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·现场调查·

大蒜素和硒预防消化道肿瘤的远期效果观察

郑国华 李颢 范万滕 李会庆

【摘要】 目的 评价大蒜素、硒预防消化道肿瘤的远期效果。方法 以1989—1991年在山东省

胃癌高发区栖霞县进行的服用大蒜素、硒预防胃癌的干预研究的队列为对象，随访到2001年收集各

种死因死亡及相关资料，分析其预防消化道肿瘤的远期效果。结果 停药后5年(1992—1996年)干

预组总肿瘤和消化道肿瘤的累积死亡率相比于对照组分别下降了45．5％和41．2％，其中胃癌下降

63．6％。经分层分析，干预组男性相应的累积死亡率比对照组分别下降51．5％、51．5％和67．7％，相

对危险度分别为对照组的0．48、0．47和O．30倍，差异有统计学意义；干预组女性相对危险度分别为对

照组的0．74、0．92和0．70倍，差异未见统计学意义。停药后6一10年(1997—2001年)两组男女性各类

癌症累积死亡率差异无统计学意义。结论服用大蒜素、硒能有效预防消化道肿瘤的发生，其保护率

可达50％并维持到停药后5年。
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【Abstract】 objectjve To evaluate the 10ng—time effect on allitfidum and selenium in preventing
cancer of digestive system．】Ⅵethods Persons who were recruited into the intervention group and took

allitridum and selenium to prevent gastric cancer in Qixia county of China fram 1989—1991 were foIlowed up

to 2001 and data of deaths was∞nected．The long effect on allitridum and selenium in preventing cancer of

digestive system was analysed．Results Data were compared to placebo group five years(1992—1996)after

the termination of intervention to have found that the accumulative mortality rate of aU cancer，digestive

system cancer and gastric cancer had decreased 45．5％，41．2％ and 63．3％ in the intervention group

respectively． By stratum analysis，accumulative mortality rate of aU cancer，digestive system cancer and

gastric cancer had decreased 51．5％，5 1．5％and 67．7％in males of the intervention group，respectively．

Relative risks for males in the inten，ention group were O．48，O．47 and 0．30 times more than the placeb0

group，respectively．舢l of them were statistically significant．Relative risks for females in the intervention

group were 0．74，0．92 and 0．70 times more than placebo gI’oup．Six to ten years later after the tennination

of intervention，the accumulative mortality rate and relative risk of aU cancers in two groups became similar．

Conclusion Allitridum and seIenium had the effect of decreasing the incidence risk of digestive cancer with

a protective rate more than 50％for five years after the termination of intervention program．
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山东省1970一1974年恶性肿瘤死亡回顾性调

查发现，胃癌高发区栖霞县的死亡率为34．74／

10万，而苍山县的死亡率为2．88／10万。两县相距

约300 km，地理、气候、居民饮食和生活习惯基本相

同，主要差异是苍山县为我国著名的大蒜产地，居民

年人均食大蒜较多，而栖霞县居民年人均食用大蒜
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较少。同时对苍山县大蒜成分分析发现硒含量高于

其他地区⋯。在随后的病例对照研究中也发现多吃

大蒜对胃癌有保护作用∽’3|。在此基础上，我们于

1989—1991年在胃癌高发区栖霞县7个乡22万人

口的社区范围内，对35～74岁的高危人群进行了大

蒜素、硒预防胃癌的干预研究；现将结果报告如下。

对象与方法

1．对象：1989—1991年对山东省栖霞县松山

乡、蛇窝镇及苏家店口乡等七个乡镇35～74岁的高
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危人群进行了大蒜素、硒预防胃癌的干预研究。高

危人群的选择标准包括：①有胃病史(包括慢性浅表

性胃炎、慢性萎缩性胃炎、胃溃疡、十二指肠溃疡和

其他胃病)，②胃癌家族史，③吸烟或大量饮酒，④年

龄为35～74岁。其中具有①～③中的任何一项同

时需要满足第④项者，即可作为研究对象。符合条

件的观察对象要签订协议书，以村为单位、按年龄和

性别将参加者随机分入干预组和对照组。

2．干预内容及方法：

(1)用药量和时间：大蒜素为连云港东风制药厂人

工合成，由威海制药厂制成肠溶软胶囊，每粒含大蒜素

100 mg，亚硒酸钠片由山东省地方病研究所提供，每片

含硒100越。以玉米油做成相同剂型的软胶囊和淀粉

片为安慰剂。为了考核观察对象服药的顺应性，两组

同时给予维生素B2每日10 n蜒，每组随机抽样30～50

例检查尿中硫胺素含量，评价服药率。

干预组服大蒜素胶囊每日2粒，亚硒酸钠片隔

日一片，连续1个月；对照组服安慰剂。药物标签名

为“防癌素”A和B两种，投药网由县、乡、村三级医

务人员组成，药物由研究组人员分送到各乡，再由乡

人员分送到各村，整个投药过程采用双盲法进行，每

年投药一次，连续3年。服药时间分别为1989、

1990和1991年的11月。

(2)随访和质量控制：每次服药的第二周和服药后

进行随访观察。每人建立一个随访卡，村乡医生随时

记录服药者的服药反应，登记两组观察对象的健康、发

病和死亡情况。肿瘤及胃癌要由县级及以上医院确

诊。恶性肿瘤诊断分类按ICn9标准进行。

3．评价指标及统计学分析：评价指标为累积死

亡率、相对危险度(RR)及95％可信限(Cj)。统计

分析方法采用Pearson Y2检验和109istic回归模型，

由SPSS 10．O软件完成。

结 果

1．两组人群服药情况：三次服药期间随访结果

显示，干预组人群能耐受该药物剂量，很少有不良反

应，偶见胃部有烧灼感觉。从干预组和对照组随机

抽取110人和108人测定尿中硫胺素含量，结果分

别为(356±80)弘g和(320±50)肛g。表明研究对象

服药的顺应性较好。

2．两组观察人群基本情况比较：对两组观察人

群的性别、年龄、胃病史、胃癌家族史及吸烟、饮酒等

入选条件进行均衡性比较，经Pearson x2检验均未

发现差异有统计学意义，结果见表1。

表l 干预组与对照组相关因素的比较

注：资料不全者未列入计算

3．停药后两组人群各种肿瘤死亡对比分析：停

药后5年(1992—1996年)干预组总肿瘤、消化道肿

瘤累积死亡率比对照组分别下降了45．5％和

41．2％，其中胃癌下降63．6％；按性别分层后，干预

组男性总肿瘤、消化道肿瘤累积死亡率比对照组分

别下降51．5％和51．5％，胃癌下降67．7％，差异有统

计学意义；女性虽有下降，但未达到显著性水平。停

药后1997—2001年两组间各类肿瘤死亡差异均未

有统计学意义，结果见表2。

4．两组各类肿瘤死亡相对危险度分析：由分析

结果可见，经男女分层后，于预组男性患各类癌症死

亡的风险是对照组的0．48倍，各类消化道癌症死亡

的风险为对照组的0．47倍，其中患胃癌死亡的风险

是对照组男性的0．30倍，均具有统计学意义。调整

年龄、胃癌家族史、胃病史及饮酒和吸烟后，其结果

变化不大。说明干预药物对男性消化道癌症，尤其

是胃癌，有显著的保护作用，保护率可达50％以上。

于预组女性的各类癌症的死亡风险比对照组虽有所

降低，分别为对照组的0．74和0．92倍，其中胃癌为

0．70倍，但未达到显著性水平。从分类看，对肝癌保

护作用不明显，对消化道肿瘤主要是对胃癌、食管癌

和结肠癌有保护作用。结果见表3。
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表2 停药后1992—1996年、1997—2001年两组人群肿瘤死亡死因对比分析(／10万)

注：总肿瘤包括消化道肿瘤、肺癌、乳腺癌、子宫癌、膀胱癌、白血病；消化道肿瘤包括食管癌、胃癌、结肠、肝癌(下同)；*与对照组比较

P<0．05

表3 干预停药后5年(1992—1996年)两组各类肿瘤死亡相对危险度分析

*未作调整的值；#调整年龄、饮酒、吸烟、胃癌家族史及胃病史后的值

讨 论

大蒜是一种重要的食用植物，早在20世纪70

年代山东省医学科学院发现苍山县是山东省胃癌发

病率最低发县，该县居民常年以大蒜佐餐。后来在

流行病学调查中发现居民食大蒜的量与胃癌死亡率

呈显著的负相关(r=一0．7267)，病例对照研究和

实验研究也显示大蒜有保护作用旧。41。该观点被后

来国内外众多研究所证实b培J。本研究中，停药后5

年干预组男性消化道肿瘤发病死亡的风险为对照组

的0．47倍，其中胃癌风险为对照组的0．30倍，而对女

性的效果不明显，其可能的原因是，女性胃癌死亡率

比男性低，资料显示栖霞县35岁以上男女胃癌死亡

率为2．18：1，观察样本数应在男性的2倍以上，而在

本研究中女性观察人数仅为男性的一半，因而可能

女性胃癌发病少而未能分析出显著性差异。大蒜素

的主要成分为烯丙基硫化物，包括二烯丙基硫醚、烯

丙基甲基二硫醚及二烯丙基二硫醚等。近来研究表

明烯丙基硫化物可通过对工相酶、Ⅱ相酶等抗氧

化酶的选择性诱导作用来抑制致癌物的活性∽o；增

强机体免疫力n叫；诱导肿瘤细胞凋亡及分化等来抑

制肿瘤生长¨1’12J。本研究为前瞻性干预后随访观

察，结果表明大蒜素对高危人群胃癌发病有一定的

预防作用，其保护效力可达5年，进一步证明了过去

的研究结论。

硒作为一种人体必需的微量元素，具有许多重

要的生理功能和抗癌功效。本研究中，大蒜素与硒

联合应用显示了一定的保护作用，但硒是起独立作

用还是协同作用还有待研究。
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