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胰腺癌证候研究现状评述
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［摘要］ 梳理近年来的胰腺癌证候研究文献，结合其他恶性肿瘤证候研究出现的新方法、新思路，从胰腺
癌证候分布规律、证候与现代病理生理、证候规范化研究三个方面对其研究现状进行述评。总结胰腺癌证候
研究的难点和重点集中于证候规范化方面，其中量表的设计、术语的规范化又是重中之重。
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胰腺癌是十分常见的消化系统恶性肿瘤，早期

发现率极低，就诊时 60% ～ 70%的患者已为晚期，
且恶性程度高。有报道显示，2012 年世界范围内
约有 330 391 例患者死于胰腺癌，位列肿瘤死亡率
的第 7 位［1］，而我国胰腺癌的发病率和死亡率则分
别从 2003 年的 3. 24 /10 万、2. 85 /10 万增长至
2011 年的 3. 59 /10 万、3. 26 /10 万［2］。近年来关于
胰腺癌的临床试验在国内外广泛开展，但患者的生

存率并未见显著提高，而中医药作为我国独特的医

疗资源，临床实践已证明其在减轻胰腺癌患者对放

化疗的毒副反应、提高机体的抗病能力、改善临床
症状等方面发挥了重要作用。辨证论治对中医治疗
胰腺癌的临床效果起到十分关键的作用，本文以此

为切入点，将胰腺癌证候研究现状加以归纳，结合

现阶段其他恶性肿瘤学科的证候研究成果，总结问

题并展开讨论，以期对未来胰腺癌证候研究提供

参考。

1 胰腺癌证候分布规律研究

目前胰腺癌的证候研究正处于起步阶段，主要

集中在证候分布规律、证候与病理生理关系等方
面。现阶段关于胰腺癌证候分布规律研究主要通过
临床观察，或对既往文献进行回顾分析，总结肿瘤

分期、生长位置、病理分型、有无转移和相关并发
症等影响因素与证候分布的关系。例如姚大鹏［3］

收录了 171 例胰腺癌患者就诊时的临床分期、症
状、体征和治疗情况，发现胰腺癌患者随肿瘤生长

位置、临床分期等的不同，其症状及预后转归都存
在一定差异，如胰头癌气虚、血瘀、阳虚等证患者
较容易缓解，转归可能趋于良好，气滞、气逆、湿
热证患者则难以缓解。该研究全面分析了胰腺肿瘤
部位、分期等因素与中医证候的相关性，并尝试动
态观察治疗以及疾病进展对胰腺癌患者中医证候的

影响，但由于总样本量偏小，导致有些分项目中可

供分析的样本量过少，在一定程度上降低了研究的

说服力。梁芳等［4］对纳入的 47 例晚期胰腺癌病例
进行回顾性分析，归纳临床症状及统计分析中医证

候类型，并对复合证型进行拆分后计算单证出现的

频次，得出频次最高的单证依次为血瘀证、气滞
证、气 ( 阳) 虚证、痰湿证。该研究初步探讨了
晚期胰腺癌的证候分布规律，但因样本量较小，且

患者多接受了可影响临床症状的西医治疗等，故其

结果存在一定程度的偏性。
随着胰腺癌证候分布规律研究工作的展开，研

究不再局限于胰腺癌本身特性与证候的相关性。例
如张莉等［5］选取 60 例初次接受含吉西他滨方案化
疗的患者，采用自身前后对照的方法，比较胰腺癌

患者化疗前后不同证型分布和舌象的变化，结果发

现，化疗后较化疗前肝胆湿热证和痰湿互结证明显

减少，脾虚湿滞证、脾肾虚损证和气阴两虚证则明
显增加。研究体现了证候在治疗前后的动态变化，
为胰腺癌化疗前后中医辨证治疗方案的制定提供了

依据。
总结胰腺癌临床有关证候分布规律的研究，我

们发现，现阶段研究中辨证分型多采用单一证型如
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血瘀证，少数采用复合证型的亦多为研究者根据症

状采集和临床经验作出的单一证的自由组合如肝郁

气滞痰凝证，导致胰腺癌证型繁多，同时辨证分型

的标准不够明确，在实际临床工作中往往不能恰当

充分地解释病情。可以看出，胰腺癌证候研究中证
候规范化是重点，不能做到证候规范化，胰腺癌证

候相关研究的结论将无法避免偏倚。

2 胰腺癌证候与现代病理生理研究

近年来随着基因组学、蛋白质组学、细胞和分
子生物学等学科的发展，研究者对于胰腺恶性肿瘤

的发生、发展以及转移的病理生理机制有了更为深
入的认识，而现阶段胰腺癌证候与现代病理生理的

相关研究也主要围绕以上学科进行。如高嵩［6］通
过收集胰腺癌初诊患者的唾液标本，用实时荧光定

量法检测不同证型患者唾液中游离 miＲNA 的相对
表达量，结果显示 miＲNA 在不同中医证型的表达
水平存在一定差异，其中湿热组 miＲ-21、miＲ-181
表达水平最低。该研究初步探讨了胰腺癌证候与微
小 ＲNA的关系，试图探索中医证候与基因表达之
间的相关性，但仍存在样本量小、辨证有定性无定
量等不足。曲超［7］在实验中通过抽取胰腺癌患者
静脉血液，检测不同证型中与预后相关的 miＲNA
( miＲ-19b和 miＲ-122) 的表达水平，得出结论为，
与湿热证预后相关 miＲNA 的表达明显高于其他证
型，且生存分析显示湿热证预后最佳。该研究不仅
讨论了胰腺癌证候与 miＲNA 的关系，同时观察了
患者远期评价指标，将证候-病理生理-生存期关联
探讨，具有显著临床意义，但同样也存在辨证方法

不明确等问题。
通过以上分析可以看出，证候-病理生理研究

通过临床观察胰腺癌证候与西医病理生理客观指标

的相关性，总结胰腺癌病理生理特点与中医证候的

关联，从而对不同证型胰腺癌的诊断、预后甚至临
床新药的生产使用进行指导。现阶段胰腺癌证
候-病理生理研究同样存在辨证的规范化问题，且
研究方向主要向基因、蛋白质组学等靠拢，而对血
常规、影像学等相对常见的指标则涉及较少，今后
或应逐渐开展以完善研究。

3 胰腺癌证候规范化研究

证候规范化是胰腺癌证候研究的重点和难点，

证候规范化在其他恶性肿瘤学科已被广泛开展与讨

论，但与胰腺癌其相关研究却刚刚起步。我们通过
总结分析其他恶性肿瘤证候规范化研究情况得出，

现阶段的研究主要围绕证素辨证体系、量化分级等
方向展开，通过总结规律，取其精华，可为未来胰

腺癌证候规范化研究提供思路和方向。
3. 1 证素辨证体系
证素核心辨证体系［8］提出，在总结历代医家

辨证思想、方法和内容的基础上，对辨证规律进行
归纳、升华形成证素，包括病性证素与病位证素，
而各病性证素之间及其与病位证素之间存在联系。
目前胰腺癌证素相关研究亦围绕以上方面展开，如

孙玲［9］通过对 198 例中晚期胰腺癌住院病例进行证
素提取，统计病性、病位证素的频数与百分比，并
对中晚期胰腺癌常见复合证型进行归纳。该研究探
析了胰腺癌病位、病性证素特征，但阈值的设定、
症状程度对证素界定的影响等仍未得到有效解决。
王彤等［10］通过对 278 例胰腺癌病例的常见症状进
行聚类分析，并将具有胰腺癌高相关性的症状、舌
脉分别进行主成分分析，归纳总结胰腺癌临床常见

证型。该研究为胰腺癌规范临床辨证提供了参考，
但在如何对证素的构成要素进行界定等方面仍存有

疑问。
近年来复杂网络原理分析、人工智能、大数据

运作等科学研究的发展迅速，概率理论、模糊数
学、数据挖掘及神经网络等研究方法被广泛用于证
候、证素研究。如孙喜灵等［11］提出通过挖掘证候
内在结构数据对单一证候可能存在形式的穷尽和表

述，逼近证候客观真实性，进而形成中医证候的辨

识共识。孟庆波等［12］主张基于数据包络分析法的
证候序列量化辨证分型算法以解决中医辨证分型的

建模问题; 许强等［13］通过 ISO-Ｒ 法则建立 “证候
集合→证素组合集合→符合病机定义的证素组合”
新三阶双网证素辨证体系。上述理念无疑将为胰腺
癌证素研究带来启示。
3. 2 分级量化
目前仍未见已公开发表的关于胰腺癌证候分级

量化的研究，而其他恶性肿瘤学科证候分级量化已

广泛开展及讨论。以肺癌为例，有研究者［14 － 16］先

后将临床所收集的患者各相关中医症状，依据在血

瘀 ( 气虚、热) 证组和非血瘀 ( 气虚、热) 证组
中出现状况的差异分别进行赋分，并应用 ＲOC 曲
线选择最佳诊断阈值，最终建立了血瘀、气虚以及
热证的量化辨证标准，其中周铁成［16］对多层诊断

模式进行了初步应用。这一系列研究结合了肺癌的
特异性，采用了较为严谨科学的统计学方法，可为

胰腺癌证候量化研究工作的开展提供参考。
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随着计算机技术的发展，临床实践中有学

者［17］尝试将血瘀证量化诊断标准与计算机技术结

合，在利用 Logistic 回归和条件概率换算法确定量
化诊断的临界值后，使用 JAVA 语言对乳腺癌血瘀
证量化诊断过程编程，实现诊断过程的自动化。舌
诊、脉诊的定性定量一直是证候量化分级中的难
题。李家星等［18］提出利用现代化测量方法对其进
行客观度量，以建立证候的客观诊断模型。结合上
述研究思路，相关研究结论无疑将推动胰腺癌证候

规范化研究进程。
3. 3 量表的设计
在其他恶性肿瘤规范化研究的实践中发现，量

表的设计尤为关键。任娟等［19］对癌症患者生存质
量量表等一系列生存质量量表进行比较分析，结合

中医理论对于生存质量内涵的理解，形成包括四个

维度 ( 疾病特征、证候类型、七情六欲、社会活
动和治疗满意度) 的 TCMPＲO-肝癌患者量表，为
研制具有中医特色的肝癌患者自报告量表建立初步

的理论模型。虽然目前未见胰腺癌量表相关报道，
但总结相关研究经验我们认为，根据需要设计诊断

性或是评价性量表 ( 明确量表的性能) 、如何使量
表兼顾中医理论精神内涵与严谨精确的西医思维，

如何精确客观地对量表条目池进行筛选使量表具备

良好信度与效度等，皆是今后胰腺癌量表设计需要

重视的内容与难点。
3. 4 术语规范化
胰腺癌的证候规范研究需要重视术语的规范

化，结合其他恶性肿瘤学科的相关证候研究可发

现，术语的使用普遍存在不规范、不精准问题。中
医学发展过程中，历史上不同时期的医家对同一临

床症状的观察形成了不同的描述，如进食少就有

“纳少”“纳差”“纳欠佳”“纳食不香”等多种提
法，很容易造成证型模糊、理解偏差。另外，辨证
方法过多在内容上很容易造成交叉重叠现象［20］，

应从各种辨证方法形成的源流上分析其内在关系，

建立统一的规范，且为了保证症状规范化的科学

性、实用性和可操作性，规范的症状名称内涵界定
清晰，要进行全面的文献调研，并根据专家咨询结

果对庞杂重复的症状表述进行归类精简［21］，形成

共识。术语词汇的选用、程度的设置，仍是包括胰
腺癌在内的恶性肿瘤术语规范化研究的难点所在。

4 讨论

通过以上归纳总结可以看出，胰腺癌证候研究

同其他证候研究一样，根本矛盾与核心仍聚焦在证

候规范化方面，证候规范化没有实现，其他证候相

关性研究就仍被主观因素影响制约，无法科学、严
谨、充分地说明问题。
近年来，我们研究团队对证候规范化、证候量

化分级诊断模式进行了探索及部分检验与评价，目

前已初见成效，并初步建立了肺癌气虚证、血瘀
证、热证等量化分级诊断标准。研究团队采用的量
化方法相仿，研究过程中也发现了以下问题，或对

胰腺癌的证候规范化研究带来启示: 1 ) 恶性肿瘤
患者病程较长，病情较重，往往不仅存在单一证

候，而且涉及多系统、复杂性病变，系统、证候间
的交叉、重复赋分问题在研究中未得到有效解决。
2) 通过与其他已建立的量化分级诊断量表进行比
较，发现证候的存在与疾病如肺癌、肺纤维化相关
性较小，而与病位相关性较大，对此应建立各病位

的普适性量表，再在其基础上形成各疾病的特异性

量表，不仅可使量表具有针对性，也可在一定程度

上缩小篇幅、减少工作量，增加量表的临床实用
性。3) 研究普遍纳入标准的限制以及部分患者随
访的脱落致样本量较少，患者来源较为单一，多种

新大样本的临床研究将更具有说服力。
此外，随着实验动物学的发展，病证结合动物

模型的广泛应用也促进了胰腺癌证候研究。病证结
合动物模型既具备西医疾病的病理特点，又有中医

证候的表现，能够更精准、严谨地认识疾病病理生
理变化与中医证候特征之间的关系。如果建立可靠
的胰腺癌病证结合动物模型，其干预因素较临床观

察相对减少，可以一定程度上提高胰腺癌证候研究

的科学性、严谨性。目前已有研究对动物病证结合
模型的建立进行了初步探索，如潘志强等［22］通过

观察得出不同品系肝癌小鼠邪毒证与气虚证贯穿疾

病始终，且程度逐渐加重，KM、BALB /c、ICＲ、
C57 等不同种系 H22 肝癌小鼠均会自发形成证候。
综上所述，胰腺癌恶性肿瘤证候研究的难点和

重点仍集中在证候规范化方面，其中量表的设计、
术语规范化又是重中之中。通过全面了解和分析胰
腺癌证候研究的现状，希望对今后全面、系统、严
谨地开展恶性肿瘤证候研究提供借鉴。
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气，陈皮理气化痰。诸药合用，可以起到补而不
腻、静中有动、动静结合的良好疗效，共奏解毒散
结之功。二诊时，患者口干、腮腺肿胀减轻，但出
现小便黄、苔黄腻、脉滑的湿热征象。治宜健脾化
湿，清热解毒散结。故在原方基础上加白术、茯苓
健脾化湿，同时也能固护脾胃防寒凉伤胃; 功劳叶

消痰火，清热凉血; 橘叶理气化痰，竹茹清热化

痰。诸药合用，攻补兼施，祛邪而不伤正。三诊时
腮腺肿胀已明显减轻，故减白花蛇舌草，加五味

子、麦冬增强滋阴的效果。四诊诸症减轻，口干已
不明显，复查超声较初诊时明显好转，故减白茅

根、芦根，防寒凉伤胃，加路路通以通络、山药以
健脾，故随访 6 个月病情平稳。
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