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细胞因子诱导的杀伤性细胞联合消岩汤治疗
放弃放化疗肺癌患者 60 例近期疗效观察

李文涛，于建春* ，贾英杰，张莹，陈军，潘攀

( 天津中医药大学第一附属医院，天津市南开区鞍山西道 314 号，300193)

［摘要］ 目的 观察细胞因子诱导的杀伤性细胞 ( CIK) 联合消岩汤治疗放弃放化疗肺癌患者的近期疗效及
安全性。 方法 选择 60 例放弃放化疗的肺癌患者，采用 CIK治疗 18 天。同时于患者采血 1 周前开始口服
消岩汤，每日 1 剂，直到回输结束停药，共治疗 25 天。观察治疗后患者性别、年龄、病理、临床分期与疗
效的关系，治疗前后抑郁、体力、睡眠、食欲的改善情况，比较治疗前后 D 二聚体 ( D-D2) 、纤维蛋白原
( Fb) 、癌胚抗原 ( CEA) 、细胞角质素 19 片段、丙氨酸氨基转移酶 ( ALT) 、门冬氨酸氨基转移酶 ( AST) 、
γ-谷氨酰转移酶 ( GGT) 、尿素 ( UＲEA) 、肌酐 ( CＲEA) 水平。 结果 女性患者的有效率明显高于男性
( P ＜ 0. 05) 。年龄 ＜ 65 岁与年龄≥65 岁、鳞癌与腺癌、复合型癌与腺癌、Ⅰ期与Ⅳ期患者的控制率差异均
有统计学意义 ( P ＜ 0. 05) 。对生活质量抑郁、乏力、失眠、纳差的改善率分别为 56. 3%、58. 1%、53. 6%、
55. 0%。治疗前后 CEA、细胞角质素 19 片段、D-D2、Fb、ALT、AST、GGT、UＲEA水平差异无统计学意义
( P ＞ 0. 05) ，CＲEA水平较治疗前明显下降 ( P ＜ 0. 05) 。 结论 CIK联合消岩汤治疗可提高放弃放化疗肺癌患
者的生活质量、改善预后、保护肝肾功能，且无明显不良反应。
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据调查，肺癌病死率高达 30. 83 /10 万，已成
为首位恶性肿瘤死亡原因［1］。非小细胞肺癌
( NSCLC) 占肺癌总数的 75% ～ 85%［2 － 3］。手术、
放疗、化疗作为肺癌一线治疗在临床已应用多年，
但仍有患者由于年龄、体质等原因失去放化疗指
征，或者在接受放化疗的过程中发生严重的不良反

应无法耐受而放弃治疗。天津中医药大学第一附属
医院采用细胞因子诱导的杀伤性细胞 ( Cytokine-
Induced Killer，CIK) 联合中药消岩汤治疗放弃化
疗后肺癌患者，现报道如下。

1 临床资料

1. 1 一般资料
选择天津中医药大学第一附属医院 2012 年 11

月至 2014 年 3 月就诊的 60 例放弃放化疗治疗的肺
癌患者。年龄 47 ～ 85 岁，病程 0. 5 ～ 93 个月，其
中鳞癌 15 例、腺癌 16 例、小细胞癌 4 例、复合型
癌 25 例，Ⅰ期 19 例、Ⅱ期 9 例、Ⅲ期 13 例、Ⅳ
期 19 例［4］，其中 17 例为肺癌术后患者，32 例患

者接受过化疗，10 例患者接受过放疗。本研究通
过天津中医药大学第一附属医院伦理委员会审查

通过。
1. 2 气虚毒瘀证辨证标准［5］

咳嗽不畅，咳声低弱，痰少或伴有血丝，气短

喘促，面色 白，胸痛有定处，神疲乏力，形瘦恶
风，自汗盗汗，口干少饮，舌暗淡或有瘀点瘀斑，

苔薄白或薄黄，脉细弦弱或细涩。
1. 3 纳入标准
组织学或细胞学确诊为肺癌; 符合上述辨证标

准; 无法耐受、无法进行或拒绝接受放疗、化疗的
肺癌患者; 预计生存期≥3 个月，卡氏评分≥60
分［6］; 心电图正常，肝、肾功能各指标≤正常值
1. 5 倍范围; 无严重的病毒、细菌感染; 患者签署
知情同意书，同意进行免疫治疗。
1. 4 排除标准
正在接受或 3 个月内接受过放疗、化疗，同时

存在其他恶性肿瘤及传染性疾病者; 手术伤口未完

全愈合者; 妊娠或哺乳期妇女; 晚期肿瘤造成的恶

病质、外周血象过低患者; 对生物制品有过敏反
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应者。

2 方法

2. 1 主要试剂和仪器
注射用重组人干扰素-γ ( IFN-γ) 购自上海凯

茂生物医药有限公司 ( 国药准字 S10980084 ) ; 鼠
抗人 CD3 单克隆抗体由上海丰寿生物科技有限公
司生产 ( 货号: anti-0189 ) ; 重组人白细胞介素 2
注射液 ( rhIL-2) 购自北京四环生物制药有限公司
( 国药准字 S10970017) ; ＲPMI-1640 培养基购自美
国 GIBCO公司 ( 1590048) 。
2. 2 治疗方案

CIK治疗: 采集患者外周血单个核细胞，加入
含有 1000U /ml IFN-γ 的 ＲPMI-1640 培养基，24 h
后加入 50 ng /mlCD3 单克隆抗体和 1000U /ml 的
rhIL-2，每隔 3 天换液 1 次，补充 rhIL-2。第 7 天
将成熟 CIK细胞分 5 次回输给患者，共治疗 18 天。
消岩汤［6］: 黄芪 30 g，太子参 15 g，郁金 10 g，

姜黄 15 g，白花蛇舌草 10 g，夏枯草 10 g，牡蛎
10 g，露蜂房 10 g。患者采血 1 周前开始服药，每
日 1 剂，直到回输结束停药，共治疗 25 天。
2. 3 观察指标与方法

1) 观察治疗后患者性别、年龄、病理、临床
分期与疗效的关系。

2 ) 参 照 《肺癌患者生存质量测定量表
FACT—L中文版》［7］观察患者治疗前后抑郁、体

力、睡眠、食欲的改善情况。
3) 采用血清法检测患者治疗前 1 周内与治疗
结束后 1 周内的癌胚抗原 ( CEA) 、细胞角质素 19
片段、D 二聚体 ( D-D2 ) 、纤维蛋白原 ( Fb) 、丙
氨酸氨基转移酶( ALT ) 、门冬氨酸氨基转移酶
( AST) 、γ-谷氨酰转移酶( GGT) 、尿素( UＲEA) 、
肌酐 ( CＲEA) 水平。
2. 4 疗效评价标准
近期疗效按实体瘤疗效评价标准［7］ ( ＲECIST)

统一评价，分为完全缓解 ( CＲ ) 、部分缓解
( PＲ) 、稳定 ( SD) 和进展 ( PD) 。有效率 ( ＲＲ)
= CＲ + PＲ，控制率 ( DCＲ) = CＲ + PＲ + SD。
2. 5 统计学处理
采用 SPSS 13. 0 统计软件进行数据处理，计量

数据以( 珋x ± s) 表示，两组均数的比较用 t 检验，率
的比较采用 χ2 检验。以 P ＜ 0. 05 为差异有统计学
意义。

3 结果

3. 1 肺癌患者不同性别、年龄、病理、临床分期
的疗效比较

表 1 示，女性 ＲＲ 明显高于男性 ( P ＜ 0. 05 ) 。
年龄≥65 岁患者的 DCＲ 明显高于 ＜ 65 岁的患者
( P ＜ 0. 05 ) 。鳞癌、复合型癌、小细胞癌 DCＲ 明
显高于腺癌 ( P ＜ 0. 05 ) ; 复合型癌患者 ＲＲ 明显
高于腺癌 ( P ＜ 0. 05) 。

表 1 肺癌患者不同性别、年龄、病理、临床分期的疗效比较 ［例 ( %) ］

患者资料 例数 CＲ PＲ SD PD ＲＲ DCＲ

60 0 9 ( 15. 0) 37 ( 61. 6) 14 ( 23. 3) 9 ( 15. 0) 46 ( 76. 7)
性别

男 39 0 3 ( 7. 6) 27 ( 69. 2) 9 ( 23. 0) 3 ( 7. 6) 30 ( 76. 9)
女 21 0 6 ( 28. 5) 10 ( 47. 6) 5 ( 23. 8) 6 ( 28. 5) 16 ( 76. 2)
年龄

＜ 65 岁 31 0 5 ( 16. 1) 14 ( 45. 1) 12 ( 38. 7) 5 ( 16. 1) 19 ( 61. 3)
≥65 岁 29 0 4 ( 13. 7) 23 ( 79. 3) 2 ( 6. 8) 4 ( 13. 7) 27 ( 93. 1)
病程

2 年内 47 0 7 ( 14. 8) 27 ( 57. 4) 13 ( 27. 6) 7 ( 14. 8) 34 ( 72. 3)
≥2 年 13 0 2 ( 15. 3) 10 ( 76. 9) 1 ( 7. 6) 2 ( 15. 3) 12 ( 92. 3)
病理类型

鳞癌 15 0 3 ( 20. 0) 11 ( 73. 3) 1 ( 6. 6) 3 ( 20. 0) 14 ( 93. 3)
腺癌 16 0 0 8 ( 50. 0) 8 ( 50. 0) 0 8 ( 50. 0)
小细胞癌 4 0 0 4 ( 100) 0 0 4 ( 100)
复合型癌 25 0 6 ( 24. 0) 14 ( 56. 0) 5 ( 20. 0) 6 ( 24. 0) 20 ( 80. 0)
肿瘤分期

Ⅰ期 19 0 3 ( 15. 7) 15 ( 78. 9) 1 ( 5. 2) 3 ( 15. 7) 18 ( 94. 7)
Ⅱ期 9 0 2 ( 22. 2) 5 ( 55. 5) 2 ( 22. 2) 2 ( 22. 2) 7 ( 77. 8)
Ⅲ期 13 0 1 ( 7. 6) 8 ( 61. 5) 4 ( 30. 7) 1 ( 7. 6) 9 ( 69. 2)
Ⅳ期 19 0 3 ( 15. 7) 9 ( 47. 3) 7 ( 36. 8) 3 ( 15. 7) 12 ( 63. 2)

注: CＲ: 完全缓解; PＲ: 部分缓解; SD: 稳定; PD: 进展; ＲＲ: 有效率; DCＲ: 控制率
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表 2 60 例肺癌患者治疗前后肝、肾功能指标的比较 ( 珋x ± s)

时间 例数 ALT ( U /L) AST ( U /L) GGT ( U /L) UＲEA ( mmol /L) CＲEA ( μmol /L)

治疗前 60 14. 76 ± 0. 89 18. 05 ± 1. 10 42. 55 ± 4. 09 4. 77 ± 0. 34 55. 04 ± 2. 25
治疗后 60 15. 57 ± 1. 21 18. 50 ± 1. 30 48. 20 ± 4. 30 5. 84 ± 1. 18 50. 78 ± 2. 18*

P值 0. 539 0. 703 0. 130 0. 375 0. 040

注: ALT: 丙氨酸氨基转移酶; AST: 门冬氨酸氨基转移酶; GGT: γ-谷氨酰转移酶; UＲEA: 尿素; CＲEA: 肌酐; 与治疗前比较，* P ＜

0. 05

不同临床分期患者间 ＲＲ 差异无统计学意义
( P ＞ 0. 05) ，但Ⅰ期患者 DCＲ 明显高于Ⅳ期患者
( P ＜ 0. 05) 。
3. 2 肺癌患者治疗前后生活质量改善情况
治疗前抑郁 32 例、乏力 43 例、失眠 28 例、

纳差 20 例，治疗后抑郁 14 例、乏力 18 例、失眠
13 例、纳差 9 例，共有 45 例患者症状有所改善，
总改善率为 75. 0%。
3. 3 肺癌患者治疗前后肿瘤标记物水平比较
治疗前 CEA为 ( 48. 14 ± 16. 59) ng /ml，治疗

后为 ( 58. 25 ± 21. 53 ) ng /ml，两者比较差异无统
计学意义 ( P ＞ 0. 05) 。治疗前细胞角质素 19 片段
为 ( 6. 51 ± 1. 30 ) ng /ml，治疗后为 ( 8. 92 ±
2. 23) ng /ml，两者比较差异无统计学意义 ( P ＞
0. 05) 。
3. 4 肺癌患者治疗前后 D-D2 与 Fb水平比较
治疗前肺癌患者 D-D2 为 ( 1133. 90 ± 143. 63 )

ng /mlFEU，治疗后为 ( 1249. 93 ± 155. 39 ) ng /
mlFEU，治疗前后比较差异无统计学意义 ( P ＞
0. 05) ，34 例 ( 56. 7% ) 患者指标明显下降。治疗
前 Fb 为 ( 5. 33 ± 0. 24 ) g /L，治疗后为 ( 5. 30 ±
0. 26) g /L，治疗前后比较差异无统计学意义 ( P ＞
0. 05) ，38例 ( 63. 3% ) 患者指标明显下降。
3. 5 肺癌患者治疗前后肝、肾功能指标比较
表 2 示，治疗前后患者 ALT、AST、GGT、

UＲEA水平比较，差异均无统计学意义 ( P ＞
0. 05) ，但 CＲEA 水平较治疗前明显下降 ( P ＜
0. 05) 。
3. 6 安全性

6 例患者治疗过程中出现发热 ( 体温 ＞
38. 0℃ ) 、3 例患者出现轻度乏力，未予处理症状
在 24 小时内自行缓解，其余患者均未出现明显的
不良反应。

4 讨论

肺癌的治疗西医主要以手术、放疗、化疗为
主，当患者放弃放化疗时只能给予对症支持治疗，

对于此类患者我们采用联合 CIK 生物治疗的方法

以减轻患者痛苦。肿瘤的病因病机为正气内虚、毒
瘀并存，三焦气机升降出入不利，继而毒瘀内生胶

着互结，进一步阻滞气机，形成恶性循环。消岩汤
全方以黄芪、太子参为主药益气滋阴，扶正祛邪;
郁金、姜黄为辅药以活血祛瘀，行气解郁; 白花蛇
舌草、夏枯草、牡蛎为佐药解毒清热，软坚散结;
露蜂房为使药搜剔经络中之瘀毒，共奏扶正解毒祛

瘀之功。临床研究表明，该方能够提高患者的生活
质量［8］，并对化疗药物起减毒增效的作用［9］。
本研究结果显示，本方案对不同性别患者均有

较好的控制率且无明显差异，但是女性患者的有效

率明显优于男性患者，提示女性接受治疗的获益可

能会更大。治疗对年龄≥65 岁患者的控制率明显
优于年龄 ＜ 65 岁的患者，提示该治疗更适用于老
年肺癌患者。非小细胞肺癌与小细胞肺癌的控制
率、有效率均无明显差异; 鳞癌、复合型癌的控制
率明显优于腺癌，复合型癌的有效率也明显优于腺

癌，提示治疗对于非小细胞肺癌中鳞癌与复合型癌

的治疗效果更佳。临床分期Ⅰ期的控制率明显优于
Ⅳ期患者，提示越早应用联合治疗，临床获益可能
越显著。

CIK能够改善患者的免疫功能，同时联合消岩
汤以扶正解毒祛瘀，两者均可以提高肺癌患者的生

活质量，主要体现在抑郁、乏力、失眠、纳差方
面，且大多数患者的临床症状在治疗后得到明显改

善，提示联合治疗能够明显改善患者的生活质量。
有学者［10］认为，D-D2、Fb 水平越高预后越

差，两者水平过高可使血液呈高黏滞状态，减慢局

部血流，可使肿瘤细胞更易于附着血管壁，引起肿

瘤的转移。本研究中治疗前后患者 D-D2、Fb 的均
数没有明显变化，但半数以上的患者在治疗后均明

显降低，说明本治疗可以通过减轻并改善患者血液

的高凝状态来减少肿瘤细胞的血液转移。治疗前后
患者肿瘤标记物、肝肾功能指标无明显变化，但血
清 CＲEA水平明显下降，这说明 CIK 联合消岩汤
治疗肺癌可以有效地保护患者的肝肾功能，并改善

患者的肾功能。
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由于我院患者病情较重且不能再接受放化疗治

疗，为达到疗效最大化均普遍接受消岩汤联合 CIK
综合治疗的方式，单独应用中药或 CIK 治疗的患
者较少，故未设立对照组进行研究; 由于观察时间

较短，尚未统计生存期，该研究现处于跟踪状态，

有待未来进行补充。
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Observation on Short-term Curative Effects of Cytokine-induced Killer Cells Combined With Xiaoyan Tang
( 消岩汤) in the Treatment of 60 Patients with Lung Cancer and Giving Up Chemoradiotherapy
LI Wentao，YU Jianchun，JIA Yingjie，ZHANG Ying，CHEN Jun，PAN Pan
( First Teaching Hospital of Tianjin University of traditional Chinese medicine，Tianjin，300193)

ABSTＲACT Objective To observe short-term curative effects and safety of treatment with cytokine-induced killer
cells ( CIK) combined with Xiaoyan Tang on patients with lung cancer who give up chemoradiotherapy． Methods
Sixty patients with lung cancer who gave up chemoradiotherapy were selected and given CIK therapy for 18 days．
These patients started to take Xiaoyan Tang，one dose a day since one week before blood collection until the end of
CIK therapy，totally for 25 days． After the treatment，the relations between patients' gender，age，pathology，clinical
stages and curative effects were analyzed． The improvement in depression，physical strength，sleep，and appetite was
also observed，and the levels of D dimer ( D-D2) ，fibrinogen ( Fb) ，carcino-embryonic antigen ( CEA) ，cell keratin
19 fragment，alanine aminotransferase ( ALT) ，aspartate aminotransferase ( AST) ，γ-glutamyltransferase ( GGT) ，
urea ( UＲEA) and creatinine ( CＲEA) before and after treatment were compared． Ｒesults The effective rate in
female patients was obviously higher than that in male ( P ＜ 0. 05) ． There were statistically significant differences in
control rates between age ＜ 65 and age ≥ 65，between squamous carcinoma and adenocarcinoma，between com-
pound carcinoma and adenocarcinoma，and between stage Ⅰ and stage Ⅳ ( P ＜ 0. 05 ) ． The improvement rates of
living quality about depression，fatigue，insomnia and poor appetite respectively was 56. 3%，58. 1%，53. 6% and
55. 0% ． There were no statistically significant differences in levels of CEA，cell keratin 19 fragment，D-D2，Fb，
ALT，AST，GGT and UＲEA before and after treatment ( P ＞ 0. 05) ． And the level of CＲEA significantly decreased
than that before treatment ( P ＜ 0. 05) ． Conclusion CIK combined with Xiaoyan Tang may improve living quality
and prognosis，protect hepatorenal function in patients with lung cancer but giving up chemoradiotherapy，with no ob-
vious adverse reactions．
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