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中药复方及单体治疗结肠癌药效与机制研究进展
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［摘要］ 结肠癌（CRC）是全世界至今未攻克的消化系统常见的恶性肿瘤之一。目前治疗 CRC 的临床手段均具有一定局

限性，疗效不尽人意，从而导致治疗中途被迫停止或疗效欠佳。因此，寻找和研发具有治疗潜力、针对性强、不良反应小、经济

性的新型候选药物迫在眉睫。中医药在改善上述症状方面具有西医不可替代的优势，并且中医药学历史悠久，君臣佐使、辨证

用药具有调节人体状态的实践基础。近年来中医药在 CRC 的临床治疗领域有着显著的成效，尤其已有临床应用实践基础的

中药复方及单体为干预治疗 CRC 提供了新的治疗方案，疗效确切、优势突出。具体体现在提高生活质量、改善临床症状，减轻

化疗不良反应、延长生存期等方面。因此该文从 CRC 的现状、中医辨证论治基础上以“结肠癌”“中医药”“复方”及“单体”等为

关键词，检索查阅近些年中英文相关文献。主要从“益气健脾”“清热解毒”“滋补肝肾”“补气养血”4 个方面较为系统地介绍了

中药复方及单体在治疗 CRC 领域的新进展。但因中药多组分、多靶点、多途径的特点，在今后仍然需要不断地深入探索中药

复方及单体在治疗 CRC 领域的应用，以期使患者病痛和不良反应最小化、治疗效果最大化。为 CRC 治疗提供更宽广的前景和

思路，为基于物质基础深入研究药效作用与机制提供参考。
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［［Abstract］］ Colorectal cancer （CRC） is one of the refractory malignant tumors of the digestive system 

worldwide. With limitations， the available clinical therapies are usually suspended or show unsatisfactory effect. 

Therefore， it is urgent to find and develop new candidate drugs specifically targeting the cancer with ideal 

efficacy， low toxicity， and low cost， and the solutions can be found in traditional Chinese medicine （TCM） 

which has a long history. In TCM， sovereign， ministry， assistant， and guiding medicinals are selected based on 

the syndrome differentiation， and it has shown remarkable efficacy on CRC in recent years. In particular， 

Chinese medicinal compounds and monomers from Chinese medicinals which have been applied in clinical 

settings are advantageous in the treatment of CRCs， as they improve the quality of life， alleviate clinical 

symptoms and toxic and side effects of chemotherapy， and prolong the survival of patients. Therefore， we 

retrieved the English and Chinese articles with "CRC"， "TCM"， "compound" and "monomer" as keywords， and 

summarized the progress in the treatment of CRC with Chinese medicinal compounds and monomers from 

Chinese medicinals from four aspects of "replenishing Qi and invigorating spleen"， "clearing heat and removing 
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toxin"， "nourishing liver and kidney"， and "tonifying Qi and nourishing blood". However， Chinese medicine 

features multiple components， multiple targets， and multiple pathways， and in-depth research should be carried 

out on the application of Chinese medicinal compounds and monomers from Chinese medicinals in the treatment 

of CRC， in an attempt to minimize the pain and side effects and maximize the therapeutic effect. This study is 

expected to provide new insight into the treatment of CRC and a reference for further research on the efficacy and 

mechanism of Chinese medicine.

［［Keywords］］ colorectal cancer； traditional Chinese medicine （TCM） syndrome； syndrome 

differentiation； Chinese medicinal compound； monomer from Chinese medicinal

结肠癌（CRC）是消化系统最常见的恶性肿瘤

之一，其发病机制涉及遗传、环境、饮食及精神等因

素，高发率不亚于肝癌和肾癌［1］。随着人民生活水

平的提高、饮食习惯的改变、人口老龄化进程的加

剧和吸烟等危险因素的蔓延，CRC 死亡率呈上升趋

势［2］。目前，CRC 在全球癌症发病谱中排第 3 位，约

占 10%；死因谱中排第 2 位，约占 9.4%［3］。有研究表

明，CRC 发病率也在逐渐年轻化［4］。目前临床治疗

常以手术、化疗、放疗、生物治疗等综合治疗手段为

主，但均存在针对性低、不良反应大、患者经济负担

重且依从性差等问题，从而导致治疗中途被迫停止

或疗效欠佳［5］。而中药及其有效成分对 CRC 患者

在改善症状、延长生存期限、调节免疫功能和提高

生活质量等方面具有独特的、不可取代的优势。

中医有关研究指出，CRC 的发病主要是因为患

病部位与脾胃肝肾等重要功能器官有显著的联

系［6］，一旦正气始亏、毒邪始聚，阴阳就会失调［2］。

中医古籍中虽未明确的定义“肠癌”，但可见相关描

述［7］，使之现代医药学者在此基础上对 CRC 的病因

病机有了更进一步认识。有学者认为本病因感受

外邪、忧思抑郁，导致痰、湿、瘀、毒互结，日久形成

积块而发病［8］；曹洋等［9］对陈锐深教授治疗大肠癌

的临床经验进行整理研究及探索，认为本病的病因

主要有内外 2 方面因素。目前对于 CRC 的辨证分

型也是百家争鸣，尚无统一标准。大多专家学者及

医药学会都是根据归纳整理文献资料及各自的临

床经验对 CRC 进行不同分型，辨证施治［10-13］。本文

以“结肠癌”“中药”等作为关键词参阅文献资料和

相关书籍从 4 个方面就近年来中药在治疗 CRC 中

的物质基础及作用机制领域取得的研究成果综述，

以期为中药在结肠癌治疗领域的研发提供依据。

1 中药复方在 CRC 中的作用

1.1　益气健脾     CRC 患者脾胃受损，水谷运化失

常，正气亏损，日久积结，结为肿块［14］。治疗以益气

健脾为主，抑制肿瘤生长与恶化。四君子汤中人参

大补脾胃之气，白术健脾燥湿，与人参相须，益气补

脾之力更强。最早收载于《太平惠民和剂局方》，此

方为健脾之基础方、经典方，后世各种健脾方多由

此衍生而来。加味四君子汤在四君子汤的基础上

加入了薏苡仁、藤梨根等药物，能益气健脾、扶正祛

邪，是扶正祛邪的常用良方。还有二苓苡仁汤等，

具体药效作用与机制见表 1。

1.2　清热解毒     CRC 患者的病因以湿浊、热毒、瘀

阻等为主［6］。先天禀赋不足，或久病体虚、饮食不

节，都会引起脾胃虚弱，正气不足，最后毒邪内蕴于

肠道，导致此病发生［23-24］。治疗 CRC 以清热解毒为

主，通过抗炎排毒、调节内分泌、增强免疫等作用阻

滞肿瘤恶化与发展［25-27］。复方苦参注射液中苦参与

白土茯苓合用可达到清热利湿、凉血解毒、散结止

痛的功能。黄芩汤是治痢的经典名方，最早收载于

表 1　益气健脾类中药复方

Table 1　Qi spleen type of traditional Chinese medicine compound

复方

四君子汤［15-16］

加味四君子汤［17-19］

二苓苡仁汤［20-22］

组成

人参、白术、茯苓、甘草

    党参、白术、茯苓、薏苡仁、

藤梨根、白花蛇舌草等

    猪苓、茯苓、生薏苡仁、泽

泻、泽兰、石见穿、炒白术、车

前子等

药效与机制

    影响自然杀伤（NK）细胞活性及 CRC 细胞增殖；抑制小鼠 CRC 皮下瘤生长；抑制外周血

白细胞的炎症反应；降低细胞程序性死亡配体-1（PD-L1）蛋白及抗体表达

    提高 CRC 小鼠模型的存活率；抑制 CRC 肝转移；提高裸鼠外周血粒细胞-巨噬细胞集落

刺激因子（GM-CSF）的表达；增加小鼠脾脏巨噬细胞而不增加中性粒细胞

    癌胚抗原（CEA）、糖内抗原 125（CA125）、糖内抗原 199（CA199）作为肿瘤标志物得到显

著改善；通过对凋亡蛋白的激活、调控等实现抗肿瘤作用；术后联合化疗可显著改善临床

症状，调节细胞免疫，降低不良反应率
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《伤寒论》中，其中黄芩清热燥湿；白芍养阴缓急止

痛。另外还有解毒三根汤等在临床上也具有清热

解毒、提高免疫力的作用，具体药效作用与机制，

见表 2。

1.3　滋补肝肾     《景岳全书·积聚》认为“凡脾肾不

足及虚弱失调之人，多有积聚之病，盖脾虚则中焦

不运，肾虚则下焦不化，正气不行，则邪滞得居

之”［40］。所以治疗应以健脾补肾、滋补肝肾为主［41］。

如芪地补元汤是由四君子汤联合六味地黄丸加减

组合而来的，六味地黄丸是由收载于《金匮要略》中

的崔氏八味丸减去桂枝、附子而成，后来此方被称

为滋补肝肾之圣剂，能够滋阴补肾，益精填髓。除

此之外还有滋肾固髓汤等，具体药效作用与机制

见表 3。

1.4　补气养血     肿瘤的产生多与正气亏损、饮食不

节、情志不调有关。郭瑞华［47］认为，正气不足，痰瘀

毒内结是形成 CRC 的主要病机，而化疗药物作为有

毒之品，极易损伤人体正气，影响患者的免疫功能。

因此补气养血类药物应贯穿整个治疗过程，如补气

养血汤中当归、党参作为君药，能够补血活血、益气

健脾，为补血圣药。此外还有人参养荣汤、八珍汤

等，具体药效作用与机制见表 4。

表 2　清热解毒类中药复方

Table 2　Qingrejiedu of traditional Chinese medicine compound

复方

复方苦参注射液［28］

黄芩汤［29-32］

解毒三根汤［33-39］

组成

    苦参、白土茯苓、山慈

菇、五灵脂、何首乌等

黄芩、白芍、甘草、大枣

藤梨根、虎杖、水杨梅根

药效与机制

    该复方和 5-氟尿嘧啶（5-Fu）对结肠癌细胞（LoVo 细胞）的生长均有抑制作用，并诱导发生凋

亡；一定范围内其细胞凋亡时间与剂量呈依赖关系，并且有协同作用，可产生较强的抑制细胞

增殖的作用

    上调结肠三型固有淋巴细胞（ILC3s）比例，下调促炎细胞因子；通过抑制炎症和防止氧化应

激诱导的细胞损伤，抑制急性/慢性结肠炎的发展；显著抑制诱变剂氧化偶氮甲烷（AOM）/致炎

剂葡聚糖硫酸钠（DSS）诱导的小鼠 CRC；改善肠上皮细胞屏障；作用机制可能与信号转导与转

录激活因子 3（STAT3）/核转录因子-κB（NF-κB）/白细胞介素-6（IL-6）通路有关

    含该复方的血清能明显抑制小鼠结肠癌细胞（CT26 细胞）增殖，上调细胞内肿瘤抑制蛋白

（p53）水平，降低抗凋亡蛋白 B 细胞淋巴瘤-2（Bcl-2）含量，促进细胞凋亡；显著降低 CT26 细胞

内血管内皮生长因子（VEGF）、IL-6 的表达量，抑制 CRC 的侵袭转移；能明显上调沉默信息调

节因子（Sirtl）表达，同时下调磷酸化 p65 的表达；能显著逆转人结肠癌耐药细胞株 LOVO/5-FU

的耐药性，可能通过蛋白激酶  B（Akt）/糖原合成酶激酶-3β（GSK-3β）信号通路逆转上皮间质转

化（EMT）抗结肠癌侵袭转移

表 3　滋补肝肾类中药复方

Table 3　Nourishing liver and kidney type of traditional Chinese medicine compound

复方

健脾补肾清肠方［42-44］

芪地补元汤［41，45］

滋肾固髓汤［46］

组成

    黄芪、麸炒白术、补骨脂、益智

仁、黄芩、黄连等

    黄芪、熟地黄、太子参、白术、

茯苓、山茱萸、山药、莪术等

    熟地黄、山萸肉、黄芪、当归、

鹿角胶、阿胶、桂枝、炙甘草等

药效与机制

    能够降低溃疡性结肠炎（UC）模型大鼠血清及结肠组织促炎因子白细胞介素 -8

（IL-8）、重组人白细胞介素-1β（IL-1β）和肿瘤坏死因子-α（TNF-α）的含量，且以高剂量

组效果最明显；促进骨髓间充质干细胞（MSCs）向结肠溃疡部位的迁移和分化，并修

复受损的结肠黏膜

    具有抑制 CRC CT-26 细胞在体内生长的作用，提高小鼠脾脏指数和胸腺指数；能维

持术后肝肾阴虚型患者化疗时细胞免疫功能指标的水平

    联合结直肠癌的化疗方案（mFOLFOX6 化疗方案）治疗后，中医证候评分、卡氏评分

（Karnofsky）明显改善；外周血 T 细胞亚群（CD4+、CD8+）水平明显升高

表 4　补气养血类中药复方

Table 4　Tonifying Qi and blood of traditional Chinese medicine compound

复方

补气养血汤［47］

人参养荣汤［48-50］

八珍汤［51］

组成

    当归、党参、熟地黄、炒白术、川

芎、白芍、茯苓、炒山药、黄精等

    人参、黄芪、当归、白芍、白术、熟

地、陈皮、茯苓、肉桂、五味子等

    生晒参、炒白术、当归、熟地黄、茯

苓、白芍、川芎、炙甘草

药效与机制

治疗前后相比，CEA、CA199 显著下降；有降低肿瘤标志物的临床意义

    CD3+、CD4+、CD8+水平均升高；白细胞水平、血红蛋白水平、中性粒细胞降低；加快

造血干细胞的增殖与分化，在一定程度上能改善患者的免疫功能。

    治疗后免疫球蛋白（Ig）G、IgM 水平升高；有效提高患者免疫水平，可显著增强免疫

功能，减少并发症及不良反应
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2 中药单体在 CRC 中的作用

与经典中药复方及以此发展出的 CRC 临床应

用复方相比，中药单体活性成分单一、用药剂量

小、药效指标明确、作用机制清晰、在基础研究及

新药研发注册中具有一定优势。随着医学研究的

深入，发现越来越多的中药单体应用在 CRC 研究

中，如姜黄素、香草酸等，具体药效作用与机制

见表 5。

除上述传统中药治疗以外，以“结肠癌”“靶向”

“中药”等作为关键词参阅文献资料得出，根据结肠

癌多基因多靶向的机制特点，利用中药可多靶点抑

制肿瘤生成的特点，靶向干预 CRC 血管生成相关指

标，抑制肿瘤的生成、发展与恶化［64-67］，可弥补西药

“一药一点一疾病”的不足。

3 其他中医治疗手段对 CRC 的干预作用

除上述中药用于 CRC 治疗外，尚有许多医学家

利用中医其他治疗手段辨证施治。如中医的穴位

按摩，刘姗等［68］发现择时按摩能够改善 CRC 术后的

腹胀，并促进肛门排气。任广卓等［69］发现对 CRC 术

后患者进行穴位按摩与功能锻炼联合干预，能有效

改善症状。也有研究者发现，通过推拿按摩胃肠经

穴位，达到通运脾胃、宁心安神、理气镇痛等目的，

从而调节全身脏腑功能及气血阴阳，改善胃肠道，

促进机体功能恢复等作用［70-74］。除此之外还有外敷

疗法［75］、中药灌肠［76］、针灸［77］等都有在 CRC 治疗中

进行应用并有相关报道。

4 问题及展望

4.1　中药复方及单体在治疗 CRC 中的问题与展望   

  目前临床治疗 CRC 还有很多待解决的问题，比如

提高 CRC 早期药物治疗效果、降低术后复发率、制

定特殊人群的治疗方案等。有研究证明中药可以

联合化疗改善 CRC 患者的身体状况、提高患者生存

质量，所以越来越多的医学工作者将目光放在了中

医中药抗癌机制的研究上。在中医辨证论治基础

上，可以结合中药四气五味，辨证加减，发挥中药在

治疗疑难杂症中的优势。从文中提及的中药复方

的组成中分析可以得出，因为 CRC 与脾胃肝肾等重

要功能器官有显著的联系，所以根据不同的症状，

常用人参、白术、茯苓等补脾益气、生津养血；用苦

参、黄芩、白芍等清热燥湿、泻火解毒、健脾胃；用当

归、白芍、熟地黄等滋补肝肾、益精填髓；用人参、党

参、熟地黄等补气养血、大补元气。但是中药复方

的化学组成成分复杂多样，组分研究结果难以全面

反映其作用及各组分对药效的贡献比例，辨证加减

受药材治疗量限制也难以有具体规定。

中药复方成分虽然复杂，但其主要活性成分与

药效有一定的相似与联系之处，从上述使用药材物

质基础分析中可以得出黄酮类、多酚类、皂苷类等

化合物对 CRC 的治疗起一定的作用，比如，姜黄素、

雷公藤红素等单体成分对 CRC 都有一定的作用，基

于这些研究，未来可以注重研究富含此类成分的中

药，如没食子、石榴皮、五倍子等，这为之后的研究

提供了一定的选择药材特性的依据。因此，现代科

学技术背景下对于中药复方及单体的物质基础的

研究，中药质量标准的建立、明确其君臣佐使配伍

规则及变化、药效之间的内在联系和各单体成分对

机制的贡献及协调机制等 ，都有待进一步深入

研究。

表 5　中药来源单体化学成分

Table 5　Traditional Chinese medicine source monomer chemical composition

单体化合物

    姜黄素［52-54］、

香草酸［55］、没食

子酸［56-57］

    白术内酯［58-59］、

雷公藤红素［60-61］

黄芩苷［62-63］

成分

分类

多酚类

萜类

黄酮类

药理作用

    抗炎、抗氧化、

降血脂、降压、抗

肿瘤等

    抗炎、抗肿瘤、

调节胃肠道功能

和促进营养物质

吸收等

    增强心肌收缩

能力、抗氧化、抗

衰老、防癌、抗癌

药效与机制

    抑制人结肠癌细胞株（HCT-116 细胞、Caco-2 细胞） 的存活率、G1期阻滞；HCT-116 细胞上皮间

质可被姜黄素通过下调 NF-κB p65 蛋白抑制 TNF-α诱导转化；抑制人结直肠癌（HT-29）细胞增

殖；尾型同源框转录因子 2（CDX2）抑制 Wnt/β-连环蛋白（β-catenin）信号通路，降低人结直肠癌

细胞株（SW620）细胞的活力；在异种移植瘤模型中，香草酸干预后肿瘤生长受到明显地抑制；没
食子酸能够增加 HCT-116 和 Caco-2 细胞中活性氧（ROS）的表达，下调磷酸化（p）-蛋白酪氨酸激

酶 2（JAK2）/JAK2、p-信号传导及转录活化因子 3（STAT3）/STAT3、B 细胞淋巴瘤 -2（Bcl-2）/Bcl-2

相关 X 蛋白（Bax），干扰细胞内 Janus激酶（JAK）/STAT 信号通路的运转

    白术内酯Ⅲ可有效抑制  HCT-116 及 SW620 细胞内转化生长因子 -β1（TGF-β1）及 TGF-β1 受体

（TGF-β1R）等蛋白表达水平，诱导其凋亡并呈现出一定的浓度依赖性；白术内酯Ⅱ能够抑制 B16

黑色素瘤细胞的增殖；雷公藤红素同时抑制 Smad4 及 p-Smad2/3 基因表达；显著地抑制结直肠癌

癌前病变小鼠和 AOM/DSS 小鼠的肿瘤形成

    CRC 细胞的集落形成率随着黄芩苷浓度的增加而逐渐减少；通过抑制下游靶基因（c-Myc）的
表达，同时下调多种凋亡相关的肿瘤干细胞的驱动因素（oncomiRs）的表达，从而诱导 CRC 细胞

凋亡
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4.2　其他治疗 CRC 方法的问题与展望     除去传统

中药治疗外，还有针灸、穴位按摩等，虽能有效改善

症状，但不能达到最佳疗效。并且传统中医药目前

存在的问题是无论在细胞、组织水平，动物或患者

临床实践的研究中都是通过测定个别的生化指标

或者肿瘤标志物来进行药效和机制的研究，无法体

现中药整体辨证论治的理念并且重复性无法得到

保证。而实践证明，APP 支撑下得到药学及机制数

据吻合中医药多成分、多途径、多靶点实现辨证论

治理论。所以目前医药学者通过现代医学研究领

域中可供选择的软件系统如网络药理学来确定疾

病靶点，进行中药多组分、多途径、多靶点来治疗

CRC，这也是未来治疗 CRC 的重要途径。另外，通

过网络药理学确定成分及疾病靶点进行靶向治疗

对肿瘤细胞更加具有特异性的杀伤力，不仅提高临

床疗效，而且对不良反应更容易控制。随着科学技

术的进步，相信中药的抗癌机制研究将会进一步深

入和完善，随着临床和实践经验的不断积累，中药

治疗 CRC 一定有更广阔的前景。
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