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Abstract:Objective  To observe  the effect of Yiqi Yangyin recipe(YQYY, supplementing qi, nourishing 
yin) combined with postoperative adjuvant chemotherapy FOLFOX4 on immune function in patients with 
colorectal cancer. Methods  Selected 60 patients with colorectal cancer from Department of General Surgery 
in Longhua Hospital received operation and were hospitalized to complete the full cycle of chemotherapy 
from January 2009 to June 2012. These 60 patients were equally randomized  into  two groups,  treatment 
group,  treated with YQYY combined with chemotherapy, and control group,  treated with chemotherapy 
alone(n=30). Both groups received FOLFOX4 chemotherapy; moreover, treatment group took YQYY during 
chemotherapy,  twice a day. The immune indicators were observed before and after operation, and before 
various cycles of chemotherapy. The changes of immune indicators and side effects of chemotherapy were 
analyzed. Results  Index change  in  treatment group was not statistically significant before and after all 
cycles of chemotherapy. CD4, CD4/CD8 were increased after operation in treatment group and control group, 
but CD8 was significantly decreased (P>0.05).After 3 cycles of chemotherapy, CD8 was decreased, while 
CD4/CD8 was increased in both groups (P<0.05). CD3,CD4,CD4/CD8 were significantly increased while 
CD8 was significantly decreased after 6 cycles of chemotherapy in treatment group compared with control 
group（P<0.01）. The side effects of chemotherapy in treatment group were significantly lighter than those 
in control group. Conclusion  YQYY could improve the  immune function and reduce the side effects  in 
colorectal cancer patients during postoperative adjuvant chemotherapy.
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摘  要：目的  观察益气养阴中药联合FOLFOX4方案化疗对大肠癌术后患者免疫功能的影响。方
法  选择60例2009年1月—2012年6月期间在龙华医院普外科接受手术并住院完成完整化疗周期的结直

肠癌患者，随机分为益气养阴中药联合化疗组（治疗组）和单纯化疗组（对照组），每组30例。两组

均以FOLFOX4方案化疗，治疗组在化疗期间口服益气养阴中药，早晚各一次，分别观察患者术前、

术后、及化疗各个周期前的各项免疫指标，比较两组免疫指标的变化及化疗的不良反应等变化。结
果  治疗组化疗各周期前后各指标变化不明显，差异无统计学意义。治疗组和对照组在手术后CD4，

CD4/CD8较手术前上升，CD8较手术前有明显下降，两组间比较差异无统计学意义。经过3周期的化

疗后，治疗组和对照组比CD8下降、CD4/CD8上升（P<0.05），在经过6周期化疗后治疗组和对照组

比CD8下降（P<0.01）、CD3、CD4、CD4/CD8上升（P<0.01），差异有统计学意义。而治疗组化疗

期间的不良反应明显比对照组轻。结论  益气养阴中药能提高肠癌患者术后辅助化疗期间的免疫功

能，同时能减轻化疗期间的不良反应。
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·临床应用·

0 引言
大肠癌是临床常见肿瘤，随着现代生活节奏

和饮食习惯的改变，大肠癌的发病率在逐年不断

上升，对人类健康的威胁也越来越大。目前的医

疗水平下，对大肠癌的治疗仍然是以手术为中
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心包括放化疗，中医药治疗，生物治疗等的综合

治疗。而在大肠癌根治或姑息切除术后的患者中

绝大多数需要进行术后进一步的辅助化疗，但由

于手术及术后化疗对人体免疫功能的影响使得许

多患者难以顺利完成标准的化疗方案。同时在临

床上，我们观察到许多术后进行辅助化疗的患者

常伴有气阴两伤的中医临床证候，如加以服用相

应益气养阴的中药后，临床气阴两伤的中医症候

群可得到很大改善，可减轻化疗不良反应，有利

于提高患者免疫抵抗力，有助于顺利完成化疗方

案。本研究旨在观察大肠癌患者在行根治或姑息

术后进行辅助化疗期间，益气养阴中药对患者免

疫功能的影响及对化疗期间不良反应的影响。

1 资料和方法
1.1  病例纳入及排除标准

纳入标准：有明确病理学诊断的Ⅱ~Ⅳ期结直

肠癌患者，且Ⅱ期患者有高危或复发风险（肿瘤

分化差，淋巴结清扫<12个，术前有肠梗阻，脉

管有癌栓等），进行根治术后辅助化疗的大肠癌

患者，化疗方案为FOLFOX4。年龄18~70岁，治

疗过程中出现乏力、肢体倦怠、纳呆、自汗、口

干、大便欠畅，舌胖边有齿痕，舌红，舌苔光等

气阴两伤症状的患者。

排除标准：年龄<18或>70岁，合并有心血

管、脑血管、肝、肾和造血系统等严重原发性疾

病、精神病。不能在本院完成完整化疗周期者。

1.2  一般资料

60例均为2009年1月—2012年6月间在上海中

医药大学附属龙华医院普外科住院手术及术后

行FOLFOX4方案辅助化疗患者，术后均经病理

确诊，大肠癌的诊断分期参照美国抗癌联合会

（AJCC，2002）的大肠癌TMN分期判断[1]，中医

辨证分型参照《中医病症诊断疗效标准》 [2]。根

据随机数字表分为益气养阴中药联合化疗组（治

疗组）和单纯化疗组（对照组），每组30例。治

疗组男18例，女12例；年龄55岁；结肠癌17例，

直肠癌13例；Ⅱ期4例，Ⅲ期16例，Ⅳ期10例；

对照组男14例，女16例；年龄58岁；结肠癌16
例，直肠癌14例；Ⅱ期3例，Ⅲ期16例，Ⅳ期11
例，两组患者一般资料比较，差异无统计学意义

（P>0.05），见表1。

1.3  治疗方法  
两组化疗方案均为FOLFOX4，其中具体用

药，L-OHP 85 mg/m2静脉滴注2 h（第1天）,LV200 

mg/m2静脉滴注（第1、2天），5-Fu 400 mg/m2静脉

推注（半小时内推完，第1、2天），5-Fu 600 mg/
m2静脉化疗泵（civ）22 h持续。14天为一周期，共

12周期。治疗组在化疗期间口服益气养阴中药，益

气养阴中药基本方组成：太子参15 g，黄芪15 g，

白术15 g，茯苓9 g，杞子12 g，生地9 g，石斛9 g，

南北沙参各9 g，生甘草6 g，随证加减，由龙华医

院中药房煎制成100 ml×2袋，早晚各一次。患者在

术前及每次化疗前监测血常规、肝肾功能，并检

测免疫指标CD3，CD4，CD8，CD4/CD8。如化疗

期间血白细胞下降及时给予皮下注射G-CSF（粒细

胞集落刺激因子，瑞白，每支100 µg，齐鲁制药）

1~2支。

1.4  毒性反应评价

按WHO抗肿瘤药物毒性反应标准分为0~Ⅲ

度，评定治疗期间出现的临床毒性反应。

1.5  统计学方法

采集资料后用SPSS16.0统计软件进行分析，

计量资料用均数±标准差（x±s）表示，采用t检
验，计数资料用卡方检验。P<0.05为差异有统计

学意义。

2 结果
2.1  治疗组和对照组手术前后免疫功能比较结果

治疗组和对照组在手术前免疫功能比较差异

无统计学意义，两组术后免疫功能和术前比较均出

现免疫功能改善的现象， CD4、CD4/CD8均上升

（P<0.01），CD8明显下降（P<0.01），但两组之间

比较差异无明显统计学意义（P<0.05），见表2。

2.2  治疗组和对照组化疗前后各周期免疫指标比

较结果

治 疗 组 化 疗 各 周 期 前 后 各 指 标 变 化 不 明

显，差异无统计学意义。经过3周期的化疗后，

治疗组和对照组比较CD8下降、CD4/CD8上升

（P<0.05），在经过6周期化疗后治疗组和对

照组比较CD8下降（P<0.01）、CD3、CD4、

CD4/CD8上升（P<0.01），差异有统计学意义。

表1 60例结、直肠癌患者的一般情况对照
Table1 Comparison of 60 patients’ characteristics
  
Groups n Age

(years)
Gender Clinical stages 

Male Female Ⅱ Ⅲ Ⅳ
 Treatment 30 55.3 18 12 4 16 10
 Control 30 58.1 14 16 3 16  11*

Notes:  treatment group:treated with Yiqi Yangyin  recipe combined 

with chemotherapy; control group:treated with chemotherapy alone; 
*: P>0.05,comparison between two groups
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在3周期的化疗后，对照组和化疗前比较CD4下

降（P<0.01）、CD4/CD8下降（P<0.01），6周

期的化疗后和化疗前比较，CD4、CD4/CD8下降

（P<0.01）、CD8上升（P<0.01），且和3周期化

疗后比较，CD4/CD8下降（P<0.01）、CD8上升

（P<0.01），两组差异有统计学意义，见表3。

2.3  治疗组和对照组化疗期间各种化疗不良反应

结果

观察两组患者化疗期间的各种化疗不良反

应，治疗组在化疗期间其化疗的不良反应明显

比 对 照 组 要 轻 ， 两 组 比 较 差 异 有 统 计 学 意 义

（P<0.05），见表4。

3  讨论
大肠癌的治疗是一个以手术为中心的包括化、

放疗，中医药治疗，生物免疫治疗等综合性治疗。

其中手术和化、放疗，在治疗的同时也会带来对身

体的伤害，不同程度上对患者的免疫功能产生不利

的影响，影响了肿瘤的治疗。而近年来祖国传统医

学在肿瘤治疗上所取得的成果显示，中医药治疗可

以提高肿瘤患者的生活质量，增强肿瘤患者的免疫

力，减轻放化疗的不良反应。

现代医学研究表明肿瘤发生、发展与机体的

免疫状态有着密切的关系。恶性肿瘤患者的免疫

功能状态往往是紊乱和低下的。单独辅助化疗的

患者，随着周期增加，机体免疫功能亦受到明显

影响。T淋巴细胞是机体免疫监视和肿瘤免疫的

重要效应细胞，免疫功能受抑制可加速病情的发

展。其中CD4+代表辅助性T细胞（Th），CD8+代

表抑制性T细胞（Ts），Th和Ts既对立又统一，

在人体内维持一定的平衡，Th和Ts细胞之间的平

衡是通过CD4+和CD8+细胞之间的百分比表达出来

的，CD4+细胞能分泌IL-2和INF-γ，并与NK细胞有

显著协同作用。CD8+细胞的作用与CD4+细胞的作

用正相反，可导致免疫应答的抑制[3]。一般认为，

CD4+/CD8+比值可以作为衡量细胞免疫功能乃至判

断预后的主要指标，CD4+/CD8+比值降低，破坏了细

胞免疫的平衡，其值下降表示免疫状态受抑制[4]。

研究还发现，CD4+细胞在协同杀伤肿瘤细胞中起

着重要作用，CD4+细胞数减少可使肿瘤细胞发生

免疫逃逸[5]。恶性肿瘤患者的细胞免疫明显低下，

CD3、CD4+/CD3+、CD4/CD8比值明显低于健康者[6]，

有利于肿瘤逃脱免疫监视，从而有利于肿瘤的生

长和转移。手术切除肿瘤后CD8+表达明显降低，

CD4/CD8明显上升，而通过实验性动物和对人类

恶性肿瘤患者大量研究表明：免疫系统的所有有

表2 两组大肠癌患者术前、术后免疫指标的对照（x±s,n=30）

Table2 Comparison of  immune index between two 

colorectal cancer groups before and after operation(x±s,n=30)
Groups Time CD3 CD4 CD8 CD4/CD8

Treatment Before 
operation

69.08±7.13 44.40±6.89 29.60±6.89* 1.49±0.45*

After 
operation

71.78±6.97 47.45±7.60 24.23±5.43 2.18±0.60

Control Before 
operation

68.41±6.28 45.97±6.62 29.50±7.23# 1.61±0.45#

After 
operation

69.7±7.83 47.40±5.94 24.82±6.74 2.10±0.60

Notes:*:comparison of  immune  index  in  treatment group before and 
after operation  t=4.810（P<0.01）;#:comparison of  immune index in 
control group before and after operation t=4.873（P<0.01）

表3 两组大肠癌患者化疗前后免疫指标的比较（x±s）
Table3 Comparison of immune index in two colorectal cancer groups before and after chemotherapy（x±s）

  Groups n Time CD3 CD4 CD8 CD4/CD8
Treatment 30 Before chemotherapy 71.78±6.97 47.45±7.60 24.23±5.43 2.18±0.60

3 cycles of chemotherapy 72.82±7.22  43.90±7.68* 24.00±6.86  1.99±0.73*

6 cycles of chemotherapy 73.38±7.53 45.56±7.44   21.86±4.32**   2.19±0.64**

Control 30 Before chemotherapy   69.7±7.83 47.40±5.94 24.82±6.74 2.10±0.60
3 cycles of chemotherapy 69.33±8.40  41.42±7.70# 28.33±8.17  1.58±0.53#

6 cycles of chemotherapy 68.50±6.54   40.67±6.62##    35.84±6.67##&     1.17±0.28##&

Notes:*:comparison of CD8 and CD4/CD8 between two groups after 3 cycles of chemotherapy;**:comparison of CD8 and CD4/CD8 between two 
groups after 6 cycles of chemotherapy;#:comparison of CD8 and CD4/CD8 in control group before and after 3 cycles of chemotherapy;##:comparison 
of CD4, CD8 and CD4/CD8 in control group before and after 6 cycles of chemotherapy;&:comparison of CD8 and CD4/CD8 in control group  after 3 
and 6 cycles of chemotherapy

表4 两组大肠癌患者化疗不良反应比较（n=30）
Table4 Comparison of side effects of chemotherapy in two 
groups(n=30)

  Groups Toxicity 
degrees

Nausea and
 vomitting  Constipation Diarrhoea  Thirst  Weak

Treatment 0 13   6 17 13 11
Ⅰ   9 12   5 12   9
Ⅱ   6 11   7   5   8
Ⅲ   2   1   1   0   2

Control  0   4   5   7   8   3
Ⅰ 11 15 15   8 12
Ⅱ 11   8   6   6   9
Ⅲ   4   2   2   8    6*

Notes:*:P<0.05,comparison of side effects of chemotherapy  in  two 
groups
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效应成分均对消除肿瘤细胞、控制肿瘤生长有作

用，通过对恶性肿瘤患者相应免疫指标(CD分子)
的检测，可对恶性肿瘤患者的预后进行判断并指

导治疗和观察转归[7-8]。所以改善大肠癌患者的免

疫抑制状态，有望成为大肠癌综合治疗的重要内

容，本研究亦显示大肠癌患者的部分免疫指标在

手术后明显上升。单独辅助化疗的患者，随着周

期增加，机体免疫功能亦受到影响。

大肠癌患者多因正气不足，湿毒瘀结于肠中，

日久结块，耗气伤阴。经手术耗气伤血，脾胃更

弱，气阴更伤。而大肠癌术后需行辅助化疗的患

者往往在术后3~4周内即开始化疗，药毒伤阴耗

气，更加重气阴两伤的症状，临床上患者常表现

为乏力、肢体倦怠、纳呆、自汗、口干、大便欠

畅，舌胖边有齿痕，舌红，舌苔光等临床症状。

现代医学证明，益气养阴中药具有调节机体免疫

功能，增强机体防御能力抑制肿瘤细胞的生长，

改善心肺功能，改善微循环，调节体液电解质平

衡，促进人体物质代谢。本研究基本方中，太子

参、黄芪、白术芍、茯苓、甘草有益气健脾、清

热利湿作用，南北沙参、石斛、生地、杞子能养

胃生津，浮小麦有收敛止汗作用，佛手、玫瑰花

有理气不伤阴的作用，诸药合用能扶正祛邪，健

脾和胃，生津润燥，益气养阴[9-10]。故可以明显改

善术后患者的虚弱情况，同时改善化疗期间化疗

药物的毒性反应对患者造成的各种临床症状。帮

助患者顺利完成化疗周期。

本研究结果表明，大肠癌患者通过根治或姑

息切除手术能改善免疫功能。单独辅助化疗的患

者，随着周期增加，机体免疫功能受到明显影

响。在化疗同时联合对症中药治疗的患者，免疫

功能无明显改变，这可能和益气养阴中药具有调

节机体免疫功能、抑制肿瘤细胞生长有关。此外

化疗过程中因不良反应，患者可能无法耐受，导

致治疗中止。应用中药的患者能减轻化疗产生的

不良反应，耐受完整的化疗周期，进而提高综合

治疗的效果，改善肿瘤患者的预后，对肿瘤患者

的长期治疗效果能产生积极的作用。
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