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槐耳颗粒联合 GP方案治疗晚期非小细胞肺癌的疗效
及对 Th1/Th2免疫平衡和血清肿瘤标志物的影响 *
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摘要目的：观察晚期非小细胞肺癌（NSCLC）采用吉西他滨 +顺铂（GP方案）联合槐耳颗粒治疗的疗效及对 Th1/Th2免疫平衡和

血清肿瘤标志物的影响。方法：选取 2020年 01月 ~2022年 02月期间来成都市第六人民医院接受治疗的晚期 NSCLC患者 80

例。采用双色球法将患者分为对照组（40例，GP方案治疗）和研究组（40例，槐耳颗粒联合 GP方案治疗）。对比两组临床疗效、血

清肿瘤标志物[糖类抗原 125（CA125）、癌胚抗原（CEA）、细胞角蛋白 19片段 21-1（CYFRA21-1）]、Th1/Th2免疫平衡和不良反应。

结果：研究组客观缓解率、疾病控制率高于对照组（P<0.05）。两组不良反应发生率组间对比无差异（P>0.05）。研究组治疗后卡式评
分（KPS）、Th1、Th1/Th2高于对照组（P<0.05），Th2低于对照组（P<0.05）。治疗后研究组血清 CA125、CYFRA21-1、CEA水平较对

照组低（P<0.05）。结论：槐耳颗粒联合 GP方案治疗晚期 NSCLC，可有效降低血清 CA125、CEA、CYFRA21-1水平，改善 Th1/Th2

免疫平衡，安全可靠。
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Efficacy of Huaier Granule Combined with GP Regimen
in the Treatment of Advanced Non-Small Cell Lung Cancer

and its Effect on Th1/Th2 Immune Balance and Serum Tumor Markers*

To observe the efficacy of gemcitabine combined with cisplatin (GP regimen) combined with Huaier

granule in the treatment of advanced non-small cell lung cancer (NSCLC) and its effect on Th1/Th2 immune balance and serum tumor

markers. 80 patients with advanced NSCLC who came to Chengdu Sixth People's Hospital for treatment from January 2020 to

February 2022 were selected. The patients were divided into control group (40 cases, GP regimen treatment) and study group (40 cases,

Huaier granule combined with GP regimen treatment) by double color ball method. The clinical efficacy, serum tumor markers

[carbohydrate antigen 125 (CA125), carcinoembryonic antigen (CEA), cytokeratin 19 fragment 21-1 (CYFRA21-1)], Th1/Th2 immune

balance and adverse reactions in the two groups were compared. The objective remission rate and disease control rate in study

group were higher than those in control group (P<0.05). There was no difference in incidence of adverse reactions in two groups (P>0.
05). The Karnofsky Performance score (KPS), Th1 and Th1/Th2 in study group after treatment were higher than those in control group

(P<0.05), and Th2 was lower than that in control group (P<0.05). The levels of serum CA125, CYFRA21-1 and CEA in study group after

treatment were lower than those in control group (P<0.05). Huaier granule combined with GP regimen in the treatment of

advanced NSCLC can effectively reduce the levels of serum CA125, CEA and CYFRA21-1 and improve the immune balance of

Th1/Th2, which is safe and reliable.
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前言

肺癌是常见的呼吸系统恶性肿瘤，症状主要表现为胸痛、

咳嗽、反复肺部感染，非小细胞肺癌（NSCLC）是肺癌的主要类

型之一[1]。NSCLC早期症状无特异性，不少患者确诊时已处于

疾病晚期[2]。此时的患者治愈希望渺茫，临床主要通过化疗为主

的综合治疗来杀伤癌细胞、延长患者生存时间[3]。吉西他滨 +顺

铂（GP方案）是治疗晚期 NSCLC的常用化疗方案，虽然能够达

到一定的效果，但同时也可降低人体的免疫功能，长时间的化

疗还将导致多种毒副作用，增加患者不良反应发生风险，导致

患者治疗依从性变差[4]。因此，寻找更为安全有效的治疗方案已

成为临床的研究热点。槐耳颗粒是一种国家级抗癌新药，对肿

瘤患者具有扶正效果[5]。本次研究以晚期 NSCLC患者作为研

究对象，观察槐耳颗粒联合 GP方案治疗的临床应用价值，研

究如下。

1资料与方法

1.1临床资料

本次研究通过成都市第六人民医院医学伦理学委员会批

准。选取 2020年 01月 ~2022年 02月期间来成都市第六人民

医院接受治疗的晚期 NSCLC患者 80例。纳入标准：（1）参考

《中国晚期原发性肺癌诊治专家共识（2016）》中的诊断标准[6]，

均经病理组织活检确诊；（2）均接受 EGFR基因检测为阳性；

（3）卡式评分（KPS）[7]>60分，预计生存时间 >3个月；（4）营养

状况良好，无腹腔积液、胸腔积液等；（5）签署相关治疗同意书。

排除标准：（1）患有其他非小细胞型肺癌，近期接受过其他抗肿

瘤治疗者；（2）严重肝肾功能不全者；（3）有出血倾向者；（4）对

研究所用药物存在过敏者；（5）伴有贫血者。采用双色球法将患

者分为对照组（GP方案治疗）和研究组（槐耳颗粒联合 GP方

案治疗），各为 40例。对照组男性 25例，女性 15例，体质量指

数 19~31 kg/m2，平均（24.93依1.08）kg/m2；临床 TNM 分期：IIIB

期 22 例，IV 期 18 例；年龄 35~64 岁，平均年龄（49.37依3.82）
岁；发病部位：中心型 18例，周围型 22例；病理分型：腺癌 26

例，鳞癌 8例，其他 6例。研究组男性 28例，女性 12例，体质量

指数 20~31 kg/m2，平均（25.14依1.15）kg/m2；临床 TNM分期：II-

IB期 24例，IV期 16例；年龄 34~66岁，平均年龄（49.91依3.76）
岁；发病部位：中心型 17例，周围型 23例；病理分型：腺癌 28

例，鳞癌 9例，其他 3例。两组一般资料对比无差异（P>0.05），
均衡可比。

1.2 方法

对照组患者接受 GP化疗，化疗前，常规接受盐酸昂丹司

琼片[国药准字 H10970063，规格：8 mg（按 C18H19N3O计），齐鲁

制药有限公司]止呕，同时接受护胃、水化、护肝等基础治疗。化

疗药物：第 1 d，将 1000 mg/m2的注射用盐酸吉西他滨[国药准

字 H20113285，规格：0.2 g(按吉西他滨计)，齐鲁制药（海南）有

限公司]加入 100 mL的氯化钠注射液中，静脉滴注，持续半小

时。第 1~3 d，将 25 mg/m2 的顺铂注射液 （国药准字

H20030675，规格：20 mL∶20 mg，南京制药厂有限公司）加入

250 mL的 5%葡萄糖溶液中，静脉滴注，持续 2~3小时。GP化

疗以 21 d为 1个周期，疗程 3个周期。

在 GP 化疗的基础上，研究组结合槐耳颗粒（国药准字

Z20000109，规格：每袋装 20 g，启东盖天力药业有限公司）治

疗，温水冲服，20 g/次，3次 /d。连用 2个月。

1.3疗效判定标准

客观缓解率为 CR和 PR的所占比率，疾病控制率为 CR、

PR、SD的所占比率 [8]。完全缓解（CR）：病灶完全消失，且持

续逸4周，部分缓解（PR）：病灶降幅达 50%，且持续逸4周；疾

病稳定（SD）：病灶增幅不超过 25%或降幅不足 50%，疾病进展

（PD）：病灶增幅超过 25%。

1.4 生存质量评价

患者治疗前后生存质量采用 KPS评分评价，总计 100分，

分数越高，生存质量越好[7]。

1.5 血清肿瘤标志物检测

治疗前后采集患者外周血 3mL，经 2000 r/min离心 20min。

吸取液相交界的白色絮状单个核细胞，加入 3 mL平衡盐溶

液混匀，低速离心 9 min。取上清液，加入 RPMI1640培养基

0.5 mL重悬。取单个核细胞 1 mL，孵育 20 min（室温避光），洗

涤 2次，20 min后加入破膜液打孔细胞，室温避光放置 30 min，

PBS洗涤 2次，采用美国 BD公司生产的 Fas-calibur流式细胞

仪检测 Th1、Th2，计算 Th1/Th2。

治疗前后抽取患者外周血 3 mL，经 3700 r/min 离心

12 min，离心半径 8 cm，取上清液。采用酶联免疫吸附法检测血

清糖类抗原 125（CA125）、癌胚抗原（CEA）；细胞角蛋白 19片

段 21-1（CYFRA21-1）水平采用化学发光免疫法检测。

1.6 记录两组不良反应情况

观察两组不良反应发生情况，包括骨髓抑制、胃肠道反应、

周围神经损伤、肝肾功能异常。

1.7 统计学方法

运用 SPSS20.0软件处理数据。以（x依s）表示计量资料，采
用独立样本 t检验（组间对比）或配对 t检验（组内对比）；以%

表示计数资料，采用卡方检验，琢=0.05为检验水准。

2 结果

2.1 疗效对比

研究组客观缓解率（57.50%）、疾病控制率（77.50%）均高于

对照组（30.00%）、（52.50%）（P<0.05），见表 1。

2.2 KPS评分对比

治疗前，对照组治疗前 KPS评分为（69.12依6.17）分，治疗
后为（78.73依6.82）分；治疗前，研究组治疗前 KPS评分为

（68.31依5.28）分，治疗后为（85.89依5.96）分；治疗后，两组 KPS

评分较治疗前升高，且研究组高于对照组（t=-5.000，P=0.000）。
2.3 Th1/Th2免疫平衡对比

治疗前，两组 Th1、Th2、Th1/Th2组间对比，未见统计学差

异（P>0.05）。治疗后，两组 Th1、Th1/Th2较治疗前升高，Th2较

治疗前下降，且研究组变化程度高于对照组（P<0.05），见表 2。

2.4 血清肿瘤标志物分析

两组治疗前 CA125、CEA、CYFRA21-1 对比无差异（P>0.
05）。治疗后，两组 CA125、CEA、CYFRA21-1下降，且研究组低

于对照组（P<0.05），见表 3。
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表 3血清肿瘤标志物分析（x依s）
Table 3 Analysis of serum tumor markers（x依s）

Note: comparison between groups after treatment, aP<0.05.

Groups Time points CA125(IU/mL) CEA(滋g/L) CYFRA21-1(滋g/L)

Control group(n=40) Before treatment 77.81依6.24 125.23依15.12 12.93依2.12

After treatment 43.74依5.31 83.69依11.28 7.24依1.73

t 26.299 13.927 13.152

P 0.000 0.000 0.000

Study group(n=40) Before treatment 76.81依7.15 127.33依20.58 13.28依2.61

After treatment 29.72依5.39a 57.39依9.62a 4.66依1.08a

t 33.261 19.471 19.301

P 0.000 0.000 0.000

表 1疗效对比[例（%）]

Table 1 Comparison of efficacy[n（%）]

Groups PR CR SD PD Objective remission rate Disease control rate

Control group

(n=40)
0(0.00) 12(30.00) 9(22.50) 19(47.50) 12(30.00) 21(52.50)

Study group(n=40) 0(0.00) 23(57.50) 8(20.00) 9(22.50) 23(57.50) 31(77.50)

掊2 6.146 5.495

P 0.013 0.019

表 2 Th1/Th2免疫平衡对比（x依s）
Table 2 Comparison of Th1/Th2 immune balance（x依s）

Note: comparison between groups after treatment, aP<0.05.

Groups Time points Th1(%) Th2(%) Th1/Th2

Control group(n=40) Before treatment 4.96依0.37 4.69依0.53 1.06依0.13

After treatment 6.29依0.41 3.37依0.46 1.87依0.26

t -15.231 11.896 -17.623

P 0.000 0.000 0.000

Study group(n=40) Before treatment 5.04依0.46 4.73依0.66 1.07依0.21

After treatment 7.71依0.63a 2.48依0.37a 3.11依0.29a

t -21.648 18.807 -36.034

P 0.000 0.000 0.000

2.5 不良反应发生率对比

对照组（35.00%）、研究组（22.50%）的不良反应发生率组间

对比无差异（P>0.05），见表 4。

表 4不良反应发生率对比[例（%）]

Table 4 Comparison of the incidence of adverse reactions[n（%）]

Groups
Gastrointestinal

reaction

Abnormal liver and

kidney function
Myelosuppression Peripheral nerve injury Total incidence rate

Control group(n=40) 5(12.50) 3(7.50) 4(10.00) 2(5.00) 14(35.00)

Study group(n=40) 4(10.00) 1(2.50) 2(5.00) 2(5.00) 9(22.50)

掊2 1.526

P 0.217

3 讨论
对于晚期 NSCLC患者而言，GP方案是一线化疗手段。国

内外不少研究均证实[9，10]，吉西他滨、顺铂具有良好的协同抗癌
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作用。其中吉西他滨可将肿瘤细胞周期阻滞于 G1期，进而促

进肿瘤细胞的 DNA损伤和修复障碍[11，12]；同时吉西他滨有利

于顺铂浓聚，顺铂则通过与 DNA结合发挥抗肿瘤作用[12]。此

外，Xiao L等人 [13] 的研究也证实了顺铂可增强吉西他滨促进

DNA双链变性的作用。尽管 GP方案可使药物通过血液循环到

达靶病灶，阻止癌细胞的进一步扩散，但其效果仍十分有限[14]。

不少研究表明[14-16]，晚期 NSCLC患者一线化疗后有效率低、中

位生存期短，整体预后仍不如意。而造成 GP化疗方案无法进

一步提升疗效的主要原因为频发的不良反应可导致患者耐受

力下降，无法持续化疗[16]；同时不良反应也会导致免疫力降低，

不利于免疫系统监视、杀伤癌细胞[17]。

多数学者主张采用中西医综合治疗晚期 NSCLC患者。而

中成药治疗一贯具备低毒低副作用特性。根据中医理论，恶性

肿瘤的发生是一个正虚邪盛的过程，因此应当进行补中益气的

中医治疗[18]。槐耳颗粒提取自槐耳菌质，其主要成分为多糖蛋

白，具有扶正固本、活血消症的功效，药理研究证实多糖蛋白具

有抗癌活性，可显著调节免疫力[19]。本次研究结果显示，相对于

单纯化疗的患者而言，结合槐耳颗粒治疗后的患者其血清肿瘤

标志物水平明显降低，生存质量提高，可显著提高客观缓解率、

疾病控制率。提示槐耳颗粒联合 GP方案治疗晚期 NSCLC患

者的应用价值较好。

免疫力降低可引起癌细胞免疫逃逸，是恶性肿瘤发病的重

要因素[20]。徐继业等[21]学者的研究发现在 NSCLC患者中，其外

周血中 Th1细胞和 Th2细胞表达异常，且 Th1/Th2也处于动

态失衡状态。Th1细胞主要分泌肿瘤坏死因子 -茁、白介素 -12，

介导细胞免疫，与机体抗肿瘤有关[22]。而 Th2细胞主要分泌白

介素 -10、白介素 -4等，介导体液免疫，与抑制自身免疫疾病、

移植物耐受有关[23]。Th2型细胞因子优势状态将减弱机体抗肿

瘤免疫功能[24]。因此，Th1/Th2这一动态平衡与肿瘤发生、发展

及预后密切相关。本次研究结果显示，槐耳颗粒联合 GP方案

治疗可有效改善晚期 NSCLC患者的 Th1/Th2免疫平衡。这主

要归功于槐耳颗粒具有良好的免疫增强调节作用，作为国家一

类抗肿瘤新药的槐耳多糖蛋白，具有以下药理作用：促使 T淋

巴细胞分裂、增殖、成熟及分化[25]；激活巨噬细胞、NK细胞活

性，提高体液免疫[26，27]；槐耳多糖蛋白对于 Th1细胞优势状态是

通过促使 Th0细胞的分化向 Th1细胞方向发展，形成对患者

有利的 "Th1"循环[28-30]。化疗毒副反应是影响化疗效果及依从

性的重要因素，两组不良反应发生率对比无差异，可见槐耳颗

粒联合 GP方案治疗安全性较好。本次研究的不足之处在于样

本量偏小、远期预后和安全性暂不明确，后续将通过进一步的

大样本量、多中心研究进行深入分析。

综上所述，GP方案联合槐耳颗粒治疗晚期 NSCLC，可有

效降低血清肿瘤标志物水平，改善 Th1/Th2免疫平衡，不会提

升不良反应发生率。
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