
现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress inModern Biomedicine Vol.23 NO.23 DEC.2023

doi: 10.13241/j.cnki.pmb.2023.23.033

二陈汤加减联合微波消融术对晚期非小细胞肺癌患者 Th17/Treg失衡
和血管生成因子的影响 *
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摘要目的：探讨二陈汤加减联合微波消融术（MWA）对晚期非小细胞肺癌（NSCLC）患者辅助性 T细胞 17（Th17）/调节性 T细胞

（Treg）失衡和血管生成因子的影响。方法：选择 2020年 9月 ~2022年 9月期间我院收治的 120例不可或不愿手术切除或体部立

体定向放疗的ⅢB-Ⅳ期并同意MWA治疗的 NSCLC患者。采用随机对照的方法将所有患者分为观察组（二陈汤加减联合MWA

治疗，60例）及对照组（MWA治疗，60例）。对比两组中医主要证候总评分、EORTC生命质量测定量表（EORTC QLQ-C30）评分、

Th17/Treg失衡、血清肿瘤标志物、血管生成因子和不良反应发生率。结果：治疗后，观察组中医主要证候总评分、EORTC QLQ-

C30评分低于对照组（P<0.05）。治疗后，观察组 Th17细胞比例、Treg细胞比例低于对照组，Th17/Treg比值高于对照组（P<0.05）。
治疗后，观察组癌胚抗原（CEA）、鳞状细胞癌相关抗原（SCC-Ag）和角化素蛋白片段 19（Cyfra21-1）低于对照组（P<0.05）。治疗后，
观察组血管内皮生长因子（VEGF）和碱性成纤维细胞生长因子（bFGF）低于对照组（P<0.05）。两组不良反应发生率组间对比未见
差异（P>0.05）。结论：二陈汤加减联合 MWA对晚期 NSCLC患者，可有效降低血清肿瘤标志物水平，促进临床症状改善，调节

Th17/Treg比例失衡和血管生成因子。
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Effect of Modified Erchen Decoction Combined with Microwave Ablation on
Th17/Treg Imbalance and Angiogenic Factors in Patients

with Advanced Non-small Cell Lung Cancer*

To explore the Effect of modified erchen decoction combined with microwave ablation (MWA) on T helper

cell 17 (Th17)/regulatory T cell (Treg) imbalance and angiogenic factors in patients with advanced non-small cell lung cancer (NSCLC).

120 patients with stage IIIB-IV NSCLC who were unable or unwilling to undergo surgical resection or stereotactic radiotherapy

and agreed to MWA treatment in our hospital from September 2020 to September 2022 were selected. All patients were divided into

observation group (modified erchen decoction combined with MWA treatment, 60 cases) and control group (MWA treatment, 60 cases)

by randomized controlled method. Total score of main syndromes in traditional chinese medicine, EORTC quality of life measurement

scale (EORTC QLQ-C30) score, Th17/Treg imbalance, serum tumor markers, angiogenic factors and incidence of adverse reactions were

compared between two groups. After treatment, the total score of main syndromes in traditional chinese medicine and EORTC

QLQ-C30 score in observation group were lower than those in control group (P<0.05). After treatment, the proportion of Th17 cells and
Treg cells in observation group were lower than those in control group, the ratio of Th17/Treg was higher than that in control group (P<0.
05). After treatment, the carcinoembryonic antigen (CEA), squamous cell carcinoma-associated antigen (SCC-Ag) and keratin protein

fragment 19 (Cyfra21-1) in observation group were lower than those in control group (P<0.05). After treatment, the levels of vascular
endothelial growth factor (VEGF) and basic fibroblast growth factor ( bFGF ) in observation group were lower than those in control group

(P<0.05). There was no difference in the incidence of adverse reactions between two groups (P>0.05). Modified erchen

decoction combine with MWA for patients with advanced NSCLC, which can effectively reduce the level of serum tumor markers,

promote the improvement of clinical symptoms, and regulate Th17/Treg imbalance and angiogenic factors.
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imbalance; Angiogenic factor
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前言

我国肺癌的发病数量及死亡数量均跃居全国恶性肿瘤的

首位，占所有恶性肿瘤中的 20.0%[1]。根据组织学可将肺癌分为

非小细胞肺癌（NSCLC）、小细胞肺癌（SCLC）两种，其中

NSCLC约占肺癌总数的 85%[2]。由于 NSCLC早期症状较为隐

匿，多数患者发现时常伴有局部扩散或远处转移，从而造成较

差预后[3]。靶向治疗是晚期 NSCLC的主要治疗手段，经济实

用，但疗效欠佳[4]。微波消融术（MWA）可为晚期 NSCLC治疗

提供新方向，具有创伤小、恢复快、成本低等特点，研究表明，

MWA可改善患者术后的生活质量，延长患者生存期，但仍有

部分患者治疗效果不佳，需综合其他治疗方案进行治疗[5]。中医

药在 NSCLC等恶性肿瘤性疾患的防治中具有丰富经验，古语

有云 "脾为生痰之源，肺为痰藏之器 "，脾失健运，痰湿内生，上

扰于肺，从而发生呼吸道症状；而痰湿瘀结则生积块，发生癌

病，因此在治疗 NSCLC可以采取健脾除湿法[6]。二陈汤加减方

为二陈汤化裁加减而来，是石家庄市名中医根据多年临床经验

而制定的经验方，以补益脾肺、滋养肺阴主，兼以化痰散瘀，攻

毒抗癌，既往也常用于治疗脾虚痰湿型 NSCLC[7]。血管生成是

NSCLC肿瘤细胞生长的先决条件，且患者免疫功能情况也与

肿瘤疾病进展息息相关[8]。本研究观察二陈汤加减联合 MWA

对晚期 NSCLC患者的辅助性 T细胞 17（Th17）/调节性 T细

胞（Treg）失衡和血管生成因子的影响，以期为晚期 NSCLC临

床治疗方案提供思路。

1 资料与方法

1.1 临床资料

选择 2020年 9月 ~2022年 9月期间我院收治的 120例不

可或不愿手术切除或体部立体定向放疗的ⅢB-Ⅳ期并同意

MWA治疗的 NSCLC患者。采用随机对照的方法将所有患者

分为观察组（二陈汤加减联合 MWA治疗，60例）及对照组

（MWA治疗，60例）。纳入标准：（1）西医诊断符合《中华医学会

肺癌临床诊疗指南（2018版）》[9]，TNM分期诊断ⅢB-Ⅳ期，即

研究纳入包括ⅢB、ⅢC、ⅣA、ⅣB期患者；（2）中医诊断均符合

《中医肿瘤学》[10]，辨证分型为脾虚痰湿证，主症：易疲乏，咳嗽

痰多，胸部憋闷感，纳呆；次症：消瘦，气短，腹胀，大便稀溏；舌

脉：脉濡、缓、滑，舌质淡胖或舌边有齿痕，苔白腻。以上次症具

备 1 项，主症具备 2 项，或具舌脉象、具备主症及次症任意 1

项，或主症具备 1项、次症具备 2项即可诊断；（3）签署同意书。

排除标准：（1）患者有严重出血倾向，或应用抗凝或抗血小板药

物治疗停药未达 7日；（2）放化疗或靶向治疗后肺部肿瘤进展

或复发者；（3）存在严重感染者；（4）存在严重心、肝、肾功能不

全者；（5）不符合MWA治疗指征，或对本次研究用药存在过敏

症者；（6）预计生存期 <3个月。对照组中年龄 48~74岁，平均

（57.68依4.31）岁；男性 35例，女性 25例；TNM分期：ⅢB期、Ⅲ

C期、ⅣA期、ⅣB期例数分别为 12例、18例、15例、15例。观

察组中年龄 47~76 岁，平均（57.06依3.94）岁；男性 37 例，女性

23例；TNM分期：ⅢB期、ⅢC期、ⅣA期、ⅣB期例数分别为

14例、17例、13例、16例。两组一般资料对比无差异（P>0.05），
组间具有可比性。本研究经我院伦理委员会批准进行。

1.2 方法

两组患者均接受常规靶向治疗，在此基础上行 MWA治

疗，术前 2小时禁食水。依据患者的肿瘤部位选择适合的体位，

以穿刺点为中心消毒，予 2％利多卡因浸润麻醉，将消融针穿

刺到肿瘤的远端，在 CT显示消融针处于预期部位时，对肿瘤

进行消融，针对靶点消融时间 5-10 min，功率度设定 30-50 W，

CT反复定位观察微波消融覆盖整个瘤体后，对针道进行消融，

预防由于穿刺造成出血或癌细胞种植。退出消融针后行 CT检

查，消融后卧床休息。观察组在微波消融基础上，给予二陈加减

汤口服，用药：半夏 12 g，陈皮 12 g，薏苡仁 30 g，鸡内金 6 g，茯

苓 15 g，北沙参 15 g，白花蛇舌草 15 g，麦冬 12 g，半枝莲 15 g，

黄芪 20 g，杏仁 10 g，炒山药 15 g，紫苏子 10 g，桃仁 10 g，莱菔

子 10 g，白芥子 10 g，枳壳 10 g，痰热者加胆南星、瓜蒌，痰湿者

加苍术、厚朴，寒痰者加干姜、细辛，气滞者加青皮、香附，每日

一剂，水煎取汁 400 mL，分早、晚两次温服，治疗 8周。

1.3 观察指标

1.3.1 中医证候评分 治疗前后参考《中医肿瘤学》[10]，对主

症、次症等中医证候进行评分（舌脉不计分），按无 ~重评分

0~3分，计算中医主要证候总评分。

1.3.2 EORTC 生命质量测定量表（EORTC QLQ-C30）评分

治疗前后采用 EORTC QLQ-C30评分[11]评估患者的生活质量，

EORTC QLQ-C30共 30个条目，换算为 0~100分的标准分进

行观察，得分越高，生活质量越差。

1.3.3 Th17/Treg平衡、血清肿瘤标志物及血管生成因子检测

治疗前后分别对两组患者采集 6 mL空腹静脉血，取其中 3 mL

经北京指真生物科技有限公司生产的 CytoPOC流式细胞仪检

测外周血 Treg细胞比例、Th17细胞比例，并计算 Th17/Treg比

值。另取 3 mL血液标本进行离心处理后保存备用。采用酶联免

疫吸附法检测血清癌胚抗原（CEA）、鳞状细胞癌相关抗原

（SCC-Ag）和角化素蛋白片段 19（Cyfra21-1）水平以及血管内

皮生长因子（VEGF）和碱性成纤维细胞生长因子（bFGF）含量，

CEA、SCC-Ag、Cyfra21-1试剂盒购自上海酶研生物科技有限公

司。VEGF、bFGF试剂盒购自武汉华美生物工程有限公司。

1.3.4 不良反应 记录两组治疗期间不良反应（包括低热、恶

心呕吐、疼痛等）发生情况。

1.4 统计学方法

使用 SPSS24.0软件进行分析，均符合正态分布具备方差

齐性，计量资料以（x依s）表示，比较采用 t检验。计数资料以例数

及百分率表示，比较采用卡方检验。检验水准琢=0.05。

2 结果

2.1 中医主要证候总评分、EORTC QLQ-C30评分对比

治疗前，两组中医主要证候总评分、EORTC QLQ-C30评

分对比未见差异（P>0.05）。治疗后，两组中医主要证候总评分、
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Groups Time point
Total score of main syndromes in

traditional chinese medicine
EORTC QLQ-C30 score

Control group(n=60) Before treatment 14.31依2.48 58.95依8.21

After treatment 8.28依1.72 37.66依6.38

t 15.476 15.861

P 0.000 0.000

Observation group(n=60) Before treatment 14.56依2.24 58.23依6.74

After treatment 4.34依1.76* 24.69依4.28*

t 27.789 32.540

P 0.000 0.000

表 1中医主要证候总评分、EORTC QLQ-C30评分对比（分，x依s）
Table 1 Comparison of total score of main syndromes in traditional chinese medicine and EORTC QLQ-C30 score（score，x依s）

Note: Compare with control group after treatment, *P＜0.05.

Groups Time point Treg cell ratio(%) Th17 cell ratio(%) Th17/Treg ratio

Control group(n=60)
Before treatment 9.11依1.87 0.72依0.09 0.08依0.01

After treatment 6.96依1.32 0.61依0.12 0.09依0.01

t 7.276 12.34 -9.393

P 0.000 0.000 0.000

Observation group(n=60)
Before treatment 9.16依1.62 0.72依0.11 0.08依0.02

After treatment 4.23依1.29* 0.53依0.14* 0.13依0.03*

t 18.440 -14.347 -18.371

P 0.000 0.000 0.000

表 2 Th17/Treg失衡对比

Table 2 Comparison of Th17/Treg imbalance

Note: Compare with control group after treatment, *P＜0.05.

Groups Time point CEA(ng/mL) SCC-Ag(ng/mL) Cyfra21-1(ng/mL)

Control group(n=60)
Before treatment 9.43依1.72 9.98依1.57 7.32依1.46

After treatment 6.31依1.53 7.06依1.32 5.29依1.29

t 10.498 11.027 7.989

P 0.000 0.000 0.000

Observation group(n=60)
Before treatment 9.37依1.41 10.04依1.64 7.09依1.37

After treatment 4.21依1.17* 4.32依0.98* 3.63依0.84*

t 21.815 22.781 16.678

P 0.000 0.000 0.000

表 3血清肿瘤标志物对比

Table 3 Comparison of serum tumor markers

Note: Compare with control group after treatment, *P＜0.05.

EORTC QLQ-C30评分均下降，且观察组低于对照组（P<0.05）。 具体见表 1。

2.3 血清肿瘤标志物对比

治疗前，两组 CEA、SCC-Ag、Cyfra21-1 对比未见差异

（P>0.05）。治疗后，两组 CEA、SCC-Ag、Cyfra21-1下降，且观察

组低于对照组（P<0.05）。具体见表 3。

2.2 Th17/Treg失衡对比

治疗前，两组 Treg细胞比例、Th17/Treg比值、Th17细胞

比例对比未见差异（P>0.05）。治疗后，两组 Th17/Treg比值升

高，Th17细胞比例、Treg细胞比例下降，且观察组的改善幅度

大于对照组（P<0.05）。具体见表 2。
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表 4血管生成因子对比（ng/L，x依s）
Table 4 Comparison of angiogenic factors（ng/L，x依s）

Note: Compare with control group after treatment, *P＜0.05.

Groups Time point VEGF bFGF

Control group(n=60) Before treatment 458.28依43.84 31.75依5.92

After treatment 347.54依39.76 25.42依4.87

t 14.493 6.396

P 0.000 0.000

Observation group(n=60) Before treatment 457.53依48.17 32.08依7.34

After treatment 251.18依35.16* 18.33依4.25*

t 26.802 12.557

P 0.000 0.000

2.4 血管生成因子对比

治疗前，两组 VEGF、bFGF对比未见差异（P>0.05）。治疗
后，两组 VEGF、bFGF下降，且观察组低于对照组（P<0.05）。具
体见表 4。

Groups Nausea and vomiting Pain Low-grade fever Total occurrence rate

Control group（n=60） 2（3.33） 3（5.00） 2（3.33） 7（8.75）

Observation group（n=60） 3（5.00） 5（8.33） 2（3.33） 10（16.81）

掊2 0.617

P 0.432

表 5不良反应发生率对比[例（%）]

Table 5 Comparison of the incidence of adverse reactions[n (%)]

2.5 不良反应发生率对比

两组不良反应发生率组间对比未见差异（P>0.05），具体见
表 5。

3 讨论

NSCLC患者发现时常处于疾病中晚期，该类患者难以在

传统手术中获益，多采用化疗、放疗、靶向治疗和免疫治疗等方

法，但仍有部分患者治疗效果不佳[12]。MWA以其创伤小、价格

低，疗效显著的特点在晚期 NSCLC的治疗中逐步推广，可有效

减轻患者肿瘤负荷[13]。然而，MWA不可避免地带来一些不良反

应，影响患者生活质量。中医药可通过促进肿瘤细胞凋亡，增强

机体免疫功能，抑制肿瘤新生血管生成等多方面发挥抗肿瘤作

用[14]，但MWA联合中药方的临床研究尚缺乏大样本的数据研

究。NSCLC发生发展的原因很多，包括机体的免疫失衡、血管

生成异常、遗传等[15]。故本研究以此为思路，探讨治疗方案的有

效性和安全性。

从中医角度看，肺为五脏六腑之 "华盖 "，最先受邪，《素

问·五脏生成》谓："诸气者，皆属于肺 "，指出多数 NSCLC患者

为肺气久虚之人，日久肺失宣肃，久病脾失健运，因此治疗

NSCLC的根本为使机体的气血生化有源，补助脾胃之气尤为

重要[16]。二陈汤加减方由半夏、陈皮、薏苡仁、茯苓、北沙参、麦

冬、黄芪、炒山药、紫苏子、莱菔子、白芥子、白花蛇舌草、半枝

莲、杏仁、桃仁、鸡内金、枳壳等药材组方而成，方中半夏为君

药，陈皮、麦冬、白花蛇舌草、鸡内金、北沙参、黄芪为臣，相辅相

成，增强燥湿化痰之力，理气为治痰先；佐以茯苓、薏苡仁、山

药、莱菔子、白芥子、半枝莲、健脾渗湿，助半夏化痰降逆、和胃

止呕之功，加紫苏子、杏仁、桃仁、枳壳相伍，防止 "二陈 "燥散

伤正，散中兼收；陈皮健脾和中，调和诸药；同时痰热者加胆南

星、瓜蒌，痰湿者加苍术、厚朴，寒痰者加干姜、细辛，气滞者加

青皮、香附[17]。本方结构严谨，散收相合，标本兼顾，燥湿理气而

祛痰，健脾和胃而杜绝生痰之源[18]。本文的研究结果显示，治疗

后，观察组中医主要证候总评分、EORTC QLQ-C30评分低于

对照组，提示二陈汤加减联合MWA对晚期 NSCLC患者，可有

效改善临床症状，提高生活质量评分，临床应用价值较高。二陈

汤加减治疗从根本上改善患者体质，提高患者的抗病能力，有

利于其临床症状好转，而症状的改善可帮助患者进行更多的日

常生活活动，进一步改善其生活质量[18]。

SCC-Ag是肺鳞癌的一种较为敏感的标志物，癌症患者体

内 SCC-Ag水平高于正常健康者[19]。Cyfra21-1是新型的细胞骨

架蛋白，既往研究显示其在肺鳞癌中呈现高表达[20]。CEA是一

种酸性糖蛋白，是检测肿瘤的敏感标志物[21]。本研究结果表明，

MWA和二陈汤加减联合治疗可有效降低血清肿瘤标志物水

平。现代药理研究表明，麦冬具有抗炎、抗肿瘤等作用[22]。北沙

参不但在免疫调节方面发挥着重要的作用，同时还在抗肿瘤方

面疗效显著[23]。新生血管生成对于肿瘤组织的生长、浸润和转

移有重要意义，在已知的血管生成促进因子中，VEGF和 bFGF

与肿瘤血管生成的关系最为密切[23，24]。VEGF通过特异性作用
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于血管内皮细胞，促进血管分裂增殖及新生血管的形成，使得

肿瘤细胞极易扩散至血液中[25]。bFGF则可促进血管内皮细胞

有丝分裂、诱导新血管生成[26]。本文的研究发现，二陈汤加减联

合 MWA对晚期 NSCLC患者，可有效调节血管生成因子。相

关基础实验证实，麦冬[27]、北沙参[28]可通过抑制血管生成而阻止

肿瘤疾病进展。黄芪中的皂苷类在抗肿瘤、抗炎方面均有较好

的作用[29]。既往也有研究发现[30]，黄芪中的皂苷类可以通过调节

哺乳动物雷帕霉素靶蛋白信号传导，降低肿瘤细胞中的 VEGF

蛋白表达来抑制肿瘤血管生成。人体抗肿瘤机制主要是免疫系

统，其中 CD4+细胞的功能较为复杂，根据分泌细胞因子的不

同，CD4+细胞可分为 Th17、Treg，其中 Th17可以促进肿瘤相

关的新血管生成；Treg细胞能通过抑制免疫反应维持免疫系统

平衡[31]。本次研究结果中，二陈汤加减联合 MWA可有效调节

晚期 NSCLC患者 Th17/Treg比例失衡。现代药理研究表明，麦

冬、北沙参均有增强免疫功能的作用[22，23]。黄芪中的皂苷类在调

节免疫方面也有重要效果[32]。此外，本研究还显示二陈汤加减

联合MWA具有较好的安全性，不会增加不良反应发生率。

综上所述，二陈汤加减联合 MWA对晚期 NSCLC患者，

可有效降低血清肿瘤标志物水平，促进临床症状改善，其作用

机制与调节 Th17/Treg比例失衡和血管生成因子有关。
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