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中医药膏方治疗结直肠肿瘤的研究进展
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【摘　要】结直肠肿瘤是消化系统常见的恶性肿瘤，发病率在所有肿瘤中排第三位，死亡率排在第二位。

在结直肠癌的发生发展过程中，微生物通过产生基因毒性物质、诱导慢性炎性反应、抑制宿主免疫功能等机制，

发挥促进结直肠癌发生的作用。因此通过肠道菌群发现新的预防标志物和治疗靶点已成为研究热点。这些研究

表明肠道菌群结构的变化在 CRC 的发生发展预后中起重要作用，这预示着肠道菌群中的特定菌群变化及其代

谢产物可以作为结直肠肿瘤的预防性生物标志物，从而指导用于筛查、干预、治疗结直肠癌是未来研究的方向。

人体微生态学认为肠道菌群改变是中西医对疾病认识的共同核心。肠道菌群是连接祖国传统医学和西方医学的

纽带之一，也是中西医结合的最佳契合点。本文就中医膏方在结直肠肿瘤治疗中的应用做一综述。
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Research progress of Chinese ointment in treating colorectal tumor
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[Abstract]Colorectal cancer is a common malignant tumor of digestive system. Colorectal cancer ranks third 
among all tumors in terms of incidence rate and second in terms of mortality. During the development of colorectal 
cancer, microorganisms play a role in promoting the development of colorectal cancer by generating genotoxic substances, 
inducing chronic inflammatory reactions, inhibiting host immune function and other mechanisms. Human microecology 
believes that the change of intestinal flora is the common core of Chinese and Western medicine in understanding diseases. 
Intestinal flora is one of the links connecting traditional Chinese medicine and Western medicine, and it is also the best 
point of integration of Chinese and Western medicine. This article reviews the application of ointment in the treatment of 
colorectal cancer.
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1 前沿

在世界范围内，结直肠肿瘤是消化系统常见的恶

性肿瘤，发病率在所有肿瘤中排第三位，死亡率排在

第二位 [1]。大量研究报道了微生物与消化系统疾病之

间关系密切 [2,3]。随着近年来微生物组学技术以及生

物信息分析方法的发展，结直肠癌与正常人群之间肠

道菌群多样性和丰度的差异也被广泛报道 [4,5]；在结

直肠癌的发生发展过程中，微生物通过产生基因毒性

物质、诱导慢性炎性反应、抑制宿主免疫功能等机制，

发挥促进结直肠癌发生的作用 [6]；利用结直肠肿瘤患

者与健康人群肠道菌群的差异，建立了结直肠肿瘤的

早期筛查、诊断模型 [7]；肠道微生物不仅能够参与结

直肠癌的发生发展，还能够影响结直肠癌的治疗效果
[8,9]。因此通过肠道菌群发现新的预防标志物和治疗靶

点已成为研究热点。这些研究表明肠道菌群结构的变

化在 CRC 的发生发展预后中起重要作用，这预示着肠

道菌群中的特定菌群变化及其代谢产物可以作为结直

肠肿瘤的预防性生物标志物，从而指导用于筛查、干

预、治疗结直肠癌是未来研究的方向。

人体肠道微环境中生存着病毒、细菌、真菌等种

类繁多且数量庞大的微生物群，其中约有 10 万亿个细

菌定植在肠道，其所占比例最高，共同构成肠道菌群，

这些数量庞大的微生物群由细菌、病毒、真菌等共同

构成，肠道菌群主要包括拟杆菌门、厚壁菌门、放线

菌门、梭杆菌门和变形菌门等。这些细菌大致可分为

共生菌、中间菌和致病菌。根据肠道菌群的数量，又

可将其分为优势和次要菌群，优势菌群包括拟杆菌属、

双歧杆菌属和梭菌属等；次要菌群包括链球菌和大肠

杆菌等。肠道内菌群以一定比例组合，既相互制约又

相互依存，在质与量上保持动态平衡，共同维持人体

微生态系统的稳定。当机会致病菌异常富集或致病菌

异常入侵时可引起菌群失调，肠道菌群失调与人体自

身免疫性疾病 [10]、代谢性疾病 [11] 甚至认知障碍性疾

病 [12] 等有关。此外，某些病毒可影响肠道菌群的稳
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态进而促进 CRC 的发生发展，因此，对 CRC 肠道微生

物的检测不因局限于细菌，还应扩展到真菌或病毒等

更广泛的微生物群体。  

2 肠道菌群是目前中西医结合的最佳契合点

肠道菌群对宿主的影响主要为以下几点：

⑴ 增强肠黏膜屏障功能：共生菌可促进肠黏膜

相关淋巴组织发育成熟、产生免疫应答，从而抵抗或

抑杀菌；⑵ 参与物质代谢：参与蛋白质和膳食纤维等

物质代谢，为宿主提供必需氨基酸和能量；此外，还

可以提供必须的酶参与维生素的合成；⑶ 菌群“脑 -

肠”轴理论：肠道菌群可通过各种信号通路（如神经

信号通路、5- 羟色胺和色氨酸代能通路等）或代谢产

物影响胃肠道或大脑功；⑷ 抗肿瘤作用：特异性肠道

共生菌及其代谢产物可通过调控调节性 T 细胞的数量

和功能起到抑制肿瘤的效同时还可提高抗肿瘤药物的

疗效。医学中人体微生态学说的提出和不断进步，打

破了过去传统西方医学理论，同时为中医中药发挥作

用的机制提供了新的理论依据：认为肠道菌群改变是

中西医对疾病认识的共同核心，故人体微生态，即肠

道菌群，是连接祖国传统医学和西方医学的纽带之一，

是目前中西医结合的最佳契合点。中药经口服后，肠

道菌群能将其中的有效成分代谢转化成机体可吸分，

同时这些有效成分能通过改善菌群结构和维持菌群平

衡，调节机体免疫功能、降低炎症反应和增强肠道屏

障功能，从而提高机体的抗病能力 [13]。目前，研究方

向主要在于应用中药方中有效成分、中药药对和中药

复方防治 CRC，其与肠道菌群相关 [14,15,16]。中药与肠

道微生物之间的关系十分微妙。一方面，中药可以直

接通过调节肠道微生物的结构组成及功能来影响疾病

的发生发展。另一方面，肠道微生物具有强大的代谢

活性，肠道微生物产生的各种酶可以激活药物，所以

肠道微生物是中药代谢的主要场所，中药中的有效化

学成分通过某些菌株作为载体或者与某些菌株相互作

用进行发酵，最后以小分子的化学物质形式产生作用

从而达到治疗效果。吴秀 [17] 等发现四君子汤能够提

高结直肠癌患者肠道乳酸杆菌、双歧杆菌等丰富度（四

君子汤多糖对脾虚小鼠）。陈彬 [18] 等发现给予健脾

解毒方千后患者肠道菌群中的乳酸杆菌、双歧杆菌数

量显著升高，健脾解毒方可能通过调节肠道菌群失调

改善晚期结直肠癌患者脾气亏虚症状。目前研究人员

主要应用动物实验探讨中药复方通过调节肠道菌群发

挥治疗 CRC 的作用，中药在机体中如何发挥作用的机

制仍然不清楚，但是中药发挥作用的途径并不是单一

的，可能是通过中药－肠道微生物－宿主这一途经来

实现的。中药可能通过直接或间接作用于肠道微生物

来起到治疗疾病的目的。

中药单体研究显示了其对肠道菌群结构的调节作

用，进而通过肠道菌群影响肠道屏障作用、改善炎症

环境，抑制肿瘤相关的信号通路影响腺瘤的发生发展，

干预肠道菌群影响CRA形成，其作用有以下几个方面：

①影响肠道菌群分布：如山药多糖可增加枯草芽孢杆

菌、嗜乳杆菌，抑制梭状芽胞杆菌、沙门氏菌，促进

短链脂肪酸产生，可提升乳酸杆菌和双歧杆菌数量，

降低肠杆菌与肠球菌，亦防止有害菌群繁殖；②调节

炎症因子：灵芝菌丝体提取物可改善肠道菌群构成，

降低高脂肪饮食小鼠体重、抗炎及抗胰岛素抵抗，完

善肠道屏障功能，降低 CRA 形成的危险因素；③调节

信号通路：小檗碱促进乙酸的产生则有助于丁酸盐的

产生，进而抑制 Wnt 信号通路防止腺瘤形成。因此对

中药单体的研究有助于探究中药影响肠道菌群及 CRA

形成的具体机制。而研究显示中药复方也可通过调节

肠道菌群抑制 CRA 形成。通过这些菌群可减少肠上皮

损害，降低葡萄糖生成，减少腺瘤形成的危险因素，

防止并发症形成：如参苓白术散恢复低含量的乳酸杆

菌和双歧杆菌的肠道菌群分布，促进益生菌生长，同

时抑制致炎因子和趋化因子；补中益气汤能使肠球菌、

双歧杆菌、乳酸杆菌等增多；薏苡败酱附子散可提升

双歧杆菌和乳酸菌及数量，降低肠道炎症反应。中药

复方对肠道菌群影响的研究有助于探寻降低 CRA 复发

率提供新思路。

中医药治疗结直肠癌历史悠久，经历了几千年

的临床实践，以中医辩证论治为主要指导方法，在癌

前病变、减轻放化疗毒副作用、抗转移复发以及提高

晚期结直肠癌患者生存质量，延长生存期方面发挥着

重要作用。目前中医药现已成为结直肠癌综合治疗的

重要组成部分，并且在应对当代社会医学问题中发挥

着独特的优势和作用。尽管如此，中医药与现代生物

科学技术的融合仍在存在着一些挑战，所以我们迫切

需要将传统中医学理论与现代高新生物技术理论相结

合，通过生物信息学、现代微生物学、表观遗传学等

方法和技术，解读传统中医学，构建“中医药理论”

与“生物－心理－社会”的现代新医学模式。

随着各种宏基因组学技术、高通量测序技术和分

子生物学技术迅猛发展，国内外学者深入研究了中药
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通过调节肠道菌群治疗其他疾病的作用机制。为进一

步研究采用中医膏方治疗结直肠肿瘤术后化疗患者肠

道微生物组特征及差异，进而拓展到挖掘中医药膏方

治疗结直肠肿瘤的价值和前景借助多种现代科学技术

手段，CRC 患者或动物模型肠道中变化的微生物及与

微生物相关的代谢物、炎症因子和激素等进行定量分

析，深入挖掘肠道菌群与宿主之间的共代谢谱，以揭

示引 CRC 的肠道微生物及与肠道菌群密切相关的代谢

物，为进一步阐释中药通过肠道菌群治 CRC 的作用机

制提供理论基础。

3 结论

因此立足通过从基因、微生物、临床等方面最大

限度深入研究，探讨应用中医药膏方治疗结直肠癌患

者前后肠道菌群的改变与患者化疗副作用和预后的相

关性；探讨中医药膏方在结直肠肿瘤治疗中的价值和

前景；提高广西居民自我防治意识和提供加强疾病预

防、保健和治疗措施客观科学依据；也为研究消化道

其他肿瘤提供经验借鉴。
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