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【摘要】　目的　采用不同方案治疗乳腺癌术后患者，观察槐耳颗粒在乳腺癌术后化疗中的临床疗效及对环氧化酶

２（ＣＯＸ－２）、胰腺癌相关抗原（ＣＡ１９９）、癌胚抗原（ＣＥＡ）和血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）的影响。方法　选取２０１３年１２月

～２０１６年１２月收治的９６例乳腺癌根治术术后患者为研究对象，随机分为对照组及实验组，每组４８例。对照组在接受

常规治疗的基础上给予ＦＥＣ方（氟尿嘧啶、表柔比星、环磷酰胺）治疗，实验组在对照组治的基础 上 加 用 槐 耳 颗 粒 治 疗。

比较两组临床疗效，观察不良反应发生率，观察血液ＣＯＸ－２、ＣＡ１９９、ＣＥＡ和ＶＥＧＦ水平变化。结果　治疗后，实验组有

效率（６２．５０％）显著高 于 对 照 组，差 异 有 统 计 学 意 义（Ｐ＜０．０５）。两 组 不 良 反 应 发 生 率 比 较：实 验 组 骨 髓 抑 制

（６０．４２％）、胃肠道反应（１２．５０％）及 肝 功 能 异 常（２．０８％）均 低 于 对 照 组，差 异 有 统 计 学 意 义（Ｐ＜０．０５）。两 组 血 清

ＣＯＸ－２、ＣＡ１９９、ＣＥＡ和ＶＥＧＦ水平分析比较，治疗后，均有所 下 调，且 实 验 组 下 调 水 平 显 著 高 于 对 照 组，差 异 均 有 统 计

学意 义（Ｐ＜０．０５）。结 论　槐 耳 颗 粒 联 合 化 疗 治 疗 乳 腺 癌 术 后 患 者 的 临 床 疗 效 肯 定，能 够 降 低 血 清ＣＯＸ－２、ＣＡ１９９、

ＣＥＡ和ＶＥＧＦ水平，降低化疗期间不良反应发生率。
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　　乳腺癌（Ｂｒｅａｓｔ　Ｃａｎｃｅｒ）是临床常见的恶性肿瘤，
女性多 发，偶 见 男 性。其 死 亡 率 较 高，仅 次 于 肺 癌。

·３１１·西部医学２０１９年１月 第３１卷第１期　Ｍｅｄ　Ｊ　Ｗｅｓｔ　Ｃｈｉｎａ，Ｊａｎｕａｒｙ　２０１９，Ｖｏｌ．３１，Ｎｏ．１



化学药物治疗是乳腺癌术后主要的辅助治疗方式［１］。
主要的经 典 化 疗 方 案 包 括ＣＭＦ方、ＦＡＣ方、ＦＥＣ方

和ＡＣ方［２］。但因化疗药物的巨大毒性，其 在 杀 伤 癌

细胞的同时 也 对 机 体 其 它 正 常 器 官 细 胞 造 成 了 严 重

损害，严 重 影 响 了 患 者 的 生 活 质 量，有 的 患 者 因 为 化

疗药物的 严 重 副 作 用 而 无 法 坚 持 化 疗。目 前 为 寻 找

一种安全且有效的药物，改善乳腺癌术后辅助化疗患

者的生活质量。研究发现［３］，槐耳颗粒能诱导机体免

疫进程，提高免疫力，从而起到抗癌细胞作用。另外，
有研究发现［４－７］ＣＯＸ－２、ＣＡ１９９、ＣＥＡ及ＶＥＧＦ这些因

子在乳腺癌患者中会出现不同程度的升高，或可反映

乳腺癌的进展及转归，评估预后。本实验旨在研究槐

耳颗粒联合化疗治疗乳腺癌的临床疗效，该方案对改

善患者生存质 量 的 评 估 和 对ＣＯＸ－２、ＣＡ１９９、ＣＥＡ及

ＶＥＧＦ的 影 响，为 临 床 治 疗 寻 找 有 效 的 方 法 提 供

依据。

１　资料与方法

１．１　一般资料　参照 ＵＩＣＣ［８］选 择９６例 患 者，纳 入

标准为：①乳 腺 癌 术 后 患 者，病 理 类 型 均 为 乳 腺 浸 润

性导管癌。②ＷＨＯ分级Ｉ～ＩＩＩ级。③均为女性。④
无其他恶性 肿 瘤。９６例 观 察 对 象 中，年 龄 在２９～６５
岁，平均年 龄（４１．２±４．３）岁。随 机 分 为 对 照 组 及 实

验组各４８例，分别给ＣＥＦ方案治疗及槐耳颗粒联合

ＣＥＦ方案治疗。对 照 组，年 龄３０～６５岁，平 均（４２．１
±４．５）岁。实 验 组，年 龄２９～６４岁，平 均 年 龄（４０．９
±４．０）岁。两组患者治疗前无年龄、病程及病情严重

程度的统计学差异，两者具有可比性，见表１。
表１　两组患者一般情况比较［ｎ，（×１０－２）］

Ｔａｂｌｅ　１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ　ｏｆ　ｇｅｎｅｒａｌ　ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ　ｂｅｔｗｅｅｎ　ｔｗｏ　ｇｒｏｕｐｓ

因素 对照组（ｎ＝４８） 实验组（ｎ＝４８）
年龄

　＜４０　 １９（３９．５８） ２０（４１．６７）

　≥４０　 ２９（６０．４２） ２８（５８．３３）
病程（年）

　＜１　 ３６（７５．００） ３８（７９．１７）

　≥１　 １２（２５．００） １０（２０．８３）
绝经

　是 ３２（６６．６７） ３３（６８．７５）

　否 １６（３３．３３） １５（３１．２５）
临床分期

　Ｉ　 １３（２７．０８） １５（３１．２５）

　ＩＩ　 ２５（５２．０８） ２３（４７．９２）

　ＩＩＩ　 １０（２０．８３） １０（２０．８３）
复发风险

　中度 ２６（５４．１７） ２４（５０．００）

　重度 ２２（４５．８３） ２４（５０．００）
放疗

　是 ２７（５６．２５） ２５（５２．０８）

　否 ２１（４３．７５） ２３（４７．９２）

注：与对照组各因素相比Ｐ＞０．０５

１．２　方法　所 有 患 者 都 在 术 后 一 周 进 行 化 疗，治 疗

方式均为 静 脉 滴 注。对 照 组 在 接 受 一 般 支 持 治 疗 的

基础上加以ＣＥＦ方化疗：环磷酰胺５００ｍｇ／ｍ２，ｉｖｇｔｔ，

ｄ１，ｑｄ（山 西 普 德 药 业 股 份 有 限 公 司，国 药 准 字

Ｈ１４０２３６８６）；表柔 比 新６０ｍｇ／ｍ２，ｉｖｇｔｔ，ｄ１，ｑｄ（浙 江

海正药业股份有限公司，国药准字 Ｈ１９９９０２８０）；氟尿

嘧啶５００ｍｇ／ｍ２，ｉｖｇｔｔ，ｄ１，ｑｄ（上海旭东海普药业有限

公司，国药准 字 Ｈ３１０２０５９３）；２１天 一 周 期，共 六 个 周

期。实验组在 对 照 组 治 疗 基 础 上 给 予 口 服 槐 耳 颗 粒

（启东盖天力药业 有 限 公 司，国 药 准 字Ｚ２００００１０９），３
次／天，２０ｇ／天，不间断口服连续６个月。于用药结束

时评估疗效，并统计期间的不良反应。

１．３　观察指标

１．３．１　疗效观察　根据卡氏评分［９］判定患者生存质

量：治疗后评分较 治 疗 前 增 加≥２０分 为 显 效；治 疗 后

评分增加但＜２０分为有效；治疗后评分较治疗前减少

为无效。

１．３．２　不良反应观察　观察不同治疗组出现的不良

反应，包括：骨 髓 抑 制、胃 肠 道 反 应、肝 功 能 异 常。不

良反应分级 评 定 按 ＷＨＯ抗 癌 药 物 毒 性 分 级 标 准 分

为０～ＩＶ级。

１．３．３　指标测定　分别抽取患者开始化疗时及化疗

结束时２ｍｌ晨期静脉血，离心后取上清液置于超低温

冰箱保存 待 检。ＣＯＸ－２、ＣＡ１９９、ＣＥＡ及 ＶＥＧＦ选 用

双抗 体 夹 心 酶 联 免 疫 法（ｅｎｚｙｍｅ　ｌｉｎｋｅｄ　ｉｍｍｕｎｏｓｏｒ－
ｂｅｎｔ　ａｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）进行。

１．４　统计学分析　本 实 验 的 数 据 处 理 采 用

ＳＰＰＳ１９．０统计软件，计量资料表示为（珚ｘ±ｓ），用ｔ检

验进行组间两两比较；计数资料表示为［（ｎ）％］，比较

用２ 检验，Ｐ＜０．０５有统计学意义。

２　结果

２．１　乳腺癌术后患者两组治疗方案临床疗效比较　
实验组有效率８９．５８％，高于对照组，组间差异显著（Ｐ
＜０．０５），见表２。

表２　两组不同治疗方案患者临床疗效比较

Ｔａｂｌｅ　２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ　ｏｆ　ｃｕｒａｔｉｖｅ　ｅｆｆｅｃｔ　ｂｅｔｗｅｅｎ　ｔｗｏ　ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ　ｒｅｇｉｍｅｎｓ

分组 ｎ 显效 有效 无效 有效率［ｎ（×１０－２）］

对照组 ４８　 ２０　 １４　 １４　 ３４（７０．８３）①

实验组 ４８　 ３０　 １３　 ５　 ４３（８９．５８）①

注：①与对照组相比 ①Ｐ＜０．０５

２．２　乳腺癌术后患者两组治疗方案不良反应比较　
两组患者均发生不同程度的不良反应，主要为骨髓抑

制、肝 功 异 常、胃 肠 道 反 应，经 对 症 治 疗 后 均 可 缓 解

（不良反应分级评定按 ＷＨＯ抗癌药物毒性分级标准
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分为０～ＩＶ级）。

２．２．１　两组术后骨髓抑制比较　两组不同治疗方案

患者骨髓抑制发生率比较，实验组明显低于对照组（Ｐ

＜０．０５），见表３。

２．２．２　两组术后肝功能比较　两组术后肝功能异常

发生率实验组明显低于对照组（Ｐ＜０．０５），见表４。

表３　两组不同治疗方案患者骨髓抑制发生率比较

Ｔａｂｌｅ　３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ　ｏｆ　ｂｏｎｅ　ｍａｒｒｏｗ　ｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ　ｂｅｔｗｅｅｎ　ｔｗｏ　ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ　ｒｅｇｉｍｅｎｓ

分组 ｎ
骨髓抑制

０ Ｉ ＩＩ　 ＩＩＩ　 ＩＶ
发生率［ｎ（×１０－２）］

对照组 ４８　 ７　 ２３　 １２　 ６　 ０　 ４１（８５．４２）

实验组 ４８　 １９　 ２２　 ５　 ２　 ０　 ２９（６０．４２）ａ

注：①与对照组相比 ①Ｐ＜０．０５

表４　两组不同治疗方案患者肝功能异常发生率比较

Ｔａｂｌｅ　４　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ　ｏｆ　ａｂｎｏｒｍａｌ　ｌｉｖｅｒ　ｆｕｎｃｔｉｏｎ　ｂｅｔｗｅｅｎ　ｔｗｏ　ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ　ｒｅｇｉｍｅｎｓ

分组 ｎ
肝功能异常分级

０ Ｉ ＩＩ　 ＩＩＩ　 ＩＶ
发生率［ｎ（×１０－２）］

对照组 ４８　 ４１　 ６　 １　 ０　 ０　 ７（１４．５８）

实验组 ４８　 ４７　 １　 ０　 ０　 ０　 １（２．０８）①

注：与对照组相比①Ｐ＜０．０５．

２．２．３　乳腺癌术后患者两组治疗方案肝功能异常比

较　两组不同治疗方案患者肝功能异常发生率比较，
实验组 明 显 低 于 对 照 组，差 异 有 统 计 学 意 义（Ｐ＜
０．０５），见表５。

２．４　两 组 治 疗 前 后 血 清 ＣＯＸ－２、ＣＡ－１９９、ＣＥＡ 及

ＶＥＧＦ表达水平 比 较　治 疗 前，两 组 的 血 清ＣＯＸ－２、

ＣＡ－１９９、ＣＥＡ及 ＶＥＧＦ表 达 水 平 比 较 无 差 异（Ｐ＞
０．０５）；治 疗 后，两 组 的 血 清ＳＡＡ、ＴＧＦ－β１、ｃｏｐｅｐｔｉｎ
及ｓＩＣＡＭ－１均显著 下 调，实 验 组 下 调 更 为 明 显（Ｐ＜
０．０５），见表６。

表５　两组不同治疗方案患者胃肠道反应发生率比较

Ｔａｂｌｅ　５　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ　ｏｆ　ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ　ｒｅａｃｔｉｏｎ　ｂｅｔｗｅｅｎ　ｔｗｏ　ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ　ｒｅｇｉｍｅｎｓ

分组 ｎ
胃肠道反应

０ Ｉ ＩＩ　 ＩＩＩ　 ＩＶ
发生率［ｎ（×１０－２）］

对照组 ４８　 ３５　 １０　 ３　 ０　 ０　 １３（２７．０８）

实验组 ４８　 ４２　 ６　 ０　 ０　 ０　 ６（１２．５０）①

注：①与对照组相比Ｐ＜０．０５

表６　治疗前后两组患者血清ＣＯＸ－２、ＣＡ－１９９、ＣＥＡ及ＶＥＧＦ表达水平比较（珔ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ　６　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ　ｏｆ　Ｓｅｒｕｍ　ＣＯＸ－２，ＣＡ－１９９，ＣＥＡ及ＶＥＧＦ　ｌｅｖｅｌｓ　ｂｅｔｗｅｅｎ　ｔｗｏ　ｇｒｏｕｐｓ　ｂｅｆｏｒｅ　ａｎｄ　ａｆｔｅｒ　ｔｈｅ　ｔｒｅａｔｍｅｎｔ

分组 ｎ　 ＣＯＸ－２（Ｕ／ｍＬ） ＣＡ１９９（Ｕ／Ｌ） ＣＥＡ（ｎｇ／ｍＬ） ＶＥＧＦ（ｐｇ／ｍＬ）

对照组 ４８

　治疗前 ７８．４２±１２．１２　 ９２．５９±１６．７２　 ３５．２１±１５．６８　 ３１５．４２±１３６．５１

　治疗后 ６０．８７±１１．１８② ４８．６３±１１．９４② ２１．７２±１１．４２② １４４．５３±２７．６５②

实验组 ４８

　治疗前 ７８．３３±１１．９７　 ９３．７５±１６．３３　 ３４．７３±１５．１９　 ３０９．０３±１３８．３３

　治疗后 ４７．２４±８．１１①② ２０．１７±８．６４①② １５．４９±１０．９２①② １２７．６４±２５．９１①②

注：与对照组相比①Ｐ＜０．０５；与治疗前相比②Ｐ＜０．０５

３　讨论

乳腺癌是一种严重危害妇女生命健康的疾病，且

病程长术后 复 发 率 高［１０］。我 国 乳 腺 癌 发 病 率 持 续 上

升［１１］，越来越受到研究者的重视。目前手术治疗是乳
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腺癌的首选治疗方法，但术后复发率较高一直是医学

界重视的问题。目前多采用术后辅助化疗，来控制乳

腺癌的转移复发［１２］，以提高患者的５年生存率及生活

质量。选用合 适 的 化 疗 措 施 来 降 低 术 后 复 发 率 及 提

高术后患者 的 远 期 预 后 效 果 成 为 术 后 辅 助 化 疗 的 关

键。而目前普遍使用的化疗方案毒性大，副作用难以

耐受，对 于 提 高 患 者 生 活 质 量 是 较 大 阻 碍，因 此 本 实

验通过应用槐耳颗粒联合术后化疗治疗乳腺癌患者，
充分肯定了槐耳颗粒抗肿瘤的效用，并能辅助减低化

疗药物的不良反应，保障了患者的生活质量。
新型抗肿瘤药槐耳颗粒具有固本扶正的作用，适

用于 乳 腺 癌 术 后 化 疗 的 正 气 虚 弱 的 患 者。研 究 表

明［１３］，槐耳颗粒能够抑制血管内皮细胞的迁移、增值，
抑制肿瘤生 长，诱 导 肿 瘤 凋 亡。实 验 证 明［１４］，槐 耳 颗

粒可刺激Ｔ淋巴细胞及Ｂ淋巴细胞的增值，增强自然

杀伤细胞活性。槐耳颗粒已经被应用于肝癌、肺癌的

辅助治疗中［１４］。本 研 究 将 槐 耳 颗 粒 用 于 乳 腺 癌 的 辅

助治疗，体现了良好的抗肿瘤性及扶正固本能力。
实验表明［１６－１７］，ＣＯＸ－２参 与 了 肿 瘤 的 生 长 过 程，

在许多肿瘤组 织 中，ＣＯＸ－２呈 过 表 达 状 态，这 种 过 表

达促进了新生血管的形成及肿瘤的生长，抑制了肿瘤

的凋亡。有实验发现［１８］，４０．６％的乳腺癌患者中存在

ＣＯＸ－２高表达，而 且ＣＯＸ－２的 表 达 影 响 了 患 者 的 预

后，这种高表达与乳腺癌患者的无病生存率和总生存

时间显著相关，这提示了ＣＯＸ－２是重要的乳腺癌预后

不良因素。本研究中，使用槐耳颗粒联合化疗方案治

疗乳腺癌，显著下调ＣＯＸ－２水平，这可能提示，该治疗

方案能提高患者的生存质量，改善预后。ＣＡ１９９是一

种糖蛋白，是由唾液酸化的乳－Ｎ－岩藻戊糖ＩＩ，是 结 肠

癌及胰腺癌的标志物［１９］，与肿瘤的淋巴转移和浸润深

度有关。其表 达 水 平 可 作 为 根 治 术 后 术 后 复 发 的 早

期检测指标［２０］。本研究中，使用槐耳颗粒联合化疗方

案治疗乳腺癌，显示了显著的ＣＡ１９９水平下调，这可

能提示，该治疗方案能显著抑制肿瘤的迁移、侵袭，抑

制肿瘤的生长。ＣＥＡ是一种多糖复合物，主要在消化

道肿瘤中呈高表达。有研究显示［２１］，在乳腺癌患者的

血清中ＣＥＡ呈 现 高 表 达 状 态，而 正 常 的 导 管 上 皮 几

乎不表达，且在低分化癌中表达明显。ＣＥＡ表达升高

可能与肿瘤的侵袭及迁移有关［２２］。本研究中，使用槐

耳颗粒联合化疗方案治疗乳腺癌，ＣＥＡ水平出现了显

著的 下 调，这 说 明，该 治 疗 方 案 能 可 能 通 过 抑 制 肿 瘤

的 生 物 学 行 为 而 诱 导 其 凋 亡，从 而 降 低 其 复 发 率。

ＶＥＧＦ是一种特异性因子，能够促进血管内皮细胞的

增值、分化，实验证明［２３］，ＶＥＧＦ在许多正常组织中呈

低表 达 水 平，但 在 多 种 实 性 恶 性 肿 瘤 中，其 呈 高 表 达

状态，并在 肿 瘤 的 发 生、发 展 中 起 着 关 键 作 用。有 报

道说明［２４］，ＶＥＧＦ在乳腺癌患者中表达升高，这 可 能

与其诱导 肿 瘤 血 管 生 成 为 肿 瘤 组 织 供 血 有 关。也 有

研究显 示［２５］，ＣＯＸ－２可 与 ＶＥＧＦ协 同 作 用 促 进 血 管

生成。本研究中，使用槐耳颗粒联合化疗方案治疗乳

腺癌，ＶＥＧＦ水 平 出 现 了 显 著 的 下 调，说 明 该 治 疗 方

案可能抑制了肿瘤血管生成、减少其血供而起到明确

的肿瘤杀伤作用。

４　结论

本文资料显示，槐耳颗粒联合化疗对乳腺癌术后

患者的效 果 肯 定，能 够 降 低 ＣＯＸ－２、ＣＡ１９９、ＣＥＡ 及

ＶＥＧＦ表达水平，减轻患者化疗出现的不良反应。
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