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摘要 目的 调查外科患者应激时肉毒碱代谢的变化情况，为术后应用肉毒碱提供依据。方法 采用多中心

临床调查研究，以高效液相色谱法测定血浆和尿液总肉毒碱及游离肉毒碱含量。结果 & 个中心患者血浆和尿液肉
毒碱变化趋势一致。外科应激患者日尿总肉毒碱 ’()(*+ ,*-./(/.01 234 和游离肉毒碱 ’5-00 ,*-./(/.01 634 排出量及血
浆 23 和 63 水平男性患者组高于女性患者组，两组间差异有显著性（! 7 $8$9）；应激患者日尿 23 和 63 排出量均高
于同性别健康人（! 7 $8$#），血浆 23 和 63 水平均低于同性别健康人（! 7 $8$9）；男性和女性患者日尿 23 和 63 排
出量均与 :;:3<=!> 评分呈正相关（"?$8%@#，! 7 $8$9），血浆 23 和 63 水平均与 :;:3<=!> 评分呈负相关（" 7 A$8%>@），
（! 7$8$9）。结论 外科应激患者日尿肉毒碱排出量及血浆肉毒碱水平在男性组显著高于女性，与相同性别健康人相
比，患者日尿肉毒碱排出增多、血浆肉毒碱水平降低，日尿肉毒碱排出量及血浆肉毒碱水平与 :;:3<=!> 评分有关。
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据国外学者报道，手术、烧伤和多发伤等外科

应激患者每日尿肉毒碱排出量增加，而血浆肉毒碱

水平降低SNRMT。国内研究资料表明，伴有肝硬化的患

者手术后尿肉毒碱排出减少，血浆肉毒碱水平升高 S!T。

由于肉毒碱与脂肪酸的氧化供能过程关系密切，而

国内外有关外科应激患者肉毒碱代谢变化的研究结

果不一致，作者采用多中心临床研究，观察外科手

术后患者在应激期间尿液肉毒碱排出量和血浆肉毒

碱水平的变化，以明确术后患者是否应该补充肉毒

碱。

体内肉毒碱分游离型和脂酰型两种，本研究测

定指标包括总肉毒碱 3"-> 和游离肉毒碱 3.->。

资料和方法

入组标准 年龄 5< R 6: 岁，普外科或胸外科大
中手术后患者，GHG-IJO!评分!6，患者自愿参
加本研究，且均知情同意。

排除标准 素食者、糖尿病患者和肝、肾功能

异常者。

能量供应 术后 N R M % 均经肠外途径提供水、
电解质和能量，总能量约为 4! UV! 3UD·%>，脂肪供
能约占 M:W。氮供应量约 :7N D! 3UD·%>。
标本收集和保存 留取术后第 5 天 5! # 尿液标

本，每升尿液加 N:W麝香草酚丙酮溶液 < ?(，将 5! #

标本混匀后取 N: ?(，密封后置O5:X冻存。血液标
本的采集和保存：于术后第 M 日晨抽取静脉血 5 ?(，
JY"G 抗凝，血浆密封后置O5:X冻存。血浆和尿液
标本均于一个月内测定。

患者一般情况 见表 N。

检测方法 高效液相色谱法定量分析血浆及尿

液 "- 和 .-S<T。

统计学处理 用标准统计软件 ZHZZ =7N3-#’0&D2;
[@7 =:=NN7\ZG7 编号 N:==<!::N，序列号 NNN<9M）
用 ’]&0 计算机进行数据分析。资料的正态性用 ^!Z
检验，正态计量资料用 , 检验或 H$&+C2, 相关分析，
非正态资料用 ]&,,!_#’1,$) \ 检验。数据用 . / 0
表示。以 " L :7:< 表示有统计学意义。

结 果

M 个中心（每中心 !: 例）患者血浆和尿液肉毒
碱变化趋势一致，合并资料统一分析，日尿肉毒碱

协和医院 !:
北京医院 !:
同仁医院 !:
三医院合并 N5:

表 / 患者一般情况 3. 8 0 >
012%* / "#$ D$,$+&( %&1& 2B E&1’$,1C 3. 8 0 >

病例数 男性例数 女性例数 年龄（岁） GHG-IJ!5 评分

N! 8 =7N
NN 8 M7:
NN 8 M76
N5 8 !76

=N7! 8 NN7M
<97N 8 NN79
=57: 8 NN7:
=N7: 8 NN74

55
N4
NM
<M

N4
55
56
=6
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男性患者日尿 #$ 和 %$ 排出量均高于女性患者
&表 ’(，男性患者血浆 #$ 和 %$ 水平也均高于女性
患者 &表 )(；男性患者日尿 #$、%$ 排出量均高于
健康男性（表 ’），血浆 #$ 和 %$ 水平均低于健康男
性（表 )），日尿 #$ 和 %$ 排出量均与 *+*$,-!’ 评
分呈正相关（ ! . "/010，" . "/"!’； ! . "/102，" .
"/"!!），血浆 #$ 和 %$ 水平均与 *+*$,-!’ 评分呈
负相关（ ! . 3"/022， " . "/"’’； ! . 3"/01"， " .
"/"!1）；女性患者日尿 #$、%$ 排出量均高于健康女
性（见表 ’），血浆 #$ 和 %$ 水平均低于健康女性
（表 )），日尿 #$ 和 %$ 排出量均与 *+*$,-!’ 评分
呈 正 相 关 （ ! . "/04!， " . "/"!)； ! . "/1))， " .
"/"!!），血浆 #$ 和 %$ 水平均与 *+*$,-!’ 评分呈
负相关 （ ! . 3"/0’4， " . "/"’2； ! . 3"/002， " .
"/"’"）。

讨 论

外科应激时肉毒碱的代谢变化 肉毒碱是一种氨

基酸衍生物，在中、长链脂肪酸氧化过程中起重要

的载体作用。生理情况下，人体可由动物性食品直

接摄入，也可利用前体物质（如蛋氨酸、赖氨酸和

铁离子等）自身合成。但某些病理情况下，如禁食、

前体物质供应不足、自身合成能力降低或丢失增加

等可发生肉毒碱缺乏，以至影响脂肪代谢。

关于外科应激患者肉毒碱代谢的变化情况，国

外学者报道烧伤后第 ) 天，患者血浆 #$ 和 %$ 分别

较对照组降低 )25和 )4/256’7；多发性创伤后第 ’
天，尿总肉毒碱排出量为正常的 ) 8 9 倍，且这一增
加主要是由 %$ 所致，这种尿液中肉毒碱排出增加
的状态，到伤后第 1 天，仍为正常的 ’ 倍6!7；手术后

患者尿肉毒碱排出量迅速升高，此后随应激反应的

减轻，排出量逐渐减少，一旦并发感染，则排出量

再次升高6)7。国内学者研究发现，伴有肝硬化的手术

后患者，尿肉毒碱排出量较术前显著降低，而血浆

肉毒碱水平较术前显著升高697。

鉴于外科应激患者肉毒碱代谢变化情况的国内

外研究结果不一致，作者进行了多中心临床调查研

究。因为健康对照组日尿肉毒碱排出量和血浆肉毒

碱水平在性别间有差异627，所以也将患者资料按性别

分别进行处理。本研究结果显示，与同性别健康人

测定结果相比，外科应激患者日尿肉毒碱排出量增

加，血肉毒碱水平降低。此外，日尿肉毒碱排出量

和血浆肉毒碱水平均与 *+*$,-!’ 评分有关。病情
越重，日尿肉毒碱排出量越多，血浆肉毒碱水平越

低，从而越容易发生肉毒碱缺乏。有关外科应激时，

机体肉毒碱的代谢改变的机制目前尚不清楚，有人

认为可能与体内激素变化有关，也可能与肾小管对

肉毒碱重吸收能力的改变有关，也还可能与体重大

小有关627。

肉毒碱与脂肪代谢 在外科临床实践中，人们发

现肠外营养的一种常见并发症是肝脏脂肪变性。有

人指出，其主要原因之一是肉毒碱的绝对或相对缺

乏6)7。外科应激时若只补充外源性脂肪，不补充肉毒

表 ! 日尿肉毒碱排出量
"#$%& ! #:; <=>?@ AB>C=B@ D=BC>E>C; ;FDB;E>GC &# $ % H IIG?!J(

男性 女性

健康人 && . ’"(627 患者 && . 40( 健康人 && . ’"( 患者 && . 2)(

#$
%$

)14/! K ’’/L
!1"/2 K )!/1

1’0/’ K L"/1M M

2’9/" K 42/1M M

’9"/! K )2/4
!!’/0 K ’’/4

2"1/1 K 4’/)M M ! !

)’9/L K )4/9M M !

M M" N "/"! 与健康人组比较；!" N "/"2，!!" N "/"!，与男性患者组比较

表 ’ 血浆肉毒碱水平
"#$%& ’ #:; ?;O;? GP D=BC>E>C; >C Q?=RI= &# $ % H IIG?!J(

男性 女性

健康人 && . ’"(627 患者 && . 40( 健康人 && . ’"( 患者 && . 2)(

2)/! K 1/2
9!/’ K 4/!

#$
%$

9!/) K 2/0M

’L/0 K )/1M

92/9 K 2/4
)2/’ K 9/L

)’/1 K )/9M!

’)/9 K ’/0M!

M" N "/"2H与健康人组比较；!" N "/"2，与男性患者组比较

排出量见表 ’，血浆肉毒碱水平见表 )。
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碱，则就容易发生肉毒碱缺乏和高游离脂肪酸

"##$% 血症 & ’(。肉毒碱缺乏，一方面使 ##$ 氧化供
能减少，另一方面 ##$ 在组织器官（如肝脏和骨骼
肌等）酯化过程增强，发生脂肪沉积。这些变化，

还可能与术后疲乏综合征有关。有研究表明，肉毒

碱能显著降低肠外营养期间肝脏的脂肪含量 & )(。

*+,,-./&0( 提出有必要进行前瞻性临床研究，观察补
充外源性左旋肉毒碱能否给外科应激患者带来益处。
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