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摘　 要　 目的:探讨复方苦参注射液联合 mFOLFOX6 化疗方案(奥沙利铂+5-氟尿嘧啶+亚叶酸钙)对湿热蕴结型结肠癌患者细胞

免疫功能及肠道菌群的影响。 方法:选取 2022 年 3 月至 2024 年 1 月该院收治的Ⅲ—Ⅳ期结肠癌患者 100 例,采用完全随机化方

法分为观察组(复方苦参注射液联合 mFOLFOX6 化疗方案)和对照组(单纯 mFOLFOX6 化疗方案),每组 50 例。 观察联合应用复

方苦参注射液对湿热蕴结型结肠癌患者的临床疗效、中医证候评分、细胞免疫功能及肠道菌群的影响。 结果:观察组患者的客观

缓解率为 44. 00%(22 / 50),显著高于对照组的 24. 00%(12 / 50),差异有统计学意义(P<0. 05)。 治疗后,观察组患者中医证候评

分改善优于对照组,差异有统计学意义(P<0. 05)。 细胞免疫功能方面,观察组患者的 CD4+、CD4+ / CD8+ 水平显著高于对照组,
CD8+水平低于对照组,差异均有统计学意义(P<0. 05)。 肠道菌群分析显示,观察组患者双歧杆菌、乳酸杆菌数量显著高于对照

组,而大肠杆菌数量则低于对照组,差异均有统计学意义(P<0. 05)。 观察组患者胃肠道反应、骨髓抑制发生率低于对照组,差异

均有统计学意义(P<0. 05)。 结论:复方苦参注射液联合 mFOLFOX6 化疗方案可显著改善湿热蕴结型结肠癌患者的临床疗效、细
胞免疫功能及肠道菌群状态。
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

probe
 

into
 

the
 

effects
 

of
 

compound
 

Kushen
 

injection
 

combined
 

with
 

mFOLFOX6
 

chemotherapy
 

(oxaliplatin
 

+
 

5-fluorouracil
 

+
 

calcium
 

folinate)
 

on
 

the
 

cellular
 

immune
 

function
 

and
 

intestinal
 

flora
 

in
 

patients
 

with
 

damp-heat
 

accumulation
 

type
 

colon
 

cancer.
 

METHODS:
 

A
 

total
 

of
 

100
 

patients
 

with
 

stage
 

Ⅲ
 

to
 

IV
 

damp-
heat

 

accumulation
 

type
 

colon
 

cancer
 

admitted
 

into
 

the
 

hospital
 

from
 

Mar.
 

2022
 

to
 

Jan.
 

2024
 

were
 

selected
 

to
 

be
 

divided
 

into
 

observation
 

group
 

( given
 

compound
 

Kushen
 

injection
 

combined
 

with
 

mFOLFOX6
 

chemotherapy)
 

and
 

control
 

group
 

( given
 

mFOLFOX6
 

chemotherapy
 

alone)
 

via
 

complete
 

randomization
 

method,
 

with
 

50
 

cases
 

in
 

each
 

group.
 

The
 

effects
 

of
 

combined
 

application
 

of
 

compound
 

Kushen
 

injection
 

on
 

clinical
 

efficacy,
 

traditional
 

Chinese
 

medicine
 

syndrome
 

cores,
 

cellular
 

immune
 

function
 

and
 

intestinal
 

flora
 

in
 

patients
 

with
 

damp-heat
 

accumulation
 

type
 

colon
 

cancer
 

were
 

observed.
 

RESULTS:
 

The
 

objective
 

remission
 

rate
 

of
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

44. 00%
 

(22 / 50),
 

significantly
 

higher
 

than
 

24. 00%
 

(12 / 50)
 

of
 

the
 

control
 

group,
 

with
 

statistically
 

significant
 

difference
 

(P<0. 05).
 

After
 

treatment,
 

the
 

improvement
 

of
 

traditional
 

Chinese
 

medicine
 

syndrome
 

scores
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

better
 



中国医院用药评价与分析　 2025 年第 25 卷第 2 期　 Evaluation
 

and
 

analysis
 

of
 

drug-use
 

in
 

hospitals
 

of
 

China
 

2025
 

Vol. 25
 

No. 2
 

·181　　 ·

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group,
 

with
 

statistically
 

significant
 

difference
 

(P< 0. 05).
 

In
 

terms
 

of
 

the
 

cellular
 

immune
 

function,
 

the
 

CD4+
 

and
 

CD4+ / CD8+
 

levels
 

of
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

of
 

the
 

control
 

group,
 

while
 

the
 

CD8+
 

level
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

of
 

the
 

control
 

group,
 

with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P<
0. 05).

 

Intestinal
 

flora
 

analysis
 

indicated
 

that
 

the
 

numbers
 

of
 

Bifidobacterium
 

and
 

Lactobacillus
 

were
 

significantly
 

higher
 

and
 

the
 

number
 

of
 

Escherichia
 

coli
 

was
 

lower
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,
 

with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P<0. 05).
 

The
 

incidences
 

of
 

gastrointestinal
 

reaction
 

and
 

myelosuppression
 

of
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

of
 

the
 

control
 

group,
 

with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P < 0. 05).
 

CONCLUSIONS:
 

Compound
 

Kushen
 

injection
 

combined
 

with
 

mFOLFOX6
 

chemotherapy
 

can
 

significantly
 

improve
 

the
 

clinical
 

efficacy,
 

cellular
 

immune
 

function
 

and
 

intestinal
 

flora
 

status
 

in
 

patients
 

with
 

damp-heat
 

accumulation
 

type
 

colon
 

cancer.
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　 　 结直肠癌是全球范围内发病率和死亡率较高的恶性肿

瘤之一,其全球发病率在所有恶性肿瘤中居第 3 位,对社会

公共卫生和医疗资源造成了不小压力[1] 。 结直肠癌最常见

的转移部位是肝脏,高达 25%的结直肠癌患者合并同时性肝

转移,另外约 50%的结直肠癌患者在治疗期间发展为肝转

移[2] 。 转移性结直肠癌患者 5 年生存率仅为 13%,预后

差[3] 。 结肠癌早期缺少典型症状,患者确诊时已步入晚期,
错过手术根治的最佳时期[4] 。 因结肠癌对化疗药物较为敏

感,故化 疗 仍 是 治 疗 的 首 选。 在 众 多 化 疗 方 案 中, 以

mFOLFOX6 化疗方案较为常用,所用药物包括奥沙利铂、
5-氟尿嘧啶和亚叶酸钙[5] 。 mFOLFOX6 化疗方案虽已被证

实能有效杀灭恶性肿瘤细胞并遏制病情进展,但同时也会损

害免疫细胞,削弱免疫功能,损伤消化道上皮,引起黏膜炎

症,进而触发菌群紊乱[6-7] 。 复方苦参注射液具有清热利湿、
凉血解毒、散结止痛的功效,辅助结肠癌化疗能够增效减

毒[8-9] 。 本研究采用复方苦参注射液联合 mFOLFOX6 化疗方

案治疗湿热蕴结型结肠癌患者,通过分析客观缓解率、中医

证候评分、细胞免疫功能及肠道菌群等指标,对临床疗效和

安全性进行综合评估,现报告如下。

1　 资料与方法
1. 1　 资料来源

选择 2022 年 3 月至 2024 年 1 月我院收治的结肠癌患者

100 例。 西医诊断参照 《 中国结直肠癌诊疗规范 ( 2023
版)》 [10] 。 中医诊断参考《中药新药临床研究指导原则(试

行)》 [11] 中关于结肠癌分型———湿热蕴结型。 纳入标准:经组

织病理学检查证实为结直肠癌,病理分期为Ⅲ—Ⅳ期;对本研

究用药及其辅料无过敏史;卡诺夫斯凯计分>60 分;预计生存

期≥6 个月。 排除标准:伴有其他恶性肿瘤者;存在严重器官

或免疫、血液系统疾病者;近 1 个月进行过相关治疗者;伴有

胃穿孔、肠梗阻等并发症者。
采用随机数字表法将患者分为观察组和对照组, 各

50 例。 观察组患者中,男性 24 例,女性 26 例;年龄 20~ 75 岁,
平均(52. 30± 8. 20)岁;病程 2 ~ 9 个月,平均(5. 60± 1. 50) 个

月;TNM 分期:Ⅲ期 20 例,Ⅳ期 30 例。 对照组患者中,男性

23 例,女性 27 例;年龄 22~ 74 岁,平均(54. 20±7. 80)岁;病程

1~ 8 个月,平均(4. 95±1. 40)个月;TNM 分期:Ⅲ期 22 例,Ⅳ期

28 例。 两组患者一般资料相似,有可比性。 本研究获我院伦

理委员会批准(伦理批号:W2022073)。
1. 2　 方法

(1)对照组患者使用 mFOLFOX6 化疗方案:于第 1 日,给予

注射用奥沙利铂(规格:50
 

mg)静脉滴注 85
 

mg / m2,2
 

h 给药完

成;亚叶酸钙注射液(规格:10
 

mL ∶ 0. 1
 

g)静脉滴注 400
 

mg / m2,
2

 

h 给药完成;氟尿嘧啶注射液(规格:10
 

mL ∶ 0. 5
 

g)静脉注射

400
 

mg / m2 ,随后以持续泵入的方式给予 2
 

400
 

mg / m2 ,维持

46
 

h。 14
 

d 为 1 个疗程,连续治疗 6 个疗程。 (2)观察组患者

在对照组的基础上加用复方苦参注射液(规格:5
 

mL)20
 

mL,
静脉滴注,1 日 1 次,滴注速度控制在 1

 

min
 

40 ~ 60 滴,1
 

h 内

滴注完毕,14
 

d 为 1 个疗程,连续治疗 6 个疗程。
1. 3　 观察指标

(1)细胞免疫功能:治疗前后,采集两组患者的空腹静脉

血,用流式细胞仪检测细胞免疫指标 CD4+ 、 CD8+ 及 CD4+ /
CD8+水平。 (2)肠道菌群:治疗前后,采集两组患者的新鲜粪

便,以荧光定量聚合酶链反应进行菌群培养后计数,计数菌群

包括双歧杆菌、乳酸杆菌和大肠杆菌。 (3)不良反应:观察两

组患者的不良反应发生情况(胃肠道反应、骨髓抑制、肝肾功

能异常和神经毒性),其判定以美国癌症研究所发布的肿瘤治

疗常见不良事件评价标准为依据。
1. 4　 疗效评定标准

(1)化疗结束后 1 个月,参照 RECIST
 

1. 1 实体瘤评价标

准评价疗效[12] 。 完全缓解( CR):除结节性疾病外,所有目标

病灶完全消失,所有目标结节须缩小至正常大小
 

( 短轴 <
10

 

mm),所有目标病灶均须评价。 部分缓解( PR):所有可测

量目标病灶的直径总和低于基线≥30%,目标结节总和使用短

径,而所有其他目标病灶的总和使用最长直径,所有目标病灶

均须评价。 疾病进展(PD):以整个研究过程中所有测量的靶

病灶直径之和的最小值为参照,直径和相对增加至少 20%(如

果基线测量值最小就以基线值为参照),除此之外,必须满足

直径和的绝对值增加至少 5
 

mm(出现 1 个或多个新病灶也视

为 PD)。 疾病稳定(SD):靶病灶减小的程度未达到 PR,增加

的程度也未达到 PD,介于两者之间,研究时可以直径之和的
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最小值作为参考。 客观缓解率(ORR)= ( CR 病例数+PR 病例

数) / 总病例数×100%。
(2)中医证候评分:治疗前后,参照《中药新药临床研究指

导原则(试行)》进行评估,主要症状(5 项)为排便异常、便血、
腹胀、腹痛、里急后重;次要症状( 5 项) 为口渴纳差、乏力倦

怠、小便短赤、苔黄腻,脉滑数;评分采用 Link4 评分法;中医证

候评分=主要症状评分+次要症状评分[11] 。 显效:治疗后,中
医证候评分较治疗前下降≥70%;有效:治疗后,中医证候评分

较治疗前下降≥30%;无效:治疗前后中医证候评分无明显变

化,或治疗后中医证候评分较治疗前下降<30%。 临床症状缓

解率= (显效病例数+有效病例数) / 该组完成观察病例数×
100%。
1. 5　 统计学方法

应用 SPSS
 

23. 0 软件分析,符合正态分布的计量资料用

x±s 描述,采用 t 检验;不符合正态分布的计量资料用 M(P25 ,
P75 )表示,采用非参数检验;计数资料用率(%)描述,采用 χ2

(或校正 χ2 )检验;P<0. 05 为差异有统计学意义。

2　 结果
2. 1　 两组患者客观缓解情况比较

观察组患者的 ORR 为 44. 00%,较对照组的 24. 00%显著

升高,差异有统计学意义(χ2 = 4. 46,P= 0. 04),见表 1。

表 1　 两组患者客观缓解情况比较[例(%)]
组别 CR PR SD PD 客观缓解
观察组(n= 50) 3 (6. 00) 19 (38. 00) 22 (44. 00) 6 (12. 00) 22 (44. 00)
对照组(n= 50) 1 (2. 00) 11 (22. 00) 19 (38. 00) 19 (38. 00) 12 (24. 00)

2. 2　 两组患者中医证候评分疗效比较

观察组患者中医证候评分的临床症状缓解率为 86. 00%,
对照组为 60. 00%,观察组患者高于对照组,差异有统计学意

义(χ2 = 5. 48,P= 0. 02),见表 2。
表 2　 两组患者中医证候评分疗效比较

组别 显效 / 例 有效 / 例 无效 / 例 临床症状缓解 / 例(%)
观察组(n= 50) 25 18 7 43(86. 00)
对照组(n= 50) 17 16 17 33(66. 00)

2. 3　 两组患者细胞免疫功能比较

治疗前,观察组与对照组患者的 CD4+ 、 CD8+ 和 CD4+ /
CD8+水平比较,差异均无统计学意义(P>0. 05);治疗后,观察

组患者的 CD4+ 、CD4+ / CD8+ 水平高于对照组,CD8+ 水平低于

对照组,差异均有统计学意义(P<0. 05),见表 3。
2. 4　 两组患者肠道菌群比较

治疗前,观察组与对照组患者的双歧杆菌、乳酸杆菌和大

肠杆菌数量比较,差异均无统计学意义(P>0. 05);治疗后,观
察组患者的双歧杆菌、乳酸杆菌数量高于对照组,而大肠杆菌

数量则低于对照组,差异均有统计学意义(P<0. 05),见表 4。
表 3　 两组患者治疗前后细胞免疫功能比较(x±s)

组别 CD4+ / (个 / μL) CD8+ / (个 / μL) CD4+ / CD8+

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后
观察组(n= 50) 36. 75±5. 02 34. 72±3. 25 27. 38±6. 94 27. 04±3. 81 1. 32±0. 49 1. 28±0. 51
对照组(n= 50) 35. 86±6. 14 31. 12±4. 06 26. 18±7. 83 29. 52±6. 52 1. 36±0. 37 1. 05±0. 24
t 0. 79 1. 90 0. 63 2. 34 0. 56 0. 92
P 0. 43 0. 02 0. 52 0. 04 0. 51 0. 02

表 4　 两组患者肠道菌群比较(x±s,lg
 

GFU / g)

组别
双歧杆菌 乳酸杆菌 大肠杆菌

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后
观察组(n= 50) 7. 82±1. 35 8. 95±0. 12 8. 54±1. 87 9. 33±0. 85 8. 52±0. 42 7. 48±0. 52
对照组(n= 50) 7. 76±1. 86 7. 12±0. 54 8. 65±1. 23 7. 62±0. 76 8. 49±0. 78 8. 94±0. 68
t 0. 18 23. 43 0. 35 10. 59 0. 18 12. 08
P 0. 96 <0. 001 0. 74 <0. 001 0. 86 <0. 001

2. 5　 两组患者不良反应发生情况比较

观察组患者胃肠道反应、骨髓抑制的发生率低于对照组,
差异均有统计学意义(P<0. 05);两组患者肝肾功能异常、神经

毒性的发生率比较,差异均无统计学意义(P>0. 05),见表 5。
表 5　 两组患者不良反应发生情况比较[例(%)]

组别 胃肠道反应 骨髓抑制 肝肾功能异常
 

神经毒性
观察组(n= 50) 11 (22. 00) 5 (10. 00) 8 (16. 00) 3 (6. 00)
对照组(n= 50) 21 (42. 00) 17 (34. 00) 9 (18. 00) 9 (18. 00)
χ2 4. 60 8. 39 0. 07 3. 41
P 0. 03 0. 00 0. 79 0. 06

3　 讨论
结直肠癌是全球最常见的恶性肿瘤之一。 虽然我国过去

结直肠癌发病率低于欧美,但近年来随着生活方式变化,结直

肠癌发病率逐年上升,已接近发达国家水平,相关数据显示,我
国 2022 年结直肠癌发病数占所有恶性肿瘤的 10. 7%,给卫生

健康系统带来巨大挑战[13] 。 mFOLFOX6 化疗方案是晚期结肠

癌常用化疗方案之一,包含奥沙利铂、5-氟尿嘧啶和亚叶酸钙。
奥沙利铂是第 3 代铂类化合物,其抗肿瘤作用机制是与 DNA
中的胞嘧啶残基形成共价键,从而在 DNA 链内构建复合体,这
种结构改变抑制了恶性肿瘤细胞的 DNA 复制与转录过程,可
有效控制恶性肿瘤扩散[14] 。 5-氟尿嘧啶通过抑制胸腺嘧啶合

成酶活性,致脱氧核苷酸缺少,影响 DNA 复制和合成,引起恶

性肿瘤细胞死亡[15] 。 亚叶酸钙为叶酸的前驱体,是一种叶酸

衍生物,不仅可以抑制 DNA 合成,还能减轻 5-氟尿嘧啶的不良

反应[16] 。 但晚期结肠癌患者由于化疗周期较长,常引发包括

神经毒性、消化道不良反应及免疫抑制在内的多种不良反应,
增加了患者的治疗负担,并可能导致化疗中断。 因此,寻找一

种安全、有效的联合化疗方案成为目前研究的重点。 中医治疗

方法在临床上已广泛应用,逐渐成为肿瘤治疗的辅助选择。
传统中医学中没有直接提到结肠癌这一疾病名称,但可根

据其症状和体征,将其归类于“肠积” “癥瘕” “脏毒” “肠风”
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“肠覃”和“锁肛痔”等范畴[17] 。 《疮疡经验全书》中记载结肠

癌“多由饮食不节,醉饱无时,恣食肥腻……纵情醉饱,耽色,
不避严寒酷暑,或久坐湿地,久不大便,遂使阴阳不和,关格壅

塞,风热下肿乃生”。 这说明情志失调、饮食劳倦、正气不足、
脾肾两虚为结肠癌的致病原因,导致人体阴阳失衡。 其病机为

邪毒袭体、脾运失司,继而导致水湿停聚,郁久生热,湿热交蒸,
酝酿成毒,凝结肠络,其中以脾虚、正气不足为本,湿热毒邪羁

留为标。 复方苦参注射液由苦参和白土苓组成。 《名医别录》
中记载“苦参养肝胆气,安五脏,定志益精,利九窍”,归心、肝、
胃、大肠经,性味苦寒。 《本草求原》 中记载“白土苓,甘淡而

平,入脾胃大肠”。 二者联合应用,具有清热利湿、凉血解毒、
散结止痛等作用。 苦参中的主要活性成分苦参碱能够显著抑

制恶性肿瘤细胞增殖,这一效应是通过其直接作用于恶性肿瘤

细胞中的 Src 家族激酶,特别是在 Src 激酶的激酶活性域进行

结合,从而发挥作用,具体表现为丝裂原激活的蛋白激酶 / 胞外

信号调节激酶、JAK 激酶 2 / 信号转导及转录激活因子 3 和磷

脂酰肌醇 3 激酶 / 蛋白激酶 B 路径中相关蛋白的磷酸化水平下

调,从而有效干预恶性肿瘤细胞的信号转导网络,抑制其增殖

能力[18] 。 有研究应用网络药理学方法分析了中药苦参在结肠

癌治疗中的活性成分及其潜在靶点,发现苦参的关键生物活性

成分槲皮素、木犀草素等可能起到调控恶性肿瘤细胞的生物学

功能,从而引导其凋亡、自噬的作用[19] 。 已有研究报道,在

XELOX 化疗方案基础上应用复方苦参注射液对术后结肠癌患

者疗效较好, 可改善其免疫功能及营养状况, 且安全性

高[20-21] 。 本 研 究 结 果 与 此 类 似, 复 方 苦 参 注 射 液 联 合

mFOLFOX6 化疗方案针对湿热蕴结型结肠癌患者,可改善其临

床疗效、细胞免疫功能及肠道菌群状态,降低化疗骨髓抑制发

生率,改善患者不适症状与健康状况。 此外,以双歧杆菌、乳酸

杆菌和大肠杆菌为主的肠道菌群水平,对肠道的菌群环境具有

重要意义,影响肠道及人体的健康[22] 。 本研究中,观察组患者

治疗后的肠道菌群环境优于对照组,表明复方苦参注射液可能

通过影响肠道菌群情况改善肿瘤患者的营养及健康情况。
综上所述,复方苦参注射液联合 mFOLFOX6 化疗方案对

湿热蕴结型结肠癌患者表现出良好的治疗效果,不仅显著改善

了患者的免疫功能,还有效减轻了消化道上皮黏膜的炎症反

应,改善肠道菌群环境,且有较高的安全性。 但本研究还存在

一定的局限性,主要体现在样本量较小、对肠道菌群机制研究

不足以及观察和随访时间较短方面。 鉴于此,未来研究需增加

样本量、延长观察和随访时间,以进一步验证本研究结果的长

期效果与稳定性。 此外,应深入探索复方苦参注射液在结肠癌

辅助治疗中的具体作用机制,从而优化和细化治疗方案,提高

治疗效果的可预测性和个体化水平。
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