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摘  要 

肺癌是全球和中国癌症相关死亡的首要原因，是全球严重的公共健康问题，肺癌发病率高，预后差，因

此早期诊断及预防对于改善肺癌患者预后很重要。研究发现，微生物感染可导致癌症，肠道菌群对恶性

肿瘤的发生发展有一定的影响。肺结节是肺癌的常见表现形式之一，肠道菌群或可作为肺结节/早期肺癌

诊断的潜在标志物，靶向调控特定肠道微生物或肠道菌群组成或可可影响肺结节/早期肺癌的进程。中医

药在治疗肺结节方面具有多作用靶点、多效应响应的特点，另外，相比于手术及放化疗，中医药还具有

毒副作用小，保护自身免疫，增强肺功能，提高患者机体抵抗肿瘤侵袭的能力。中医药或可靶向肠道菌

群对肺结节/早期肺癌进行干预，达到“未病先防，既病防变”的目的。 
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Abstract 
Lung cancer is the leading cause of cancer-related death in the world and China, and it is a serious 
public health problem in the world. The incidence of lung cancer is high and the prognosis is poor. 
Therefore, early diagnosis and prevention are important to improve the prognosis of patients with 
lung cancer. Studies have found that microbial infection can lead to cancer, and intestinal flora has 
a certain impact on the occurrence and development of malignant tumors. Pulmonary nodules are 
one of the common manifestations of lung cancer, and intestinal flora may be used as a potential 
marker for the diagnosis of pulmonary nodules/early lung cancer, targeting specific intestinal mi-
croorganisms or intestinal flora composition, or cocoa affecting the progression of pulmonary no-
dules/early lung cancer. Traditional Chinese medicine has the characteristics of multi-action targets 
and multi-effect response in the treatment of pulmonary nodules. In addition, compared with sur-
gery and chemoradiotherapy, traditional Chinese medicine also has less toxic and side effects, pro-
tects autoimmunity, enhances lung function, and improves patients’ ability to resist tumor invasion. 
Traditional Chinese medicine may target intestinal flora to intervene in lung nodules/early lung 
cancer, so as to achieve the purpose of “prevention before disease and prevention of disease”.  
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1. 现代医学研究进展 

1.1. 肺结节与肺癌 

肺癌是全球和中国癌症相关死亡的首要原因，是全球严重的公共健康问题。肺癌发病率高，仅次于

女性乳腺癌位居所有癌症发病率第二位[1]。2020 年全球约有 2,206,771 例新发肺癌患者，有 1,796,144 死

亡病例，中国肺癌患病数和死亡数各占全球总数的 37.0%和 39.8% [1]。肺癌患者预后差，是全世界癌症

相关死亡的主要原因[2]。根据中国 17 个癌症登记处的数据显示，2012~2015 年我国肺癌患者五年生存率

为 19.7% [3]。研究显示，I 期肺癌患者的五年生存率约为 80%，而 IV 期肺癌患者的五年生存率仅为 10% 
[4]。然而，早期肺癌一般隐匿，待出现咳嗽、咯血、胸痛等临床症状时再行治疗，往往为时已晚，已错

过了最佳手术时间窗。因此，早发现、早预防、早诊治对改善肺癌人群预后、提高生活质量、延长生命

至关重要。肺结节是肺癌的常见表现形式之一，根据 2018 年《肺结节诊治中国专家共识》，肺结节是指

肺内类圆形或不规则形病灶，直径小于或等于 30 mm，为孤立性或多发性，影像学表现为实性或磨玻璃

密度增高的阴影[5]。孙影将 66,957 名健康体检人群纳入研究，发现肺结节的发病率为 45.8% [6]。研究发

现，对肺结节/早期肺癌的患者行中西医结合规范化治疗和管理，可以降低其发病率、延长生命、改善肺

功能、提高生存质量和减少医疗费用的最终目的[7]。 

1.2. 肠道菌群与肺癌 

肠道微生态由细菌、病毒、真菌及寄生虫等构成，正常情况下，健康成人肠道中存在 1013~1014 个
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微生物，对维持人体正常生理功能起着至关重要的作用[8]。肠道菌群多样性受生活方式、地域、性别、

年龄、药食情况的影响，紊乱的肠道菌群通过改变免疫、激素和代谢稳态在慢阻肺、支气管扩张、肺癌

等多种肺系疾病中发挥病理生理作用[9] [10] [11]。肺部疾病通常伴有肠道菌群失调和免疫炎症反应，肠

道菌群及其代谢产物，如脂多糖通过直接或间接调节肠外 T 细胞群、白介素-25、白介素-13 等途径参与

全身的免疫调节影响肺部疾病；肠道菌群数量改变也会对肺脏的健康产生影响，肠道稳态失衡时，肠屏

障受损，炎症因子通过受损的肠粘膜转移到血液中，并刺激机体产生持续的炎症反应，未代谢的短链脂

肪酸进入外周血液循环系统，进一步影响免疫细胞的发育，肠道免疫细胞通过血液循环直接从肠道迁移

到肺部，影响肺部免疫活动。“肠肺轴”双向纽带着肺脏和肠道，健康的肠道菌群有助于抑制肺癌发生，

研究发现，肠道微生物群的稳态被破坏时，肠道粘膜水肿，肠道屏障破坏，肠道菌群及其有害代谢产物

被更多地吸收入血，从而使机体长期置于慢性炎症状态，促进肿瘤的炎癌进展[12]。有研究证实，肠道微

生态与肺癌的发生发展密切相关，肠道菌群稳态的破坏会影响肺的免疫机制，同样的，肺的免疫机制也

可影响肠道微生态的稳定，也就是说肠道微生态可影响肺癌的发生、发展，肠道菌群与人体呈共生关系，

肠道微生态的改变可能在肺癌的发生发展及诊断治疗中发挥重要作用[11]。Zitvogel 等发现肠道微生物代

谢产物短链脂肪酸可促进益生菌的定植，遏制致病菌生长，从而具有抗癌的潜在可能，同样的，失调的

微生物组也可能因其产生的具有潜在致病性和癌毒性的代谢物，在癌症的预后发挥不利影响，存在于拟

杆菌、梭状芽孢杆菌等菌属中的胆汁酸水解酶，会使游离胆汁酸的生成增多，而过多的游离胆汁酸，又

在厌氧菌的作用下转化为二级产物，促进癌症进展[13]。Bingula 等发现，肠道菌群的完整性对有效的非

小细胞肺癌的免疫应答非常重要，若肺部的免疫应答失效，致病菌的定植更易发生，最终增加肺癌的死

亡率[14]。Zhang 等也有类似发现，通过肠肺轴，志贺菌属显示出对肺癌的抗炎的特性，而放线菌和链球

菌则展现出对肺癌的促进作用[15]。肺癌患者的普雷沃菌属相对丰富度降低，放线菌、链球菌等益生菌丰

度明显升高，这意味着普雷沃菌可能有助于抗癌，而放线菌和链球菌则可能在促进肺癌进展方面扮演重

要角色，同时，由细菌性营养不良引起的微生物分解相关的分子模式和微生物组功能改变是肺癌进展的

关键途径[16]。诸多研究显示，肠道菌群在肺癌的发生发展过程中发挥这重要作用。 
早期肺癌起病隐匿，难以发现，易错过最佳治疗时间，导致肺癌预后差[17]。丁酸调节免疫细胞发育

和抑制炎症反应为肠道菌群代谢物的一种，可通过调节免疫细胞发育和抑制炎症反应影响血管内皮细胞

血管生成抑制肿瘤细胞的生长，既往多项试验证实，相较于健康人，在老年非小细胞肺癌人群中，其生

成丁酸的菌群较健康人相对减少，而条件致病菌如肺炎克雷伯菌等数量增多[18]。Zhang 等经实验后提出，

肺癌患者体内细菌群落发生了改变，16S rRNA 检测发现，肺癌患者体内细菌群落的改变肺癌组的拟杆菌、

细微杆菌和梭杆菌含量高于健康对照组，而志贺氏杆菌、克卢韦氏杆菌、粪杆菌、肠杆菌含量低于健康

对照组；研究同时发现，肺癌组的血液和粪便中的毛螺菌科、肠杆菌科和梭菌目均显著富集[15]。综上所

述，肠道菌群或许可作为肺结节/早期肺癌潜在标志物，实现肺结节/早期肺癌的早发现，与此同时，或可

通过靶向特定肠道微生物或调控肠道菌群组成，进而影响肺结节/早期肺癌的进展，实现肺结节/早期肺癌

的早治疗。 

2. 肺结节/早期肺癌的中医认识 

2.1. 病因病机 

肺结节在中医古籍没有明确记载相应的病名，现代医家众说纷纭，尚无统一定论。大部分医家认为，

其起病特点，与“积聚”、“息贲”相类。《诸病源候论》指出：“积聚者，乃阴阳不和，脏腑虚弱，

受于风邪，搏于脏之气所为也”。这是因为“虚劳之人，阴阳伤损，血气凝涩，不能宣通经络，故积聚

于内也”，肺结节正虚邪客的观念为医家普遍接受，诸多现代医家对于肺结节不断总结概括，扬弃创新，
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将其病因总结内外两方面，内因与先天禀赋不足、肺脾肾脏腑素虚、饮食不节、劳逸失调和情志内伤有

关；外因不外乎邪气实，如风寒暑湿燥火六淫侵袭肺卫，烟毒、雾霾和电离辐射等；正气不足，肺脾肾

脏气亏虚，气血阴阳失调、脏腑功能紊乱，邪毒乘虚而动，扰乱气机，肺脏宣发肃降不利、气血凝滞，

瘀毒内生，日久蕴肺；肾之精气不足，肾失主水，中焦脾土不能运化水湿，水湿内停，久则湿邪留滞肺

脏；肝失疏泄，气机郁结，气滞则血瘀，瘀毒蕴结，发为结节。另外，肺为娇脏，与天气直接相同，若

逢机体正气亏虚，现代社会中的烟毒、雾霾和生活辐射等实邪直接侵袭肺卫，久则邪气留恋机体，郁而

发为结节，凝滞于肺。肺结节病位在肺，与肺脾肾三脏的功能失调有关。“肾为先天之本”“脾为后天

之本”“肺朝百脉、主气司呼吸”，根据肺脾肾三脏本虚的偏重，以及瘀结、湿毒和烟霾等标实不同，

辨证与辨病相结合，全程以扶正祛邪为主线，同时兼护胃气，改善中焦脾土运化功能和全身内环境，以

提高临床疗效和长期服药的依从性和安全性。中医药治疗以运脾利湿、解毒活血、软坚散结为标本兼治

之法[7]。 

2.2. 辩证分型 

对于肺结节的辩证分型，古代医籍几乎一片空白，现代各位医家关于肺结节辩证分型的研究可知，

其证型不外乎虚(气血阴阳亏虚)实(气滞、淤血、痰湿)两端[19] [20]。赵婷婷将 271 例肺结节患者纳入研

究，发现肺结节患者的证型分布频率依次为：肺脾气虛兼痰瘀证(27.7%)、肝郁脾虚兼痰瘀证(22.1%)、痰

热郁肺兼痰瘀证(16.2%)、痰热郁肺兼痰瘀证(16.2%)、痰浊阻肺兼痰瘀证(14.0%)、肺阴亏耗兼痰瘀证

(10.7%)、肝郁气滞兼痰瘀证(9.2%) [21]。姜朋媛研究 152 名肺结节患者，发现肺结节常见的中医证型为：

痰湿蕴肺证、气滞血瘀证、表寒证和虚证[22]。向科旭等人回顾性纳入 100 例亚厘米肺结节手术患者，按

照病理结果做中医证型分布相关性研究，中医证型分布频率依次为：无法归类型，阳虚气郁型例，气郁

痰瘀型，肝郁化火型，肺肝气郁型，肺脾气虚型，无法归类型占比 48.2% [23]。2023 年《肺结节中西医

结合全程管理专家共识》将通过辨病、辨证、辨体，将其归纳为气郁伤肺证、寒痰阻肺证、痰热蕴(壅)
肺证、痰瘀毒结证、肺阴虚证、肺脾气虚证[24]。 

2.3. 论治大法 

中医药在治疗肺结节方面有独特优势，研究显示中医药具有多作用靶点、多效应响应的特点。另外，

相比于手术及放化疗，中医药还具有毒副作用小，保护自身免疫，增强肺功能，提高患者机体抵抗肿瘤

侵袭的能力。研究发现，中医药治疗肺结节在临床中取得了不俗的疗效。花金宝教授应用扶正调气为基

本治则，采用健脾益气、化痰祛瘀、行气活血等方药治疗肺结节，取得了良好的临床疗效[25] [26]。田昊

基于数据挖掘总结出龚红卫教授治疗肺结节治疗经验，将肺结节患者临床证型归纳为痰湿蕴肺证、肝郁

脾虚证、痰瘀阻肺证、痰热郁肺证以及正虚瘀结证为主，临床以牡蛎、陈皮、玄参、丹参等药物使用频

次最高[27]。刘颖将 78 例肺结节患者随机分为对照组和实验组，运用肺结方进行 6 个月干预治疗，实验

组肺结节最大径明显缩小，恶变风险降低，患者临床症状显著改善(P < 0.01) [28]。肺结节基本治疗大法

为益气、化痰、散结，治疗基本方组成：黄芪、白术、茯苓、贝母、制南星、陈皮、水蛭、莪术、龙葵、

半枝莲、石见穿、金荞麦、海藻、连翘、皂刺等。 

3. 展望  

肺结节是肺癌的常见表现形式之一，肺癌与肠道菌群密切相关，如何运用传统医药个体化调节肠道

菌群进而影响肺结节的进展，防治肺癌的发生发展，肺癌的“未病先防、既病防变”，需要众多医家学

者去思考实践。现代医学目前对肺结节的发病机制认识尚不清楚，对其良恶性的判断也有待提高，部分
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机构存在一定过度诊断和治疗情况，随访观察期缺乏确切有效的内科治疗手段，这为中医药干预肺结节

提供了契机。中医药在针对局部病灶、改善患者症状及体质和缓解患者焦虑抑郁的情绪方面都有独特的

优势，但目前还缺乏大样本量的随机对照或队列循证研究，以明确中医药对肺结节的消除控制情况、防

止转化为肺癌的比率，以及中医药治疗肺结节的优势类型(实性、纯磨玻璃性，还是亚实性)和优势人群(不
同证型、不同体质类型等)。  
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