
■背景资料
目前 ,  胃癌作为
常见的消化系恶
性肿瘤 ,  其发病
率与死亡率均较
高 ,  患者初诊时
多已发展至晚期
并失去最佳的根
治手术时机 ,  但
可通过积极而有
效的化疗来延长
患者的生存时间, 
同时改善患者生
存质量 .  香菇多
糖是从香菇的子
实体中提取的免
疫多糖 ,  联合常
规化疗能够提高
机体免疫 .  相关
研究表明 ,  白介
素-10(interleukin-10, 
IL-10)是由Th2分
泌的一种免疫细
胞因子 ,  在肿瘤
免疫抑制中发挥
重要作用.
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Abstract
AIM: To investigate the effects of lentinan in 
combination with FOLFOX4 regimen on serum 
vascular endothelial growth factor (VEGF), 
interleukin-10 (IL-10) and quality of life in 
patients with medium and advanced gastric 
cancer. 

METHODS: O n e h u n d r e d a n d s i x t e e n 
patients with medium and advanced gastric 
cancer treated at the Affiliated Hospital of the 
University of South China from October 2013 to 
October 2014 were divided into a control group 
(n = 56) and an observation group (n = 60). The 
control group was given the FOLFOX4 regimen 
(oxaliplatin + calcium folinate + 5-fluorouracil) 
alone, and the observation group was given 
lentinan plus the FOLFOX4 regimen. After the 
course of treatment, short-term curative efficacy, 
toxic side effects, levels of VEGF and IL-10, and 
quality of life were compared between the two 
groups. 

RESULTS: After the course of treatment, the 
short-term curative rate in the control group 
and observation group was 55.4% and 65.0%, 
respectively, which had  no statistical difference 
(P > 0.05). During treatment, the incidences 
of grades Ⅰ-Ⅱ neutropenia and grades Ⅰ-Ⅱ 
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■研发前沿
目前中晚期胃癌
的化疗疗效有限, 
探索能够改善患
者生活质量的化
疗组合是目前的
研究热点.

myelosuppression in the observation group 
were statistically lower than those in the control 
group (P < 005 for both), while the incidences 
of gastrointestinal reaction and liver function 
damage in the two groups were statistically 
same (P > 0.05 for both). After treatment, in 
comparison with the control group, serum 
levels of VEGF and IL-10 in the observation 
group were statistically lower than those in the 
control group (P < 0.05 for both). At the six-
month follow-up, scores of subjective symptom, 
psychological states, daily life and social 
activities and total score in the observation 
group were statistically higher than those in 
the control group (P < 0.05 for all), while scores 
of physiological status in the two groups were 
statistically same (P > 0.05). 

CONCLUSION: Combined treatment of lentinan 
and FOLFOX4 regimen for medium and 
advanced gastric cancer has a relatively high 
short-term curative rate and can significantly 
reduce the incidence of toxic side effects, 
decrease the levels of VEGF and IL-10, and 
improve quality of life. 

© 2015 Baishideng Publishing Group Inc. All rights 
reserved. 
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摘要
目的: 探讨香菇多糖联合FOLFOX4化疗方案
对中晚期胃癌患者血清血管内皮生长因子
(vascular endothelial growth factor, VEGF)、
白介素-10(interleukin-10, IL-10)和生活质量
的影响. 

方法: 选取2013-10/2014-10南华大学附属第一
医院收治的116例中晚期胃癌患者作为研究
对象, 按照治疗方案分为对照组56例和观察
组60例. 对照组给予奥沙利铂+亚叶酸钙+5-氟
尿嘧啶的FOLFOX4方案治疗, 在此基础上, 观
察组联合应用香菇多糖治疗. 疗程结束后, 比

较两组患者肿瘤近期疗效、不良反应、血清
VEGF、IL-10水平及生活质量. 

结果: 疗程结束后, 观察组和对照组肿瘤治
疗近期有效率分别为65.0%和55.4%(P>0.05). 
治疗期间, 与对照组相比, 观察组Ⅰ-Ⅱ度中
性粒细胞减少症及骨髓抑制发生率显著降
低(P <0.05), 而胃肠道反应、肝功能损害的
发生率比较无统计学意义(均P >0.05). 治疗
后, 观察组VEGF、IL-10水平均明显低于对
照组(P <0.05). 随访6 mo, 观察组主观症状、

心理状态、日常生活及社会活动状态、总
分评分均明显高于对照组(P <0.05), 而两组
患者生理状态评分比较差异无统计学意义
(P >0.05). 

结论: 香菇多糖联合FOLFOX4化疗方案是中
晚期胃癌的有效治疗方案, 具有较高的近期
有效率, 而且能够减少不良反应, 降低血清
VEGF、IL-10水平, 提高生活质量, 值得临床
上进一步研究. 

© 2015年版权归百世登出版集团有限公司所有. 
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核心提示: 本文探讨香菇多糖联合FOLFOX4化

疗方案对中晚期胃癌患者血清血管内皮生长因

子(vascular endothelial growth factor, VEGF)、
白介素-10(interleukin-10, IL-10)和生活质量的

影响, 结果表明, 香菇多糖可有效改善中晚期

胃癌患者的生活质量, 同时可降低患者血清中

VEGF、IL-10的水平, 为中晚期胃癌的联合用

药治疗提供了数据支持. 
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0  引言

由于早期临床症状的非特异性及健康意识薄

弱, 多数胃癌患者在初次就诊时已进展至疾病

的中晚期, 无法采取手术切除肿瘤病灶, 化疗则

成为其主要治疗手段[1]. 在肿瘤治疗过程中, 生
活质量改善是治疗有效性的一个重要指标[2,3]. 
因此, 探讨疗效高、不良反应少及改善生活质

量的化疗方案对中晚期胃癌的治疗意义重大. 

■相关报道
有研究报道采用
奥沙利铂联合卡
培他滨化疗治疗
进展期老年胃癌
患者的客观疗效
高 ,  不良反应发
生率较少 ,  值得
推广使用.



2015-11-28|Volume 23|Issue 33|WCJD|www.wjgnet.com 5374

本研究旨在探讨香菇多糖联合FOLFOX4化疗

方案对中晚期胃癌患者血清血管内皮生长因

子(vascular endothelial growth factor, VEGF)、
白介素-10(interleukin-10, IL-10)和生活质量的

影响, 以期为该疾病的临床治疗进一步提供参

考依据. 

1  材料和方法

1.1 材料 选取2013-10/2014-10南华大学附属

第一医院收治的116例中晚期胃癌患者作为研

究对象, 按照治疗方案分为对照组56例和观察

组60例. 所有患者均经病理学确诊为胃癌, 按
TNM分期均为Ⅲ期或者Ⅳ期, 具有可测量的实

体肿瘤病灶, 并排除存在消化道出血、穿孔、

梗阻等并发症、已发生颅内远处转移、血液

系统疾病、自身免疫系统疾病及严重心肺、

肝肾功能不全等患者. 其中对照组患者男性31
例, 女性25例, 年龄47-69岁, 平均55.3岁±9.5岁; 
TNM分期: Ⅲ期36例, Ⅳ期20例. 观察组患者男

性33例, 女27例, 年龄45-71岁, 平均56.2岁±9.7
岁; TNM分期: Ⅲ期38例, Ⅳ期22例. 对照组合

观察组在性别、年龄及TNM分期等一般资料

方面比较无统计学差异(均P >0.05), 具有可比

性. 使用药物: 奥沙利铂, 昆明贵研药业有限公

司, 国药准字H20093552; 亚叶酸钙, 江苏盛迪

医药有限公司, 国药准字H32024656; 5-氟尿

嘧啶, 上海旭东海普药业有限公司, 国药准字

H31020593; 香菇多糖, 南京易亨制药有限公

司, 国药准字H20055745.  
1.2 方法

1.2.1 治疗: 对照组患者给予FOLFOX4化疗方

案, 具体给药方法: 奥沙利铂85 mg/m2, 静滴, 
d1; 亚叶酸钙200 mg/m2, 静滴, d1和d2; 5-氟尿

嘧啶400 mg/m2, 快速静推, 1次/d, d1和d2, 剂
量调整至600 mg/m2, 持续静滴22 h, d1和d2, 
2 wk为1个周期, 共治疗2个周期. 在此基础上, 
观察组联合给予香菇多糖治疗, 具体方法: 香
菇多糖1 mg+生理盐水250 mL静滴, 2次/wk, 疗
程4 wk. 
1.2.2 观察指标: 治疗4 wk结束后, 依据实体瘤

疗效标准(response evaluation criteria in solid 
tumors, RECIST)评价实体瘤的近期治疗效果[4]: 
完全缓解(complete remission, CR): 治疗后, 肿
瘤病灶完全消失, 且肿瘤消失状态维持时间

≥4 wk; 部分缓解(partial remission, PR): 治

疗后, 肿瘤目标病灶最大直径总和较治疗前

减少≥50%, 而且此状态维持时间≥4 wk, 且
4 wk内动态观察无新发病灶出现; 稳定(stable 
disease, SD): 经过治疗, 肿瘤目标病灶最大直

径总和较治疗前减少<50%, 而且无新的肿瘤

病灶出现; 恶化(progressive disease, PD): 治疗

后, 肿瘤目标病灶最大直径总和较治疗前增大

≥25%或者有新的肿瘤病灶出现. 其中CR和

PR均为近期治疗有效. 治疗期间, 根据世界卫

生组织(World Health Organization, WHO)制定

的不良反应评价标准评估不良反应. 治疗前与

治疗4 wk后, 抽取患者静脉血, 采用ELISA法

检测比较两组患者血清VEGF、IL-10水平(试
剂盒均购自上海恒远生物科技有限公司). 治
疗结束后, 采用消化病生活质量指数(GLQI)评
价两组患者治疗后的生活质量, 分值越高, 生
活质量越高[5]. 

统计学处理 采用统计学软件SPSS16.0分
析数据, 计量资料以mean±SD表示, 采用t检验

比较分析, 计数资料采用χ 2
检验比较分析, 以

P <0.05为差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 两组近期疗效比较 治疗后, 对照组CR 12
例, PR 19例, SD 15例, PD 10例, 近期有效率为

55.4%; 观察组CR 14例, PR 25例, SD 16例, PD 
5例, 近期有效率为65.0%. 对照组和观察组近

期有效率比较差异无统计学意义(χ2 = 1.12, P  = 
0.29). 
2.2 两组患者不良反应比较 治疗期间, 两组患

者均发生中性粒细胞减少症、骨髓抑制、胃

肠道反应、肝功能损害等不良反应. 进行组间

比较发现, 两组患者胃肠道反应、肝功能损害

的发生率比较差异无统计学意义(均P >0.05). 
而与对照组相比, 观察组治疗期间Ⅰ-Ⅱ度中

性粒细胞减少症及骨髓抑制发生率显著降低, 
比较都有统计学意义(均P <0.05)(表1). 
2.3 两组患者治疗前后VEGF、IL-10水平比

较 由表2可见, 治疗前, 组间VEGF、IL-10水
平比较差异无统计学意义(均P >0.05). 治疗后, 
两组患者上述指标水平均有不同程度降低(均
P <0.05), 而观察组治疗后VEGF、IL-10水平均

明显低于对照组(均P <0.05). 
2.4 两组治疗后生活质量比较 观察组反映生

活质量的主观症状、心理状态、日常生活及

■创新盘点
国内已开展香菇
多糖针对晚期胃
癌 的 辅 助 化 疗 , 
但少见联合化疗
方案对患者血清
血管内皮生长因
子、IL-10水平的
影响观察 ,  本文
可提供数据参考.
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社会活动状态、总分评分均明显高于对照组

(P <0.05), 两组患者生理状态评分组间比较差

异无统计学意义(P >0.05)(表3). 

3  讨论

随着饮食结构、生活方式的改变, 胃癌的发生

率表现出不断增高趋势, 给患者的健康和生活

质量带来严重威胁[6,7]. 然而, 早期胃癌症状缺

乏特异性, 早期胃癌的发现率低, 采取根治性

手术治疗的胃癌患者很少. 多数患者在确诊胃

癌时即到疾病的中晚期, 已不适合手术切除肿

瘤病灶治疗, 化疗是其主要治疗手段[8,9]. 目前, 
中晚期胃癌的化疗方案较多, 治疗疗效取得了

不断进展, 但其有效性有待进一步提高, 作用

机制有待进一步探讨. 
FOLFOX4方案是目前临床治疗胃癌的常

用化疗方案, 在中晚期胃癌中的治疗效果肯定, 

且具有较好的耐受性[10]. 本研究中, 对照组采用

FOLFOX4方案治疗中晚期胃癌的近期有效率

达55.4%, 但是治疗中出现中性粒细胞减少症及

骨髓抑制仍然较高, 影响治疗依从性. 香菇多糖

是从香菇的子实体中提取的免疫多糖, 具有很

强的抗肿瘤活性, 作为一种生物反应调节剂, 联
合常规化疗能够提高机体免疫、提高治疗效

果、减轻不良反应[11,12]. 本研究中, 香菇多糖联

合FOLFOX4方案治疗中晚期胃癌的近期有效

率可达65.0%, 治疗期间中性粒细胞减少症、骨

髓抑制发生率明显降低, 结果表明香菇多糖能

够提高中晚胃癌的治疗效果, 提高患者耐受性, 
减少不良反应. 

Tepper等[13]的研究显示, 胃癌的发生发展

与新生血管形成及免疫功能下降密切相关 . 
VEGF是诱导血管生成的重要细胞因子, 作用

强, 特异性高, 在胃癌患者中高水平表达 [14]. 

表  1  两组患者不良反应比较 (n )

     

不良反应
对照组(n  = 56) 观察组(n  = 60)

Ⅰ-Ⅱ度 Ⅲ-Ⅳ度 Ⅰ-Ⅱ度 Ⅲ-Ⅳ度

中性粒细胞减少症 27 8  11a 5

骨髓抑制 28 9  10a 6

胃肠道反应 22 6 20 5

肝功能损害 12 8 10 7

aP<0.05 vs  对照组.

表  2  两组患者治疗前后VEGF、IL-10水平比较 (mean±SD)

     
分组 n 时间 VEGF(ng/L) IL-10(pg/mL)

对照组 56 治疗前 414.8±50.7  86.7±10.4

治疗后  346.2±56.2a 74.3±9.7a

观察组 60 治疗前 416.1±53.9  87.8±11.5

治疗后   301.4±51.6ac    63.2±10.7ac

aP<0.05 vs  治疗前; cP<0.05 vs  对照组. VEGF: 血管内皮生长因子; IL-10: 白介素-10.

表  3  两组患者治疗后生活质量比较 (mean±SD, 分)

     
项目 对照组(n  = 56) 观察组(n  = 60) t 值 P 值

主观症状 65.8±7.4 69.8±6.2 3.16 0.00

生理状态 19.2±4.4 18.7±5.3 0.55 0.58

心理状态 13.7±3.2 10.2±2.3 3.06 0.00

日常生活及社会活动状态 15.8±4.1 12.6±2.7 5.14 0.00

总分 108.4±12.3 120.6±11.8 5.45 0.00

■应用要点
本文初步探讨了
香 菇 多 糖 联 合
FOLFOX4化疗
方案是治疗中晚
期胃癌的有效治
疗方案 ,  具有较
高的近期有效率, 
而且能够减少不
良反应 ,  提高生
活质量.
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IL-10主要是由Th2细胞分泌的一种免疫抑制

因子, 在多种肿瘤细胞中过量表达, 通过抑制T
细胞克隆增殖、NK细胞杀伤能力等多种途径

负向调节细胞免疫, 促进肿瘤进展[15]. 本研究

中, 与FOLFOX4方案治疗组相关, 联合应用香

菇多糖患者治疗后VEGF、IL-10水平均显著

下降(P <0.05), 表明香菇多糖能够减少肿瘤血

管新生, 提高机体免疫功能, 从而在中晚期胃

癌中发挥重要作用. 
另外, 生活质量的改善是现代肿瘤治疗中

的一个重要目标. 在肿瘤疾病本身、治疗过程

中的不良反应等因素作用下, 胃癌患者的生

活质量较健康人群明显降低[16]. 本研究中, 与
FOLFOX4方案相比, 联合应用香菇多糖组治

疗后反映生活质量的主观症状、心理状态、

日常生活及社会活动状态、总分评分显著升

高(P <0.05), 结果表明香菇多糖在提高中晚期

胃癌患者的生活质量具有明显的优势, 这可能

与香菇多糖减少化疗不良反应、提高机体免

疫功能的作用有关. 
总之, 香菇多糖联合FOLFOX4化疗方案

是中晚期胃癌的有效治疗方案, 具有较高的近

期有效率, 而且能够减少不良反应, 提高生活

质量, 可能与降低血清VEGF、IL-10水平有关, 
值得临床上进一步研究. 
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■同行评价
本 文 探 讨 了 香
菇 多 糖 联 合
FOLFOX4方案
治疗晚期胃癌的
疗效及其对患者
生活质量的影响, 
实 验 设 计 合 理 , 
统 计 方 法 正 确 , 
结论可靠 ,  对晚
期胃癌的治疗有
一定的理论价值
和指导意义.
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