
免疫型肠内营养对食管癌患者术后免疫功能和生活质量的影响
张思文

（中国医科大学附属盛京医院胸外科，辽宁 沈阳　１１０００４）

摘要：目的　探讨免疫型肠内营养对食管癌患者术后免疫功能和生活质量的影响。方法　自２０１４年１月至２０１６年１月，前
瞻性收集中国医科大学附属盛京医院收治的食管癌患者８０例；食管癌术后，按照完全随机数字表法，将患者随机分为观察组
和对照组，每组各４０例，观察组采用免疫性肠内营养进行营养支持，对照组采用普通肠内营养进行肠内营养支持。主要观察
指标为白蛋白、Ｃ反应蛋白、住院时间、Ｔ细胞亚群和生活质量。结果　两组患者术后第１天 ＣＤ４＋Ｔ细胞和 ＣＤ８＋Ｔ细胞比
例均差异无统计学意义［（２５．８５±２．２１）％比（２５．０８±２．０９）％，Ｐ＝０．１１１和（２９．１８±３．４４）％比（２８．７５±３．４１）％，Ｐ＝
０．５７６］。与对照组比较，观察组患者术后第 ７天和第 １４天 ＣＤ４＋Ｔ细胞比例显著增高［（２７．７４±２．６５）％比（２５．２９±
２．７４）％，Ｐ＜０．００１和（２７．９５±２．７１）％比（２５．５２±２．４７）％，Ｐ＜０．００１］；第 ７天和第 １４天 ＣＤ８＋Ｔ细胞比例显著增高
［（３０．８５±２．７９）％比（２８．４４±２．６９）％，Ｐ＜０．００１和（３０．９１±３．７９）％比（２９．０７±３．６４）％，Ｐ＝０．０３０］。两组患者术后第１
天和第１４天白蛋白均差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。两组患者术前Ｃ反应蛋白差异无统计学意义［（１８．５８±５．３９）ｍｇ·Ｌ－１

比（１９．１２±６．２４）ｍｇ·Ｌ－１，Ｐ＝０．６１７］。与对照组比较，观察组患者术后第１４天外周血中 Ｃ反应蛋白显著降低［（７．３７±
２．８５）ｍｇ·Ｌ－１比（１１．５７±４．８５）ｍｇ·Ｌ－１，Ｐ＜０．００１］；健康相关的生存质量评分显著增高［（７９．５７±８．５７）分比（７４．３８±
７．１２）分，Ｐ＝０．０３５］；住院时间显著缩短［（２１．７３±３．２６）ｄ比（２４．３８±４．２８）ｄ，Ｐ＝０．００２］。结论　免疫型肠内营养有助于
提高食管癌术后患者免疫功能，改善患者生活质量。
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　　食管癌是一种较为常见的恶性肿瘤［１］，手术切

除是常用的治疗方法之一［２］，由于患者术后短期内

无法进食，术后常常需要辅以肠外或者肠内营

养［３４］。近些年在其他疾病中的研究显示，与肠外

营养比较，肠内营养有助于降低患者院内感染率、

提高患者免疫力、保护胃肠道黏膜屏障等众多功

能［５］。且由于食管癌患者术后禁食时间较长，因此

肠内营养在食管癌患者术后的价值越来越得到重

视。２０１４年我国学者官禹等研究显示，与肠外营养
相比，早期肠内营养患者术后排气时间、排便时间

和平均住院时间显著缩短，术后营养指标和免疫功

能显著改善［６］。最近研究显示食管癌患者可存在

一定的免疫抑制［７］，癌症患者免疫抑制主要表现为

Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞免疫功能向 Ｔｈ２漂移，而组织微环境
中调节性Ｔ细胞占优势，进而介导肿瘤细胞对免疫
系统的免疫耐受，与肿瘤的转移、复发等息息相

关［８９］。免疫型肠内营养在对患者进行肠内营养支

持的同时，还可以通过调节免疫系统改善患者免疫

功能，可能在食管癌术后患者中具有重要的临床意

义。但目前相关研究较为缺乏。本研究探讨了免

疫型肠内营养对食管癌患者术后免疫功能和生活

质量的影响，具有一定的临床意义和创新性。现报

告如下。

１　资料与方法
１．１　一般资料　自２０１４年１月至２０１６年１月，前
瞻性收集中国医科大学附属盛京医院收治的食管

癌患者８０例，纳入标准：（１）食管癌（所有食管癌患
者均经过术中病理确诊）；（２）年龄大于等于１８岁
且小于等于６５岁；（３）无远处转移；（４）同意参与本
研究。排除标准：（１）合并其他恶性肿瘤；（２）肝肾
等脏器功能不全；（３）既往重大心脑血管疾病史；
（４）甲状腺功能不全；（５）免疫系统疾病；（６）血液
系统疾病；（７）内分泌系统疾病；（８）急性或慢性感

染期；（９）研究期间不配合、放弃、转院或随访期间
失访。本研究中所有患者均知情同意并签署知情

同意书，本研究通过中国医科大学附属盛京医院医

学伦理委员会批准。研究期间，根据纳入标准和排

除标准，共纳入患者８０例，所有患者均择期行食管
癌切除术。术后将患者按照完全随机数字表法，分

为观察组和对照组，每组各４０例。两组患者性别、
年龄、组织类型、食管病变长度和临床 ＴＮＭ分期等
一般资料比较均差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），见
表１。
１．２　治疗方法　所有患者入院后，完善相关检查，
如有手术适应证无手术禁忌证，则择期行“食管癌

切除术”，术后所有患者均给予肠内营养支持、镇

痛、补液、抗感染等对症支持治疗。肠内营养支持

方案：（１）观察组：术后第１天仍只给予肠外营养，
术后第２天开始经术中放置的肠内营养管给予肠
内营养，目标营养支持水平为３５ｋｃａｌ·ｋｇ－１，从２０
ｍＬ·ｈ－１开始，逐日增加５ｍＬ·ｈ－１至目标水平，如
患者有腹泻、腹痛、腹胀等不适症状，则适当减量。

肠内营养试剂为立适康（西安立邦临床营养公司，

批号２０１４１２４５）＋谷氨酰胺（成都力思特制药股份
有限公司，批号２０１４０７ＡＤ）。使用至术后第１４天。
（２）对照组：不给予谷氨酰胺，其余肠内营养支持方
案同观察组。

１．３　观察指标　主要观察指标为两组患者 ＣＤ４＋
Ｔ细胞、ＣＤ８＋Ｔ细胞、白蛋白、Ｃ反应蛋白、吻合口
瘘、切口部位感染、出血、腹泻、腹胀、腹痛、住院时

间和健康相关的生存质量评分（ＳＦ３６）。
１．４　数据测定　（１）ＣＤ４＋Ｔ细胞和 ＣＤ８＋Ｔ细
胞：抽取静脉血５ｍＬ，留存在乙二胺四乙酸二钠试
管中，加入单克隆抗体后室温下避光反应３０ｍｉｎ后
立刻进行流式细胞仪检测（ＥｐｉｃｓＸＬ型流式细胞
仪，美国Ｂｅｃｋｍａｎｃｏｕｌｔｅｒ公司）。（２）健康相关的生

表１　两组患者一般资料比较

组别 例数
男性／

例（％）

年龄／

（岁，ｘ±ｓ）

组织类型／例（％）

鳞状细胞癌 腺癌 未分化癌

食管癌长度／

（ｃｍ，ｘ±ｓ）

ＴＮＭ分期／例（％）

Ⅱ期 Ⅲ期

对照组 ４０ ２５（６２．５） ５０．８２±８．１２ ２１（５２．５） １７（４２．５） ２（５．０） ７．１２±４．２８ ２５（６２．５） １５（３７．５）

观察组 ４０ ２３（５７．５） ５０．３８±７．４８ ２３（５７．５） １６（４０．０） １（２．５） ６．４８±３．５８ ２７（６７．５） １３（３２．５）

ｔ（χ２）值 （０．２０８） ０．２５２ （０．７９７） ０．７２５ （０．２２０）

Ｐ值 ０．６４８ ０．８０２ ０．４５５ ０．４７０ ０．６３９
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存质量评分（ＳＦ３６）：总分为１００分，得分越高，表
明患者生存质量越高［１０］。

１．５　统计学方法　本研究中所有数据分析均采用
ＳＰＳＳ２２．０统计软件完成，Ｐ＜０．０５则认为差异有统
计学意义，所有的检验均是双侧检验。两组患者白

蛋白、球蛋白等计量资料之间的差异采用两独立样

本的ｔ检验进行统计分析，组内比较采用配对 ｔ检
验；两组患者吻合口瘘、切口部位感染等计数资料之

间的差异采用χ２检验或确切概率法进行统计分析。
２　结果
２．１　两组患者免疫功能比较　两组患者术后第１
天ＣＤ４＋Ｔ细胞和ＣＤ８＋Ｔ细胞比例均差异无统计
学意义［（２５．８５±２．２１）％比（２５．０８±２．０９）％，
Ｐ＝０．１１１］和［（２９．１８±３．４４）％比（２８．７５±
３．４１）％，Ｐ＝０．５７６］。与对照组比较，观察组患者
术后第７天和第１４天 ＣＤ４＋Ｔ细胞比例显著增高
［（２７．７４±２．６５）％比（２５．２９±２．７４）％，Ｐ＜０．００１
和（２７．９５±２．７１５）％比（２５．５２±２．４７）％，Ｐ＜
０．００１］；第７天和第１４天ＣＤ８＋Ｔ细胞比例显著增
高［（３０．８５±２．７９）％比（２８．４４±２．６９）％，Ｐ＜
０．００１和（３０．９１±３．７９）％比（２９．０７±３．６４）％，Ｐ＝
０．０３０］。
２．２　两组患者白蛋白和Ｃ反应蛋白水平比较　两
组患者术后第１天和第１４天白蛋白均差异无统计
学意义（Ｐ＞０．０５）。两组患者术前Ｃ反应蛋白差异
无统计学意义［（１８．５８±５．３９）ｍｇ·Ｌ－１比（１９．１２
±６．２４）ｍｇ·Ｌ－１，Ｐ＝０．６１７］。与对照组比较，观察
组患者术后第１４天Ｃ反应蛋白显著降低［（７．３７±
２．８５）ｍｇ·Ｌ－１比（１１．５７±４．８５）ｍｇ·Ｌ－１，Ｐ＜

０．００１］。见表２。
２．３　两组患者术后并发症比较　两组患者术后切
口部位感染、腹泻、腹胀和腹痛等均差异无统计学

意义（Ｐ＞０．０５）。两组均无患者发生吻合口瘘和出
血。见表３。
２．４　两组患者住院时间和健康相关的生存质量比
较　与对照组比较，观察组患者住院时间显著缩短
［（２１．７３±３．２６）ｄ比（２４．３８±４．２８）ｄ，Ｐ＝０．００２］；
术后第 １４天健康相关的生存质量评分显著增高
［（７９．５７±８．５７）分比（７４．３８±７．１２）分，Ｐ＝
０．０３５］。
３　讨论

癌症患者常常伴有一定程度的免疫抑制，２０１５
年学者 Ｋｉｙｏｍｉ等［９］研究显示乳腺癌组织中 Ｔｈ１／
Ｔｈ２／Ｔｈ１７细胞因子与肿瘤分期有关。２０１１年
Ｋｒｏｈｎ等［１１］研究同样显示乳腺癌患者可存在 Ｔｈ１／
Ｔｈ２细胞免疫失衡，手术切口原发肿瘤后有助于促
进细胞免疫向 Ｔｈ１细胞免疫漂移。２０１４年 ＨＯＮＧ
等［７］研究显示食管癌患者放化疗后存在免疫抑制，

主要表现为 Ｔｈ１／Ｔｈ２平衡功能失调，使用热温疗法
有助于改善患者免疫功能。鉴于免疫功能在机体

抗肿瘤细胞中的重要性，探讨免疫型肠内营养对食

管癌患者术后免疫功能的影响具有十分重要的临

床意义。目前相关研究较为缺乏，因此本研究具有

一定的创新性和临床意义。本研究显示与普通的

肠内营养相比，免疫型肠内营养显示提高了患者

ＣＤ４＋Ｔ细胞和 ＣＤ８＋Ｔ细胞水平。ＣＤ４＋Ｔ细胞
和ＣＤ８＋Ｔ细胞分别是免疫系统的重要组成部分。
在白介素２的介导下，ＣＤ４＋Ｔ细胞可以分化为

表２　两组患者白蛋白和Ｃ反应蛋白水平比较／ｘ±ｓ

组别 例数
白蛋白／ｇ·Ｌ－１

术后第１天 术后第１４天
ｔ值 Ｐ值

Ｃ反应蛋白／ｍｇ·Ｌ－１

术后第１天 术后第１４天
ｔ值 Ｐ值

对照组 ４０ ３３．１２±４．２８ ３６．１８±５．３９ ２．７８８ ＜０．００１ １９．１２±６．２４ １１．５７±４．８５ ６．３８６ ＜０．００１

观察组 ４０ ３２．５９±３．５９ ３５．３８±４．１４ ２．６８４ ０．００２ １８．５８±５．３９ ７．３７±２．８５ ８．３７３ ＜０．００１

ｔ值 ０．７３８ ０．９８２ ０．６２８ ４．３８５

Ｐ值 ０．５９３ ０．３２８ ０．６１７ ０．０００

表３　两组患者术后并发症比较／例（％）

类别 例数 吻合口瘘 出血 切口部位感染 腹泻 腹胀 腹痛

对照组 ４０ ０（０．００） ０（０．００） １（２．５０） ５（１２．５０） １０（２５．００） ４（１０．００）

观察组 ４０ ０（０．００） ０（０．００） ０（０．００） ３（７．５０） ６（１５．００） ３（７．５０）

Ｐ值 １．０００ ０．７１２ ０．４０２ １．０００
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Ｔｈ０，并进一步分化为Ｔｈ１和 Ｔｈ２细胞，分别介导细
胞免疫和体液免疫［１２１４］。ＣＤ８＋Ｔ细胞可以分化为
细胞毒性Ｔ细胞，细胞毒性 Ｔ细胞是机体杀灭肿瘤
细胞的主要细胞。肿瘤细胞产生免疫耐受的主要

机制是通过降低肿瘤微环境中 ＣＤ８＋Ｔ细胞水平，
进而减少免疫系统对肿瘤细胞的杀伤作用。提高

ＣＤ４＋Ｔ细胞和ＣＤ８＋Ｔ细胞水平有助于增强机体
对肿瘤细胞的杀伤作用。在其他肿瘤患者中的研

究尚显示免疫抑制程度与临床预后相关［１５］。但本

研究未对两组患者临床预后进行长期跟踪，这是本

研究的主要不足。另外，本研究显示免疫型肠内营

养显著降低了患者术后Ｃ反应蛋白水平，显示其有
助于降低患者术后体内炎性反应，促进患者快速康

复，并改善患者生活质量。

本研究中所采用的免疫型肠内营养是在普通

肠内营养中加入谷氨酰胺，其是淋巴细胞分泌、增

殖和维持其正常功能的必须成分，因此可以作为免

疫调节剂。谷氨酰胺还可以增加肿瘤坏死因子、白

介素１等炎性因子，从而提高患者体内抵抗力，发
挥抗肿瘤作用。提供外源性谷氨酰胺可明显增加

危重病人的淋巴细胞总数、Ｔ淋巴细胞和循环中
ＣＤ４／ＣＤ８的比率，增强机体的免疫功能。２０１６年
我国学者章露文等［１６］研究同样显示在肠内营养中

加入谷氨酰胺有助于提高患者ＩＬ６水平，但该研究
观察指标较少，仅仅观察了两组患者 ＩｇＭ、ＣＤ４＋Ｔ
细胞、ＩＬ６和谷氨酰胺水平，相比较而言，本研究系
统性地观察了两组患者免疫功能、炎性反应、并发

症、生活质量等指标，更具临床意义。
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ｍｏｄｕｌａｔｉｏｎｏｆＵｎｃａｒｉａｔｏｍｅｎｔｏｓａｏｖｅｒｄｅｎｄｒｉｔｉｃｃｅｌｌｓ，ｉｌ１２ａｎｄ

ｐｒｏｆｉｌｅＴＨ１／ＴＨ２／ＴＨ１７ｉｎｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＲｅｖＰｅｒｕＭｅｄＥｘｐ

ＳａｌｕｄＰｕｂｌｉｃａ，２０１５，３２（４）：６４３６５１．

［９］　ＫＩＹＯＭＩＡ，ＭＡＫＩＴＡＭ，ＯＺＥＫＩＴ，ｅｔａｌ．Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎａｎｄ

ｃｌｉｎｉｃａｌｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆＴｈ１／Ｔｈ２／Ｔｈ１７ｃｙｔｏｋｉｎｅｓｐｒｏｄｕｃｅｄｆｒｏｍ

ｔｈｒｅｅｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌｌｙｃｕｌｔｕｒｅｄｔｕｍｏｒｔｉｓｓｕｅｓｒｅｓｅｃｔｅｄｆｒｏｍ ｂｒｅａｓｔ

ｃａｎｃｅｒｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＴｒａｎｓｌＯｎｃｏｌ，２０１５，８（４）：３１８３２６．

［１０］ＡＮＴＩＰＯＶＡＥＩ，ＳＨＩＢＫＯＶＡＤＺ．［Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｌｉｆｅｑｕａｌｉｔｙｏｆ

ｓｐｅｃｉａｌｉｓｔｓｉｎｔｈｅｓｏｃｉａｌｗｏｒｋｗｉｔｈｔｈｅｕｓｅｏｆｔｈｅＳＦ３６Ｑｕｅｓｔｉｏｎ

ｎａｉｒｅ］［Ｊ］．ＧｉｇＳａｎｉｔ，２０１６，９５（４）：３６９３７５．

［１１］ＫＲＯＨＮＭ，ＬＩＳＴＩＮＧＭ，ＴＪＡＨＪＯＮＯＧ，ｅｔａｌ．Ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ，ｍｏｏｄ，

ｓｔｒｅｓｓ，ａｎｄＴｈ１／Ｔｈ２ｉｍｍｕｎｅｂａｌａｎｃｅｉｎｐｒｉｍａｒｙｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｐａ

ｔｉｅｎｔｓｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇｃｌａｓｓｉｃａｌｍａｓｓａｇｅｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］．ＳｕｐｐｏｒｔＣａｒｅ

Ｃａｎｃｅｒ，２０１１，１９（９）：１３０３１３１１．

［１２］ＨＩＲＡＨＡＲＡＫ，ＮＡＫＡＹＡＭＡＴ．ＣＤ４＋ Ｔｃｅｌｌｓｕｂｓｅｔｓｉｎｉｎｆｌａｍ

ｍａｔｏｒｙｄｉｓｅａｓｅｓ：ｂｅｙｏｎｄｔｈｅＴｈ１／Ｔｈ２ｐａｒａｄｉｇｍ［Ｊ］．ＩｎｔＩｍｍｕｎｏｌ，

２０１６，２８（４）：１６３１７１．

［１３］ＪＡＮＫＯＶＩＣＤ，ＦＥＮＧＣＧ．ＣＤ４（＋）Ｔｃｅｌｌｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎｉｎｉｎｆｅｃ

ｔｉｏｎ：ＡｍｅｎｄｍｅｎｔｓｔｏｔｈｅＴｈ１／Ｔｈ２ａｘｉｏｍ［Ｊ］．ＦｒｏｎｔＩｍｍｕｎｏｌ，

２０１５，６（４）：１９８２０６．

［１４］ＰＥＲＥＺＭＡＺＬＩＡＨＤ，ＬＡＮＧＨＯＲＮＥＪ．ＣＤ４Ｔｃｅｌｌｓｕｂｓｅｔｓｉｎｍａ

ｌａｒｉａ：ＴＨ１／ＴＨ２ｒｅｖｉｓｉｔｅｄ［Ｊ］．ＦｒｏｎｔＩｍｍｕｎｏｌ，２０１４，５（３）：６７１

６７９．

［１５］ＰＡＷＡＲＶＫ，ＰＡＮＣＨＡＬＳＢ，ＳＩＮＧＨＹ，ｅｔａｌ．Ｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ

ｖｉｔａｍｉｎＥｎａｎｏｅｍｕｌｓｉｏｎｓｙｎｅｒｇｉｅｓｔｈｅａｎｔｉｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅａｃｔｉｖｉｔｙｏｆ

ｐａｃｌｉｔａｘｅｌｉｎｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｓｖｉａｍｏｄｕｌａｔｉｎｇＴｈ１ａｎｄＴｈ２ｉｍ

ｍｕｎｅｒｅｓｐｏｎｓｅ［Ｊ］．ＪＣｏｎｔｒｏｌＲｅｌｅａｓｅ，２０１４，１９６（１２）：２９５３０６．

［１６］章露文，黄娟，张晴，等．免疫型肠内营养剂对食管癌患者术后

影响的探讨［Ｊ］．医药论坛杂志，２０１６，３７（３）：８９．

（收稿日期：２０１６１１０６，修回日期：２０１８０３１６）

·２０１１· 安 徽 医 药　ＡｎｈｕｉＭｅｄｉｃａｌａｎｄＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＪｏｕｒｎａｌ　２０１８Ｊｕｎｅ，２２（６）


