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义（P<0. 05）。结论 鸦胆子油乳注射液能提高Ⅱb~Ⅲb宫颈癌患者临床有效率，降低不良反应发生率并且降

低肿瘤标志物水平。
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es of treatment. Results A total of 96 patients with Ⅱb-Ⅲb cervical cancer were included，48 patients in the observation
group and 48 patients in the control group. After 4 courses of treatment，the effective rate of clinical treatment in the observa⁃
tion group was 83. 33%，while that in the control group was 64. 58%. T cell subsets and NK cell in the observation group was
significantly higher than the control group，the difference had statistics significance（P < 0. 05）［after CD3

+ treatment，observa⁃
tion group（62. 0%±6. 0%）vs control group（57. 7%±5. 9%）；after CD4

+ treatment，observation group（42. 1%±4. 3%）vs con⁃

·论 著·

第一作者：彭飞辉，大学本科，主治医师，研究方向：妇科肿瘤。E-mail：67307751@qq.com

··26

长沙市第四医院 妇产科，长沙 410000

【摘要】 目的 观察鸦胆子油乳注射液对Ⅱb~Ⅲb宫颈癌患者临床疗效及放化疗不良反应的改善作用。

方法 选取2020年9月至2021年3月长沙市第四医院确诊的宫颈癌患者，随机分为2组，对照组接受常规放化

疗治疗，观察组在对照组基础上静脉滴注鸦胆子油乳注射液进行治疗。比较治疗 4个疗程后两组患者的有效

率，不良反应发生率以及肿瘤标志物水平。结果 共纳入患者 96例，观察组和对照组各 48例，治疗 4个疗程

后，观察组临床治疗有效率为83. 33%，对照组为64. 58%；观察组患者T细胞亚群及NK细胞较对照升高［CD3
+

观察组和对照组分别为 62. 0%±6. 0% 和 57. 7%±5. 9%；CD4
+观察组与对照组分别为 42. 1%±4. 3% 和

40. 2%±4. 2%；CD8
+观察组与对照组分别为 33. 0%±3. 0%和 28. 7%±3. 2%；NK细胞观察组与对照组分别为

28. 8%±3. 0%和 25. 4%±2. 8%］，差异均有统计学意义（P<0. 05）。观察组白细胞下降，恶心呕吐及腹痛、腹泻

等不良反应发生率降低（P<0. 05）。两组患者体内肿瘤标志物鳞状细胞癌抗原［观察组和对照组分别为（3. 1±
0. 6）ng/mL和（5. 1±0. 7）ng/mL］、糖链抗原125［观察组和对照组分别为（22. 5±2. 6）U/mL和（35. 3±3. 2）U/mL］、

糖链抗原19-9含量［观察组和对照组分别为（20. 1±3. 1）U/mL和（36. 8±4. 2）U/mL］均下降，差异有统计学意

ponica oil emulsion injection on patients with Ⅱb-Ⅲb cervical cancer，in order to provide reference for the follow-up treat⁃
ment. Methods Patients with cervical cancer diagnosed in Changsha Fourth Hospital from September 2020 to March 2021and
were randomly divided into 2 groups. The control group received conventional radiotherapy and chemotherapy，and the obser⁃
vation group was treated with Brucea Japonica oil emulsion injection on the basis of the control group. The clinical remission
rate，incidence of adverse reactions and the expression of tumor markers were compared between the two groups after 4 cours⁃

Analysis of the adverse effects of Brucea Javanica oil injection in the treatment of cervical cancer
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【Abstract】 Objective To observe the clinical efficacy and radiotherapy and chemotherapy adverse reactions of Bruca Ja⁃
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trol group（40. 2%±4. 2%）；after CD8
+ treatment，observation group（33. 0%±3. 0%）vs control group（28. 7%±3. 2%）；after

NK cell treatment，observation group（28. 8%±3. 0%）vs control group（25. 4%±2. 8%）］. The degree of leukopenia，nausea，
vomiting，abdominal pain and diarrhea and other gastrointestinal reactions in the observation group were significantly reduced
（P <0. 05）. The tumor markers squamous cell carcinoma antigen in the two groups［after treatment，observation group（3. 06±
0. 65）ng/mL vs control group（5. 1±0. 7）ng/mL］，sugar chain antigen 125［after treatment，observation group（22. 5±2. 6）U/mL
vs control group（35. 3±3. 2）U/mL］，sugar chain antigen 19-9 content［after treatment，observation group（20. 1±3. 1）U/mL
vs control group（36. 8±4. 2）U/mL］all significantly decreased. There were statistic significance differences between the obser⁃
vation group and the control group（P<0. 05）. Conclusion Bruca Japonica oil injection can significantly improve the clinical
remission rate ofⅡb-Ⅲb cervical cancer，reduce the incidence of adverse reactions and reduce the content of tumor markers.

【Key words】 Buca Japonica oil；cervical cancer；clinical remission rate；adverse reactions

宫颈癌是妇科最常见的恶性肿瘤之一，其发病率

和死亡率仅次于乳腺癌［1］。我国宫颈癌的发病率一

直居于世界第二，约占全球总数的 28%［2］。早期宫

颈癌患者常应用手术进行治疗，中晚期宫颈癌患者

（Ⅱb~Ⅲb期）常同步进行放化疗，但是放化疗其固有

的不良反应常使得治疗中断、延长进而影响治疗效

果［3］。因此，减轻放化疗带来的不良反应，提高患者

机体免疫力，对改善患者生存质量具有重要意义。鸦

胆子油乳是一种常用广谱抗癌药，其能够有效抑制肿

瘤细胞DNA合成。本研究探讨了鸦胆子油乳注射液

对Ⅱb~Ⅲb宫颈癌患者临床缓解率及不良反应的改

善作用进行研究，同时检测患者治疗前后体内肿瘤标

志物水平变化，期望为后续治疗提供理论依据。本研

究经过医院伦理委员会审批通过［审批号：伦审

2019-13号］，所有患者均签署知情同意书。

1 资料与方法

1. 1 资料

选取2020年9月至2021年3月长沙市第四医院

确诊的宫颈癌患者 96例。纳入标准：①经病理学诊

断为宫颈癌，且为首次接受治疗；②符合 FIGO宫颈癌

分期［4］，分期为Ⅱb~Ⅲb；③患者无精神类疾病，且无

其他严重心血管并发症。排除标准：①伴有严重感染

或高热的患者；②中途停止或放弃治疗患者；③不愿

接受放化疗治疗的患者；④合并其他恶性肿瘤患者；

⑤妊娠期或哺乳期患者。

1. 2 方法

1. 2. 1 分组方法 将观察期内患者按照随机数字表

法分成两组，每组48例。

1. 2. 2 治疗方法 对照组患者进行全盆腔调强放

疗，经过CT增强扫描，确定靶区及其可能危及的器官

后，计算计划靶区和转移淋巴结计划靶区，保证 95%
以上的靶区接受处方照射剂量，同时应避免热点伤及危

及的器官。95%计划靶区用量=50. 4 Gy/28次，95%
转移淋巴结计划靶区用量=60 Gy/28次，每日放疗 1
次，每周放疗5次，持续治疗6周。在放疗的基础上，同

时静脉滴注顺铂（生产厂家：锦州九泰药业有限公司；批

准文号：国药准字H21020213）40 mg/m2进行化疗；紫

杉醇静脉滴注（生产厂家：扬子江药业集团有限公司，

批号 14111911），150 mg/m2，每周 1次，21 d为 1个
疗程，持续治疗 4个疗程。观察组在对照组基础上使

用鸦胆子油乳注射液（生产厂家：广州白云山明兴制

药有限公司；批准文号：国药准字Z44021325）50 mL
加入250 mL 5%葡萄糖氯化钠溶液进行静脉滴注，每

日1次，21d为1个疗程，持续治疗4个疗程。

1. 2. 3 观察指标 根据实体瘤疗效评价标准 RE⁃
CIST［5］将临床缓解率分为以下 4个等级：①完全缓解

（complete remission，CR）：全部病灶消失，并且至少

维持 4周；②部分缓解（partial response，PR）：实体瘤

减小 30%以上，并且至少维持 4周；③稳定（stable
disease，SD）：实体瘤大小变化不明显，减小不超过

30%，或增加不超过 20%；④进展（progression dis⁃
ease，PD）：瘤体增加超过 20%，或者有新病灶出现。

临床有效率=（完全缓解人数+部分缓解人数）/患者总

数×100%。免疫功能评价：分别在治疗前和治疗4个
疗程结束时，抽取患者晨起空腹静脉血2～3 mL置于

事先装有肝素钠的采血管中，采用赛默飞世尔Attune
Nxt流式细胞仪，检测患者外周血中T淋巴细胞和NK
细胞变化。不良反应：按照世界卫生组织规定标准进
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行分级［6］，分为 0～Ⅳ度。每周进行 2次血常规检查，

在治疗开始前和 6周治疗结束后采集空腹静脉血进

行白细胞计数以及肝功能评价。血清肿瘤标志物：分

别在治疗前和治疗 4个疗程结束时，抽取患者晨起空

腹静脉血 2 mL，室温静置 4~6 h后低速离心 15 min
（每分钟 3000转），使用酶联免疫法（enzyme linked
immunosorbent assay，ELISA）检测血清中肿瘤标志

物水平，包括鳞状细胞癌抗原（squamous cell carci⁃
noma antigen，SCC）、糖链抗原 125（sugar chain an⁃
tigen 125，CA125）、糖链抗原 19-9（sugar chain an⁃
tigen 19-9，CA19-9）。血清肿瘤标志物含量测定严

格按照试剂盒说明书进行操作，试剂盒购于上海晶抗

生物工程有限公司，货号分别为 JKSJ-1996、NMDU-
8921和GFYW-1625。
1. 2. 4 统计分析 采用 SPSS 20. 0统计学软件对所

得数据进行分析，正态分布计量资料以 x̄±s表示，比较

采用 t检验；计数资料以（%）表示，采用 χ２检验，以P<
0. 05为差异有统计学意义。

2 结果

2. 1 一般情况

共观察患者96例，对照组48例，观察组48例，患

者均为女性，年龄 36～69岁。患者一般资料差异无

统计学意义，详见表1。
2. 2 两组患者临床缓解情况

对照组完全缓解 8例，部分缓解 23例数，临床有

效率为64. 58%。观察组患者完全缓解例数为13，部
分缓解例数为 27，临床有效率为 83. 33%，两组之间

差异有统计学意义（P<0. 05），详见表2。
2. 3 治疗前后两组患者免疫细胞水平比较

治疗前，两组患者淋巴细胞水平差异无统计学意

义（P>0. 05），治疗 4个疗程后，对照组患者 T细胞亚

群及NK细胞较治疗前显著下降（P<0. 05），观察组患

者治疗 4个疗程后 T细胞亚群及NK细胞活性较治疗

前无明显变化（P>0. 05），且免疫细胞水平优于对照

组，差异具有统计学意义（P<0. 05），详见表3。
2. 4 两组患者治疗前后血清肿瘤标志物含量

治疗前，两组患者体内各肿瘤标志物含量差异

表1 两组患者一般资料比较

组别

对照组

观察组

t/χ２

P值

例数

48
48

Ⅱb/Ⅲa/Ⅲb（例）

18/13/17
15/14/19
0.592
0.554

年龄（岁）

51.2±3.4
49.9±3.5
1.846
0.068

病理类型（例）

鳞癌

43
41

0.381
0.537

腺癌

5
7

体质量（kg）

54.6±7.1
53.2±7.9
0.913
0.363

表2 两组患者临床缓解情况比较［n（%）］

组别

对照组

观察组

例数

48
48

完全缓解

8（16.67）
13（27.08）

部分缓解

23（47.92）
27（56.25）

稳定

12（25.00）
6（12.50）

进展

5（10.42）
2（4.17）

有效

31（64.58）
40（83.33）

表3 治疗前后两组患者免疫细胞水平（x̄±s）

组别

对照组

观察组

t值

P值

例数

48
48

CD3
+（%）

治疗前

62.3±5.7
62.7±5.3
0.319
0.750

治疗后

57.7±5.9*

62.0±6.0
3.538
0.001

CD4
+（%）

治疗前

42.3±4.2
42.0±4.0
0.430
0.668

治疗程后

40.2±4.2*

42.1±4.3
2.154
0.034

CD8
+（%）

治疗前

32.4±3.1
32.9±3.2
0.644
0.521

治疗后

28.7±3.2*

33.0±3.0
6.786
<0.001

NK（%）
治疗前

28.8±2.7
28.3±2.6
0.904
0.368

治疗后

25.4±2.8*

28.8±3.0
5.802
<0.001

注：*表示与治疗前相比，P<0.05
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（P>0. 05）无统计学意义；治疗12周后，两组患者体内

肿瘤标志物含量均下降，且观察组患者含量低于对照

组，两组之间差异有统计学意义（P<0. 05），详见表4。
2. 5 两组患者不良反应发生情况

观察组患者白细胞减少患者数量发生率明显低

于对照组，二者差异有统计学意义（P<0. 05）；观察组

患者恶心呕吐和腹痛腹泻等胃肠道不良反应发生率

明显低于对照组（P<0. 05）；两组患者皮肤损伤和肝

功能无明显差异（P>0. 05），详见表5。

3 讨论

宫颈癌是现代女性发病率和病死率较高的疾病，

目前除了早期宫颈癌患者可通过手术疗法进行治疗，

中晚期患者目前依赖于放射性疗法。既往研究认为

化疗药物对宫颈癌的作用不明显，目前晚期宫颈癌患

者大多使用放疗作为主要治疗手段［7-11］。放化疗带来

的毒副反应是目前限制其应用的重要问题，使用西药

治疗可以降低或减轻化疗出现的不良反应，但是均有

一定的刺激作用，不宜长期大量使用。中药在降低放

化疗药物毒副反应方面具有优势，且部分中药可以有

效改善机体免疫状态，调节机体气血的阴阳平衡，抑

制癌症的发展。鸦胆子油是鸦胆子的石油醚提取物，

其能够特异性与肿瘤细胞膜结合，抑制癌细胞DNA
合成，增强细胞的免疫功能，目前在临床上主要用于

肺癌、肺癌脑转移和消化道恶性肿瘤的治疗。国内外

大量研究结果表明［12-14］，鸦胆子油乳能抑制胃癌、肝

癌、白血病及膀胱癌等多种肿瘤细胞株的生长，临床

上也有将其用于治疗恶性肿瘤的化疗辅助药物，如肺

癌、肝癌等。鸦胆子油可通过DNA合成，激活Caspase-
3途径诱导膀胱癌细胞凋亡；鸦胆子油可以通过促进

A549凋亡细胞蛋白 Survivin表达等诱导肺癌细胞

凋亡。

3. 1 鸦胆子油乳提高临床疗效、免疫功能并且降低

放化疗不良反应

本研究发现，鸦胆子油乳注射液联合传统放化疗

法可有效提高患者临床缓解率，同时患者体内免疫细

胞数量较化疗前无明显变化，显著高于对照组。免疫

逃逸现象是造成癌细胞异常增殖的重要病理变化，T
淋巴细胞是机体完成免疫应答的关键细胞群，不同的

T淋巴细胞可以分泌多种细胞因子来杀伤肿瘤细胞。

传统的放化疗法对肿瘤组织特异性不高，在杀伤肿瘤

细胞的同时对患者机体免疫细胞也会造成破坏，本研

究中对照组治疗 4个疗程后机体免疫细胞数量减少，

说明其机体免疫应答系统受到损伤。而鸦胆子油乳

注射液可以保护免疫系统不受放化疗的损伤，鸦胆子

油注射液对Ⅰb期子宫颈癌术后放疗患者抗肿瘤免疫

应答功能影响的研究发现，鸦胆子油组患者体内T淋
巴细胞水平和细胞因子水平均高于对照组，说明鸦胆

子油注射液可增强子宫颈癌术后放疗患者的抗肿瘤免

疫应答功能，这与本研究结果一致［15-16］。同时在治疗

表4 两组患者治疗前后肿瘤标志物含量（x̄±s）

组别

对照组

观察组

t值

P值

例数

48
48

SCC（ng/mL）
治疗前

12.4±2.1
12.6±1.9
0.486
0.628

治疗后

5.1±0.7*

3.1±0.6*

14.601
<0.001

CA125（U/ mL）
治疗前

57.4±8.1
56.8±7.6
0.361
0.719

治疗后

35.3±3.2*

22.5±2.6*

21.722
<0.001

CA19-9（U/ mL）
治疗前

51.3±6.0
51.5±6.8
0.138
0.891

治疗后

36.8±4.2*

20.1±3.1*

22.342
<0.001

注：*表示与治疗前相比，P<0.05；SCC表示鳞状细胞癌抗原；CA125表示糖链抗原125；CA19-9表示糖链抗原19-9

表5 两组患者不良反应发生情况［n（%）］

组别

对照组

观察组

χ２值

P值

例数

48
48

白细胞减少

28（58.33）
18（33.33）
4.170
0.041

恶心呕吐

26（54.17）
17（35.42）
4.200
0.040

腹痛腹泻

29（60.42）
18（33.33）
5.040
0.025

皮肤损伤

7（14.58）
8（16.67）
0.080
0.779

血清转氨酶

14（29.17）
15（31.25）
0.050
0.824
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过程中，观察组患者恶心呕吐以及腹痛腹泻等胃肠道

不良反应明显低于对照组，说明鸦胆子油乳注射液可

减轻放化疗患者的毒副反应，可能原因为鸦胆子油乳

注射液可以保护骨髓造血干细胞，升高人体内的白细

胞水平［17］，因此和放化疗疗法联合使用可以起到增效

减毒的作用，同时由于其对人体免疫系统也有增强作

用，因此也能在一定程度上减轻不良反应。

3. 2 鸦胆子油乳改善肿瘤标志物水平

SCC是存在于正常鳞状上皮细胞中的一种蛋白，

当细胞癌变时鳞癌编码的酸性产物合成增多使得其

在血液中浓度升高［18］。90%的宫颈癌属于鳞状上皮

癌，有研究表明［19-21］，宫颈癌患者血清中 SCC含量与

肿瘤细胞增殖、侵袭及自噬活性均直接相关，并且随

着肿瘤分期进展，血清中 SCC含量更加，因此 SCC含

量可作为宫颈癌特异性标志物，客观反映肿瘤细胞的

增殖、侵袭和自噬等恶性生物学行为严重程度。糖类

抗原CA125和CA19-9仅属于黏蛋白型糖类肿瘤标

志物，存在与癌瘤组织，在正常组织中无表达，因此联

合 SCC、CA125和CA19-9作为肿瘤标志物具有更高

的可靠性，宋春环等［22］研究了肿瘤标志物检测在宫颈

癌诊断中的应用，结果发现使用 3种标志物联合检查

阳性率显著高于单项检查，可取得良好的预后，值得

推荐。本研究结果表明，鸦胆子油乳注射液与对照组

相比，可更加显著的降低患者体内肿瘤标志物含量，

说明联合治疗对宫颈癌患者的治疗具有更加显著的

效果。可能原因为宫颈癌在中医上是由于气血失调，

湿度内侵，损伤了任冲二脉而造成的疾病［23］。SCC、
CA125和CA19-9通过影响细胞增殖代谢功能反映

疾病进展情况，而鸦胆子油乳属于性凉大寒类药物，

可清热燥湿，杀虫解毒，因此其可降低上述肿瘤标志

物含量。鸦胆子油乳可能的抗肿瘤机制包括：①抑制

肿瘤细胞DNA的合成；②破坏肿瘤细胞生物膜结构；

③增加肿瘤细胞膜对抗癌药物的通透性；④诱导细胞

凋亡；⑤保护和促进骨髓干细胞。而且鸦胆子油乳注

射液中含有的大豆磷脂油有很高的营养价值，对消化

道黏膜具有一定的保护作用［24-26］。周双秀［27］和周楠

楠［28］分别对鸦胆子油乳注射液对胃癌和胰腺癌患者

治疗作用汇总也发现，鸦胆子油乳注射液可显著降低

患者体内肿瘤标志物的含量，提高治疗效果，这也与

本研究结果一致。同时罗琦［29］和尹宝靓［30］研究了鸦

胆子油对宫颈癌细胞增殖的抑制作用以及作用机制，

也得出了与本研究类似的结果。

综上所述，鸦胆子油乳注射液能提高Ⅱb～Ⅲb宫
颈癌患者临床缓解率，提高患者免疫力的同时，对放

化疗引起的不良反应也有一定程度改善。但由于本

次纳入的样本量小，存在一定的局限性，未来仍需要

更大样本的前瞻性研究。
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