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鱼油脂肪乳对胃肠道肿瘤患者术后细胞免疫及炎症反应的影响研究
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　　摘　要：目的　探讨鱼油脂肪乳剂（富含ω３多不饱和脂肪酸）对胃肠道肿瘤术后患者细胞免疫及炎症反应的影响。方法　

将２０１０年７月至２０１２年６月７９例胃肠道肿瘤术后行全肠外营养（ＴＰＮ）的患者分为两组，研究组３９例，术后２４ｈ内开始补充鱼

油脂肪乳７ｄ，对照组４０例，术后２４ｈ内开始补充普通中长链脂肪乳７ｄ。两组分别于术后第１天和第８天抽血检测Ｔ淋巴细胞

亚群（ＣＤ３、ＣＤ４、ＣＤ８）百分比及比值，单核细胞人类白细胞ＤＲ抗原（ＨＬＡＤＲ）表达（百分比）和单核细胞数目。结果　研究组

ＣＤ３、ＣＤ４、ＣＤ８、ＣＤ４／ＣＤ８比值、单核细胞 ＨＬＡＤＲ表达（百分比）和单核细胞数目较对照组有明显上升，差异具有统计学意义（犘

＜０．０５）；两组患者术后第１天Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、白细胞介素１β（ＩＬ１β）、白细胞介素６（ＩＬ６）、白细胞介素２（ＩＬ２）和白细胞介

素１２（ＩＬ１２）差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。对照组ＣＲＰ术后第８天较术后第１天明显升高，研究组术后第８天较第１天明显

降低，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。两组患者ＩＬ１β、ＩＬ６水平术后第８天均下降，研究组比对照组下降更明显（犘＜０．０５）。两

组患者ＩＬ２、ＩＬ１２术后第８天较第１天有所下降，但两组相比差异无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　补充富含ω３多不饱和脂

肪酸的鱼油脂肪乳剂能明显改善术后患者细胞免疫功能。
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　　近年来，“营养治疗”的概念已逐渐取代“营养支持”而成为

研究的热点。有文献报道鱼油脂肪乳除补充营养素外，还具有

调节患者免疫功能［１］、减少促炎因子的释放，减轻机体炎症反

应的作用［２３］。本研究通过随机对照试验，以探讨鱼油脂肪乳

剂（富含ω３多不饱和脂肪酸）对消化道肿瘤术后患者机体免

疫反应及炎症反应的影响。

１　资料与方法

１．１　一般资料　将２０１０年７月至２０１２年６月７９例术后行

全肠外营养（ｔｏｔａｌｐａｒｅｎｔｅｒａｌｎｕｔｒｉｔｉｏｎ，ＴＰＮ）的消化道肿瘤患

者分为两组，研究组３９例，对照组４０例。年龄为３１～７８岁，

两组年龄、性别、病种、术式、手术时间、出血量等差异无统计学

意义（犘＞０．０５），合并严重心肺功能不全、严重高血压、糖尿病
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表１　　两组患者ＣＤ３、ＣＤ４、ＣＤ８、ＣＤ４／ＣＤ８、单核细胞 ＨＬＡＤＲ表达（百分比）和单核细胞数目的变化（狓±狊）

组别 ＣＤ３（％） ＣＤ４（％） ＣＤ８（％） ＣＤ４／ＣＤ８ ＨＬＡＤＲ表达（％） 单核细胞数目

研究组（狀＝３９）

　术后第１天 ６１．３７±２８．２９ｃ ３５．１０±８．３２ｃ ２４．０４±５．１９ｃ １．１９±０．５７ｃ ３８．７±３．７ｃ ０．３７±０．０９ｃ

　术后第８天 ７８．６８±２４．３５ａｂ ５１．２６±１０．１３ａｂ ２３．４３±６．１２ｂ ２．４４±０．７３ａｂ ５２．２±４．８ａｂ ０．４９±０．１２ａｂ

对照组（狀＝４０）

　术后第１天 ６１．６２±２７．５８ ３５．１４±１０．２５ ２２．６４±７．７０ １．１６±０．６２ ３８．１±３．６ ０．３６±０．０８

　术后第８天 ６７．２９±２６．５１ａ ３８．２４±１０．８１ａ ２５．０７±５．３２ １．２８±０．７７ａ ４１．４±５．０ａ ０．３８±０．０７ａ

　　ａ：犘＜０．０５，与术前第１天比较；ｂ：犘＜０．０５，与对照组同期比较；ｃ：犘＞０．０５，与对照组同期比较。

表２　　两组患者治疗前、后血清ＣＲＰ、ＩＬ１β、ＩＬ６、ＩＬ２、ＩＬ１２变化（狓±狊）

组别 ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ＩＬ１β（ｎｇ／ｍＬ） ＩＬ６（ｎｇ／ｍＬ） ＩＬ２（ｎｇ／Ｌ） ＩＬ１２（ｎｇ／Ｌ）

研究组（狀＝３９）

　术后第１天 ９７．３４±５．５８ ２１．３６±５．７１ ２１８．４１±６０．６４ ４１．６７±１５．１７ ３０．０５±１６．８７

　术后第８天 ４７．７５±８．１７ａｂ １３．１４±３．２８ａｂ ９３．１２±３１．１２ａｂ ３１．１６±１０．４３ａ ５０．５４±１３．７８ａ

对照组（狀＝４０）

　术后第１天 ９８．３１±５．５４ ２０．５２±６．１４ ２１９．６５±６２．８５ ４３．２１±１５．４９ ３３．２８±１５．７０

　术后第８天 ２６４．７７±６．０３ａ １８．２６±５．１２ａ １５７．１７±５９．６７ａ ３４．４６±１１．２７ａ ５２．３６±１５．３９ａ

　　ａ：犘＜０．０５，与术前第１天比较；ｂ：犘＜０．０５，与对照组同期比较。

等基础疾病的不选入列。

１．２　方法　本研究为前瞻性随机对照研究。所有患者术后１

周采取ＴＰＮ治疗。研究组患者术后从第１天开始补充鱼油脂

肪乳及普通中长链脂肪乳，连续７ｄ，其中鱼油脂肪乳０．２

ｇ／（ｋｇ·ｄ）；普通中长链脂肪乳１．０ｇ／（ｋｇ·ｄ），对照组患者从

第１天开始仅补充等热量普通中长链脂肪乳１．２ｇ／（ｋｇ·ｄ）共

７ｄ。其他抗炎补液等支持治疗相同。

１．３　检测指标　细胞免疫功能指标：所有患者于术后第１天

及术后第８天采集空腹血，采用流式细胞仪测定 Ｔ淋巴细胞

亚群ＣＤ３、ＣＤ４、ＣＤ８细胞、ＣＤ４／ＣＤ８比值，单核细胞 ＨＬＡＤＲ

表达（百分比）和单核细胞数目。炎症反应指标：所有患者于术

后第１天及术后第８天采集空腹血，测定Ｃ反应蛋白（Ｃｒｅａｃ

ｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＲＰ）、白细胞介素１β（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ１β，ＩＬ１β）、ＩＬ

６、ＩＬ２和ＩＬ１２。

１．４　统计学处理　应用ＳＰＳＳ１３．０软件数据进行统计学分

析，计量资料用狓±狊表示，多组之间的两两比较采用Ｏｎｅｗａｙ

ＡＮＯＶＡ法，计数资料比较采用χ
２ 检验，以犘＜０．０５为差异

统计学意义。

２　结　　果

２．１　细胞免疫功能指标比较　两组患者治疗前的ＣＤ３、ＣＤ４、

ＣＤ８、ＣＤ４／ＣＤ８比值；单核细胞 ＨＬＡＤＲ表达（百分比）和单

核细胞数目差异无统计学意义，研究组应用鱼油脂肪乳治疗后

第８天，ＣＤ３、ＣＤ４、ＣＤ８、ＣＤ４／ＣＤ８比值以及单核细胞 ＨＬＡ

ＤＲ表达（百分比）和单核细胞数目较对照组同期有明显不同，

差异具有统计学意义（犘＜０．０５），见表１。

２．２　炎症反应指标检测　两组患者术后第１天ＣＲＰ、ＩＬ１β、

ＩＬ６、ＩＬ２和ＩＬ１２差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。术后第

８天各项指标与术后第１天比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）

。其中，对照组ＣＲＰ术后第８天较术后第１天明显升高，研究

组术后第８天较第１天明显降低，差异有统计学意义（犘＜

０．０５）。两组患者术后ＩＬ１β水平术后第８天均下降，研究组

比对照组下降更明显（犘＜０．０５）。ＩＬ６术后第８天明显下降，

研究组下降明显于对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。两

组ＩＬ２术后第８天较第１天明显下降，但两组同期相比差异

无统计学意义（犘＞０．０５）。两组患者ＩＬ１２术后第８天较术

后第１天均明显下降（犘＜０．０５），但两组间同期比较差异无统

计学意义（犘＞０．０５），见表２。

２．３　术后主要并发症　统计两组术后主要并发症：肺部感染、

腹腔感染、泌尿系统感染、切口感染、下肢深静脉炎、吻合口瘘、

肠梗阻、全身炎症反应综合征（ｓｙｓｔｅｍｉｃｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｒｅｓｐｏｎｓｅ

ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＳＩＲＳ）等发现，研究组术后主要并发症发生率

７．６９％（３／３９），明显低于对照组２２．５０％（９／４０），差异有统计

学意义（犘＜０．０５）。

３　讨　　论

目前胃肠道肿瘤是国内常见的恶性肿瘤之一，患者常伴随

进行性体质量下降，营养不良，手术仍然是主要治疗方法之一。

研究认为，肿瘤患者普遍存在免疫抑制。胃肠道肿瘤患者术前

大多存在进食不足，癌肿消耗严重，其营养风险发生率可高达

６４．２％
［４］，并且多合并代谢异常，营养摄入不足，加上术前禁

食，手术的创伤，术后应激反应、高代谢、负氮平衡、高分解代谢

等造成营养不良，影响机体的免疫功能，增加术后并发症和病

死率的发生［５６］。胃肠道肿瘤患者血清中存在抑制淋巴细胞免

疫增值免疫抑制因子，淋巴细胞表面ＣＤ３，ＣＤ４阳性抗原明显

减少，这与血清中肿瘤细胞产生的前列腺素Ｅ２（ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎ

Ｅ２，ＰＧＥ２）、免疫抑制酸性蛋白（ｉｍｍｕｎｏｓｕｐｐｒｅｓｓｉｖｅａｃｉｄｉｃ

ｐｒｏｔｅｉｎ，ＩＡＰ）等异常增多有关，抑制性Ｔ细胞增多引起ＣＤ８阳

性细胞增多，导致ＣＤ４与ＣＤ８失衡
［７］。ＣＤ４阳性细胞释放的

ＩＬ２和γ干扰素减少，血清中肿瘤坏死因子（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓ

ｆａｃｔｏｒ，ＴＮＦα）和可溶性白介素Ⅱ受体（ｓｏｌｕｂｉｌｉｔｙｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ

２Ｒ，ＳＩＬ２Ｒ）水平异常升高，导致自然杀伤（ＮＫ）细胞活性降
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低，免疫监视功能减弱［８］。单核细胞具有强大的吞噬功能，是

机体重要免疫活性细胞之一，其数量的增加常能反映机体免疫

功能的变化，它所表达的 ＨＬＡＤＲ是发挥呈递作用的关键性

效应分子，单核细胞数目以及 ＨＬＡＤＲ表达水平在一定程度

上反映了机体的免疫功能状态。正常情况下，单核细胞通过抗

原呈递 ＨＬＡＤＲ受体复合物把吞噬的致病原信息传递给淋巴

细胞，以发挥天然免疫作用［９］。

鱼油是目前营养治疗研究的热点，ω３多不饱和脂肪酸来

源于鱼油，其主要成分为二十碳五烯酸（ｅｉｃｏｓａｐｅｎｔａｅｎｏｉｃａｃｉｄ，

ＥＰＡ）和二十二碳六烯酸（ｄｏｃｏｓａｈｅｘａｅｎｉｃａｃｉｄ，ＤＨＡ），机体自

身合成极少。ＥＰＡ和ＤＨＡ可通过与花生四烯酸（ａｒａｃｈｉｄｏｎｉｃ

ｃｃｉｄ，ＡＡ）的竞争而增加细胞膜磷脂ω３成分，从而调节体内细

胞因子水平，达到调节免疫功能的目的［１０］。胃肠道手术后一

般前期不能进食，均采取ＴＰＮ治疗，脂肪乳剂在ＴＰＮ营养制

剂中不可或缺，近年来对ω３多不饱和脂肪酸的营养治疗作用

的研究表明，富含鱼油的营养制剂可明显改善胃肠道手术患者

的免疫功能［１１］。

胃肠道肿瘤手术属于大型手术，手术创伤大、时间久、手术

创伤很快激活机体炎性介质，导致机体炎性因子的生成和释

放。ＣＲＰ是由细胞因子ＩＬ６诱导合成，在急性创伤、大型手术

和感染时快速上升，能快速敏感地反映出机体炎症反应程度的

变化，ＩＬ１β和ＩＬ６是术后早期的促炎因子，ＩＬ６可以通过下

调ＩＬ１β的合成来控制局部和全身的炎症水平
［１２１３］。ＩＬ２和

ＩＬ１２可参与Ｔ淋巴细胞的免疫应答，ＩＬ２和ＩＬ１２水平下调

可以对机体的免疫及炎症反应产生抑制作用［２］。目前多项研

究表明，体内ω３多不饱和脂肪酸增多，促炎因子释放就会减

少，炎症反应就会减轻［１４１５］因此，胃肠道手术术后适当的控制

机体炎症反应，能保护重要器官功能免受损伤，降低术后并发

症的发生。

目前对于胃肠道手术后是 ＴＰＮ 还是肠内营养（ｅｎｔｅｒａｌ

ｎｕｔｒｉｔｉｏｎ，ＥＮ）或早期肠内营养（ｅａｒｌｙｅｎｔｅｒａｌｎｕｔｒｉｔｉｏｎ，ＥＥＮ），

或肠外营养（ｐａｒｅｎｔｅｒａｌｎｕｔｒｉｔｉｏｎ，ＰＮ）联合 ＥＮ，意见尚不统

一。普遍认为患者术后营养应该在患者全身情况、生命体征稳

定，有确切的适应证的情况下规范地进行［１６］。本研究根据患

者具体情况需要，选择了７９例患者进行营养治疗的对照研究，

研究结果表明，对胃肠道肿瘤术后患者，早期应用含ω３多不

饱和脂肪酸的鱼油脂肪乳制剂行ＴＰＮ，既保证了患者术后营

养支持的需要，又通过营养治疗，增强了机体免疫应答功能，刺

激了机体免疫细胞的活性，实验结果中研究组与对照组术后第

８天比较，血清ＣＤ３、ＣＤ４、ＣＤ８、ＣＤ４／ＣＤ８以及血单核细胞数

目和 ＨＬＡＤＲ表达均有明显上升（犘＜０．０５）；在炎症反应试

验中ＣＲＰ、ＩＬ１β、ＩＬ６两组结果比较差异有统计学意义，而

ＩＬ２、ＩＬ１２两组比较差异无统计学意义，其中原因还有待进一

步研究。尽管如此，该研究还是提示说明富含鱼油的营养制

剂，可明显改善患者术后免疫功能状态，抑制和减轻炎症反应

的发生，明显降低术后主要并发症。
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（２）：３１１３２０．

［１４］ＭａｔｈｅｓｏｎＰＪ，ＬｕｓｃｏＶ，ＷｉｌｓｏｎＭＡ，ｅｔａｌ．Ｏｍｅａｇ３ｆａｔｔｙ

ａｃｉｄｓｉｎｉｍｍｕｎｅｅｎｈａｎｃｉｎｇｅｎｔｅｒａｌｄｉｅｔｓｓｅｌｅｃｔｉｖｅｌｙｉｎ

ｃｒｅａｓｅｂｌｏｏｄｆｌｏｗｔｏｔｈｅｉｌｅｕｍｂｙａｂｉｌｅａｃｉｄｄｅｐｅｎｄｅｎｔ

ｍｅｃｈａｎｉｓｍ［Ｊ］．Ｓｕｒｇｅｒｙ，２００２，１３２（４）：６７３７９０．

［１５］ＷａｉｔｚｂｅｒｇＤＬ，ＴｏｒｒｉｎｈａｓＲＳ．Ｆｉｓｈｏｉｌｌｉｐｉｄｅｍｕｌｓｉｏｎｓａｎｄ

ｉｍｍｕｎｅｒｅｓｐｏｎｓｅ：ｗｈａｔｃｌｉｎｉｃｉａｎｓｎｅｅｄｔｏｋｎｏｗ［Ｊ］．Ｎｕｔｒ

ＣｌｉｎＰｒａｃｔ，２００９，２４（４）：４８７４９９．

［１６］ＷｅｉｍａｎｎａＡ，ＢｒａｇａｂＭ，ＨａｒｓａｎｙｉｃＬ，ｅｔａｌ．ＥＳＰＥＮｇｕｉｄｅ

ｌｉｎｅｓｏｎｅｎｔｅｒａｌｎｕｔｒｉｔｉｏｎ：ｓｕｒｇｅｒｙｉｎｃｌｕｄｉｎｇｏｒｇａｎｔｒａｎｓ

ｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＣｌｉｎｉｃａｌＮｕｔｒｉｔｉｏｎ，２００６，２５（２）：２２４２４４．

（收稿日期：２０１３０９２２　修回日期：２０１３１０１５）
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