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复方苦参注射液对直肠癌放疗患者外周血
ｓＩＬ２Ｒ和ＩＬ８水平影响的研究
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【摘要】　 目的　 观察复方苦参注射液对直肠癌放疗患者外周血白介素８（ＩＬ８）、可溶性白介素
２受体（ｓＩＬ２Ｒ）的动态变化，探讨其相互关系及临床意义。方法　 收集宜春市人民医院自２００６年９
月至２０１１年９月期间进展期直肠癌患者８４例，随机分为两组，治疗组为复方苦参注射液联合体外
三维适形放疗，对照组为三维适形放疗，两组放疗均给予计划靶区总剂量３０ Ｇｙ，分１０次照射，每周
５次，每次３００ ｃＧｙ。治疗组放疗同时加用复方苦参注射液２０ ｍｌ ＋生理盐水２５０ ｍｌ，每日１次，连续
１５天为１个疗程。观察两组临床疗效、放疗近期不良反应以及生活质量的改善；双抗体夹心ＥＬＩＳＡ
法检测两组放疗前、后直肠癌患者血清ｓＩＬ２Ｒ和ＩＬ８水平变化。同时，取健康人群４２例，均为宜春
市人民医院体检中心经健康体检合格的正常人，作为健康对照组。结果　 （１）疗效比较：按照ＷＨＯ
实体瘤疗效评价标准，治疗组有效率为４７ ６％、对照组有效率２１ ４％，两组经χ２ 检验，Ｐ ＜ ０ ０５，差
异有统计学意义，治疗组优于对照组。（２）生活质量：以ＫＰＳ评分评价改善、稳定、进展三个等级，得
出治疗组改善１６例，稳定１７例，进展９例，对照组改善１２例，稳定１４例，进展１６例，且治疗组和对
照组经秩和检验，Ｐ ＜ ０ ０５，差异有统计学意义，治疗组优于对照组。（３）ｓＩＬ２Ｒ、ＩＬ８的检测：８４例
直肠癌患者在治疗前与４２例健康人外周血ｓＩＬ２Ｒ、ＩＬ８水平经ｔ检验，均显示Ｐ ＜ ０ ０５，差异有统计
学意义；８４例直肠癌患者放疗前与放疗后外周血ｓＩＬ２Ｒ、ＩＬ８水平经ｔ检验，Ｐ ＜ ０ ０５，差异有统计学
意义；治疗组放疗后１天与１４天外周血ｓＩＬ２Ｒ、ＩＬ８水平与对照组比较，经方差分析，Ｐ ＜ ０ ０５，差异
有统计学意义；但是治疗组和对照组各自组内以ｔ检验比较放疗后１天、１４天的外周血ｓＩＬ２Ｒ、ＩＬ８
水平，Ｐ ＞ ０ ０５，差异无统计学意义。（４）不良反应：Ⅰ度反应治疗组和对照组分别为５（１１ ９％），
１１（２６ ２％），经χ２检验，Ｐ ＜ ０ ０５，两者差异有统计学意义；治疗组和对照组治疗期间放射性直肠炎
分别为４（９ ５２％）、１２（２８ ６％），经χ２检验，Ｐ ＜ ０ ０５，两者差异有统计学意义。结论　 直肠癌患者
可能存在外周血ｓＩＬ２Ｒ和ＩＬ８水平升高。复方苦参注射液可能有降低直肠癌患者外周血ｓＩＬ２Ｒ
和ＩＬ８水平的作用，同时减少放疗毒副反应，提高患者生存质量。
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ｔｉｅｎｔｓ． Ｃｏｍｐｏｕｎｄ ｍａｔｒｉｎｅ ｃａｎ ｄｅｃｒｅａｓｅ ｔｈｅ ｓｉｄｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＩＭＲＴ ａｎｄ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎｈｉｂｉｔ ｓＩＬ２Ｒ ａｎｄ ＩＬ８
ｉｎ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｂｌｏｏｄ ｏｎ ｔｈｅ ｒａｄｉａｔｉｏｎ ｐｒｏｃｅｓｓ，ａｎｄ ｃａｎ ｉｍｐｒｏｖｅ ｓｕｒｖｉｖａｌ ｑｕａｌｉｔｙ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅｃｔａｌ ｃａｎｃｅｒ．

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Ｃｏｍｐｏｕｎｄ ｍａｔｒｉｎｅ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ；　 Ｒａｄｉｏｔｈｅｒａｐｙ；　 Ｓｏｌｕｂｌｅ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ ２ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ；　 Ｉｎ
ｔｅｒｌｅｕｋｉｎ ８

　 　 进展期直肠癌术后局部复发率达５０％以上，严
重影响直肠癌患者预后，术前放射治疗可降低直肠
癌分期，减少局部的复发率，但是直肠癌放疗局部
放疗带来许多不良反应，如大便失禁，肛门黏膜溃
烂［１２］。近年来，人们发现复方苦参注射液能够增
强放射治疗的疗效、减少放疗毒副反应和提高患者
免疫功能［３］。早期研究，本课题组发现复方苦参注
射液联合放疗治疗直肠癌患者疗效显著。然而，
ｓｌＬ２Ｒ、ＩＬ８都直接或间接参与了某些肿瘤的发生
发展以及免疫过程［４］，笔者对直肠癌患者复方苦参
注射液联合放疗治疗前后外周血ＩＬ８、ｓＩＬ２Ｒ的动
态变化进行测定，探讨其相互关系及临床意义。
!

　 对象和方法
１ １　 对象

收集宜春市人民医院自２００６年９月至２０１１年
９月期间进展期直肠癌患者８４例。经纳入和排除
标准，筛得８４例，再经抽签法随机分组，分为治疗组
４２例，对照组４２例。同时，取健康人群４２例，均为
宜春市人民医院体检中心经健康体检合格的正常
人，无心、肺、肝、肾等重要脏器疾患，血糖、血脂、
肝、肾功能试验均正常，无家属肠道肿瘤病史，可作

为健康对照组。
１ ２　 纳入标准

（１）经结肠镜检查，取病理确诊直肠癌，均经影
像学分期为Ｔ３、Ｔ４；（２）确诊时无远处转移。
１ ３　 排除标准

（１）局部切除者；（２）多原发癌、家族性非息肉
性结直肠癌；（３）既往有恶性肿瘤病史；（４）既往接
受放疗与化疗联合治疗［１］。
１ ４　 分组和组间基线比较

经抽签法随机分组，分为治疗组４２例，男性２６
人，女性１６人，平均年龄５９岁；对照组４２例，男性
２７人，女性１５人，平均年龄５７岁。收集健康组４２
例，男性２４人，女性１８人，平均年龄５８岁。三组性
别和年龄χ２检验，Ｐ ＞０ ０５，差异无统计学意义。

肿瘤大小的差异：ＣＴ和肠镜检查测定肿瘤
直径（ｄ）大小，治疗组ｄ ＝ （６ ４ ± １ ２）ｃｍ，对照
组ｄ ＝（６ ３ ± １ ５）ｃｍ，经ｔ检验，Ｐ ＞ ０ ０５，差异无
统计学意义，具有可比性。

外周血ｓｌＬ２Ｒ、ＩＬ８水平：治疗干预前治疗组
ｓｌＬ２Ｒ（１６９ ± ３３ ６）ｎｍｏｌ ／ Ｌ、ＩＬ８（３ ５ ± ０ ３１）ｎｇ ／
ｍｌ，对照组ｓｌＬ２Ｒ（１７３ ３ ± ３２ ２）ｎｍｏｌ ／ Ｌ、ＩＬ８（３ ４
± ０ ２２）ｎｇ ／ ｍｌ，经ｔ检验，Ｐ ＞０ ０５，差异无统计学意
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义，具有可比性。
１ ５　 治疗方法

体外适形放疗方法：患者取仰卧位，模拟机下
定位，常规设两侧野和一后野３野等中心盆腔大野
照射，上界平第５腰椎下缘，下界平闭孔下缘水平
（或依据肿瘤下缘的位置，选择肛门下缘或病变下
缘２ ～ ３ ｃｍ），后界包括骶骨后缘，前后界宽９ ～ １１
ｃｍ，后野两侧界为真骨盆外１ ～ ２ ｃｍ，放疗技术采用
常规外照射或三维适形放疗，照射野采用等中心三
野照射，后野：左侧野：右侧野＝ ２：１：１，采用中国抗
癌协会推荐的小剂量短程放疗方案，放射总剂量
３０ Ｇｙ，分１０次照射（３０ Ｇｙ ／ １０次／ ２周，生物有效
剂量３６ Ｇｙ）［１］。

治疗组：体外适形放疗，并在放疗期间，加用复
方苦参注射液（山西振东制药股份有限公司）２０ ｍＬ
加入生理盐水２５０ ｍｌ液体中静脉滴注，每天１次，
连续１５天为１疗程。

对照组：仅进行体外适形放疗。
１ ６　 疗效评估和ＩＬ８、ｓＩＬ２Ｒ的检测

疗效评估：按照ＷＨＯ实体瘤疗效评价标准［４］，
即完全缓解，肿瘤完全消失，维持４周以上，无新病
灶出现；部分缓解，肿瘤消退≥５０％，持续＞ １月，且
无新病灶出现；无变化，肿瘤消退＜ ５０％或增大≤
２５％；进展，肿瘤增大＞２５％或出现新病灶。完全缓
解＋部分缓解为有效。

毒副作用按ＷＨＯ规定标准分０ ～ ＩＶ级，治疗
期间每周复查全血细胞分析，每半月复查肝、肾功
能及心电图等。疗程结束后１个月复查结肠镜检及
盆腔ＣＴ，以直肠肿块大小的变化作为判定近期疗效
的客观依据。

生存质量：按美国东部肿瘤协作组卡氏评分
（Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ，ＫＰＳ）标准评定［５］，记录症状、体征变化
情况，ＫＰＳ评分增加１０分以上者为改善，治疗前后
无变化者为稳定，治疗后比治疗前减少１０分以上者
为进展；治疗期间每周观察记录２次。

ｓＩＬ２Ｒ、ＩＬ８的检测：取直肠癌患者放疗前１
天，放疗后１天，放疗后１４天，空腹采取静脉血３
ｍＬ，３０００ ｒ ／ ｍｉｎ离心５分钟，分离血清装于离心管，
编号密封放入２０ ℃冰箱冻存：双抗体夹心ＥＬＩＳＡ
法检测ｓＩＬ２Ｒ和ＩＬ８水平。
１ ７　 统计学方法

采用ＳＰＳＳ １７ ０统计学软件包完成统计学分
析。计量资料用平均数±标准差（ｘ ± ｓ）表示。各

组间比较，计数资料采用χ２ 检验或秩和检验，计量
资料采用ｔ检验或方差分析；Ｐ ＜ ０ ０５为差异有统
计学意义。
"

　 结果
２ １　 疗效评价

疗程结束后１个月，治疗组完全缓解与部分缓
解为２０例，有效率４７ ６％。对照组完全缓解与部
分缓解为９例，有效率２１ ４％。采用χ２ 检验，两组
治疗有效率比较有显著差异（Ｐ ＝０ ０４２），见表１。

表１　 两组直肠癌患者治疗效果比较（例）
组别 例 完全缓解 部分缓解 无变化 进展
对照组 ４２ １ ８ １９ １４

治疗组 ４２ ７ １３ １１ １１

２ ２　 两组生活质量的改善
两组生活质量的改善：治疗组改善１６例，稳定

１７例，进展９例，对照组改善１２例，稳定１６例，进
展１４例。采用秩和检验比较有显著差异（Ｐ ＜
０ ００１）。见表２。

表２　 两组直肠癌患者生活质量的改善比较（例）
组别 例 改善 稳定 进展
对照组 ４２ １２ １４ １６

治疗组 ４２ １６ １７ ９

２ ３　 ｓＩＬ２Ｒ、ＩＬ８的检测
８４例直肠癌治疗前外周血ｓＩＬ２Ｒ水平（１７１ １５

± ３２ ９ ｎｍｏｌ ／ Ｌ）、ＩＬ８（３ ４５ ± ０ ２３ ｎｇ ／ Ｌ），明显高于
４２例健康人群ｓＩＬ２Ｒ（４０ ２ ± ２ ６ ｎｍｏｌ ／ Ｌ）、ＩＬ８
（１ ９ ± ０ １４ ｎｇ ／ Ｌ），经ｔ检验，具有显著性差异（Ｐ ＜
０ ０５）。８４例直肠癌患者放疗后外周血ｓＩＬ２Ｒ、ＩＬ８
水平明显低于放疗前（Ｐ ＜ ０ ０５），经ｔ检验，治疗组
与对照组的在治疗前外周血ｓＩＬ２Ｒ、ＩＬ８无明显差
异；但治疗组在放疗后不同时间点（放疗后１天、放
疗后１４天）与对照组比较，采用方差分析，外周血
ｓＩＬ２Ｒ、ＩＬ８水平明显低于对照组（Ｐ ＜ ０ ０５）；但组
内放疗后第１天与放疗后１４天比较，经ｔ检验，无
统计学意义（Ｐ ＞０ ０５）。详见表３。
２ ４　 两组不良反应比较：

两组直肠癌患者治疗过程中出现并发症，均经
过对症治疗后好转，顺利完成治疗。治疗组与对照
组在不良反应比较，采用χ２检验。治疗组与对照组
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表３　 两组直肠癌患者放疗前后
ｓＩＬ２Ｒ、ＩＬ８血清水平的动态变化

ｓＩＬ２Ｒ（ｎｍｏｌ ／ Ｌ） ＩＬ８（ｎｇ ／ Ｌ）
治疗组（ｎ ＝ ４２）
　 　 治疗前 　 １６９ ± ３３ ６ａ ３ ５ ± ０ ３１ａ

　 　 治疗后１天 ９２ ３ ± ２５ ８ｃ ２ ４ ± ０ ２１ｃ

　 　 治疗后１４天 ９１ ７ ± ２７ ６ｃ ２ ３ ± ０ ３１ｃ

对照组（ｎ ＝ ４２）
　 　 治疗前 １７３ ３ ± ３２ ２ａ ３ ４ ± ０ ２２ａ

　 　 治疗后１天 １０５ ５ ± ３５ ４ｃｂ ２ ９ ± ０ ３５ｃｂ

　 　 治疗后１４天 １０３ ８ ± ２６ ９ｃｂ ２ ８ ± ０ ２４ｂｃ

　 注：放疗前与放疗后比较，ａＰ ＜ ０ ０５；治疗组放疗后１天、１４天与
对照组放疗后１天、１４天比较，ｂＰ ＜ ０ ０５；组内放疗后１天与放疗后
１４天的比较，ｃＰ ＞ ０ ０５。

在治疗过程中发生血液学毒性，如白细胞减少，血
小板减少，中心粒细胞减少［５］；Ⅰ度反应分别为
５（１１ ９％），１１（２６ ２％），两者比较具有显著性差异
（Ｐ ＜ ０ ０５），两者均无Ⅱ度以上血液毒性反应。治
疗组和对照组治疗期间放射性直肠炎分别为
４（９ ５２％）、１２（２８ ６％），具有显著性差异（Ｐ ＜
０ ０５）；但治疗后３月及１年两组放射性直肠炎比
较，差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０ ０５）。说明复方注射
液可以减少近期放疗不良反应，两组肝肾功能、血
常规、心电图等均检查没有新的改变。

表４　 两组直肠癌患者放疗毒副反应的比较（例）

组别总例数Ⅰ度血液毒性治疗中
放射性直肠炎

治疗中 治疗后３月治疗后１年
对照组４２ １１（２６ ２％）１２（２８ ６％） ３（７ １４％） ２（４ ７６％）
治疗组４２ ５（１１ ９％）ａ ４（９ ５２％）ａ ２（４ ７６％） １（２ ３８％）
　 注：治疗组与对照组比较，ａＰ ＜ ０ ０５

３　 讨论
进展性直肠癌的发病过程是一个多因素参与

多阶段发展的复杂过程，其中机体免疫系统紊乱是
肿瘤发生的至关重要的步骤。ｓｌＬ２Ｒ、ＩＬ８被认为
直接或间接抑制机体免疫系统，促进肿瘤的发生发
展。ｓｌＬ２Ｒ是一种免疫抑制因子，来自于活化淋巴
细胞膜ＩＬ２受体的ａ链成分，由淋巴细胞膜释放进
入循环或培养上清中，能够抑制Ｔ淋巴细胞的增殖
反应；抑制自然杀伤细胞功能最终可导致机体细胞
免疫功能低下，使肿瘤细胞逃脱宿主监测；同时，在

正常机体含量极低，几乎检测不到，可是在许多实
体瘤中明显增高，而且参与肿瘤分化和转移［６］。
ＩＬ８是一种趋化因子，同时又是一种自分泌的生长
因子，最初发现其具有诱导中性粒细胞成熟；后来
发现它可促进肿瘤血管增生，并调节血管的渗透
性。现在已经证实ＩＬ８促进肿瘤的生长浸润以及
转移和扩散［７］。本研究发现，直肠癌患者外周血
ｓＩＬ２Ｒ、ＩＬ８血清浓度明显高于健康对照组，具有显
著性差异（Ｐ ＜０ ０５），直肠癌患者放疗后ｓＩＬ２Ｒ、ＩＬ
８血清浓度与放疗前相比，具有显著性差异（Ｐ ＜
０ ０５）。因此，ｓｌＬ２Ｒ和ＩＬ８可能与直肠癌预后关
系密切。

目前，直肠癌的治疗推荐手术、放射治疗、化疗
的多学科的综合治疗。术前放疗已成为欧美国家
中晚期直肠癌治疗的标准辅助治疗，术前放疗能够
降低肿瘤分期，使原先无法根治性切除的直肠癌患
者获得根治；减少局部复发，增加保肛率，提高生活
质量和生存率［８］。但是，单独术前放疗可引起许多
毒副反应，近期反应：骨髓抑制、肛周黏膜破损及腹
泻［９］。本研究也证实了这一点。寻找一种对放射
治疗具有增敏、减毒、协同和互补作用的中药制剂，
是临床上亟待解决的问题。谯代萍等［１０］报道，复方
苦参注射液联合化疗治疗非小细胞癌、胃癌、肝癌、
大肠癌、食管癌等中晚期恶性肿瘤，能减轻毒副反
应、提高近期疗效和患者生存质量。孙学明［１１］研究
复方苦参注射液对乳腺癌术后化疗患者免疫功能
变化，发现复方苦参注射液具有降低化疗药物的毒
性、改善肝功能、升高血像、增强患者免疫功能的作
用。复方苦参注射液联合化疗在治疗恶性肿瘤中
取得疗效得到肯定；但对于其联合放疗治疗肿瘤文
献报道甚少，张汀荣等［３］认为，复方苦参注射液具
有协同三维适形放疗缓解骨转移癌疼痛。本实验
通过复方苦参注射液联合放疗对进展性直肠癌的
治疗，取得满意疗效。治疗组的生存质量、临床疗
效明显高于对照组，而且近期不良反应比对照组明
显减少，具有显著性差异（Ｐ ＜ ０ ０５）；此外，两组直
肠癌患者血清ｓＩＬ２Ｒ、ＩＬ８水平在放疗后不同时间
点（放疗后１天、放疗后１４天）比较，治疗组血清
ｓＩＬ２Ｒ、ＩＬ８水平明显低于对照组（Ｐ ＜ ０ ０５）。炎
症因子ＩＬ８是通过激活上游基因ＮＦΚΒ分泌；同
时，ＮＦΚΒ可调节多个效应基因，诱导靶基因ｍＲ
ＮＡ的合成，上调肿瘤细胞对射线的敏感性［１２］。复
方苦参注射液可能通过抑制ＩＬ８等炎症因子有助
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于增强射线对肿瘤细胞杀伤性。
复方苦参注射液是从苦参、白土苓两味中药提

取而成，具有清热利湿、凉血解毒功效。研究表明，
其主要成分有苦参碱、氧化苦参碱；苦参碱能够抑
制端粒酶活性，诱导肿瘤细胞向正常细胞分化及促
凋亡作用［４］；同时，可提高机体的免疫功能状态特
别是细胞免疫功能，对自然杀伤细胞和Ｔ淋巴细胞
亚群和ＩｇＭ明显升高，抑制淋巴细胞膜释放ｓｌＬ２Ｒ，
间接发挥对肿瘤细胞的抑制和杀伤作用。本研究
发现，治疗组的外周血ｓＩＬ２Ｒ明显低于对照组，具
有统计学意义（Ｐ ＜０ ０５）。氧化苦参碱具有抑制金
属基质蛋白酶（ｍａｔｒｉｘ ｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅｓ，ＭＭＰ）
ＭＭＰ２和ＭＭＰ９的活性，阻断肿瘤细胞和内皮细
胞的黏附，减少表皮生长因子受体（ＥＧＦＲ）生成，对
ＩＬ８的活性起到抑制作用；因此，抑制肿瘤细胞的转
移发生［１３］。本研究也证明，治疗组的外周血ＩＬ８
明显低于对照组（Ｐ ＜ ０ ０５）。氧化苦参碱还可使
Ｇ２ ／ Ｍ期和Ｓ期细胞显著增加和Ｇ０ ／ Ｇ１期细胞减
少，诱导ＲＤ细胞的调亡，同时下调ＢＣＬ２和上调
Ｐ５３基因的表达，抑制肿瘤细胞及血管内皮细胞增
殖，但不破坏正常细胞，甚至可以提升白细胞计数，
加强机体免疫力［１４］，增强放疗的疗效。

复方苦参注射液明显抑制直肠癌放疗患者外
周血ｓＩＬ２Ｒ、ＩＬ８水平，减轻放疗副作用，改善患者
生活质量，值得临床推广应用；但是，复方苦参注射
液与放疗的关系，有待于进一步研究。
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·信息之窗·
本刊“中医病案析评”栏目征稿

《环球中医药》杂志开辟“中医病案析评”栏目。希望广大读者将临床中遇到的典型病案或疑难病案整理刊发，交流心得。
本栏目文章结构分为“病历摘要”和“分析与讨论”两部分。“病历摘要”用准确简洁语言交代清楚患者主诉、病史、中医

西医诊断、中医辨证、治法、用药、复诊情况等。“分析与讨论”部分要求逻辑性强、说理清楚、体现良好的中医辨证素养与临床
思维模式，展示出对临床工作的实际借鉴意义。

讨论开始部分请明确指出本病案分析讨论的要点和重点。请作者给出诊断和辨证的结论或意见，所分析的病案应有西
医诊断结果和确诊证据。请总结相关疾病的国内外研究作简要评述。文后列出主要参考文献。

文章形式建议由作者系统归纳，形成思路清晰、条理清楚、科学性强的临床论文；也可以采用依次发言形式或师生问答形式。
本栏目论文目的在于共同学习，请勿文过饰非，修改原始处方和病例。
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