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  [摘要] 目的 探讨添加果胶(PEC)的早期肠内营养(EEN)对重症监护病房(ICU)重症患者预后和并发

症的影响。方法 选取ICU重症患者,随机数字表法分为对照组(EEN组)和研究组(PEC/EEN组)。对照组

在试验前6
 

d采用肠内营养(EN)制剂早期肠内营养支持,研究组在对照组的基础上添加了果胶制剂。喂养6
 

d
后,两组均按完全相同的喂养方案继续至目标剂量。主要研究终点是患者30

 

d病死率、胃肠不耐受的频率、非

感染性并发症发生率和达到全量EN的时间;次要研究终点包括ICU住院时间、总住院时间和血糖的变化。
结果 研究组患者30

 

d病死率、器官支持的时间和对照组相比均未见明显差异(P=0.32);研究组非感染性并

发症显著低于对照组(P=0.01);达到全量EN的时间显著低于对照组(P=0.05);ICU住院时间(P=0.04)和

总住院时间(P<0.01)在研究组均明显降低;整个过程中,研究组平均血糖值波动较小。结论 与传统ICU重

症患者EEN的给予相比,早期添加果胶虽不能改善30
 

d病死率,但能降低胃肠不耐受性,减少感染性并发症发

生率,从而改善患者胃肠功能的恢复,缩短达到全量EN的所需时间。
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

effect
 

of
 

adding
 

pectin(PEC)
 

in
 

early
 

trophic
 

enteral
 

nutrition
 

(EEN)
 

on
 

the
 

prognosis
 

and
 

complications
 

in
 

ICU
 

critically
 

ill
 

patients.Methods The
 

critically
 

ill
 

patients
 

in
 

ICU
 

were
 

selected
 

and
 

divided
 

into
 

the
 

control
 

group(EEN,n=63)
 

and
 

study
 

group(
 

PEC/EEN
 

group,n=
62)

 

by
 

adopting
 

the
 

random
 

number
 

table
 

method.The
 

control
 

group
 

adopted
 

the
 

enteral
 

nutrition(EN)
 

prep-
arations

 

for
 

early
 

enteral
 

nutrition
 

support
 

on
 

6
 

d
 

before
 

experiment,while
 

the
 

study
 

group
 

was
 

added
 

with
 

PEC
 

preparation
 

on
 

the
 

basis
 

of
 

the
 

control
 

group.After
 

6
 

d
 

feeding,the
 

two
 

groups
 

continued
 

to
 

the
 

targeted
 

dose
 

according
 

to
 

the
 

completely
 

same
 

feeding
 

scheme.The
 

main
 

study
 

end
 

spoints
 

were
 

the
 

fatality
 

rate
 

on
 

30
 

d,frequency
 

of
 

gastrointestinal
 

intolerance,occurrence
 

rate
 

of
 

non-infection
 

complications
 

and
 

time
 

reaching
 

full
 

dose
 

EN;the
 

secondary
 

study
 

end
 

points
 

included
 

the
 

ICU
 

stay
 

duration,total
 

hospitalization
 

duration
 

and
 

blood
 

glucose
 

change.Results The
 

fatality
 

rate
 

on
 

30
 

d
 

and
 

organ
 

support
 

time
 

had
 

no
 

obvious
 

difference
 

be-
tween

 

the
 

study
 

group
 

and
 

control
 

group
 

(P=0.32);the
 

non-infection
 

complications
 

in
 

the
 

study
 

group
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P=0.01);the
 

time
 

reaching
 

the
 

full
 

dose
 

EN
 

in
 

the
 

study
 

group
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group(P=0.05);the
 

ICU
 

stay
 

time
 

(P=0.04)
 

and
 

to-
tal

 

hospitalization
 

duration(P<0.01)
 

in
 

the
 

study
 

group
 

were
 

significantly
 

decreased;during
 

the
 

whole
 

process,the
 

fluctuation
 

of
 

blood
 

glucose
 

value
 

in
 

the
 

study
 

group
 

was
 

smaller.Conclusion Compared
 

with
 

EEN
 

giving
 

in
 

the
 

traditionally
 

ICU
 

critically
 

ill
 

patients,although
 

early
 

adding
 

PEC
 

can
 

not
 

improve
 

the
 

fatal-
ity

 

rate
 

on
 

30
 

d,but
 

can
 

decrease
 

the
 

gastrointestinal
 

intolerance,reduce
 

the
 

occurrence
 

rate
 

of
 

infectious
 

com-
plications,thus

 

improve
 

the
 

gastrointestinal
 

function
 

recovery,shorten
 

the
 

time
 

reaching
 

the
 

full
 

dose
 

EN.
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  重症监护病房(ICU)患者往往由于应激、手术导

致胃肠黏膜屏障功能障碍、菌群失调和机体免疫功能

受损,因此胃肠功能的恢复是决定预后的重要因

素[1-2]。结肠功能不全往往不会引起重症患者腹胀、
恶心和其他主观表现,其非典型症状更容易被忽略。
结肠功能紊乱还会导致肠腔细菌回流到小肠,肠道菌

群易位,引起菌群紊乱,增加各种不良事件的发生

率[3-4]。目前,膳食纤维辅助肠内营养降低非ICU患

者结肠功能障碍的研究和证据已有证实。膳食纤维

可以在远端小肠和结肠部分或全部发酵,产生短链脂

肪酸(SCFA),减缓胃肠道吸收,减少肠腔流量[5-6]。
作为一种可溶性膳食纤维,果胶来源于水果和一些植

物细胞壁的凝胶状物质,含有半乳糖醛酸聚糖,已被

证明能控制血糖和血脂[7]。研究表明,90%的摄入果

胶可以在回肠末端找到。本研究拟推测滋养量早期

肠内营养(EEN)添加果胶可能会优于传统EEN,促
进重症患者的结肠功能的恢复[8]。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2016年10月至2018年6月贵

州省黔西南州人民医院ICU的患者为研究对象,本研

究采用随机对照的临床研究方法,经医院伦理委员会

和监管机构批准。本研究得到每个患者或合法授权

人的知情同意书,并严格按照纳入排除标准选择(纳
入标准:(1)选择具有外科情况的重症患者,排除单一

内科情况的重症患者,并预计在ICU入科后36
 

h内

需要EEN支持;(2)年满18岁的成人ICU患者;(3)
可置入鼻肠管行EN。剔除标准:(1)不能通过EN喂

食;(2)在过去2个月内接受过EN;(3)曾行结肠切除

术或空肠造口术;(4)患有严重结肠疾病如溃疡性结

肠炎和克罗恩病;(5)怀孕或EN禁忌人群等)。
根据纳入标准总计筛选825例ICU 重症患者,

659例患者根据剔除标准被排除,166例患者意向治

疗,11例在给予营养支持前退出,30例由于各种原因

给予营养支持后被排除。最后,本研究共分析了63
例EEN组和62例PEC/EEN组患者。

1.2 营养支持方法 患者入院36
 

h内预置鼻腔肠管

尽快启动营养支持,EEN组中,试验开始的第1天给

予5%葡萄糖(速率为12.5
 

mL/h),第2天给予滋养

量EEN(125
 

mL百普力溶解于250
 

mL水,速率为

12.5
 

mL/h),第3~6
 

天(250
 

mL百普力溶于250
 

mL
水,速度不变,不加量),第7天起,根据RICE等[8]描

述的步骤开始按个人体质量尽快实现EEN目标能量

(25~30
 

kcal·kg-1·d-1 非蛋白质热量,1.2~1.6
 

g/kg蛋白质热量)。营养支持实施中每6小时检查胃

残留量。PEC/EEN组中,第2~6
 

d在营养支持前

4
 

h鼻肠管添加额外量的果胶(烟台安得利)24
 

g/d
(溶于200

 

mL灭菌水,25
 

mL/h),其余方式同EEN

组。营养支持一直给予至口服喂养或死亡。试验中

因各种原因拔除鼻腔肠管的患者,营养支持数据将重

新启动并计算。每天完成营养支持并每6小时检查1
次胃残留量小于400

 

mL视为耐受,满足实验要求。
1.3 观察指标 记录营养支持后30

 

d的病死率和不

良事件率为主要研究终点,包括器官支持的持续时

间,胃肠不耐受的频率,感染和非感染性并发症发生

率,达到全量EN的时间。次要结果包括ICU住院时

间、总住院时间和血糖的变化。
1.4 统计学处理 采用SPSS22.0统计软件进行分

析,计量资料以x±s表示,采用独立性t检验;计数

资料以率表示,采用χ2 检验或Fisher精确检验。以

P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 评估情况 两组患者的一般资料比较差异无统

计学意义(P>0.05),见表1。主要结局30
 

d病死率、
次要结局器官支持需要时间差异无统计学意义(P>
0.05)。见表2。

表1  患者一般资料比较

一般资料
EEN组

(n=63)
PEC/EEN组

(n=62)
t/χ2 P

年龄(x±s,岁) 48.16±13.68 48.73±10.73 5.771 0.80

男[n(%)] 35(55.56) 36(58.06) 9.137 0.94

体质量(x±s,kg) 62.48±9.70 63.83±5.67 10.465 0.95

BMI评分(x±s,分) 21.97±2.28 22.06±1.58 2.397 0.79

ASA分类[n(%)] 1.639 0.40

 ASAⅠ 17(27.00) 16(26.00)

 ASAⅡ 34(54.00) 35(56.00)

 ASAⅢ 12(19.00) 11(18.00)

APACHEⅡ评分(x±s,分) 10.01±2.36 10.30±2.75 1.897 0.66

疾病分类[n(%)]

 MODS 12(19.05) 11(17.74) 0.282 0.71

 创伤 5(7.94) 6(9.68) 0.770 0.36

 急性肾衰竭 4(6.35) 4(6.45) 0.052 0.91

 肝功能不全 7(11.11) 6(9.68) 1.084 0.27

 急慢性重症胰腺炎 7(11.11) 9(14.52) 3.022 0.17

 心功能不全 10(15.87) 10(16.13) 0.156 0.83

 呼吸功能不全 18(28.57) 16(25.81) 0.299 0.65

1
 

d内手术[n(%)] 16(25.40) 14(22.58) 0.302 0.71

住院7
 

d以上手术[n(%)] 8(12.70) 9(14.52) 0.255 0.77

机械通气[n(%)] 53(84.10) 50(80.65) 0.029 0.92

糖尿病[n(%)] 12(19.05) 13(20.97) 0.217 0.84

血管活性药物控制[n(%)] 22(34.92) 20(32.25) 0.173 0.86

清蛋白(x±s,g/L) 24.35±3.62 24.70±4.09 0.184 0.85

总蛋白(x±s,g/L) 53.47±8.35 51.92±7.94 0.268 0.74

  ASA:麻醉风险评分表
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表2  两组患者临床结局比较

临床结局
EEN组

(n=63)
PEC/EEN组

(n=62)
t/χ2 P

30
 

d病死率[n(%)] 3
 

(4.80) 1
 

(1.61) 0.882 0.32

无器官支持时间(x±s,d)

 呼吸支持 19.4±2.3 21.3±1.7 1.952 0.68

 心血管支持 22.0±1.1 20.4±1.4 2.188 0.77

 肾脏支持 22.6±2.0 21.6±0.9 5.464 0.84

 肝脏支持 21.4±0.8 21.7±1.2 7.261 0.93

 凝血支持 24.7±1.0 23.8±1.1 5.272 0.82

非感染并发症[n(%)]

 低血糖
 

13(20.63) 5(8.06) 8.220 0.04

 肝酶升高 7(11.11) 5(8.06) 3.757 0.12

 胃肠道不耐受 26(41.27) 17(27.42) 9.265 0.01

达到全量EN时间(x±s,d) 13.02±5.12 9.99±1.91 4.356 0.05

ICU时间(x±s,d) 17.87±9.72 13.77±8.59 8.436 0.04

住院时间(x±s,d) 32.92±18.98 23.42±13.2110.509<0.01

2.2 营养状况指标 与EEN组比较,PEC/EEN组

患者感染并发症事件较少,但差异无统计学意义(P=
0.27)。最常见的非感染性事件是胃肠道不耐症,主
要包括腹泻、便秘、腹胀腹痛和胃反流等,除腹胀外,
各事件发生率均差异有 统 计 学 意 义(P<0.05)。
EEN组患者服用止泻药和促胃肠动力药物的比例更

高(P<0.01)。见表3。
表3  胃肠道不耐受情况[n(%)]

耐受情况
EEN组

(n=63)
PEC/EEN组

(n=62)
χ2 P

呕吐 3(4.8) 2(3.2) 5.012 0.05

腹泻 16(25.4) 7(11.3) 9.636 <0.01

腹胀或腹痛 5(7.9) 4(6.5) 1.024 0.28

便秘 7(11.1) 2(3.2) 10.306 <0.01

胃反流 5(7.9) 3(4.8) 7.773 <0.01

止泻药使用 3(4.8) 1(1.6) 9.741 <0.01

促动力药使用 11(17.4) 6(9.7) 7.570 <0.01

表4  两组主要血生化指标比较(x±s)

生化指标
EEN组

(n=63)
PEC/EEN组

(n=62)
t P

丙氨酸氨基转移酶(IU/L) 24.35±3.62 21.38±2.74 0.660 0.52

尿素氮(mmol/L) 8.67±1.02
 

5.87±0.71 1.014 0.28

血清葡萄糖(mmol/L) 6.54±0.78 5.25±0.63 3.877<0.05

三酰甘油(mmol/L) 1.46±0.28 1.53±0.22 0.141 0.86

清蛋白(g/L) 32.60±4.40 33.60±3.80 0.695 0.78

2.3 治疗后住院改善比较 PEC/EEN组患者达到

全量EN的时间缩短(P=0.05),ICU住院时间显著

减少(P=0.04),总住院时间显著减少(P<0.01)。
见表2。PEC/EEN组主要生化指标均较EEN组改

善,血糖的降低差异有统计学意义(P<0.05)。见

表4。

3 讨  论

  添加果胶的早期肠内营养虽然未对ICU重症患

者的30
 

d病死率改善,但减少了严重胃肠道不耐受发

生率,使患者获得更稳定的血糖水平,更好地增加到

全量。本研究结果证明果胶对ICU重症患者的营养

支持是一项全新的非药物干预措施。
危重患者营养支持的概念和模式已经发生了变

化。它旨在最大限度地提高临床获益,将不良事件的

潜在风险降至最低[9]。ICU重症患者需要早期营养

支持,尤其是那些由于营养不良而缺乏机体储存的重

症患者[10-11]。本研究选择提供约25%的总热量需求

早期滋养,晚期再增加,这样的模式更符合人体生理

学,并减少感染,胃肠不耐症和降低死亡风险。但是

在结肠功能恢复前早期给予EEN,可迅速导致腹胀、
恶心、呕吐等胃肠道反流表现,甚至出现严重的吸入

性肺炎。目前建议每天至少需要35
 

g膳食纤维,但传

统EEN制剂缺乏足够的膳食纤维,仅0~5
 

g/L,不足

以维持健康的肠道菌群[12]。因此,在可能的情况下,

ICU患者加入足够量的膳食纤维以恢复结肠功能尤

其重要。
本研究统一运用鼻肠管的目的在于减少了部分

患者因胃潴留影响早期肠内营养的给予。胃管也可

用,但鼻肠管的目的和效果更为明确一些。果胶是一

种复合碳水化合物,它存在于植物的细胞壁之间,有
助于调节细胞之间的水流并保持它们的刚性。果胶

在肠道吸水膨胀,使粪便体积增大,促进肠蠕动、胆汁

酸排泄。产生的果胶通过结肠中细菌的多糖酶分解

成SCFA,SCFA通过刺激自主神经提供结肠细胞能

量,促进它们增殖,改善结肠的血液供应[13-14]。所有

这些为结肠功能恢复做好了准备,并减少了相关并发

症。PEC/EEN组患者在前期滋养量EEN给予时增

加果胶摄入,积极促进了结肠功能的恢复。
临床上,由于ICU重症患者同时使用质子泵抑制

剂和抗生素会增加肠道微生态紊乱的风险,并抑制上

皮细胞的增殖,剥夺必需的营养物质。果胶可以减少

结肠微生物的破坏,平衡微生态屏障,减少难辨梭感

染导致的结肠炎和高病死率。此外,临床上30%左右

的EN相关性腹泻率。在PEC/EEN组中,腹泻和腹

胀的发生率均低于预期。血糖在整个过程中表现出

稳定和下降的轨迹,这表明果胶的应用可能还与降低

胰岛素抵抗有关。
尽管本研究是一项小规模单中心研究,但结果与
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既往危重患者的膳食纤维研究一致[15-16]。由于本研

究所有患者均未接受PN,故没有提到PN在ICU重

症患者的有效性和安全性,有研究表明,当早期不能

提供足够的肠内热量时,可以使用PN 途径补充营

养,并且由于营养类型不同,感染和其他不良事件的

发生并不是很大[17-18]。下一步将继续研究更广泛的

添加PCN对EN和PN不同支持的影响,在更大规模

的随机对照试验中进行验证,并探索果胶作用的分子

机制。总之,本研究初步证明ICU重症患者使用早期

EEN支持时,添加果胶可以发挥其特有作用,具有安

全和较优的临床结果,是一种新的简单、低成本、低风

险改善结肠功能的方法。其有效地减少了不良事件

的发生率,优化了重症患者营养支持的策略。
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