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［摘要］ 目的 探讨鼻咽癌( NPC) 患者放疗前后心率变异性( HRV) 及对胃排空功能的影响。方法 应

用 24 h 动态心电图及口服钡条对 30 例 NPC 患者放疗前、放疗中和放疗后 24 h HRV 时域指标和频域指标以

及 5 h 胃排空率进行检测分析。结果 ( 1) NPC 患者放疗前、放疗中和放疗后 HRV 分析比较表明: ①时域指

标 SDNN、rMSSD 和 pNN50 差异有统计学意义( P ＜ 0. 01) ; 两两比较后，SDNN 放疗后显著低于放疗前和放疗

中( P ＜ 0. 01 或 ＜ 0. 05) ，rMSSD 和 pNN50 放疗后显著低于放疗前( P ＜ 0. 01) ，与放疗中比较差异无统计学意

义( P ＞ 0. 05) 。②频域指标 LF、HF 和 TP 差异有统计学意义( P ＜ 0. 05) ; 两两比较后，LF 放疗后显著低于放

疗前和放疗中( P 均 ＜ 0. 05) ，HF 和 TP 放疗后显著低于放疗前( P ＜ 0. 05) ，与放疗中比较差异无统计学意义

( P ＞ 0. 05) 。( 2) 胃排空率检测分析表明: 放疗前、放疗中和放疗后 5 h 胃排空率差异有统计学意义( P ＜
0. 05) ; 两两比较后，胃排空率放疗后显著低于放疗前( P ＜ 0. 01 ) ，与放疗中比较差异无统计学意义( P ＞
0. 05) 。结论 NPC 患者放射治疗随着照射剂量增加 HRV 降低越显著，提示鼻咽癌患者放疗后可能通过抑

制迷走神经活性，影响交感-迷走神经平衡，从而影响自主神经调节，导致胃排空功能下降。
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The study of heart rate variability and gastric emptying before and after radiotherapy in nasopharyngeal car-
cinoma patients CAI Lian-ying，ZHANG Qin，YANG Su-ping，et al． Department of Gastroenterology，the People’s
Hospital of Guangxi Zhuang Autonomous Region，Nanning 530021，China

［Abstract］ Objective To explore the clinical significance of detection of heart rate variability( HRV) and
gastric emptying in nasopharyngeal carcinoma( NPC) patients after radiotherapy．Methods 24-hour holter recordings
were detected for analysis of time domain and frequency domain index of HRV and the evaluation of the gastric empty-
ing was performed using barium stick in 30 NPC patients in before-radiotherapy，mid-radiotherapy and after-radiother-
apy． Results There were all results of HRV in 30 NPC cases after radiotherapy as followed: ( 1) There was statistical
significance in the time domain index( SDNN，rMSSD，pNN50) comparison of three stages radiotherapy( P ＜ 0. 01) ．
Compared with the before-radiotherapy and mid-radiotherapy，SDNN was lower in after-radiotherapy ( P ＜ 0. 01 or P ＜
0. 05) ; rMSSD and pNN50 in after-radiotherapy was lower than in before-radiotherapy ( P ＜ 0. 01 ) ; ( 2 ) There was
statistical significance in the frequency domain index ( LF，HF，TP) comparison of three stages radiotherapy ( P ＜
0. 05) ． Compared with the before-radiotherapy and mid-radiotherapy，LF was lower in after-radiotherapy ( P ＜ 0. 05) ;

HF and TP in after-radiotherapy was lower than in before-radiotherapy ( P ＜ 0. 05) ． ( 3) There was statistical signifi-
cance in 5-hour gastric emptying rate comparison of three stages radiotherapy( P ＜ 0. 05) ; 5-hour gastric emptying rate
in after-radiotherapy was lower than in before-radiotherapy ( P ＜ 0. 01) ． Conclusion HRV of NPC patients has be-
come significantly decreasing with increasing of radiation doses． It indicates that the activity of vagus nerves is inhibi-
ted after radiotherapy in NPC patients，and has effect on sympathetic-vagal balance and autonomic nerves regulation．
This leads to the decreasing of the gastric emptying．

［Key words］ Nasopharyngeal Carcinoma; Radiotherapy; Heart rate variability; Autonomic nerves;
Gastric emptying
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广西是我国鼻咽癌( NPC) 的高发地区之一，目

前放射治疗仍是 NPC 主要的治疗手段。在 NPC 常

规放射治疗方案中，放射线在杀伤肿瘤细胞的同时，

也不可避免地对正常脑组织结构和功能造成损伤，

而引发放射性脑病。另外辐射对自主神经调节功能

造成的影响可导致自主神经功能紊乱，发生多种鼻

咽癌放疗后并发症。本研究拟通过应用 24 h 动态

心电图心率变异性( HRV) 的分析及钡条胃排空功

能的分析，观察 NPC 患者放疗前、放疗中、放疗后的

HRV 及胃排空功能情况，探讨 HRV 分析在 NPC 患

者放疗后的临床应用价值，报告如下。
1 对象与方法

1. 1 研究对象 选择 2007-01 ～ 2010-10 我院收治

的 NPC 患者 30 例，年龄 24 ～ 61( 45. 60 ± 11. 34) 岁。
其中男 18 例，女 12 例。入选病例标准: 病理诊断为

鼻咽部低分化鳞癌的初次放射治疗患者。排除病例

标准: ( 1) 有遗传病史，如高血压、糖尿病以及急性

脑血管病者; 有其他脏器严重疾病史者。( 2 ) 已经

接受过鼻咽癌放化疗者。( 3 ) 有头颈部外伤史者。
( 4) 有心律失常者。( 5 ) 有其他可影响心脏自主神

经系统功能者。( 6 ) 有腹部手术史及肿瘤腹腔转

移者。
1. 2 NPC 治疗方法 使用西门子直线加速器 6-
MVX 对 NPC 进行照射。常规放射治疗剂量为 55 ～
65 Gy，部位为面颈联合野 + 耳前野 + 颈部切线野。
1. 3 研究方法

1. 3. 1 动态心电图检查 对 NPC 患者于放射治疗

前、放射治疗中、放射治疗后及脑部颞叶照射剂量在

15 ～ 35 Gy 和 45 ～ 65 Gy 范围时，分别进行动态心电

图检查。检查设备采用美国世纪 3000 型 24 h 动态

心电图( 12 导联) 记录分析系统( 受试者在检查期间

正常生活) ，通过计算机转换分析，以人机对话方式

检查 24 h 窦性心律，并进行 HRV 分析。
1. 3. 2 标准餐准 备 方 便面 80 g，鸡蛋 50 g，水

300 ml。进餐要求在 15 min 内完成，进餐过程中分

4 ～ 5次吞服( 不可嚼碎) 20 根特制的小钡条。
1. 3. 3 钡条胃排空测定 检查当日，受试者需空腹

8 h 以上，进标准餐同时服用 20 粒小钡条。餐毕立

即服用 20%硫酸钡 20 ml，在不遮蔽标志物的同时，

又显示胃轮廓，进而判断标志物的位置。于餐后 5 h
摄腹部 X 线片 1 张。判定胃内小钡条的个数，胃排

空结果由实验者和放射科医师共同判断并计算胃排

空率。胃排空率( % ) = ( 20 － 胃内小钡条残留数) /
20 × 100%。
1. 3. 4 HRV 分析指标 参照欧洲心脏病协会、北

美起搏电生理学会专家委员会和中华心血管病杂志

编委会心率变异性对策专题组先后提出的推荐选用

指标［1，2］，选用 24 h 长时程分析指标。( 1 ) 时域指

标:①SDNN( NN 间期标准差，是衡量整体 HRV 大

小的最直观指标) ;②SDANN( NN 间期均值标准差，

是反映 HRV 反应中慢变化成分) ; ③ rMSSD ( 相邻

NN 间期均值的均方根，是反映 HRV 反应中快变化

成分) ;④pNN50( NN 相邻间期差值超过 50 ms 的心

搏数所占百分比) 。( 2) 频域指标:①TP( 总功率，反

映所有 NN 间期总的变异) ; ②ULF( 超低频功率) ;

③VLF( 极低频功率) ; ④LF ( 低频功率) ; ⑤HF ( 高

频功率) ;⑥LF /HF( 低频功率与高频功率的比值) 。
1. 4 统计学方法 应用 SPSS10. 0 统计软件进行数

据处理，计量资料以均数 ± 标准差( 珋x ± s) 表示，多个

样本均数比较采用单因素方差分析，P ＜ 0. 05 为差

异有统计学意义。
2 结果

2. 1 NPC 患者放疗前、放疗中和放疗后 24 h HRV
时域指标比较 三个放疗阶段比较 SDNN、rMSSD、
pNN50 差异有统计学意义( P ＜ 0. 01 ) 。两两比较

后，SDNN 放疗后显著低于放疗前和放疗中; rMSSD
和 pNN50 放疗后显著低于放疗前，与放疗中比较差

异无统计学意义( P ＞ 0. 05 ) 。SDANN 三个放疗阶

段比较差异无统计学意义( P ＞ 0. 05) 。见表 1。

表 1 NPC 患者放疗前、放疗中和放疗后 24 h HRV 时域指标比较( 珋x ± s)

阶 段 例数 SDNN( ms) SDANN( ms) rMSSD( ms) pNN50( % )

放疗前 30 169. 10 ± 52. 37 134. 65 ± 57. 67 40. 77 ± 20. 09 15. 25 ± 12. 65

放疗中 30 155. 24 ± 36. 94 124. 43 ± 38. 52 30. 00 ± 12. 61 9. 54 ± 5. 57

放疗后 30 125. 77 ± 30. 90＊△ 131. 22 ± 64. 32 24. 41 ± 9. 88# 7. 16 ± 4. 41#

F － 10. 506 0. 137 6. 829 6. 215

P － 0. 000 0. 873 0. 004 0. 006

注: 与放疗前比较，* P ＜ 0. 01，#P ＜ 0. 05; 与放疗中比较，△P ＜ 0. 05
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2. 2 NPC 患者放疗前、放疗中和放疗后 24 h HRV
频域指标比较 三个放疗阶段比较 LF、HF 和 TP 差

异有统计学意义( P ＜ 0. 05) 。两两比较后，LF 放疗

后显著低于放疗前和放疗中( P ＜ 0. 05 ) ; HF 和 TP

放疗后显著低于放疗前( P ＜ 0. 05 ) ，与放疗中比较

差异无统计学意义 ( P ＞ 0. 05 ) 。ULF、VLF 和 LF /
HF 三个 放 疗 阶 段 比 较 差 异 无 统 计 学 意 义 ( P ＞
0. 05) 。见表 2。

表 2 NPC 患者放疗前、放疗中和放疗后 24 h HRV 频域指标比较( 珋x ± s)

阶 段 例数 ULF( mV) VLF( mV) LF( mV) HF( mV) LF /HF( mV) TP( mV)

放疗前 30 726. 50 ± 404. 94 1367. 86 ± 692. 57 976. 36 ± 563. 61 1031. 04 ± 679. 26 1. 30 ± 1. 05 4101. 75 ± 1880. 19

放疗中 30 742. 36 ± 352. 27 1231. 71 ± 489. 83 914. 79 ± 545. 40 658. 47 ± 466. 69 1. 66 ± 0. 72 3547. 33 ± 1203. 21

放疗后 30 675. 64 ± 410. 57 1027. 36 ± 563. 97 587. 17 ± 359. 03＊△ 397. 71 ± 264. 95* 1. 88 ± 1. 22 2687. 88 ± 1367. 44*

F － 0. 158 1. 558 3. 998 7. 266 1. 153 6. 105

P － 0. 855 0. 230 0. 031 0. 003 0. 331 0. 007

注: 与放疗前比较，* P ＜ 0. 05; 与放疗中比较，△P ＜ 0. 05

2. 3 NPC 患者放疗前、放疗中和放疗后 5 h 胃排空

率比较 放疗前 5 h 钡条排空率为( 86. 17 ±15. 78) %，

放疗中 5 h 钡条排空率为( 80. 81 ± 16. 22 ) %，放疗

后 5 h 钡 条 排 空 率 为 ( 73. 67 ± 18. 81 ) %，( F =
4. 223，P = 0. 018) 。三个放疗阶段 5 h 胃排空率比

较差异有统计学意义( P ＜ 0. 05 ) 。两两比较后，胃

排空率放疗后显著低于放疗前( P ＜ 0. 05 ) ，与放疗

中比较差异无统计学意义( P ＞ 0. 05) 。
3 讨论

3. 1 目前认为 HRV 分析作为评价心脏自主神经活

性、均衡性及其相关病理状态的无创检测方法，其应

用价值已在自主神经活动与多种心血管疾病和非心

血管疾病之间的关系评价中得到肯定［2］。HRV 分

析的大小能反映自主神经系统活动的状态，当其受

损时，HRV 降低，提示迷走神经张力降低或交感神

经张力增高［3］。
3. 2 本研究通过对 NPC 患者放疗前、放疗中和放

疗后 24 h HRV 时域和频域指标分析比较，结果显

示放疗后与放疗前或放疗中 HRV 时域指标 SDNN、
rMSSD 和 pNN50 均明显下降( P ＜ 0. 01 ) ; 频域指标

LF、HF 和 TP 在放疗后均明显下降( P ＜ 0. 05) ，提示

迷走神经张力降低，进而对心脏的抑制作用减弱，导

致交感神经占优势。本研究还发现随着照射剂量逐

渐增加至 45 ～ 65 Gy 后，HRV 降低越显著，提示心

脏自主神经活性改变与放疗照射剂量有关。其可能

的原因是: NPC 患者在放射治疗期间，放射线在杀

伤肿瘤细胞的同时，不可避免地对正常脑组织结构

和功能造成损伤［4］，因此有可能直接累及丘脑及丘

脑下部或间接刺激下丘脑和脑干以下植物神经中

枢，导致垂体、肾上腺机能亢进及儿茶酚胺分泌增

加，而使心脏自主神经功能紊乱［5］。当自主神经对

心脏的调节能力下降时，心肌细胞电位不稳定性增

强，室颤阈降低，易发生猝死［6］。
3. 3 NPC 患者放疗会发生皮肤黏膜损伤、口腔炎、
食欲下降、恶心、呕吐、腹痛、腹泻或便秘等诸多毒副

反应［7］。目前虽然核素显像方法可以准确反映胃

内食物容量的变化，能真实反映胃的正常或异常运

动功能，方法合乎生理，已被国际公认为测定胃运动

功能的金标准，但是由于对设备要求高，且费用昂

贵，需时较长，尚不能普遍应用于临床［8］。胃对不

透 X 线标志物的排空检测方法比较经济，易被接

受，与放射性核素法具有较好的相关性［9］。本研究

通过对 NPC 患者放疗前、放疗中和放疗后 5 h 钡条

胃排空率的比较，发现放疗后胃排空率较放疗前明

显下降( P ＜ 0. 01) ，随着照射剂量逐渐增加至 45 ～
65 Gy 后，胃排空率下降明显。研究表明，放疗可影

响胃运动功能，造成胃排空减慢。其发生原因可能

为: ( 1) 胃的运动方式( 包括容受性舒张和蠕动，迷

走神经张力低下) 可导致近端胃容受性舒张障碍和

胃窦收缩减弱而引起胃排空障碍。现已公认 HRV
主要受控制心脏节律的交感神经和副交感神经的影

响，因此把 HRV 也看成是了解人体植物神经系统功

能状态的一种方便窗口［10］。本研究通过对 NPC 患

者放疗前、放疗中和放疗后 24 h HRV 时域、频域指

标分析比较，显示 NPC 患者化疗后，HRV 的多项观

察指标降低，提示出现迷走神经张力降低，而迷走神

经张力降低，可导致胃排空减慢。( 2 ) 放射线在杀

伤肿瘤细胞的同时，不可避免地对正常脑组织结构

和功能造成损伤［5］。形态学已证实，海马、杏仁核

及下丘脑间有双向性神经通路，对胃肠道运动、分泌

机制和摄食行为以及相关的情绪、心理变化等都有

着重要的影响［11］。

·999·中国临床新医学 2012 年 11 月 第 5 卷 第 11 期



综上所述，鼻咽癌患者在放射治疗中随着照射

剂量的增加，HRV 及胃排空率均明显下降，提示一

方面鼻咽癌患者放疗后，可能主要通过抑制迷走神

经张力，使自主神经对心脏的调节能力下降，影响交

感-迷走神经平衡，从而使交感神经占优势，增加了

发生恶性心律失常的风险; 另一方面，通过抑制迷走

神经张力，引起胃排空功能障碍。因此，通过 HRV
分析能了解放射所致的心脏自主神经调节功能改

变，间接地评价放射性自主神经功能，为临床治疗提

供了重要依据。
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抗体基因芯片应用于检测鼻咽癌组织切片
蛋白质表达谱的研究
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［摘要］ 目的 研究应用抗体基因芯片检测鼻咽癌组织特异性蛋白质表达谱的新技术方案。方法 利

用噬菌体抗体库筛选出抗鼻咽癌的特异性抗体库，以扩增抗体基因 V-D-J 片段作为标识分子用于制备抗体基

因芯片; 通过特异性抗体库与鼻咽癌肿瘤组织结合后，使标记引物扩增的 V-D-J 序列与抗体基因芯片进行杂

交后显示癌组织的蛋白质表达谱，从而选择性通过免疫组织化学显示其中关键性蛋白质原位表达状况。结果

肿瘤组织结合的抗体滴度可达到 106 ～ 108 数量级，标记的 DNA 分子效价约为 10 －6 ～ 10 －8，以该文一次检测

20 个抗体为例，基因芯片检出有 10 ～ 14 个阳性蛋白质表达谱; 免疫组织化学可显示阳性抗体在细胞中的结

合部位。结论 以抗体基因芯片为核心的技术方案，能在组织切片上同时检测含多个蛋白质表达谱，可以广

泛应用于基础研究和临床诊疗过程。
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