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乳腺癌（breasts  cancer，BC）是女性最常见的

恶性肿瘤，虽然治疗效果相对较好，但部分分型易转

移、易复发，总生存率并不尽如人意。目前，病理及

免疫组化已成为乳腺癌患者的常规检验项目，可以

全面评估乳腺癌患者复发风险及预后，并加强对高

复发风险患者的随访和监测。同时，中医学也对乳

腺癌的治疗提供了重要的补充。有研究者发现，乳

腺癌中医辨证分型与ER、PR、Her-2以及病理组织

学分级、p53等部分生物学指标均有相关性[1-2]。本

研究从乳腺浸润性导管癌3种常见中医证型肝郁气

滞证、冲任失调证和正虚毒炽证入手，分析了3种证

型患者肿瘤组织中p53、Her-2蛋白及增殖指数Ki-67

的表达特点，旨在研究中医证型与乳腺浸润性导管

癌预后相关蛋白的关系，为临床对乳腺癌患者进行

复查、随访提供建议，现将结果报道如下。

1 临床资料

1.1  一般资料  选取2014年1月至2017年8月辽

宁省肿瘤医院收治的乳腺浸润性导管癌患者279例，

全部为女性，年龄分布在33～67岁之间，呈正态分

布，平均年龄为（50.7±5.6）岁，所有患者的临床症

状均表现为乳房肿块、疼痛或不适、压痛等，发现乳

房肿块症状的持续时间在6d～1年之间，平均发现时

间为（6±0.5）个月。由2名资深中医师对患者进行

辨证分型，其中肝郁气滞证124例（44.44%），冲任失

调证99例（35.48%），正虚毒炽证56例（20.07%）。

1.2  诊断与辨证标准  所有患者符合《NCCN乳腺

癌筛查和诊断临床实践指南》（第1版）中乳腺浸润

性导管癌的诊断标准[3]，中医辨证分型标准根据《中

医病证诊断疗效标准》[4]。

1.3  纳入标准  符合乳腺浸润性导管癌诊断标准，

符合中医辨证标准，有明确病理诊断；既往未接受治

疗；心、肝、肾功能和造血功能正常；意识清楚；KPS

评分>60分；预计生存期>6个月。

1.4  排除标准  过敏体质及药物过敏者；孕期及哺

乳期妇女；精神类疾病患者；资料不全者。

2 研究方法

2.1  免疫组织化学检测患者肿瘤组织中p53、Her-2
蛋白及增殖指数Ki-67的表达  取各证型患者肿瘤

组织石蜡包埋组织块，切片常规脱蜡至水，3%H2O2

灭活内源性过氧化物酶，EDMT（pH9.0）热修复，

5%BSA封闭液封闭没有被抗原占据的空白点，滴加

一抗标记，稀释，４℃孵育过夜，滴加二抗标记，DAB

显色，苏木素复染，梯度乙醇脱水，二甲苯透明，中性

树胶封片，光镜观察。免疫组化结果的评判标准：
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>5％的肿瘤组织上皮细胞核呈中等或强棕黄色为

p53蛋白表达阳性；>10%的肿瘤组织细胞膜全层呈

高强度棕黄染色为Her-2阳性；细胞核呈中等或强棕

黄色为Ki-67表达阳性。

2.2  统计学方法  所有数据采用SPSS  19.0统计软

件进行处理，使用卡方检验，以P<0.05为差异具有统

计学意义。

3 研究结果

乳腺浸润性导管癌各中医证型患者肿瘤组织

中p53、Her-2蛋白及增殖指数Ki-67表达比较见表

1。冲任失调证和正虚毒炽证患者p53蛋白阳性表达

比例基本相同，差异无统计学意义（P>0.05）；肝郁

气滞证患者p53蛋白阳性表达比例明显低于冲任失

调证和正虚毒炽证（P<0.05）。肝郁气滞证和冲任

失调证患者Her-2蛋白阳性表达比例基本相同，差

异无统计学意义（P>0.05）；正虚毒炽证患者Her-2

蛋白阳性表达比例高于肝郁气滞证和冲任失调证

（P<0.05）。正虚毒炽证患者Ki-67表达水平明显高

于肝郁气滞证和冲任失调证（P<0.05）；冲任失调证

患者Ki-67表达水平略高于肝郁气滞证，但差异无统

计学意义（P>0.05）。

4 讨论

乳腺癌属于中医学“乳岩”“石乳”等范畴。早

在隋代《诸病源候论·乳石痈候》即对本病作出了

描述：“石痈之状，微强不甚大，不赤微痛热，热自歇，

是足阳明之脉，有下于乳者，其经虚为风寒气客之，

则血涩结成痈肿。而寒多热少者，则无大热，但结核

如石。”明·陈实功《外科正宗》中详细描述了乳腺

癌发生及发展的情况，并认为正气不足、气血亏虚是

乳腺癌发生的内在因素，气虚不能卫外致邪客乳络

为本病外在因素。情志不畅、冲任失调、气血凝滞，

致经络痞涩，聚结成核，形成乳岩。现代中医医家总

结前人经验，认为乳腺癌及其转移的根本病机为肝

脾郁怒、气血亏损、脾肾亏虚导致冲任不和，属正虚

邪实[5]，并按临床经验将乳腺癌辨证分为多种证型，

如肝郁脾虚、痰瘀毒结、气血两虚、肝肾亏虚等[6]。

现代医学认为乳腺癌的发生与多种因素相关，

并通过大量实验研究发现了与乳腺癌发生发展密切

相关的基因及蛋白。其中p53基因定位于17p13.1，

分为野生型和突变型两种[7]。野生型p53为抑癌基

因，可调控细胞周期，维持其正常生长，抑制恶性增

殖。而在多种致癌因素作用下野生型p53可以发生

突变、缺失或重排等成为突变型p53基因，突变型

p53基因可以抑制野生型p53基因活性，并引起细胞

的转化，促进其恶变，延迟或阻止其凋亡。但由于野

生型p53基因半衰期较短，而突变型p53基因半衰期

可达数小时，因此免疫组化检测到的p53基因均为

突变型。Harris等[8]认为p53基因突变与乳腺癌的不

良预后呈正相关。原癌基因Her-2是人类表皮生长

因子受体（EGFR）家族的第2个成员，分子量约为

185kD，因此又被称为p185[9]。研究表明，约20%的

原发性BC患者存在Her-2基因的扩增及其编码蛋白

的过度表达，且与肿瘤的强侵袭性、高复发率密切相

关，其预后不良。Ki-67蛋白是一种具有蛋白酶性质

的碱性核蛋白，是维持细胞周期的必需物质，可反映

细胞增殖程度及情况。Rosa等[10]通过RT-PCR及免

疫组化方法发现，Ki-67与ER、PR的转录和蛋白质表

达呈负相关性，而与淋巴结转移阳性呈正相关，并由

此认为Ki-67可作为判断肿瘤预后的指标之一。贾

实等[11]研究发现Ki-67阳性表达

率与临床分期具有相关性，且随

临床分期升高而升高，由此认为

Ki-67与乳腺癌淋巴结转移情况

及肿瘤的生长活跃程度密切相

关。

本研究结果显示，乳腺浸润

性导管癌正虚毒炽证患者肿瘤组织内p53、Her-2蛋

白阳性表达率及Ki-67表达水平均明显升高，这说明

此证型患者今后有更高的可能性出现肿瘤的复发、

进展或转移。冲任失调证患者虽Her-2蛋白阳性表

达率及Ki-67表达水平较低，但易出现p53蛋白过度

表达，因此，对于冲任失调证乳腺癌患者也应加强随

访。另外，本研究发现肝郁气滞证组部分患者会出

现p53、Her-2蛋白的过度表达及Ki-67表达水平的

升高，对于这部分患者也必须定期动态监测。而冲

任失调证组Ki-67表达水平高于肝郁气滞证组，但无

统计学差异的原因，可能是本项目是基于中医证型

的临床基础研究，病例资料限定条件较多，造成病例

数量较少。今后笔者将继续收集病例，并进行相关

基础实验研究。
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肺癌作为我国发病率最高的一种恶性肿瘤，

是导致患者死亡的主要因素，其中约80%~85%为

非小细胞肺癌[1]。患者经治疗的5年生存率约在

21%~58%之间[2]。大部分非小细胞肺癌患者在确诊

时已属中晚期[3]，失去了手术治疗机会，全身化疗是

主要的治疗方法。肺积丸是我科经过多年临床经验

总结出的抗肿瘤中成药，作为院内制剂已应用多年，

对痰热阻肺证肺癌疗效最为可靠。该药具有清热化

“肺积丸”联合TP方案治疗非小细胞肺癌痰热阻肺证
23 例临床研究

卢言平  徐 雨

（淄博市中医医院，山东淄博255300）

摘 要 目的：观察肺积丸联合TP（多西他赛联合顺铂）方案治疗非小细胞肺癌痰热阻肺证的临床疗效及不

良反应发生情况。方法：46例非小细胞肺癌患者随机分为治疗组与对照组，对照组予TP方案化疗，治疗组使用

肺积丸联合TP方案治疗，2组均以 3周为 1个治疗周期，连续治疗 4个周期。观察并比较 2组患者的临床疗效、生

活质量改善情况、血清癌胚抗原（CEA）含量的变化情况及不良反应发生率。结果：治疗组患者临床总有效率为

69.6%，对照组总有效率为 60.9%，组间比较无统计学差异（P>0.05）。治疗组患者生活质量改善率为 87.0%，明显

高于对照组的 65.2%（P<0.05）。2组患者血清CEA含量治疗后较治疗前均明显下降（P<0.05），治疗组较对照组

下降更为明显但差异无统计学意义（P>0.05）。治疗组患者消化道反应及白细胞减少等不良反应发生率明显低于

对照组（P<0.05）。结论：肺积丸联合TP方案可明显提高非小细胞肺癌痰热阻肺证患者的生活质量，降低化疗不良

反应的发生率。
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