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　　[摘要]　前列腺癌是男性泌尿系统常见恶性肿瘤,其发病率和死亡率正逐渐上升。文献报道,炎症在前列腺

癌的发生中起到一定的作用。膳食炎症指数(DII)是评估个体饮食状况的连续性指标,通过评估食物对特定炎症

标志物的影响进而对每种食物中具有促进或抑制炎症作用的成分进行评分,将食物成分的得分乘以摄入量并计

算总和即为炎症指数得分。近年来,越来越多的研究对 DII与前列腺癌患病风险进行了探讨,本文首次通过对

DII与前列腺癌相关性的研究进展进行综述,以期为前列腺癌的防治研究提供基础。
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Abstract　Prostatecancerisacommonmalignanttumorofthemaleurinarysystem.Itsmorbidityandmor-
talityareincreasing.Inflammationhasbeenreportedtoplayaroleinthedevelopmentofprostatecancer.Thedi-
etaryinflammatoryindex(DII)canevaluatehowmuchinflammatorycompositionofthedietthereis.Byevalua-
tingtheeffectoffoodonspecificinflammatorymarkers,thecomponentsthatpromoteorinhibitinflammationin
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　　前列腺癌是男性泌尿系统常见恶性肿瘤,95%
以上为腺泡腺癌,起源于腺上皮细胞,早期多无明

显症状〔1〕。根据2018年全球癌症发病率和死亡率

统计报告,前列腺癌发病率为7.1%,居男性癌症

发病率第2位〔2〕。全世界的发病率相差超过25
倍,有明显的种族及地理位置差异性,在澳大利亚、
北美等国家发病率最高,在亚洲发病率相对较低。
前列腺癌也是全球第五大癌症死亡原因,2018年

全球死亡率为3.8%,约359000例相关死亡病例,
死亡率最高的是非洲地区〔2〕。近年来随着人口老

龄化的增加,我国前列腺癌的发病率和死亡率正在

上升〔3〕。2015 年,我 国 前 列 腺 癌 新 发 例 数 超 过

60000例,死亡例数高达26600例〔4〕,严重威胁我

国男性健康。

文献报道,炎症在前列腺癌的发生中起到一定

的作用,而膳食中的一些成分能通过促进或抑制炎

症进而增加或减少前列腺癌发生的风险〔5〕。膳食

炎症指数(dietaryinflammatoryindex,DII)可以用

来评估膳食中炎症成分的多少〔6〕。因此,通过控制

调节膳食炎症来抑制机体的慢性炎症进而能够起

到降低前列腺癌发生风险的作用〔7〕。

1　DII的计算方法与意义

DII最早于2009年被提出,用来评估膳食中炎

症成分的多少〔6〕。既往研究通常是根据单个膳食

成分如食物或营养素的摄入进行评估,因此得到的

结论常常不一致〔8〕。所有单个饮食因素对机体的

影响都是有限的,并且机体不会单独摄入某种膳食

成分,因此,单个膳食成分不足以解决多种食物成

分之间的复杂关系〔9〕,需要通过对膳食模式的全面

分析才能得到可靠的结论〔10〕。

DII是评估个体饮食状况的连续性指标〔11〕,通
过选取研究炎症与特定食物成分之间关系的文章
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来评估食物对特定炎症标志物的影响,并对每种食

物中有促进或抑制炎症作用的成分进行评分。具

体的计算方法为:首先对文章进行赋值,-1为促

炎效应,即食物成分能显著增加白介素-1β(IL-1β)、
白介素-6(IL-6)、肿瘤坏死因子α(TNF-α)、CRP或

降低IL-4、IL-10水平;+1为抗炎效应,即食物成

分能显著降低IL-1β、IL-6、TNF-α、CRP或增加IL-
4、IL-10水平;0为饮食对炎症标志物没有影响。
在一些文章中,某些食物在增加一种促炎标志物的

同时又能降低另一种促炎标志物,对于这种情况应

分开评分。对文章进行赋值后,根据文章的研究和

设计类型进行加权,利用这些加权值计算每种食物

和成分的得分。计算得分的步骤如下:①将加权后

的促炎和抗炎文章数除以总加权后的文章数;②抗

炎分数减去促炎分数。每一种食物和成分的得分

都要根据文章的总加权数进行调整。选择236作

为切点(所有食品参数总加权文章数的中位数),对
于加权数在236及以上的食品成分不做调整,加权

数<236的食品成分进行以下调整:加权数除以

236,然后乘以该成分的原始分数,得到新的调整分

数。最后将食物成分的得分乘以摄入量并计算总

和即为炎症指数得分〔12,13〕。
在实际应用中,根据世界各国的食品消费数

据,DII评分系统已应用于45个食品参数,其中9
种成分包括能量、碳水化合物、胆固醇、总脂肪、饱
和脂肪、反式FAs、蛋白质、铁和维生素 B-12具有

促炎 性,另 外 36 种 成 分 已 被 证 实 具 有 抗 炎 作

用〔14〕。不同人群的个体摄入量可以通过这45个

食品参数来衡量〔15〕,DII评分通常采用24h回顾

性调 查 或 食 物 频 率 问 卷 调 查 来 计 算 膳 食 摄

入量〔13〕。
促炎成分越多,如富含饱和脂肪酸和高血糖的

碳水化合物等,其 DII越高;抗炎成分越多,如全

麦、纤维、水果、蔬菜等,其DII越低,即较高质量的

饮食具有较低的DII评分〔13〕。

2　膳食对机体慢性炎症的影响

膳食在慢性炎症的调控中起到重要作用,具有

生物活性的饮食成分在一些特定的炎症通路中相

互作用,其炎症潜能与细胞因子浓度呈正相关,如
CRP、IL-1β、IL-6、TNF-α等〔16,17〕。膳食成分对机

体的累积效应能影响急性和慢性炎症反应〔18〕,使
CRP、E-选择素以及可溶性血管细胞黏附分子-1水

平升高,全身炎症水平增高。西方饮食中高脂肪的

乳制品和精制谷物含量高,与较高水平的CRP、IL-
6和纤维蛋白原相关〔19〕。相比之下,地中海饮食中

全谷物、水果和绿色蔬菜及鱼类含量高,红肉和黄

油含量低,包含适量酒精和橄榄油摄入,与较低的

炎症水平有关〔20〕。

高DII评分的膳食能增加机体的炎症反应,导
致胰岛素抵抗和氧化应激反应增加〔16〕,这些均可

导致良性前列腺增生、前列腺炎以及前列腺癌的发

生〔18〕。膳食的促炎能力是全身性炎症的重要决定

因素,也是很多慢性疾病的危险因素。

3　机体慢性炎症对前列腺癌患病率的影响

当任何部位发生组织损伤时,机体会释放炎性

细胞因子来修复创伤,同时调动机体免疫系统来对

抗感染,启动能够早期识别和消灭癌细胞的免疫监

测反应。低级别的慢性全身性炎症是一种长期持

续的状态,能够导致组织破坏和修复同时发生〔21〕。
由于肥大细胞释放组胺使血管通透性增加,损伤组

织血流量增加,导致相关促炎细胞因子持续募集,
而细胞因子在肿瘤起始、侵袭到转移的整个发展过

程中发挥重要调节作用〔22〕。慢性炎症也可通过产

生活性氧和一氧化氮来促进肿瘤进展,通过破坏

DNA和其他细胞大分子来减少肿瘤细胞凋亡,诱
导基因突变和细胞增殖,释放血管内皮生长因子促

进血管生成〔23〕。
炎症相关基因如肿瘤坏死因子、IL-6、IL-8和

环氧合酶-2的遗传多态性表达也可能与前列腺癌

的发生和发展有关〔16〕。一项研究检测了16个炎

症相关基因中的143个 SNP,作者报道IL-6ST、
PTGS2和STAT3中的SNPs与前列腺癌易感性

显著独立相关,AKT1、PIK3R1 和 STAT3 中的

SNPs与侵袭性前列腺癌相关。研究强调了炎症细

胞因子和炎症通路之间的相互作用对于增加前列

腺癌风险的重要性〔24〕。环氧化酶2(COX-2)可诱

导花生四烯酸转化为促炎前列腺素,最近一项研究

表明COX-2介导的PKCε过度表达与前列腺癌中

NF-κB过度活化相关〔25〕。此外,多种证据表明IL-
6在大多数前列腺癌中发挥致癌作用并激活多种

信号传导途径,并且IL-6水平增高与前列腺癌发

病率相关〔26〕。Tindall等〔27〕通过在澳大利亚人群

中进行的关于IL-6与前列腺癌发生风险及生存率

的病例对照研究发现,与良性前列腺疾病相比,前
列腺癌患者体内促炎因子如IL-6转录活性显著增

加,在血液中的水平亦增高。同样的,韩国的一项

回顾性研究纳入710例泌尿外科患者,其研究结果

表明与良性前列腺增生相比,前列腺癌患者体内

CRP水平更高〔28〕。这些研究均提示前列腺癌的发

生与固有免疫及炎症反应有关。

4　DII与前列腺癌的关系

Graffouillère等〔29〕在法国人群中进行了一项

前瞻性病例对照研究,探究 DII与前列腺癌发生风

险的关系。该研究共纳入6542例患者,在随访的

前2年内完成至少6个24h饮食记录,研究结果

表明 DII评分较高的促炎膳食会增加前列腺癌发
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病风险(HR=2.08,95%CI:1.06~4.09)。Kim
等〔7〕对于膳食模式与前列腺癌风险的研究表明高

DII膳食会使前列腺癌患病风险提高1.33~2.39
倍。慢性炎症是肿瘤的病因之一,因此促炎膳食会

增加前列腺癌的患病风险〔10〕。尽管一些既往研究

结论与此相反,如在墨西哥进行的一项病例对照研

究结果并未得到促炎膳食与前列腺癌风险相关的结

论,但作者认为可能是由于样本量小等原因〔10,15〕。
根据世界癌症研究基金会的专家报告,含有番

茄红素和硒的食物可以预防前列腺癌,而含钙量较

高的膳食会增加患病风险,大量摄入肉食也会有患

前列腺癌的风险〔30〕。Shivappa等〔31〕在意大利进行

的研究共纳入1294例年龄在75岁以下且患有组

织学证实的前列腺癌患者,研究中使用 DII作为连

续性指标进行分析,结果表明 DII评分较高的男性

具有较高的前列腺癌风险(OR=1.06,95%CI:
1.00~1.13);并且富含促炎成分的膳食,如饱和脂

肪酸等会导致细胞增殖、氧化应激和炎症反应,从
而导致前列腺癌的发生;同时高血糖负荷的饮食也

与前列腺癌患病风险增加有关。
Jayedi等〔32〕的荟萃分析共纳入40项研究,包

括11项前瞻性队列研究及29项病例对照研究。
研究来自美国、加拿大、亚洲、澳大利亚、墨西哥、牙
买加及意大利等国家,其中意大利的研究有14项。
研究均使用FFQs评估膳食摄入量,采用Shivappa
等开发的DII计算方法,通过随机效应模型计算混

合RRs,研究DII与特定部位癌症风险的线性及非

线性关系,结果表明前列腺癌与 DII呈正相关,在
DII中1个单位增量的相对危险度为1.06,并且结

直肠癌和乳腺癌的发病风险也随 DII评分的增加

呈线性上升。
Fowler等〔33〕的荟萃分析共纳入24项研究,其

中13项为病例对照研究,6项为前瞻性队列研究,
1项为回顾性队列研究,3项为RCT,1项未详细说

明研究设计。在纳入的24项研究中,有16项研究

对象为白人,3项研究对象为黑人,3项研究对象为

亚洲参与者,其他研究对象则是混合或未说明的。
所有的文章均采用了相同的 DII计算方法。研究

验证了在不同的癌症种类、研究人群和试验设计

中,DII评分与癌症的发生率和死亡率相关,最高和

最低DII类别的个体总体癌症发病风险增加25%
(RR=1.25,95%CI:1.16~1.35),癌症死亡风险

增加67%(RR=1.67,95%CI:1.13~2.48),在对

癌症类型进行分层时,结果仍然存在正相关性。由

于这篇文章中纳入的研究大多数都是在意大利进

行的,因此可能更适用于意大利人口。

5　肉类与前列腺癌发生风险的关系

红肉和加工肉类含有致癌成分,如杂环芳香

胺、肉类加工或高温烹饪产生的多环芳烃等,这些

化学物质可通过直接损伤 DNA 而导致癌症的发

生〔34〕。同时,红肉中含有大量的血红素铁,可能通

过产生毒性自由基或脂质过氧化引发癌变〔35〕。国

际癌症研究机构(WHO-IARC)将加工肉类归类于

“对人类有致癌性”,并将红肉归类于“可能对人类

致癌”,因为研究结果表明红肉和加工肉类中的杂

环胺、多环芳烃和 N-亚硝基化合物等成分促进结

肠直肠癌的发生〔36〕。
2015年 Bylsma等〔37〕进行荟萃分析,纳入了

19个不同的队列中26项前瞻性队列研究,研究结

果表明在剂量反应模型中,红肉和加工肉类与前列

腺癌之间通常无关联。Wu等〔38〕纳入了来自北美、
欧洲、澳大利亚和亚洲的15个队列,研究结果不支

持红肉和加工肉类与前列腺癌之间存在实质性关

联。Diallo等〔39〕在法国人群中进行的前瞻性队列

研究共纳入61476例受试者,研究结果表明红肉摄

入量与总体癌症及乳腺癌风险增加显著相关,但未

观察到与前列腺癌的关联,同时加工肉类的摄入量

与癌症风险无关。以上研究均表明红肉摄入与前

列腺癌的发病风险无明显相关性。

6　DII对前列腺癌预后的影响

机体的炎症水平会影响前列腺癌患者的生存

率。Zucchetto等〔40〕进行了一项回顾性队列研究,
探讨了在局限性前列腺癌患者的主动监测过程中

饮食质量与 Gleason等级进展关系,研究结果表明

Gleason评分在7~10分的患者,DII与其全因死

亡率以及前列腺癌特异性死亡率直接相关,10年

生存率为58%,DII越高,前列腺癌高危组患者的

预后越差。因此,通过改变膳食结构,减少促炎食

物的摄入来干预前列腺癌的进展、降低患者死亡率

是可行的。
目前大多数患者被诊断为前列腺癌时都处于

早期阶段,使用主动监测作为初始治疗方案能在一

定程度上推迟开始治疗的时间,直到疾病开始进展

再进行治疗〔41〕。虽然多种临床因素如血清前列腺

特异性抗原、活检结果(病理学 Gleason评分、肿瘤

体积)和诊断时的年龄等在监测中都与疾病进展有

关,但这些因素本身并不能改变〔42〕,而饮食因素如

钙和维生素D同样能够影响前列腺癌的进展,并且

能够被人为干预〔43〕。在地中海国家开展的一项大

型前瞻性研究共纳入47867例男性,包括4538例

被诊断患有非转移性前列腺癌的男性,研究者对纳

入对象进行了长达24年的随访,研究结果表明高

质量饮食与降低患前列腺癌的风险有关,最严格遵

守饮食标准(或饮食质量)的个体在癌症发病率和

死亡率方面的降幅最大〔44〕。Gregg等〔43〕的研究也

证明,除了降低患前列腺癌的风险,坚持低 DII饮
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食也可降低早期前列腺癌患者的分级进展风险。
最近报道的一项关于男性饮食和生活质量的3期

随机试验证实单一的饮食成分对预后无明显作用,
只有提 高 总 体 的 饮 食 质 量 才 会 对 早 期 患 者 有

效〔45〕。这类高质量饮食具有抗氧化和抗炎特性,
包括各种富含纤维的植物食品、低糖和健康平衡的

不饱和脂肪酸等〔46〕。

7　总结

综上所述,DII与前列腺癌发病率及预后有一

定的相关性。虽然 DII与前列腺癌发病风险之间

的具体生物学机制尚不清晰,但摄入高 DII评分的

膳食会增加前列腺癌的患病风险,并且会使前列腺

癌患者的预后变差;而低DII评分的饮食能降低风

险,延缓肿瘤的进展。因此,调整饮食结构,减少促

炎膳食的摄入、增加抗炎膳食的摄入对于预防和辅

助治疗前列腺癌具有一定的意义。
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