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中医药在肺结节全程管理中的优势及展望

谭可欣 1，郑佳彬 2，张旭 1，薛崇祥 1，李嘉 1，胡紫馨 1，俞仪萱 1，鲁星妤 1，董慧静 1，崔慧娟 2✉

1. 北京中医药大学中日友好临床医学院，北京市朝阳区樱花园东街2号，100029；2. 中日友好医院

［摘要］ 对肺结节的现代医学及中医药诊疗概况进行综述。认为中医在肺结节患者体质调节、疾病治疗及良

恶性预测方面具有独特优势，且避免了假阳性结节过度诊疗的并发症。建议在今后中医药介入肺结节治疗的

研究中，借鉴肺癌中西医结合诊疗体系建立方式，发展“未病先防”“已病防变”和“早诊早治”三个研究

方向，并延续中医药治疗在术后康复、疼痛管理、放射性毒性管理中的经验，拓展和前移中医药减毒增效的

作用，形成中西医结合肺结节全程诊疗管理体系。

［关键词］ 肺结节；中医药疗法；治未病

肺结节 （pulmonary nodule， PN） 是指肺内直

径小于或等于 3 cm的类圆形或不规则形病灶，可

单发或多发，影像学表现为实性或磨玻璃密度增高

的阴影。其依据病理，可大致分为良性病变（如结

核、肺曲霉菌病、肉芽肿性炎、软骨瘤样错构瘤、

硬化性血管瘤、肺内淋巴结等）和恶性病变（如前

驱病变、腺癌、鳞状细胞癌、腺鳞癌、大细胞癌、

小细胞神经内分泌癌、肉瘤样癌等）两类［1］。随着

健康体检项目中低剂量螺旋CT（low-dose computed
tomography， LDCT） 的普及，近年来肺结节的发

病率呈明显上升趋势。不同病理性质结节的诊疗原

则大相径庭，通常建议采取影像学随访的方式观察

其生长特性，若恶性征象更为明显，再考虑进一步

明确诊断或处理。一项肺癌筛查报告指出，全球

LDCT的平均结节检出率达 20%，而最终确诊肺癌

的患者仅占 1%［2］。在亚洲地区，由于肉芽肿病和

结核的流行，肺结节的良恶性比例则更为悬殊［3］。

大量假阳性结节的诊出导致过度诊断、过度治疗、

医疗资源浪费等问题。而肺结节漫长随访复查中的

恶变机会又进一步增加了受检者的焦虑心理。现代

医学对于肺结节的全程管理主要集中在影像学筛

查、病理诊断及对病理恶性诊断明确的结节进行干

预。其中重要漏环是对于影像学诊断证据不足或暂

不具备病理活检适应证的群体缺乏有效的预防干预

措施，该群体不乏高危人群。

自《素问·四气调神论篇》“是故圣人不治已

病治未病，不治已乱治未乱，此之谓也”的经典论

断开始，治未病的理念便作为中医切入和中西医结

合优势互补的关键所在，指导着肺结节中医药诊疗

实践。本文试图通过梳理现代医学与中医药在肺结

节治疗领域相关研究进展，明确中医药干预时机及

不同作用，展望中医药在肺结节治疗领域未来可能

的研究方向，构架可能的研究方案。

1 肺结节现代医学治疗概况

1. 1 影像学评估和构建风险预测模型

肺癌筛查试验数据显示，24%接受 LDCT筛查

的人群被诊断肺结节［4］，具有吸烟史的患者肺结节

检出率高达 60%［5］。高发病率进一步凸显了对肺结

节影像学评估及风险预测模型构建的需求。专业协

会的肺结节管理指南为临床医生提供了一些可以遵

循的预测模型，同时也为个体患者的决策提供了适

当的灵活性［6-7］。不同预测模型纳入变量有所不同，

但都反映了对结节预检概率或恶性可能性的风险

评估。

美国胸科医师学会（ACCP）和英国胸科学会

（BTS） 指南建议使用经过验证的风险预测模型来

评估结节风险［7-8］，其中流行且经过验证的模型包

括Mayo（又名 Swenson）模型、Brock模型和VA模

型。目前以Mayo模型应用最为广泛，其使用多元
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逻辑回归分析，确定了 629例CT上结节直径在 4～
30 mm之间的非钙化肺结节患者的6个独立的恶性肿

瘤预测因子，包括高龄、吸烟史、结节检测前＞5年
的胸外癌病史、结节直径、毛刺征和上叶位置［9］。

《中国肺部结节分类、诊断与治疗指南（2016
年版）》［10］也推荐Mayo模型作为肺结节主要预测

模型，但其用于指导中国人群的诊疗实践似乎并不

合时宜。一方面，由于该预测模型成型于 1997年，

生活方式、饮食结构以及影像学技术的提高都影响

了该模型于当下的适用效度；另一方面，629例患

者全部来源于北美，其人群特征如上叶位置无法直

接套用于中国患者群。2018年中国肺癌早诊早治

专家组在结合我国临床及人群筛查实践后制定的我

国肺结节诊治专家共识［11］中强调了模型的适用性

问题，但并未推荐具体模型，而是建议依据目标人

群特点、易用性及验证程度进行选择。实际上，在

国内经过一般性检查（即病史采集和CT检查）的

患者中，暂无经过验证仍较理想的模型可供选择。

国内最早开发的模型为 PKUPH模型［12］，也是

目前国内被广泛接受及验证的模型。该模型纳入了

北京大学人民医院 371例经手术切除的孤立性肺结

节患者作为学习集，恶性率为 53. 1%，建立多因素

Logistic回归数学模型：T=ex/（1+ex），其中 e为自

然对数，x=-4. 496+（0. 070×年龄） +（0. 676×肿
瘤最大径） +（0. 736×毛刺征）+（1. 267×肿瘤家族

史）-（1. 615×钙化）-（1. 408×边界清楚），得到 T=
0. 463。另将 67例患者作为验证集代入数学模型得

到受试者工作特征曲线（ROC曲线），得到曲线下

面积（AUC）值为 0. 888±0. 054，优于现有国外文

献可查询到的两种数学模型 （两种模型分别为

0. 747和 0. 707），此时模型判断灵敏性为 92. 5%，

特异性为 81. 8%，阳性预测值为 90. 2%，阴性预测

值为85. 7%。

2019年的《肺癌筛查与管理中国专家共识》［13］

中提一项在 2018年经多中心研究建立的模型［14］，

适用于中国高风险人群。然而，该模型本身尚未经

过更多的外部验证。此外，现有基于 Logistic统计

回归方法开发的模型前景并不乐观，更多危险元

素、预测因素需要纳入考虑。同时，基于人工智能

或应用中医四诊等其他方法的模型值得尝试。

1. 2 手术及放疗干预

在影像学评估及恶性风险预测后，孤立高危肺

结节群体（直径≥15 mm或表现分叶、毛刺、胸膜

牵拉、含气细支气管征和小泡征、偏心厚壁空洞肺

实性结节）被推荐展开由胸外科、肿瘤内科、呼吸

科和影像医学科医师共同参与的多学科会诊，或通

过手术切除、支气管镜、经皮肺穿刺活检等明确病

理特征。而对于多发肺结节，并没有完整且具有指

导性的临床诊治指南。一些研究［15-16］已经表明，

双侧病变的根治性切除可能是最佳的治疗选择，并

且可以提供良好的长期预后。通常采用的手术方法

是在一段时间内切除一侧肺结节并在另一侧进行第

二次手术，即两阶段手术策略，旨在降低围手术期

风险并实现更好的术后恢复。此外，部分研究认为

通过电视辅助胸腔镜手术（VATS）同时进行双侧

肺切除术是安全可行的［14，17］。然而，这些研究中的

大多数都是小样本的回顾性研究，目前对于亚厘米

高危结节以及主灶切除后余下结节的处理仍具有争

议。此外，心房颤动、肺炎、持续漏气和一过性呼

吸功能不全是肺结节术后的常见并发症。而手术部

位的疼痛也成为影响术后生活质量的一个重要问

题，研究［18］显示 50%的患者在住院期间需要额外

的镇痛，术后疼痛可导致呼吸系统并发症、生活质

量差、住院时间延长和慢性开胸术后疼痛综合征；

除术后急性疼痛外，术后 3个月、术后 6个月发生

慢性术后疼痛发生率分别为高达 57%和 47%，同

样严重影响了患者生活质量。

参考Ⅰ期非小细胞细胞肺癌 （non-small cell
lung cancer，NSCLC）的标准治疗方法，对于无法

手术或拒绝手术的肺结节患者，立体定向放射治疗

（SBRT）已成为临床常用的另一外科手段。一项随

机试验［19］对比了手术切除和 SBRT患者在三年总

体生存率、无病生存率上的差异，并未发现统计学

意义，且 SBRT似乎与更低的术后并发症及治疗相

关不良事件有关。另有研究［20］也显示，将 SBRT
治疗人群由不可手术人群拓展至可手术患者中，同

样具有很好的疗效和安全性。与手术相似，SBRT
有不可避免的不良反应，包括放射性肺炎、放射性

皮炎、放射性神经损伤等。许多具有较高辐射毒性

风险的中央或超中央病变患者也不适合 SBRT治

疗。因此，对于放射治疗风险较高，或多灶性的肺

结节患者，也可以考虑微波或射频等热消融治疗。

一项回顾性研究［21］显示，微波消融术的临床疗效

不逊于手术治疗，但同样存在术后疼痛、气胸、感

染、出血等并发症可能。可见对于影像学评估及恶

性风险预测评估高危群体，手术及介入治疗虽然带

来了一定的远期获益，但不良反应严重影响患者生

活质量与依从性。事实上，即使对于已经明确诊断
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的局限期肺恶性肿瘤，以外科介入为先的主导思想

也正在受到质疑［22］。此外，尽管指南对于肺结节

患者的术前随访时间有明确建议，但真实世界中患

者的手术态度往往更为激进。有研究［23］显示，最

终病理确诊良性的肺结节患者其术前中位随访时间

仅 2个月，约 24. 1%的患者在发现病变的 1个月内

即实施手术，58. 0%的患者随访时间未达到指南推

荐的最低 3个月时长。手术或介入治疗后遗症的高

发生率使得许多良性结节患者承受了原本可以避免

的不良反应。如何在合理评估前提下对高危群体介

入治疗，并有效防治其带来的并发症依旧是规范化

肺结节全程管理中不可忽视的环节。

1. 3 随访

实际上，更多肺结节患者群体在影像学评估及

恶性风险预测后，因并不足以划分为高危群体而被

纳入到随访观察队列。综合国内外各指南/共识，

中危结节人群应在 3个月后、低危结节人群在半年

至 1年后采用影像学随访，观察结节生长特性，如

发现结节生长（增大 1. 5 mm以上或出现新发结节）

纳入高危结节处理，如病灶稳定则继续随访 2
年［24］。然而，对偶然发现肺结节的人群采用不同

焦虑量表测试，发现 31. 3%~59. 3%的患者处于焦

虑状态，而 19. 4%的患者已经达到抑郁标准［25］。

漫长的随访时间和焦虑状态给患者身心带来了巨大

的压力，而缺乏安全有效的治疗措施和评价方法同

样为临床医生带来困扰。

2 肺结节中医药干预优势

2. 1 未病先防——辨体论治

肺结节患者多无不适表现，少数患者伴有咳

嗽、咯痰、憋喘等症状。结合其病位在肺脏及为有

形之邪的临床特点，可归属于中医学“肺积”范

畴［26］。2018年，花宝金教授率先提出肺结节的

“痰瘀窠囊”理论，认为肺结节病因病机与“痰瘀”

之邪藏匿于肺中窠囊，胶着难去有关［27］。张晓梅

教授在总结结节病诊疗经验中发现，肺部结节的患

者尽管症状隐匿，但多处于一种肺气亏损的体质状

态［28］，气机不畅是结节稽留不去的重要原因［29］。

而奚肇庆教授则认为肺结节多发或愈而复发的原因

主要为“五脏气虚，风邪为患”［30］等。肺结节病因

病机认识的差异主要源于医生个人经验，缺乏特异

性的临床症状制约了肺结节病因病机的统一与推

广，也使医生在临床上常面临“无证可辨”的境地。

事实上越来越多现代医家认识到体质学说在肺

结节预防及治疗中的指导作用。有研究分别对比了

肺结节患者及健康人群的体质差异，发现肺结节患

者较健康人群体质更为偏颇，且以气虚质最为多

见［31-32］。偏颇体质在一定程度上决定了病症的倾向

性与对某种病邪的易感性，故不同体质类型肺结节

呈现不同的病理状态。另有研究显示，良性结节中

表现为单纯虚证体质的患者比例更高，而恶性患者

则以实证多见［33］。体质与证候密切相关，对疾病

的病因病机、立法施治同样有指导意义。辨病-辨

体-辨证结合的诊疗模式［34］才能够弥补临床对于无

症状肺结节患者辨证依据的不足。辨识体质以调补

气血，纠正偏颇状态，恢复机体阴阳平衡，是中医

治病求本的体现。中医擅长从宏观、整体层面把握

疾病的本质，在肺结节影像学随访阶段予以中医治

疗，发扬中医辨体论治的治未病优势，先安未受邪

之地，先纠已偏颇之态，创造良好稳固的体质土

壤，从源头上控制疾病，祛邪清源。这同样契合了

林洪生教授提出的“固本清源”肿瘤治疗思想［35］。

2. 2 已病防变——辨证论治

目前关于肺结节的临床研究多以个案报道或经

验总结为主，循证研究证据较少。有研究分别对于

影像学诊断肺结节［36］以及肺结节合并甲状腺、乳

腺结节［37］的患者进行中药干预治疗，结果显示辨

证中药干预 3个月后肺部结节缩小或消失率达

37. 43%，3个月、6个月后疾病危险分级、结节直

径、中医证候评分均较治疗前明显改善。但由于以

上研究均为单臂试验，难以确认中医治疗在肺结节

中的作用权重。

制约肺结节临床试验的主要问题在于观察周期

较长，既往研究中的随访时间多在 3~24个月。而

真实世界中，肺结节稳定的时间往往更长［38］。同

时，仅以结节的大小变化评价中医药的治疗效果有

失偏颇，不能体现中医药预防原癌转化等临床获

益。而其他可采用的结局指标目前并未形成统一意

见，临床研究异质性较大，难以整合成高等级的临

床证据，亟待更加科学、严谨的循证医学证据支

持。构建肺结节的中医诊疗方案，必须对肺结节发

生发展的各个阶段细化，明确中医药治疗优势，确

立特异性结局指标，形成针对不同治疗阶段的标准

化治疗方案或诊疗共识，设计对照队列摒除安慰剂

效应，才能验证治疗优势。

2. 3 未病早诊——中医预测模型的建立

随着中医学对肺结节病因病机认识的深入及循

证医学的发展，独立或与现代医学技术结合的中医
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预测模型探究越来越多。上海中医药大学许朝霞团

队采用中医生命信息分析系统及语音分析软件发

现，同健康受试组相比，肺结节实证、虚实夹杂证

及虚证患者中元音 ［e］ 的语音共振峰有明显差

异［39］。不同中医证候及影像学特征的患者在舌象

的标准化分析方面也同样存在有统计学意义的差

异［40-41］，为中医预测模型在肺结节领域的研究提供

了思路。

采用影像学检查中的结节特征辅助肺结节辨证

分型具有更高的可操作性，也更有临床价值，值得

进一步扩大样本研究。有研究团队指出，通过观察

影像学资料中CT结节灶的密度、大小及形态辨识

可以帮助分析其病机、病理状态。如纯磨玻璃结节

多代表湿邪为患，病情轻浅，而随着病程延长，湿

聚成痰，瘀阻血络，则结节密度逐渐增高，实性成

分增多，恶性风险也随之升高；此外，结节大小、

分叶、毛刺、空泡、血管穿行、胸膜牵拉等特征均

提示湿痰瘀邪胶结情况［42］。

考虑到目前肺结节领域所通用的 Mayo 或

PKUPH模型都存在一定问题，而将中医舌象、辨

证、体质等相关元素纳入预测模型有助于提高模型

准确度及敏感性；同时缺乏中医元素的模型预测也

无法指导中医药干预肺结节诊疗过程。因此，构建

具有中国特色的肺结节风险预测模型，尤其是包含

中医元素的肺结节风险预测模型，才更能够最大限

度发挥出中医药的优势及作用，也更加适宜于中国

人群。

3 思考与展望

中西医结合诊疗模式是中国独有的诊疗方式，

数十年的中西医结合模式的实践与摸索已经证明了

中西医结合疗效优于单纯一种医学模式，不能互相

代替，可以优势互补。借鉴肺癌中西医结合规范化

阶段化诊疗体系建立，延续中医药治疗在肺癌手术

康复、疼痛管理、放射性毒性管理中的经验，拓展

和前移中医药减毒增效的作用，形成中西医结合肺

结节全程诊疗管理体系 （见图 1），可在不同治疗

阶段，发挥中医、西医不同优势，优化诊疗效果。

中医药介入肺结节的全程管理模式，体现在诊

断评估、风险预测、内外科治疗及影像学随访四个

方面。1）建议肺结节患者的评估应由多学科团队

进行，包括具有该领域专业知识的呼吸科、肿瘤

科、放射科和胸外科中西医医师。多学科评估的目

注：LDCT，低剂量螺旋CT；pGGN，纯磨玻璃结节；mGGN，混合磨玻璃结节；

PET/CT，正电子发射断层显像；MDT，多学科会诊。

图1 中西医结合肺结节全程诊疗管理体系示意图
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的是评估恶性肿瘤的可能性并确定最合适的治疗方

法。2）构建舌象、体质等中医元素纳入的肺结节

风险预测模型，筛选高危人群，进行风险评定，并

开展外部验证，进一步提高模型的准确度及灵敏

度，优化补充当下预测模型的不足。3）对于评估

显示高风险结节的患者进行进一步的侵入性检查、

或评估后通过手术切除，对不具有手术适应证的患

者采用立体定向放射治疗或进行射频消融治疗。该

阶段的中医防护治疗可以有效防治手术、放疗、微

创治疗并发症，改善症状，提高患者生活质量。4）
对于评估显示中-低风险的结节进入随访队列。在

随访阶段发挥中医治疗的优势，通过体质调节、辨

证论治等方式，控制或减少肺结节的大小及数目，

延缓或消除恶变可能，避免有创检查及治疗。

综合目前肺结节中医诊疗领域现状，目前仍需

进一步开展的工作有：1）运用现代临床诊断技术，

根据中医证素（如舌象）标准采集和深度学习的技

术方法，建立肺结节病-证-象-临床标准数据库，

分析和挖掘癌前疾病及早期癌症的中医证素特征，

构建经过验证具有高效能、高稳定性的早期癌症预

测与识别模型。2）依托国内外学会、医疗机构组

建肺结节中西医结合诊疗专家协作组织，将目前临

床实践中成熟的、原则性、规范化的中医药治疗肺

结节的成果、证据进行科学总结，并召集有地域学

术代表性的呼吸内科、胸外科、诊断、放化疗、中

医、针灸、循证医学、统计学等多学科各专业领域

内的知名专家参与论证、评议，形成《肺结节中西

医结合诊疗专家共识》，并梳理明确各阶段具体治

疗方案。3）设计开展不同治疗阶段前瞻性、多中

心随机对照研究，外部验证包含中医元素的风险预

测模型信效度，为中西医结合肺结节全程诊疗管理

体系和方案提供循证医学证据。

治未病原则应贯彻中西医结合肺结节诊疗体系

始终：病未发时，防微杜渐；病已成时，固本清

源。参照肺癌自筛选抗癌中药至形成标准化诊疗方

案的数十年发展历程，肺结节的标准化诊疗体系形

成也必然是一个长期的过程。
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