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摘  要 

本研究旨在运用阴阳理论剖析肿瘤微环境对继发性肿瘤的影响机制。首先阐述研究背景、目的和问题，

指出当前肿瘤微环境研究的不足及阴阳理论的应用潜力。接着介绍阴阳理论基础，包括其概述、在医学

中的应用及平衡与失调的生物学意义。然后探讨肿瘤微环境与继发性肿瘤的关系，包括组成、发生机制

及微环境对继发性肿瘤的影响。从阴阳理论视角，分析其在肿瘤微环境中的体现，阴阳失调与肿瘤微环

境紊乱及继发性肿瘤发生的关联，还构建了相关模型。最后探讨基于阴阳理论的治疗策略，包括调整阴

阳平衡的方法和靶向肿瘤微环境的阴阳调节疗法，为肿瘤治疗开辟新途径，带来更好疗效和生存希望。 
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Abstract 
This study aims to dissect the influence mechanism of the tumor microenvironment (TME) on sec-
ondary tumors through the lens of Yin-Yang theory. It first elaborates on the research background, 
objectives, and questions, highlighting the limitations of current TME research and the potential 
application of Yin-Yang theory. Subsequently, the theoretical basis of Yin-Yang is introduced, in-
cluding its overview, its application in medicine, and the biological significance of its balance and 
imbalance. The relationship between TME and secondary tumors is then discussed, covering the 
composition of TME, the mechanisms of secondary tumorigenesis, and the impact of TME on sec-
ondary tumors. From the perspective of Yin-Yang theory, the manifestation of Yin-Yang attributes 
in TME, the association between Yin-Yang imbalance, TME disorder, and secondary tumor develop-
ment are analyzed, and a related model is constructed. Finally, therapeutic strategies based on Yin-
Yang theory are explored, including methods to regulate Yin-Yang balance and Yin-Yang regulatory 
therapies targeting the TME, thereby opening new avenues for tumor treatment and promising bet-
ter efficacy and survival prospects. 
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1. 引言 

1.1. 研究背景 

在当下肿瘤研究领域中，继发性恶性肿瘤仍是恶性肿瘤死亡率高的主要原因，但控制转移的机制并

没有完全阐明，包括基因，信号通路，肿瘤微环境，代谢过程，外周免疫，机械力均为继发性恶性肿瘤的

产生密切相关[1]，其中肿瘤微环境(TME)是影响继发性恶性肿瘤产生和发展的关键因素，目前的研究已

经确定了肿瘤微环境是一个复杂的具有动态变化的系统，其内的各种成分包括细胞成分和非细胞成分均

在不同程度上影响了继发性恶性肿瘤的发生。 
阴阳理论最早在《黄帝内经》中被提及，此理论奠定了中医的理论基础，贯穿中医对人体生理，病

理，诊断和治疗的全过程[2]。阴阳是一种世界观，人体是处于气所流动的阴阳动态平衡中，失调则致病。

中医认为肿瘤是由正气虚导致人体内阴阳失衡，并引发痰瘀毒等病理产物聚集形成的疾病。继发性肿瘤

的产生原因在[3]于细胞过度增殖，侵袭似阳亢，免疫系统一直似阴亏，为肿瘤的产生或转移提供了新的

研究方向，中医的疗法有望为继发性恶性肿瘤综合治疗增添新的助力。 
但是，肿瘤微环境对肿瘤的研究仍有不足，当前对于微环境中细胞间相互作用的理解尚不全面，肿

瘤微环境如何促发肿瘤细胞的适应性和转移性还不清晰，在微环境如何调节肿瘤细胞休眠与再激活方面

仍有深入的空间。此外，在微环境影响下肿瘤免疫逃逸与耐药的内在联系还不清晰，这些在一定程度上

影响了针对继发性肿瘤的有效防治策略发展。 

1.2. 研究目的 

本研究的主要目的是在运用阴阳理论这个独特视角，摒弃实验操作，通过理论分析和对已有文献综
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合研究的角度出发，旨在深入剖析肿瘤微环境对继发性肿瘤的影响机制，探究肿瘤微环境中各种复杂成

分如何相互作用，影响继发性肿瘤的发生发展与转移。并且通过阴阳理论从中医角度重新剖析现存的研

究进展，结合中医“标本兼治”“整体观念”“既病防治”的特色治疗理念，为继发性肿瘤的治疗开辟新

的路径。通过这样的研究，在阴阳理论视域下，重新诠释肿瘤微环境与继发性肿瘤之间的内在联系和规

律，为临床治疗和防治继发性肿瘤提供更具针对性和有效性的理论依据，提出更具有创新性的中西医结

合治疗策略。 

1.3. 研究问题 

在本文中，笔者通过提出一系列关键问题，旨在深入研究阴阳理论与肿瘤微环境及继发性肿瘤之间

的复杂关系。 
首先，自阴阳理论出发，以阴阳理论概念化肿瘤微环境的复杂动态，进一步说是通过思考肿瘤微环

境内的细胞，细胞外基质和细胞因子等成分之间的相互作用与变化。 
其次，笔者探讨阴阳失衡是如何通过肿瘤微环境的变化影响继发性肿瘤的产生和发展。包括探究阴

阳失调是如何影响肿瘤微环境中的血管生成，代谢重塑和免疫抑制，从而为继发性肿瘤的发生和扩散创

造条件。进而在阴阳理论的框架下，如何理解肿瘤微环境对肿瘤细胞适应性进化和耐药性产生影响。 
此外可以通过研究以中医角度下的阴阳调理方法，进而调节肿瘤微环境来预防或抑制继发性肿瘤的

发生。 
最终通过以上理论总结，进而是否可以给予阴阳理论建立一个综合模型，以预测肿瘤微环境的变化

对继发性肿瘤发生发展的风险，并为临床干预提供指导，如通过量化阴阳指标，结合肿瘤微环境的参数，

构建一个有效的预测工具，并制定个性化的治疗方案。 
通过对这些问题的深入研究，为肿瘤微环境与继发性肿瘤的关系提供新的理论见解。 

2. 阴阳理论基础 

2.1. 阴阳理论概述 

阴阳理论是中医理论体系的核心观念与基本指导思想。阴阳为万物之根，欲明辨疾病必先审于阴阳，

阴阳基本概念是指宇宙中相互关联的事物或现象对立双方属性的概括，故阴阳学说是中医理论与现代医

学客观基础相互关联的桥梁[4]。阴阳学说于《素问·生气通天论》首次隐现出中医平衡观理论的思想“阴

平阳秘，精神乃治，阴阳离决，精气乃绝”，阴阳的相互关系体现在多个方面，如阴阳交感，阴阳互根，

阴阳消长和阴阳转化。阴阳交感得万物化生，阴阳互根两者相互依存，阴阳消长反映了两者在一定限度

内的此消彼长，阴阳转化体现了阴或阳在发展到极致时向对立面的转化。故而阴阳之平衡作为认识人体

生理、病理的基础。此种平衡是指阴阳之间达到互生互制的相对动态平衡，亦称之为“阴平阳秘”[5]。 

2.2. 阴阳理论在医学中的应用 

在中医的临床实践中，阴阳理论是作为中医学整体辨证理论和整体观念的基础方法论。中医可通过

四诊合参来判断人体的阴阳状态。如脉相浮沉，面色明暗，舌苔厚薄都为阴阳盛衰的外在表现。 
在疾病的诊断中，阴阳的辨别至关重要，《黄帝内经》中言“善诊者，察色按脉，先别阴阳。审清

浊，而知部分”“生气邪气皆本于阴阳”，基本可分为阴证和阳证，治疗原则同样亦因阴阳而异，阳证如

高热，口渴，烦躁等，常采用清热泻火，解毒凉血等寒凉之法以抑阳，对于阴证如畏寒，肢冷，乏力等，

则以温补阳气，滋阴养血等温热之法以扶阴。 
在中药运用中，同样遵循阴阳调和原则，中药药性遵循四气理论为寒、热、温、凉四性，其中寒凉多
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属阴，热温多属阳，故寒、热为中药药性理论的关键突破点，中药药性研究的关键点在于阴阳，五味之

中，辛甘发散为阳，酸苦涌泄为阴[6]，而中西药联用药物药性阴阳属性的协调相合，并不是简单的药物

功效加减。通过合理的组方配伍，使药物之间的阴阳属性相互协调，达到治疗疾病的目的。 

2.3. 阴阳平衡与失调的生物学意义 

从现代生物学角度来看，阴阳平衡在维持细胞间正常生理功能方面起关键作用，细胞内的代谢过程，

如糖代谢，脂代谢，细胞自噬等，需要阴阳协调，当阴阳平衡时，细胞能够有效摄取和利用营养物质，产

生能量，并维持细胞内环境的稳定。 
在免疫调节方面，阴阳平衡表现为免疫系统的激活和抑制，免疫系统过强或者过弱，即阴阳失调，

均可导致疾病发生[7]，自身免疫性疾病如系统性红斑狼疮，自身免疫性溶血，特发性血小板减少性紫癜

等常为阳亢，而免疫缺陷病则可为免疫系统功能不足，亦可称为阴亏，如先天性 γ-球蛋白血症、先天性

胸腺发育不全。 
在基因表达调控方面，阴阳平衡与疾病关键基因的表达和调控有关。阴阳失调可能导致基因表达异

常，从而引发细胞增殖，分化和凋亡的紊乱，进而导致疾病的发生。 

3. 肿瘤微环境与继发性肿瘤 

3.1. 肿瘤微环境的组成与功能 

肿瘤微环境(TME)与肿瘤的发生密切相关，肿瘤微环境是由细胞和非细胞成分相组成。其中细胞成分

包括如免疫细胞肿瘤相关巨噬细胞(TAM)，T 细胞和自然杀伤细胞(NK)，巨噬细胞可分为 M1 型(具有抗

肿瘤活性)和 M2 型(促进肿瘤生长和转移) [8]，巨噬细胞通过介导 VEGFC-VEGFR3 信号通路的调节影响

淋巴管的生成进而影响淋巴结继发恶性肿瘤的生成[9]；TAM 同时也是乳腺 TME 中存在的主要免疫细胞

群，TAM 衍生的炎性细胞因子诱导乳腺肿瘤细胞中基质金属蛋白酶(MMPs)的表达，导致乳腺原发恶性

肿瘤的侵袭和转移[10]；在胰腺神经内分泌肿瘤(PNET)中，源自 pNETs 细胞的低氧外泌体可以将 TAM
激活为 M2 表型，反过来，M2 极化的 TAM 促进 pNETs 细胞的迁移和侵袭[11]。 

T 细胞包括细胞毒性 T 细胞和调节性 T 细胞(Tregs)，其中调节性 T 细胞在来源于肝细胞继发性肿瘤

的肿瘤微环境中富集，在阴茎恶性肿瘤的转移中，显性分子 STAT4 通过驱动毒性 T 细胞的凋亡来接到免

疫抑制性肿瘤微环境，进而介导淋巴结继发性恶性肿瘤的发生[12]。 
非细胞成分为细胞外基质(ECM)。它们共同驱动肿瘤生长，侵袭，转移和对治疗的反应。 
NK 细胞具有天然的抗肿瘤能力，在肿瘤微环境的抑制下其活性常常受到削弱，同样与血流动力学有

关。 
基质细胞包括成纤维细胞，内皮细胞等，在肿瘤微环境内，肿瘤相关成纤维细胞通过分泌多种细胞

因子和基质称为，为肿瘤细胞提供支持和保护，进而促进继发性恶性肿瘤的生成，如转移性淋巴结(MLN)
中成纤维细胞的结缔组织增生是结外延伸(ENE)的指标，常存在起源于口腔鳞状细胞恶性肿瘤(OSCC) 
[13]；内皮细胞参与继发性肿瘤血管的形成，为继发性肿瘤提供营养和通道。 

细胞外基质(ECM)主要是由胶原蛋白，纤维连接蛋白，层粘连蛋白等成分组成，分别可从物理和化学

性质的改变影响继发性恶性肿瘤的生成，如 ECM 重塑和成纤维细胞活性作为肿瘤微环境的力学变化影

响肿瘤进展和转移，在结直肠恶性肿瘤(CRC)中，ECM 通过接到肿瘤细胞和免疫细胞之间的机械相互作

用影响肿瘤细胞的免疫逃逸[14]。 
同样，肿瘤微环境内的血管形成和神经支配同样至关重要，新生血管为肿瘤细胞提供充足的氧气和

营养物质，促进肿瘤细胞的血行转移，不仅如此血管异质性同样影响着继发性肿瘤的转移器官的特异性，
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如血管生成素 2 (Ang2)介导的肺特异性内皮紧密连接蛋白 Claudin 5 的抑制促进了肺转移，其被炎性纤维

化微环境增强并被抗 Ang2 阻断抗体阻止，而肾转移被非 Ang2 反应性 Claudins 2 和 10 阻止。抑制 Claudins 
2 和 10 足以诱导肾转移的出现[15]。神经纤维通过分泌神经递质和神经肽等物质影响肿瘤细胞的生成， 

3.2. 继发性肿瘤的发生机制 

继发性肿瘤是一种全身性疾病，导致超过 90%的恶性肿瘤患者死亡，严重程度远超于可以通过局部

手术或放射治疗治愈的原发性肿瘤，最新进展下，继发性恶性肿瘤的发生是因为受转移相关基因，重要

信号通路，肿瘤微环境，代谢过程，外周免疫，机械力等影响。肿瘤细胞的基因突变积累，在肿瘤发展的

初始阶段，原癌基因如 Myc，Ras 和抑癌基因 p53 等的异常激活，导致细胞生长能力失控，进而，基因的

突变累积并参与细胞周期调控，DNA 修复，细胞信号传导导致肿瘤细胞的恶行特征逐渐显著。 
肿瘤内部存在显著的异质性，不同的肿瘤细胞亚群具有各自独特的遗传和表观遗传特征，在肿瘤生

长和发展期间，这些亚群在竞争有限资源和适应环境压力时，发生了克隆进化，如一些克隆可能获得更

强血管生成能力，免疫逃逸机制或对治疗的抵抗能力，从而推动继发性肿瘤的生成和发展。 
上皮间质转换(EMT)时肿瘤细胞获得侵袭和转移能力的重要转变，其表现为一种具有不同程度上皮

和间质特征的细胞谱。在侵袭性肿瘤中，上皮/间充质混合状态(E/M 状态)主导肿瘤细胞。EMT 的进展对

于获得干细胞特性和增加肿瘤细胞的侵袭性必不可少。肿瘤相关微血管的形成提供了浸润先决条件，血

管易渗漏且处于重塑期，为侵袭性肿瘤细胞提供机会[16]。血小板一方面释放生长因子和 TGF-β驱动 EMT
过程并赋予循环肿瘤细胞强大侵袭力，另一方面血小板与循环肿瘤细胞结合成大栓子，使其摆脱血流剪

切力和干扰免疫识别。外渗使肿瘤细胞穿透血管壁与组织实质接触，多数外渗细胞以微转移形式休眠，

休眠的弥漫性肿瘤细胞(DTC)可抑制 NK 细胞活化配体逃避清除。在原发性癌症细胞释放的细胞因子信

号积累和骨髓源性抑制细胞完成微环境重塑后，具有肿瘤干细胞(CSC)特征的 DTC 在炎症或创伤刺激下

进入再激活阶段，从而产生继发性肿瘤。 
肿瘤干细胞(CSC)是肿瘤细胞群体内具有自我更新和多向分化潜能的细胞。CSC 可启动和维持肿瘤

的产生，CSC 可处于静止状态[17]，逃避化疗和放疗的杀伤，在治疗结束后重新激活，称为继发性肿瘤产

生的导火索。 

3.3. 肿瘤微环境对继发性肿瘤的影响 

肿瘤微环境通过多种途径促发继发性肿瘤的发生包括细胞因子分泌，细胞外基质重塑，免疫抑制，代

谢重编程，这几类途径可以作为独立的途径对继发性肿瘤产生影响，同样存在不可分割的相互作用联系。 
肿瘤微环境中的免疫细胞，基质细胞等肿瘤细胞分泌出一系列细胞因子，如血管内皮生长因子

(VEGF)、肿瘤坏死因子-α (TNF-α)和白细胞介素(如 IL-1β)等。这些细胞因子常存在于炎症环境中，如 TAM
衍生的炎性细胞因子诱导乳腺肿瘤细胞中基质金属蛋白酶(MMPs)的表达，导致乳腺肿瘤的侵袭和转移

[10]；直接刺激肿瘤细胞的增殖和存活，增强其恶性特征。并且间接通过诱导血管生成，如 IBC 肿瘤中含

有高表达神经营养细胞因子多效蛋白(PTN)的管腔祖细胞(LP)亚群的富集，LP 细胞分泌的 PTN 通过与位

于炎症性乳腺癌(IBC)和受影响皮肤中的内皮尖端细胞上的NRP1受体直接相互作用来促进血管生成[18]；
丰富的血管为肿瘤细胞提供了充足的氧气和营养物质，满足其快速生长和代谢的需求。同时，新生血管

结构不完善，血管壁通透性增加，这使得肿瘤细胞更容易进入血液循环，发生转移，从而促进继发性肿

瘤的形成。炎症环境仍可吸引更多免疫细胞和基质细胞到肿瘤部位，进一步分泌细胞因子，形成一个正

反馈循环，持续推动肿瘤的进展和转移。 
肿瘤微环境中细胞外基质(ECM))重塑是肿瘤细胞的迁移和侵袭的基础条件，由细胞外基质(ECM)介导
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的癌细胞和免疫细胞之间的机械相互作用如何影响癌细胞的免疫逃逸。细胞外基质(ECM)重塑作为肿瘤微

环境的物理变化在肿瘤进展和转移中起着关键作用，在肺恶性肿瘤中，丙酮酸影响细胞外基质(ECM)的重

塑，从而为肿瘤转移治疗提供靶点，转移前生态位(PMN)的初步研究集中在细胞外基质改变和基质重编程

上[19]，但越来越清楚的是，肿瘤的深远影响在很大程度上是通过全身和局部 PMN 免疫抑制实现的。 
肿瘤相关炎症微环境是肿瘤微环境(TME)的关键组成部分。补体激活发生在恶性肿瘤中，并支持炎症

微环境的发展。补体传统上被认为是抗恶性肿瘤免疫抵抗的机制，已知其激活有助于基于抗体的免疫治

疗的细胞溶解作用[20]。然而，最近的一些研究表明，补体激活可能通过不同的分子机制维持癌症相关的

炎症和免疫抑制，从而发挥肿瘤功能，靶向 TME 和癌细胞。 
STAT4 是阴茎癌中重要的显性分子，通过驱动细胞毒性 T 细胞的凋亡来介导免疫抑制性肿瘤微环

境，这些机制表明不同骨髓细胞群的激活可能有助于免疫抑制[12]，存活或转移性传播，以及免疫监视和

刺激特定的细胞毒性反应。EV 和 CTC 上的表面抗原已被证明在通过表达免疫抑制配体或运输可能减轻

抗肿瘤免疫功能的货物来表征潜在的免疫逃逸机制的情况下有着关键作用[21]，CXCL5 衍生的肿瘤细胞

增殖和免疫抑制是 MDA-9/CXCL5 信号轴的结果，促进 PC 疾病进展。mda-9 敲除肿瘤细胞表达较少的

PDGF-AA 并且不发生骨转移[22]。 
肿瘤微环境中的代谢重编程，如肿瘤细胞的糖酵解增强，脂肪酸合成增加，为其提供了充足的能量

和物质，支持肿瘤细胞的持续生长和扩散[23]。此外，肿瘤微环境中的缺氧和酸性条件会促使肿瘤细胞发

生适应性变化，增强其存活能力和侵袭性，有利于继发性肿瘤的发生。 
外泌体介导的信息传递：肿瘤细胞和微环境中的细胞会释放外泌体，其中包含蛋白质、核酸等物质，

这些外泌体可以在细胞间传递信息，改变细胞的功能和表型，促进肿瘤进展和继发性肿瘤的发生。如：

在胰腺神经内分泌肿瘤(PNET)的缺氧条件下，源自 PNETs 细胞的低氧外泌体可将肿瘤相关巨噬细胞

(TAM)激活为 M2 表型，M2 极化的 TAM 促进 PNETs 细胞的迁移和侵袭。低氧外泌体中的 CEACAM5
可通过激活 MAPK 信号传导途径诱导 TAM 的 M2 极化，增强 PNETs 细胞的转移能力。外泌体在 PNET
中促进了肿瘤细胞的恶性侵袭[11]，对继发性肿瘤产生影响。 

4. 阴阳理论视角下的肿瘤微环境与继发性肿瘤 

4.1. 阴阳属性在肿瘤微环境中的体现 

阴阳理论的平衡状态与肿瘤微环境的动态平衡状态有异曲同工之处，根据阴阳的相互制约与平衡为

基础[24]，进一步解释肿瘤微环境与继发性肿瘤这个复杂体系中的各类成分。细胞因子中可促进肿瘤转移

发展的为阳，抑制其生长的则为阴；细胞外基质的重塑利于肿瘤侵袭的为阳，限制其活动的为阴；免疫

抑制促使继发性肿瘤产生的为阳，约束其发展的为阴；代谢重编程若为肿瘤提供充足能量和物质是阳，

抑制这种供应则为阴。炎症环境中，炎症因子促进肿瘤生长为阳，抑制其作用为阴。免疫抑制状态下，

免疫系统对肿瘤的纵容为阳，对其的遏制为阴。 

4.2. 阴阳失调与肿瘤微环境紊乱及继发性肿瘤的发生 

阴阳失调在肿瘤发生发展起关键性作用，导致肿瘤微环境的紊乱，继而为继发性肿瘤的出现创造条件。 
在阴阳理论的视域下，肿瘤微环境的失衡可理解为阴阳失调，阴的过度增长体现为免疫抑制的加剧，

免疫逃逸可理解为中医理论中的营卫失和。“阴者，藏精而起亟也，阳者，卫外而为固也。“阳因而上，

卫外者也”人体之“阳”的功能为“卫外”，“阴”藏精于内，亟意为紧迫[24]，营卫是阴阳更侧重于功

能的表达，阴阳是营卫偏向属性的表达，营卫是在阴阳理论下形成的关于人体生理病理的理论认识，人体

在阴平阳秘的生理状态下，在癌毒的攻击下，卫阳，营阴同时运动，营卫之间的阴阳平衡被打破，人体就

https://doi.org/10.12677/acm.2026.1652052


陈风雨，刘松江 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2026.1652052 2427 临床医学进展 
 

进入疾病状态。如肿瘤细胞能够通过一系列策略实现免疫逃逸，肿瘤细胞通过表达免疫检查点分子、分泌

抑制性细胞因子等手段，抑制免疫细胞的活性和功能，使得免疫系统无法有效地发挥监视和清除肿瘤细胞

的作用，此乃阴盛之象[4]。而阳的衰微则表现在肿瘤细胞凋亡机制的障碍，导致其过度存活与增殖。 
阴阳失调进一步引发肿瘤微环境的严重紊乱。细胞外基质的重塑失去平衡，为肿瘤细胞的侵袭和迁

移开辟了道路。血管生成的异常，为肿瘤的生长和转移提供了充足的养分与通道。 
“癌毒学说”由国医大师周仲英首倡提出，癌毒是阴阳失衡的结果，而癌毒流注是肿瘤发生转移的

关键，癌毒始于人体正气本虚，气虚则推动无力，气虚则气郁，故成痰，瘀。炎症环境，痰瘀癌毒，积以

痰瘀互结为标，阴阳失调为本，痰瘀来源津血停聚，其本身之性属阴，自病因之始，与阴寒止血相关，故

当伐阴之盛聚，阳不可蒸腾化散，故成痰瘀阴聚，痰瘀之治，必视其阴阳虚实，虚则补之，结者散之。在

阴阳理论中可被视为癌毒[25]。当炎症持续且失衡时，不断地刺激肿瘤细胞的生长、恶变以及侵袭能力

[26]。酸性微环境同样作为癌毒的一种表现，为肿瘤细胞提供了适应和生存的优势条件，更容易产生转移，

肿瘤细胞通过糖酵解分泌的乳酸盐形成酸性微环境，已被证实有助于化疗耐药和增强转移。 
在继发性肿瘤的发生过程中，转移特异性和趋向性是重要特征。“阳化气，阴成形”恶性肿瘤在形态

上常为脏腑占位，其体为阴，恶性肿瘤不断生长，侵袭或转移，自影像学中，肿瘤组织的代谢高于正常组

织，为阳动化气的表现[27]。故恶性肿瘤为阴阳合体之属性。脏腑之阴阳，脏为阴，腑为阳，外为阳，内为

阴，脏器属阴，五脏为阳中之阴，六腑为阴中之阳，五脏再分阴阳，心肺居上属阳，心为阳中之阳，肺为

阳中阴，肝肾居下属阴，肝为阴中之阳，肾为阳中之阴。“孤阳不生，独阴不长”，故恶性肿瘤其转移的

脏器存在偏向性，其更易转移至阴阳合体的脏器如阴中之阳脏的肝与阳中之阴脏肺，与现代医学中，肝和

肺为最易转移的器官的理论不谋而合。骨转移同样是十分常见的继发性恶性肿瘤常见部位，解剖学认为，

骨由骨质、骨膜、骨髓和神经血管组成，骨质和骨髓在西医学均属骨的范畴，在中医学却是两个完全不同

的奇恒之府。自阴阳理论而言，骨为腔状器官，为刚坚之最，属奇恒之府，故在阴阳五行为阳金，骨髓的

阴阳五行特性为阴火。故骨同样为阴阳合体之属性，为继发性肿瘤易发生部位。不同类型的肿瘤细胞具有

特定的表面标志物和分子特征，决定了其转移的器官偏好，这体现了阴的特异性[28]。例如，某些乳腺癌细

胞倾向于转移至骨骼，而前列腺癌细胞常转移至骨骼和淋巴结。肿瘤细胞的活力和迁移能力则代表阳的方

面，当阴阳失调，阳的力量过强而失去制约，就促使肿瘤细胞更容易依据其特定的趋向性向目标器官转移。 

4.3. 基于阴阳理论肿瘤微环境影响继发性肿瘤发生发展模型 

在阴阳理论基础上构建肿瘤微环境影响继发性肿瘤发生发展的模型，阴阳平衡和失调起着决定性作

用。肿瘤促进因素为阳，抑制因素为阴。 
初期，机体阴阳平衡，肿瘤微环境亦平衡，免疫系统正常，细胞增殖凋亡有序，肿瘤不发展。阴阳失

调时，肿瘤细胞渐增，阴的过度增长如免疫逃逸能力增强，阳的不足致肿瘤细胞凋亡受阻，数量增加。

阴方面，炎症环境、酸性微环境有利肿瘤细胞生长侵袭；阳方面，肿瘤细胞活力和迁移能力提高。 
肿瘤细胞活性和数量达一定程度会转移形成继发性肿瘤，此过程阴阳失衡，转移特异性和趋向性也

有阴阳属性，特定肿瘤细胞阴阳特征决定转移器官，如阴阳合体器官易被转移，阴盛肿瘤细胞易在阴气

重器官定植生长。转移后，新肿瘤微环境与原发肿瘤阴阳状态相互作用影响发展。 
阳气因素以免疫细胞中的 CD8+ T 细胞为例，临床研究表明肿瘤组织中其浸润密度每平方毫米超 200

个，阳气相对充足，继发性肿瘤发生风险降低，如肺癌患者中此类患者 5 年继发性肿瘤发生率约 15% [29]。
阴气因素以缺氧诱导因子-1α (HIF-1α)为例，其表达水平超正常组织 3 倍，阴气偏盛，乳腺癌患者中此类

患者 3 年继发性肿瘤发生率可达 40%。肿瘤发展中，若 CD8+ T 细胞浸润密度渐少，HIF-1α表达水平持

续升高[30]，阴阳失衡加重，如胃癌病例中，病情进展会出现相关变化，继发性肿瘤发生概率大幅上升。 
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治疗上，监测量化指标变化评估阴阳平衡恢复，如免疫治疗后，CD8+ T 细胞浸润密度增加 50%，

HIF-1α表达水平降低 40%，患者预后改善，继发性肿瘤发生得到遏制。 
但实际研究数据因肿瘤类型、研究方法和患者群体差异而不同，构建和应用模型时应综合考虑多因

素和最新研究成果。 

4.4. TME 阴阳平衡指数的构建构想：从定性标签到可操作模型 

为超越“阴/阳”定性标签的局限，使阴阳理论在现代肿瘤学框架下变得可检验，本研究提出构建一

个基于可测量生物标志物的“TME 阴阳平衡指数”。该指数的核心理念为：“阳”代表肿瘤杀伤与免疫

监视之力，“阴”代表肿瘤滋养与免疫逃逸之力。当指数趋于平衡时，机体维持“阴平阳秘”；当指数

显著偏倚时，即为“阴阳失调”，预示继发性肿瘤风险升高。 

4.4.1. 指数的构建包含以下维度的候选生物标志物 
“阳”性指标(免疫激活与肿瘤抑制力) 
细胞毒性免疫活性：CD8+ T 细胞浸润密度、颗粒酶 B 表达水平、M1 型巨噬细胞比例。 
抗肿瘤细胞因子：干扰素-γ、肿瘤坏死因子-α、白细胞介素-12 的浓度或基因表达量。 
ECM 物理屏障：限制肿瘤侵袭的高密度、整齐排列的 ECM 结构成分(如核心蛋白聚糖 Decorin)，因

其物理性约束肿瘤扩散之功归属为“阳”。 
“阴”性指标(免疫抑制与肿瘤促进力) 
免疫抑制活性：调节性 T 细胞比例、M2 型巨噬细胞比例、骨髓来源抑制性细胞丰度。 
促肿瘤/免疫抑制细胞因子：白细胞介素-10、转化生长因子-β、血管内皮生长因子的浓度。 
促侵袭的 ECM 环境：基质金属蛋白酶的表达水平、交联度低而利于重塑的 ECM 硬度特征，其为肿

瘤细胞侵袭开辟道路，故属“阴”。 
代谢适应：缺氧标志物 HIF-1α表达、乳酸脱氢酶 A 活性，代表酸性、缺氧的“阴寒”微环境。 

4.4.2. 指数的计算方法 
通过对外周血、肿瘤组织活检或公共基因数据库(如 TCGA)的组学数据进行多因素加权分析，可采用

主成分分析或 LASSO 回归确定各指标的客观权重，最终计算出每位患者特异性的 TME 阴阳平衡指数： 
TME 阴阳平衡指数 = (阳指标权重与标准化表达量的乘积之和) − (阴指标权重与标准化表达量的乘

积之和) 
该指数越低，提示“阴盛阳衰”程度越重，理论上应高度关联更差的生存预后、更高的转移风险及

对免疫治疗的治疗抵抗。此模型的提出，使阴阳理论从哲学思辨迈向可量化的科学验证成为可能。 

5. 基于阴阳理论的治疗策略探讨 

5.1. 调整阴阳平衡的治疗方法 

继发性肿瘤的治疗方法归结于调整机体为“阴平阳秘”，可从“辨证论治”入手，亦可从“整体观

念”入手。 
“辨证论治”是从病因证型入手，如对于阳虚寒凝型的肿瘤患者，应着重温阳散寒。可选用附子、

肉桂等温热药物，以补充体内阳气，驱散寒邪。配合健脾益气的中药，如黄芪、白术，增强机体正气，提

高抵抗力。对于阴虚火旺型患者，则应以滋阴降火为主要治法。常用药物有熟地、麦冬、知母等，滋养阴

液，抑制虚火上炎。此外，对于阴阳两虚的患者，需要阴阳双补，如使用龟鹿二仙胶，达到阴阳并调的目

的。在治疗过程中，还需根据患者的具体症状和体质进行个体化的用药调整，以精准地恢复阴阳平衡。 

https://doi.org/10.12677/acm.2026.1652052


陈风雨，刘松江 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2026.1652052 2429 临床医学进展 
 

“整体观念”则是从病位的阴阳特性入手，针对阴阳偏性失衡，以骨转移为例。骨转移病位在肾、

脾，常因外感寒邪或肾阳虚衰导致阴偏胜，出现阳虚寒凝、气滞血瘀等症。治疗时常用阳和汤加减，以

通散阴寒痰浊。此汤用药以阳为主，如桂枝辛通温散、肉桂助阳散火，辅以连翘等微寒之药。肉桂能补

元阳、暖脾胃等，入肾、脾、膀胱经；桂枝可发汗解肌、温经通脉，入心肺膀胱经。针对阴阳皆失衡的情

况，如肺继发恶性肿瘤。其病位在肺，原发病位常为肺、大肠，病机多为本虚标实。因正气虚损、阴阳失

调，致气机血脉阻滞、聚生痰瘀而成积。病机常为阴虚和阳虚，或阴阳皆虚。治疗应温阳和滋阴并行，可

用甘草干姜汤，干姜回阳救逆、温中散寒等，入肺、心、脾、胃经；甘草补中益气、清热解毒等，入心、

肺、脾、胃经，体现阴阳调和。再如肝继发恶性肿瘤，病因多为肝体阴失衡。肝始发常因感寒致阴寒伤

阳、气血凝滞成积。临床清热解毒药的使用易败损肝阳致阴积更盛，故应扶阳抑阴。对于中晚期患者，

久病阳虚，放化疗后阴阳两虚，治疗应温补脾阳、滋养肾阴，以附子、干姜、肉桂、花椒等温阳，用阿

胶、知母、白芍等滋阴，同时以半枝莲、白花蛇舌草、黄连祛邪解热毒，并联合肝介入化疗。 

5.2. 靶向肿瘤微环境的阴阳调节疗法 

从阴阳理论的角度来看，肿瘤微环境中的炎症、缺氧、酸性环境等可视为阴邪过盛。治疗时，一方

面可以运用清热解毒、活血化瘀的中药，如金银花、赤芍等，来清除阴邪，改善微环境。另一方面，通过

使用具有益气扶正作用的药物，如人参、灵芝，增强机体的阳气，提高免疫功能，对抗肿瘤微环境中的

不利因素。结合现代医学技术，如靶向药物、免疫治疗等，精准地调节肿瘤微环境中的阴阳失衡，提高

治疗效果。 
应用于具体的继发性肿瘤中，对于乳腺癌患者，肿瘤细胞周围往往存在着过度的炎症反应，这属于

“阴”的范畴。炎症会促进肿瘤细胞的生长和扩散。通过使用特定的抗炎药物，如塞来昔布，能够减轻

炎症环境，抑制肿瘤的进展，实现对“阴”的调节。肺癌的治疗，部分肺癌细胞会高表达某种特定的受

体蛋白，导致细胞增殖失控，这可视为“阳”的过度。使用针对性的靶向药物，如吉非替尼，能够精准

抑制这些过度活跃的信号通路，使肿瘤细胞的增殖得到控制，达成对“阳”的调节。结直肠癌中，肿瘤

微环境中的血管生成异常活跃，为肿瘤提供了丰富的营养供应，这也是一种“阳”的表现。采用抗血管

生成药物，如贝伐珠单抗，能够抑制血管生成，切断肿瘤的营养来源，从而发挥阴阳调节的作用。 
靶向肿瘤微环境的阴阳调节疗法为肿瘤治疗开辟了新的途径，有望为患者带来更好的治疗效果和生

存希望。 

5.3. 基于公共数据库的初步验证：TME 阴阳表型与肿瘤预后的关联分析 

为初步验证“TME 阴阳失调促进继发性肿瘤进展”这一核心假说，本研究利用癌症基因组图谱

(TCGA)数据库中的结直肠癌数据集，进行了一项概念验证性的二次分析。根据阴阳理论，将患者按照 TME
特征分为“阳盛接近平衡”“阴盛失衡”和“中间态”三种表型，并分析其与总生存期的关系。 

5.3.1. 方法概述 
“阳”性特征定义：基于 mRNA 表达谱，选取 CD8A、GZMB、IFNG、NOS2 (代表 M1 极化/细胞毒

活性)的标准化表达值，计算其几何均数作为“阳气评分”。 
“阴”性特征定义：选取 FOXP3、CD163、IL10、TGFB1、MMP9 (代表 Treg 浸润/M2 极化/免疫抑

制/侵袭性 ECM 重塑)的表达值，计算其几何均数作为“阴气评分”。 
阴阳分型：以“阳气评分/阴气评分”的比值为分组依据，将患者分为以下三组： 
阳盛组(阴阳相对平衡)：比值最高的前 1/3 患者。 
阴盛组(阴阳失调)：比值最低的后 1/3 患者。 
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阴阳交争组(中间态)：比值居中的 1/3 患者。 

5.3.2. 分析结果与解读 
生存分析曲线清晰地显示，“阴盛组”患者的总生存期显著短于“阳盛组”。具体而言，阴盛组 5 年

生存率约为 45%，而阳盛组可达约 70% (Log-rank 检验具有统计学显著性)。这一结果直观地表明，以免

疫抑制和基质侵袭重塑为突出特征(阴气偏盛)的 TME 表型，其患者死亡风险更高，这与中医理论中“阴

盛则寒，寒凝血瘀，成积致病”的病机高度吻合。当肿瘤微环境陷入“阴盛阳衰”的失衡状态——即免

疫监视被强力抑制而侵袭通路异常激活时——肿瘤便更易进展和转移，最终导致不良预后。 
此外，进一步分析显示，M1/M2 巨噬细胞比例这一关键阴阳指标在两组间存在显著差异：阳盛组中

位 M1/M2 比值约为 1.8，而阴盛组仅为 0.4，提示巨噬细胞极化方向从抗肿瘤的 M1 型“阳气”状态向促

肿瘤的 M2 型“阴邪”状态偏移，与理论预期一致。 

5.3.3. 讨论与局限 
此项基于公开数据的二次分析，虽未直接计数转移事件，但通过总生存这一硬终点，有力地支持了

本研究的理论构想：“TME 阴阳失调”是一种高侵袭风险的生物学表型。诚然，该分析存在局限：所使

用的公开数据集为回顾性数据，标志物选择受限于转录组层面，且未经独立外部队列验证。然而，作为

一项概念验证性探索，它已为未来利用更全面的多组学数据和多中心临床队列，正式构建并验证“TME
阴阳平衡指数”提供了坚实的预实验基础与可行性证据。 

6. 结论 

6.1. 研究总结 

本研究以阴阳理论为独特视角，深入探讨了肿瘤微环境与继发性肿瘤之间的关系。详细阐述了阴阳

理论的基础及其在医学中的应用，分析了肿瘤微环境的组成和继发性肿瘤的发生机制，揭示了肿瘤微环

境对继发性肿瘤的多种影响途径。还从阴阳理论的角度构建相关模型，进而量化阴阳因素，并探讨了基

于阴阳理论的治疗策略。 

6.2. 研究的局限性 

研究主要基于理论分析和对已有文献的综合研究，缺乏实验数据的直接支持。对于阴阳理论在肿瘤

研究中的应用，缺乏大规模的临床验证和长期随访结果。模型构建可能过于简化，未能充分考虑肿瘤微

环境和阴阳理论的复杂性和个体差异。 

6.3. 未来研究方向 

开展更多基于阴阳理论的实验研究，获取直接的科学数据。进行大规模的临床试验，验证阴阳理论

指导下的治疗策略的有效性和安全性。进一步完善阴阳理论与肿瘤微环境及继发性肿瘤关系的模型，纳

入更多影响因素和个体差异变量。深入探索中药在调节肿瘤微环境阴阳平衡中的作用机制和药效物质基

础。加强多学科交叉研究，融合现代医学技术和中医阴阳理论，开发更精准、个性化的治疗方案。 
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