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［摘要］目的：观察理气化痰方辅助枸橼酸他莫昔芬片治疗乳腺癌术后肺小结节的临床疗效。方法：回顾

性选取 2023 年 1 月—2024 年 6 月于平湖市中医院就诊的 85 例乳腺癌术后并发肺小结节的患者为研究对象，按

照治疗方式不同分为对照组 42例和观察组 43例。对照组给予枸橼酸他莫昔芬片治疗，观察组在对照组基础上

予理气化痰方治疗。2 组均治疗 6 个月。比较 2 组治疗前后的肺结节直径、中医证候积分、肺功能指标 ［用力

肺活量 （FVC）、第 1 秒用力呼气容积 （FEV1）、FEV1/FVC］、血清肿瘤标志物 ［癌胚抗原 （CEA）、糖类抗原

125 （CA125）、糖类抗原 15-3 （CA15-3）］、血清炎症因子水平 ［肿瘤坏死因子-α （TNF-α）、白细胞介素

-6 （IL-6）、白细胞介素-1β （IL-1β）］、免疫功能指标 ［T 淋巴细胞 CD4+、CD8+、CD4+/CD8+、免疫球蛋白

G （IgG） 和免疫球蛋白 A （IgA）］ 的变化。结果：治疗后，2组肺结节直径较治疗前缩小 （P＜0.05），且观察

组肺结节直径小于对照组 （P＜0.05）。治疗后，2 组中医证候积分较治疗前下降 （P＜0.05），且观察组中医证

候积分低于对照组 （P＜0.05）。治疗后，2组 FEV1、FVC、FEV1/FVC 水平较治疗前升高 （P＜0.05），且观察组

高于对照组 （P＜0.05）。治疗后，2组 CEA、CA125、CA15-3、TNF-α、IL-1β、IL-6水平较治疗前下降 （P＜

0.05），且观察组低于对照组 （P＜0.05）。治疗后，2 组 IgG、IgA、CD4+、CD4+/CD8+较治疗前升高 （P＜0.05），

且观察组 IgG、IgA、CD4+、CD4+/CD8+高于对照组 （P＜0.05）；2 组 CD8+较治疗前下降 （P＜0.05），且观察组

CD8+低于对照组 （P＜0.05）。2 组不良反应发生率比较，差异无统计学意义 （P＞0.05）。结论：理气化痰方辅

助枸橼酸他莫昔芬片治疗乳腺癌术后肺小结节患者疗效较好，能缩小肺结节，改善肺功能，调节机体免疫功

能，减轻炎症反应。
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Abstract：Objective：To observe the clinical efficacy of Liqi Huatan Prescription as an adjuvant to Tamoxifen 
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Citrate Tablets in the treatment of pulmonary micronodules after breast cancer surgery. Methods：A retrospective study 
was conducted on 85 patients with pulmonary micronodules after breast cancer surgery who were treated at Pinghu 
Hospital of Chinese Medicine from January 2023 to June 2024. They were divided into the control group （42 cases） and 
the observation group （43 cases） based on the treatment methods. The control group received Tamoxifen Citrate Tablets，
while the observation group received Liqi Huatan Prescription in addition to the treatment given to the control group. 
Both groups were treated for six months. The following parameters were compared between the two groups before and after 
treatment：pulmonary nodule diameter， traditional Chinese medicine syndrome scores，pulmonary function indicators 
[forced vital capacity （FVC），forced expiratory volume in one second （FEV1），FEV1/FVC ratio]，serum tumor markers 
[carcinoembryonic antigen （CEA）， carbohydrate antigen 125 （CA125）， carbohydrate antigen 15-3 （CA15-3）]，
serum inflammatory factor levels [tumor necrosis factor-alpha （TNF-α），interleukin-6 （IL-6），interleukin-1β （IL-1β）]，
and immune function indicators [T lymphocyte CD4+ ， CD8+ ， CD4+/CD8+ ratio， immunoglobulin G （IgG），

immunoglobulin A （IgA）]. Results： After treatment， the pulmonary nodule diameter in both groups decreased 
compared with that before treatment （P＜0.05）， and the pulmonary nodule diameter in the observation group was 
smaller than that in the control group （P＜0.05）. After treatment，traditional Chinese medicine syndrome scores in both 
groups decreased compared with those before treatment （P＜0.05），and the scores in the observation group were lower 
than those in the control group （P＜0.05）. After treatment，levels of FEV1，FVC，and FEV1/FVC ratio in both groups 
increased compared with those before treatment （P＜0.05），and the observation group showed higher levels than the 
control group （P＜0.05）. After treatment， levels of CEA，CA125，CA15-3，TNF- α， IL-1β， and IL-6 in both 
groups decreased compared with those before treatment （P＜0.05），and the observation group had lower levels than the 
control group （P＜0.05）. After treatment， levels of IgG， IgA，CD4+，and CD4+/CD8+ ratio in both groups increased 
compared with those before treatment （P＜0.05），and the observation group had higher levels of IgG， IgA，CD4+，

and CD4+/CD8+ ratio than the control group （P＜0.05）；CD8+ levels in both groups decreased compared with those 
before treatment （P＜0.05），and the observation group had lower CD8+ levels than the control group （P＜0.05）. There 
was no statistically significant difference in the incidence of adverse reactions between the two groups （P＞0.05）. 
Conclusion： Liqi Huatan Prescription as an adjuvant to Tamoxifen Citrate Tablets demonstrates certain clinical 
efficacy in patients with pulmonary micronodules after breast cancer surgery， reducing pulmonary nodule size，
improving pulmonary function，regulating immune function，and alleviating inflammatory responses.

Keywords：Pulmonary micronodules；After breast cancer surgery；Liqi Huatan Prescription；Tamoxifen Citrate 
Tablets；Pulmonary function；Inflammatory factors；Immune function

乳腺癌是女性常见的恶性肿瘤，尽管现代

医学在乳腺癌早期诊断、手术治疗及综合治疗

方面取得了显著进展，但乳腺癌术后仍面临并

发症的风险[1-2]。肺部小结节是乳腺癌术后的并

发症之一，肺小结节影像学上表现为肺内小于

等于 3 cm 的阴影，大多数肺结节为良性，但

对于乳腺癌患者而言，肺部小结节的出现需高

度警惕，它可能预示着肿瘤的复发或转移[3]。

枸橼酸他莫昔芬片主要用于预防乳腺癌手术后

复发，适用于雌激素受体阳性的乳腺癌患者[4]。

中医认为乳腺癌发病与肝郁脾虚、冲任失调相

关，而乳腺癌术后肺小结节的形成与气血两

虚、痰瘀互结等有关[5-7]。早期采用中医药干预

治疗能促进良性肺结节消退，降低肺结节癌变
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率[8]。理气化痰方具有疏肝解郁、健脾化湿、

祛痰散结的功效[9]。本研究观察理气化痰方辅

助枸橼酸他莫昔芬片治疗乳腺癌术后肺小结节

的临床疗效，报道如下。

1 临床资料

1.1 诊断标准 乳腺癌诊断参考《中国抗癌

协会乳腺癌诊治指南与规范（2021 年版）》 [10]，

依据患者临床表现、乳腺影像学检查及术后病

理学检查结果明确诊断，其中病理学结果为诊

断金标准。肺小结节诊断参考《肺结节诊治中

国专家共识（2018 年版）》 [11]，胸部 CT 示肺内

单发或多发结节，单个结节直径≤3 cm，表现

为局灶性、类圆形密度增高影，可为实性或亚

实性，不伴肺不张、肺门淋巴结明显肿大及胸

腔积液。

1.2 辨证标准 参考《肺结节中医证候诊断

标准》 [12]辨证为肺脾气虚证。主症：神疲，气

短，乏力，纳差，恶风；次症：舌质淡，脉

细弱。

1.3 纳入标准 符合诊断及辨证标准；年龄

30～55 岁；乳腺癌术后 6 个月以上，病情稳

定，无局部复发及远处转移证据；肺小结节直

径≤1 cm。

1.4 排除标准 妊娠期和哺乳期女性患者；

患有其他重要器官功能障碍患者；合并其他恶

性肿瘤患者；未能配合完成定期随访者。

1.5 一般资料 回顾性选取 2023 年 1 月—

2024 年 6 月于平湖市中医院就诊的 85 例乳腺

癌术后并发肺小结节的患者为研究对象，按照

治疗方式不同分为对照组 42例和观察组 43例。

对照组平均年龄（43.35±7.64）岁；平均体质量

指数（BMI）22.65±2.81；结节平均直径（5.91±
1.23）mm。观察组平均年龄（43.48±7.75）岁；

平均 BMI 22.85±2.73；结节平均直径（5.93±
1.51）mm。2 组一般资料比较，差异无统计学

意义（P＞0.05），具有可比性。本研究通过平

湖市中医院伦理委员会的批准（伦审2022085）。
2 治疗方法

2.1 对照组 给予枸橼酸他莫昔芬片（扬子江

药业集团有限公司，国药准字H32021472，规

格：10 mg/片）治疗，每次1片，每天2次。

2.2 观察组 在对照组基础上予理气化痰方

治疗。处方：生黄芪15 g，白术10 g，天冬12 g，
夏枯草 15 g，玫瑰花 12 g，醋香附 10 g，浙贝

母 10 g，露蜂房 10 g，漏芦 10 g，川芎 10 g，
牡蛎 10 g，预知子 10 g，王不留行 10 g，山药

10 g，红曲 6 g。每天 1剂，水煎取汁分 2次早

晚服用。

2组均治疗6个月。

3 观察指标与统计学方法

3.1 观察指标 ①结节直径。治疗前及治疗

6个月后，采用胸部CT检查评估肺小结节直径

变化，记录最大结节直径。②中医证候积分。

对咳嗽、气短、乏力、纳差等主要症状进行评

分。根据症状无、轻、中、重分别计 0、1、
2、3分，计算治疗前及治疗 6个月后中医证候

积分，积分越高提示症状越严重。③肺功能指

标。治疗前及治疗 6个月后，采用肺功能仪检

测用力肺活量（FVC）、第 1 秒用力呼气容

积（FEV1）及 FEV1/FVC。④血清肿瘤标志物。

于治疗前及治疗 6 个月后采集患者空腹静脉

血，采用化学发光免疫分析法检测癌胚抗

原（CEA）、糖类抗原 125（CA125）及糖类抗原

15-3（CA15-3）水平。⑤血清炎症因子水平。

于治疗前及治疗 6个月后，采集患者空腹静脉

血，采用酶联免疫吸附法检测肿瘤坏死因子-
α（TNF-α）、白细胞介素-6（IL-6）及白细胞介

素-1β（IL-1β）水平。⑥免疫功能指标。于治

疗前及治疗 6 个月后，采集患者空腹静脉血，

采用流式细胞术检测 T 淋巴细胞亚群 CD4⁺、
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CD8⁺及计算CD4⁺/CD8⁺，采用免疫比浊法检测

免疫球蛋白G（IgG）及免疫球蛋白A（IgA）水平。

⑦不良反应。观察并记录 2组治疗期间不良反

应发生情况，主要包括胃肠道反应、肝功能异

常、皮疹、潮热、头晕等。

3.2 统计学方法 采用 SPSS25.0 统计学软件

分析数据。符合正态分布的计量资料以均数±
标准差（x ± s）表示，组间比较采用独立样本 t
检验，组内比较采用配对样本 t检验；计数资

料以百分比（%）表示，采用 χ2检验。P＜0.05
表示差异有统计学意义。

4 治疗结果

4.1 2组治疗前后肺结节直径比较 见表 1。
治疗前，2组肺结节直径比较，差异无统计学

意义（P＞0.05）。治疗后，2组肺结节直径较治

疗前缩小（P＜0.05），且观察组肺结节直径小

于对照组（P＜0.05）。

4.2 2组治疗前后中医证候积分比较 见表2。
治疗前，2组中医证候积分比较，差异无统计

学意义（P＞0.05）。治疗后，2组中医证候积分

较治疗前下降（P＜0.05），且观察组中医证候

积分低于对照组（P＜0.05）。

表1 2组治疗前后肺结节直径比较（x ± s）   mm
组 别

对照组

观察组

t 值

P 值

例数

42
43

治疗前

5.91 ± 1.23
5.93 ± 1.51

-0.063
0.950

治疗后

5.16 ± 1.25①

4.72 ± 1.10①

2.899
0.005

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05。

表2 2组治疗前后中医证候积分比较（x ± s）    分

组 别

对照组

观察组

t 值

P 值

例数

42
43

治疗前

10.75 ± 1.47
10.92 ± 1.38

-0.528
0.599

治疗后

9.57 ± 1.21①

7.56 ± 1.36①

7.177
＜0.001

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05。

4.3 2组治疗前后肺功能指标比较 见表 3。
治疗前，2 组 FEV1、FVC、FEV1/FVC 水平比

较，差异无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，2组
FEV1、 FVC、 FEV1/FVC 水 平 较 治 疗 前 升

高（P＜0.05），且观察组高于对照组（P＜0.05）。
4.4 2组治疗前后肿瘤标志物水平比较 见表4。
治疗前，2组CEA、CA125、CA15-3水平比较，

差异无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，2 组

CEA、CA125、CA15-3水平较治疗前下降（P＜

0.05），且观察组低于对照组（P＜0.05）。

表3 2组治疗前后肺功能指标比较（x ± s）
组 别

对照组

观察组

t 值

P 值

例数

42
43

FEV1（L）
治疗前

1.53 ± 0.12
1.55 ± 0.11

-0.492
0.624

治疗后

1.69 ± 0.15①

2.18 ± 0.18①

-13.630
＜0.001

FVC（L）
治疗前

2.37 ± 0.21
2.35 ± 0.16

0.495
0.622

治疗后

2.48 ± 0.23①

2.87 ± 0.24①

-6.124
＜0.001

FEV1/FVC（%）

治疗前

64.95 ± 7.70
65.38 ± 5.24

-0.301
0.764

治疗后

68.20 ± 6.54①

75.92 ± 5.19①

-6.036
＜0.001

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05。

表4 2组治疗前后肿瘤标志物水平比较（x ± s）
组 别

对照组

观察组

t 值

P 值

例数

42
43

CEA（ng/mL）
治疗前

5.43 ± 1.11
5.50 ± 1.14

-0.260
0.795

治疗后

3.72 ± 1.03①

2.66 ± 1.01①

4.792
＜0.001

CA125（U/mL）
治疗前

13.83 ± 1.71
13.91 ± 1.61

-0.228
0.820

治疗后

12.02 ± 1.41①

10.64 ± 1.05①

5.490
＜0.001

CA15-3（U/mL）
治疗前

19.81 ± 2.28
19.85 ± 2.02

-0.089
0.929

治疗后

15.06 ± 1.92①

11.56 ± 1.67①

8.971
＜0.001

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05。
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4.7 2组不良反应发生率比较 治疗期间，对

照组出现恶心、胃肠道不适、皮疹、失眠各

1 例，不良反应总发生率为 9.52%（4/42）。观

察组出现水肿、胃肠道不适各 1例，不良反应

总发生率为4.65%（2/43）。2组不良反应发生率

比较，差异无统计学意义（χ2=0.769，P=0.381＞
0.05）。

5 讨论

乳腺癌患者术后肺部出现小结节的原因复

杂多样，可能与化疗药物、自身免疫力降低、

肺内淋巴结肿大或肺部原发良性肿瘤等有

关[13]。枸橼酸他莫昔芬片通过阻断雌激素受

体，减少雌激素对乳腺组织的刺激，从而抑制

乳腺癌细胞的生长，在乳腺癌术后辅助治疗

中，其能降低复发风险[14-15]，但对术后肺小结

节的改善作用有限。中医认为，乳腺癌术后患

者正气亏虚，兼见气机郁滞、痰浊内阻，痰瘀

互结于肺，进而形成肺部结节。理气化痰方具

有理气散结、化痰消癥之效，契合本病气滞痰

凝之基本病机，有助于促进肺小结节吸收并改

善临床症状。

理气化痰方中生黄芪补肺益气，白术、山

药健脾生津，天冬滋阴润燥，夏枯草、牡蛎散

结消肿，玫瑰花、醋香附、预知子疏肝理气解

郁，浙贝母、露蜂房、漏芦清热解毒，川芎、

王不留行、红曲活血祛瘀，共奏益气健脾、理

气化痰、活血散结之功。本研究结果显示，观

察组治疗后中医证候积分及 CEA、CA125、

表5 2组治疗前后炎症因子水平比较（x ± s）   ng/L
组 别

对照组

观察组

t 值

P 值

例数

42
43

TNF-α
治疗前

36.48 ± 3.11
36.50 ± 2.32

-0.030
0.976

治疗后

32.39 ± 2.00①

27.89 ± 2.61①

10.341
＜0.001

IL-1β
治疗前

35.25 ± 2.26
35.34 ± 2.33

-0.181
0.857

治疗后

24.51 ± 2.34①

21.15 ± 2.28①

10.008
＜0.001

IL-6
治疗前

20.83 ± 2.37
20.92 ± 2.52

-0.172
0.864

治疗后

18.70 ± 1.65①

16.24 ± 1.53①

8.197
＜0.001

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05。

4.5 2组治疗前后炎症因子水平比较 见表5。
治疗前，2组 TNF-α、IL-1β、IL-6水平比较，

差异无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，2 组

TNF-α、IL-1β、IL-6 水平较治疗前下降（P＜

0.05），且观察组低于对照组（P＜0.05）。

4.6 2组治疗前后免疫功能指标比较 见表6。
治疗前，2组IgG、IgA、CD4+、CD8+、CD4+/CD8+

比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，

2 组 IgG、 IgA、CD4+、CD4+/CD8+较治疗前升

高（P＜0.05）， 且 观 察 组 IgG、 IgA、 CD4+ 、

CD4+/CD8+高于对照组（P＜0.05）；2 组 CD8+较

治疗前下降（P＜0.05），且观察组 CD8+低于对

照组（P＜0.05）。

表6 2组治疗前后免疫功能指标比较（x ± s）
组 别

对照组

观察组

t 值
P 值

例数

42
43

IgG（g/L）
治疗前

6.12 ± 1.24
6.19 ± 1.22

-0.262
0.794

治疗后

9.53 ± 1.22①

11.72 ± 1.35①

-7.841
＜0.001

IgA（g/L）
治疗前

0.76 ± 0.18
0.79 ± 0.21

-0.706
0.482

治疗后

1.42 ± 0.24①

2.16 ± 0.32①

-12.039
＜0.001

CD4+（%）

治疗前

34.46 ± 2.48
34.55 ± 2.32

-0.170
0.866

治疗后

36.77 ± 2.01①

39.93 ± 2.24①

-6.840
＜0.001

CD8+（%）

治疗前

25.97 ± 1.86
25.92 ± 1.97

0.119
0.906

治疗后

24.14 ± 1.65①

22.98 ± 1.43①

3.466
0.001

CD4+/CD8+

治疗前

1.33 ± 0.14
1.34 ± 0.15

-0.413
0.681

治疗后

1.51 ± 0.15①

1.75 ± 0.16①

-7.108
＜0.001

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05。
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CA15-3 水平均低于对照组，提示理气化痰方

联合枸橼酸他莫昔芬片不仅有助于改善患者临

床症状，还可能对乳腺癌术后肺小结节的疾病

进程产生一定干预作用。分析其原因，一方

面，乳腺癌术后患者多存在正气亏虚、气机失

调，肺失宣降，脾失健运，痰湿内生，痰气交

阻而结于肺；另一方面，术后长期内分泌治疗

虽可降低肿瘤复发风险，但对肺小结节及伴随

症状的改善作用相对有限。理气化痰方具有益

气健脾、理气化痰、活血散结之效。故在常规

内分泌治疗基础上加用理气化痰方，能够从整

体上调节机体状态，改善气滞痰凝、痰瘀互结

之病机，从而促进症状缓解并抑制结节进展。

本研究进一步显示，观察组治疗后肺小结节直

径低于对照组，说明理气化痰方联合枸橼酸他

莫昔芬片在促进结节缩小方面具有一定优势。

肺小结节的形成并非单一因素所致，除术后炎

症反应外，还与局部微循环障碍、痰瘀互结及

组织修复异常有关。中医认为痰凝、气滞、血

瘀是结节形成的重要病理基础，理气化痰方既

可行气解郁，又可化痰软坚、活血散结，有助

于改善局部痰瘀阻滞状态，促进结节吸收。现

代研究也提示，部分理气、化痰、活血类中药

具有调节炎症反应、改善局部血液循环及抑制

异常组织增生的作用[16-17]。此外，本研究结果

显示，观察组治疗后 FEV1、FVC 及 FEV1/FVC
均高于对照组，提示理气化痰方联合治疗可进

一步改善患者肺通气功能。其原因可能在于，

肺小结节虽多为局灶性病变，但可在一定程度

上影响肺气宣发与肃降功能，并伴随咳嗽、胸

闷、气短等症状，进而影响肺功能指标。理气

化痰方通过宣肺理气、健脾化痰，可减轻痰浊

阻肺和气机不畅所致的肺失宣降状态；同时，

结节缩小及炎症减轻后，肺组织局部通气和换

气功能亦可得到改善。因此，观察组肺功能指

标改善更明显，提示该方在缓解症状的同时，

可以促进肺功能恢复。

炎症因子是机体免疫系统响应外来病原体

或组织损伤时分泌的一类小分子蛋白质[18]。本

研究结果显示，治疗后观察组TNF-α、IL-1β、
IL-6水平低于对照组，提示理气化痰方联合枸

橼酸他莫昔芬片有助于减轻乳腺癌术后肺小结

节患者的炎症反应。其原因可能与理气化痰方

益气扶正、化痰散结、调节机体炎症状态有

关[19-20]。研究表明，肺部小结节可能导致患者

T淋巴细胞亚群比例失衡，免疫球蛋白水平异

常，这些变化会影响患者的免疫功能和治疗效

果[21]。本研究中，治疗后观察组 IgG、 IgA、

CD4+、CD4+/CD8+高于对照组，CD8+低于对照

组，提示该联合方案可改善患者免疫功能。

综上所述，理气化痰方辅助枸橼酸他莫昔

芬片治疗乳腺癌术后肺小结节患者疗效较好，

能缩小肺结节，改善肺功能，调节机体免疫功

能，减轻炎症反应。
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