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中医药治疗对癌因性疲乏免疫功能影响的研究进展※

郑子超1 卢丽莎2▲

摘 要 癌因性疲乏（CRF）是肿瘤患者临床上不可忽视的伴随症状之一，发病率较高，极大影响

患者的生存质量，随着治疗手段的提高和治疗观念的转变，肿瘤患者的生存率及治愈率逐年提高，提

高患者生存质量成为目前肿瘤研究热点之一。中医学凭借其独特的理论体系，在一定程度上可缓解

CRF患者的症状且能改善其生活质量，研究表明CRF的发生与免疫功能受损相关，中医药治疗具有

调节免疫功能作用。本文基于免疫调节机制，对中医药治疗癌因性疲乏患者免疫功能方面的作用进

行综述。
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癌因性疲乏（Cancer-Related Fatigue，CRF）是常

见的影响肿瘤患者治疗和生活质量的伴发症，是

造成大多数癌症患者痛苦的问题之一。美国国立

综 合 癌 症 网 络（National comprehensive cancer net⁃
work，NCCN）将其定义为一种痛苦的、持续的、主观

的，有关躯体、情感或认知方面的疲乏感或疲惫

感，与近期的活动量不符，与癌症或者癌症的治疗

有关，并且妨碍日常功能 [1]。据报道，CRF的发病率

为 52%~90%[2]，CRF可加剧患者的心理负担，甚至

可导致延长或暂缓抗肿瘤治疗，严重影响患者的

生活质量。CRF出现于肿瘤发生、发展的各个阶

段，且长期存在于肿瘤治疗后，其疲乏程度亦与肿

瘤原发灶有一定的相关性 [3]。随着治疗手段的提

高和治疗观念的转变，肿瘤患者的生存率及治愈

率逐年提高，而如何提高患者生存质量已成为目

前肿瘤的研究热点之一。目前，西医学对 CRF没

有特异性治疗手段，主要分为非药物和药物措施，

其中药物性治疗主要采用中枢兴奋剂、皮质类固

醇及抗抑郁药，疗效不确切且长期使用不良反应

大，其安全性尚未得到证实。中医药干预治疗可

有效减轻患者疲乏症状且可提高生存质量 [4]。近年

来，运用中医药治疗CRF的研究多数从免疫功能着

手，为临床治疗提供新的理论依据。笔者总结近年来

中医药治疗对CRF患者免疫功能影响的研究进展，概

述如下。

1 CRF中医病因病机

CRF当归属于中医学“虚劳”范畴，其症状常被描

述为“乏力、不想做任何事、不思饮食、失眠抑郁”等。

“虚劳”病名首见于张仲景的《金匮要略》。陈无择明

确提出“三因学说”，CRF的中医病因、病机不外以下

三种情况：一为内因，肿瘤为久病痼疾，人体正气所不

胜，损耗机体气血津液，以致脏腑功能失调，在外表现

为疲乏无力、不思饮食等症状；二为外因，机体外感六

淫之邪，流溢四肢九窍，加之肿瘤患者正气本虚，祛邪

无力，外邪乘虚而入，加重疲乏症状；三为不内外因，

肿瘤患者若经过手术、放化疗等相关抗肿瘤治疗，多

损伤脾胃，致气血化生无源，加之心理负担较重，七情

郁结，气机不畅，肝失疏泄，久病及肾，损伤人体元阴

元阳，致脏腑阴阳气血失调，引起疲乏、倦怠等症状。

总之，虚劳是以五脏虚损为特征的多种慢性疾病的总

称，以气血阴阳亏虚、脏腑功能衰退，日久不复为主要

病机。谷珊珊等[5]通过回顾分析11854例CRF患者的

中医证治规律，发现CRF中医辨证以虚证为主，治疗

多以补虚为主。正如《素问·三部九候论》所言“虚则

补之”“损者益之”，虚劳的治疗当以补益为基本

原则[6]。

2 中医药的免疫调节作用

由于 CRF存在于肿瘤发生、发展及治疗的过程
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中，现代肿瘤学已证实肿瘤的发生、发展与免疫功能

密切相关，且抗肿瘤治疗会损害人体正常免疫系统，

减弱机体自身对肿瘤细胞的杀伤力，如此形成恶性循

环，使CRF存在于肿瘤发生、发展的各个阶段。关于

免疫机制研究，Dunn等[7-8]提出了肿瘤免疫编辑理论，

即机体免疫系统可对肿瘤细胞进行识别、破坏，但同

时部分肿瘤细胞因“免疫选择”逃避免疫监视而存活，

其理论核心是免疫系统不仅具有清除肿瘤细胞的作

用，还起到促进肿瘤生长的作用。多项研究表明，可

以通过免疫治疗改善患者疲乏症状[9]。免疫系统由免

疫器官、免疫细胞及免疫分子构成，具有免疫监视、免

疫防御及免疫调控三大作用。《素问·刺法论》云：“正

气存内，邪不可干，邪之所凑，其气必虚。”疾病的发

生、发展都是正邪交争的结果，“正气”相当于人体的

免疫系统，正气充盛，阴平阳秘，气血充盈，则邪气不

能入；反之，若正气亏虚，无力鼓邪外出，导致邪入脏

腑经络，阴阳失衡而发病。可见，调节免疫功能是治

疗CRF的关键。

2. 1 从免疫器官角度调节CRF 人体的免疫器官可

分为中枢免疫器官和外周免疫器官，主要包括骨、胸

腺、淋巴结、脾脏、黏膜相关淋巴组织等。其中脾和胸

腺是人体重要的免疫器官，脾的白髓是淋巴细胞聚集

的主要部位，主要包括大量的T淋巴细胞（T细胞）、B
淋巴细胞（B细胞）、自然杀伤细胞（natural killer cell，
NK）等。胸腺所分泌的胸腺肽、胸腺五肽等活性物质

具有免疫调节作用，胸腺肽类药物广泛运用于临床肿

瘤治疗中，具有激活人体免疫应答及降低感染风险的

作用。脾脏和胸腺是发生免疫应答及合成免疫活性

物质的重要场所，其脏器指数的高低决定了免疫细胞

增殖数量，从而表达了机体免疫功能的强弱[10]。欧阳

明子[11]通过建立乳腺癌小鼠模型研究自制维康颗粒

对肿瘤化疗所引起的乳腺癌小鼠CRF的作用，结果表

明维康颗粒对小鼠模型的脾指数与正常对照组比较

有显著提高，并且维康颗粒联合化疗可以显著提高小

鼠治疗期间胸腺指数，增强 T、B淋巴细胞的增殖能

力，从而增强小鼠的免疫功能状态,具有良好的缓解

CRF的作用。关洁珊[12]研究表明，正元胶囊联合化疗

的治疗方案与单纯化疗比较，能增加化疗后CRF小鼠

的脾指数，使机体的免疫活性细胞来源增多，可增加

荷瘤小鼠的运动耐力、减弱躯体疲劳感。刘元雪[13]采

用H22荷瘤小鼠力竭游泳实验造成CRF模型，使用楼

黄山复方干预，能够显著提高小鼠脾指数，延长小鼠

的负重游泳时间，有效改善小鼠疲乏现象。

2. 2 从免疫细胞角度调节CRF 免疫细胞是指参与

免疫应答或与免疫应答相关的细胞，作为人体免疫系

统的第三道防线，时刻保卫机体，抵抗抗原入侵、识别

和清除人体异常细胞，稳定内环境。其中参与肿瘤调

控的免疫细胞主要包括T细胞、B细胞、巨噬细胞、白

细胞、树突状细胞（dendritic cell，DC）、NK细胞以及髓

源 性 抑 制 细 胞（myeloid-derived suppressor cell，
MDSC）等[14]。其中针对改善 CRF的研究以 T淋巴细

胞、NK细胞为主。

2. 2. 1 对 T淋巴细胞的调节作用 T淋巴细胞具有

免疫调节和介导炎症反应的作用。T淋巴细胞根据其

表面膜分子和生物学功能分为许多亚群，对淋巴细胞

亚群的分析能够反映肿瘤患者当前的免疫功能。其

中CD3+反映机体整体的免疫状态；CD4+和CD8+则分

别起着促进机体免疫和抑制机体免疫的功能，其二者

比值则动态反应机体的免疫平衡状态。黄小玲[15]运

用龟鹿二仙胶汤治疗大肠癌CRF患者 33例，研究结

果表明治疗组CD3+、CD4+、CD4+/CD8+的百分比水平均

较治疗前改善，且高于对照组，证实该方可提高机体

免疫功能，减轻CRF程度，改善患者生存质量。刘畅

等[16]研究发现，肺岩宁方联合抗瘤增效方可提高中晚

期肺腺癌化疗后的CD3+、CD4+、CD8+水平，可缓解疲

乏程度，提高外周血淋巴细胞水平。张建军等[17]研究

证实，八珍汤加味可升高大肠患者癌术后CD3+、CD4+、
CD4+/CD8+水平，降低CD8+水平，有效改善大肠癌术后

CRF症状。李文涛[18]研究表明，调益三焦针灸法干预

中晚期非小细胞肺癌CRF患者，可明显缓解其疲乏症

状，认为与其提高患者CD3+、CD4+、CD8+的计数含量，

提高免疫功能有关。张莹莹等[19]研究表明，六君子汤

可缓解宫颈癌辅助治疗后的疲乏不适症状,减轻放、

化疗后的免疫抑制，可能与其提高CD3+、CD4+、CD4+/
CD8+的水平相关。免疫功能失调与CRF发病有一定

相关性，中医药治疗通过提高 T淋巴细胞水平，重塑

免疫微环境，从而缓解肿瘤患者CRF症状。

2. 2. 2 对NK细胞的调节作用 NK细胞是一种独特

的淋巴细胞，与其他免疫细胞不同的是，其杀伤活性

无MHC限制，无需特异性抗原刺激即可杀死靶细胞。

史永亮等[20]研究认为，肠益煎联合化疗方案对比大肠

癌术后单纯辅助化疗方案，可显著降低观察组治疗后

的疲乏量表评分，且观察组的NK细胞水平高于治疗

前水平。夏小健等[21]研究气血舒服散治疗气血两虚
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证CRF患者，结果显示患者的NK细胞水平呈上升趋

势。李正等[22]将 90例非小细胞肺癌CRF患者随机分

为对照组和治疗组，其中对照组给予介入化疗GP方
案，治疗组在此基础上加用益气养阴方，治疗后发现

治疗组的疲乏量表总评分远低于对照组，且NK细胞

活性高于同期对照组，可有效改善患者免疫水平，减

轻CRF症状。吴辉渊等[23]纳入120例中晚期肺癌CRF
患者，探讨热敏灸对CRF的治疗效果，结果显示可降

低RPFS总评分各维度评分并提高NK细胞数，从而达

到缓解临床症状，提高机体修复力的目的。NK细胞

作为机体免疫系统的重要组成部分，凭其独特的抗肿

瘤机制，在肿瘤免疫中发挥重要的作用。有证据表

明，放化疗会加速恶性肿瘤患者免疫功能的下降，加

重疲乏症状，其表现为NK细胞活性下降，因此通过中

医药手段可扩增NK细胞数量，提高NK细胞活性，有

效改善CRF。
2. 3 从免疫分子角度调节CRF 免疫分子是广义上

具有免疫能力的物质，包括免疫球蛋白、细胞因子、补

体等。针对CRF患者，中医药对免疫分子起着不同的

调节作用。李志明[24]纳入肠癌脾肾亏虚型CRF患者

150例，评估疲乏和血清细胞因子水平之间的相关性，

治疗组予健脾益肾中药，结果发现治疗组 INF-γ、IL-
2、Th1/Th2水平均较对照组显著升高，疲乏症状改善

明显，提示CRF发生与免疫分子水平有一定相关性，

且通过中医治疗可纠正Th1/Th2失衡来治疗CRF。另

有研究表明，参麦注射液[25]、阿胶黄芪口服液[26]等中成

药可提高人体免疫力，缓解CRF患者疲乏症状，认为

其作用机制可能与增加人体免疫球蛋白 IgA、IgM、IgG
含量相关。王虚实等[27]将100例宫颈癌伴疲乏患者随

机分为对照组和治疗组，对照组行 TP新辅助化疗方

案，治疗组在对照组治疗基础上加口服西黄丸，12周
后评价治疗效果，结果治疗组患者疲乏及生存质量评

分均较前下降，且各项评分优于对照组；两组血清

IgA、IgM水平均较本组化疗后降低，但治疗组高于对

照组，提示 TP新辅助化疗可导致晚期宫颈癌患者免

疫功能抑制，而加用西黄丸可在一定程度上改善免疫

抑制，增强体液免疫，提高患者预后，从而减轻CRF。
陈丹等[28]发现隔姜灸关元、气海穴可通过纠正失衡的

炎症因子（IL-1、TNF-α、TGF-β）以改善晚期肝癌患

者的疲乏及营养状况。游怡[29]研究发现，扶正解毒方

联合针刺可上调免疫球蛋白水平，能有效改善肠癌术

后辅助化疗的疲乏症状，认为与其激活体内免疫分

子，抑制肿瘤细胞增殖有关。健脾类方剂治疗CRF的
Meta分析显示[30]，基于益气健脾治疗CRF可提高Th1
细胞因子水平，并降低Th2含量，达到免疫平衡状态，

从而改善CRF临床症状。

3 小结与展望

综上所述，现阶段研究表明，免疫功能低下与

CRF发病呈正相关关系，两者互为因果，互相影响。

当机体免疫功能低下时，随之而来就是疾病的发生、

发展，伴随疾病的进展，患者CRF的症状会进一步加

重。因此改善患者免疫功能是解决CRF的有效手段

之一。中医药治疗CRF主要通过调节免疫器官、免疫

细胞及免疫活性物质来鼓舞人体正气，从而改善免疫

抑制功能、调节免疫紊乱，重塑免疫微环境，有效缓解

CRF临床症状。从目前研究来看，基础研究相对较

少，其具体作用机制及治疗靶点尚未明确，因此需要

深化机制探讨的基础研究，为中医药治疗CRF提供有

力证据。
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情况而设，通过推按任脉、手太阴肺经、手少阴心经、

手厥阴心包经、足厥阴肝经等经脉及其重点腧穴，以

疏通经络、调畅气机，最终达到通调三焦之目的。其

中推按任脉天突至曲骨段可梳理任脉经气，顺三焦之

气机；推按肺经中府至云门段可宣肺降气、止咳定喘；

推按心包经天池至天泉段可活血散瘀，促进血行；推

按肝经期门穴至章门穴之间部位可疏调肝气，加强肝

条达气机之功；推擦腰部肾俞至关元俞段可温壮肾

阳，补命门之火；摩腹则能健运脾胃、斡旋中焦，有助

于运化痰湿；按揉肺俞及膏肓则可进一步调理肺气、

补虚强壮。考虑到CVA患者多伴有胸廓弹性度变差、

气道顺应性下降并伴随气道痉挛等特点，本套手法还

结合解剖学及生理病理学相关内容，特设按压呼吸

法。通过不同部位的适度按压与患者主动呼吸相配

合，以激发相关肌群的主动活动，恢复原有的弹性，提

高胸廓活动度，改善气道顺应性，解除气道痉挛。如

膻中穴按压后突然释放，胸廓压缩后迅速回弹，是通

过胸廓的活动带动肺的通气和换气，而剑突下的按压

与回弹则可通过调节与激发膈肌的功能带动肺通气

与换气功能的提升。

本案患者经手法治疗后，临床症状及心肺运动试

验的各项指标均得到明显改善，提示近期疗效肯定，

患者生活质量显著提高。远期随访病情亦较平稳。

“通调三焦”推拿法治疗CVA安全性良好，患者无痛

苦、依从性高，值得临床推广应用。
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