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从转移前微环境探讨“邪之所凑，其气必虚”理论对
癌症转移防治的意义
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摘要：癌症转移是机体局部靶器官病理改变后的结局，局部“正虚”与“癌邪来袭”之间的因果关系以及动态变化规律是

术后癌症转移辨治的关键。现代医学研究发现，靶器官转移前微环境的形成为癌转移提供了有利的“土壤”，而生物免疫治

疗进入临床应用为调控肿瘤微环境防治癌症术后复发或转移提供了实践证据。中医经典《黄帝内经》提出的“邪之所凑，

其气必虚”理论，认为“气虚”是病邪聚集于局部诱发疾病的重要原因。通过融汇中医学的动态辨证、整体防治的理论优

势及西医对癌症转移认识的细胞学机制，提出转移前微环境是机体局部“正虚”的生物学基础；而基于转移靶器官的生物

学特征，解析“邪之所凑，其气必虚”理论的现代内涵，重新认识癌转移过程中整体与局部的动态关系，将为临床中西医

结合抗肿瘤治疗提供思路。
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Discussion on the Significance of the Theory of“Pathogenic Qi Attacking，
Undoubtedly Healthy Qi Being Deficiency”for the Prevention and
Treatment of Cancer Metastasis from the Pre-metastatic Niche
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（1. Clinical Research Center for Cancer，Shanghai Municipal Hospital of Traditional Chinese Medicine，Shanghai University of
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Abstract： Cancer metastasis is the outcome of pathological changes in local target organs， and the causal
relationship between local “healthy- qi deficiency”and“cancer-pathogens attacking”as well as their dynamic
change regularity are the key to the differentiation and treatment of postoperative cancer metastasis. Modern
medicine research showed that the formation of the pre-metastatic niche（PMN）before target organ metastasis
provides a favorable“soil”for cancer metastasis，and the clinical application of bio-immunotherapy has provided
practical evidence for the regulation of PMN to prevent and treat cancer recurrence or metastasis after surgery.
According to the theory of“pathogenic qi attacking， undoubtedly healthy qi being deficiency”recorded in the
Chinese medical classics Huang Di Nei Jing（The Yellow Emperor’s Inner Classic），“healthy qi deficiency”is an
important factor for the pathogenic qi gathering in the local area to induce diseases. By integrating the theoretical
advantages of dynamic syndrome differentiation and holistic prevention and treatment in traditional Chinese
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medicine（TCM）and the cytological mechanism of cancer metastasis in western medicine，it is proposed that the
PMN is the biological basis of "healthy qi deficiency". Based on the biological characteristics of the metastatic
target organs， the modern connotation of "pathogenic qi attacking，undoubtedly healthy qi being deficiency" has
been explained， and the dynamic relationship between the whole body and the focus in the process of cancer
metastasis was re-cognized，which will provide ideas for the clinical anti-tumor treatment with integrated Chinese
and western medicine.
Keywords： cancer metastasis； pre-metastasis niche； pathogenic qi attacking， undoubtedly healthy qi being

deficiency； dynamic syndrome differentiation； holistic prevention and treatment； anti- tumor
treatment

癌症防治是全球范围内亟待攻克的难题。我

国恶性肿瘤的死亡人数仍处于上升趋势，据统

计，仅 2015年我国恶性肿瘤发病即达 392.9万例，

因肿瘤死亡的患者约 233.8万例 [1- 2]。随着靶向治

疗、免疫治疗技术在临床应用中的不断进展，癌

症患者的生存时间有所延长，但是针对导致约

90%癌症患者死亡的癌症转移难题[3]，临床中仍缺

乏有效的防治[4]。随着基础研究的深入，癌症转移

的生物学基础正在不断被揭示，但中医学与西医

学在理念认识上仍均存在相对的局限性，如中医学

缺乏对癌症转移发生的深层次的微观认知，而现代

医学只聚焦于细胞分子机制，缺乏对转移事件的

整体性认识。

中医药学在防治疾病过程中具有动态辨证、

整体防治的理论优势，面对目前术后癌症转移防

治的瓶颈问题，学者们提出了具有原创性思维的

防治观点，如态靶辨证、癌毒理论、“正虚伏毒”

核心病机等 [5-7]，体现了中医学理论的特色；而现

代医学则提出了免疫编辑理论、种子与土壤、转

移前微环境等观点，对转移的细胞学机制进行了

深入的揭示[8-9]。

本文从现代医学对转移靶器官微环境的研究

角度出发，通过解析 《黄帝内经》 的“邪之所

凑，其气必虚”理论内涵，提出转移靶器官的病

理改变（转移前微环境）是机体局部“正虚”的现

代生物学基础，以期为临床中西医结合抗肿瘤治

疗提供思路。

1 针对癌症转移患者的全身与局部认识的

变迁

20世纪的初中期，因经济水平低下、卫生条

件落后、重视程度不够等客观因素，我国 80%以

上的恶性肿瘤患者在确诊时已发生远端转移，且

求助于中医药治疗的患者通常是在经西医治疗后

仍出现病情进展的患者[10]，因此当时中医治疗面对

的是以晚期且临床症状明显的带瘤患者为主，故

在总结癌症疾病特征时，认为癌症是一种“全身

属虚，局部属实”的疾病，并提出“带瘤生存”

的治疗理念[11]。随着早发现、早诊断、早治疗在全

球的推广，早期手术成为当代肿瘤患者治疗的首

要方法，早期术后患者群体因而与日俱增[12]；该群

体患者已不存在临床可见的病灶（局部之实），甚

至缺乏明显的临床症状，现代医学在治疗时常面

临“癌细胞进化式”的耐药逃逸，中医药学在治

疗时也存在“无证可辨”的困局。因此对“全身

属虚，局部属实”观点的再审视是科技时代变迁

中癌症治疗的需要；从中西医并重的角度，融合

中医、西医的研究进展，对癌症患者的整体与局

部特征及其价值的再认识是指导术后转移防治的

关键，以期突破癌症转移患者的防治瓶颈，提高

临床疗效。

2 机体靶器官转移前微环境与癌症转移的

研究进展

2. 1 基于外周血循环肿瘤细胞以防治癌症转移

存在一定的局限性 目前认为，癌症转移是多步

骤的过程，主要包括癌细胞发生免疫逃逸并脱离

原发灶、发生间质-上皮转化进入外周血液-淋巴

循环、进入靶器官休眠或增殖等步骤，最终形成

靶器官局部微转移[13]。19世纪 80年代提出的“种

子与土壤”理论认为，进入外周循环的肿瘤细胞

（circulating tumor cells，CTCs）是转移的“种子”，
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而靶器官适宜的环境是转移的“土壤”[14]；已有研

究证实，CTCs计数与肺癌、乳腺癌等癌种的预后

相关 [15-16]，但是由于CTCs的稀少、表面标志物的

不确定以及在外周循环中的免疫逃逸，导致以

CTCs为靶标的干预手段效果不佳 [17-18]。由于CTCs
及其在外周血循环系统中的不确定性，制约了

CTCs作为临床治疗靶点的开发，因此揭示转移发

生靶器官适宜环境（“土壤”）的形成机制成为突破

转移防治的关键。

2. 2 转移前微环境成为阻断癌转移的关键途径

在 2005 年，Kaplan R N 等 [19]发现骨髓来源细胞

（bone marrow-derived cells，BMCs）介导的靶器官

局部免疫紊乱微环境有利于癌细胞定植，可诱导

转移发生，并将这种靶器官环境定义为转移前微

环境（pre-metastatic niche，PMN）。PMN是靶器官

发生转移的“土壤”，阻断PMN形成是防治转移的

有效方法 [20]。近年来的研究发现，肺脏组织中的

S100A8、S100A9、MMP9、Bv8等蛋白的过表达是

肺PMN形成的标志[21]。免疫抑制是PMN的重要特

征[22]。研究[23]显示，肿瘤外泌体从外周循环中募集

髓源性抑制细胞、调节性T细胞、肿瘤相关巨噬细

胞至靶器官，并介导靶器官的免疫抑制形成及适

宜于休眠肿瘤细胞的定植生存，即外泌体是招募

相关免疫抑制因素的关键信号物质[24]。现代医学正

在揭开转移靶器官局部免疫状态的变化在人类癌

转移发生过程中的神秘面纱。相信随着研究的不

断深入，基于阻断PMN形成的药物开发将成为重

要的转移防治途径。

2. 3 免疫治疗为干预肿瘤微环境防治转移提供

实践证据 目前，现代医学治疗恶性肿瘤的理念

正在从以肿瘤细胞为中心向调控肿瘤微环境（免疫

治疗）转变，免疫治疗可通过干预免疫负性调控改

变肿瘤微环境中的免疫应答，促进免疫细胞对肿

瘤的杀伤作用[25-26]，以PD-1/L1、CTLA-4为主的免

疫检查点抑制剂逐步纳入中晚期癌症患者的临床

诊疗方案[27-28]，也证实了以调节肿瘤微环境为主的

免疫治疗手段具有明显的临床获益[29]。从“杀伤”

肿瘤细胞向“调控”微环境（免疫治疗）转变，提

示现代医学也开始重视肿瘤治疗的“土壤”环

境，并探索改变“土壤”以突破临床疗效瓶颈。

现代医学通过改善肿瘤微环境的治疗方法正在加

速恶性肿瘤临床治疗模式的演变，而进一步明确

转移靶器官的局部特征也显得越来越关键。

3 基于“邪之所凑，其气必虚”对癌症患者

局部与整体的再认识

中医学历来重视整体与局部的辨证认识，并

且在认识过程中秉承“阴中有阳，阳中有阴”的

动态变化规律。《素问·评热病论》曰：“邪之所

凑，其气必虚”；明代的李中梓在《医宗必读》中

指出：“积之成者，正气不足，而后邪气踞之”；

清代的叶天士在《临证指南医案》中则认为：“最

虚之处，便是容邪之处”。上述经典古籍的论述体

现了中医理论对机体“局部”与“整体”正邪博

弈的认识。恶性肿瘤术后患者因不同脏腑的正气

在变化中具有相对的“强弱”，一旦某个脏器的正

气亏虚，则在体内流窜的癌邪就伺机驻留，当该

脏腑正虚加剧时则增殖成癌块（即转移），这与前

述的转移前微环境病理改变过程具有一致性。

随着现代肿瘤生物学的迅速发展，从中西医

结合角度认识肿瘤转移已逐渐成为共识，如唐振

豪等[30-31]从免疫编辑角度提出恶性肿瘤“全身不一

定虚，局部虚实相杂”的观点；“局部免疫紊乱为

特征”的靶器官病理生理变化过程与中医学对脏

腑“阴阳气血”不足的认知具有相似性。恶性肿

瘤的转移具有亲器官性，其特征是靶器官产生适

合癌细胞生存与增殖的微环境（如转移前微环

境），进而实现转移[32]。《黄帝内经》中提出的“邪

之所凑，其气必虚”理论，适用于恶性肿瘤转移

患者整体与局部变化的认识。远端靶器官状态是

决定术后转移的关键，充分认识局部脏腑“正

虚”在肿瘤术后患者转移过程中的作用，将有助

于提高中医药防治转移的疗效。

4 正确认识整体与局部的动态规律，分

阶段辨证施治以提升癌症转移防治效果

局部与整体的动态关系是转移防治过程中的

重要矛盾，充分认识癌症不同阶段的动态变化是

中医“治未病”理念的重要体现。何任教授在治

疗肿瘤时主张分阶段而治（理气解郁阶段、扶正减

毒阶段、扶正祛邪阶段、心理支持阶段），不同阶

段的治疗体现了对脏腑的重视程度不同[33]。国医大

师刘嘉湘教授认为，恶性肿瘤治疗要不断扶正、

适时祛邪，根据患者的症状对癌细胞动态清除；
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田建辉主任医师亦强调要参考患者的生活质量及

癌症转移的亲器官性，适当应用“转移靶器官”

的引经药，增强机体局部正气[34-36]。 中医药防治术

后转移要坚持辨病与辨证相结合、局部与整体相

结合，既要结合现代医学的临床分期标准辨病，

又要根据中医学的局部与整体关系辨证，既要重

视整体观念，又要强调“辨证论治”，将局部与整

体的辨证关系动态体现于治疗中。

癌症转移防治应充分认识整体与局部的动态

辨证。中医药在治疗疾病时，是从症状、体征、

舌脉、形神等诸方面整体观察恶性肿瘤患者，以

采取最适合的证治方药。对“全身属虚，局部属

实”的带瘤患者，要重视整体扶正、局部祛邪；

而对于术后“癌邪流窜全身，正气局部不足”的

转移高风险患者，则应重视局部扶正、全身祛

邪，要治病于未然，时刻认识到局部靶器官“正

虚”是导致“癌邪”伺机为病（转移）的关键，这

也体现了针对肿瘤发生与复发转移的不同发病机

制采用的分阶段治疗的思路。

现代医学认为，根治术后的癌症患者已经

“治愈”，而在外周循环或淋巴结中残留的癌细胞

仍是复发或转移的高风险因素。从中医学的整体

观角度来看，根治术后的癌症患者的整体正气盛

则癌细胞处于休眠静止状态，局部正气虚时则癌

细胞在局部伺机增殖，形成远端转移；若全身正

虚，癌细胞在短时间内发生全身转移。《金匮要略

浅注》曰：“脏病惟虚者受之，而实则不受”。因

此，对整体与局部的正邪博弈关系进行动态辨证

是十分必要的。针对术后转移的整体与局部变化

规律，田建辉教授提出癌症转移的“正虚伏毒”

核心病机理论，认为癌邪具有“正盛则伏而不

出，正虚则伺机为病”的特征[36]，并认为以免疫抑

制为特征的转移前微环境是机体局部正虚的现代

生物学本质代表[7，37]。在中医学宏观理论指导与现

代医学微观研究的相互印证中，重新认识中医肿

瘤学的整体与局部关系，将有利于深化对中医肿

瘤病因病机的认识，促进中医肿瘤学的创新发展。

基于《黄帝内经》“邪之所凑，其气必虚”的

观点，可认为临床中转移前微环境是癌转移靶器

官的局部“正虚”之所在，潜伏于外周循环、淋

巴结中的癌细胞即为“邪”之代表，“气虚”与

“邪凑”互为因果，而正邪进退取决于整体与局部

的阴阳动态变化。针对癌症术后早中期患者常有

的“无病灶”“无证可辨”的临床特征，根据术后

局部脏腑转移的虚实程度，遵循“虚则补之”“损

者益之”的原则，在治疗过程中适时应用具有补

益靶器官作用的药物，抑制转移前微环境形成，

进而促进脏腑正气恢复，防止癌邪留驻，可预防

癌症的复发或转移。从中医脏腑局部“正虚”的

角度来辨证论治癌症术后患者的转移，体现了以

局部“扶正”促进“整体”康复的辨治思路，提

高了中药应用时的准确性，从而增加了肿瘤防治

的精准性[38]。

5 基于“邪之所凑，其气必虚”理论探索

整体与局部并重防治癌转移的临床用药

中医药在预防术后转移复发方面具有独特的

优势。随着现代医学在预防领域的不断进展，导

致癌症疾病谱亦在悄然发生变化。中医药治疗早

期癌症时亦当随着“疾病谱”的转变，积极传承

中医精华，重视中医理论“局部与整体”动态变

化规律在临床中的实践。在治疗早期肿瘤患者

时，不仅需要重视整体，同时应根据不同癌症的

转移规律，采用相应的归经中药补益靶器官，促

进靶器官的“正气存内”，进而达到预防癌症转移

作用。如在治疗早期肺癌患者时，需对患者病情

进行综合辨证，当患者倾向于出现肝转移时可重

用重楼（归肝经），并酌加柴胡、白芍、栀子等疏

肝理气药物，以顺应肝之疏泄，达到“祛邪”之

意；当患者倾向于出现骨转移时，在重用补骨

脂、骨碎补的情况下，可根据症状加减自然铜、

菟丝子等补肾药物；当患者已发生脑转移时，则

重用全蝎、僵蚕、蜈蚣等虫类药以“通窍扶正”，

并酌加补肾药物以遵“脑为髓海”的中医理论。

运用中医药理论精准“扶正”，可使中医药的

临床实践实现个体化[39]。如中医学有“五行克承”

之论，补益靶器官肾脏则体现了中医“金水相

生”治法。在今后的中医肿瘤学临床实践中，基

于“邪之所凑，其气必虚”的观点，融合现代肿

瘤学对转移前微环境的认识，采用补益靶器官作

用的药物扶局部之正，以抑制转移前微环境形成

而预防癌症转移发生，使中医药理论随“疾病

谱”的变化亦能守疗效之正，进而为其创新发展

奠定基础。
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中医整体观强调人与自然的统一；同理，机

体与肿瘤细胞也存在生态圈[40]。当癌症患者的术后

治疗打破肿瘤细胞生存的生态环境，则癌细胞将

不断突破自我生存极限，发生突变或者营造适应

的生存环境，即为局部正虚的形成。随着医疗水

平、健康认知水平的提升，晚期癌症的发生率较

前有所下降，而早中期术后癌症患者正在逐渐增

多，转移或复发是该群体临床中面对的关键矛

盾，如何认识局部与整体在复发转移中的动态变

化规律，进而研制诊疗方案是临床需面对的难题。

癌症转移是机体局部靶器官病理改变后的结

局，而这种病理变化是因肿瘤细胞的影响而产生

的；局部“正虚”与“癌邪来袭”之间的因果关

系以及动态变化规律是术后转移辨治的关键。前

期研究发现重楼皂苷具有抑制转移前微环境形成

的作用，初步揭示金复康口服液防治转移的机

制[41]，而已有研究证实通过表观遗传修饰可干预转

移前微环境防治转移[42]。融合中医整体与西医局部

认知的动态思维[43]，以“邪之所凑，其气必虚”理

论指导癌症术后转移过程中整体与局部的再认

识，将促进研究者对不同靶器官转移特异性的动

态认知。从转移靶器官的生物学特征揭示机体脏

腑“正虚”的生物学基础，将有助于临床诊疗的

精准性与个体化，但局部扶正是否能抑制转移前

微环境形成，仍有待深入的基础研究与临床实践。
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