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　　摘要: 硒的防癌作用已探讨多年,关于血浆、趾甲中不同硒浓度的影响和作用尚存在争议。

用电感耦合等离子体动态反应室质谱分析法分析前列腺癌患者与对照组趾甲硒浓度。2组硒

浓度的结果用W ilcoxon 检验进行统计学分析。硒浓度与年龄、体重指数、吸烟习惯、前列腺癌

的可能相关关系使用多元回归分析。结果显示,肿瘤组和对照组趾甲硒浓度的中位数分别为

528 ngög (393～ 4274 ngög)和 502 ngög (201～ 831 ngög) (P 值没有统计显著性)。另外,硒浓

度与年龄、体重指数、吸烟间无相关性。结论为,新近被诊断且尚未接受治疗的前列腺癌患者,

其趾甲硒浓度与对照组相比并无差异。体内硒的浓度可能对前列腺癌的发生率无影响。硒对

前列腺癌的防护作用值得怀疑。
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　　许多研究都力图证实硒在前列腺癌发生与进展

中的防护作用。硒是一种必需微量元素,是谷胱甘肽

过氧化物酶的重要组成部分。这种酶通过降低细胞

膜中的过氧化氢或脂质过氧化物而达到抗氧化作

用。硒缺乏将会对身体多种功能造成严重损伤。

硒的每日摄入量地区间差异很大,主要是由于

土壤中硒含量的不同造成的。至于硒的每日允许量,

差异也很大,大致在以下范围内:最低的是世界卫生

组织推荐的女性 30 Λgöd, 男性 40 Λgöd; 最高的是

杨和周推荐的 750～ 800 Λgöd。德国营养协会推荐

为 20～ 100 Λgöd,美国是 55 Λgöd。已发表的关于硒

对肿瘤可能具有的防护作用一直存在争议,总的来

说,硒对肿瘤的防护作用还没有取得一致意见。

L ip sky 等的研究目的是测定前列腺癌患者的

趾甲硒浓度,并与对照组比较。

前瞻性研究是从 2001 年 1 月到 2002 年 12 月

进行的为期 2年的调查,包括 150名男性。其中 70

名是新近被诊断且尚未接受治疗的前列腺癌患者。

对照组包括 80名经确诊患有非恶性泌尿道疾病的

患者。对照组要求最小年龄为 45岁。对照组患者未

与癌症患者配对。所有的 150例患者均为白人。患

者提供了剪掉的趾甲。对每个患者进行访问以了解

他们的吸烟、身高、体重、年龄和疾病史。此外,对所

有患者都进行了问卷调查,以获取他们的营养习惯,

如饮酒量、补硒量及其他营养素 (包括维生素)的补

充情况等。补硒的患者在分析中予以排除。对药物

的评估包括非那司提 (治疗良性前列腺增生药)和抑

制血脂升高的药物。

趾甲样本中硒的分析用密闭式微波消解法消化

趾甲后,用电感耦合等离子体动态反应室质谱分析

法测定硒的 3种天然同位素: 78Se, 80Se,和82Se。方法

的可行性是通过测定参考物质BCR 397“人发”中硒

的浓度来验证的,已知该物质中硒的含量为 (2100±

0108) Λgög,其基质与被研究的趾甲接近。为达到验

证目的, 将参考物质的量不断增加, 用上述方法测

定。平均回收率为 (9819%±212) % (95%可信区

间) ,故可认为该方法测定趾甲中硒的含量是准确的。

用W ilcoxon 检验来比较前列腺癌组和对照组

患者的硒含量,并比较由年龄、体重指数和吸烟习惯

调整组别后的各组硒含量。计算硒含量超过 700

ngög 的前列腺癌患者和对照组患者的优势比。用多

元回归分析评价硒含量与年龄、体重指数、吸烟习惯

和前列腺癌之间的可能相关性。

研究结果显示,癌症组和对照组的平均年龄分

别为 65岁 (48～ 90岁)、69岁 (49～ 95岁)。在癌症

组,从组织活检到趾甲的取样,其时间的中位值和平

均值分别为 57 d 和 79 d (范围为 32～ 485 d)。癌症

·26· 国外医学医学地理分册　2005年 6月第 26卷第 2期

© 1995-2006 Tsinghua Tongfang Optical Disc Co., Ltd.   All rights reserved.



组和对照组硒浓度的中位值分别为 528 ngög (范围

为 393～ 4274ngög ) 和 502 ngög (范围为 201～

831ngög) (W ilcoxon 检验, P 值无统计学意义)。总

的来看,硒水平与年龄、体重指数或吸烟状况之间无

相关性。将吸烟与不吸烟者和过去 5年内与未吸烟

者作比较, 其硒浓度的中位值分别为 509 ngög 和

516 ngög (W ilcoxon 检验, P 值无统计学意义)。低

于 70岁和高于 70岁的患者硒浓度的中位值分别为

519 ngög 和 504 ngög (W ilcoxon 检验, P 值无统计

学意义)。在癌症组的 70人中体重指数大于 25的有

51 人 (占 74% ) , 对照组的 80 人中有 54 人 (占

68% )。体重指数在 25及以上的、及体重指数低于

25 的患者硒浓度中位值分别为 514 ngög 和 517

ngög (W ilcoxon 检验, P 值无统计学意义)。营养问

卷评估显示,在癌症组 70名患者中从不饮酒、偶尔

饮酒、经常饮酒的人数分别为 20 (29% )、29 (41% )

和 21 (30% ) , 对照组为 36 (44% )、24 (30% )和 20

(25% )。在癌症组的 70名患者中补充维生素的有 6

人 (9% ) ,对照组的 80人中有 7人 (9% )。对药物的

评估显示:在癌症组无人服用非那司提,在对照组的

80 人中有 4 人 (5% ) ; 服用血脂类药物的在癌症组

的 70人中有 7 人 (10% ) ,对照组的 80人中有 7 人

(9% )。

多元回归分析显示, 硒浓度与年龄 (相关系数

[CC ]- 0107, P = 0139)、体重指数 (CC 010005, P

= 0167)、前列腺癌 (CC 0109, P = 0131)、吸烟状况

(CC - 010062, P = 019)等因素之间无相关性。硒

浓度高于 700 ngög 的在癌症组的 70 人中有 7 人

(10% ) ,对照组的 80人中有 6人 (8% ) (P = 0177,

F isher 的精确概率检验; 优势比 0174; 95%可信区

间 0122～ 2171; P = 0158)。

研究认为,流行病学研究显示,在土壤硒含量低

的地区,癌症的发生率更高,提示低硒摄入可能会加

速肿瘤的发展。诸如全血、血清、血浆、红细胞、尿液、

头发和指甲等生物样品能够反映硒的消耗情况。

已有研究者测定过血浆或趾甲的硒含量,这两

者可以反映更长时间段内的硒水平。血液硒浓度对

硒摄入的短期变化更为敏感。L ip sky等的试验未对

血浆硒进行分析,这将不能够做出患者的趾甲硒含

量与血浆硒含量之间的关联,这是L ip sky等的试验

的一个不足之处。但关于血浆硒含量与趾甲硒含量

之间的相关性已被证实。

硒由肾脏排出体内,半衰期为 6周。然而,肾清

除率还要取决于硒的摄入、肾脏功能, 因此变化很

大。H un ter等和O vaskainen 等提出硒的摄入量显

著影响趾甲硒的含量。

营养学预防癌症研究小组的 C lark 等提出: 补

充硒 200 Λgöd 与硒摄入量仅为基础水平的安慰剂

组相比,在降低前列腺癌的发生率上有显著的统计

学差异 (63% ) ,但是有关前列腺癌的结果仅作为继

发性疾病来进行研究的。该研究小组最新的研究结

果显示:在补硒组中,前列腺癌和其他癌症的发生率

都降低。然而,将患者按基础硒值分为三等分,则基

线硒值最高的 1ö3患者癌的风险最大。关于特异位

点癌症发生率与硒含量三等分关系尚无报道。

B rook s等发现在血浆硒含量低的患者中发生前列

腺癌的危险度会增加 4～ 5倍,这也支持硒可能降低

前列腺癌发生风险的假设。N om u ra 等发现血清硒

浓度与前列腺癌发生率之间只有在硒浓度很高、及

前列腺癌晚期病例中才具有负相关性,且这种显著

性只有在调整了吸烟状况后才具有。

只有为数不多的研究关注普通饮食中摄入的硒

与前列腺癌危险度之间的关系。因此, L ip sky 等研

究设计中没有提供额外的硒。Yo sh izaw a 等对美国

卫生职业随访研究中的 50000多名患者进行了趾甲

硒含量的分析,以确定前列腺癌风险与诊断前趾甲

中硒含量之间的联系。结果显示只有在趾甲硒含量

最高的 1ö5 患者当中的晚期前列腺癌患者,癌症风

险降低 60%。但研究并没有详细描述硒浓度与临床

A、B 期前列腺癌的关系。研究者报道硒具有保护作

用的临界值为 700 ngög。

总的来看, L ip sky 等的研究中只有 13 名患者

(癌症组 7个,对照组 6个)硒的含量高于 700 ngög。

其优势比未显示出保护作用。Yo sh izaw a 等的结论

是更高的硒摄入量可能会降低晚期前列腺癌的风

险,但并没有提到硒对致癌因素和癌症早期阶段的

可能影响。与此相反, L ip sky 等的研究主要包括的

是局限性前列腺癌患者。并没有观察到癌症组和对

照组在趾甲硒含量上有差异。因此,硒在前列腺癌中

的作用可能并不与致癌因素有关,而和疾病的进展

有关。

EU RAM IC 研究显示正常的硒浓度范围变化

很大,从 450 ngög (德国)至 800 ngög (芬兰)。北美

进行的研究结果表明, 硒的平均含量为 960 ngög。

与此相比,欧洲的水平则很低。据报道,与欧亚的许

多地方相比,北美洲的土壤富硒量很高,这可能解释

北美人和欧洲人趾甲硒含量存在的差异。
(下转第 87页)
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能获得较好的远期效果。在美国,没有应用抗生素治

疗患者 11%发展为慢性关节炎,然而即使这些患者

经过抗生素治疗后,也未再来复诊。但 30%～ 40%

仍残留无关节炎的疼痛。只有在美国对莱姆关节炎

的长期疗效进行了观察,而在欧洲尚未进行。研究认

为,这是因为在欧洲该病的长期临床疗效也许更优

于美国。然而,在法国, 2例基因型Ê型Bu rgdo rferi

疏螺旋体关节炎病例对抗生素治疗没有反应。2例

虽未诊断为关节炎,但均有持续性关节及肌肉疼痛,

目前还无法解释这些症状。基因型亚型通过免疫印

记法已经被研究,大多数病例为三型混合型、呈交叉

反应。1例患者对基因型É型强烈反应。据报道,没

有患者只对基因型Ê型或Ë型或对中国尚未发现的

另一基因型 (B V ala isiana)反应。相比之下,在美国,

只发现基因型É型。
总之,研究显示欧洲的莱姆性关节炎患者通过

正确的抗生素治疗能获得满意的疗效。
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　　有报道,奥地利人的血浆硒含量低。据推测,比

较合适的补硒量为 1 Λgökg 体重。奥地利人普通饮

食中补硒量的平均值在 3515～ 4719 Λgöd 之间。然

而, L ip sky 等的研究人群的这种低硒水平可以为以

后进行的补硒所可能具有的化学防护作用的研究提

供一个很好的基础。

在L ip sky等的研究中,除了病例组和对照组之

间没有差异性外,也未发现年龄、吸烟、体重指数和

趾甲硒含量之间的相关性。研究是根据访谈来估计

患者的身高、体重,而不是通过实际的测量,这是研

究的不足。尽管北美洲人的趾甲硒含量是L ip sky等

研究的 2倍,其前列腺癌的发生率仍然高于欧洲。最

近的报道显示,美国白种男性 1992～ 1999年的前列

腺癌发生率的年平均值为 17219ö10万。而同期内男

性前列腺癌发生率的年平均值在奥地利全国范围内

是 6713ö10万,在实验中观察到的奥地利 Styria 地

区内是 5619ö10万,该地区也是研究患者的主要来

源地。因此,单独的硒看来并不能对前列腺癌的发展

提供很强的保护作用。然而, van den B randt等最近

在荷兰的队列研究显示,硒含量最高的 1ö5 患者与

硒含量最低的 1ö5 患者相比,其原发性前列腺癌的

危险度下降了 31%。但是,癌症组 (530 ngög)和对

照组 (547 ngög)患者硒浓度平均值的差异仅为中等

水平。尽管L ip sky等的研究与荷兰的队列研究中的

硒含量比较相似, 但两者的数据仍无可比性, 因为

L ip sky 等的研究对患者的研究是在被确诊为肿瘤

之后,而荷兰的队列研究仅在基线调查时期取样,这

一时期通常不进行前列腺特异性抗原的测定。因此,

L ip sky 等的研究缺乏患者在被确诊为癌症时的硒

含量信息。相反,胡萝卜素和维生素A 功效试验小

组的Goodm an 等报道,前列腺癌和对照组患者在硒

含量水平之间无差异,这与L ip sky等的研究结果相

似。他们的结果也是在四分位数调整和吸烟状况之

后更为明显。SEL ECT 研究的结果 (预计 2013年完

成) , 将有希望给这一领域提供更多的详细资料。

32000 多名男性将会被平均分到 4 个研究小组内

(补充维生素 E 和硒组、维生素 E 和安慰剂组、硒和

安慰剂组和安慰剂和安慰剂组)。

尽管欧洲人趾甲硒含量只有北美洲人硒含量的

一半,但这种差异没有影响到任何一个洲的前列腺

癌发生率。另外,长期的前瞻性调查尤其是对普通饮

食中硒的摄入量与前列腺癌发生率之间相关性的研

究将是回答该问题所必需的。

结论是,前列腺癌组和对照组患者的硒含量水

平无显著差异。奥地利男性趾甲硒含量在欧洲的平

均范围之内,但显著低于美国的水平。数据并不支持

硒能抑制前列腺癌发生的假说。
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