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乳腺癌分子分型指导下的中医治疗思路与方法

王慧杰#

$王朝霞#

$万冬桂!

$李佩文!

摘要$乳腺癌按基因分子分型"分为
HA<0?=1 -

型#

HA<0?=1 I

型#

J;K

#

!

阳性型#三阴性型"结合其病

理特点"生物学特征及临床综合治疗情况"应用中医辨证治疗用药"探讨$同病异治%#$因人制宜%理论在乳

腺癌治疗中精细化的思路与方法&

关键词$乳腺癌'分子分型'中医药疗法'个体化治疗
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$$对于乳腺癌的治疗"现代医学已进入病理分子分

型及基因指导时代"依据患者雌'孕激素受体$

VK

'

;K

%'原癌基因人类表皮生长因子受体
!

$

J;K

#

!

%基

因"肿瘤细胞增值指数$

]0

#

$6

%表达情况"区分'决定

内分泌治疗'化疗或靶向治疗"较准确预测患者复发转

移部位及整体预后情况( 目前包括手术'化疗'放疗'

内分泌'中医药'分子靶向等为主要内容的综合治疗"

已成为乳腺癌治疗的标准模式( 如何与时俱进"借鉴

分子分型指导临床辨证施治"使)同病异治*')因人制

宜*理论在乳腺癌治疗中精细化"更好的发挥中医药

优势"提高治疗效果"笔者就此归纳如下(

#

$乳腺癌病理分子分型$中国抗癌协会乳腺癌

诊治指南与规范$

!"#&

版"简称指南与规范%

+

#

,

"主要

依据
VK

'

;K

'

J;K

#

!

基因"肿瘤细胞增殖指数$

]0

#

$6

%表达情况"将乳腺癌分为以下
%

个分子亚型#$

#

%

管腔上皮
-

型$

HA<0?=1 -

型%#

;KGVK

阳性且
VK

高表达'

J;K

#

!

阴性'

]0

#

$6

低表达&$

!

%管腔上皮
I

型$

HA<0?=1 I

型%#

;KGVK

阳性'

J;K

#

!

阴性'且
]0

#

$6

高表达或
VK

低表达"或
;KGVK

阳性'

J;K

#

!

阳性

$蛋白过表达或基因扩增%'任何状态的
]0

#

$6

&$

&

%

J;K!

过表达型$

J;K

#

!

阳性型%#

J;K

#

!

阳性$蛋

白过表达或基因扩增%'

;K

阴性及
VK

阴性& $

%

%基

底样型$三阴性型%#

;K

阴性'

VK

阴性'

J;K

#

!

阴性(

!

$

HA<0?=1 -

型的中医辨治$

-

型即
HA<0?=1

-

型"具备
;KGVK

阳性且
VK

高表达'

J;K

#

!

阴性'

]0

#

$6

低表达( 多见于绝经后女性"对化疗不敏感"而

激素治疗敏感"适合内分泌治疗( 指南与规范推荐治

疗#除一些高危患者需加用化疗外"大多数患者仅需内

分泌治疗( 内分泌治疗至少
:

年"甚至更长$

:

%

#"

年%( 此型预后最好( 目前乳腺癌内分泌治疗的药

物"常用的主要有芳香化酶抑制剂"代表药物#来曲唑'

依西美坦&雌激素受体调变剂"代表药物#他莫昔芬

$

*-,

%'托瑞米芬&促黄体生成素释放激素$

HJ

#

KJ

%

类似物"代表药物#戈舍瑞林等
&

类( 各种内分泌药物

通过不同环节降低雌激素的水平或阻止雌激素作用于
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靶细胞"干扰人体正常的内分泌功能"在治病的同时"

亦导致中枢植物神经调节紊乱"出现一系列类似更年

期综合征不良反应表现( 由于内分泌治疗的周期长"

这些临床常见不良反应如颜面潮红"发热多汗"头晕耳

鸣"心烦失眠"厌食乏力'腰膝酸软"外阴瘙痒干涩"阴

道不规则流血"白带增多等症状"及芳香化酶抑制剂引

起的骨质疏松'

*-,

诱发第二妇科肿瘤+

!

"

&

,

( 子宫内

膜癌发生率增加'

HJ

#

KJ

类似物引起抑郁等"导致患

者成年累月处于无休止的折磨之中"非常痛苦"许多患

者不得不在医嘱或非医嘱情况下停用或改用其他药物

而影响疗效+

%

,

( 西医目前尚无特效治疗方法( 以上

诸证中医学辨证属)不寐*')百合病*')眩晕*')郁

证*')脏躁*')经断前后诸证*等范畴( 常为妇女更年

期"肾气渐衰"天癸将竭"冲任二脉虚损"精血不足"气

血失调"脏腑功能紊乱"肾阴阳失和而致( 现)药毒*

之邪"直中脏腑"复伤天葵'肾气"使冲任二脉虚损更

甚"精血不足更重"肾阴阳失和更剧"故以上诸证逾显(

乳腺位在肝经之上"病时本亦具肝郁气滞之质"癌瘤虽

已切除"但肝郁气滞体质犹存")乙癸同源*"肝郁肾虚

相互影响( 同时大多数患者亦兼见五心烦热'盗汗'腰

膝酸痛'头晕健忘'牙齿松动等肾阴虚或阴阳两虚的表

现( 证多属肾虚+

:

"

6

,

"肾阴亏虚"肝郁气滞"虚火内扰"

冲任二脉亏损或不固( 治宜以调补肝肾"滋阴降火"疏

肝解郁( 方用知柏地黄汤合逍遥散加减( 药用#熟地'

山药'山茱萸'牡丹皮'泽泻'茯苓'甘草'柴胡'当归'白

芍'白术'玫瑰花'合欢花( 纳差乏力加#党参'砂仁'鸡

内金'焦三仙&头痛眩晕加#葛根'天麻'钩藤&腰酸怕冷

加杜仲'牛膝'肉从蓉'仙灵脾&抑郁不舒加#香附'绿萼

梅&烦躁失眠加酸枣仁'柏子仁'夜交藤'合欢皮&潮热

盗汗加#黄柏'知母'煅龙骨'煅牡蛎( 谷丙转氨酶增

高"加用垂盆草'五味子(

&

$

HA<0?=1 I

型的中医辨治$

I

型即
HA<0?=1

I

型$管腔上皮
I

型%# 指南与规范根据
J;K

#

!

'及

]0

#

$6

表达情况及将其分为# $

#

%

HA<0?=1 I

样

$

J;K

#

!

阴性%# 即
;KGVK

阳性'

J;K

#

!

阴性'且
]0

#

$6

高 表 达 或
VK

低 表 达& $

!

%

HA<0?=1 I

#

10_8

$

J;K

#

!

阳性%# 即
;KGVK

阳性'

J;K

#

!

阳性$蛋白

过表达或基因扩增%'任何状态的
]0

#

$6

&两个亚型(

]0

#

$6

基因定位于染色体
#"`!:

#

`L8/

"特异性地表达

与增殖细胞相关的核抗原( 免疫组化检测
]0

#

$6

$细

胞增殖指数%

!!"a

的阈值"为
!"#&

年
[L P=118?

共

识认定的高表达+

9

,

( 与临床转归不良有关( 此外"还

与肿瘤大小'淋巴结受累'组织学分级和血管浸润等不

良预后因素相关( 即其表达越高"化疗疗效越好( 其

不良预后因素亦越多"临床转归亦越差(

HA<0?=1 I

样型"因
]0

#

$6

高表达故需行较强化疗"因
;KGVK

阳

性"后期又可行内分泌治疗(

HA<0?=1 I

#

10_8

型"此型

因
J;K

#

!

阳性"但低表达"因此此亚型和
J;K

#

!

阳性

型相似"但其浸润性却远远低于
J;K

#

!

阳性型"肿瘤

体积较小且激素受体水平较高"此亚型内分泌治疗及

抗
J;K

#

!

治疗均有效"但反应率均较低( 所以对
HA

#

<0?=1 I

型"指南与规范推荐治疗#全部患者均需内分

泌治疗"大多数患者要加用化疗"

HA<0?=1 I

#

10_8

型加

抗
J;K

#

!

治疗( 本型中医辨治特点为#前期重点治疗

化疗的毒副作用"后期重点解决内分泌药物的不良反

应( 李东垣指出#)治脾胃即可安五脏*")善治病者"

惟在调和脾胃*( 前期"患者在接受化疗时"因)药毒

之邪*所伤"易造成脾失健运'胃失和降( 表现为神疲

乏力"动则汗出"食欲不振"呕恶欲吐"舌淡胖"脉细等(

属脾失健运'胃失和降"治宜和胃健脾'益气养血"主方

香砂六君汤"药用黄芪'人参'白术'茯苓'鸡内金'焦三

仙益气健脾"石斛'山茱萸'女贞子益胃滋阴养血"半

夏'生姜'莱菔子'竹茹'陈皮'木香'砂仁行气和胃降

逆"甘草( 后期解决内分泌药物的不良反应参照
-

型

辨治(

%

$

J;K

#

!

阳性型的中医辨治$

J;K

#

!

阳性型"

即
J;K

#

!

过表达型(

J;K

#

!

的基因定位于染色体

#6`#!

"

!#

!

&!

上( 约
#:a

的乳腺癌患者存在

J;K

#

!

基因扩增或拷贝数增加"该基因的扩增及

J;K

#

!

蛋白过表达参与维持肿瘤恶性化发展的多条

通路"包括生长信号的自主性'持续性的血管形成'细

胞分裂能力增加和浸润能力增强( 恶性肿瘤细胞依赖

这些基因学的改变以维持其恶性表型( 此型
*V:&

的

突变率很高"肿瘤分化较差"通常是组织学
!

级(

!""6

年
[L P=118?

$乳腺国际共识会%指南+

7

,加入

J;K

#

!

作为重要的风险评估指标"认为只要是乳腺癌

患者的
J;K

#

!

阳性"即有中 "高度的复发和转移风

险( 目前认为"

J;K

#

!

是除了淋巴结状态'肿瘤大小'

组织学分级和激素受体状况以外的独立预后指标"同

时也与对化疗药物$如蒽环类'紫杉类等%及靶向治疗

药物的反应性有关( 临床上
J;K

#

!

过表达的乳腺癌

患者往往生存率低'病情进展迅速'易复发及转移'对

化疗耐药'化疗缓解期缩短+

#"

,

"同时其能作为独立的

乳腺癌预后因素"

J;K

#

!

过表达的患者无病生存

$

EZ[

%和总生存 $

F[

%较短+

##

,

( 应用人源化的抗

J;K

#

!

抗体$曲妥珠单抗%和小分子酪氨酸激酶抑制

剂$拉帕替尼%抑制这些细胞的
J;K

#

!

跨膜信号"可

以改善原发性和转移性乳腺癌的预后( 本型指南与规
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%

范推荐治疗#化疗加抗
J;K

#

!

治疗( 虽然
J;K

#

!

型

对靶向治疗敏感"曲妥珠单抗抗
J;K

#

!

治疗的加入"

明显减少复发风险"延长生存期( 但其预后仍较
HA<0

?=1

型差( 曲妥珠单抗$商品名#赫赛丁%常见不良反

应#输注时可有寒战'发热'肿瘤部位疼痛'呕吐'头痛'

背痛和头晕等"对症处理即可( 与蒽环类联合应用"使

化疗的不良反应加重"最明显的不良反应为心功能不

全"证见#心悸怔忡"头晕目眩"气短乏力"口干舌燥"失

眠盗汗"舌红苔少"脉细数或结代等症( 属气阴两虚"

治宜#益气养阴( 方药#生脉饮合炙甘草汤加减( 药用

人参'麦冬'五味子'炙甘草'桂枝'白芍'生地'阿胶

$烊化%'麻仁'大枣'生姜( 方中以人参'炙甘草'大枣

补心脾肺之气&麦冬'五味子'白芍'生地'阿胶'麻仁甘

润滋阴"养心补血"润肺生津&五味子又可酸收敛汗益

心气&生姜'桂枝此处通阳"以复心脉运行(

:

$三阴性型的中医辨治$三阴性型乳腺癌指南

与规范称#基底样型( 此型最多见于青年女性及
IK

#

-#

携带者"大部分有
*V:&

突变及
IK'-#

突变( 患

者的
;K

'

VK

'

J;K

#

!

表达均阴性( 本型对内分泌治

疗和靶向治疗均不敏感"易出现转移复发( 远处内脏

转移主要表现为肺转移和肝转移"临床预后最差( 指

南与规范推荐治疗#化疗( 因为此型为高风险患者"为

使其获得更好和更充分的治疗"一般主张化疗
$

%

9

个疗程( 化疗药物虽可有效地杀灭癌细胞"但其对人

体正常细胞损伤而产生的不良反应也比较严重"最常

见的并发症包括骨髓造血系统抑制'胃肠道反应等(

中医药一方面可减轻化疗的不良反应"提高患者免疫

功能"改善生活质量"有助于化疗的顺利进行( 另一方

面对化疗后
&

年内的高复发期"应积极作为"发挥特色

优势"扶正固本"调整内环境"抗瘤祛邪"预防复发(

化疗期间"治宜和胃健脾'益气养血为主"主方#益

气养阴汤+

#!

,

"药用#黄芪'西洋参'桑椹'百合'薏苡仁'

白术'茯苓'熟地'生地'当归'白芍'焦三仙'鸡内金'天

冬'元参'芦根'甘草( 乏力明显重用黄芪'加五味子(

恶心'呕吐甚选加姜半夏'旋复花'竹茹'生姜等和胃降

逆( 生姜有鼓舞胃阳'解毒之功宜重用( 热毒伤阴"以

及因呕吐导致津液损失太多"见口干欲饮"盗汗"舌红

苔少"加南沙参'枸杞子'石斛"鳖甲'龟板养阴增液(

化疗后骨髓抑制"治宜健脾益肾'气阴双补"主方#

归脾汤合龟鹿二仙汤"药用#黄芪'党参'白术'茯苓'山

药'当归'远志'龙眼肉'龟板胶'鹿角胶'仙灵脾'仙茅'

枸杞子'骨碎补'桑寄生'木香'生姜片'红枣等( 林

毅+

#&

,

'任黎萍等+

#%

,研究亦表明"其能较好的改善乳腺

癌患者化疗后的骨髓抑制"提高其免疫力(

高复发期的巩固治疗#治宜扶正为主'兼祛邪"扶

正祛邪并施"补肾脾'调摄冲任"有效改善全身及局部

组织的内环境"防止癌瘤的复发转移( 以补肾健脾疏

肝"化郁和血散结为法"主方#八珍汤合逍遥散加味"药

用#当归'白芍'生熟地'山茱萸'炙鳖甲'党参'白术'茯

苓'陈皮'柴胡'益母草'仙灵脾'郁金'莪术'白芥子'半

夏'山慈菇'蛇莓'蜂房'石见穿等( 若健侧乳房胀痛"

加鹿角片'仙茅'海藻等调摄冲任'软坚化痰&有骨转移

征象加补骨脂'骨碎补'透骨草'蛇六谷( 出现局部淋

巴结转移"重用露蜂房'加制南星'象贝母"以达到软坚

散结之功(

总之"乳腺癌在分子分型及多基因检测预后模型

指导下的个体化治疗"是现代乳腺癌治疗的发展方向

和趋势( 恶性肿瘤病理分子分型"是帮助不同患者合

理选择个体化治疗方案的有效方法( 借鉴和运用分子

分型及多基因检测预后模型等方法"结合中医理论指

导乳腺癌的中医辨证论治"这本身和中医学)同病异

治*')因时'因地'因人制宜*等理论殊途同归( 也是

)因人制宜*理论在乳腺癌治疗中更加精细化的具体

体现"更是积极推动乳腺癌中西医结合治疗的一种有

益尝试"希望对恶性肿瘤的中西结合治疗起到有益的

启示作用(
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中国中西医结合学会
!"#:

年度工作会议

暨七届二次理事扩大会议在北京召开

中国中西医结合学会
!"#:

年度工作会议暨七届二次理事扩大会议于
!"#$

年
#

月
#%

(

#$

日在北京隆重召开& 本次大

会的主要议题有)总结学会
!"#:

年度工作并制定
!"#$

年度工作计划'颁发
!"#:

年度中国中西医结合学会科学技术奖和优

秀专业委员会奖'举办中国中西医结合学会院士论坛'组织各省市中西医结合学会和学会各专业委员会进行工作总结和经验

介绍等&

本着$公开#公平#公正%#突出中西医结合特色等原则"经过形式审查#初审#终审#公示等环节"学会科技奖励办公室组织

专家从
7#

项参选项目中评出
%&

项科技成果"其中$蜂毒素的提取#纯化和抗肿瘤作用机制研究%等
%

个项目获得一等奖"$天

津市建设中西医结合科研平台问题研究%获得特别贡献奖"$中西药联合治疗良性前列腺增生症优化方案研究%等
#&

个项目

获得二等奖"$补肾活血法治疗骨关节炎的系统性研究%等
!#

个项目获得三等奖"$实用中风手册%等
%

个项目获得科普奖&

对于
!"#$

年度工作计划"陈香美会长提出"要紧密结合国家$十三五%规划和中医药发展战略"统筹考虑发展需要和现实

能力"长远目标和近期工作"针对中西医结合发展中亟需解决#关系全局的重大学术问题"做好发展战略研究"制订好发展规

划& 学会将按照章程和
!"#$

年度学术活动计划和继续教育项目计划"围绕学会的核心宗旨"努力为广大中西医结合科技工作

者提供优质的服务& 坚持以服务中西医结合学术发展为第一要务"着力提升学术活动质量'发挥人才高地优势'加快分支机构

建设"健全组织机构"扩展覆盖面&

在院士论坛上"陈可冀院士作了题为*中西医结合
$"

年+的精彩报告& 他简要回顾了我国中西医结合传承和发展的
$"

年历

程"结合自己的经历和屠呦呦教授荣获
!"#:

年度诺贝尔生理学或医学奖"指出中西医结合事业发展大有可为"同时中医药发展

面临严峻挑战"提出了创新发展的新思路"为年轻一代的中西医结合工作者指明了方向& 中国中西医结合学会名誉会长陈凯先院

士作了题为*屠呦呦教授获得诺奖的启示和中西医结合的发展+的报告"他从青蒿素类抗疟新药的研究过程#屠呦呦教授的科研

贡献及获诺贝尔奖的启示方面阐述了中西医结合医学经历半个世纪的自主创新研究"取得了丰硕成果& 他倡导加强中西医结合

研究"发扬我国原创科技优势"鼓励多学科交叉"加强中药和天然药物创新研究& 张伯礼院士作了题为*中医药发展的机遇与任

务+的报告"总结了中医药的发展经验"提出了中医药振兴发展的新思路"强调中医药在继承中创新发展"在发展中服务人民"切实

发挥临床优势"把握住当下天时#地利#人和的大好时机"把中医药财富利用好"继承好"发展好& 吴以岭院士作了题为*脉络学说

构建及其指导血管病变防治研究+的报告& 他从转化医学角度提出创新中医络病研究转化新模式"即络病理论的创新由临床组方

原创加以实现"基础研究结果由临床循证研究加以证实"临床研究结果由基础研究数据加以诠释"理论科学价值由临床试验数据

加以佐证"促进国际合作与创新中药国际化"促进中医络病学科发展&

,中国中西医结合学会$供稿-


