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摘要　目的：探讨乳腺癌巩固期证候分布规律，并确立证型的主要四诊信息，为建立乳腺癌术后巩固期患者的辨证分型标准奠
定基础。方法：对２００９年６月至２０１２年６月于广东省中医院乳腺科门诊乳腺癌巩固期患者进行问卷调查，运用聚类分析法和
“频数归一化”研究。结果：经专家确认，聚４类比较符合临床实际，分别是脾肾两虚证（占３４８％）、肾虚血瘀证（占２７９％）、
肝肾阴虚证（占４７％）、有病无证型（占３２５％）。结论：经过临床流行病学的统计分析方法确立了乳腺癌巩固期的辨证分型
及证候指标，为该期患者的辨证论治提供理论依据。
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　　乳腺癌在世界范围内已成为威胁女性生命和健康
最常见的恶性肿瘤。全球每年新确诊的癌症中有１／
１０是女性乳腺癌，每年约有１２０万女性患乳腺癌，５０
万人死于该病，该病在女性癌症病死率中居首位［１］。

我国虽然仍是乳腺癌的低发地区，但近年来其发病率

的上升速度高于西方国家，尤其是沪京津和沿海地区

是我国妇女乳腺癌的高发地区［２］，防治任务十分艰巨。

长期的临床实践证实中医药对乳腺癌的治疗可改善患

者的临床症状，提高生存质量，调节和提高机体抗病能

力。中医学证候的诊断判断标准的研究与制订，是指

导临证医师进行辨证论治的重要方法，是开展病证临

床研究与实验研究的重要依据［３］，但因乳腺癌病程长，

病情复杂，长期以来证型繁杂、标准不一的混乱状况依

然存在［４］。因此，通过对中医证候的规范化研究，建立

和统一较完善的证候诊断标准已成为中医学术发展的

一个必然趋势［５］。加强乳腺癌中医证候的规范化研

究，对指导中医药对该病的预防和治疗、科学地评价中

医药对该病的治疗效果有重要作用，并为病证结合的

深层次研究提供客观依据。本研究通过临床１１０２例
乳腺癌患者巩固期的症状进行统计学聚类分析、“频数

归一化”研究，试图为进一步制定符合乳腺癌临床实际

的相关诊疗标准提供依据。所谓巩固期是指乳腺癌患

者术后放化疗均结束１月后的５年期间或５年内出现
复发转移之前的一段时间。

１　资料与方法
１１　一般资料　２００９年６月至２０１２年６月广东省中
医院乳腺专科就诊的门诊巩固期患者。巩固期证候研

究共纳入符合要求病例１１０２例，均为女性，年龄最大
８３岁，最小２７岁，平均 ５０５９岁；导管内癌 ４６例，占
４２％，浸润性导管癌８８０例，占７９９％，髓样癌１０例，
占 ０９％，黏液癌 ３０例，占 ２７％，其他 ８０例，占
７３％。
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表１　乳腺癌巩固期聚四类证候四诊信息与权重表

Ｉ类 权重 ＩＩ类 权重 ＩＩＩ类 权重 ＩＶ类 权重

月经期正常 ５ 月经期正常 ６ 月经周期正常 ３ 手足麻木 ２
白带正常 ５ 白带正常 ６ 月经期正常 ３ 体倦乏力 ２

月经周期正常 ５ 月经量正常 ６ 易醒 ２ 口干 ２
月经量正常 ５ 月经周期正常 ６ 白带正常 ２ 易醒 ２
舌体正常 ４ 舌体正常 ４ 健忘 ２ 腰膝酸痛 ２

舌下脉络正常 ４ 脉正常 ４ 腰膝酸痛 ２ 头身困重 ２
自汗 ３ 舌下脉络正常 ４ 月经量正常 ２ 健忘 ２

烦躁易怒 ３ 脉细 ３ 舌质淡 ２ 烦躁易怒 ２
面色萎黄 ３ 舌苔薄 ３ 术口麻木 ２ 术口麻木 ２
脉细 ２ 舌质淡 ３ 脉细 ２ 咽干 ２

患侧上肢麻木 ２ 脉弦 ２ 舌苔薄 ２ 患侧上肢麻木 ２
腰膝酸痛 ２ 患侧上肢麻木 ２ 患侧上肢麻木 ２ 月经周期正常 ２
潮热 ２ 舌苔黄 ２ 多梦 ２ 肢冷 ２
舌苔薄 ２ 腰膝酸痛 ２ 体倦乏力 ２ 头晕目眩 ２
舌质淡 ２ 烦躁易怒 ２ 烦躁易怒 ２ 胸闷 ２
体倦乏力 ２ 潮热 ２ 术口疼痛： ２
健忘 ２ 舌下脉络正常 ２ 多梦 ２
脉弦 ２ 性欲减退 ２ 潮热 ２

口干 ２ 失眠 １
失眠 ２ 咽喉肿痛 １
舌质红 ２ 耳鸣（如虫鸣） １
经色暗红 １ 性欲减退 １

舌下脉络青紫 １ 舌苔白 １
舌质暗 １ 抑郁喜叹息 １

脉细 １
舌质暗 １
五心烦热 １
舌苔薄 １
舌质淡 １
口腔溃疡 １

１２　纳入标准　１）女性，病理确诊的乳腺癌患者；２）
门诊复诊处于乳腺癌术后巩固期患者；３）知情同意参
加本次调查。

１３　排除标准　１）精神病患者，过敏体质者；２）合并
有需要治疗的原发疾病如糖尿病、心血管、脑血管、肝、

肾和造血系统疾病，需控制原发疾病后方可进行治疗

者；３）研究所需资料缺失较多者；４）术前即是 ＩＶ期乳
腺癌患者。

１４　样本含量　巩固期证候调查临床观察所需样本
量：ｎ＝（筛选出的观察指标）×５倍 ＝９８×（５～１０）倍
≈（５００～１０００）例。
１５　研究方法与步骤
１５１　文献检索　查阅有关中西医乳腺癌术后辨证
国内外文献、论著、中西医辞典、名词说明、教科书、网

络上的相关内容等资料，全面收集乳腺癌及巩固期的

临床信息、采集时间、方法与标准提示语，并进行筛选

归类。

１５２　结合专业知识提取相关辨证要素信息、临床信

息采集方法与标准提示语等，设计符合研究目的的基

本辨证要素调查表。

１５３　专家咨询　设计专家咨询问卷，运用改进的德
尔菲法（Ｄｅｌｐｈｉ），采取半开放性问卷咨询调研开展专
家咨询。设计并修订临床乳腺癌巩固期患者证候信息

采集表。专家组的确定：国内各地中医、中西医结合领

域的具有副高及以上职称的乳腺病专家（或有１５年
以上临床经验的主治医师），共１６名。
１５４　设计乳腺癌巩固期中医临床信息采集研究者
手册　成立课题组专家委员会进行讨论，参考文献调
研和专家问卷数据分析的资料拟订乳腺癌巩固期中医

临床信息采集研究者手册。

１５５　综合文献调研及专家咨询结果修订调查表，建
立数据库。

１５６　严格按照乳腺癌巩固期中医临床信息采集研
究者手册进行乳腺癌巩固期患者的证候信息采集，填

写调查表。

１５７　将调查表信息录入数据库，反复调试数据库并
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试运行。数据输入完成后进行抽查核对，确定无误后

进行统计学分析。

１５８　统计分析方法　对患者四诊指标进行证候分
析：采用聚类（样品聚类）分析。聚类方法采用 Ｈｉｅｒａｒ
ｃｈｉｃａｌｃｌｕｓｔｅｒ最小方差法（Ｗａｒｄ’ｓｍｅｔｈｏｄ）对四诊信息
进行病例（ｃａｓｅ）聚类分析。四诊信息对辨证贡献度分
析采用描述性分析及频数归一化权重计算。

１５９　根据聚类结果与权重结果，并咨询专家组结合
临床实际，对聚类分析的初始模型讨论，确立证型名称

和主要证候信息，形成乳腺癌巩固期证候诊断。

２　结果
２１　聚类分析与权重计算　根据乳腺癌巩固期辨证
分型临床辨证分型经验，用上述方法分别将四诊信息

聚为三类、四类、五类。通过专家讨论认为聚四类方案

中，将１１０２例患者证候信息相对较为清晰，重叠信息
最少，与中医相关证型比较一致，故确定采用四分类方

案。聚四类各指标的权重（取整数）见表１。
２２　证型名称及主要证候信息　咨询专家组，根据聚
四类方案对聚类分析的初始模型讨论后，进行修正并

确立四类证型名称及主要证候指标：１）第一类证命名
为脾肾两虚型：主要表现为面色萎黄、腰膝酸痛、潮热、

体倦乏力、健忘、自汗、烦躁易怒、患侧上肢麻木、舌质

淡、舌苔薄、脉弦或细；２）第二类证命名为有病无证
型：乳腺癌术后，无明显不适，舌质淡、舌苔薄、脉弦或

细；３）第三类证命名为肾虚血瘀型：主要表现为腰膝
酸痛、健忘、易醒、术口麻木、患侧上肢麻木、经色暗红、

多梦、体倦乏力、烦躁易怒、潮热、性欲减退、口干、失

眠、舌质暗、舌下脉络青紫、舌苔薄、脉细。４）第四类
证命名为肝肾阴虚型：主要表现为口干、咽干、易醒、腰

膝酸痛、五心烦热、潮热、耳鸣（如虫鸣）、性欲减退、口

腔溃疡、体倦乏力、手足麻木、头身困重、健忘、烦躁易

怒、术口麻木、患侧上肢麻木、肢冷、头晕目眩、胸闷、术

口疼痛、多梦、失眠、咽喉肿痛、抑郁喜叹息、舌质暗或

淡、舌苔白或薄、脉细。证候名称及例数见表２。

表２　５５１例乳腺癌巩固期患者聚四类证候分型与例数表

类别 证候分型 例数 ％

Ｉ类 脾肾两虚型 ３８４ ３４８
ＩＩ类 有病无证型 ３５８ ３２５
ＩＩＩ类 肾虚血瘀型 ３０８ ２７９
ＩＶ类 肝肾阴虚型 ５２ ４７

合计 １１０２

３　讨论
阐释临床疾病的中医学证候分布规律及判定诊断

标准科学内涵面临的主要困难，除了因为证候是属于

高维高阶的复杂系统、难以被破解认识外，客观临证中

患者还存在着复杂的证候群［６］。中医学理论中内蕴

着深刻的数学机制，揭示出中医学理论中的数学内涵，

是运用物理学、化学、生物学乃至现代医学认识和研究

中医学的基础［７］。数据挖掘方法在证候规范化研究

中应用是可行的［８］，系统证候动态演化，通过处理临

证数据，揭示出证候诊断判定标准的科学内涵，丰富和

发展证候理论，以期带动治则治法和方剂的创新，促进

临证辨证论治水平的大幅度提高［９］。

本研究以乳腺癌巩固期患者为样品（病例），以每

个病例的中医临床四诊信息为指标，再根据聚类分析

原理，即相似元素（样品或指标）的集合。运用组间均

联法（Ｂｅｔｗｅｅｎ—ｇｒｏｕｐｓｌｉｎｋａｇｅ）和最小方差法（ｗａｒｄｓ
Ｍｅｔｈｏｄ）的同时也进行了其他的聚类方法的探索性分
析，认为最小方差法比较适合乳腺癌巩固期的证型研

究。在计算权重的多种方法如“频数归一化”、“主观

定权法”、“对比排序法”、“层次分析法”、“主成分因

子载荷系数”中［１０］，我们根据指标变量的取值情况，进

行数据的探索性分析，选择了比较适合中医证候指标

权重计算的方法———“频数归一化”。根据患者四诊

指标的变量类型，进行多种聚类方法下的探索性分析，

并且对每次聚类和权重的计算结果结合专业知识进行

判断，最后选取较为符合专业特征的分类结果并给予

临床较为合理的证候名称。

文献报道乳腺癌患者术后大多出现肝郁气滞、肝

肾阴虚、气血双亏、心脾两虚等不同证型［１１－１２］。本研

究经过统计学分析得出巩固期患者分为四个证型：肾

虚血瘀证、脾肾两虚证、肝肾阴虚证、有病无证型。巩

固期患者经过手术治疗后去除了有形之邪，化疗、放疗

去除无形之邪，加之“驱邪必伤正”导致巩固期患者表

现为以虚证为主。林毅教授强调［１３］，正气亏虚首当责

之先天肾气不足及后天脾（胃）失养。故巩固期患者

接受过手术、放化疗等治疗后，表现为脾气虚、肾虚

（包括肾气虚和肾阴虚）较多。其中脾肾亏虚型患者

占３４８％，是由于一系列治疗手段损伤正气，脾先受
之，加之术前即存在不同程度的先天不足，加之久病及

肾，患者表现为脾肾两虚。这与中医认为正气不足、气

血亏虚是乳腺癌发生的内因和根本，气虚不能卫外致

使邪客于乳络而患本症的理论相一致。

有病无证型患者占３２４％，此类患者恢复较好，
保乳或非紫杉类化疗或未放疗的患者，提示随着乳腺

癌手术范围越做越小，放化疗方案的个体化选择和辅

助治疗的跟进，将治疗的副作用降到最小，并且随着乳

腺癌术后患者康复时间的延长，临床证候受手术、化
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疗、放疗影响逐渐减小，临床症状缓解，临床证候可自

然向有病无证型转化。

在本研究的４个类型证候条目中“烦躁易怒”在
各证型中均占有较高的频数和权重。加上该期患者因

忧思多虑，担心复发，家庭关系紧张等情绪上常表现为

担心，抑郁或烦躁，说明肝气郁结仍是乳腺癌巩固期值

得重视的病因病机。

中医学认为乳岩主要是由于七情所伤，所愿不遂

导致脏腑气血功能紊乱而成。明《外科正宗·乳痈

论》对本病的论述较为详细，提出情志所伤为主要病

因。从病因病机上将本病分为情志不畅、肝脾两伤和

冲任失调、气血凝滞两大类，认为本病的发生与肝、脾、

冲、任关系最为密切。根据脏腑经络学说，乳头属足厥

阴肝经，肝脉布络胸胁，宜疏泄调达，郁怒伤肝，肝失疏

泄则胸胁脉络气机不利。明·陈实功《外科正宗》曰：

“忧郁伤肝，思虑伤脾，积想在心，所愿不得者，致经脉

痞涩，结聚成核。”情志因素是乳腺癌发病、复发、转移

的重要因素之一，张瑾等［１１］研究表明，长期的不良精

神状态、人际关系失和，不良的生活方式和行为会影响

机体神经、免疫和内分泌功能，导致机体免疫力下降，

诱发细胞突变而生癌，并影响肿瘤的发展过程，这与中

医学关于乳腺癌的理论不谋而合。胡升方［１４］经研究

比较各致病因素，发现情志在乳腺癌的危险因素中最

为突出。对于乳腺癌术后复发转移，王明武［１５］认为，

肝失疏泄是乳腺癌术后复发转移的主要病机，痰瘀是

乳腺癌术后复发转移的主要病邪。

本研究的四类证候群中“腰膝酸痛”、“健忘”“潮

热”、“患侧上肢麻木”、“体倦乏力”占有较高的频数和

权重，证明该期患者仍以本虚证为主。中医学认为先

天不足，脏腑虚损，均是导致乳腺癌发生的重要病理机

制。王银山等［８］认为乳腺癌的病因病机主要有：正气

不足，气血两虚，其发病是由于正虚所致。冲任不调所

致肝肾不足，无以濡养冲任，似与现代医学认为的体内

雌激素水平失调相一致。加之巩固期患者经过一系列

治疗后久病及肾，故患者均表现为“腰膝酸痛”“健忘”

“体倦乏力”等一派肾气虚的证候。“患侧上肢麻木”

则为患侧上肢手术后其气更虚、肾气虚鼓动无力，精、

血不能达四末所致。除有病无证型外各类证候均有

“潮热”的临床表现（但是其权重分并不高），亦即该部

分患者出现的自然或化疗相关围绝经期症状，提示该

三类患者均存在不同程度的肾阴虚证候。

肾虚血瘀证与王银山［１６］等认为乳腺癌的病因病

机有毒邪蕴结，瘀血凝滞相一致。乳腺癌的形成是由

于邪毒蕴热煎熬气血津液而致瘀凝痰结所致，加之巩

固期患者经过一系列首期治疗后“久病则瘀”，所以该

证除肾虚外还表现为气虚鼓动无力、血液运行不畅而

致的经色暗红、舌下脉络青紫、舌质暗、脉细。肝肾阴

虚证除肾虚外还表现为口咽干、潮热、五心烦热等肝肾

阴虚的证候。即冲任不调所致肝肾不足，无以濡养冲

任，也是乳腺癌的病因病机之一，这与现代医学认为的

体内雌激素水平失调相一致。因此巩固期患者辨证论

治应以补肾疏肝为主的治疗外各证型酌情加以健脾、

活血化瘀、滋阴清热等不同的药物。有病无证型患者

大部分患者无明显临床症状，少部分患者表现为“腰

膝酸痛”“体倦乏力”“患侧上肢麻木”等，其乳腺癌的

“病”存在，即有其肝郁肾虚基本的病因病机存在，临

床可选用疏肝补肾的药物治疗。

本研究初步拟定了乳腺癌巩固期的证型及证候诊

断标准，为该期患者的辨证论治提供了客观依据。
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