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［摘　要］　癌症是威胁人类生命健康的主要疾病。现已证实，肿瘤发生、发展、浸润及转移与其炎性微环境关系密切，而中医

肿瘤学中的最主要的致病因素就是痰、瘀、毒。随着对肿瘤炎性微环境研究的不断深入，发现两者之间有诸多类似之处。拟

从炎性微环境的研究进展入手，对中医肿瘤学病机进行探讨，并根据中医理论得出相应的治则治法，为未来肿瘤的临床与基

础研究提供新的思路。
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　　中医肿瘤学漫长的发展过程中，积累了大量宝
贵的防治经验，对当今医学的影响力日趋增加。但
是与临床疗效的广泛认知形成鲜明对比的是，中医
肿瘤病机理论仍需进一步研究和阐释。肿瘤是由多
种复杂因素导致的疾病，而中医药治疗肿瘤与现代
医学方法的不同点，就是中医药多靶点、多途径控制
肿瘤，因此，以往“单因素”针对中医药抗肿瘤细胞的
研究往往得不到满意的结果。而目前已经逐渐把目
光从单纯的肿瘤细胞转移至其周围的微环境上，而
这其中炎性微环境又是重中之重，这为肿瘤的研究
开启了新的思路。同时依据其最新研究进展也有助
于阐释中医治疗肿瘤的机理，并为未来治则治法的
发展提供宝贵的依据。

１　肿瘤炎性微环境概述
肿瘤微环境即肿瘤生长的外部环境，与其他正

常细胞的外环境一样，是一个复杂的微生态网络，其
中的细胞，如中性粒细胞、淋巴细胞、巨噬细胞和髓
源性抑制细胞（ＭＤＳＣ），及其分泌的细胞因子、趋化
因子和生长因子，如肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）、转化
生长因子β（ＴＧＦβ）、白细胞介素６（ＩＬ－６）、成纤维细
胞生长因子（ＦＧＦ）、表皮生长因子（ＥＧＦ）及人类生
长因子（ＨＧＦ）［１］等，组成了对肿瘤发生、发展、侵袭
与转移作用巨大的炎性微环境。早在１５０年以前就
有学者发现肿瘤组织内大量炎性细胞的浸润［２］，并
猜测两者之间的关系，而目前大量研究也已经证实，

２５％的恶性肿瘤与炎性微环境密切相关［３］。
在肿瘤发生的过程中，长期的炎性微环境带来

的炎症反应可以造成机体组织持续的上皮细胞结构

及周围基质成分的损伤，从而促进正常上皮细胞的
突变，而一旦恶性细胞形成并逐渐发展为癌组织，反
过来又可以加重难以消退的炎症，这种肿瘤相关性
炎症会持续不断地“招募”大量的炎性细胞并且分泌
大量细胞因子、趋化因子和生长因子，从而启动相关
分子信号传导通路以促进肿瘤生长、血管新生、侵袭
以及转移，最终形成恶性循环。
炎性微环境在促进肿瘤的侵袭转移过程中一样

扮演着重要角色。首先，肿瘤细胞从原组织上脱落，
先侵入上皮内层／基底膜，到达血管或者淋巴管；在
肿瘤细胞侵入血管和淋巴管的过程中，炎症细胞会
产生很多介质以增加血管通透性帮助其通过；而入
血的肿瘤细胞会在远处外泄；最后在炎症细胞及其
所分泌的细胞因子、趋化因子和生长因子及周围间
质细胞相互作用下，开始在新的组织进行增殖。此
过程与炎症过程中产生的蛋白水解酶、ＩＬ－６、白细胞
介素１（ＩＬ－１）等炎性因子息息相关［４－５］。其次，炎症
微环境中持续的炎症刺激可以促进肿瘤细胞的增殖

并且降低其死亡，而这对肿瘤发展起到了决定性作
用。再次，炎症可以促进肿瘤血管的生成，为其提供
生长所必须的血供，从而加速其发展与转移［６］，例如
炎性微环境中最重要的肿瘤相关巨噬细胞（ＴＡＭ）
就可以感应缺氧信号，产生化学因子和促血管生成
因子［７］，这些因子如白细胞介素８（ＩＬ－８）、ＣＸＣ趋化
因子 配 体 １（ＣＸＣＬ１）、ＣＸＣ 趋 化 因 子 配 体 ８
（ＣＸＣＬ８）、血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）和缺氧诱导
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因子１α（ＨＩＦ１α），都被核因子－κＢ（ＮＦ－κＢ）、信号传
导转录激活因子３（ＳＴＡＴ３）、激活蛋白１（ＡＰ－１）
所调控［６－７］。当然ＮＦ－κＢ和ＳＴＡＴ３本身即可以激
活环氧化酶２（ＣＯＸ－２）、一氧化氮合酶（ｉＮＯＳ）和

ＴＮＦα等炎症靶基因，促进抗凋亡蛋白和细胞周期
蛋白的表达［８］。另一方面还可以抑制Ｐ５３的合成，
从而发挥其肿瘤诱导作用。因此有学者已经提出，
炎症是癌症的“第七大特征”［９］。
肿瘤微环境的研究涉及了细胞突变学说、体细

胞进化学说及肿瘤干细胞学说等多种学说，以往对
于肿瘤的发生发展往往用一种学说很难解释清楚，
这些研究进展拓宽了临床和研究的思路。

２　炎性微环境与中医病因病机

２．１　中医学注重生命与其周围环境关系
中医学认为，天人合一，关注个体与其所生存的

环境之间密切关系。中医学中关于致病外因的六淫
致病说，因地制宜、因时制宜、五运六气等学说均体
现了这一思想；脏腑学说中关于脏腑与系统之间关
系的论述，比如脾胃与消化系统、心脏与心血管系统
的关系，其实就是这一思想在系统、器官层次的充分
体现。

２．２　中医学在整体论治的同时并不排斥局部治疗
中医学辨证论治即是对机体在疾病发展过程中

某一阶段病理反应的完全概括，包括病变的部位、原
因、性质以及正邪之间的相互关系，因而其比单一局
部的症状更全面、更深刻，由此而得出的治则治法也
更全面、准确，但是有时经常出现局部疾病尚未影响
整体机能，疾病全身表现并不明显，则可先做局部处
理；还有时病情急重，急则治其标，也应先处理局部
症状，待局部之急已去再对整体进行调节。因此，中
医学的治疗并不仅仅拘泥于整体的辨证论治，注重
局部与整体之间的关系而因势、因时制宜同样是其
特点。

２．３　炎性微环境本身与中医病因病机存在共通之处
炎性微环境中产生了大量炎性因子及相关细胞

因子，其通过复杂信号传导通路为肿瘤发生发展提
供了适宜的环境，不断促进肿瘤的侵袭、迁移与转
移。中医学认为，肿瘤的形成是机体的本身正气不
足，邪气上犯而为病，而且正气虚伴随着肿瘤发生、
发展的全过程［１０］。而在正气虚损的前提下，出现了
各种毒、瘀、痰等病理产物，这些病理产物同时也继
续刺激肿瘤的进展，从该理论可以看到其与中医肿
瘤理论存在诸多共通之处。

３　从炎性微环境看中医肿瘤病因病机
结合目前对于炎性微环境的认识，可以把肿瘤

周围的痰、瘀、毒视为导致体细胞转化为肿瘤细胞，
并不断推动其生长的中医微环境。痰瘀是由于人体
微环境中气血津液代谢失常停滞局部而致；癌毒之
邪则是一类特殊的病邪，不同于以往外感与内生邪
气的是，其性更暴烈凶猛，患之为病缠绵，黏滞不化，
其病变较深，难以痊愈［１１－１３］。《金匮要略心典》云：
“毒者，邪气蕴蓄不解之谓。”而且癌毒一旦留结，机
体正常脏腑的功能必会受阻，日久则加重气血津液
代谢失常，水湿凝聚而为痰，血行不畅而成瘀，而痰
瘀日久又可反过来凝聚成癌毒。从而形成痰瘀毒相
互交结的局面，更使恶性肿瘤的病程顽缠，难以治
愈。人体内有一种维持生理活动的正常物质，其具
有防御肿瘤细胞恶变并且抑制其进一步发展的功

能，称之为正气。还有一类物质称之为恶气，具有促
进肿瘤细胞发生发展、侵袭与转移的作用，正气之所
以可以转化为恶气，就是因为在痰、瘀、毒的作用下，
正气功能失调所致。“气相得则和，不相得则病”这
一点早在《黄帝内经》之中就已经有过详细论述。在
肿瘤发展过程中，气血运行受阻，恶气渐生，正气日
损，肿瘤周边的微环境越来越有利于肿瘤的生长，而
随着肿瘤的不断进展，其在体内支配的空间不断扩
大，局部的痰瘀毒便可以随之向全身蔓延。当发展
到一定阶段时，器官及所在系统达到代偿极限，进一
步影响到全身多系统稳定，最后引发全身症状和体
征，并且最终导致死亡。由此可以看到，肿瘤炎性微
环境释放的大量炎症介质，包括生长因子、血管生成
因子及细胞外基质降解酶等，非常类似于中医学的
痰、毒、瘀，互相交融，互为因果，只是目前还缺乏两
者间相关性的证据。
与整体宏观辨证相同，微观的炎性微环境实际

上也存在着阴阳寒热的异同。前文已经提及炎性微
环境中痰瘀毒互结，郁积日久必化热，但是即使是局
部微环境，仍存在次级系统，在各个系统的综合作用
下，往往也可出现寒象，甚至可以出现寒热错杂、阴
阳逆乱的情况。因此，在辨别整体阴阳寒热的同时，
更要注重对微观肿瘤炎性微环境的辨证论治，从而
得出更好的施治方案。

４　从炎性微环境探查中医肿瘤病因病机的意义
中医肿瘤学认为，机体气血津液代谢失常，局部

阻滞造成肿瘤的发生，但并没有明确地指出局部的
壅滞化生肿瘤的具体过程，只是知道这是肿瘤发生
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的必要条件。而炎性微环境与其非常相似，这里可
以找到切入点，通过对中医肿瘤学及分子生物学之
间的整合，丰富痰、瘀、毒的学术内涵，更加全面地认
识中医肿瘤病机，并且为革新治疗方案、提高临床疗
效提供更多可靠依据。整体观和辨证论治是中医学
认识和治疗疾病的基本特点。从整体对疾病辨证可
视为一种宏观认识，但由于肿瘤炎性微环境是一个
微观辨证范畴，仅从整体辨证审察肿瘤病机难免出
现偏差。因此，兼顾到了整体和肿瘤局部炎性微环
境，可以更加全面地认识和理解中医肿瘤病机。《素
问·至真要大论》云：“审察病机，无失其宜。”在具体
的肿瘤治疗过程中，谨守病机应贯穿治疗始末。辨
证的过程就是审察病机的过程，根据辨证进行论治
可以适时、动态、个体化地调整机体气血阴阳，取得
疗效。因此，以中医理论为基础，加强直接控制肿瘤
细胞并兼顾局部炎性微环境的治则治法的研究及药

物研发很可能是中医肿瘤学未来发展的方向。

５　对中医肿瘤治则治法的再认识及未来研究方向
前文已提到，癌症患者在正气虚损的前提下，出

现了各种毒瘀痰等病理产物。从中医辨证论治理论
出发，清热解毒法、祛瘀化痰法、扶正固本法，很有可
能成为未来治疗的主流。具体来说，①清热解毒法
应贯穿治疗的全过程。肿瘤炎性微环境会“募集”大
量炎性细胞并产生大量炎性因子，正如同中医所提
出之“癌毒”，其影响正常脏腑生理功能、诱发痰瘀等
病理产物，使机体往往处在“阴虚内热”或“阳胜则
热”的状态，而在临床上也经常表现为白细胞、中性
粒细胞、皮质醇、儿茶酚胺等升高［１４］。很多实验研
究也证明，对症采用清热解毒药物对于肿瘤炎性微
环境有明显的改善作用，如槐树碱及牛黄中的去氧
胆酸［１５－１６］具有限制肿瘤细胞增殖，减轻炎性反应而
抑制肿瘤恶化的作用。②针对其瘀痰可采用活血祛
瘀化痰类中药以攻其实。在癌毒的作用下肿瘤患者
经常出现高凝血症，表现为血液黏稠度增高、凝血机
制的活化、抗凝机制的减弱［１７］。采用活血化瘀药物
进行治疗一方面可以改善血管空间构筑，有利于血
液正常代谢和治疗药物抵达病所［１８］；另一方面可以
调整细胞黏附分子的表达状态，抑制血小板聚集，提
高纤溶系统活性，抑制癌栓着床［１９］；最后，很多活血
药物证实有直接杀灭肿瘤细胞的作用，而且可以调
控血管生长因子抑制血管新生，例如，丹参酮ⅡＡ证
明具有细胞毒作用和抑制细胞间黏附分子作用，从
而杀灭肿瘤细胞并且防止癌栓形成［２０］。β－榄香稀

对ＶＥＧＦ介导的血管生成具有抑制作用，由此抗肿
瘤血管新生［２１］。痰湿与瘀血既是癌症过程中的病
理产物又是作用于机体的致病因素，两者经常联袂
出现，因此，“化瘀之时勿忘祛痰”为肿瘤治疗的基本
法则。而且现代药理研究证实，化痰药物可以改善
细胞黏附因子的表达，从而抑制肿瘤细胞的侵袭与
转移。孙宏新等［２２］发现，化痰散结类药物川芎嗪、

苦参碱等能降低ＣＤ４４、ＣＤ４４Ｖ６等细胞黏附因子的
表达水平，从而抑制肿瘤的侵袭与转移。③而针对
整体虚弱体质，用扶正类中药滋阴固本，增强免疫系
统功能、重建正气。肿瘤炎性微环境往往可以造成
免疫抑制机制，相当于中医的“正气虚损”。其实大
多数肿瘤患者存在先天或者后天免疫失调，机体防
御机制功能下降，对肿瘤细胞监视不力，不能及时将
其消灭，最终导致肿瘤细胞的生长。因此，扶助正气
对于调控和防治肿瘤的侵袭与转移具有重要意义。

朴炳奎教授［２３］研制的中药制剂肺瘤平膏、益肺清化
膏等具有益气养阴的作用，经实验证明，在经过其治
疗之后，大量患者获得了明显的症状改善、化疗引发
毒副作用的减轻、生存质量的提高、瘤灶的稳定及生
存期的延长。而且郑红刚［２４］等研究证明，肺瘤平膏
能够加快体内免疫反应向Ｔｈ１方向极化，增强细胞
免疫功能消灭肿瘤。

６　小结与展望
很可惜的是，中医疗法对肿瘤炎性微环境有何

具体影响，目前报道较少，但无疑其会成为热点。可
以推测，未来的研究方向有以下几点：①继续探索炎
性微环境各细胞种群之间的关系。②深入研究各细
胞因子之间的关系。③发现新信号传导通路。④探
究既往各炎性细胞、炎性因子、信号传导通路之间的
复杂关系。⑤明确炎性微环境与整体之间的联系。

⑥引入微观辨证的方法，检测肿瘤发生、发展、转移
各过程中生理和生化指标的变化情况，力图确定特
定细胞因子及化学因子与中医痰、毒、瘀的相关性，
建立炎性微环境－理化特定标志物－辨证数据库。

⑦把上述中医证、中医治法及中医药研究结合起来，
最终得出完善系统的治疗理论。相信在未来，随着
现代化手段与中医辨证治疗的不断融合与创新，必
将为临床癌症患者带来福音。
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