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摘 要：对于结直肠癌患者，术后复发转移是导致其死亡的主要原因。大量研究显示中医药在结直肠

癌复发转移的预防方面有着良好疗效。本文从临床研究入手，针对疾病不同分期，从结直肠癌术后辨证分

型的临床研究及中医药预防结直肠癌复发转移的临床试验研究两方面展开论述，发现问题并给出未来临床

研究方向的建议。本文旨在为结直肠癌术后复发转移中医药预防的临床研究提供思路和方法，把控好中医

药在结直肠癌全过程防治中关键环节，更好地继承发扬中医药在“治未病”中的独特优势。
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作为最常见的恶性肿瘤之一，结直肠癌发病率和

死亡率在我国逐年上升，分别位居第四位及第五位[1]，

情势严峻。据统计，到 2020年，结直肠癌已成为我国

第二常见的新发癌症类型[2]。根治性手术是绝大部分

可切除结直肠癌患者的首选，尽管术后放化疗等西医

常规治疗降低了复发转移率，但仍有 20-50% 的复发

转移风险[3-4]。

目前对于结直肠癌的二次预防，主要包括生活方

式预防和化学预防两种。有数据显示，阿司匹林等非

甾体类抗炎药（NSAIDs）可以减少结直肠癌患者根治

术后复发和死亡事件的发生，但也有大型随机对照试

验并未得出类似结论[5]，同时NSAIDs的副作用让其临

床应用受到一定限制。故如何预防结直肠癌术后复

发转移，仍是临床亟需解决的难题。祖国医学素来注

重疾病的预防，《内经》即提出“治未病”的观点。对于

可行根治术的结直肠癌患者，虽癌肿可除，但正气亦

虚，邪毒残留，一旦出现复发、转移预后极差，故不仅

要“治”，更强调“防”，中医药介入结直肠癌的二次预

防具有重大实践意义。近年来随着国家对医学临床

研究重视度提高，中医药在预防结直肠癌术后复发转

移的临床研究方面也取得了较大的进展，但也出现了

一系列问题，现将研究现状、存在问题、未来研究思路

总结述评如下。

1 结直肠癌术后辨证分型的临床研究现状 

结直肠癌的辨证分型应是动态变化的，尤其是不

同分期阶段、不同治疗手段前后，其证型及分布必然

随之改变。现代医家普遍认为肠癌术后复发转移基

本病机总属本虚标实、虚实夹杂，并提出“扶正祛邪”

的中医药预防术后复发转移的总原则。但具体如何

施治仍需讲求辨证论治，故结直肠癌术后不同时期的

证候研究有着重要价值。

1.1　术后早期辨证分型研究　

结直肠癌术后需要辅助治疗的患者一般建议一

旦身体可耐受就尽快接受治疗，故临床上多在术后

1个月之内开始化疗。术后早期即指术后第 1天至辅
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助治疗开始或术后 1月内。此时患者癌肿已除，但元

气津血大伤，当以虚候为主。赵宗辉[6]，吴静芳等[7]，王

晓锋[8]等观察结直肠癌围手术期中医证候分型变化总

结得出相似结论，肠癌术前至术后早期是一个由“实”

到“虚”的演变过程。赵宗辉[6]采用纵向研究的方法，

分析 120例结直肠癌患者术前 1天和出院当天的四诊

资料，归纳中医证型演变规律并得出术后早期证型以

肝肾阴虚，湿热内蕴与脾胃气虚证为主，虚证占所有

证型的 95%。吴静芳等[7]同样选用纵向研究的方式，

前瞻性调查 228 例大肠癌患者 4 个时间点的证型变

化，发现术前以湿热蕴结证、气血瘀滞证等实证居多，

术后 1周及术后 1个月气血两虚证、阳虚湿阻证、肝肾

阴虚证等虚证比例上升，手术 3个月后，实证比例又逐

渐上升。陆雯艳[9]通过回顾性分析 215例结直肠癌术

后尚未行放化疗的患者，发现证候分布以气虚血瘀

证、脾胃气虚证、脾虚湿热证等多见，提出术后当以益

气扶正为要。

1.2　放化疗期辨证分型研究　

结直肠癌根治术后的西医治疗主要包括放疗、化

疗等，西医治疗虽然具有提高根治率、延缓肿瘤进展、

延长患者生存期的特点，但同时也会带来骨髓抑制、

消化道反应、周围神经毒性病变等一系列副作用，故

此时患者证候表现、证型分布也必将随之发生变化。

李妍等[10]将 160例结直肠癌辅助化疗期的患者进行横

断面调查，收集辅助化疗前、化疗早期、化疗中期、化

疗末期 4个阶段的中医证候资料，归纳出 9种证型，分

别为阴虚内热夹湿证、气虚证（化疗前），脾虚血亏证、

阴虚内热证（早期），肝热脾虚证、气血两虚证、脾虚夹

湿证（中期），气血两虚证、脾虚证、肝肾阴虚证（末

期）。李丹[11]通过纵向研究观察 60例结直肠癌患者化

疗前后症状、体征等变化，总结分析得出化疗前、第 2
周期、第 3 周期中医证型变化情况为湿热蕴结证

（46.7%→35.0%→16.7%）、瘀毒内阻证（5.0%→3.3%
→1.7%）构成比逐渐下降，气血两虚证（10.0%→8.3%
→16.7%）、脾肾阳虚证（5.0%→10.0%→13.3%）、肝肾

阴虚证（15.0%→23.3%→33.3%）构成比均呈上升趋

势，脾虚气滞证（18.3%→20.0%→18.3%）变化波动不

明显。综合目前研究可见，结直肠癌化疗期仍以虚证

为主，药毒耗气，累及阴津，常出现气虚、阴虚等证候，

气不生血、阴损及阳，终可至气血阴阳俱损，故虚候

显著。

1.3　康复期辨证分型研究　

辅助治疗结束后即进入随访期，这也是西医治疗

上的空白期。此时患者病情平稳，且无药毒干扰、耗

人正气，故呈现原有虚候逐步减轻的过程。赵诚和[12]

将回顾性研究及前瞻性纵向研究相结合，收集 123例

Ⅱ、Ⅲ期结直肠癌患者患病 1、2、3年前、患病时、化疗

期间、术后 6月、1年、1年 6月、2年、2年 6月、3年等阶

段的中医临床症状资料进行频数统计、聚类分析，结

果显示化疗前患者总属脾虚证候，化疗期间表现为脾

肾两虚，到术后 3 年原有症状趋于缓解。许云等[13]运

用多中心、横断面的流行病学研究方法，纳入 218例手

术后半年以上处于稳定期的结直肠癌患者，经过多因

素分析将根治术后肠癌分为七大证型，分别为：肠燥

津亏证、脾胃不足证、脾气亏虚证、肝阴亏虚，湿热内

蕴证、肝胃不和证、肾气亏虚证、阳虚湿停证。张夏[14]

回顾性分析 337例Ⅱ、Ⅲ期结直肠癌术后患者的中医

证型与复发转移事件的相关性，得出瘀毒内阻、湿热

蕴结、肝肾阴虚、脾肾阳虚、气血两虚 5种证型中肝肾

阴虚证、脾肾阳虚证复发转移率最高。结直肠癌康复

期辨证分型研究较为有限，但此阶段为复发转移的高

发时期，也为中医药介入预防的关键时期，故加强辅

助治疗后的证候研究意义重大。

根据上述研究可以看出，结直肠癌术后的中医证

型受治疗阶段影响较大，存在着邪正不断消长的过

程，在不同阶段预防复发转移的关键即辨证论治，

“虚、湿、热、瘀、毒”等病理因素得除，则癌肿无以再

生。从研究方法来看，中医辨证分型研究主要方法包

括回顾性分析、横断面研究及纵向研究等。回顾性分

析易于实施，但由于是对既往资料、证素的收集总结，

准确性方面可能存在一定偏颇；纵向研究跟踪调查同

一群体、不同阶段的证情变化，是研究不同治疗阶段

结直肠癌证型变化的最佳方法，但实施难度较大，患

者失访、研究时间过长等问题易对结果产生一定影

响。横断面研究主要针对不同患者、不同阶段的证候

特征，是最为普遍使用的流行病学调查方法。

2 中医药预防结直肠癌复发转移的临床试验研究

现状 

辨证论治是中医药治疗的基本原则，辨证分型研

究最终的目的是指导临床实践。队列研究和随机对

照试验均为临床疗效评价的重要证据来源，队列研究
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属于观察性研究而随机对照试验采用随机分组及主

动干预，故前者更符合临床实际，而后者证据级别更

高。这两种研究方法已成为肿瘤干预措施效果评价

的常用选择，在此基础上，近年来各中医学者针对结

直肠癌术后本虚标实的基本病机选用有效方药，开展

了中医药预防肠癌术后复发转移的各类临床试验

研究。

2.1　队列研究　

Xu等[15]开展多中心、前瞻性、队列研究，将 312例

Ⅱ、Ⅲ期结直肠癌根治术后患者根据接受辨证汤剂治

疗是否大于 1 年分为高暴露组和低暴露组，随访 5 年

发现，高暴露组和低暴露组 1、2、3、4、5年复发转移率

分 别 为 5.5% vs 11.7%、12.4% vs 22.9%、17.7% vs 
27.9%、19.2% vs 32.5%、23.5% vs 34.0%，均具有统计

学差异，说明 1年以上中医辨证论治可以降低肠癌患

者复发转移风险。国家“十二五”科技支撑计划国际

合作项目课题“扶正法减少 II、III 期结直肠癌术后转

移复发的队列研究”[16]纳入 200例患者，将西医常规治

疗后服用 3 个月以上中药的归为中西医队列，不足

3个月者归为西医队列，术后第1年复发转移率无统计

学差异，但 2、3 年中西医队列为 9.78%、12.36%，西医

队列为 21.84%、24.42%差异显著。彭霞[17]采用回顾性

队列研究的方法，纳入结直肠癌术后治疗组（中药+辅
助化疗）50例，对照组（辅助化疗）50例，2组患者的无

病生存期为 33.9 月、30.1 月（P=0.048），证明分期辨证

论治联合辅助化疗有预防结直肠癌复发转移的作用。

任陶毅[18]同样将 475例 III期结直肠癌分为中西医治疗

组和西医组，通过回顾性同期队列研究，发现两组 1、
2、3、5 年无病生存率具有统计学差异，且初诊证型为

脾肾双亏证的患者复发转移风险更高。

2.2　随机对照试验　

2.2.1　放化疗期　

大多数结直肠癌根治术后患者会接受辅助化疗，

部分患者会接受放疗或靶向等治疗。大量研究表明

中医药协同辅助治疗可以达到增效减毒的目的，相较

于单纯西医治疗疗效更优。

（1）　以扶正为主立法组方　

梁彐彐等[19]观察国医大师徐经世临床验方扶正安

中汤协同化疗对结直肠癌术后复发转移的预防作用，

研究发现，观察组与对照组各 30例患者的 2年复发转

移率分别为 50.0%、66.7%，说明扶正健脾中药在辅助

抗肿瘤、降低肿瘤复发转移时间方面可发挥重要作

用。仝欣等[20]以加味香砂六君子汤为主方治疗Ⅱ-Ⅲ
结直肠癌术后患者，78 例患者分为两组，均给以化学

治疗，试验组同时服用加味香砂六君子汤。结果表

明，与对照组相比，试验组 2 年无病生存率更高

（92.31% vs 71.79%，P<0.05），提示以扶正为主要治法

的加味香砂六君子汤能显著降低大肠癌术后化疗患

者的复发转移风险。

（2）　以祛邪为主立法组方　

陶峰[21]、史曦凯等[22]观察华蟾素（主要功效：清热

解毒、化瘀溃坚、利水消肿）辅助化疗预防Ⅱ-Ⅲ期结

直肠癌术后复发转移的疗效，均得出结论，观察组 3年

复发转移率与对照组相比有显著差异且 KPS 评分明

显改善，华蟾素结合化疗预防大肠癌患者术后复发和

转移疗效满意。刘浩等[23]将 52例大肠癌术后患者 1∶1
随机分为对照组与试验组，两组均予以术后辅助放化

疗，试验组联合西黄解毒胶囊，以解毒散结、活血消

肿、益气扶正。结果表明在术后 2 年及 3 年复发转

移率、治疗前后KPS评分方面试验组明显优于对照组

（P<0.05）。徐跃峰[24]选取 100 例Ⅱ-Ⅲ期结直肠癌患

者，临床证实运用中医化湿解毒为主、兼以健脾补肾

之治法配合西医化疗可以降低复发转移率，保障患者

生活质量，对预后改善有着重要意义。

（3）　以扶正祛邪立法组方　

柴可群等[25]将 281例高危Ⅱ期及Ⅲ期结直肠癌术

后患者按 2∶1比例分为试验组与对照组，两组均接受

奥沙利铂联合卡培他滨方案辅助化疗，试验组根据证

型在清热解毒抗癌的基础上，配合益气补血、滋补肝

肾、健脾燥湿，结果显示试验组 1、2、5年无病生存率分

别为94.2%、84.2%、61.1%，均优于对照组，且阴虚证患

者可能是中医药抗肠癌术后复发转移的潜在优势人

群。王倩竹等[26]以健脾益肾、行气化湿、化瘀、解毒抑

癌为治疗原则，观察了 72例结直肠癌术后患者，分别

采用健脾抑癌汤联合化疗及单纯化疗的治疗方案，结

果发现服药组术后 1、2、3年复发转移率均明显降低，

证实了健脾抑癌汤对结直肠癌术后复发转移的预防

作用。乔喜婷等[27]随机等分 124 例患者Ⅱ、Ⅲ期结直

肠癌患者，对照组为常规西医化疗，试验组在此基础

上加用益气通腑汤，比较两组患者术后 3年复发转移

率分别为 53.45%、14.29%，差异显著，提示益气通腑汤

能够预防结直肠癌根治术后复发转移，且可降低复发
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转移相关蛋白和血清肿瘤标志物含量，减轻化疗毒副

反应等，临床推广应用价值较高。

2.2.2　康复期　

有研究显示，结直肠癌 80%的复发转移发生在手

术后切除原发肿瘤后的前 3 年[28]，因此辅助治疗后西

医空窗期的中医药巩固治疗尤为关键。郑佳彬等[29]采

用多中心、随机、双盲、安慰剂对照的临床研究方法，

纳入 141例Ⅲ期结直肠癌术后化疗后的患者，观察组

予以复方斑蝥胶囊治疗 6个月，对照组予以相应安慰

剂，随访 3年发现，复方斑蝥胶囊有利于提高 2年无病

生存率（95% vs 82%），改善临床症状，且安全性较好。

杨尚真[30]将 96例Ⅱ-Ⅲ期结肠癌术后化疗后的患者分

为两组，治疗组给予至少 6个月的祛邪胶囊，对照组不

采取干预措施，研究结果显示，祛邪胶囊治疗组 1、2、
3 年的复发转移率均低于对照组，且两组复发转移的

平均出现时间分别为（23.21±4.62）月、（16.53±4.31）
月，差异具有统计学意义。邹玺等[31]以健脾化瘀法预

防大肠癌术后化疗后患者复发转移，观察组 25例患者

服用健脾消瘤方，同时采用 25例空白对照组，研究表

明中药治疗组有延长肠癌患者 1年无病生存率、降低

复发转移率的趋势，并能提高KPS评分和增加体重。

总结来看，中医药在结直肠癌术后全程都可介入

干预，通过扶正祛邪发挥预防复发转移的的作用。我

国在中医药预防结直肠癌复发转移循证研究方面，已

取得了一系列成果。

3 存在问题与研究思路 

近年来中医药在预防结直肠癌复发转移的临床

研究方面取得了长足的进展，但仍存在着一些问题与

不足：在结直肠癌术后辨证分型的临床研究方面——

现有辨证分型临床研究偏少，且多为单中心、小样本、

回顾性研究，且不同阶段的证型差异大，尤其是放疗

期及康复期证型研究较少，其结论可能缺乏普适性，

未来需开展多中心、大样本的横断面或纵向流行病学

调查临床研究，针对目前研究薄弱环节专项突破；证

型研究多采用专人集中辨证方法，缺乏客观性，未来

研究可使用四诊仪等进行信息采集分析，以提高中医

辨证的客观性、科学性及准确性；证型与复发转移的

相关性研究相对较少，适宜使用中医药预防的优势人

群证型研究尚处于空白，今后研究需加强对易于复发

转移人群证型类别及体质状态的识别，归纳适宜使用

中医药预防的人群特征；同时，针对结直肠癌术后辨

证分型缺乏统一标准这一关键问题，文献研究等方法

可总结与提炼大量临床研究证候信息，可以此建立大

样本证候要素数据库，通过数据挖掘、医学统计学等

技术方法，规范结直肠癌术后各治疗阶段的辨证分

型，制定客观化中医证型评分量表。

在中医药预防结直肠癌复发转移的临床试验研

究方面——临床试验研究与辨证分型研究结合不够

紧密，中医药队列研究可体现辨证论治的特点，但近

年来队列研究相对较少，我们需要明确干预性研究与

观察性研究各有其适用的临床问题，队列研究虽证据

等级稍低于随机对照试验，但其结论更接近于真实情

况，更能体现中医辨证论治的特点，故在全国范围内

开展大样本、长期观察的队列研究应作为今后试验工

作重点之一；现有部分随机对照试验的报告质量较

差，纳入病例过少，甚至存在设计缺陷，未来研究需规

范管理随机对照试验的方案设计、实施过程及报告形

式，提高研究结果的可信度；目前临床试验研究设计

方面以中医药协同化疗为多，而康复期预防复发转移

的临床研究较少，纳入患者多为以 I-III 期为多，对于

可切除的 IV 期患者术后中医药预防复发转移的研究

较少，针对这一问题，今后需进行不同中医治法、不同

治疗阶段、不同疾病周期的多中心、大样本、长期随访

的随机对照临床试验，形成高质量临床循证证据，以

实现中医药在预防结直肠癌术后复发转移中的时机

前移、全过程参与及全周期管理；最后，临床疗效评价

成果转化不够，未来应加快推动预防复发转移的有效

方药形成及相应的临床路径与诊疗指南制定工作等，

以期指导临床实践。
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Review of Clinical Studies on TCM in Preventing the Postoperative Recurrence and 

Metastasis of Colorectal Cancer

Geng Xuechen1， Cheng Haibo1,2

(1. The First Clinical College of Nanjing University of Chinese Medicine, Nanjing 210023, China；2. Jiangsu 
Collaborative Innovation Center of Traditional Chinese Medicine in Prevention and Treatment of Tumor, 

Nanjing 210023, China)

Abstract: Postoperative recurrence and metastasis are the main cause of death for patients with colorectal cancer. 
Relevant studies have shown that Traditional Chinese medicine (TCM) has positive effects on the prevention of 
postoperative recurrence and metastasis of colorectal cancer. Starting with clinical research, this paper summarizes 
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research progress from the aspects of the clinical studies on postoperative syndrome differentiation and classification of 
colorectal cancer and the clinical trial studies on prevention of recurrence and metastasis with TCM from different stages 
of the disease. This review aims to provide clinical research thinking and approaches for TCM prevention of 
postoperative recurrence and metastasis of colorectal cancer. It is also proposed to control the key link of TCM in the 
syndrome differentiation and treatment system of the whole process of colorectal cancer, and to make full use of the 
unique advantages of TCM in the "preventive treatment of disease".
Keywords: Traditional Chinese medicine, Colorectal cancer, Recurrence and metastasis, Clinical research, Review
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