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未吸烟人群慢性阻塞性肺疾病与肺癌危险关系的系统评价 

沈 丹，江德鹏，蒋幼凡 

(重庆医科大学第二附属医院呼吸科，重庆 400010) 

【摘 要】目的：探讨未吸烟人群慢性阻塞性肺疾病与肺癌之间的相互关系，为预防决策提供依据。方法：计算机检索PubMed、 

中文科技期刊数据库(VIP)、中国期刊全文数据库(CNKI)、万方数字化期刊全文数据库，筛选研究未吸烟人群慢性阻塞性肺疾 

病与肺癌之间关系的文献，对纳入的文献进行质量评价，采用 Review Manager 5-3软件进行 Meta分析。结果：共纳入 9篇文献， 

包括肺癌组 2 089例，对照组4 519例。Meta分析结果提示，未吸烟人群慢性阻塞性肺疾病与肺癌关系明显，合并OR值为 1．46 

(95％CI=1．26～1．70)。这种联系在 白种人明显(OR=I．58；95％CI=1．20—2．08)，亚洲人中无统计学意义(OR=I．25；95％CI=0．98～ 

1．59)。慢阻肺、慢性支气管炎、肺气肿合并OR值分别为 1．46(95％CI=1．04～2．03)、1．64(95％CI=1．15～2．36)和1．47(95％CI=1．17～ 

1．83)。结论：慢性阻塞性肺疾病与肺癌可能密切相关。 
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Chronic obstructive pulmonary diseases and risk of lung cancer among 

n0asm okers：a systema【tlC reVleW 

Shen Dan，Jiang Depeng，Jiang Youfan 

(Department ofRespiratory，the Second Affiliated Hospital，Chongqing Medical University) 

【Abstraet]Objeetlve：To provide evidence for decision-making Oil lung cancer prevention through studying the risk between chronic 

obstructive pulmonary diseases(COPD)and lung cancer among nonsmokers．Methods：A literature search was conducted in 

PubMed，VIP，CNKI and WangFang to select the relevant publications on the association between chronic obstructive pulmonary dis- 

eases and lung cancer among nonsmokers．Quality of enrolled literatures was assessed and software of Review Manager 5．3 Was em— 

ployed to conduct Meta analysis．Results：Nine studies(2 089 cases and 4 519 controls)were identified．The morbidity rate of chronic 

obstructive pulmonary diseases was significantly different between lung cancer patients and controls，the pooled odd ratio was 

1．46(95％CI=1．26 to 1．70)．The difference was obvious in White population(OR=I．58；95％CI=1．20 to 2．08)，but there was no sta— 

tistical difference in Asian population(OR=I．25；95％CI=0．98 to 1．59)．COPD was significantly associated tll the odds for increased 

risk of lung cancer(pooled OR=I．46；95％CI=1．04 to 2．03)，SO were chronic bronchitis(OR=1．64；95％C／=I．15 to 2．36)and em- 

physema(OR=1．47；95％CI=1．17 to 1．83)．Conclusion：The morbidity of COPD is probably associated tll lung cancer smoking． 

【Key words]lung cancer；chronic obstructive pulmonary diseases；Meta analysis 

肺癌是我国最常见的恶性肿瘤之一。全国肿瘤 

登记中心 2014年发布的数据显示．2010年，我国新 

发肺癌病例 60．59万，居恶性肿瘤首位，占恶性肿瘤 

新发病例的19．59％。肺癌可能与吸烟、氡暴露史、职 

业史、患癌史、肺癌家族史、疾病史(慢性阻塞性肺 

疾病或肺结核)、烟雾接触史(被动吸烟暴露)有 
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关[11。其中慢性阻塞性肺疾病，指具有气流受限特征 

的慢性支气管炎(慢支炎)、肺气肿或慢支炎合并肺 

气肿，具有极高的患病率。若能明确慢性阻塞性肺 

疾病与肺癌之间关系，这对于人们早期预防、早期 

发现、早期诊断肺癌具有重大意义。 

最近一些流行病学研究表明慢性阻塞性肺疾 

病患者肺癌发病率明显增高[21。也有研究报导存在 

不同意见。但既往报导都未能很好控制吸烟因素的 

}昆杂偏倚，为进一步明确两者之间联系，拟从循证 

医学的角度系统评价未吸烟人群慢性阻塞性肺疾 

病与肺癌风险之间的关系。 
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1 文献与方法 

1．1 纳入 与排 除标 准 

纳入标准：①病例组与对照组在年龄、性别 、种族、吸烟 

程度条件匹配；②病例组中所有肺癌病人均有组织病理学活 

检报告；③慢性阻塞性肺疾病(或慢性支气管炎，肺气肿)均 

由内科医师诊断，初诊时间至少早于人组前 1年；④非吸烟 

者定义为一生中吸烟支数少于100支者。排除标准：①综述 

类文献；②数据不完整；③文献质量差；④无全文文献；⑤对 

于相同数据来源的重复报道，选用最新近报道或最大样本量 

的研究，其余文献均排除。 

1．2 文献检索 

检索PubMed、CNKI、万方及维普数据库，收集公开发表 

的关于未吸烟人群慢性阻塞性肺疾病与肺癌危险性的研究。 

主要检索词包括 chronic obstructive pulmonary diseases、em— 

physema chronic bronchitis lung cancer lung neoplasm、non_一 

smoking：肺癌、肺肿瘤、慢性阻塞性肺疾病、慢性支气管炎、 

肺气肿、未吸烟。检索采取主题词和自由词结合的形式，并手 

工检索相关文献。检索时间为1995年 1月至2015年 1月。 

1．3 质量评价与数据提取 

由2位研究员按纳入排除标准分别独立纳入试验 、提取 

信息和评价质量，进行交叉对比，如有争议，由第3位研究员 

介入。病例一对照研究均采用了Newcastle—Ottawa Scale 

(NOS)量表进行了质量评价，拟定 1～3分为低质量文献，4—9 

分为高质量文献。 

1．4 统计学分析 

采用 Review Manager 5_3软件对未吸烟人群慢性阻塞性 

肺疾病与肺癌关联强度进行统计学分析，计算各研究的效应 

指标比值l：E(odd ratio，OR)及其 95％可信区间(95％C／)。在合 

并效应量前需进行异质性检验。当异质性检验结果为P>0．10 

且 ≤50％时，可认为多个同类研究间具有同质性，选用固定 

效应模型计算合并效应量；当P≤0．10且F>50％时，可认为 

多个研究间有异质性，选用随机效应模型计算合并效应量。 

绘制Meta分析结果的森林图和漏斗图。 

2 结 果 

2．1 纳入研究的基本信息 

共检索出2 560篇相关文献。通过阅读文章题目、摘要 

及全文后。排除重复研究、综述、信件及会议报道等明显不相 

关文献．其次排除未对慢性阻性塞肺疾病与肺癌之间关系进 

行吸烟程度分层研究的文献，最后纳入 9篇文献．3_1”，其中包 

括中文文献2篇，英文文献7篇，发表年度为1995至2015年。 
一 共有6 608例研究对象纳入，包括2 089例肺癌患者，4 519 

例对照组。所有肺癌患者均由病理学证据确诊。所有纳入研 

究的作者、发表年度、样本量等基本信息详见表 1。 

2．2 文献方法学质量评价 

本文纳入的9篇病例一对照研究均为较高质量文献。纳 

入研究的方法学质量评价详见表2。 

表 1 纳入文献的基本信息 

Tab．1 Basic characteristics of the ineluded studies 

选择 暴露因素的测量 

纳入研究 冀 病 对照选择对照腚 砒性 髓 鼢 
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2．3 Meta分析结果 

本组纳入的各研究具有统计学同质性( 33％，P=-0．16)， 

采用固定效应模型进行合并分析。计算出未吸烟人群中慢性 

阻塞性疾病患病率与肺癌风险的合并 OR值为 1．46(95％C／= 

1．26～1．70)(图 1)。 

对未吸烟人群慢性阻塞性肺疾病与肺癌患病风险进行 

种族亚组分析 ，Meta分析结果表明：这种差异在白种人明显 

(OR=I．58；95％CI=1．20～2．o8)，亚洲人中无统计学差异(OR= 

1．25；95％CI=0．98~1．59)(图 2)。 

对未吸烟人群慢阻肺、慢性支气管炎、肺气肿与肺癌之 

间关系分组讨论，合并OR值分别为1．46(95％CI=1．04～2．03)、 

1．64(95％CI=1．15～2．36)和 1．47(95％CI=1．17—1．83)(图3)。 
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图 1 COPD与肺癌风险的森林图 

Fig．1 Forest plot of the risk between COPD and lung cancer 
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Fig．2 Forest plot of the racial diversity of the risk between COPD and lung cancer 
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Fig．3 Forest plot of the risk between COPD。chronic bronchitics，emphysema and lung cancer 
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2．4 发表偏倚检测 

漏斗图中每个点代表纳入的一个独立研究 ，漏斗图左右 

两侧基本对称 (图4)，提示本次 Meta分析无明显发表偏倚。 
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图 4 纳入研究的漏斗图 

Fig．4 funnel plots of included studies 

慢性阻塞性肺疾病与肺癌均是临床上常见的 

肺部疾病，深人研究慢性阻塞性肺疾病与肺癌危险 

关系具有重大临床实践价值。有研究报导指出，慢 

性阻塞性肺疾病能显著增加肺癌发病风险。慢性炎 

症被认为是2种疾病最重要的共同发病机理。慢性 

炎症引起气道上皮黏液分泌增加，小气道狭窄与重 

塑，导致了慢性阻塞性肺疾病的发生[ 。同时气道炎 

症可导致肺细胞的氧化损伤及 DNA突变。肺组织 

反复的损伤和修复，使细胞周期延长、增加了遗传 

错误的可能性。并且炎症诱导的介质表达上调。促进 

上皮向间质转化，导致肺癌的发生【l3】。而Wang等[51 

报导未吸烟人群慢性阻塞性肺疾病不能增加肺癌 

患病风险，其具体机制尚不明确。 

本篇 Meta分析在之前的研究基础上扩大样本 

量，发现慢性阻塞性肺疾病、慢支炎、肺气肿均与肺 

癌密切相关，且这种联系在白种人中尤为显著。这 

提示我们临床工作者应做好慢性阻塞性肺疾病患 

者长期随访工作，高度重视各种新出现的症状和体 

征，并定期进行胸部影像学等检查，以提高肺癌的 

早期诊疗。 

但本研究存在一定的局限性。首先，多数研究 

为小规模的临床研究，整体的临床样本量仍然偏小。 

此外，本次Meta分析只纳入了中英文文献，不排除 

加入其他语种文献后Meta分析结果发生改变的可 

能。第三，本篇 Meta分析仍存在残余混杂，一些混 

杂因素未被考虑人内(如生物燃料烟雾、被动吸烟)。 

因此，为得到较全面、合理的结论，仍需开展大量的 

多中心及大样本的病例对照研究，进一步探讨未吸 

烟人群慢性阻塞性肺疾病提高肺癌发病率的具体 

机制 
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