comparison of the T lymphocyte subsets before and after treatment between two groups(x± s)

Groups
n CD3＋

P value
CD4＋

P value
Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Observation group 38 47.34± 6.56 55.49± 7.61*# 0.000 31.12± 3.46 43.05± 3.56*# 0.000

Control group 38 47.81± 6.62 51.16± 7.15* 0.037 31.26± 4.18 36.12± 3.76* 0.000

P value 0.757 0.013 0.874 0.000

Groups n
CD8＋

P value
CD4/CD8＋

P value
Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Observation group 38 29.97± 3.32 26.62± 2.75*# 0.000 1.01± 0.25 1.62± 0.29*# 0.000

Control group 38 29.88± 3.42 28.18± 2.13* 0.011 1.02± 0.22 1.32± 0.19* 0.000

P value 0.908 0.007 0.854 0.000

表 3 两组患者不良反应发生情况的比较[例(%)]

Table 3 Comparison of the incidence of adverse events between two groups[n(%)]

Adverse reactions
Observation group(n=38) Control group(n=38)

0 I II III IV 0 I II III IV

Liver and kidney function damage 38 0 0 0 0 31 7 0 0 0

Bone marrow suppression 0 17 14 5 2 0 4 19 10 5

Gastrointestinal reactions 15 21 2 0 0 3 15 12 5 3

表 4 两组患者疗效比较[例(%)]

Table 4 Comparison of the curative effect between two groups [n(%)]

Groups n CR PR SD PD Total efficiency

Observation group 38 14(36.84) 17(44.74) 5(13.16) 2(5.26) 31(81.58)

Control group 38 4(10.53) 15(39.47) 11(28.95) 8(21.05) 19(50.00)

P value P=0.004 P=0.004

相关研究表明[14,15]临床上常用的中药材苦参不仅能清热解

毒，而且还能燥湿杀虫，且《神农本早经》记载到 "主治心腹结

气，癥瘕积聚 "，Ge L等研究发现[16]苦参中最主要的成分 -苦参

碱具有明显的抗肿瘤作用，可抑制肿瘤细胞的迁移及肿瘤浸

润，直接影响端粒酶的活性，诱导肿瘤细胞分化及凋亡，同时灭

杀肿瘤细胞，苦参碱对肿瘤细胞新生血管的生成具有抑制性作

用[17]，且能阻止慢性炎症反应及致癌病毒诱发的恶性肿瘤。本

研究结果显示苦参碱注射液辅助化疗治疗组的总有效率(81.58

%)显著高于单一化疗治疗组的总有效率(50.00 %)，提示其具有

化疗增敏作用。

国外研究显示 [18,19] 肿瘤标志水平是诊断宫颈癌的重要依

据。其中，CA125是一种大分子糖蛋白，被发现于 1981年，是由

鼠抗人乳头状囊性卵巢上皮细胞系 OC125制备出来，诊断敏

感性较高，是女性生殖系统肿瘤中首选的肿瘤标志物，被广泛

应用于宫颈癌的诊断治疗当中。IL-6是一种分子量为 21KD的

糖蛋白，分别由一条分子量为 80 KD的 琢链和一条分子量为

130 KD的 茁链组成[20-23]，其发挥效应的方式主要是自分泌或旁

分泌，对细胞免疫应答、造血调节中起着重要作用。T淋巴细胞

亚群在患者机体的肿瘤免疫系统中作用巨大[24]，其中 CD3+代

表所有 T细胞，CD4+属于辅助 /诱导性 T细胞，CD8+属于抑

制 /细胞毒 T细胞，CD4+细胞对 B细胞具有协助作用，同时对

其他 T细胞具有免疫应答之功效，CD8+是一种具有细胞毒活

性效应细胞。有研究表明[25,26]一旦患者机体出现恶性肿瘤，肿瘤

会分泌因子将 CD3+、CD4+、CD8+ 的含量打乱，尤其是

CD4+/CD8+的含量，进而导致机体的免疫反应出现紊乱，且宫

颈癌患者治疗后的 CD3+、CD4+及 CD4+/CD8+的表达水平会明

显上升，进而患者的免疫功能也逐渐恢复，因 CD8+是抑制性 T

淋巴细胞，故治疗后的宫颈癌患者 CD8+会显著降低[27,28]。本研

究结果显示：苦参碱注射液辅助化疗治疗的患者 CD3+、CD4+

及 CD4+/CD8+的表达水平显著高于单一化疗的患者，血清

CA125、IL-6及 CD8+水平明显低于单一化疗者。此外，苦参碱

注射液辅助化疗治疗组的肝肾功能损伤、骨髓抑制剂胃肠道反
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应等不良反应发生率显著低于单一化疗组，提示苦参碱注射液

不仅可以提高化疗的疗效，而且能降低化疗药物对正常细胞的

毒副左右。

综上所述，苦参碱注射液辅助宫颈癌化疗的增敏效果显

著，能有效降低患者 CA125及 IL-6水平，显著改善机体 T细

胞免疫功能。

参考文献（References）

[1] Zhou S, Xiao Y, Zhuang Y, et al. Knockdown of homeobox containing

1 increases the radiosensitivity of cervical cancer cells through telom-

ere shortening[J]. Oncol Rep, 2017, 38(1): 515-521

[2] Di Stefano F, Giorgi Rossi P, Carozzi F, et al. Implementation of

DNA-HPV primary screening in Italian cervical cancer screening pro-

grammes. Results of the MIDDIR Project [J]. Epidemiol Prev, 2017,

41(2): 116-124

[3] Miyauchi R, Itoh Y, Kawamura M, et al. Postoperative chemoradiation

therapy using high dose cisplatin and fluorouracil for high- and inter-

mediate-risk uterine cervical cancer [J]. Nagoya J Med Sc, 2017, 79

(2): 211-220

[4] Su Y, Zhang M, Zhang W, et al. Application research on nerve sparing

radical hysterectomy for rectal function[J]. Pak J Pharm Sci, 2017, 30

(1 Suppl): 329-334

[5] Wang L, Lu J, Sun W, et al. Hepatotoxicity induced by radix Sophorae

tonkinensis in mice and increased serum cholinesterase as a potential

supplemental biomarker for liver injury[J]. Exp Toxicol Pathol, 2017,

69(4): 193-202

[6] Lennox GK, Covens A, Management Of Early Stage Cervical Cancer:

When Is Non-Randomized Data Good Enough [J]. Gynecol Oncol,

2017, 146(1): 1-2

[7] Printz C. Expert panel issues new global cervical cancer screening

guideline[J]. Cancer, 2017, 123(13): 2387-2388

[8] Yang S, Li C, Li X, et al. Relationship of IL-17A and IL-17F genetic

variations to cervical cancer risk: a meta-analysis [J]. Biomark Med,

2017, 11(5): 459-471

[9] Intaraphet S, Farkas DK, Johannesdottir Schmidt SA, et al. Human pa-

pillomavirus infection and lymphoma incidence using cervical

conization as a surrogate marker: a Danish nationwide cohort study

[J]. Hematol Oncol, 2017, 35(2): 172-176

[10] Gushima R, Narita R, Shono T, et al. Esophageal adenocarci noma

with enteroblastic differentiation arising in ectopic gastric mucosa in

the cervical esophagus: a case report and literature review [J]. J Gas-

trointestin Liver Dis, 2017, 26(2): 193-197

[11] Li M, Li BY, Xia H, et al. Expression of microRNA-142-3p in cervical

cancer and its correlation with prognosis[J]. Eur Rev Med Pharmacol

Sci, 2017, 21(10): 2346-2350

[12] Wang FL, Yang Y, Liu ZY, et al. Correlation between methylation of

the p16 promoter and cervical cancer incidence [J]. Eur Rev Med

Pharmacol Sci, 2017, 21(10): 2351-2356

[13] Karimy M, Azarpira H, Araban M, et al. Using Health Belief Model

Constructs to Examine Differences in Adherence to Pap Test Recom-

mendations among Iranian Women [J]. Asian Pac J Cancer Prev,

2017, 18(5): 1389-1394

[14] Wang W, Cai Y, Zhang G, et al. Sophoridine-loaded PLGA micro-

spheres for lung targeting: preparation, in vitro, and in vivo evaluation

[J]. Drug Deliv, 2016, 23(9): 3674-3680

[15] Xu J, Wang KQ, Xu WH, et al. The Matrine Derivate MASM Pro-

longs Survival, Attenuates Inflammation, and Reduces Organ Injury

in Murine Established Lethal Sepsis [J]. J Infect Dis, 2016, 214(11):

1762-1772

[16] Ge L, Wang YF, Tian JH, et al. Network meta-analysis of Chinese

herb injections combined with FOLFOX chemotherapy in the treat-

ment of advanced colorectal cancer [J]. J Clin Pharm Ther, 2016, 41

(4): 383-391

[17] Teramoto H, Yamauchi T, Sasaki S, et al. Development of 资 Opioid

Receptor Agonists by Focusing on Phenyl Substituents of 4-Dimethy-

lamino-3-phenylpiperidine Derivatives: Structure-Activity Relation-

ship Study of Matrine Type Alkaloids[J]. Chem Pharm Bull (Tokyo),

2016, 64(5): 420-431

[18] Qiu T, Teng Y, Tong J, et al. Recurrent female adnexal tumor of

probably Wolffian origin: A case report[J]. Taiwan J Obstet Gynecol,

2017, 56(3): 382-384

[19] Jie Z, Jian M, Qianwei Z, et al. Dosimetry study on radioactive parti-

cle brachytherapy in oral carcinoma[J]. J BUON, 2017, 22(2): 519-523

[20] Baike EV, Vitkovsky YA, Dutova AA, et al. The influence of inter-

leukin gene polymorphism on the serum cytokine level in the patients

presenting with chonic suppurative otitis media [J]. Vestn Otorino-

laringol, 2017, 82(3): 14-18

[21] Namdari H, Izad M, Amirghofran Z, et al. Modulation of CD4+ T Cell

Subsets by Euphorbia microciadia and Euphorbia osyridea Plant Ex-

tracts[J]. Iran J Immunol, 2017, 14(2): 134-150

[22] Zheng C, Zheng L, Yoo JK, et al. Landscape of Infiltrating T Cells in

Liver Cancer Revealed by Single-Cell Sequencing[J]. Cell, 2017, 169

(7): 1342-1356

[23] Tashireva LA, Perelmuter VM, Manskikh VN, et al. Types of Im-

mune-Inflammatory Responses as a Reflection of Cell-Cell Interac-

tions under Conditions of Tissue Regeneration and Tumor Growth[J].

Biochemistry (Mosc), 2017, 82(5): 542-555

[24] Huang L, Liao L M, Liu A W, et al. Overexpression of long noncod-

ing RNA HOTAIR predicts a poor prognosis in patients with cervical

cancer [J]. Archives of gynecology and obstetrics, 2014, 290 (4):

717-723

[25] Xie F, Liu LB, Shang WQ, et al. The infiltration and functional regu-

lation of eosinophils induced by TSLP promote the proliferation of

cervical cancer cell[J]. Cancer Lett, 2015, 364(2): 106-117

[26] Tanaka T, Imamura T, Yoneda M, et al. Enhancement of active MMP

release and invasive activity of lymph node metastatic tongue cancer

cells by elevated signaling via the TNF-琢-TNFR1-NF-资B pathway

and a possible involvement of angiopoietin-like 4 in lung metastasis

[J]. Int J Oncol, 2016, 49(4): 1377-1384

[27] Yang H, Cong Y, Wu T, et al. Clinical efficacy of Yingliu mixture

combined with metimazole for treating diffuse goitre with hyperthy-

roidism and its impact on related cytokines [J]. Pharm Biol, 2017, 55

(1): 258-263

[28] Kong TW, Chang SJ, Lee J, et al. Comparison of laparoscopic versus

abdominal radical hysterectomy for FIGO stage IB and IIA cer- vical

cancer with tumor diameter of 3 cm or greater [J]. Int J Gynecol Can-

cer, 2014, 24(2): 280-288

85· ·


