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摘要 目的：探讨益气健脾汤联合腹腔热灌注化疗用于结直肠癌术后的临床疗效及对患者血清胸苷激酶 1 (TK1)、环氧化酶 -2

(COX-2)与可溶性细胞间黏附分子 -1(sICAM-1)水平的影响。方法：选择本院 2014年 2月到 2016年 2月收治的结直肠癌患者 62

例进行回顾性分析，采用系统随机的方法降所有患者分为对照组和治疗组，每组各 31例。对照组采用腹腔热灌注化疗进行治疗，

治疗组采用益气健脾汤联合腹腔热灌注化疗进行治疗。观察和比较两组患者治疗后的临床疗效、生活质量改善情况、24个月内生

存率、治疗前后的血清 TK1、COX-2、sICAM-1水平的变化及不良反应的发生情况。结果：治疗后，观察组患者总有效率为 93.55%，

明显高于对照组(77.42%，P<0.05)；两组患者的血清 TK1、COX-2、sICAM-1水平较治疗前显著降低(P<0.05)；且观察组血清 TK1、

COX-2、sICAM-1水平明显低于对照组(P<0.05)；观察组患者生活质量改善总有效率为 95.55%，明显高于对照组(77.78%，P<0.05)；
治疗组患者 24个月内生存率为 67.74%，明显高于对照组患者(32.26%，P<0.05)。两组不良反应的发生情况比较差异无明显统计学
意义(P>0.05)。结论：益气健脾汤联合腹腔热灌注化疗用于结直肠癌术后的临床疗效显著，可以有效改善患者的生存质量和预后，
且安全性高，可能与其显著降低血清 TK1、COX-2、sICAM-1水平有关。
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Clinical Efficacy of Yiqi Jianpi Decoction Combined with Intraperitoneal
Hyperthermic Chemotherapy in the Treatment of Colorectal Cancer after
Operation and Its Effect on the Serum TK1, COX-2 and sICAM-1 Levels*

To explore the clinical efficacy of Yiqi Jianpi Decoction combined with intraperitoneal hyperthermic

perfusion chemotherapy in the treatment of postoperative colorectal cancer and its effect on the serum thymidine kinase 1 (TK1),

cyclooxygenase-2 (COX-2) and soluble intercellular adhesion molecule. The effect of -1 (sICAM-1) levels. A retrospective

analysis of 62 patients with colorectal cancer admitted to our hospital from February 2014 to February 2016 was performed. All patients

were divided into the control group and the treatment group according to the systematic randomization method, with 31 cases in each

group. The control group was treated with intraperitoneal hyperthermic perfusion chemotherapy. The treatment group was treated with

Yiqi Jianpi Decoction combined with intraperitoneal hyperthermic perfusion chemotherapy. The clinical efficacy, improvement of quality

of life, survival rate within 24 months, serum TK1, COX-2, sICAM-1 levels and incidence of adverse reactions before and after treatment

were observed and compared between the two groups. After treatment, the total effective rate of observation group was 93.55%,

which was significantly higher than that of the control group (77.42%, P<0.05). The serum levels of TK1, COX-2 and sICAM-1 in both

groups were significantly lower than those before treatment (P<0.05). The levels of serum TK1, COX-2 and sICAM-1 in the observation

group were significantly lower than those in the control group (P<0.05). The total effective rate of improvement in quality of life in the
observation group was 95.55%, which was significantly higher than that of the control group (77.78%, P < 0.05). The survival rate in the
treatment group was 67.74% within 24 months, which was significantly higher than that in the control group (32.26%, P < 0.05). There
was no significant difference in the incidence of adverse reactions between the two groups (P>0.05). Yiqi Jianpi Decoction
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前言

大肠癌为临床上常见的恶性肿瘤之一，主要包括结肠癌和

直肠癌。据中国结直肠癌诊疗规范（2015版）数据显示：结直肠

癌的发病率及死亡率均居于恶性肿瘤的第 3位，且近年来呈现

逐年上升的趋势[1]。手术及腹腔热灌放化疗是临床治疗结直肠

癌的常用方法，其可以有效的改善患者的临床症状，延长患者

的生命周期，但患者的副作用较大[2]。近年来，随着中药研究的

不断深入，研究表明许多中药对肿瘤患者的免疫功能具有明显

的改善作用，且毒副作用小。益气健脾汤具有益气健脾、温中止

泻之效。

热灌注化疗是化疗和热疗结合应用治疗肿瘤的一种新疗

法，其原理是利用物理能量加热热效应好的化疗药物，灌注到

肿瘤部位，使肿瘤组织温度上升到有效治疗温度，并维持一定

时间，利用正常组织和肿瘤细胞对温度耐受能力的差异，达到

既能使肿瘤细胞凋亡、又不损伤正常组织的治疗目的。但关于

其对患者血清胸苷激酶 1(TK1)、环氧化酶 -2(COX-2)及可溶性

细胞间黏附分子 -1(sICAM-1)的影响鲜少报道[3]。因此，本研究

通过分析我院收治的 62例结直肠癌的临床资料，旨在探讨直

肠癌术后益气健脾汤联合结术后腹腔热灌注化疗的临床疗效

及对患者血清 TK1、COX-2、sICAM-1水平的影响。

1 资料与方法

1.1临床资料

选择本院 2014年 2月 ~2016年 2月收治的结直肠癌患者

62例，包括男性 39例；女性 23例。纳入及排除标准：(1)纳入标

准：① 经细胞学或组织学确诊为结直肠癌患者[4]；② 符合中医学

结直肠癌的诊断标准[5]；③ 属 Dukes’s分期的 B、C期；④ 已完

成手术；⑤ 患者及其家属均同意参加本次研究，并通过本院相

关伦理委员会的批准；(2)排除标准：① 患者属双向情感障碍郁

郁症患者；② 患者在本次入院前已存在严重心、肝、肾等功能障

碍或其他严重原发性疾病者；③ 患者在本次入院前有过药物过

敏史；④ 患者在治疗期间依从性较差，未按规定进行检查。

1.2 方法

1.2.1 分组方法 在我院相关伦理委员会的监督下，运用系统

随机的办法，将病人的病例卡号交替将患者分为观察组及对照

组各 31例，其中单纯采用腹腔热灌注化疗进行治疗的 31例患

者为对照组，采用腹腔热灌注化疗联合益气健脾汤进行治疗的

31例患者为观察组。

1.2.2 治疗方法 对照组患者单纯采用腹腔热灌注化疗方法

进行治疗，具体操作方法为：① 给予患者术中腹腔热灌注，行肿

瘤切除术后，于患者上腹壁及盆腔上各放置一根硅胶管，并与

由珠海市和佳医疗设备有限公司提供的 HGGZ-102型热灌注

化疗仪的导管连接，将切口缝合，将配置好的化疗液[80 mg顺

铂(南京制药厂有限公司，规格：10 mg/支)、10 mg地塞米松(广

东华南药业集团有限公司，规格：0.75 mg× 100 s)及 20 mL 2%

利多卡因(北京紫光制药有限公司，规格：5 mL/支)加入到 1000

mL温度为 43℃的生理盐水中]以 150 mL/min的循环速度注于

热灌注化疗仪进行腹腔热灌注化疗，需持续 30 min，患者腹腔

温度应维持在 (43± 0.5)℃。② 是给予患者术后早期热灌注化

疗，于患者术后第一天就给予患者的腹腔热灌注化疗，灌注前

需使用特制的引流管清除装置将引流管内的凝血块及脱落的

坏死组织等进行清除，将引流管与热灌注化疗仪导管连接进行

热灌注化疗，将配置好的化疗液以 150 mL/min的循环速度注

于热灌注化疗仪进行腹腔热灌注化疗，需持续 30 min，患者腹

腔温度应维持在(43± 0.5)℃，每周 1次。

观察组在对照组的基础上加用益气健脾汤进行治疗。益

气健脾汤：人参 12 g，白茯苓(去皮)10 g，山药 15 克，白术 15

g，生姜 10 g，枣子 10枚，陈皮 10 g，知母 15 g，白芍(炒)10 g，

黄芪 25 g，炙甘草 12 g，伴有腹痛的患者则需加肉桂；伴有瘀

斑等瘀血表现的患者则需加红花、川芎等；伴有大便不实等症

状的患者加莲子，1剂 /d，分三次服用。

两组患者均以 4周为 1个治疗疗程，且两组患者均治疗 2

个疗程。

1.3 观察指标及方法

1.3.1 短期疗效 治疗 2个疗程后，依据实体瘤疗效评价标准

对两组患者治疗疗效进行评价，显效为患者的甲状腺肿瘤病变

消失或患者的甲状腺肿瘤病灶范围缩小≥ 50%；有效为患者的

甲状腺肿瘤病灶缩小在 25~50%之间，且未发现新的病灶；无效

为患者的甲状腺肿瘤病灶无明显缩小或出现新的病灶。总有效

率 =显效率＋有效率。

1.3.2 血清 TK1、COX-2、sICAM-1水平 于患者治疗前及治

疗后，采集 5 mL空腹静脉血，置于未加抗凝剂的试管中，室温

静置 1小时，然后将其置于 5000 r·min-1离心机上进行 10 min

离心，分离血清，最后将血清置于冰箱(温度为 -80℃)中备用。

予以美国贝尔公司所提供的 BIO-Rod450全自动酶标仪，采用

双抗体酶联免疫法(ELISA)检测患者的血清胸苷激酶 1(TK1)、

环氧化酶 -2(COX-2)及可溶性细胞间黏附分子 -1(sICAM-1)，试

剂盒均由美国 R＆D公司提供，所有测定过程均严格按照操作

说明进行操作。

1.3.3 生活质量改善情况 治疗结束后，依据一般功能状态评

分(Karnofsky，KPS)标准，对两组患者生活质量改善情况进行评

价，其中分为提高、稳定及降低 3个等级，患者 KPS评分较治

疗前增加 10分则可评为提高，患者 KPS评分较治疗前增加或

降低小于 10分则可评为稳定，患者 KPS评分较治疗前降低 10

分则可评为下降。总有效率 =(提高＋稳定)/总的病例数。

combined with intraperitoneal hyperthermic perfusion chemotherapy has significant clinical efficacy in the treatment of colorectal cancer

with high safety, which can effectively improve the quality of life and prognosis of patients. It may be related to the decrease of serum

TK1, COX-2, sICAM- 1 levels.

Yiqi Jianpi Decoction; Colorectal cancer; Intraperitoneal hyperthermic perfusion chemotherapy; Quality of life
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表 4两组患者生活质量改善情况比较[例(%)]

Table 4 Comparison of the improvement of quality of life between two groups [n(%)]

Groups Increased Stability Decline Total efficiency

Control group(n=31) 19(61.29)# 8(25.81) # 4(12.90) # 27(87.10) #

Observer group(n=31) 4(12.90) 17(54.84) 10(19.35) 21(67.74)

Note: compared with control group #P <0.05.

表 1 两组患者的一般临床资料比较(x依s)
Table 1 Comparison of general information between two groups(x依s)

Groups Age (year)
Course of disease

(month)

Cancer cell type (example)

Adenocarcinoma Cancer scale

Control group

(n=31)
52.7± 3.5# 13.4± 1.9# 17(54.84)# 14(45.16)#

Observer group

(n=31)
52.3± 3.1 13.5± 1.4 15(48.39) 16(51.61)

Sex (M/F)

Male

18(58.06)#

21(67.74)

Female

13(41.94)#

10(32.26)

Note: compared with control group #P >0.05.

Groups Significantly Effective Invalid Total efficiency

Control group(n=31) 27(87.10)# 2(6.45)# 2(6.45)# 29(93.55)#

Observer group(n=31) 12(38.71) 12(38.71) 7(22.58) 24(77.42)

表 2两组患者的临床治疗疗效的比较[例(%)]

Table 2 Comparison of the clinical efficacy between two groups[n(%)]

Note: compared with control group #P <0.05.

表 3两组患者治疗前后血清 TK1、COX-2、sICAM-1水平的比较(x依s)
Table 3 Comparison of the serum TK1, COX-2, and sICAM-1 levels before and after treatment between the two groups of patients(x依s)

Groups
TK1(pmol/L) COX-2(pg/mL) sICAM-1(ng/mL)

Before treatment After treatment Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Control group

(n=31)
6.54± 2.25 3.03± 1.44＊# 132.34± 26.89 28.62± 13.51＊# 325.61± 33.23 168.82± 20.82＊#

Observer group

(n=31)
6.59± 2.65 4.01± 1.81＊ 132.49± 26.59 72.62± 11.72＊ 323.21± 33.49 236.67± 21.98＊

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

1.3.4 预后情况 通过对患者进行门诊和电话随访，本次研究

151例患者，无 1例患者失访，随访时间为 2~30个月。告诫患

者在首 6个月治疗，于第 1.5月、第 3月、第 6月复查，之后每

半年复查一次。随访记录患者的生存期及不良反应(恶心呕吐、

腹泻、头痛乏力)发生情况。

1.4 统计学分析

本次研究数据均采用 spss17.0软件进行统一处理，两组患

者治疗前后血清 TK1、COX-2、sICAM-1水平等采用均数± 标

准差(x依s)表示，组间比较予以 t检验；生活质量改善情况等采

用百分率[(n)%]表示，组间比较予以 RxC(x2)卡方检验，以 P<
0.05为差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者的一般临床资料的比较

两组患者的一般临床资料比较差异无统计学意义 (P>
0.05)，组间存在可比性，见表 1。

2.2 两组患者临床疗效的比较

观察组患者总有效率为 93.55%，明显高于对照组

(77.42%)，差异具有统计学意义(P<0.05)，见表 2。

2.3 两组患者治疗前后血清 TK1、COX-2、sICAM-1水平比较

治疗前，两组患者的血清 TK1、COX-2、sICAM-1水平比较

差异无统计学意义 (P>0.05)。治疗后，两组患者的血清 TK1、

COX-2、sICAM-1水平均较治疗前显著降低(P<0.05)；且观察组
血清 TK1、COX-2、sICAM-1水平明显低于对照组，组间差异具

有统计学意义(P<0.05)，见表 3。

2.4 两组患者治疗后生活质量改善情况的比较

治疗后，观察组患者生活质量改善总有效率为 95.55%，明

显高于对照组(77.78%)，差异具有统计学意义(P<0.05)，见表 4。
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表 5两组患者 24个月内生存率比较[例(%)]

Table 5 Comparison of the survival rates within 24 months between two groups [n(%)]

Groups Number of surviving cases Survival rate

Control group(n=31) 21 67.74 #

Observer group(n=31) 10 32.26

Note: compared with control group #P <0.05.

2.5 两组患者 24个月内生存率的比较

治疗组患者 24个月内生存率为 67.74%，明显高于对照组

患者(32.26%)，组间差异具有统计学意义(P<0.05)，见表 5。

2.6 安全性评价

治疗后，患者均有不同程度的不良反应发作，主要包括恶

心呕吐、腹泻、头痛乏力。其中，观察组有 1例(3.22%)患者出现

恶心呕吐，2例(6.45%)患者腹泻，1例(3.22%)患者出现头痛乏

力；对照组有 2例(6.45%)患者出现恶心呕吐，3例(9.68%)患者

腹泻，2例(6.45%)患者出现头痛乏力，两组患者在对症处理不

良反应均得到缓解，且所有患者中未发生严重不良反应，组间

不良反应的发生率相比差异无明显统计学意义(P>0.05)。

3 讨论

结直肠癌是临床上一种常见的恶性肿瘤，近年来其发病率

呈现逐年上升的趋势。其早期症状表现不明显，随着病情的发

展患者才会出现便血、腹部疼痛及腹泻等病症，因此结直肠癌

患者确诊时多属晚期[5]。临床上主要采用结直肠癌手术及腹腔

热灌放化疗对结直肠癌进行治疗，其疗效较为显著，且能有效

延长患者的生命周期，但患者的不良反应较大[6]。

中医认为结直肠癌的发病机制较为复杂，主要与气血两

虚、血淤阻络、饮食失节等有关。因此，结直肠癌患者术前多是

正气已亏但邪气偏盛；患者术后虽病灶已除，但气血仍然很虚，

且邪气依然旺盛，若此时不急于患者扶正祛邪及重补气血，则

容易导致结直肠癌复发。大多数学者认为治疗其的关键还是在

于扶正祛邪、重补气血等[7]。近年来，随着中药研究的深入发现，

许多学者认为临床上采用中药对肿瘤患者进行术后及放化疗

过程中进行辅助治疗，其对患者的炎症反应及免疫功能有明显

的改善作用[8，9]。针对结直肠癌患者的总的发病机制多是由于气

血两虚、血淤阻络、饮食失节，我们采用具有扶正驱邪、理气、补

气血的益气健脾汤对结直肠癌患者进行治疗。

益气健脾汤方剂中的人参及黄芪具有活血祛瘀，润肠通

便，鼓舞正气、以益气血的功效；白茯苓具有祛风利湿；解毒消

痈之效；山药及陈皮具有健脾益胃、助消化的功效；生姜；具有

清热解毒、利尿通淋之效；枣子具有益气补血的功效，炙甘草具

有益气滋阴，通阳复脉的功效，知母具有滋阴泻火及清热燥湿

的功效，白芍具有渗湿通淋及清热利尿的功效，因此诸药合用

全方组合具有扶正祛邪、清热替阳、理气逐瘀、益气补血等功

效[10-13]。在本次研究中，益气健脾汤联合腹腔热灌注化疗的结直

肠癌患者治疗 3个月后其短期治疗有效率明显高于单用腹腔

热灌注化疗的患者。此外，本研究还对所有患者治疗后的 24个

月内的生存率进行了比较分析，益气健脾汤联合腹腔热灌注化

疗的结直肠癌患 24个月内生存率明显高于单用腹腔热灌注化

疗的患者，提示采用益气健脾汤联合腹腔热灌注化疗对改善结

直肠癌患者的预后有着一定明显的作用。

TK1是一种特殊激酶，是癌变细胞 DNA合成必需的前体

物，细胞的生长繁殖均依赖于 TK1。当机体内出现细胞大量增

加、繁殖时，其 TK1水平则会迅速增加。临床研究资料显示：一

旦机体内出现癌变，且伴随着肿瘤细胞的生长繁殖，患者体内

的 TK1水平将会大大增加，可超过健康正常人水平的 20~100

倍[14，15]。因此，检测结肠癌患者的血清 TK1水平，可以了解患者

癌细胞的增殖活动情况，评估肿瘤的治疗效果。COX-2是一种

膜结合蛋白，是催化花生四烯酸转化为前列腺素的关键酶[16]。

临床资料显示结直肠癌的发生及病情的发展转移与 COX-2的

表达水平有着密切的关系，结直肠癌患者 COX-2水平会随着

病情的进展而逐渐上升，因此在对结直肠癌患者进行治疗的时

候密切关注患者的 COX-2 水平可以评价其治疗疗效 [17，18]。

sICAM-1是 ICAM-1的可溶形式，其可以对细胞间的粘附具有

调节作用，从而参与炎性反应的发生及进展，临床研究资料显

示 sICAM-1在 RA滑膜炎的形成过程中有着重要的作用，且其

是机体内白细胞及内皮细胞损害或激活的重要标志，因此临床

上检测血清中的 sICAM-1 水平可反映机体内的炎症反应程

度。sICAM-1能促使血管循环中的白细胞黏附在内皮静脉中，

从而使得滑膜处白细胞集聚，最终导致患者出现局部炎症；且

当滑膜处进入白细胞极易产生一系列炎症因子，如 TNF-a及

IL-6等，而 TNF-a及 IL-6等炎症因子可促使 sICAM-1水平上

升，导致更多的白细胞在滑膜处滞留聚集，如此形成恶性循环。

临床研究显示结直肠癌患者血清中 sICAM-1水平会随着病情

的进展而增加，因此在对结直肠癌患者进行治疗的时候密切关

注患者的 sICAM-1水平，可以评价其治疗疗效[19，20]。

本研究显示采用益气健脾汤联合腹腔热灌注化疗治疗的

患者治疗后血清 TK1、COX-2、sICAM-1水平明显低于单独采

用腹腔热灌注化疗治疗的患者，表明益气健脾汤联合腹腔热灌

注化疗能够通过降低血清 TK1、COX-2、sICAM-1水平，以达到

控制疾病的目的。此外，采用益气健脾汤联合腹腔热灌注化疗

治疗的患者的生活质量改善总有效率明显高于单独使用腹腔

热灌注化疗治疗患者，提示采用益气健脾汤联合腹腔热灌注化

疗可以有效的改善结直肠癌患者的术后的生活质量。在本次研

究治疗的过程中，两组患者均产生较轻微的不良反应，且经对

应处理后不良反应消失，说明联用益气健脾汤并不会降低治疗

的安全性。

综上所述，本研究表明益气健脾汤联合腹腔热灌注化疗用

于结直肠癌术后的临床疗效显著，可以有效改善患者的生存质

量和预后，且安全性高，可能与其显著降低血清 TK1、COX-2、
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