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　　中医药治疗肿瘤在我国具有悠久的历史，近半个世纪以来，
与现代医学相结合，形成了独特的中西医结合肿瘤治疗体系，对

进一步提高手术和放化疗的治疗效果、减少其毒副作用以及提

高患者生活质量显示出了积极意义。本研究运用辨证与辨病相

结合的原理，将回生口服液联合化疗用于卵巢癌的治疗，着重考

察其对化疗近期疗效和凝血功能的影响，现报告如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料
　　选取２００８年１月１日至２０１２年１２月３１日在我院妇产科
或放化疗科住院，病理诊断为卵巢癌，以一线或二线化疗为目

的女性患者作为研究对象，年龄限制在１８～７５岁。

１．２　研究方法
１．２．１　病例入组　　经医院专家委员会和伦理委员会同意，
采用开放性非随机的方法，由患者自愿入组并签署知情同意

书。入组前全面评估患者的身体机能状态，具备化疗条件，排

除有严重心肝肾疾病和出血倾向者，除外持续应用抗血小板药

物者。分为服药组和对照组，２组患者均按照美国国立综合癌
症网络（ＮａｔｉｏｎａｌＣｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅＣａｎｃｅｒＮｅｔｗｏｒｋ，ＮＣＣＮ）指南（中
国版）给予一线或二线化疗。服药组患者在化疗基础上给予回

生口服液１０ｍＬ３次／ｄ口服，连续服用至少２个化疗周期，对
照组仅给予单纯化疗。化疗期间２组若出现Ⅱ°以上粒细胞减
少时允许应用粒细胞集落刺激因子，出现Ⅱ°以上血小板减少
时允许应用白介素１１，服药组同时暂停服用回生口服液，直至
血小板恢复正常，至少完成２个化疗周期为有效病例。
１．２．２　观察与评价　　患者入组后按照化疗的常规要求，每
周检测１次血常规，每个化疗周期前（即上一化疗周期结束）检
查肝肾功能、血清 ＣＡ１２５水平，凝血系列，包括凝血酶原时间
（ＰＴ）、活化部分凝血活酶时间（ＡＰＴＴ）、凝血酶时间（ＴＴ）和纤
维蛋白原（ＦＩＢ），化疗前及每２周期化疗后行相应影像学检查。
影像学有可测量病灶者，以ＲＥＣＩＳＴ评价标准判断近期疗效［１］。

无影像学可测量病灶者，以血清 ＣＡ１２５水平依据 Ｒｕｓｔｉｎ评价
标准评价近期疗效：ＣＡ１２５水平连续６周保持正常为完全缓解
（ＣＲ），ＣＡ１２５水平较最高值减少５０％为部分缓解（ＰＲ），升高
２５％为进展（ＰＤ），介于ＰＤ与ＰＲ之间为稳定（ＳＤ）［２］。有效率
（ＲＲ）＝（ＣＲ＋ＰＲ）／可评价总例数 ×１００％。本研究的主要终

点———疾病进展时间（ＰＦＳ）定义为从入组到肿瘤复发或疾病
进展的时间，总生存期（ＯＳ）为从入组至死亡或失访的时间。

１．３　统计学方法
　　应用ＳＰＳＳ１７．０统计软件。２组间一般资料构成比的比较
采用χ２检验，生存期采用 ＫａｐｌａｎＭａｉｅｒ曲线法记录，并用 ｌｏｇ
ｒａｎｋ检验，血小板（ＰＬＴ）计数和凝血系列指标以 珋ｘ±ｓ形式记
录，采用ｔ检验。

２　结果

２．１　入组情况
　　共纳入有效病例９２例，年龄２８～７５岁，依据患者意愿，加
入服药组者４９例，对照组４３例，截止２０１３年７月３１日，随访
时间７～６２个月，中位随访时间３３个月，共完成化疗５２８个周
期，单个患者平均化疗５．７（４～１６）个周期。患者一般情况见
表１，２组一般临床资料间差异无统计学意义，具有可比性。

表１　入组病例一般情况

项目　　　　　 服药组 对照组

入组病例数 ４９ ４３
年龄（岁） ５２（２８～７５） ５３（３０～７５）
　＜４０ ７（１４．３） ５（１１．６）
　４０～６０ ２６（５３．０） ２３（５３．５）
　＞６０ １６（３２．７） １５（３４．９）
病理分型［例（％）］
　浆液性乳头状腺癌 ３８（７７．５） ３３（７６．７）
　粘液性囊腺癌 ４（８．２） ３（７．０）
　子宫内膜样腺癌 ３（６．１） ２（４．７）
　其他 ４（８．２） ５（１１．６）
临床分期［例（％）］
　Ⅰ期 ５（１０．２） ７（１６．３）
　Ⅱ期 ６（１２．２） ５（１１．６）
　Ⅲ期 ２８（５７．１） ２２（５１．２）
　Ⅳ期 １０（２０．４） ９（２０．９）
是否一线治疗［例（％）］
　是 ２７（５５．１） ２０（４６．５）
　否 ２２（４４．９） ２３（５３．５）
化疗方案（周期） ２８４ ２４４
　ＴＰ［周期（％）］ １１８（４１．５） １０４（４２．６）
　ＧＰ［周期（％）］ ６６（２３．２） ５６（２３．０）
　ＰＣ［周期（％）］ ４２（１４．８） ３４（１３．９）
　ＩＰ［周期（％）］ ２６（９．２） ２２（９．０）
　ＮｏｎＰ［周期（％）］ ３２（１１．３） ２８（１１．５）
疗效评价方法［例（％）］
　ＲＥＣＩＳＴ １８（３６．７） １５（３４．９）
　Ｒｕｓｔｉｎ ３１（６３．３） ２８（６５．１）

ＴＰ：紫杉醇或多西他赛加铂类；ＧＰ：吉西他滨加铂类；ＰＣ：环磷酰胺
加铂类；ＩＰ：伊立替康加铂类；ＮｏｎＰ：不含铂方案
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２．２　近期疗效
　　近期疗效以治疗过程中所获得的最大效果判定，服药组

３９例（７９．６％）有效，其中ＣＲ３３例（６７．３％），ＰＲ６例（１２２％），

ＲＲ７９．６％；对照组共 ３２例（７４．４％）有效，其中 ＣＲ２７例

（６２８％），ＰＲ５例（１１．６％），ＲＲ７４．４％。２组客观有效率比

较，差异无统计学意义（χ２＝０．３４８，Ｐ＝０．５５５）。

２．３　无进展生存期
　　因截止末次随访时间本组病例死亡患者未达病例总数的

５０％，故经课题组讨论决定暂不考察总生存期。服药组和对照

组的平均 ＰＦＳ分别为 ３２．２个月（９５％ＣＩ为 ２７．０～３７．４）和

２６７个月（９５％ＣＩ为２２．２～３１．３），ＬｏｇＲａｎｋ检验，无统计学差

异（χ２＝１．８７７，Ｐ＝０．１７１）。

２．４　化疗前后主要凝血功能指标的变化
　　如表２所示，化疗后服药组与对照组比较，ＰＬＴ、ＡＰＴＴ和

ＴＴ有统计学差异（Ｐ＜０．０５），ＰＴ和ＦＩＢ差异无统计学意义，此

外，服药组化疗前后比较，除ＦＩＢ之外，其余各项均有统计学差

异（Ｐ＜００５），见表２。

表２　２组患者治疗前后主要凝血功能指标比较

化疗前 化疗后
指标

服药组 对照组 服药组 对照组

ＰＬＴ（×１０９／Ｌ）２５５．６５±８５．７９２５０．５２±８６．５９１８６．３１±６９．４０ａｂ　２２５．６４±７９．６８

ＰＴ（ｓ） １３．０６±０．６４ １３．２０±０．６４ １３．５２±０．６１ａ １３．３２±０．５９

ＡＰＴＴ（ｓ） ２９．８８±５．１４ ３０．１７±５．０２ ３４．８７±７．３１ａｂ ３１．７９±６．８８

ＴＴ（ｓ） １６．３９±１．１６ １６．５８±１．０２ １７．６８±１．２３ａｂ １７．０６±１．１９

ＦＩＢ（ｇ／Ｌ） ３．８７±０．９１ ３．８２±０．９４ ３．７２±０．９６ ３．７９±０．９９

ａ：Ｐ＜０．０５，与本组化疗前比较；ｂ：Ｐ＜０．０５，与化疗后对照组比较

２．５　骨髓毒性反应
　　骨髓抑制仍然是化疗中常见的毒副反应，其中Ⅱ°以上粒

细胞减少服药组为３６例（７３．５％），对照组３１例（７２．１％），差

异无统计学意义（χ２＝０．０２２，Ｐ＝０．８８２）；Ⅱ°以上血小板减少

服药组３例（６．１％），对照组１例（２．３％），差异无统计学意义

（χ２＝０．７９４，Ｐ＝０．３７３）。上述患者均给予了相应的刺激因子

治疗并及时恢复。

３　讨论

　　中医认为，卵巢癌的发病机制在于寒凝、气滞、血瘀。其基

本治疗原则应当是温阳通脉，活血化瘀［３］。临床上，血栓事件

也是卵巢癌患者常出现的并发症。现代研究发现，５０％的肿瘤

患者和９５％的肿瘤转移患者存在凝血功能异常，主要是潜在的

高凝状态。文献报道，卵巢癌患者普遍存在较高水平的ＰＬＴ和

ＦＩＢ，而且与肿瘤的分期分级相关［４］。由此推测，改善高凝状态

可能对治疗卵巢癌具有积极的作用。

　　回生口服液经过近２０年的临床验证，其抗肿瘤作用，特别

是与放化疗结合的增效减毒作用，得到了业界的广泛认

同［５－６］。本研究着眼于卵巢癌的血瘀证本质，探讨其对凝血功

能的影响，以期从另一个侧面揭示其抗肿瘤作用机制。本研究

根据 ＮＣＣＮ指南制定化疗方案，同时结合我国临床实际情况，

由患者自行选择加服中药或单纯化疗。虽非随机双盲，但对比

入组资料，２组情况基本均衡，有可比性。结果显示，加服中药

组较对照组近期有效率提高５％，ＰＦＳ延长５．５个月，虽未显示

出统计学差异，但显示了微弱的增效趋势，至少达到了非劣效

性临床试验标准，如果扩大样本试验有希望得到阳性结果。通

过对化疗前后主要凝血功能指标的观察，发现化疗后服药组与

对照组比较，ＰＬＴ显著下降、ＡＰＴＴ和 ＴＴ显著延长，而且，服药

组内化疗前后比较，除 ＦＩＢ之外，其余各项均有显著性差异。

对血液学毒性的观察发现，回生口服液对Ⅱ°以上骨髓抑制的

影响与其对疗效的影响一致，提示回生口服液可能有抑制血小

板的作用，而对血浆纤维蛋白原无明显影响。当然，这是否为

回生口服液抗肿瘤的核心机制，还需要进行更深入的研究。
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