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中西医对围手术期大肠癌免疫影响的治疗近况

$

!彭成!指导!李夏鲁!!广西中医学院 "##$ 级硕士研究生!南宁 %&###'"

关键词!大肠癌围手术期"免疫"中西医疗法"综述

中图分类号!(")&!!文献标识码!*

!!大肠癌是包括自盲肠至直肠的整个肠段的癌

肿#是常见的恶性肿瘤#在古代中医典籍描述中#类

似于$肠覃%&$脏毒%&$锁肛痔%&$下血%&$下痢%&

$滞下%等疾病' 大肠癌由于早期临床症状不明显#

早期诊断率较低#到临床症状明显时#已多属中晚

期' 大肠癌的治疗#目前仍以手术切除为首选和化

疗&放疗&生物治疗' 大肠癌手术切除率和治愈率有

了一定的提高#但还是有 %#+患者发生转移和复

发#术后发生肝转移率为 %#+#死于肝转移者达

$#+ ,-#+' 美国癌症联合会!*.//"根据第 % 版

结肠癌分期标准#统计 ''-&$& 例结肠癌
!

&

"

&

#

&

$

期 % 年生存率分别为 -&0"+&1"0%+&%-0%+&

12'+' 由于手术及麻醉均能引起机体的免疫功能

紊乱#出现免疫功能抑制(')

' 手术打击可以加深免

疫抑制#所以围手术期提高患者免疫力可以尽快解

除免疫抑制' 尽早实行化疗&放疗等其他治疗希望

有助于减少转移和复发#延长患者生存期' 笔者复

习相关文献#探讨当前中西医治疗提高大肠癌免疫

力的现状和研究思路'

'!
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影响围手术期大肠癌免疫的因素

&0'&+'

"0-!回收率试验!见表 ''

表 '!已知含量样品的回收试验!345

编号 样品含量 加入量 测得量
回收率

+

平均值
+

!"#

+

' #0"&6 #06 #0$"-6 #0-11$

" #0""1 #06 #0$") % #0--1 1

& #0"&6 #06 #0$6) - '0#&61 --0-" "0')

6 #0"&6 #06 #0$"6 ) #0-)$ 1

% #0"&& #06 #0$&' - #0--) &

"0'#!样品的测定!取不同产地的药材#按照供试

品液制备项下方法操作#得供试品溶液#分别精密吸

取供试品溶液 "

%

7#按照上述条件分析测定#结果见

表 "'

表 "!不同产地黄芪样品中黄芪甲苷的含量#$ 8&$

编号 样品来源 品种 产地 黄芪甲苷含量4535

' 成都荷花池药材市场 膜荚黄芪 甘肃 '0"&

" 河北安国药材市场 膜荚黄芪 甘肃 '0&%

& 安徽毫州药材市场 膜荚黄芪 甘肃 '0%1

6 河北安国药材市场 蒙古黄芪 内蒙古 '06&

% 成都荷花池药材市场 蒙古黄芪 内蒙古 #0$&

$ 安徽毫州药材市场 膜荚黄芪 山西 '0'6

) 台州某大药房 膜荚黄芪 山西 #0%6

1 台州某大药房 膜荚黄芪 河北 '0"$

&!讨论

笔者曾经按*中国药典+"##% 年版中黄芪药材

中黄芪甲苷的提取&纯化方法#但比较繁琐(&)

#用

9:;/的方法进行了黄芪甲苷的含量测定#结果噪

声比较大#测出的结果重现性差#因此本研究对样品

制备方法进行了改进#不使用 <'#' 大孔树脂进行

分离#反而黄芪甲苷的含量要高出 '#+左右#说明

用大孔树脂进行分离过程中会使一部分有效成分损

失' 因此本研究采用改进后方法对不同产地的黄芪

进行考察#简化了药材的前处理过程#使得药材的分

析速度加快#同时也减少黄芪甲苷的损失' 通过对

不同产地黄芪中黄芪甲苷的含量进行比较#结果表

明不同产地黄芪中黄芪甲苷的含量有一定的差异#

其中甘肃产黄芪平均质量较优'
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!!麻醉&手术&输血及轻度低温对肿瘤患者细胞免

疫功能的影响'

'0'!麻醉对肿瘤细胞免疫功能的影响!有人在肿

瘤小鼠中发现苯巴比妥&氯胺酮&氟烷&氟烷 A氧化

亚氮&异氟醚&安氟醚应用 "6 小时后#B细胞亚群变

化明显#B抑制细胞!B?"相对增多#辅助细胞!B9"

相对减少#B93B? 比例变化与对照组差别明显#持

续至麻醉后 )" 小时' 另有人观察了安氟醚静吸麻

醉下围术期癌症和非癌症患者 B细胞亚群变化差

异#结果提示癌症患者免疫抑制时间长于非癌症患

者#麻醉后 ' 周 " 组 B淋巴细胞亚群均上升至略高

于麻醉前水平#认为麻醉对细胞免役的抑制是暂时

的&可以逆转的'

'0"!手术创伤及其他因素对肿瘤细胞免役功能的

影响!一般认为手术创伤对免疫影响较麻醉更大'

创伤程度与淋巴细胞及其分类亚群改变存在相关

性' 恶性肿瘤患者在施行根治或切除手术中通常导

致神经内分泌应激并释放免疫中介物' 术后数天内

小肠粘膜低灌注及营养不良会影响到小肠屏障功

能#引起小肠内分泌及微器官功能的改变#影响肝细

胞因子的产生并通过激活枯否细胞以及抑制前列腺

素合成等来压抑细胞免疫反应' 所有这些都是免疫

功能进一步下降#可能出现术后感染&肿瘤扩散及多

器官功能衰竭等' 刘氏(")等观察正常对照组与围

手术期大肠癌组#发现大肠癌患者!<CDEF*期除

外"术前 B细胞亚群 /<

&

&/<

6

及 /<

6

3/<

1

比值显

著低于对照组#术后 "# 天左右 /<

&

&/<

6

&/<

1

及

/<

6

3/<

1

比值与对照组比较无明显差异#与术前比

较/<

&

&/<

6

&/<

6

3/<

1

比值显著提高#/<

1

下降明

显' 表明大肠癌患者随病情发展#B细胞免疫功能

逐渐低下#手术切除肿瘤可不同程度地提高患者的

细胞免疫功能' 表明手术切除肿瘤可以阻断或减少

体内的免疫抑制因子#提升机体的免疫功能'

'0&!输血对肿瘤细胞免役功能的影响!输入含白

细胞的全血会导致围术期免疫抑制#可能增加肿瘤

的复发#降低肿瘤患者生存率' 输血亦可增加术后

感染发生率及多器官功能衰竭的可能性' 其次#输

血可能导致GH细胞功能下降及 I;@" 生成减少#使

输血后病毒感染机会增加#特别是巨细胞病毒和

9IJ病毒#崔氏(&)等采用间接免疫荧光法观察输血

对 '"# 例大肠癌患者外周血 B淋巴细胞亚群的影

响#并随访 & 年' 结果围手术期输血可延长大肠癌

术后的免疫抑制时间#增加复发转移的机会#从而影

响预后'

'06!轻度低温对围手术期细胞免疫功能的影响!

丁氏(6)等发现围手术期轻度低温对机体的免疫系

统会产生许多不利影响#轻度低温对机体细胞免疫

功能的影响#其通过对机体淋巴细胞&吞噬细胞&自

然杀伤细胞及细胞因子等产生不同程度的抑制作

用#从而抑制机体的细胞免疫功能#影响患者术后的

恢复#焦氏 (%)认为肿瘤患者术前存在免疫功能抑

制#麻醉和手术等可不同程度加重这种抑制#其中手

术创伤作用更强' 选择恰当的麻醉方法和麻醉药

物#限制手术创伤及其他因素对细胞免疫功能的影

响#采取严密的免疫监控#对肿瘤患者的治疗和预后

可发挥积极作用'

"!现代医学提高围手术期大肠癌免疫力

李氏等($)将 -# 例大肠癌患者随机分为试验组

和对照组' 实验组围手术期使用左旋咪唑#对照组

不使用免疫调节剂' 结果显示实验组 I;@"#IGK@

&

活性以及辅助性 B细胞 !/<

6

"3抑制性 B细胞

!/<

1

"比值!/<

6

3/<

1

"均高于对照组及本组治疗前

水平#且 % 年生存率明显高于对照组' 表明围手术

期使用左旋咪唑可以明显改善大肠癌患者的免疫抑

制状态并且可以提术后 % 年生存率' 恶性肿瘤病人

不但多伴有营养不良#而且还存在免疫抑制#因此针

对此类病人的营养支持最好既能达到纠正营养不良

又能改善其免疫状态的目的' 刘氏())等将 6# 例结

直肠癌病人随机分为肠内免疫营养组!LG组"及#

传统方法组!对照组"' LG组用免疫营养剂作术前

肠道准备#传统方法组采用禁食&机械灌肠和口服抗

生素' 结果发现采用肠内免疫营养剂作结直肠癌手

术前准备可改善病人免疫功能#保证肠道良好的清

洁度#并能加快术后肠功能恢复时间#手术后并发症

少' 徐氏(1)等将 -# 例胃肠道恶性肿瘤随机分为免

疫营养组&普通营养组和对照组#观察得出围手术期

肠内免疫营养可在术后早期提高病人的免疫功能#

减轻术后应激反应#降低术后并发症的发生率#并缩

短平均住院时间' 易氏(-)等将行大肠癌根治术的

61 例大肠癌患者随机分为实验组和对照组' 实验

组于术前 ' 周,术后第 '# 天每天静脉滴注高聚生.

对照组以等量生理盐水静脉滴注' 结果大肠癌患者

术后早期免疫功能低下#应用高聚生可明显减轻大

肠癌术后细胞免疫抑制程度#提高细胞免疫功能'

表明高聚生可通过减少免疫抑制因子来进一步提高

大肠癌术后细胞免疫功能' 围手术期应用高聚生可

以对抗肿瘤患者因手术创伤造成的免疫抑制效应#

改善术后早期机体的细胞免疫功能' 由于免疫功能

的迅速改善#对于大肠癌患者术后康复和预防肿瘤

术后早期复发&转移具有重要作用' 冯氏('#)等观察

-1)-
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脂肪乳剂对肿瘤病人围手术期细胞免疫功能的影

响#将 '6 名病理证实的进展期胃肠道癌症病人分为

二组#B:G@力能组#力能提供 &#+非蛋白热卡#B:G@

葡萄糖组#葡萄糖提供 '##+非蛋白热卡' 结果表

明B亚群中 /<

&

#/<

6

#/<

1

#GH细胞及 7I@" 分泌细

胞在手术后明显下降#经 B:G营养支持 6 天后回

升' 手术创伤降低机体细胞免疫功能' "#+力能提

供 &#+非蛋白热卡可使手术创伤应激期机体免疫

功能恢复' 使创伤后免疫瘴碍病人#在 B:G后细胞

免疫恢复至术前水平#说明在创伤应激期脂肪乳剂

的适量应用是有益的#并不产生细胞免疫抑制' 马

氏('')等将 )1 例围手术期患者随机分为全营养素 %@

KC组,给予能全素 %@KC 治疗.单纯化疗组,给予 %@

KC治疗.对照组,围手术期内不予化疗与免疫治疗'

结果各组治疗前 /<

&

&/<

6

&/<

6

3/<

1

&GH//值均有

明显下降#应用全营养素 %@KC 后#上述数值均明显

升高#单纯化疗者则明显下降' 全营养素 %@KC 治疗

既可抑制肿瘤的生长#又可改善患者的营养不良状

况与免疫功能' 李氏('")将围手术期大肠癌 )% 例患

者#随机分为 & 组#对照组 "% 例&常规肠外营养组

"$ 例&精氨酸强化肠外营养组 "6 例#进行治疗' 三

组均于术前&术后第 1 天' 检测 I5M&I5*&I5=&I5L#

GH细胞活性.B淋巴细胞及亚群#包括 /<

&

&/<

6

&

/<

1

&/<

6

3/<

1

.血清I;@"' 结果显示#常规 :G不能

改善患者的免疫状态#而精 :G组可明显改善患者

的免疫抑制' 徐氏('&)等将 -# 例围手术期胃肠道恶

性肿瘤患者随机分为免疫营养组!胃癌 % 例&结肠

癌 '' 例&直肠癌 '6 例"&普通营养组!胃癌 6 例&结

直肠癌各 '& 例"和对照组!胃癌 & 例&结肠癌 '& 例&

直肠癌 '6 例"#对照组围手术期常规补液' 普通营

养组术前 % 天开始连续口服普通肠内营养制剂#术

后连续 ) 天滴注' 免疫营养组术前 % 天开始连续口

服额外添加了精氨酸的肠内营养制剂##术后连续 )

天滴注加精氨酸肠内营养制剂' 检测显示三组病人

术后的I5*&I5M&I5=&/<

&

&/<

6

&/<

6

3/<

1

&GH&淋巴

细胞总数及比例等免疫指标均有下降#说明手术创

伤所致的代谢变化可加重肿瘤病人本身就存在的免

疫抑制' 但术后 1 天#免疫营养组的上述指标明显

回升!与普通营养组&对照组比较有统计学差异"#

表明围手术期肠内免疫营养支持能在术后早期达到

改善免疫功能的作用#而普通肠内营养却不能' 曹

氏('6)等 $# 例结直肠癌患者随机分为腹腔镜组和开

腹组#各 &# 例' 分别于术前 ' 天和术后第 & 天&'&"

周取外周静脉血#测定 /反映蛋白&I;@$&免疫球蛋

白及GH细胞活性进行比较' 结果,术后第 & 天#两

组患者外周血 /<

A

&

&/<

A

6

&/<

A

6

3/<

A

1

及 GH细胞活

性比较无显著性差异!4N#0#%"#开腹组患者术后

第 ' 周&" 周显著低于腹腔镜组!:O#0#'"' I;@$ 术

后第 '&& 天#开腹组明显高于腹腔镜组!4O#0#'"'

/(:术后第 &&) 天#开腹组明显高于腹腔镜组!4O

#0#'#4O#0#%"' I5=术后第 & 天腹腔镜组高于开

腹组!4O#0#%"#I5*&I5M两组间无统计学差异!4

N#0#%"' 结果,腹腔镜结直肠癌根治术比传统开

腹手术对机体影响小&免疫抑制轻&恢复快的特在免

疫功能保护上更具有优势'

&!中医药提高围手术期大肠癌免疫力

中医药治疗肿瘤及在肿瘤的辅助治疗中发挥了

重要作用' 目前#中药中能增强免疫功能的大多为

补益类中药#治疗手段多为口服为主#而采用其他方

法来增强大肠癌患者免疫功能的研究报道较少见'

应该提倡多途径&多手段#并结合现代治疗技术来提

高癌症患者的免疫功能#减少癌细胞的复发和转

移('%)

'

&0'!单味药的研究!黄氏等('$)发现人参&党参&枸

杞子&参三七&冬虫夏草&刺五加等中药的煎剂及有

效成分均有良好的促进 I;@" 的产生及提高 GH/&

;*H/的作用#起到发挥过继性抗肿瘤的作用' 研

究发现#黄芪提取物!*=L"能促进人的外周血免疫

细胞!:PI/"的增殖&提高/B;对肿瘤细胞的杀伤活

性&增强:P*=对肿瘤细胞的吞噬和产生细胞因子

的功能&促进 :PP/产生 I5M

('))

' 焦氏等('1)研究黄

芪茎叶总黄酮!K*="的免疫调节作用#发现 K*=

能促进刀豆蛋白*!/QR*"诱导的淋巴细胞增殖#增

加B细胞总数并调整B细胞亚群紊乱.提高SI;@" 所

诱导的;*H细胞活性' 同时还发现某些中药有效

成分还有调节红细胞免疫功能的作用('-)

'

&0"!对复方的研究!经典方对肿瘤免疫的调节作

用的研究表明#四君子汤能促进 I;@" 的生成#还能

促进I;@' 的生存并通过 GH&IKG和 I;@" 网络提高

机体的免疫功能' 另外#四君子汤对正常小鼠 GH

细胞毒性影响不大#但能增强 *<//活性#当 GH及

H细胞活性被/T所抑制时#四君子汤能显著恢复这

两类细胞的细胞毒活性' 刘氏("#)等发现四妙解毒

汤有诱导干扰素&肿瘤坏死因子&白介素@" 的产生&

增强;*H细胞活性等调节宿主免疫功能的作用'

&0&!其他

崔进平(&#)将 $# 例胃肠道肿瘤患者随机分成参

麦组和对照组' 参麦组于术前 ' 天至术后第 ) 天#

每天静滴参麦注射液' 对照组于术前 ' 天至术后第

) 天#每天单纯静滴葡萄糖' 于术前 ' 天及术后第

--)-
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"&) 天分别抽取外周静脉血#检测B细胞亚群及GH

细胞/<

A

%$

的数目' 结果,术后第 " 天#两组 /<

A

&

&

/<

A

6

&/<

A

1

&/<

A

6

3/<

A

1

及GH细胞 /<

A

%$

与术前相比

均显著下降!4O#0#%"#但下降的幅度不同#参麦组

下降的幅度大#组间比较有显著差异!4O#0#%".术

后第 ) 天#两组各项指标恢复至术前水平#组间比较

无显著差异!4N#0#%".两组 /<1 A变化不明显'

说明,中药参麦注射液可以改善因麻醉和手术造成

的机体免疫功能抑制状态#促进患者免疫功能的恢

复' 汪氏("")等取双侧足三里&三阴交&合谷&内关

穴#观察电针对消化道肿瘤患者围手术期及围化疗

期B淋巴细胞亚群和淋巴细胞转化功能的影响#结

果发现电针对恶性肿瘤患者围手术期及围化疗期的

细胞免疫功能有明显改善作用' 郭氏等("&)报道艾

灸关元&神阙可促进或增强机体的各种特异性和非

特异性免疫功能#提高吞噬细胞的吞噬功能#提高血

清中/<

&

&/<F和自然杀伤!GH"细胞含量#升高免

疫球蛋白I5M&I5*&I5=的含量#增强红细胞免疫及

调节功能#提高脾&胸腺重量及脾指数和胸指数#延

缓胸腺的萎缩程度#对免疫调节网具有正向调节作

用' 饶氏("6)等将 6# 例大肠癌患者随机分成针刺组

和对照组#针刺组按循经取穴原则取穴#选取 1 ,'#

对穴位!足三里&膈俞&脾俞&肾俞&胃俞&合谷&肝

俞&内关等"#检测手术前后 B淋巴细胞 S<G*转录

活性#即核仁形成区嗜银蛋白!*5@GU(F"定量测定

!以I0?+表示"#结果针刺组手术当天及术后第 '&)

天外周血 I0?+值均高于对照组#说明针刺有提升

外周血B淋巴细胞*5@GU(F的作用#亦即能提高患

者B淋巴细胞 S<G*转录活性#从而提高患者免疫

力'

&!结语

中医药抗肿瘤是具有传统中医特色治疗方式#

中药及中西医结合在大肠癌的治疗中已显示了独特

的优势' 中药在改善患者的生活质量&减轻放&化疗

术后的不良反应等方面有着独特的优势#是现代医

学不具备的#目前研究甚多#但多数仍停留在疗效及

结果的研究#尚缺乏理论及系统化的研究#对相关药

理的研究仍显不足' 同时缺乏一个完善的疗效指

标#对肿瘤及宿主两个变量进行评估#并反映患者生

存质和量的变化#抗肿瘤的中药虽多#但单味药物的

有效成分研究较少#用药缺乏筛选.对中药抗肿瘤机

制的分子水平研究尚未广泛开展#应努力寻找和筛

选更为有效的多靶点&多作用机制的中药及复方制

剂' 相信随着各种先进研究手段在中医药抗肿瘤领

域的广泛应用和深入' 中西结合在大肠癌的治疗中

将会发挥更重大的作用'
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