
书书书

鼻咽癌专题

鼻咽癌患者中医体质类型分布与临床病理特征的
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!!!摘要"!目的!探讨鼻咽癌患者中医体质类型分布与临床病理特征的关联性%为鼻咽癌的中医个性化

治疗提供依据& 方法!收集广西壮族自治区人民医院收治的 )H 例鼻咽癌患者的临床资料%分析鼻咽癌患者

的中医体质类型与临床特征关系& 结果!)H 例初治鼻咽癌患者中偏颇体质占 /HI-.J"G,K)H#& 鼻咽癌患者

中医体质类型的临床分期分布情况差异有统计学意义"!L,I,)#& 随着临床分期的增加%1MN(+O*阳性率

呈上升的趋势& 治疗结束时%平和质患者完全缓解"EP#'0 例%部分缓解"QP#) 例$偏颇体质患者 EP&' 例%

QP'- 例%差异无统计学意义""R'I0--%!R,I'/&#& 平和质患者 & 年无瘤生存率为 ',,I,,J%偏颇体质患者

&年无瘤生存率为 H'I&,J%差异无统计学意义"!R,I,/H#& 结论!特定的中医体质类型与鼻咽癌发生和发

展存在关联性%并可能随着1M病毒的复制和病情的进展发生改变&
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!!鼻咽癌是我国南方地区常见的恶性肿瘤''(

%其中

以广西和广东地区最为常见& 关于鼻咽癌的病因学

研究%通常认为鼻咽癌的发病与1M病毒"1V@C748(M3DD

\4DX@%1MN#感染*遗传及环境因素有关'&(

& 大样本的

临床数据也显示鼻咽癌具有明显家族聚集性'0(

& 然

而%鼻咽癌的发生是多个基因协同作用的结果& 对于

鼻咽癌已进行了大量的表观遗传学的研究'G(

%有学者

研究发现其理论与中医经典理论有相似之处%最为典

型的是+同病异治,+异病同治,及+中医体质,

')(

& 近

期%中医体质阴虚质被认为与放射抵抗有关'/(

& 目前

放射治疗仍是初治鼻咽癌的主要治疗手段& 因此%深

入研究中医体质对鼻咽癌发生和疗效的影响具有重

要意义& 本研究通过分析鼻咽癌患者中医体质类型

分布与临床病理特征的关联性%为制订个性化治疗方

案提供参考&

?9对象与方法

?@?9研究对象!选择 &,&, 年 ', 月至 &,&' 年 '& 月

广西壮族自治区人民医院收治的符合条件的鼻咽癌

患者)H例%所有患者按美国癌症联合委员会"*27D4=38

>̀48CE>224CC77>8 E38=7D%*̀EE#"&,'. 年%第 H 版#

的鼻咽癌分期方案进行分期& )H 例初治鼻咽癌患者

的病理类型均为未分化非角化性癌%1M病毒编码的

小PO*"1V@C748(M3DD\4DX@78=>B7B @2355PO*@%1M1P#

检测均为阳性& 纳入标准!"'#病理确诊的
!

a

"

3期

的初治鼻咽癌患者$"&#卡氏评分bH, 分$"0#坚持完

成抗肿瘤治疗& 排除标准!"'#治疗前发现远处转移$

"&#治疗前存在合并心*肝*肾等严重疾病$"0#估计

依从性差者& 本研究获得医院伦理委员会批准&

?@A9中医体质分类!采用中华中医药学会-中医体

质分类与判定.

'.(制定的 -个亚量表在放疗前进行原

始分的评分%再换算为转化分& 依据转化分%参照-中

医体质分类与判定.的平和质与偏颇体质判定标准进

行判定& 对于体质判断困难患者%由副高以上的医师

通过四诊合参进行判定& 定义!平和质为正常体质%

其他 H种体质"气虚质*阳虚质*阴虚质*痰湿质*湿热

质*血瘀质*气郁质*特禀质#为偏颇体质&

?@B9肿瘤放疗9患者采用调强放疗%治疗方法详见

之前的报道'H(

& 根据放疗前的临床检查*影像学和内

镜检查结果进行靶区的勾画& 鼻咽病灶""TN8U#和

颈部病灶""TN8B#处方剂量为 /- a.& "[%分 0& a

00 次照射&

?@C9肿瘤化疗!常用化疗方案!多西他赛"+cE%山

东齐鲁制药有限公司#.) 29K2

&

%静脉滴注%第 ' 天$

顺铂"++Q%江苏豪升药业股份有限公司#0, 29K2

&

%

静脉滴注%第 ' a0 天$氟尿嘧啶")(de%上海旭东海

普药业有限公司#& ,,, 29K2

&

%持续 '&, A 静脉泵

入$每 &' B为 ' 个疗程%连用 & a0 个疗程&

本组患者治疗方案均按照指南进行制定%相同

分期的患者其治疗方案相同&

?@D91MN(+O*检测方法!用一次性无菌注射器抽

取受检者静脉血 0 a) 25%注入含1+T*抗凝剂的玻

璃管%颠倒混匀%按操作规程采用 Q*O*-/,,$ 全自

动核酸工作站"西安天隆#进行样本核酸提取%采用

1MN核酸检测试剂盒"苏州天隆#**MF.),, QEP扩

增仪"赛默飞#对1MN(+O*进行实时荧光定量QEP

检测& 样本测定值L' f',

0

=>V47@K25为低于检测下

限%

!

' f',

0

=>V47@K25为阳性&

?@E9疗效评定!治疗结束时复查鼻咽颅底*颈部增强

ZPF& 近期疗效采用实体肿瘤疗效评价标准 'I' 版

"P7@V>8@71\35X3C4>8 ED4C7D4348 $>54B TX2>D@%P1EF$T'I'#

进行评价!完全缓解"=>2V57C7D724@@4>8%EP#*部分缓

解"V3DC435D724@@4>8%QP#*疾病稳定"@C3W57B4@73@7%

$+#和疾病进展"VD>9D7@@4\7B4@73@7%Q+#& 远期疗效

采用无瘤生存率进行评价& 鼻咽癌影像学残留的定

义!指放化疗结束后患者的增强 ZPF仍提示存在明

显强化的病灶& 残留率的定义 R"QPg$+#K"EPg

QPg$+gQ+#& 无瘤生存期的定义!患者放化疗结

束到患者出现疾病进展之间的时间间隔%包括肿瘤复

)-)
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发*远处转移和死亡%或最后一次随访的日期"失访#&

?@F9统计学方法9应用 P统计软件"0I/I' 版本#

进行数据处理& 符合正态分布的计量资料以均数h

标准差"

"

FhE#表示%组间比较采用5检验$非正态分

布的计量资料以中位数"下四分位数%上四分位数#

'Z"Q

&)

%Q

.)

#(表示%组间比较采用秩和检验& 计数

资料以例数"百分率#')"J#(表示%组间比较采用

!

& 检验& 等级资料的组间比较采用秩和检验& 生存

曲线的比较采用 5>9(D38i 检验& !L,I,) 为差异有

统计学意义&

A9结果

A@?9鼻咽癌患者中医体质类型与临床分期的关联

性分析结果9)H 例初治鼻咽癌患者中%偏颇体质占

/HI-.J"G,K)H#& 鼻咽癌患者中医体质类型的临床

分期分布情况比较差异有统计学意义"!L,I,)#&

见表 '&

表 '!鼻咽癌患者中医体质类型的临床分期构成情况

体质类型 例数
临床分期

! # $ "

平和质! 'H &"''I''# /"00I00# ',"))I)/# ,",I,,#

偏颇体质 G, ,",I,,#! 0".I),#!&G"/,I,,# '0"0&I),#

!注!"R0IH,.%!L,I,,'

A@A91M(+O*表达情况与鼻咽癌分期及中医体质

类型的关联性分析结果!'H 例平和质患者中%只有

& 例"''I''J#1MN(+O*阳性$G, 例偏颇体质患者

中%有 '& 例"0,I,,J#1MN(+O*阳性& 此外%随着

临床分期的增加%1MN(+O*阳性率呈上升的趋势&

见表 &&

表 &!1M(+O*表达情况与鼻咽癌分期及中医体质类型的

! !关联性分析结果!)"J#$

!因!素
1MN(+O*阴性

") RGG#

1MN(+O*阳性
") R'G#

!

&

!

T分期

!' a& &&"),I,,# /"G&IH/# ,I&'. ,I/G'

!0 aG &&"),I,,# H").I'G#

O分期

!, a' ')"0GI,-# &"'GI&-# 'I'/H ,I&H,

!& a0 &-"/)I-'# '&"H)I.'#

临床分期

!

!

g

#

',"&&I.0# '".I'G# ,IH'H ,I0//

!

$

g

"

0G"..I&.# '0"-&IH/#

体质

!平和质 '/"0/I0/# &"'GI&-# 'IG-. ,I&&'

!偏颇体质 &H"/0I/G# '&"H)I.'#

A@B9不同中医体质类型疗效比较9肿瘤消退率!治

疗结束时%平和质患者EP'0 例%QP) 例%偏颇体质

患者EP&' 例%QP'- 例%两者均无 $+*Q+者%差异

无统计学意义""R'I0--%!R,I'/&#& 影像学残留

率为 G'I0HJ"&GK)H#& 至随访截止日期%全组无死

亡病例%平和质患者 & 年无瘤生存率为 ',,I,,J%偏

颇体质患者 & 年无瘤生存率为 H'I&,J"5>9(D38i 检

验!!R,I,/H#& 见图 '&

图 '!不同中医体质类型患者生存曲线比较图

B9讨论

B@?9早在-黄帝内经.就有了体质的描述%如-灵枢)

通天.把人分为太阳之人*少阳之人*太阴之人*少

阴之人*阴阳和平之人& 在临床医学的研究中也发

现%鼻咽癌发病具有家族聚集性规律'0(

& 遗传学的

研究显示%在家族性鼻咽癌患者中可观察到的癌症易

感基因的罕见致病性突变%包括 1PEE& 和 TQ/0

'-(

&

'HH-年Q397C率先提出肿瘤转移的+种子(土壤,学说!

决定肿瘤是否转移的关键是该+土壤,是否满足+种子,

的生长& 近年来的研究显示%干预肿瘤微环境可影响

肿瘤的转移'',(

& 一些研究也显示中医药能影响肿瘤

的微环境从而达到抗肿瘤的效果'''(

& 本研究发现%

鼻咽癌患者的偏颇体质的比率高达 /HI-.J"G,K)H#&

周小军等''&(的研究也显示%随着鼻咽部发生癌变%逐渐

出现多种体质症候& 在其他肿瘤的研究中也得出类似

的结论!')'例原发性肝癌中%平和质仅 0.例"&GI)J#%

偏颇体质 ''G例".)I)J#%偏颇体质类型主要有气虚

质*阳虚质和湿热质%生存分析显示气虚质是影响肝

癌患者预后的独立危险因素''0(

& 一个纳入 'H 项随

机对照试验的Z7C3分析结果显示%气虚*阳虚*阴虚

是肺癌患者的主要体质类型''G(

& 本研究结果显示%

肿瘤分期越晚%患者出现偏颇体质的比例越大& 大样

本的中医体质分布研究显示%华南地区前 0 位为阳虚

质*气虚质和湿热质'')(

%而鼻咽癌主要好发于南方地

区%上述的研究均提示中医体质类型与肿瘤的发生和

发展具有关联性&

),')
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B@A9-素问)遗篇)刺法论.提出+正气存内%邪不

可干,& 我们在鼻咽癌高危人群普查中也发现不少

1MN抗体阳性的人群%但多年的随访中未发生鼻咽

癌''/(

& 在本研究中%)H 例鼻咽癌患者的病理类型均

为未分化非角化性癌%这一类型被证实与 1MN感染

有关''.(

& 在本研究中%1MN(+O*阳性率不高%可能

与试剂检测水平有关%但 )H 例患者的鼻咽癌组织

1M1P检测结果均为阳性%提示其与1MN感染有关&

此外%随着分期的增加%1MN(+O*阳性率呈上升的趋

势& 这与其他学者研究的结果一致''H(

& 目前关于

1MN导致鼻咽癌发生的机制%通常有以下几个方面!

"'#+O*损伤!1MN感染鼻咽上皮细胞并导致 +O*

损伤%从而诱发细胞突变并引发肿瘤发生$"&#炎症反

应!1MN感染可以引发鼻咽组织炎症%长期的炎症反

应可能损伤细胞%并诱发细胞癌变$"0#基因调控!

1MN还可以影响鼻咽细胞内的基因表达%诱发鼻咽肿

瘤形成& 正如-素问)评热病论.所述!+邪之所凑%

其气必虚,& 随着外邪入侵%病毒复制的增加%正气亏

虚%受感染的细胞出现一系列病理变化& 在体外试验

中发现%1MN感染后可破坏上皮细胞的完整性%从而使

正常鼻咽上皮细胞易受1MN感染%出现裂解复制''-(

&

B@B9我们前期研究发现%早期鼻咽癌治疗结束时有

'GI-J患者存在影像学残留%并且残留组的无瘤生存

率低于肿瘤完全消退组'&,(

& 而在本研究中%影像学

残留率达 G'I0HJ%进一步研究发现%平和质的残留率

"&.I.HJ#稍低于偏颇体质"G.I),J#& 虽然治疗结

束后 0个月内%鼻咽残留病变和颈部转移癌仍进一步

消退%但其他研究发现%肿瘤治疗结束时肿瘤完全消

退组的预后优于肿瘤残留组'&'(

& 目前调强放疗明显

提高了肿瘤的消退率%然而仍有 ',J患者存在残留

或复发& 残留提示肿瘤对放射线抗拒& 一项研究显

示%放射抗拒患者中%阴虚质占 .0I/HJ%进一步分析

发现%与其他体质患者相比%阴虚体质患者中的抑癌

基因"TQ)0和QT1O#甲基化比例明显增加'/(

& 而中医

体质是先天禀赋与后天获得形成的%其中后天获得主

要受个体发育和环境影响'&&(

%并受表观遗传影响'&0(

&

此外%本研究结果还显示%平和质患者无瘤生存率优

于偏颇体质患者& 在结直肠癌的中医体质类型与预

后相关性的研究也显示%血瘀体质是影响患者预后的

独立预后因素"!R,I,0#

'&G(

& 上述的研究结果提示

机体的免疫反应可能具有抗肿瘤作用%促进肿瘤的消

退%同时还可能具有免疫监视作用%减少肿瘤的复发

和转移& 近年来%针对免疫细胞的抗肿瘤治疗取得较

大进步%目前最为成熟的是免疫检查点抑制剂& 此

外%表达嵌合抗原受体修饰的T细胞"=A427D4=38C4978

D7=7VC>DT=755%E*P(T#疗法在淋巴瘤的治疗中取得

了较好的疗效& 最近的研究还发现%刺激先天免疫细

胞(巨噬细胞持续极化%可产生肿瘤防治作用'&)(

&

综上所述%中医体质类型与鼻咽癌发生和发展存

在关联性%并可能随着1MN的复制和病情的进展发

生改变& 但是目前关于中医体质对鼻咽癌的具体影

响机制尚未明了%结合现代科技%深入探究其影响机

制%可能有助于加速中医药现代化的进程&
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