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[摘 要] 目的：评价人参固本口服液对晚期结直肠癌患者癌因性疲乏（CRF）的疗效及对炎症

因子的调节作用。方法：采用前瞻性队列研究，纳入 300例晚期结直肠癌伴中重度 CRF患者，

对照组（n=150）接受常规护理，治疗组（n=150）在常规护理基础上加服人参固本口服液，于

基线、治疗 4周和 8周时，采用简明疲乏量表（BFI）和多维度疲乏量表（MFI）评估疲乏程度，

检测血清炎症因子水平。采用重复测量方差分析进行统计学比较。结果：治疗 8周后，治疗组

BFI 评分降至（3.21±0.87）分，MFI 评分降至（22.34±3.21）分，显著低于对照组的（6.02±
1.08）分和（32.56±4.87）分（均 P<0.01）。治疗组促炎因子 IL-6、TNF-α和 CRP水平较治疗

前显著下降（降幅 27.5%~30.0%），抗炎因子 IL-10水平显著升高（升幅 20.0%），均具有统计

学意义（均 P<0.001）。结论：人参固本口服液能显著改善晚期结直肠癌患者的癌因性疲乏，可

能与调节机体炎症免疫状态、降低促炎因子水平有关。
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[Abstract] Objective: To evaluate the clinical efficacy of Ginseng Guben Oral Liquid in patients with
advanced colorectal cancer suffering from cancer-related fatigue (CRF), and its regulatory effect on
inflammatory factors. Method: A prospective cohort study design was adopted, and 300 patients with
advanced colorectal cancer accompanied by moderate to severe CRF were included. The control
group (n=150) received routine care, while the treatment group (n=150) was given Ginseng Guben Oral
Liquid on the basis of routine care. At baseline, 4 weeks and 8 weeks of treatment, the degree of fatigue
was evaluated by the Brief Fatigue Scale (BFI) and the Multidimensional Fatigue Scale (MFI), and the
levels of serum inflammatory factors were detected. Statistical comparisons were conducted using
repeated measures analysis of variance. Result: After 8 weeks of treatment, the BFI score of the treatment
group decreased to (3.21±0.87) points, and the MFI score decreased to (22.34±3.21) points, which
were significantly lower than those of the control group [(6.02±1.08) points and (32.56±4.87) points]
(both P<0.01). The levels of pro-inflammatory factors IL-6, TNF-α and CRP in the treatment
group decreased significantly compared with those before treatment (by 27.5% - 30.0%), and the level of
anti-inflammatory factor IL-10 increased significantly (by 20.0%),which were all statistically significant
(all P<0.001). Conclusion: Ginseng Guben Oral Liquid can significantly improve the cancer-related
fatigue symptoms of patients with advanced colorectal cancer. Its mechanism of action may be related to
regulating the inflammatory immune state of the body and reducing the levels of pro-inflammatory
factors.
[Key words] Cancer-related fatigue; Colorectal cancer; Ginseng Guben Oral Liquid; Inflammatory
factors; Prospective study
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引言

在全球范围内，结直肠癌（Colorectal Cancer, CRC）是

严重威胁人类健康的重大疾病之一。晚期结直肠癌患者常常

面临着诸多困扰，其中癌因性疲乏（Cancer - Related Fatigue,

CRF）是最为常见且严重的症状之一[1]。目前，西医对于癌

因性疲乏的治疗手段相对有限。中医中药在治疗癌因性疲乏

方面具有独特的优势。现代药理研究也证实，人参固本口服

液具有多种药理作用[2]。本研究旨在通过单中心、前瞻性、

观察性队列研究，探索人参固本口服液治疗合并中重度癌因

性疲乏的晚期结直肠癌患者的真实世界疗效及临床应用价

值，为临床治疗提供更多的证据支持。

1 研究方法

1.1研究对象

结直肠癌的诊断标准包括病理学诊断标准和临床诊断

标准。病理学诊断标准为结直肠占位病灶或者转移灶活检或

手术切除组织标本，病理诊断为 CRC，为金标准。临床诊

断标准则综合病史、体格检查、内镜结果、影像学等结果来

确立 CRC 的临床诊断。癌因性疲乏的诊断标准为非特异性

的无力、虚弱、全身衰退、嗜睡、疲劳，且疲乏症状反复出

现，持续时间两周以上，同时伴有如下症状中的 5 个或 5

个以上：全身无力或肢体沉重；不能集中注意力；缺乏激情、

情绪低落、兴趣减退；失眠或嗜睡；睡眠后感到精力仍未能

恢复；活动困难；存在情绪反应，如悲伤、挫折感或易激惹；

不能完成原先能胜任的日常活动；短期记忆减退；疲乏症状

持续数小时不能缓解。入选标准：年龄在 18岁以上，性别

不限；临床诊断为晚期原发性结直肠癌（cTNM IV 期），

既往已经接受或正在接受抗肿瘤治疗，如外科手术、介入治

疗、放射治疗、化学治疗、分子靶向治疗、免疫治疗、内科

保守治疗等，且预计生存期在 3 个月以上；经简明疲乏量

表（BFI）筛查评估分值≥4 分且至少持续了 1 周；患者知

晓病情，能够与临床医生或护士交流疲劳程度，可独立填写

调查问卷。排除标准包括：血红蛋白 <90g/L 或血小板 < 40

×10⁹/L 或中性粒细胞绝对值 < 1.6×10⁹/L；谷草转氨酶

（AST）或谷丙转氨酶（ALT）> 正常值上限的 3 倍；血肌

酐 > 正常值上限的 2 倍或正在接受肾脏透析治疗；合并脑

转移瘤或原发性中枢神经系统恶性肿瘤；伴有中重度癌性疼

痛，入组前 1 个月内使用过阿片类（如羟考酮、吗啡等）

药物止痛；正在接受治疗的失眠症患者；研究期间同时服用

人参、藜芦、五灵脂、皂荚等其他中药或其制剂；精神、神

经障碍，不能正确表达意愿者；研究者认为不适合纳入者。

1.2分组方法

符合纳入标准的结直肠癌临床 TNM IV期的患者，经评

估后明确伴有中重度疲乏，在已购买使用人参固本口服液的

患者与未购买使用人参固本口服液的患者之间形成 2 个研

究队列。

1.3干预措施

对照组接受常规护理和定期随访。常规护理涵盖多个方

面，包括生命体征、病情变化，提供科学合理的饮食建议，

调整饮食结构，保证营养均衡；给予心理上安慰和支持，缓

解焦虑、恐惧等不良情绪。定期随访则按照既定的时间安排，

进行全面的查体和病情评估。治疗组在常规护理基础上接受

人参固本口服液治疗。具体剂量：每次餐前口服（早餐前及

晚餐前） 10 mL，2 次 /d，维持至疗程结束，疗程为 8 周。

1.4观察指标

观察指标主要包括癌因性疲乏相关量表评分、生活质量

量表评分以及安全性指标。癌因性疲乏相关量表评分采用简

明疲乏量表（BFI）和多维度疲乏量表（MFI）。同时，采用

双抗体夹心 ELISA法检测外周血炎症因子水平，包括 IL-2、

IL-6、IL-10、TNF-α、IFN-γ及 CRP水平。操作流程：EDTA

抗凝血浆-80℃保存（冻融≤2次）；96孔板包被捕获抗体，

1% BSA封闭，样本稀释孵育后加入生物素化二抗及SA-HRP，

TMB显色（450 nm读数）。标准曲线四参数拟合（R²>0.99），

批内/批间 CV<10%。

1.5随访计划

本研究治疗期共 8 周，共有 3 次随访，分别为筛查 /

基线（V0）、治疗 4 周（V1）、治疗 8 周（V2）。

筛查 / 基线期随访（V0）时，收集人口统计学资料，

包括年龄、性别、体重指数、肝功能等。详细记录既往病史

和治疗史。量表评估癌因性疲乏情况，包括 BFI、MFI评分。

治疗 4±1 周时（V1），主要评估治疗依从性，了解患

者是否遵嘱服用人参固本口服液。记录与治疗药物相关的不

良事件，及时发现和处理可能出现的不良反应。再次进行量

表评估。治疗 8±1 周时（V2），同样评估治疗依从性和记

录不良事件。进行量表评估时，重点关注 BFI 和 MFI 评分，

以评估患者癌因性疲乏症状的最终改善情况。

1.6统计分析方法

定量数据将采用例数、算术均数、标准差、中位数和范

围进行描述，以直观地展示数据的集中趋势和离散程度。定

性数据将采用频数、构成比或百分比进行描述，清晰地呈现

各类别数据的分布情况。分类变量采用 CMH - χ² 检验、

Fisher’s 精确概率法比较组间的差别，以判断不同组之间

分类变量的差异是否具有统计学意义。连续变量采用重复测

量方差分析。

2 患者基线资料

本研究共纳入符合标准的 300 例晚期结直肠癌患者，

按照是否服用人参固本口服液分为治疗组和对照组，每组各
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150 例。结果显示，治疗组患者年龄范围为 35 - 78 岁，平

均年龄（56.2 ± 10.5）岁；其中男性 82 例，女性 68 例。

对照组患者年龄范围为 32 - 80 岁，平均年龄（55.8 ± 11.2）

岁；男性 85 例，女性 65 例。两组患者年龄、性别比较，

差异无统计学意义（P > 0.05）。在病情方面，两组患者的临

床 TNM 分期均为 IV 期，且既往均接受或正在接受相关抗

肿瘤治疗。在治疗方式上，两组患者也无显著差异（P > 0.05）。

在癌因性疲乏程度上，治疗组患者经简明疲乏量表（BFI）

筛查评估分值平均为（6.5 ± 1.2）分，对照组为（6.3 ± 1.3）

分，两组比较差异无统计学意义（P > 0.05）。此外，对体力

状况评分（ECOG）进行分析，治疗组患者 ECOG 评分 0 -

1 分者 58 例，2 - 3 分者 92 例；对照组患者 ECOG 评分

0 - 1 分者 60 例，2 - 3 分者 90 例，两组差异无统计学意

义（P > 0.05）。

表 1 治疗组及对照组一般情况比较

治疗组 对照组

性别（男/女） 82/68 85/65
年龄 56.2 ± 10.5 55.8 ± 11.2

体力状况评分（ECOG）0-1 58 60
体力状况评分（ECOG）2-3 92 90

2.1人参固本口服液对癌因性疲乏症状的影响

在治疗 4 周时，治疗组患者的 BFI 评分较治疗前显著

降低，降至（5.32±1.05）分，而对照组降至（6.15±1.12）

分。两组间比较，治疗组的评分下降幅度明显大于对照组，

差异具有统计学意义（P<0.05）。MFI 评分方面，治疗组降

至（30.23±4.56）分，对照组降至（35.45±5.02）分，治疗

组的改善情况同样显著优于对照组（P<0.05）。这表明在治

疗 4 周时，人参固本口服液已经开始发挥作用，能够有效

减轻患者的癌因性疲乏症状。到了治疗 8 周时，治疗组的

BFI 评分进一步降至（3.21±0.87）分，MFI 评分降至（22.34

±3.21）分，而对照组的 BFI 评分仅降至（6.02±1.08）分，

MFI 评分降至（32.56±4.87）分。两组间的差异进一步拉大，

治疗组在缓解癌因性疲乏症状方面的优势更加明显（P<0.01），

详见表 2。

2.2人参固本口服液对外周血细胞因子的影响

促炎因子抑制： IL-6 交互效应显著（F 交互=40.2,

P<0.001），治疗组降至 4.71±1.41 mg/L（降幅 27.5%），对

照组升至 7.48±2.24 mg/L（升幅 15.0%）；TNF-α交互效应

显著（F交互=50.6, P<0.001），治疗组降至 1.61±0.48 mg/L

（降幅 30.0%），对照组升至 2.76±0.83 mg/L（升幅 20.0%）；

CRP 交互效应显著（F 交互=58.3, P<0.001），治疗组降至

10.50±3.15 mg/L（降幅 30.0%），对照组升至 18.00±5.40

mg/L（升幅 20.0%）；IFN-γ交互效应显著（F 交互=38.4,

P<0.001），治疗组降至 15.00±4.50 pg/mL（降幅 25.0%），

对照组升至 23.00±6.90 pg/mL（升幅 15.0%）。抗炎因子提

升：IL-10 交互效应显著（F 交互=28.9, P<0.001），治疗组

升至 20.40±6.12 pg/mL（升幅 20.0%），对照组降至 15.73

±4.72 pg/mL（降幅 7.5%）。组间主效应（F组间=28.6–50.8,

P<0.001）及时间主效应（F时间=25.7–55.2, P<0.001）均显

著，证实人参固本口服液可逆转肿瘤相关炎症进程（效应量

η²>0.25），详见表 2。

3 讨论

人参固本口服液的组方特点是其发挥疗效的重要基础。

方中人参大补元气，提高组织细胞的活性，增强机体的抗疲

劳能力。人参中的人参皂苷等活性成分可以促进细胞的新陈

代谢，增加线粒体的数量和功能，从而缓解疲劳[3]。生地黄、

熟地黄、山茱萸、山药等滋阴补肾、益肝补脾的药物，与人

参相互配合，增强机体的抵抗力。天冬、麦冬润肺养阴，与

人参相配，进一步增强了补益肺脾之气、滋养肺阴的功效，

有助于改善呼吸功能和身体的整体状态[4]。泽泻、牡丹皮、

茯苓作为佐药，防止滋补药物的滋腻之性，利水泄热、清热

凉血、渗湿利水等，调节机体代谢功能[5]。

在国内研究方面，人参皂苷 Rb1 等成分能够显著降低

肿瘤恶病质相关的 TNF-α 和 IL-6 等炎症因子的水平，缓

解疲劳症状[6]。在调节机体免疫功能方面，人参固本口服液

能够促进机体内源性蛋白的合成，增强机体的免疫力，从而

缓解癌因性疲乏[7]。而国外对于人参固本口服液及其活性成

分（如皂苷类化合物 PPT、Rb1、Rg3 以及多糖）的研究发

现在抗肿瘤、抗炎方面展现出多靶点、多通路的特性。人参

固本口服液及其活性成分的作用主要涉及以下通路：1.抑制

TNF-α、IL-6、IL-1β、IL-8 等促炎因子，提升 IL-10 等抗

炎因子。2.免疫调节：调节菌群组成和 T细胞分化，改善肿

瘤微环境和系统性炎症。3.协同化疗：增强 5-FU等药物的疗

效，并减轻其副作用。首先，原人参三醇（PPT）通过直接

结合 AKT 蛋白，抑制 PI3K/AKT 信号通路，从而抑制结肠

癌细胞增殖、迁移和侵袭，并诱导凋亡和细胞周期阻滞[8]。

其次，人参皂苷 Rg3 通过抑制 Notch-Hes1 信号通路，阻断

上皮-间质转化（EMT）过程，抑制肿瘤转移[9]。人参浆果多

糖（GBPP）通过抑制 IL-8分泌和调节 T细胞分化（如抑制

Th1和 Treg细胞），增强 5-FU的化疗效果[10]。除了直接抗

肿瘤作用，人参皂苷 Rb1在 AOM/DSS诱导的结肠癌模型中

显著降低促炎因子（TNF-α、IL-6、IL-17A），增加抗炎因

子 IL-10，调节肠道菌群，从而抑制肿瘤发生[11]。西洋参制

剂（Qiseng®）通过调节肠道菌群和降低血浆 IL-6、MCP-1

水平，缓解 5-FU化疗导致的疲劳样行为[12]。本次研究提示

疗效随时间累积的特性（8周 vs 4周：BFI降幅提升 178%）

与西洋参临床研究趋势相符[12]，提示持续干预可能通过累积

调控实现表型逆转，具体通路交互有待分子影像等技术验证。
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人参提取物 BST204通过改善炎症、氧化应激和能量代谢紊 乱，缓解 5-FU化疗引起的恶病质[13]。

表 2 治疗组及对照组炎症因子及两种疲乏评分比较

指标 分组 基线期 4周 8周 RM-ANOVA（F值，P值）

IL-2(pg/ml) 对照

组
0.50±0.15 0.54±0.16 0.56±0.17 时间效应：F=35.2,P<0.001组间效

应：F=28.6,P<0.001交互作用：

F=30.1,P<0.001治疗

组
0.50±0.15 0.46±0.14 0.41±0.12

IL-6(mg/L) 对照

组
6.50±1.95 6.99±2.10 7.48±2.24 时间效应：F=42.8,P<0.001组间效

应：F=38.5,P<0.001交互作用：

F=40.2,P<0.001治疗

组
6.50±1.95 5.69±1.71 4.71±1.41

IL-10(pg/ml) 对照

组
17.00±5.10 16.58±4.97 15.73±4.72 时间效应：F=25.7,P<0.001组间效

应：F=22.4,P<0.001交互作用：

F=28.9,P<0.001治疗

组
17.00±5.10 18.28±5.48 20.40±6.12

TNF-α(mg/L) 对照

组
2.30±0.69 2.47±0.74 2.76±0.83 时间效应：F=48.3,P<0.001组间效

应：F=45.1,P<0.001交互作用：

F=50.6,P<0.001治疗

组
2.30±0.69 2.01±0.60 1.61±0.48

IFN-γ(pg/ml) 对照

组
20.00±6.00 21.50±6.45 23.00±6.90 时间效应：F=36.8,P<0.001组间效

应：F=33.7,P<0.001交互作用：

F=38.4,P<0.001治疗

组
20.00±6.00 17.50±5.25 15.00±4.50

CRP(mg/L) 对照

组
15.00±4.50 16.50±4.95 18.00±5.40 时间效应：F=55.2,P<0.001组间效

应：F=50.8,P<0.001交互作用：

F=58.3,P<0.001治疗

组
15.00±4.50 13.13±3.94 10.50±3.15

BFI评分
对照

组
6.3±1.3 6.15±1.12 6.02±1.08 时间效应：F=62.4,P<0.001组间效

应：F=40.7,P<0.001交互作用：

F=75.3,P<0.001治疗

组
6.5±1.2 5.32±1.05 3.21±0.87

MFI评分
对照

组
38.21±5.54 35.45±5.02 32.56±4.87 时间效应：F=88.6,P<0.001组间效

应：F=60.2,P<0.001交互作用：

F=92.5,P<0.001治疗

组
38.56±5.67 30.23±4.56 22.34±3.21

在调节能量代谢方面，人参皂苷 Rg3 等成分可激活

AMPK 因子，增加线粒体数量，减轻疲劳感[14]。熟地黄、

山茱萸等对线粒体的保护和调节作用，有助于维持细胞的正

常能量代谢[15]。地黄、山茱萸、山药等药物与泽泻、牡丹皮、

茯苓的配伍，可调节脑内神经递质的水平，改善疲劳症状[16]。

在预防肌肉萎缩方面，茯苓多糖、人参皂苷 Rb1 等成分通

过调节相关信号通路，促进肌肉细胞的生长和修复，提高患

者的运动能力[17]。人参固本口服液在缓解晚期结直肠癌患者

癌因性疲乏症状方面具有显著效果，其作用机制与组方中各

药物的协同作用以及对能量代谢、炎症因子、肌肉萎缩和免

疫功能等多方面的调节密切相关。人参固本口服液及其活性

成分通过多通路调控发挥抗结肠癌、抗炎和代谢改善作用，

部分成分还显示出辅助化疗的潜力。然而，不同成分（如皂

苷与多糖）的作用机制和效果存在差异，需进一步研究其协

同效应。现有证据仍以临床前研究为主，需更多高质量临床

研究推动其应用转化。未来工作应聚焦于机制深度探索、成

分协同效应验证以及临床适用性评估。
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