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鸦胆子油注射液对Ⅲ期胃癌的疗效及
对机体免疫功能的影响

谭宝利　张进儒
（陕西省宝鸡解放军三医院肿瘤科，宝鸡，７２１００４）

摘要　目的：探讨鸦胆子油注射液对Ⅲ期胃癌的疗效，并观察其对患者免疫功能的影响。方法：选取２０１１年１月至２０１２
年１月宝鸡解放军三医院收治的Ⅲ期胃癌患者４０例，随机分为对照组和观察组，每组２０例，２组胃癌患者均接受胃癌外
科根治术，术后常规接受化疗治疗，观察组在上述基础治疗上加用鸦胆子注射液治疗，２组均接受为期６周的治疗，比较２
组患者生命质量、生存率、不良反应的差别，同时比较２组免疫功能的变化。结果：１）２组治疗Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ评分均升高，其中
观察组升高的幅度高于对照组，差异有统计学意义，且观察组中位生存期明显高于对照组。２）治疗后２组 ＣＤ３＋ＣＤ４＋、
ＣＤ３＋ＣＤ８＋及ＣＤ３－ＣＤ１６＋ＣＤ５６＋水平均低于治疗前（ｔ＝４２５，Ｐ＝０００２），其中对照组降低得更为明显，与观察组比差异
有统计学意义（ｔ＝３６６，Ｐ＝００１）。且治疗后ＣＤ４＋／ＣＤ８＋较治疗前显著升高（ｔ＝２７３，Ｐ＝０００４），对照组升高幅度更大
（ｔ＝４２２，Ｐ＝００３）。３）２组患者均存在一定的不良反应，主要表现为白细胞减少、胃肠道反应、肝功能损害及脱发，其中
２组胃肠道反应、肝功能损害及脱发发生率差异无统计学义意义（Ｐ＞００５），而白细胞减少发生率２组比较差异有统计学
意义（χ２＝４１４，Ｐ＜００５）。结论：鸦胆子油注射液可通过提高Ⅲ期胃癌患者免疫功能而达到提高患者生命质量和生存率
的目的。
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　　有报道胃癌早期患者接受手术治疗后５年生存
率近９０％［１］，但大部分胃癌患者发现病情时已至中

晚期，化学措施综合治疗已然成为目前临床共识，然

后多数化疗药物具有严重的不良反应而导致患者放

弃治疗，或因患者本身功能状态不佳经化疗后导致

加速死亡。因此探索一种安全、有效的抗癌方案是

目前研究热点［２３］。近年来中医药因其有抗癌性强、

不良反应小而逐渐受到临床工作者重视。鸦胆子油

提炼自中药鸦胆子，据目前已知资料证实鸦胆子油

有明显抗癌效应［４６］，但其作用机制尚无统一定论。

化疗措施在清除术后残余肿瘤细胞的同时对患者自

身免疫功能亦有明显的影响，因此我们认为某种药

物措施若可提高肿瘤患者免疫功能，则可提高化疗

效果，延长患者的生存时限。因此我们设想：鸦胆子

油抗癌效应是否通过提升癌症患者免疫功能进行介

导？为了证实这一观点我们进行一系列研究，具体

报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１１年１月至２０１２年１月在
我院收治的Ⅲ期胃癌患者４０例，随机分为对照组和观
察组，每组２０例。所有患者均接受常规胃癌胃大部
分切除术，且进行病理检查证实病情。观察组２０例，
其中男 １１例，女 ９例，年龄 ４０～６５岁，平均年龄
（５１５３±２９８）岁；肠型胃癌１２例，弥漫性胃癌８例。
对照组２０例，其中男１２例，女８例，年龄４２～６８岁，
平均年龄（５３４２±３２２）岁；肠型胃癌１１例，弥漫性
胃癌９例。２组患者在年龄、性别、病理分类等方面比
较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。
１２　诊断标准　符合 ＷＨＯ关于Ⅲ期胃癌的诊断
标准，参照第七版ＴＮＭ进行分期。
１３　纳入标准　１）符合１２诊断标准者；２）预期生
存时间超过３个月者；３）初次接受治疗者；４）愿意配
合治疗，并签署知情同意书者。

１４　排除标准　１）预期生存时间短于３个月者；２）
其他癌症患者；３）有免疫系统疾病者；４）不予签署知
情同意书者。

１５　脱落与剔除标准　１）治疗过程中配合差者；２）
患者自行退出本研究；３）出现严重并发症或并发症
者；４）虽然完成试验，但服药量不在应服量的８０％～
１２０％范围内；５）泄盲或紧急揭盲的病例。
１６　治疗方法　所有患者均接受胃大部分切除术，
术后接受常规化疗，具体如下：多西他赛（浙江海正

药业股份有限公司生产，国药准字 Ｈ２００９３０９２），７５
ｍｇ／ｍ２，静脉滴注１ｈ，重复１次／３周。顺铂（齐鲁制

药有限公司生产，国药准字Ｈ３７０２１３５８），２０ｍｇ／ｍ２，
１次／ｄ，静脉滴注，连用５ｄ。化疗前预防性口服地
塞米松（广东三才石岐制药有限公司生产，国药准字

Ｈ４４０２４２７６）８ｍｇ／次，２次／ｄ，连用３ｄ。以３周为１
个疗程，共化疗２个疗程。观察组在上述治疗基础
上加用鸦胆子油注射液（浙江九旭药业有限公司生

产，国药准字 Ｚ２００４４２４７），２０ｍＬ＋２５０ｍＬ０９％
ＮａＣｌ静脉滴注，１次／ｄ，连续治疗６周。
１７　观察指标　观察２组患者治疗前后 Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ
评分变化、累计生存率、不良反应，ＣＤ３＋ＣＤ４＋、
ＣＤ３＋ＣＤ８＋及 ＣＤ３－ＣＤ１６＋ＣＤ５６＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋水
平变化。

１８　免疫指标检测方法　所有检测者均用 ＥＤＴＡ
Ｋ２抗凝管空腹静脉抽血１８ｍＬ，用人淋巴细胞分离
液提取外周单核细胞２００μＬ，培养和细胞收集后，
经相应的ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋、ＣＤ５６＋荧光标记单克
隆抗体染色，避光室温孵育 ２０ｍｉｎ，用 ＦＡＣＳＬｙｓｉｎｇ
ｓｏｌｕｔｉｏｎ溶血处理，流式细胞仪测定，所有操作流程
均严格按照说明书进行。

１９　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１８０统计学软件进
行数据的统计学分析处理，计量资料均以平均值 ±
标准差（珋ｘ±ｓ）表示，组间比较中当方差齐时采用方
差分析或采用ｔ检验，方差不齐用秩和检验；组内比
较采用配对ｔ检验。计数资料都采用非参数卡方等
检验。以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　２组 Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ评分变化　观察组治疗前
Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ评分是 （６１４８±３１９）分，与对照组
（６２１３±２４２）分比较，差异无统计学意义（ｔ＝
３２３，Ｐ＝０２４＞００５）。观察组治疗后Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ评
分是（８２５２±６２４）分，与治疗前比较差异有统计学
意义（ｔ＝２３４，Ｐ＝００２＜００５）。对照组治疗后评
分（７０２６±４１１）分，与治疗前比较差异有统计学意
义（ｔ＝３０２，Ｐ＝００３＜００５）２组治疗后评分比较
差异有统计学意义（ｔ＝２５２，Ｐ＝０００１＜００５）。
２２　２组中位生存期比较　经过治疗观察组中位
生存期为６００１，明显高于对照组额４１２３。见图１。
２３　２组免疫指标的比较　治疗后 ２组 ＣＤ３＋

ＣＤ４＋、ＣＤ３＋ＣＤ８＋及 ＣＤ３－ＣＤ１６＋ＣＤ５６＋水平均低
于治疗前（ｔ＝４２５，Ｐ＝０００２），其中对照组降低得
更为明显，与观察组比差异有统计学意义（ｔ＝３６６，
Ｐ＝００１）。且治疗后 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋较治疗前显著升
高（ｔ＝２７３，Ｐ＝０００４），对照组升高幅度更大（ｔ＝
４２２，Ｐ＝００３）。见表１。
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表１　２组治疗前后免疫指标的比较（珋ｘ±ｓ，％）

组别 ＣＤ３＋ＣＤ４＋ ＣＤ３＋ＣＤ８＋ ＣＤ４＋／ＣＤ８＋
ＣＤ３－ＣＤ１６＋

ＣＤ５６＋

观察组（ｎ＝２０）
　治疗前 ２２２８±１３６ ２４１９±５０１ ０９８±０１２ １４４２±６２２
　治疗后 ２１８９±２０１ １７９８±５２３△ １３２±０２１△ １２６６±４０２
对照组（ｎ＝２０）
　治疗前 １９３７±３３４△２３８８±５１２ ０９６±０１４ １３９８±５９５
　治疗后 １１２３±４２４ １１５２±３５２ １０２±０１２ １２５８±４１２

　　注：与治疗前比较Ｐ＜００５，与同期对照组比较△Ｐ＜００５

２４　２组不良反应比较　２组患者均存在一定的不
良反应，主要表现为白细胞减少、胃肠道反应、肝功

能损害及脱发，其中２组胃肠道反应、肝功能损害及
脱发发生率差异无统计学义意义（Ｐ＞００５），而白
细胞减少发生率２组比较差异有统计学意义（χ２＝
４１４，Ｐ＜００５）。见表２。

表２　２组不良反应发生情况比较［例（％）］

组别 白细胞减少 胃肠道反应 肝功能损害 脱发

观察组（ｎ＝２０）
　Ｉ ４（２０） ５（２５） １（５） ４（２０）
　ＩＩ ５（２５） ２（１０） １（５） ０（０）
　ＩＶ ０（０） ０（０） ０（０） ０（０）
　共计 １１（５５） ８（４０） ２（１０） ４（２０）
对照组（ｎ＝２０）
　Ｉ ６（３０） ５（２５） ２（１０） ５（２５）
　ＩＩ ６（３０） ２（１０） １（５） ０（０）
　ＩＩＩ ４（２０） ２（１０） ０（０） ０（０）
　ＩＶ １（５） ０（０） ０（０） ０（０）
　共计 １７（８５） ９（４５） ３（１５） ５（２５）

　　注：与对照组比较Ｐ＜００５

３　讨论
术后化疗是治疗Ⅲ期胃癌的常规手段，针对该

阶段的胃癌治疗目前临床尚无统一标准，因此对疗

效的报道不一［７８］。本研究采用的 ＤＰ化疗方案是
美国国立综合癌症网络（ＮＣＣＮ）指南推荐的一线化
疗方案，通过对研究结果进行统计学处理后我们证

实该方案具有确切的疗效，不但提高患者的 Ｋａｒｎｏｆ
ｓｋｙ评分，改善了患者的生命质量。然而我们在研究
中发现虽然 ＤＰ方案具有确切疗效，但其仍存在不
良反应明显，患者中位生存期不长等缺点。在本研

究中我们对观察组患者加入中药提取物鸦胆子油注

射液，结果显示鸦胆子油注射液在提高患者 Ｋａｒｎｏｆ
ｓｋｙ评分、中位生存期等方面较单纯 ＤＰ方案更具优
势，因此我们认为鸦胆子油确有明显的抗癌效应，这

一研究结果与国内外诸多文献一致［９１０］。

胃癌属于中医学“症瘕”“积聚”“反胃”等范畴，

古代医贤对胃癌的病机研究亦层出不穷，《素问·通

评虚实论》一书中描述：“隔塞闭绝，上下不通”，《难

经·五十六难·论五脏积病》又写到：“心之积，名

曰伏梁，起脐上，大如臀，上至心下，久不愈，令人病

烦心”。上述内容均在很大程度体现了现代的胃癌

临床表现。鸦胆子性苦寒，如肺、大肠、胃经，首载于

《医碥》一书，最初多运用于痢疾、疟疾等疾病，随着

研究人员对中医药研究的逐渐深入，鸦胆子提取物

被广泛运用于各类癌症的治疗中，结果均证实该药

具有显著的抗癌效果，在现代药理研究中发现鸦胆

子油注射液对肿瘤细胞ＤＮＡ有明显抑制效应，该药
主要成分进入肿瘤细胞可直接致质膜系统和线粒体

变性甚至坏死，此外，鸦胆子油与肿瘤细胞具有极强

亲和力，可长时间附着于肿瘤细胞周围，同时可打开

药物通道促进抗癌药物深入细胞内部，加强扼杀肿

瘤细胞效应，与此同时，鸦胆子有可进入血脑屏障，

在心、脑、肾、肝脏等重要器官均有较强的浓度，可显

著质抑制上述脏器转移癌的发生率。因此我们通过

临床研究结果及查阅大量文献，证实鸦胆子油对Ⅲ
期胃癌有理想协同治疗作用。

在文献中［１１］我们发现鸦胆子油在动物模型体

内有逆转免疫抑制的功效，在对治疗作用机制的进

一步探讨中我们患者的 Ｔ淋巴细胞亚群进行检测，
结果显示鸦胆子油确可对Ⅲ期胃癌患者机体的免疫
产生调节效应。Ｔ淋巴细胞亚群是客观反映机体免
疫系统的指标，其包括辅导／诱导性 Ｔ细胞以及抑
制／杀伤性 Ｔ细胞两大种类，其中辅导／诱导性 Ｔ细
胞是体液免疫及细胞免疫的主要细胞成分，是 Ｂ细
胞分化成抗体的主要群体，抑制／杀伤性Ｔ细胞则是
相关抗体合成及分泌的主要来源，是促进 Ｔ细胞增
殖的重要因素，辅导／诱导性 Ｔ细胞以及抑制／杀伤
性Ｔ细胞处于动态平衡状态是正常免疫应答的基
础［１２１６］。在本研究中我们发经过一定手段干预后发

现ＣＤ３＋ＣＤ４＋、ＣＤ３＋ＣＤ８＋及ＣＤ３－ＣＤ１６＋ＣＤ５６＋水
平均降低，其中对照组降低的更为明显，此外，加用

鸦胆子油注射液患者体内 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋升高更不明
想，这说明化疗手段在灭杀肿瘤细胞的同时对机体

的免疫系统亦产生破坏效应，而加用鸦胆子油则可

在一定程度上逆转或者修复此类不良现象，说明鸦

胆子油注射液对体液免疫和细胞免疫均有促进作

用，可更好的提高Ｔ淋巴细胞杀伤作用，抑制肿瘤细
胞的分裂，诱导其不断凋亡。在不良反应观察中我

们发现鸦胆子油可明显减少 ＤＰ化疗方案导致的白
细胞减少发生率，这提示该药物具有较高的使用安

全性。

（下接第２１００页）
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（上接第２０９５页）
　　综上所述，我们认为鸦胆子油注射液可通过提
高Ⅲ期胃癌患者免疫功能而达到提高患者生命质量
及生存率的目的，临床建议推广运用。
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