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术后免疫营养支持对胃肠道肿瘤患者的影响

王曙逢１，车向明１，樊林１，李国威２

（西安交通大学医学院 １．第一附属医院 普通外科，陕西 西安 ７１００６１；２．第二附属医院 普通外科，陕西
西安 ７１０００４）

　　摘要：为探讨以谷氨酰胺为底物的免疫营养支持对胃肠道肿瘤患者围术期蛋白质代谢和免疫功
能的影响。笔者将 ６０例胃肠道恶性肿瘤患者随机分为治疗组和对照组，每组 ３０例。两组均予等氮等
热量［１０４．５～１２５．４ｋＪ／（ｋｇ·ｄ）］营养支持；对照组给予一般的肠外营养（ＰＮ）支持，治疗组给予谷氨
酰胺为底物的肠外免疫营养支持。两组患者均于术前、术后营养支持 ７ｄ后检测清蛋白（ＡＬＢ）、前清
蛋白（ＰＡＢ）和转铁蛋白（ＴＲＦ）以及 ＩｇＧ，ＩｇＡ和 ＩｇＭ和 Ｔ淋巴细胞亚群 ＣＤ３，ＣＤ４，ＣＤ８。结果示，治疗
组免疫营养支持 ７ｄ后 ＡＬＢ，ＰＡＢ和 ＴＲＦ均明显上升（Ｐ＜０．０５），而对照组 ＡＬＢ，ＰＡＢ和 ＴＲＦ与支持前
比较差异无显著性 （Ｐ＞０．０５），治疗组 ＰＡＢ的增加值明显高于对照组（Ｐ＜０．０５）；ＩｇＡ，ＩｇＧ和 ＩｇＭ均
高于营养支持前和对照组（Ｐ＜０．０５），Ｔ淋巴细胞亚群 ＣＤ４百分比和 ＣＤ４／ＣＤ８值均高于营养支持前
和对照组（Ｐ＜０．０５）。提示：以谷氨酰胺为底物的肠外免疫营养支持可促进胃肠道肿瘤患者围术期
蛋白质合成和细胞免疫、体液免疫功能的改善。
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　　胃肠道肿瘤患者术前存在不同程度的蛋白
质

$

热量营养不良，在接受根治手术后，过度的

应激反应使机体分解代谢明显高于合成代谢，体

内大量蛋白质被分解消耗，呈现严重的负氮平

衡，而加重术前已存在的营养不良，进而引起免

疫功能抑制，肠道细菌移位，感染几率增加。合理
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的营养支持和免疫功能的改善有利于患者迅速

恢复。免疫营养支持是近年提倡的新型支持模

式。谷氨酰胺作为免疫营养支持的底物，具有促

进机体蛋白质合成、维持正常肠黏膜屏障的功

能。而普通的肠外营养支持（ＰＮ）尚不能有效地
改善术后机体免疫功能抑制。本研究采用前瞻性

随机对照的临床设计，对存在中等应激程度以上

胃肠道肿瘤患者术后行以谷氨酰胺为底物的免疫

营养支持，探讨其对患者术后免疫功能和蛋白质

合成是否有调节作用。

度为影响预后的独立因素。笔者主张对未分化

型、浸润至黏膜下层伴有淋巴结转移的患者，行

根治性胃次全切除 Ｄ＋１ 根治术式是合理的。本病
的早期发现、早期诊断和治疗是提高生存率的关

键。临床医师对 ４０岁以下的青年应予足够重
视，特别是对有家族史和消化系统症状者宜行胃

镜检查，常规活检。
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１　临床资料

１．１　一般资料
选择胃肠道恶性肿瘤患者 ６０例，其中男

３２例，女 ２８例；年龄 ３５～６２岁。所有对象符合

下述入选标准：经胃镜或纤维结肠镜活检病理证

实 为 胃 癌 （２２例 ）、结 肠 癌 或 直 肠 癌 患 者

（３８例）；均有手术指征且能行手术切除者；同意
进入试验并能配合试验者。排除对象：存在严重

心、肺、肝、肾功能障碍者，合并神经和精神系统

疾病不能配合试验者，正在或近期内使用糖皮质

激素者，存在内分泌或代谢性疾病者，术前未接

受过放疗或化疗。随机将患者分为治疗组和对

照组各 ３０例。所有患者接受胃肠道肿瘤根治性
切除手术，术后存在短暂营养摄取障碍。两组患

者的年龄、性别、手术方式差异无显著性。

１．２　营养支持方法

待术后内环境稳定，自术后 ２～８ｄ给予所有
患者等氮等热量肠外营养支持（ＰＮ）。ＰＮ配方：对

照组标准 ＰＮ热量为 １０４．５～１２５．４ｋＪ／ｋｇ，非蛋白
热量由葡萄糖和脂肪乳提供，比例为（１～２）∶１。氮

源由 ８．５％氨基酸提供［１．５ｇ／（ｋｇ·ｄ）］；治疗
组给予以谷氨酰胺为底物的肠外免疫营养支持，

氮 源 由 力 太 ［Ｌ丙 氨 酰Ｌ谷 氨 酰 胺

０．４ｇ／（ｋｇ·ｄ）］和 ８．５％氨基酸［１．１ｇ／（ｋｇ·ｄ）］

提供，非蛋白热量∶氮 ＝（１２０～１５０）∶１。两组均
按糖∶胰岛素 ＝８∶１加入胰岛素以及安达美、水

乐维他、维他利匹特，并维持水和电解质平衡。

ＰＮ液均在无菌环境配置，采用 ３升袋全营养混

合液由外周静脉输注。两组营养支持持续时间

相同。

１．３　观察指标
两组患者均于术前、术后营养支持 ７ｄ后采外

周静脉血，检测以下指标：（１）营养指标包括清
蛋白 （ＡＬＢ）、前 清 蛋 白 （ＰＡＢ）和 转 铁 蛋 白

（ＴＲＦ）；（２）免疫功能指标包括酶联免疫法检测
的免疫球蛋白 ＩｇＧ，ＩｇＡ和 ＩｇＭ浓度，流式细胞仪

测定的 Ｔ淋巴细胞亚群 ＣＤ３，ＣＤ４和 ＣＤ８百分
比。

１．４　统计学处理
所得 数 据 以 ｘ±ｓ表 示。数 据 资 料 采 用

ＳＰＳＳ１０．０软件作统计分析处理。Ｐ＜０．０５为差
异有统计学意义。

２　结　果

２．１　营养指标的变化
治疗组免疫营养支持 ７ｄ后 ＡＬＢ，ＰＡＢ和 ＴＲＦ

均明显上升（Ｐ＜０．０５）。对照组 ＡＬＢ，ＰＡＢ和
ＴＲＦ与支持前差异无显著性 （Ｐ＞０．０５）；ＰＡＢ增
加值治疗组明显高于对照组（Ｐ＜０．０５），ＴＲＦ增
加值两组无显著差异（Ｐ＞０．０５）（表 １）。

表１　两组血清清蛋白、前清蛋白和转铁蛋白的变化（ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＡＬＢ（ｇ／Ｌ） ＰＡＢ（ｇ／Ｌ） ＴＲＦ（ｇ／Ｌ）

对照组 ３０

　ＰＮ前 ３２．３±５．３５ ０．２１±０．０７ １．５３±０．５０

　ＰＮ后 ３４．７±４．１８ ０．２４±０．０５ １．５８±０．３０

治疗组 ３０

　ＰＮ前 ３３．０±６．２２ ０．２１±０．０６ １．３７±０．２０

　ＰＮ后 ３７．６±５．１６１） ０．２７±０．０５１），２） １．６６±０．６０１）

　　注：１）与同组ＰＮ前比较Ｐ＜０．０５；２）与对照组ＰＮ后比较Ｐ＜０．０５

２．２　免疫功能指标的变化
治疗组行免疫营养支持 ７ｄ后，体液免疫指标

ＩｇＡ，ＩｇＧ和 ＩｇＭ 均 高 于 营 养 支 持 前 和 对 照 组
（Ｐ＜０．０５）（表 ２），治疗组 Ｔ淋巴细胞亚群 ＣＤ４
百分比和 ＣＤ４／ＣＤ８值均高于营养支持前和对照
组（Ｐ＜０．０５）（表 ３）。

表２　两组血清免疫球蛋白变化（ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＩｇＡ（ｇ／Ｌ） ＩｇＧ（ｇ／Ｌ） ＩｇＭ（ｇ／Ｌ）

对照组 ３０

　ＰＮ前 ２．４４±０．３１ ８．２９±１．１５ １．３１±０．２１

　ＰＮ后 ２．６１±０．３７ ８．０９±１．１８ １．４２±０．２３

治疗组 ３０

　ＰＮ前 ２．４１±０．４０ ８．２６±１．８８ １．３３±０．１５

　ＰＮ后 ２．８５±０．３９１），２） ９．５０±１．３７１），２） １．６６±０．１４１），２）

　　注：１）与同组ＰＮ前比较Ｐ＜０．０５；２）与对照组ＰＮ后比较Ｐ＜０．０５

表３　两组Ｔ淋巴细胞亚群的变化（ｘ±ｓ）

组别 ｎ ＣＤ３（％） ＣＤ４（％） ＣＤ４／ＣＤ８（％）

对照组 ３０

　ＰＮ前 ４８．２０±３．７３ ３６．２１±５．７５ １．５４±０．１１

　ＰＮ后 ４７．５０±２．１４ ３５．１１±５．３０ １．３８±０．１３

治疗组 ３０

　ＰＮ前 ４８．７０±３．６１ ３５．０６±６．２１ １．４９±０．１７

　ＰＮ后 ５１．３０±３．１５ ４６．２０±６．０５１），２） １．７３±０．１５１），２）

　　注：１）与同组ＰＮ前比较Ｐ＜０．０５；２）与对照组ＰＮ后比较Ｐ＜０．０５
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３　讨　论

由于肿瘤的慢性消耗、消化功能的减低，加

上术前肠道准备进食少以及洗胃、灌肠等因素，

胃肠道肿瘤患者营养不良的发生率可高达 ４０％
～７０％［１］，同时并存免疫功能低下。术后机体处

于高分解状态，更加重了营养不良和免疫功能低

下［２］。所以术后的营养支持尤为必要。普通的

ＰＮ可在一定程度上补充足够的营养底物，缓解营
养不良的持续加重。然而，由于应激状态下出现

的胰岛素抵抗易引起高血糖及糖耐量下降，长期

ＰＮ造成的肠黏膜及肠相关淋巴组织萎缩、肠黏膜
屏障功能损害，故普通的 ＰＮ尚不能有效地纠正
手术创伤后机体免疫功能抑制。因此，现代临床

营养支持的内涵已经超越了以往仅提供热量、恢

复正氮平衡的范畴，而是通过代谢调理和免疫功

能调节，发挥药理学营养的作用。近年来的研究

表明，一些营养底物如精氨酸、谷氨酰胺、核苷酸

及 ω３脂肪酸不仅能防治营养缺乏，而且能以特
定方式刺激免疫细胞增强应答功能，维持正常适

度的免疫反应，调控细胞因子的产生和释放，减

轻有害的或过度的炎症反应，维持肠黏膜屏障功

能等；此即为免疫营养支持理论［３］。

谷氨酰胺是人体内一种条件必需氨基酸，作

为重要的底物参与许多重要的新陈代谢过程，如

氮的转运，蛋白质、核酸的合成及糖异生等。它

是快速增殖和细胞分化的主要能源物质，能促进

上皮再生。临床及实验研究发现，创伤、感染等

应激状态下机体利用谷氨酰胺明显增加，其在体

内被大量消耗，使血和肌肉中谷氨酰胺浓度明显

下降［４－５］，导致快速增殖的巨噬细胞、淋巴细胞和

肠上皮细胞功能明显受抑，并伴随着免疫功能抑

制。因此在病理状态下若提供足够的外源性谷

氨酰胺将有助于维持和恢复机体内谷氨酰胺水

平，增加氮储备刺激蛋白质合成，抑制蛋白质分

解改善氮平衡；并可显著降低肠黏膜的通透性、

维护肠道黏膜屏障的完整，增强肠道免疫功能，

减少细菌易位，防止肠源性感染的发生。

本研究比较了补充谷氨酰胺的免疫营养与标

准 ＰＮ对外科应激患者的免疫功能的影响。结果
显示：谷氨酰胺强化的免疫营养组（治疗组）患者

的免疫球蛋白远较对照组为高。提示含谷氨酰

胺的 ＰＮ能改善应激患者的体液免疫功能。正常

情况下，Ｔ淋巴细胞亚群中 ＣＤ４和 ＣＤ８处于相对
稳定的平衡状态，ＣＤ４／ＣＤ８的值可作为衡量机体
免疫抑制程度的重要指标。本研究显示：治疗组

患者的 ＣＤ４细胞亚群，ＣＤ４／ＣＤ８值均明显高于
对照组。提示含谷氨酰胺的 ＰＮ能改善和增强机
体的细胞免疫功能。免疫细胞与其他快速增殖

的细胞（如肠黏膜上皮细胞）一样，需要大量谷氨

酰胺用于核酸的合成，低水平的谷氨酰胺将会导

致免疫抑制。谷氨酰胺是 Ｔ淋巴细胞复制和功
能依赖的最佳物质［６］。因此，补充外源性谷氨酰

胺维持其血浆浓度有利于调节机体的免疫功

能［７］。对于术后维持肿瘤免疫和改善患者转归有

重要意义。另外，本研究还显示免疫营养支持组

较之对照组术后 ＡＬＢ，ＰＡＢ明显增加。说明免疫
营养支持有利于蛋白质合成，改善应激患者的氮

平衡。

应激状态下出现的免疫抑制与低血浆浓度的

谷氨酰胺相关。本研究提示以谷氨酰胺为底物

的免疫营养支持能通过增加胃肠道肿瘤患者围

手术期血浆中谷氨酰胺浓度，改善机体的体液免

疫，细胞免疫功能和蛋白质代谢，对患者的术后

恢复具有积极意义。
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