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结直肠癌渊colorectal cancer, CRC冤是全球发病

率排名第 3尧病死率排名第 2 的恶性肿瘤袁极大威胁

着人类健康[1]遥 据 2022 年中国癌症统计报告显示袁
在所有恶性肿瘤中袁CRC 发病率居第 2 位袁死亡率

据第 4 位袁每年新发病例约 40.8 万例袁死亡病例约

19.6 万例[2]袁并且随着人口老龄化袁CRC 发病率和死

亡率呈现上升趋势袁其中 25%的患者可能在确诊时

已出现转移袁且 5 年生存率仅 10%左右袁受到临床

重点关注[3]遥 针对此类错失手术治疗时机的患者袁临
床可选择靶向治疗遥 瑞戈非尼属于小分子多靶点激

酶抑制剂袁能够抑制多类蛋白激酶的活性袁抑制肿瘤

增殖[4]遥 自 2012 年 9 月在美国上市以来袁瑞戈非尼

已在临床上使用 10 余年袁但其在中国人群中的疗

效及不良反应方面的真实数据仍十分有限[5]遥 目前袁
中医辨证论治联合靶向治疗 CRC 已成为临床研究

的热点遥 研究表明袁靶向治疗配合中药治疗可改

善CRC 患者临床症状尧降低患者的复发率和转移

率尧延长总生存期尧提高生活质量等[6]遥 基于此袁本研

究探讨健脾消癌方辅助瑞戈非尼靶向治疗 CRC 患

者的临床疗效袁报道如下遥
1 资料与方法

1.1 一般资料

采用随机数字表法袁将 2022 年 2 月至 2023 年

12 月南京中医药大学附属南京医院渊南京市第二医

院冤肿瘤科接收的 CRC 患者 70 例进行分组遥观察组

35 例袁男 19 例尧女 16 例袁年龄 34耀70渊51.37依2.59冤
岁袁结肠癌 21 例尧直肠癌 14 例袁芋期 20 例尧郁期 15
例袁体质量指数 20耀26渊23.41依2.17冤 kg/m2曰对照组 35

例袁男 17 例尧女 18 例袁年龄 36耀69渊51.82依2.68冤岁袁
结肠癌 20 例尧直肠癌 15 例袁芋期 23 例尧郁期 12 例袁
体质量指数 20耀25渊23.06依2.51冤 kg/m2遥 两组基础信

息比较袁差异均无统计学意义渊P跃0.05冤遥本研究经南

京中医药大学附属南京医院渊南京市第二医院冤伦理

委员会审批通过渊伦理审批号院2022-LS-ky018冤遥
1.1.1 纳入标准 渊1冤CRC 经影像学和实验室检

查袁符合叶中国结直肠癌诊疗规范渊2020 年版冤曳[7]中
相关诊断标准袁依据美国癌症联合委员会/国际抗癌

联盟 TNM 分期渊第 7 版冤[8]为郁 A尧郁 B 期袁并且临

床用药符合叶中药新药临床研究指导原则渊试行冤曳[9]

原则曰渊2冤经病理学或细胞学或者影像学临床诊断

的CRC渊腺癌冤患者曰渊3冤年龄 15耀70 岁袁患者卡氏功

能状态评分渊Karnofsky, KPS冤逸50 分 [10]曰渊4冤无法接

受局部治疗的转移性 CRC袁瑞戈非尼为三线或三线

以上用药曰渊5冤患者心尧肝尧肾功能未见明显异常袁且
造血功能基本正常曰渊6冤所有患者均签署知情同意书袁
依从性良好遥
1.1.2 排除标准 渊1冤妊娠期或哺乳期妇女曰渊2冤患
有精神病或有意识障碍袁不能合作治疗者曰渊3冤肠
穿孔尧肠梗阻者曰渊4冤合并有重要脏器功能不全者曰
渊5冤未按规定接受治疗袁依从性差袁无法判断疗效者遥
1.2 治疗方法

1.2.1 对照组 选择瑞戈非尼渊拜万戈袁德国拜耳公

司袁批准文号院国药准字 HJ20171300袁规格院40 mg冤袁
160 mg/次袁1 次/d袁口服袁用药 21 d 停用 7 d袁28 d
为 1 个周期袁至少完成 3 个周期袁病情进展或无法耐

受时停止用药遥
1.2.2 观察组 在对照组基础上服用健脾消癌方

were treated for 28 days. The total effective rate was evaluated. Before and after treatment, T lymphocyte (CD3+), helper T cells
(CD4+), CD4+/cytotoxic T cells (CD8+), carbohydrate antigens (CA125, CA19-9, CA242), carcinoembryonic antigen (CEA), interleukin-6
(IL-6), interleukin-10 (IL-10), and tumor necrosis factor-琢 (TNF-琢) were measured. The adverse reactions (such as nausea and vomiting,
skin reaction of hands and feet, diarrhea, abnormal function of liver and kidney) were recorded. Results The total effective rate of
the observation group was 57.14% , which was higher than the 42.86% in the control group (P<0.05). After treatment, the levels of
serum CD3+,CD4+, CD4+/CD8+ in both groups were significantly higher than those before treatment (P<0.05), and the levels of CD3+,
CD4+, and CD4+/CD8+ in the observation group were all higher than those in the control group (P<0.05). After treatment, the levels of
CA125, CA19-9, CA242, and CEA in both groups were lower than those before treatment (P<0.05), and the levels of CA125, CA19-9,
CA242, and CEA in the observation group were all lower than those in the control group (P<0.05). Post-treatment, the levels of
serum IL-6, IL-10, and TNF-琢 were lower in both groups than before treatment (P<0.05), and the levels of IL-6, IL-10, and TNF-琢
in the observation group were all lower than those in the control group (P<0.05). During the treatment, there was no statistically
significant difference in the total incidence of adverse reactions between the two groups (P>0.05). Conclusion Regorafenib combined
with JPXAF has a good therapeutic effect on colorectal cancer, which can reduce inflammatory response, regulate immune function,
and lower tumor marker levels, with few adverse reactions. Therefore, it is worthy of clinical promotion.

也运藻赠憎燥则凿泽页 colorectal cancer; Jianpi Xiaoai Formula; regorafenib; inflammatory response; immune function; tumor marker
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渊药物组成院郁金 15 g袁黄芪 20 g袁枳壳6 g袁茯苓 15 g袁白
花蛇舌草 20 g袁淫羊藿 5 g袁白术 10 g袁半枝莲 20 g袁法
半夏 20 g袁人参 15 g袁甘草 6 g遥 口干咽燥者加石斛

10 g尧麦冬 10 g曰恶心尧头痛者加砂仁 8 g尧竹茹 10 g曰
血虚者加当归 10 g尧鸡血藤 15 g曰腹痛者加延胡索

10 g尧白芍 15 g冤遥 药物水煎至 200 mL袁早晚 2 次温

服袁100 mL/次袁于口服瑞戈非尼第 1 天开始同步服

用袁每天 1 剂袁共服用 3 个治疗周期遥
1.3 观察指标

1.3.1 疗效评估标准 均在治疗 3 个周期后评估疗

效袁参照叶实体瘤疗效评价标准简介曳[11]遥 完全缓解院
病灶消失袁且维持 4 周以上曰部分缓解院病灶缩小逸
30%袁且维持 4 周以上曰疾病稳定院病灶缩小约30%或

增大臆20%曰疾病进展院病灶增大>20%袁或发现新病

灶遥 总有效率=渊完全缓解例数+部分缓解例数+疾病

稳定例数冤/总例数伊100%遥
1.3.2 免疫因子检测 治疗前后袁于清晨空腹情况下

抽血袁利用流式细胞分析仪检测 T 淋巴细胞渊CD3+冤尧
辅助性 T细胞渊CD4+冤尧CD4+/细胞毒性 T 细胞渊CD8+冤袁
通过 Cell Quest Pro 软件分析数据遥
1.3.3 肿瘤标志物检测 治疗前后袁于清晨空腹情

况下抽血袁于检验科采用 ELISA 法分别检测血清糖

类抗原渊CA125尧CA19-9尧CA242冤尧癌胚抗原渊carci鄄
noembryonic antigen袁CEA冤遥
1.3.4 炎性因子检测 治疗前后袁于清晨空腹情况

下抽血袁于检验科采用 ELISA 法分别检测血清白细

胞介素渊interleukin, IL冤-6尧IL-10尧肿瘤坏死因子-琢
渊tunmor necrosis factor-琢, TNF-琢冤遥
1.3.5 不良反应统计 记录试验过程中患者恶心呕

吐尧手足皮肤反应尧腹泻尧肝肾功能异常及有无出血

等情况遥
1.4 统计学分析

应用 SPSS 20.0 统计学软件分析数据遥 正态分

布的计量资料以野曾依s冶表示袁组内比较采用配对 t 检
验袁组间比较采用独立样本 t 检验曰计数资料以野例
渊%冤冶表示袁组间比较采用 字2 检验曰等级资料采用非

参数秩和检验遥 以 P<0.05 为差异有统计学意义遥
2 结果

2.1 两组患者疗效比较

观察组总有效率 57.14%袁高于对照组的42.86%
渊P约0.05冤遥 详见表 1遥

2.2 两组患者免疫指标的变化

治疗前袁两组 CD3+尧CD4+尧CD4+/CD8+比较袁差异

均无统计学意义渊P跃0.05冤遥治疗后袁两组免疫指标均

较治疗前升高渊P约0.05冤袁且观察组 CD3+尧CD4+尧CD4+/
CD8+均高于对照组渊P约0.05冤遥 详见表 2遥
2.3 两组患者肿瘤标志物的变化

治疗前袁两组 CA125尧CA19-9尧CA242尧CEA 比较袁
差异均无统计学意义渊P跃0.05冤遥 治疗后袁两组CA125尧
CA19-9尧CA242尧CEA 均较治疗前降低渊P约0.05冤袁
且观察组 CA125尧CA19-9尧CA242尧CEA 均低于对照

组渊P约0.05冤遥 详见表 3遥
2.4 两组患者炎性指标的变化

治疗前袁两组患者 IL-6尧IL-10尧TNF-琢 比较袁差异

均无统计学意义渊P跃0.05冤遥 治疗后袁两组 IL-6尧IL-10尧
TNF-琢 均较治疗前降低渊P约0.05冤袁且观察组IL-6尧
IL-10尧TNF-琢 均低于对照组渊P约0.05冤遥 详见表4遥

注院与对照组比较袁*P约0.05遥

组别

对照组

观察组

完全缓解

0
0

部分缓解

11
17

疾病稳定

4
3

疾病进展

5
2

总有效率/%
42.86
57.14*

表 1 两组患者总有效率比较渊n=35袁例冤
Table 1 Comparison of total effective rates between two

groups of patients (n=35, cases)

表 2 两组患者免疫指标比较渊n=35袁曾依s冤

注院与治疗前比较袁*P约0.05遥

组别
CD3+/%

治疗前 治疗后

CD4+/%
治疗前 治疗后

CD4+/CD8+

治疗前 治疗后

对照组

观察组

t 值
P值

61.04依6.11
60.68依6.34

0.242
0.810

70.39依7.14*
75.17依8.22*

2.597
0.012

36.90依4.13
36.51依4.28

0.388
0.699

42.19依5.20*
48.20依6.37*

4.324
0.001

1.72依0.43
1.68依0.46

0.376
0.708

1.96依0.55*
2.25依0.65*

2.015
0.048

Table 2 Comparison of immune indicators between two groups of patients (n=35袁曾依s)
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2.5 两组患者不良反应比较

治疗期间袁对照组患者出现 3 例恶心呕吐尧4例
手足皮肤反应尧2 例腹泻尧2 例肝肾功能异常曰观
察组患者出现 2 例恶心呕吐尧2 例手足皮肤反应尧
2 例腹泻尧1 例肝肾功能异常遥两组患者均未出现出

血不良反应遥 观察组不良反应总发生率为20.00%
渊7/35冤袁低于对照组的 34.43%渊11/35冤袁但差异无统

计学意义渊P跃0.05冤遥
3 讨论

CRC 的转移率及复发率较高袁早期患者的症状

并不典型袁极易被忽视袁确诊时袁可能已经发生肝尧肺
等转移遥 一旦出现转移袁直接影响患者预后袁甚至出

现腹水尧肝脏肿大尧肠梗阻等严重并发症袁直接危及

患者生命[12-13]遥 CRC 患者临床治疗方案有限袁一线尧
二线治疗方案常以氟尿嘧啶类药物为基础联合奥沙

利铂或伊立替康袁并依据基因状态增加靶向药物袁三
线用药目前国内常见的有瑞戈非尼尧呋喹替尼及曲

氟尿苷替匹嘧啶等药物[14-15]遥 瑞戈非尼是一种口服

的多靶点小分子酪氨酸激酶抑制剂袁可通过有效阻

断多个蛋白激酶袁抑制肿瘤增殖尧肿瘤血管生成尧肿
瘤转移和肿瘤免疫袁从而发挥抗肿瘤作用[16]遥

近年来袁中医药辅助治疗 CRC 取得较大进展遥
研究表明袁中医药辅助治疗适用于 CRC 手术恢复

期尧放射治疗尧化学治疗尧靶向治疗期间患者袁可明显

降低肿瘤的复发转移率袁减轻手术和放射治疗尧化学

治疗等治疗手段引起的并发症和不良反应袁提高患

者生存质量袁延长患者生存期等 [17]遥 中医学认为袁
CRC 属于野肠风冶野下痢冶野脏毒冶等范畴袁其病因与情

志内伤尧饮食不节有关袁患者素体亏虚袁邪毒凝滞袁正
气不足袁导致虚尧毒尧瘀滞于大肠袁形成 CRC[18]遥 本研

究基于中医扶正祛邪理论予以中药补气解毒尧扶正

消癌为主治疗袁观察健脾消癌方联合瑞戈非尼治疗

CRC 的临床疗效遥 健脾消癌方中袁郁金活血止痛尧行
气解郁曰黄芪托毒排脓尧补气升阳曰枳壳理气宽中尧行
滞消胀曰茯苓利水消肿尧渗湿健脾曰白花蛇舌草清热

解毒尧利湿通淋曰淫羊藿补肾壮阳尧祛风除湿曰白术健

脾益气尧燥湿利水曰半枝莲清热解毒尧散瘀止血曰法半

夏燥湿化痰曰人参大补元气尧补脾益肺遥诸药合用袁发
挥补气健脾尧化瘀散结的作用袁同时达到攻补兼施的

目的[19-20]遥
本研究结果表明袁观察组总有效率高于对照组袁

但两组不良反应并无差异曰两组治疗前的免疫指标尧
肿瘤标志物水平尧炎性指标均无差异袁治疗后观察组

的 CD3 +尧CD4 +尧CD4 +/CD8 +均高于对照组袁CA125尧
CA19-9尧CA242尧CEA尧IL-6尧IL-10尧TNF-琢 均低于对

照组袁说明观察组能消除炎性反应袁增强患者免疫能

力袁降低肿瘤标志物水平遥 CA125 在卵巢癌中呈现

注院与治疗前比较袁*P约0.05遥

组别

对照组

观察组

t 值
P值

CA125/渊U/mL冤
治疗前 治疗后

CA19-9/渊U/mL冤
治疗前 治疗后

CA242/渊U/mL冤
治疗前 治疗后

CEA/渊滋g/L冤
治疗前 治疗后

61.77依5.06
61.48依5.23

0.236
0.814

48.20依4.09*
40.37依3.55*

8.553
0.001

34.88依6.01
34.26依6.37

0.419
0.677

20.36依3.51*
12.58依2.04*

11.337
0.001

42.22依6.58
41.95依6.37

0.174
0.862

24.51依4.08*
18.46依3.69*

6.506
0.001

11.71依3.80
11.23依3.64

0.540
0.591

6.04依2.01*
3.98依1.22*

5.183
0.001

表 3 两组患者肿瘤标志物比较渊n=35袁曾依s冤
Table 3 Comparison of tumor markers between two groups of patients (n=35袁曾依s)

注院与治疗前比较袁*P约0.05遥

组别
IL-6

治疗前 治疗后

IL-10
治疗前 治疗后

TNF-琢
治疗前 治疗后

对照组

观察组

t 值
P值

13.14依3.18
12.96依3.32

0.232
0.818

8.06依1.68*
5.27依1.65*

7.010
0.001

23.70依5.61
23.41依5.24

0.223
0.824

14.50依3.83*
9.67依2.22*

6.455
0.001

113.79依10.10
114.28依10.36

0.200
0.842

80.52依5.39*
47.91依3.25*

30.652
0.001

表 4 两组患者炎性指标比较渊n=35袁曾依s袁ng/L冤
Table 4 Comparison of inflammatory indicators between two groups of patients (n=35袁曾依s袁ng/L)
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阳性表达袁随着临床不断研究袁发现其在胃癌尧乳腺

癌尧肠癌尧胰腺癌中也存在阳性表达曰CA19-9 在多

种腺癌中呈现异常升高趋势袁成为判断胆管癌尧胰
腺癌尧肠癌的常见肿瘤标志物袁具备较高的敏感性

及特异度曰CA242 在肠癌等消化道恶性肿瘤中呈现

阳性表达袁成为判断早期肠癌的重要方式[21]曰此外袁
当机体处于肿瘤状态时袁CEA 能够进入淋巴循环或

血液循环袁从而使 CEA 水平异常升高袁并在 CRC 患

者的血清中呈阳性表达[22-23]遥 本研究结果发现袁用药

后观察组 CA125尧CA19-9尧CA242尧CEA 均低于对照

组袁说明观察组患者病情逐渐趋于稳定袁疾病有效

延缓遥
综上所述袁瑞戈非尼联合健脾消癌方的疗效较

常规治疗更理想袁可减轻炎性反应尧调节免疫能力尧
降低肿瘤标志物水平袁能提高临床治疗的有效率袁其
具体的作用机制有待进一步研究遥
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