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支链氨基酸型肠内营养制剂联合益生菌对肝硬化
失代偿期患者肝功能指标的影响*
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400037)

  [摘要] 目的 分析支链氨基酸(BCAA)型肠内营养制剂联合益生菌对肝硬化失代偿期患者肝功能的影

响。方法 选取2017年2月至2019年3月重庆某三甲医院消化内科病区收治的肝硬化失代偿期患者72例,
采用随机数字表法分为研究组和对照组,每组36例。对照组仅给予肝硬化失代偿期饮食指导,研究组在相同

饮食指导基础上给予BCAA型肠内营养制剂联合益生菌治疗。比较两组患者治疗前后清蛋白(ALB)、前清蛋

白(PA)、丙氨酸氨基转移酶(ALT)、天门冬氨酸氨基转移酶(AST)、总胆红素(TBIL)和直接胆红素(DBIL)等

相关指标变化。结果 研究组患者干预后ALB水平明显高于对照组,差异有统计学意义(P<0.05);研究组患

者干预前后ALB、PA变化幅度均明显大于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。两组患者干预前后

ALT、AST、TBIL、DBIL水平比较,差异均无统计学意义(P>0.05);研究组患者干预前后TBIL、DBIL变化幅

度均明显大于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。研究组患者干预前后肝功能相关指标均较干预前明显

好转,差异均有统计学意义(P<0.05);对照组患者干预前后ALT、AST、TBIL、DBIL水平比较,差异均无统计

学意义(P>0.05)。结论 BCAA型肠内营养制剂联合益生菌用于肠内营养支持可明显改善失代偿期肝硬化

患者ALB水平,同时也有助于减轻失代偿期肝硬化患者的肝功能负担。
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  [Abstract] Objective To

 

analyze
 

the
 

effect
 

of
 

branched
 

chain
 

amino
 

acid
 

(BCAA)
 

type
 

enteral
 

nutrition
 

preparation
 

combined
 

with
 

probiotics
 

on
 

the
 

liver
 

function
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

decompensated
 

liver
 

cirrhosis.
Methods Seventy-two

 

patients
 

with
 

decompensated
 

liver
 

cirrhosis
 

treated
 

in
 

the
 

gastroenterology
 

department
 

of
 

a
 

class
 

3A
 

hospital
 

of
 

Chongqing
 

from
 

February
 

2017
 

to
 

March
 

2019
 

were
 

selected
 

and
 

divided
 

into
 

the
 

study
 

group
 

and
 

control
 

group
 

by
 

adopting
 

the
 

random
 

number
 

table
 

method,36
 

cases
 

in
 

each
 

group.The
 

con-
trol

 

group
 

was
 

only
 

given
 

the
 

diet
 

guidance
 

during
 

the
 

decompensated
 

period
 

of
 

liver
 

cirrhosis,and
 

the
 

study
 

group
 

was
 

given
 

the
 

BCAA
 

enteral
 

nutrition
 

preparation
 

combined
 

with
 

probiotics
 

on
 

the
 

basis
 

of
 

the
 

same
 

di-
et

 

guidance.The
 

changes
 

of
 

serum
 

albumin
 

(ALB),prealbumin
 

(PA),alanine
 

aminotransferase
 

(ALT),aspar-
tate

 

aminotransferase
 

(AST),total
 

bilirubin
 

(TBIL)
 

and
 

direct
 

bilirubin
 

(DBIL)
 

levels
 

before
 

and
 

after
 

treat-
ment

 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups.Results The
 

ALB
 

level
 

after
 

the
 

intervention
 

in
 

the
 

study
 

group
 

was
 

significantly
 

better
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

with
 

statistical
 

difference
 

(P<0.05);the
 

change
 

range
 

of
 

ALB
 

and
 

PA
 

before
 

and
 

after
 

intervention
 

in
 

the
 

study
 

group
 

was
 

significantly
 

greater
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05)
 

.The
 

liver
 

function
 

related
 

indicators
 

after
 

intervention
 

in
 

the
 

study
 

group
 

were
 

significantly
 

improved
 

compared
 

with
 

those
 

before
 

intervention,and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).ALT,AST,TBIL
 

and
 

DBIL
 

in
 

the
 

control
 

group
 

had
 

no
 

statistical
 

difference
 

between
 

before
 

and
 

after
 

the
 

intervention
 

(P>0.05).Conclusion The
 

enteral
 

nutrition
 

support
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with
 

probiotic
 

could
 

significantly
 

improve
 

the
 

ALB
 

level
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

decompensated
 

cirrhosis,meanwhile
 

also
 

help
 

to
 

reduce
 

the
 

burden
 

of
 

liver
 

function
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

decompensated
 

cirrhosis.
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  有研究表明,营养不良在失代偿期肝硬化患者中

普遍存在[1]。同时,有研究也发现,肝硬化患者出现

营养不良是影响其预后的重要危险因素[2],易导致患

者住院时间增加、生存率降低等情况发生[3]。因此,
对于失代偿期肝硬化患者营养不良状况的关注与及

时纠正具有十分重要的意义。有研究表明,支链氨基

酸(BCAA)除蛋白质成分的作用外,可能对慢性肝病

患者具有药理营养素作用[4]。肝功能不全患者血液

BCAA水平往往降低[5],及时补充BCAA可纠正患者

氨基酸的组成和营养状况,并能有效增加Fischer’s
比率和改善低蛋白血症[6]。有研究表明,多数肝硬化

患者有反酸、嗳气、上腹饱胀等胃肠道功能紊乱的表

现[7],导致患者消化系统并发症,而针对肝硬化患者

采用益生菌辅助治疗能显著改善肝硬化失代偿期患

者消化道并发症和肝功能[8]。但BCAA联合益生菌

干预肝硬化失代偿期患者的临床研究甚少见。本研

究将BCAA联合益生菌用于肝硬化失代偿期患者的

营养治疗,探讨BCAA型肠内营养制剂与益生菌短期

联合干预的效果及对肝硬化失代偿期患者血浆蛋白

水平和相关肝功能指标的影响,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料

  选取2017年2月至2019年3月本院消化内科病

区收治的确诊为肝硬化失代偿期患者177例。纳入

标准:(1)符合《内科学》肝硬化失代偿期相关诊断标

准[9];(2)NRS-2002营养风险筛查评分大于或等于3
分;(3)接受临床营养师肝硬化饮食指导和教育,摄入

能达到要求并配合治疗者。排除标准:(1)伴活动性

消化道出血、禁食、使用全合一静脉营养者;(2)经临

床营养师前期评估摄入无法达标者;(3)严重肾功能

不全患者;(4)严重营养不良患者;(5)患有甲状腺功

能亢进症、甲状腺功能减退症、糖尿病等代谢紊乱者;
(6)合并肝性脑病患者。采用随机数字表法分为研究

组(88例)
 

和对照组(89例)。临床治疗过程中因病情

变化根据排除标准对照组剔除53例,研究组剔除52
例,最终两组各纳入36例。对照组患者中男

 

27例,
女9例;平均年龄(60.28±10.3)岁。研究组患者中

男23例,女13例;平均年龄(57.14±11.45)岁;两组

患者性别、年龄等一般资料比较,差异均无统计学意

义(P>0.05),具有可比性。本研究获本院医学伦理

委员会审批(伦理审查编号:2022-研第038-01)。
1.2 方法

1.2.1 治疗用制剂

  (1)BCAA全营养制剂(上海励成营养产品科技

股份有限公司,产品标准代号GB/T
 

29602):每30克

提供能量127.8
 

kcal,蛋白质6.6
 

g,构成为碳水化合

物50.9%、蛋白质20.6%、脂肪28.5%;为全乳清蛋

白配方,BCAA占总蛋白的45%以上;亮氨酸∶异亮

氨酸∶缬氨酸=2∶1∶1;中链脂肪酸占总脂肪的

45%。(2)益生菌(上海励成营养产品科技股份有限

公司,产品标准代号:Q/SHKJ
 

0003S)为七联菌(嗜酸

乳杆菌、长双歧杆菌、副干酪乳杆菌、鼠李糖乳杆菌、
发酵乳杆菌、瑞士乳杆菌、嗜热链球菌等),出厂活菌

含量大于或等于1×1010
 

CFU/2
 

g(条),添加低聚果

糖与低聚异麦芽糖。
1.2.2 治疗方法

  两组患者在接受常规临床治疗基础上均接受营

养科给予的肝硬化失代偿期饮食指导,全天按30
 

kcal·kg-1·d-1 的目标能量及1.2
 

g·kg-1·d-1 的

目标蛋白质摄入;能量摄入中碳水化合物占60%~
65%,蛋白质占10%~15%,脂肪占20%~25%。膳

食模式为半流质饮食:(1)主食选择粥类及面食,搭配

适量蜂蜜或果酱;(2)蛋白质选择高生物价的蛋类、鱼
虾类及禽类等;(3)蔬菜切碎、水果榨汁;(4)适当控制

脂肪摄入。根据患者实际情况每人皆给予治疗饮食

食谱,营养师床旁指导,并对各类食物摄入量给出推

荐量,以便患者执行。研究组同时接受BCAA全营养

制剂联合益生菌干预模式,且食谱与对照组比较,全
天减少大米50

 

g、豆腐50
 

g、藕粉40
 

g、鸡蛋50
 

g、瘦
猪肉50

 

g(能量约500
 

kcal,蛋白质24
 

g),以平衡全天

BCAA全营养制剂所提 供 的 能 量 与 蛋 白 质(能 量

511.2
 

kcal,蛋白质26.4
 

g),确保两组患者目标能量

与蛋白质推荐保持一致。研究组干预方式为BCAA
全营养制剂30

 

g,每天4次;益生菌2
 

g,每天2次,且
肠内营养治疗时间为7

 

d;对照组仅接受常规临床治

疗及营养科给予的肝硬化失代偿期饮食指导,未接受

肠内营养治疗。
1.2.3 观察指标

  观察两组患者干预前后蛋白指标[血清清蛋白

(ALB)、血清前清蛋白(PA)
 

]、肝功能指标[丙氨酸氨

基转移酶(ALT)、天门冬氨酸氨基转移酶
 

(AST)、总
胆红素(TBIL)、直接胆红素(DBIL)]等。
1.3 统计学处理

  采用SPSS26.0统计软件进行数据分析,计数资

料以率表示,采用χ2 检验;满足正态分布计量资料以

x±s表示,不满足正态分布计量资料以中位数(四分

1791重庆医学2023年7月第52卷第13期



位间距)[M(P25,P75)]表示,采用t检验、成组t检

验、秩和检验等。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 蛋白指标

  两组患者干预前 ALB、PA水平比较,差异均无

统计学意义(P>0.05);研究组患者干预后ALB、PA
水平均明显高于干预前,且 ALB水平明显高于对照

组,差异均有统计学意义(P<0.05);两组患者干预后

PA水平比较,差异均无统计学意义(P>0.05);但研

究组患者干预前后ALB、PA变化幅度均明显大于对

照组,差异均有统计学意义(P<0.05),见表1。
2.2 肝功能指标

 

  两组患者干预前,以及干预后ALT、AST、TBIL、
DBIL水平比较,差异均无统计学意义(P>0.05);研
究组患者干预后ALT、AST、TBIL、DBIL水平均明显

高于干预前,差异均有统计学意义(P<0.05);对照组

患者干预后ALT、AST、TBIL、DBIL水平比较,差异

均无统计学意义(P>0.05);研究组干预前后TBIL、
DBIL变化幅度均明显大于对照组,差异均有统计学

意义(P<0.05),见表2。
表1  两组患者干预前后ALB、PA比较(x±s)

项目 研究组(n=36) 对照组(n=36) t P

ALB(g/L)

 干预前 31.05±4.68 31.77±3.97 -0.71 0.48

 干预后 34.87±3.98 32.04±3.28 3.29 <0.01

 t
 

-6.31 -0.47

 P <0.01 0.64

PA(mL/L)

 干预前 53.86±28.01 61.78±24.01 -1.29 0.20

 干预后 65.00±33.95 57.89±22.85 1.04 0.30

 t -3.59 0.94

 P <0.01 0.35

表2  两组患者干预前后肝功能指标比较[M(P25,P75)]

项目 研究组(n=36) 对照组(n=36) Z P

ALT(IU/L)

 干预前 37.50(23.10,104.33) 59.25(35.88,86.78) -1.09 0.27

 干预后 36.50(19.23,61.15) 51.75(26.53,81.58) -1.38 0.17

 Z 2.51 1.72

 P 0.02 0.09

 差值 7.75(0.18,34.58) 8.25(0.68,25.75) -0.03 0.98

AST(IU/L)

 干预前 77.20(43.70,158.35) 92.80(51.65,126.55) -0.29 0.77

 干预后 62.55(37.78,96.13) 64.45(40.86,95.68) -0.37 0.71

 Z 2.63 1.46

 P 0.01 0.15

 差值 13.05(-3.08,44.93) 11.02(-3.38,50.90) -0.16 0.87

TBIL(μmol/L)

 干预前 82.60(31.60,140.33) 42.50(29.60,109.13) -1.59 0.11

 干预后 52.70(26.80,91.55) 44.25(33.03,102.58) -0.26 0.80

 Z 3.73 0.80

 P 0.01 0.43

 差值 10.95(-0.70,59.58) -0.40(-17.55,12.23) -2.62 0.01

DBIL(μmol/L)

 干预前 23.35(9.45,62.48) 15.05(6.38,53.70) -1.86 0.06

 干预后 17.95(9.55,39.83) 15.40(8.88,43.85) -0.28 0.78

 Z 3.08 0.76

 P 0.01 0.46

 差值 2.15(-0.65,22.10) -1.25(-4.65,4.35) -2.12 0.03

3 讨  论

  肝硬化时由于肝脏代谢功能障碍,导致机体对营

养底物的代谢发生紊乱,随着疾病进展,大多数肝硬

化失代偿期患者均处于高代谢状态,其中蛋白质-能量

营养不良发生率高达65%~90%,尤其是机体蛋白质

营养水平低下[10]。伴随能量供给不足,鸟氨酸循环酶
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系统受损,肠道内产氨增加,堆积并吸收入血,使肠内

pH值改变,肠道菌群失调,肠道蠕动减弱,胆汁分泌

不足,营养物质吸收障碍。同时,肠道微环境受到破

坏,导致肠源性内毒素血症及炎性物质大量出现,加
重了肝功能损伤,间接影响了营养物质的代谢[11]。

有研究表明,BCAA 既能促进受损肝细胞的修

复,降低氨基转移酶,提高肝细胞对胆红素的吸收转

化[12];又能增加真核启动因子4E-结合蛋白-1和核糖

体蛋白S6激酶的产生,从而上调ALB的合成[13]。益

生菌的应用可调节肠道微生态,减轻肠黏膜水肿,改
善肠道屏障和吸收功能,转而促进营养底物的吸

收[14]。经过治疗和肠内营养干预,研究组患者ALB、
PA变化幅度明显大于对照组,差异均有统计学意义

(P<0.05),证明BCAA联合益生菌能促进肠道对营

养的吸收利用程度,从而更好地满足机体营养需求,
从而更好地改善蛋白质水平。而两组患者干预前,以
及干预后肝功能指标———ALT、AST、TBIL、DBIL水

平比较,差异均无统计学意义(P>0.05),可能与本研

究营养干预与观察时间较短及样本量较小有关。但

同时本研究也发现,研究组患者干预后 TBIL、DBIL
变化幅度均大于对照组,且各项指标均较干预前明显

好转,差异均有统计学意义(P<0.05);而对照组患者

干预后各项指标改善不明显,差异均无统计学意义

(P>0.05)。考虑胆红素在血液中主要与ALB结合

为复合物进行运输,结合胆红素再经胆道随胆汁排入

肠内,被细胞还原为尿(粪)胆素原,绝大部分尿(粪)
胆素原随粪便排出。BCAA联合益生菌的肠内营养

干预显著提高了 ALB水平,在一定程度上促进了胆

红素的结合和运输,降低了胆红素水平。本研究结果

显示,即使使用BCAA型肠内营养制剂联合益生菌进

行短期干预也可显著提高 ALB水平,并对促进肝硬

化失代偿期患者肝功能的恢复具有积极作用,患者依

然可从中获益。当然本研究也具有一定局限性:(1)
受限于排除标准,样本量相对偏少;(2)由于受患者条

件和项目经费等限制营养干预与监测时间较短,且缺

乏患者出院后的随访研究。今后将加大临床观察样

本量,并随访患者出院后规范营养治疗情况及营养状

况改善情况,以促进疾病康复。
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