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　　提要　本文对胃肠道癌肿病人血清和组织中多种微量元素含量及某些相关生化指标进行了系统测定与研

究,结果是:①胃肠道肿瘤病人血清中硒和超氧化物歧化酶的含量降低极为显著, CuöZn 比值倒置,血清中铁降

低; ②术后 6 h 血清锌急骤下降,大多数微量元素也有下降; ③胃肠道癌肿组织硒含量高于癌周; 更高于正常粘

膜。综合以上说明病人体内抗氧化能力明显降低,可能是肿瘤发生、发展的高危因素。
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　　微量元素是指占人体总重量 1ö10 000

以下的元素。目前比较明确的人体必需微量

元素有 14种,即铁、铜、锌、锰、硒、镍、铬、钴、

钼、钒、锡、锶、氟、碘。70年代,人们对微量元

素在生命过程中的意义、生理功能、代谢过

程、缺乏所致疾病等有了基本认识,在外科领

域中微量元素逐渐受到重视,尤其近年来微

量元素与癌肿关系的研究〔1, 2〕,以及全肠外营

养 (T PN )期间病人血清微量元素的缺乏〔3〕受

到许多学者的关注。但以往的研究仅限于血

液或组织样品中个别元素含量测定,系统性

研究的报道不多。为此,我们对胃肠道恶性肿

瘤病人血清和组织中多种微量元素含量及某

些相关生化指标,进行了比较系统的测定与

研究,试图探讨微量元素与恶性肿瘤发生、发

展的内在联系。

1　材料与方法

111　研究对象

自 1993 年 9 月至 1994 年 1 月选择 20

例临床及病理证实为胃肠道恶性肿瘤病人,

其中胃癌 10例,结肠癌 10例,男性 12例,女

性 8例,年龄 28～ 65 (平均 51)岁。所有观察

对象均住南京地区,且术前病人心、肺、肝、肾

均无明显异常,术前血红蛋白 80 göL 以上。

　南京大学医学院附属鼓楼医院 (南京, 210008)

　　①普外科　②核医学科

　　△现在福建省人民医院肿瘤科

6　L evin tow L , Eagle H , P itz KA. T he ro le of glu tam ine in

p ro tein b io synthesis in tissue cu ltu re. J B io l Chem ,

1957; 227: 929

7　W allace C, Keast D. Glu tam ine and m acrophage func2

t ion. M etabo lism , 1992; 41 (9) : 1016

8　O gle CK, O gle JD ,M ao JX, et a l. Effect of glu tam ine on

phagocyto sis and bacterial k illing by no rm al and pedi2

atric burn patien t neu troph ils. JPEN , 1994; 18 (2) : 128

9　Rene RW J. V ander H ulst. Glu tum ine and the p reserva2

t ion of gut in tegrity. L ancet, 1993; 341 (29) : 1363

10　W endy L F ranbel,W ei Zhang, Juan A fonso, et a l. Glu2

tam ine Enhancem ent of structure and function in

transp lan ted sm all in test ine in the rat. JPEN , 1993; 17

(1) : 47

11　Parry B illings M , Baigrie KJ , L amont PM , et a l. Ef2

fects of m ajo r and m ino r surgery on p lasm a glu tam ine

and cytok ine levels. A rch Surg, 1992; 127 (10) : 1237.

(1995- 06- 27收稿)

·061· Paren teral & Enteral N utrit ion　V o l. 2　N o. 3　Ju ly. 1995

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



　　健康对照组选自 30例体格检查和实验

室检查合格的健康者, 男性 19 例, 女性 11

例,年龄 30～ 61 (平均 45)岁。该组成员亦居

住南京地区。

112　标本收集

所有血清标本均用一次性注射器行外周

静脉穿刺取得。健康对照组采血 1次,胃肠道

肿瘤病人血标本取自术前 1 天、术后 6 h、术

后 2 d、术后 4 d 及恢复饮食后 5～ 6 d,除术

后 6 h 外,其余标本均取空腹血。标本离心后

取上层血清盛放在带塞子的经硝酸处理过的

试管内。

　　在术后病人禁食且接受 T PN 治疗至少

4 d, T PN 营养液含葡萄糖、脂肪和氨基酸

(T PN 营养液系华瑞制药公司生产)。经对输

注营养液后数次抽血检测表明,营养液内所

含微量元素极低,可忽略不计。

所有组织标本取自胃肠道肿瘤病人根治

性术后切取的癌肿组织,取样 3处。É组取癌
肿中心组织,并要求是不带坏死组织的实质

性肿瘤标本; Ê 组取癌肿边缘即距离癌肿 5

cm 以内肉眼示为正常的粘膜组织; Ë组取距
癌肿 5 cm 以外的正常粘膜,该组标本原则上

距癌肿越远越好,所取标本用去离子水冲洗

3～ 5遍,冲尽残留血污,用滤纸吸干后,用分

析天平精确称量 1 g 湿重组织。

113　测定方法

11311　取 1 m l 血清, 经 4∶ 1 HNO 3 +

HCLO 4 5 m l冷消化约 36 h,电热板上热消化

(100℃左右)约 24 h,定容 4 m l,试剂空白亦

定容 4 m l。

11312　取 1 g 湿重组织, 经 4∶1 HNO 3 +

HCLO 4 10 m l冷消化约 36 h,电热板上热消

化 (100℃左右)约 24 h, 溶液呈无色透明后

定容 5 m l。

11313　微量元素锌、铜、铁, 使用美国

Perk in2elm er 公司 P400 型等离子体发射光

谱仪测定;镍、铬、锰使用 Perk in2elm er公司

3030 型原子吸收分光光度计测定 (无火焰

法 ) ; 硒使用江苏金坛玻璃仪器厂生产的

VA 290 氢化物发生器和上海分析仪器厂

3200型原子吸收分光光度计测定。以上方法

变异系数 (cv )小于 215% , 回收率在 95%以

上。

11314　相关生化指标测定如下:碱性磷酸酶

(A KP )用 K ing2A rstrong 法; 铁蛋白 (SF )、

超氧化物歧化酶 (SOD )、铜蓝蛋白 (CP)用放

射免疫法测定。

2　结　　果

211　术前胃肠道肿瘤组与健康对照组血清

微量元素的比较　经 t检验肿瘤病人术前血

铁降低 (P < 0105) , CuöZn 比值升高 (P <

0105) , 硒较对照组明显下降 (P < 0101) , 如

表 1所示。

212　胃肠道肿瘤病人手术前后血清微量元

素的变化　经 t检验血清锌在术后 6 h 降低

明显 (P < 0105) ,而后逐渐上升 (表 2)。

213　胃肠道肿瘤病人三种组织中微量元素

的变化　详见表 3。

214　胃肠道肿瘤病人手术前后某些生化指

标的变化　经 t 检验,除超氧化物歧化酶在

术前明显低于对照组 (P < 0101)外, 其余生

化的变化无统计学意义 (表 4)。

215　胃肠道肿瘤病人术前微量元素与相关

生化指标相关性检验　经 t检验发现铜与铜

蓝蛋白的相关性密切 (表 5)。

表 1　　术前两组微量元素的比较　 (x±s)

元素 单位
胃肠道肿瘤组
(术前 n= 20)

健康对照组
(n= 30)

Zn Λmo löL 15. 91±7. 34 17. 28±6. 58

Cu Λmo löL 18. 10±12. 59 16. 37±3. 31

Fe Λmo löL 14. 51±7. 523 22. 92±7. 88

N l Λmo löL 0. 65±0. 32 0. 59±0. 41

Se Λmo löL 1. 27±0. 393 3 1. 75±0. 47

C r nmo löL 19. 81±16. 16 12. 12±7. 31

M n nmo löL 14. 56±11. 29 23. 48±13. 11

3 P < 0105 vs 健康对照组; 3 3 P < 0101 vs 健康对照组
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表 2　　胃肠道肿瘤病人围手术期血清中微量元素的变化　 (x±s)

元素 单位
术前 1 d
(n= 20)

术　　后

6h (n= 6) 2d (n= 20) 4d (n= 20)

恢复饮食后
(n= 20)

Zn Λmo löL 15. 91±7. 34 10. 09±5. 353 12. 70±2. 75 13. 92±6. 98 14. 53±3. 36

Cu Λmo löL 18. 10±12. 59 17. 15±1. 73 16. 84±7. 55 19. 99±7. 87 16. 21±7. 24

Fe Λmo löL 14. 51±7. 52 16. 05±8. 06 12. 71±7. 88 13. 43±6. 80 13. 97±6. 45

N l Λmo löL 0. 65±0. 32 0. 71±0. 38 0. 68±0. 30 0. 54±0. 30 0. 65±0. 33

Se Λmo löL 1. 27±0. 39 1. 08±0. 39 1. 07±0. 32 1. 01±0. 32 1. 30±0. 39

C r nmo löL 19. 81±16. 16 18. 27±3. 08 15. 77±9. 04 14. 42±6. 54 18. 85±10. 96

M n nmo löL 14. 56±11. 29 14. 56±5. 64 12. 38±10. 01 6. 01±4. 193 0. 74±4. 37

　　　3 P < 0105 (与术前比)

表 4　　肿瘤病人与微量元素有关的生化指标的变化　 (x±s)

生化指标 单位
术前 1 d

(n= 20)

术后 4 d

(n= 20)

健康对照组

(n= 20)

碱性磷酸酶 (A KP) u 8. 06±2. 70 7. 20±1. 40 5～ 12

铁蛋白 (SF) nmo löL 2. 80±2. 53 3. 90±2. 91 2. 84±1. 90

铜蓝蛋白 (CP) Λmo löL 2. 77±0. 38 2. 61±0. 28 2. 70±0. 37

超氧歧化酶 (SOD ) nmo löL 13. 90±6. 47 11. 99±4. 85 26. 02±13. 923 3

　　　3 3 P < 0101 vs 术前 1 d组

表 5　　肿瘤病人术前微量元素与生化指标的相关性　 (x±s)

项　　目 微量元素 生化指标 r P 值

Zn & A KP 15. 91±7. 34 8. 60±2. 70 0106 > 0105

　 (Λmo löL×U )

Cu & CP 18. 10±12. 59 2. 77±0. 38 0153 < 0101

　 (Λmo löL×Λmo löL )

Fe & SF 14. 51±7. 52 2. 80±2. 53 0155 < 0101

　 (Λmo löL×nmo löL )

表 3　　肿瘤病人三种组织中微量元素的变化
(n= 20, x±s)

元素
(Λgög)

肿瘤组织 肿瘤边缘组织 正常粘膜组织

Zn 17. 61±7. 35 18. 59±8. 49 16. 29±6. 71

Cu 2. 45±1. 313 2. 05±0. 88 1. 54±0. 67

Fe 37. 19±28. 51 37. 31±23. 98 37. 60±20. 24

N l 1. 73±2. 04 1. 63±1. 80 1. 23±1. 68

Se 0. 181±0. 0333 3 0. 152±0. 039△ 0. 128±0. 022#

C r 0. 226±0. 093 0. 187±0. 012 0. 190±0. 065

M n 0. 547±0. 348 0. 622±0. 358 0. 617±0. 303

　3 P < 0105, 3 3 P < 0101癌肿组织 vs 正常粘膜组织;

　△P < 0105癌肿组织 vs 癌周组织;

　# P < 0105癌周组织 vs 正常粘膜组织

3　讨　　论

微量元素个体差异较大, 不同地区、民

族、国籍、饮食习惯均影响其结果,但在同一

地区前瞻性研究所得结论具有一定的可信

性。

通过对血清和组织中微量元素的比较,

我们不难发现胃肠道肿瘤病人血清中铁、硒

的含量较健康人明显降低,血清中锌、锰也有

不同程度的下降趋势,分析其可能的原因有:

①胃肠道肿瘤病人术前有不同程度的消化道

梗阻、出血等导致营养不良;②消化道肿瘤病

人有不同程度的食欲下降,导致微量元素的

摄入减少; ③肿瘤生长消耗一部分体内的微

量元素;④胃癌病人胃液减少,影响了铁的吸

收。

对硒的研究发现,胃肠道肿瘤病人血清
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硒浓度明显低于正常组,而癌肿组织中硒含

量则高于癌肿边缘,且后者又高于正常粘膜

组织,呈一明显的阶梯性下降分布。现知硒是

谷胱甘肽过氧化酶 (GSH±PX )的活性因

子〔4〕,硒、谷胱甘肽过氧化酶、维生素 E、超氧

化物歧化酶等,都具有极强的抗氧化能力,能

消除自由基和防止脂类过氧化物的形成,而

自由基反应在细胞癌变过程中起重要作用。

实验研究表明,缺硒使 T 细胞介导的肿瘤特

异性免疫和自然杀伤细胞、LA K 细胞介导的

肿瘤非特异性免疫受抑制〔5, 6〕。由于硒有肯定

的抗癌作用,推测低血硒是胃肠道肿瘤发生、

发展的高危因素之一,而癌肿组织中高硒浓

度是否与人体抗肿瘤免疫反应有关,值得进

一步研究。

本实验发现癌组织中铜含量较正常组织

高,与报道一致〔7〕。已知过氧化物在癌的发病

机理中占有重要作用。铜是构成细胞色素氧

化酶及超氧化物歧化酶的重要物质,对消除

氧化还原产生的自由基、防止细胞的损害起

一定作用。癌肿病人体内代谢的紊乱,血和组

织中铜的变化推测是机体适应这种变化的反

应。本研究发现胃肠道肿瘤病人血清中铜高

锌低, 尽管较对照组差异不明显, 但 CuöZn

比值的变化却有统计学差异。健康对照组

CuöZn 比值为 0192,胃肠道肿瘤病人术前组

为 1120, 二者比例明显倒置, 术后短期 Cuö

Zn 比值逐渐下降。我们认为血清铜、锌比值

有助于诊断疾病,观察疾病的活动和预防复

发,比血清锌、铜更能反映出锌、铜的营养状

态; 测定血清CuöZn 比值还能找出某些疾病

的发病原因。国外有学者报道〔8〕,消化道肿瘤

病人术后CuöZn 比值接近正常对照组,肿瘤

复发CuöZn 比值再次升高。

铬是人体必需的微量元素之一,参与机

体糖与脂肪的代谢, 3价铬有重要营养作用,

而 6 价铬可干扰许多重要酶的活性,损害肝

和肾,并诱发恶性肿瘤。本试验发现癌组织中

铬含量高,其机理尚待进一步研究。

本组资料表明, 胃肠道肿瘤病人术后 6

h 血清锌下降极为明显,而后逐渐回升,这种

回升不伴有治疗性锌的补充,这与应激状态

锌向创伤组织流动及尿中排出量增多有关。

1981年T egrup〔9〕用同位素方法进行研究。结

果表明,术后短暂的血清锌下降对创伤处早

期肉芽的胶原积累有肯定的影响。结合消化

道肿瘤病人术前低锌情况,故手术前后对某

些疾病补充外源性锌是有根据的,尤其在瘘

管、溃疡等因锌吸收不良而引起创口愈合困

难时更有意义。术后血清铜也呈上升趋势,至

术后 4 d 达高峰。其临床意义尚有待进一步

研究。有人认为手术后血清中肝脏产生的反

应蛋白—铜蓝蛋白的浓度增加,以及创伤刺

激白细胞等因素,导致铜的重新分布而引起

血清铜增加。但研究发现,术后血清铜蓝蛋白

浓度并无多大改变,故倾向于后一种观点,有

报道术后肝脏内铜显著降低〔10〕。

有研究发现,术后禁食期间大多数病人

微量元素有降低趋势,尽管恢复饮食后有不

同程度的升高,但结合胃肠道病人术前有不

同程度的微量元素降低,我们不难推测在长

期 T PN 支持病人易发生微量元素的缺乏。

有些病人即使短期也发生微量元素缺乏〔4〕。

故有理由认为术后尽管短期 T PN 支持的胃

肠道肿瘤病人,补充适量的微量元素不仅是

安全的,而且是必要的。

本试验是在研究血清和组织中微量元素

的同时,对血清中与微量元素相关的生化指

标进行了检测和研究。对碱性磷酸酶、铁蛋

白、铜蓝蛋白、超氧化物歧化酶的研究发现,

①锌与碱性磷酸酶无相关性,但有人报告锌

缺乏时碱性磷酸酶等含锌酶活性降低〔11〕。推

测有以下两种原因: 一是人体内的锌参与以

碳酸酐酶、DNA 聚合酶为主的 80 多种酶的

代谢,碱性磷酸酶仅为其中一种非主要的活

性酶;二是在体内未出现锌缺乏时,肿瘤病人

体内其它影响碱性磷酸酶活性的因素占主导

作用。②有报道〔12〕在肝癌、肺癌、胰腺癌等病
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人血清中铁蛋白明显升高,但部分食管癌、胃

癌、肠癌病人血清铁蛋白不升高。本试验证实

了上述观点,且发现铁与铁蛋白相关性显著。

由于胃肠道肿瘤病人术前有低铁,所以我们

认为胃肠道肿瘤病人铁蛋白不高是机体对肿

瘤发展的应激反应,与体内铁吸收不良相抵

消的结果。③铜蓝蛋白与铜在术前组血清中

均略高于健康对照组,且二者相关性极为显

著。血清中铜与铜蓝蛋白的含量有平行关系,

故检测血清中铜蓝蛋白的含量有平行关系,

故检测血清中铜蓝蛋白的变化可以较好地反

映人体内铜的变化。④本实验表明,胃肠道肿

瘤病人的超氧化物歧化酶明显降低。由于超

氧化物歧化酶有强大的抗氧化作用,能中断

氧自由基的连锁反应,催化有毒的超氧化物

阴离子自由基O 2
- 歧化成过氧化物,所以超

氧化物歧化酶在医学中占有重要作用。超氧

化物歧化酶与维生素 E、硒、谷胱甘肽过氧化

物酶等组成了完整的抗氧化体系,对不同分

子量的自由基逐一降解。本研究还从另一侧

面证明了自由基学说在肿瘤发生的作用。

4　小　　结

本研究通过临床观察证明: ①胃肠道肿

瘤病人血清中硒和超氧化物歧化酶的含量降

低极为显著,为胃肠道肿瘤发生、发展的显著

现象。胃肠道肿瘤病人术前血清中CuöZn 比

值倒置,血清中铁降低,但铁蛋白与健康对照

组无明显变化。②胃肠道肿瘤病人术后 6 h

血清锌急骤下降,尔后又逐渐上升,提示锌在

手术应激后有再分配,与创口的愈合有关。大

多数元素在术后禁食期有进行性下降的趋

势,故围手术期补充微量元素是必要的。③胃

肠道肿瘤病人癌肿组织中硒含量高于癌肿边

缘组织,而后者又高于正常粘膜,呈一明显的

阶梯性下降。铜、锌也有类似现象。
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w ere fed glycine (Gly) 1. 4 g·kg- 1öd o ra l2
ly. P lasm a endo tox in, TN F, IL 28 and GLN

w ere determ ined , and bacteria l cu ltu res in

b lood and m esen teric lym phonode (M LN )

w ere carried ou t. T he resu lts dem on stra ted

tha t addit iona l u se of exogenou s GLN cou ld

decrease p lasm a TN F and IL 28 levels in ra ts

w ith in traabdom inal infect ion. T he po ssib le

exp la ina t ion m ay be tha t GLN enhance in2
test ina l m uco sa defence, im p rove bacteria l

t ran sloca t ion, decrease p lasm a bacteria and

endo tox in, reduce irrita t ion to cytok ines

p roducing m onocytes.

　　Key words　glu tam ine; 　 in t raabdom i2
nal infect ion;　TN F;　 IL 28;　ra t

A lterna tion s on trace elem en t and rela ted

b iochem ica l param eters in pa tien ts with ga s-

tro-colon ic cancer

J in Z uny u ,W ang W ei, S heng K un tang , et a l

N anj ing D rum T ow er H osp ita l, M ed ica l

Colleg e of N anj ing U n iversity , N anj ing ,

210008

　　Serum and t issue levels of t race ele2
m en t and rela ted b iochem ica l param eters

w ere invest iga ted in pa t ien ts w ith gastro2
co lon ic cancer and in hea lthy adu lts. T he re2
su lts show ed tha t pa t ien ts w ith gastro2
co lon ic cancer had decreased serum selen i2
um , SOD levels, the ra t ion of CuöZn, and

serum iron concen tra t ion. A s com pared to

tho se of no rm al, w hereas, cancerou s t issue

selen ium con ten ts w ere sign if ican t ly h igher

than tho se in no rm al and adjacen t tum o r t is2
sues. It appears tha t low an t iox idan t func2
t ion is a risk facto r in the et iopa tho logy of

hum an cancer. In addit ion, serum zinc de2

creased rap id ly after opera t ion fo r 6 hou rs.

　　Key words　 t race elem en t; 　gastro2
co lon ic cancer;　ferrit ion;　SOD; 　ceru lo2
p lasm in

Study of energy expend iture m ea surem en t in

burned pa tien ts

Cao L ip ing ,D eng S h ilin

T ianj in B u rns Institu te, T ianj in , 300222

　　R est ing energy expenditu re (R EE) w as

m easu red in 30 vo lun teers (15 m ales, 15 fe2
m ales ) and 7 therm al pa t ien ts w ith over

30% of to ta l body su rfice area (TBSA ) u s2
ing ind irect ca lo rim etry ( CCM m etabo lic

cart ) to eva lua te changes of R EE and to

com pare the m easu red values ofM R EE w ith

p red icted ones by the u se of H arris2Benedict

o r Cu rreri equa t ion s.

R esu lt show ed tha t M R EE w as sim ila r

to the p red icted energy expenditu re by the

H arris2Benedict fo rm u la (P > 0. 05). T here

w ere m ajo r changes in M R EE from day to

nex t and from w eek to nex t fo r an ind ividua l

( the m ean s CV 6. 89% and 8. 78% ).

Changes of M R EE fo r d ifferen t ind ividua ls

w ere no ted as m ean s CV 12. 1ö3. 2 % in

m en, and 9. 61ö1. 6 % in w om en). T he ener2
gy expenditu re w as bo th increased from

19% to 56% in bu rned pat ien ts w ith ex2
ceed ing 30% TBSA and eleva ted from 10%

to 15% in recovering pat ien ts.

Conclu sion: T here w ere sign if ician t

po sit ive co rrela t ion betw een bu rned area

and energy expenditu re. M R EE w as st ill el2
eva ted from 10% to 15% in recovering pa2
t ien ts. In con trast to p red icted energy ex2
penditu re by the H arris2Benedict and Cu r2
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