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金克槐耳颗粒在小细胞肺癌中的应用
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　　小细胞肺癌（ｓｍａｌｌ ｃｅｌｌ ｌｕｎｇ ｃａｎｃｅｒ ，ＳＣＬＣ）是一种侵袭性疾病，尽管仅占肺癌总数的 １５％～２０％，但其病情进展迅速，早期
易发生转移，故预后较差。 初治的患者对化疗药物较敏感，但很容易产生耐药性并可以复发。 据统计，一般状态好的局限期
ＳＣＬＣ患者经联合化疗配合胸部照射，完全缓解率为 ５０％ ～７０％，５ 年无病生存率仅为 １２％ ～２５％，中位生存期约 １７ 个
月［１唱２］ 。 引起肿瘤的复发是多因素的，临床上表现为某脏器的局部肿瘤时，其他脏器的隐性转移可能早已存在；即使化疗对肿
瘤细胞敏感有效，也不能全部杀灭，而使得一些肿瘤细胞进入休眠状态，在机体免疫力低下的时候成为复发转移的根源。 传
统的放、化疗在治疗肺癌中虽然能够达到一定的效果，却不仅不能改善肺癌患者的免疫功能，而且还有明显的损害作用［２唱３］ 。
肺癌标志物是由肿瘤细胞分泌，其升高的水平与肿瘤负荷大小、有无转移或复发等因素密切相关［４］ 。 其中，血清神经元特异
性烯醇化酶（ＮＳＥ）、肌酸激酶同工酶（ＣＫ唱ＭＢ）水平检测对小细胞肺癌病情判断、疗效评价具有较可靠的价值。

金克槐耳颗粒主要活性成分为多糖蛋白，对肿瘤患者具有扶正治疗作用［５］ ，山东省聊城市人民医院肿瘤科 ２００５年 ６月至
２００９ 年 ６月，对经放化疗获完全缓解的 ＳＣＬＣ患者采用金克槐耳颗粒作为维持治疗，并观察其无病生存时间以及血清中 ＣＫ唱
ＭＢ、ＮＳＥ水平，旨在探索对于获得完全缓解的 ＳＣＬＣ，金克槐耳颗粒在预防其复发及转移中的作用。

一、资料与方法
１畅一般资料：本试验所纳入的患者符合下列条件：（１）均获细胞学或病理学证实为 ＳＣＬＣ；（２）局限期定义为病变局限于

一侧胸腔，可被包括于单个可耐受的放射野里；（３）以前未接受过放疗、化疗或手术治疗；（４）ＥＣＯＧ评分为 ０、１ 或 ２；（５）生存
期至少在 ３个月以上，年龄在 ７０岁以下；（６）足够的器官储备功能。 肿瘤分期根据体检、胸部 Ｘ线照相、纤维支气管镜活检或
细胞学检查，胸部、脑部 ＣＴ检查，腹部 ＣＴ或超声检查，骨扫描以及其他必要的检查；在放化疗治疗后均获得完全缓解。 足够
的器官功能指骨髓、肝脏、肾脏的功能良好，白细胞计数≥４畅０ ×１０９ ／Ｌ，血小板≥１００ ×１０９ ／Ｌ，血红蛋白≥９畅５ ｇ／Ｌ，转氨酶＜１００
ＩＵ／Ｌ，血肌酐＜１０６ μｍｏｌ／Ｌ，肌酐清除率至少为 ６０ ｍｌ／ｍｉｎ。 排除指标是感染、腹泻、大叶性肺炎、肺纤维化、不能控制的糖尿
病、近 ３个月内出现过心肌梗死等。

将 ７８例患者随机分为三组，治疗组 ２８例，年龄 ３８ ～７０ 岁，平均 ５８ 岁，男 １８ 例，女 １０例；空白对照组 ２６ 例，年龄 ４０ ～７０
岁，平均 ６１岁，男 １５例，女 １１例；阳性对照组 ２４ 例，年龄 ４２ ～６９岁，平均 ５９ 岁，男 １１例，女 １３例。 三组患者年龄、性别经统
计学处理，差异无统计学意义（P＞０畅０５）。

２畅给药剂量及方法：治疗组在放化疗结束（放疗 ３５ 次，ＴＤ为 ７０００ ｃＧｙ，化疗 ４ ～６ 个周期）后开始服用金克槐耳颗粒冲
剂，每日 ３次，每次 ２０ ｇ，连用 ６个月。 对照组单用放化疗。 另设阳性对照组，放化疗结束后口服扶正口服液。 三组患者均接
受同样化疗方案，即顺铂（ＤＤＰ）２０ ｍｇ／ｍ２ 静脉滴注，第 １ ～５天，足叶乙甙（ＶＰ唱１６）７５ ｍｇ／ｍ２ 静脉滴注，第 １ ～５天。

３畅指标检测：治疗组在金克槐耳颗粒治疗结束后 １５ ～２０ ｄ，检测其血清 ＮＳＥ、ＣＫ唱ＭＢ指标；空白对照组在放化疗结束 ６个
月后检测其血清 ＮＳＥ、ＣＫ唱ＭＢ指标；阳性对照组在扶正口服液治疗结束后 １５ ～２０ ｄ检测其血清 ＮＳＥ、ＣＫ唱ＭＢ指标。 血清 ＣＫ唱
ＭＢ检测采用双抗体夹心 ＥＬＩＳＡ法；血清 ＮＳＥ检测采用 ＢＡＳ ＥＬＩＳＡ法测定。

４畅疗效判定标准：无病生存时间是指患者从获完全缓解至观察到病变复发／转移或因任何原因死亡的时间。 如果没有病
情进展，患者没有死亡，无病生存时间资料就是指到病变最后一次被证实无进展时的生存时间。 如果患者死亡时没有病情进
展的信息，那么无病生存时间的资料就指回顾随访资料时，到进展能被排除的最后那个时间点时患者的生存时间。 对生活质
量（ＱＯＬ）的评价，参考 Ｋａｒｎｏｆｓｋｙ体力状况评分（ＫＰＳ）变化，以治疗后 ＫＰＳ增加≥１０分为 ＱＯＬ改善，变化＜１０分为 ＱＯＬ稳定，
减少≥１０分为 ＱＯＬ降低。 所有患者每周接受症状评估、体检、胸部透视、血常规、血生化、尿液分析等检查。 完全缓解是指临
床及影像学证据提示肿瘤消失，并至少持续 ４周。

５畅统计学处理：全部数据均输入计算机并进行核对，用 ＳＰＳＳ １１畅５ 软件进行统计学分析。 计量资料采用均数±标准差（珋x
±s）进行统计描述，治疗前各组间的均衡比较采用独立样本 t检验或单因素方差分析，治疗前后差异采用配对资料的 t检验。
二、结果
１畅无病生存时间及血清 ＣＫ唱ＭＢ、ＮＳＥ水平：治疗组患者经随访至 ２００９ 年 ６月，有 ２ 例失访，已有 １３ 例死亡，无病生存时

间平均为 ８个月（９５％CI：５畅９ ～９畅５），空白对照组有 １例失访，已有 １１ 例死亡，无病生存时间平均为 ４畅４ 个月（９５％CI：２畅９ ～
６畅２），阳性对照组 １例失访，有 １２ 例死亡，无病生存时间平均为 ５畅４ 个月（９５％CI：３畅５ ～７畅２），治疗组分别与空白对照组及阳
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性对照组比较，其差异均有统计学意义，P ＜０畅０５。 治疗组血清 ＮＳＥ、ＣＫ唱ＭＢ指标较空白对照组及阳性对照组比较均明显降
低，P＜０畅０５。 结果见表 １。

表 1　三组 ＳＣＬＣ患者血清 ＮＳＥ、ＣＫ唱ＭＢ水平比较（μｇ／Ｌ，珋x±s）
组别 例数 ＮＳＥ ＣＫ唱ＭＢ
治疗组 ２８ n１０ 55畅９３ ±２ '畅７８ １２ ll畅５３ ±３ ^畅４４

空白对照组 ２６ n１９ 55畅１０ ±４ '畅３２ １８ ll畅１３ ±３ ^畅９１

阳性对照组 ２４ n１５ 55畅２０ ±３ '畅３１ １３ ll畅１２ ±３ ^畅０１

　　２畅不良反应：治疗组耐受性良好，仅有 ４例自觉口味欠佳，但嘱其从小剂量开始服用，或加用果汁后依从性均好。 另有 １
例服用后感食欲下降，对症处理后恢复正常。

三、讨论
目前认为 ＳＣＬＣ的复发与转移与以 Ｔ细胞为中心的细胞免疫功能失调有密切关系［６唱７］ 。 Ｔ细胞功能状态取决于 Ｔ细胞亚

群的相对分布，其中 Ｔ４／Ｔ８ 比值的动态平衡，是决定机体细胞免疫功能的重要环节［８唱９］ 。 金克槐耳颗粒冲剂是由槐耳菌质中
提取的一种新型真菌类抗肿瘤新药，其主要抗癌活性成分为多糖蛋白（ＰＳ２Ｔ），ＰＳ２Ｔ具有抗癌活性，槐耳具有良好的免疫增强
调节作用。 其免疫调节作用机制包括：（１）激活巨噬细胞活性；（２）激活 ＮＫ细胞活性；（３）促使 Ｔ淋巴细胞分裂、增殖、成熟及
分化，且具有调节 Ｔ细胞比例的作用；（４）提高体液免疫；（５）通过产生某些细胞激活因子如 ＮＫ细胞激活因子等，进一步激活
有关的免疫细胞［１０唱１１］ 。 应用金克槐耳颗粒冲剂治疗获完全缓解的 ＳＣＬＣ ３８ 例患者，其无病生存时间明显延长。 治疗组患者
的免疫功能受到了保护，所以对提高患者的远期生存是有帮助的，与相关报道符合［８，１２］ 。 说明金克槐耳颗粒冲剂的确能提高
肺癌患者的免疫功能，增强机体的抗癌能力，延长患者的生存时间，值得临床推广应用。 肿瘤血管生成是肿瘤生长、侵袭、转
移的一个重要因素。 新生的血管不断地给肿瘤提供养分，使其增殖。 槐耳能够抑制肿瘤新生血管的生成。 实验表明金克槐
耳颗粒能够上调或下调一些血管生成相关因子的转录，减弱肿瘤细胞的侵袭力，从而起到抑制肿瘤的作用［１２］ 。

ＳＣＬＣ对化疗敏感，完全缓解率高，但其高的复发转移率一直是困扰临床医师的问题［８］ 。 本研究对获得完全缓解的 ＳＣＬＣ
患者采用口服金克槐耳颗粒的方法，明显延长了无病生存时间，且提高了患者的生活质量。 金克槐耳颗粒服用方便，价格适
中，无明显不良反应，患者耐受性良好，值得临床推广使用。

另外，从血清 ＣＫ唱ＭＢ、ＮＳＥ水平来看，金克槐耳颗粒治疗组其水平明显低于对照组，血清 ＣＫ唱ＭＢ、ＮＳＥ水平与病情轻、重、
有无转移以及肿瘤负荷大小密切相关［６唱８］ ，随着转移数目的增加而呈进行性递增；无转移 ＳＣＬＣ 患者血清 ＣＫ唱ＭＢ 无异常升
高［８］ 。 金克槐耳颗粒降低肿瘤标志物水平的机制有待进一步研究。
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