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危重患者肠内营养及生长激素治疗的疗效观察

周瑞祥翁方中 严骏 范学朋

【摘要】 目的探讨早期肠内营养(EN)和生长激素(GH)对危重病患者救治的效果。方法 68例危重

患者按照随机数字表法分为EN组和EN+GH组，每组34例。两组均进行等热量、等氮量的EN支持治疗；

EN+GH组同时皮下注射GH 5 U，每日1次，均连用10 d。分别于营养支持前后检测血生化、营养指标及肠道

黏膜通透性；营养支持治疗10 d后测定免疫学指标和T淋巴细胞亚群；营养支持期间每日测定氮平衡，并计

算累计氮平衡。结果EN+GH组患者治疗前及治疗后5 d、10d的体重、白蛋白、转铁蛋白均较EN组无明显

改善；EN+GH组治疗后5 d和10 d前白蛋白[(25．34士4．26)g／L、(27．34土4．25)g／L]和纤维连接蛋白

((2．68士0．37)mg／L、(2．74士0．31)mg／L]显著高于EN组同时间点(前白蛋白z(20．62士3．58)g／L、

(23．87士2．96)g／L，纤维连接蛋白：(2．01土0．27)mg／L、(2．44土0．19)mg／L，均P<O．05]，尿乳果糖／甘露

醇比值显著低于EN组(5 d：0．065士0．004比0．087士0．005，10 d：0．027±0．002比0．053士0．004，均P<

0．01)。治疗后10 d，EN+GH组IgA水平显著低于EN组[(2．10士0．09)g／L比(3．45士0．25)g／L]，而CD3、

CD4、CD4／CD8比值、自然杀伤细胞(NK细胞)均明显高于EN组(CD3：0．682土0．049比0．606士0．046，

CD4：0．456士0．039比0．372士0．032，CD4／CD8比值：1．66士0．11比1．41土0．12，NK细胞：0．139土0．011

比0．107士0．004)，差异均有统计学意义(均P<0．05)。EN+GH组累计氮平衡为正氮平衡[(27．54士

23．15)mg／kg]，而EN组为负氮平衡[一(5．13土4．26)mg／kg]。结论早期EN支持能迅速改善危重患者的

营养状态；而联合应用GH能促进蛋白合成，增强免疫功能，有利于患者康复。
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[Abstract]Objective To explore the effect of early enteral nutritional support and growth hormone

(GH)on critical patients．Methods Sixty—eight critical patients were divided into enteral nutrition(EN)

group and EN+GH group，with 34 patients in each group，by random number table．All the patients in both

group received early enteral nutritional support，at the same time，the patients in EN+GH group received

GH 5 U。once a day for 10 days．The intake was isonitrogenic and isocalorie in both groups．Body weight，

blood biochemistry examination．nutrition state and lactulose／mannitol test were performed before and 5 days

and 10 days after nutritional support．Immune function was performed after 10 days．Nitrogen balance was

measured daily．Results The changes in body weight，albumin and transferring levels were more obvious in

the EN+GH group than those in the EN group before and 5 days and 10 days after nutritional support，but

the difference was not significant between the two groups．0n the 5th and 10th day after treatment，the level

of prealbumin[the 5th day：(25．3414．26)g／L vs．(20．62士3．58)g／L；the 10th day：(27．34士4．25)g／L

vs．(23．87士2．96)g／L]and that of fibronectin(the 5th day：(2．68士0．37)mg／L vs．(2．01士0．27)mg／LI

the lOth day：(2．74士0．31)mg／L vs．(2．44士0．19)mg／L]in the EN+GH group were significantly higher

than those in the EN group(all P<0．05)．However，the level of lactulose／mannitol was significantly lower

in EN+GH group than that in the EN group(the 5th day：0．065士0．004 vs．0．087士0．005，the 10th dayl

0．027士0．002 VS．0．053士0．004，both P<0．01)．On the lOth day after treatment，the level of IgA in the

EN+GH group was significantly lower than that in the EN group[(2．10士0．09)g／L vs．(3．45士

0．25)g／L3，but the levels of CD3(O．682士0．049 vs．0．606士0．046)，CD4(O．456士0．039 vs．0．372士

0．032)，CD4／CD8 ratio(1．66土O．11 vs．1．41士0．12)，and the natural killer cell(NK cell，0．139士0．011

vs．0．107土0．004)in the EN+GH group were significantly higher than those in the EN group

(all P<O．05)．The gut barrier function in the EN+GH group was superior to that in the EN group during

nutritional support period．Nitrogen balance was positive in the EN+GH group((27．54士23．15)mg／kg]
and negative in the EN group(一(5．13士4．26)mg／kg]．Conclusion Early enteral nutritional support can

improve state of nutrition，and it is combined with GH composition of protein may be improved and the

immune function may be enhanced．
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在疾病的危重期，由于体内的高代谢反应，会迅

速导致机体产生蛋白质营养不良，从而使免疫功能

下降，出现亚临床的多器官功能障碍。因此，合理的

营养支持已成为器官功能支持治疗的一个重要组成

部分，不仅能迅速恢复患者的正氮平衡，而且能增强

机体的免疫功能，提高危重患者的抢救成功率，对患

者康复及减少并发症至关重要。

1资料与方法

1．1研究对象：选择2008年1月至2009年1月收

入本院重症监护病房(ICU)的68例患者，其中男

37例，女31例；年龄(55．18士18．45)岁。患者均符

合肠内营养(EN)的标准，在病程中需要进行EN治

疗。按随机数字表法分为EN组和EN+生长激素

(GH)组，每组34例。排除代谢性疾病和消化道其他

疾病如肠功能紊乱、肠吸收障碍患者。本研究征得所

有患者的知情同意，得到医院伦理委员会批准。

1．2治疗方法：两组患者根据病情在ICU进行规

范治疗，并于入院后第2日开始EN支持治疗，依患

者具体情况放置鼻胃管(43例)和鼻肠管(25例)，肠

内营养制剂用艾少斯(北京诺华制药)，用肠内营养

控制泵控制输注速度和剂量，根据患者胃液潴留量

和临床表现判断其对EN是否耐受而逐渐增加滴

速，以500 ml／d增至1 000---1 500 ml／d维持治疗。

鼻饲时患者取头高位并常规肌肉注射胃肠动力药甲

氧氯普胺(胃复安)10 mg，每日2次，以促进胃肠蠕

动及排空。一旦发生反流、误吸即暂停鼻饲，并行胃

肠减压，直至症状好转、胃肠减压量降到50 ml／h以

下再行EN治疗。两组均采用等热量、等氮量方法，

即总热量125．52 kJ·kg叫·d～，非蛋白热量

107．75 kJ·kg一1·d一1，氮量0．17 g·kg一1·d一1，

非蛋白热量和氮量比621．74 kJ l 1 g，均为10 d。

EN+GH组在EN治疗的同时皮下注射GH(法国

圣雪兰公司)5 U，每日1次，共10 d。

1．3检测指标及方法

1．3．1营养指标及肠道通透性测定：分别于治疗

前、EN治疗后5 d和10 d测量体重，空腹抽血检测
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血清白蛋白、前白蛋白、转铁蛋白、纤维连接蛋白

(均用本院自动生化检测仪检测)I收集口服10 ml

测试液(含lO g乳果糖和5 g甘露醇)后6 h内全部

尿液，应用高压液相色谱仪检测尿乳果糖／甘露醇

(L／M)比值。

1．3．2免疫功能测定：治疗后10 d，采用放射免疫

分析法测定血中免疫球蛋白IgM、IgA、IgG含量，

T淋巴细胞亚群CD3、CD4、CD8、CD4／CD8比值及

自然杀伤细胞(NK细胞)。

1．3．3氮平衡测定：每日收集24 h尿、粪、引流液，

应用微量凯氏定氮法测定氮量，氮平衡一入氮量一

(尿氮量+粪氮量+引流液氮量)。

1．4统计学方法：采用SPSS 10．0统计软件，数据

以均数士标准差(z±s)表示，组问比较采用t检验，

计数资料比较应用X2检验，P<0．05为差异有统计

学意义。

2结 果

2．1患者一般情况：两组患者在年龄、性别、身高、

体重、病程、入院时急性生理学与慢性健康状况评分

系统I(APACHE I)评分、治疗中使用白蛋白总量

等方面比较差异均无统计学意义，有可比性。共有

61例患者完成10 d的EN治疗；EN组死亡2例，因

应激性溃疡终止EN治疗2例；EN+GH组死亡

1例，应激性溃疡1例、不能耐受EN终止治疗1例。

2．2营养指标(表1)：两组EN治疗后5 d和10 d

体重、白蛋白、转铁蛋白均较治疗前降低，EN+GH

组降低幅度小于EN组，但两组问差异无统计学意

义(均P>0．05)。治疗后5 d和10 d时EN+GH组

前白蛋白、纤维连接蛋白较治疗前升高，EN组较治

疗前降低，两组间差异有统计学意义(均P<0．05)。

2．3肠道通透性(表1)：治疗前两组间L／M比值

差异无统计学意义(P>0．05)。治疗5 d时两组

L／M比值均明显高于治疗前，但EN+GH组升高幅

度小于EN组(均P<O．01)；治疗10 d时两组L／M

比值均下降，EN+GH组低于治疗前，而EN组仍

高于治疗前(P<O．05)，两组间差异有统计学意义

裹1两组危重患者营养支持治疗前后营养指标的动态变化比较(x-4-s)

注；EN：肠内营养，GH：生长激素，L／M比值：乳果糖／甘露醇比值f与本组治疗前比较，。P<0．05，6P<0．01，与EN组同期比较，。P<

0．05。4P<0．01
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表2两组危重患者营养支持治疗后10 d免疫功能指标及T淋巴细胞亚群的比较匕士s)

免疫球蛋白(g／L)T淋巴细胞亚群
组别例数————

IgM IgG IgA CD3 CD4 CD8 CD4／CD8比值
NK细胞

EN组 30 1．65士0．21 15．35土0．52 3．45土O．25 0．606士0．046 0．372+0．032 0．268士0．012 1．41土0．12 0．107士0．004

EN+GH组 31 1．78土0．11 15．26士0．47 2．10土0．09。0．682士0．0498 0．456土0．0398 0．275土0．013 1．66土0．11‘0．139士0．011‘

注：EN：肠内营养，GH，生长激素，NK细胞；自然杀伤细胞；与EN组比较，8P<0．05

(均P<O．01)。

2．4氮平衡(图1)：EN+GH组氮平衡优于EN

组，EN治疗后4"7 d两组间差异有统计学意义(均

P<O．05)。研究期间累计氮平衡EN组为负氮平衡

[一(5．13±4．26)mg／kg]，EN+GH组为正氮平衡

[(27．54士23．15)mg／kg]，两组间比较差异有统计

学意义(P<0．05)，表明两组患者的营养状况均得

到维持和改善，但EN+GH组要优于单纯EN组。
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注：ENt肠内营养，GH：生长激素；与EN组比较，。P-<0．05

圈1两组危重患者营养支持期间每日氮平衡情况

2．5免疫指标

2．5．1免疫球蛋白(表2)：EN+GH组血中IgA水

平比EN组明显下降(P<0．05)，提示肠道细菌和

内毒素移位减少。两组间IgM、IgG比较差异无统计

学意义(均P>0．05)，

2．5．2 T淋巴细胞亚群(表2)：治疗lO d EN+GH

组CD3、CD4、CD4／CD8比值及NK细胞均明显高

于EN组(均P<0．05)，提示GH可改善危重患者

的免疫功能。

3讨论

患者的体重、血清白蛋白、转铁蛋白、前白蛋白、

纤维连接蛋白等是临床上反映机体营养状况的静态

指标，目前认为前白蛋白、纤维连接蛋白周转率快，

主要存在于血管内，是较敏感的营养状态指标；机体

的氮平衡可以动态反映机体营养状况。在疾病的危

重期，机体往往处于高分解代谢状态，蛋白质的净合

成率下降，出现负氮平衡，单纯提供营养底物常难以

逆转负氮平衡[1]。常规的营养支持对改变这种异常

代谢状态往往起效慢。因此，有必要通过代谢调理来

降低分解代谢，促进合成。GH是体内促进蛋白合成

的主要激素，它主要通过胰岛素样生长因子1介导

促进蛋白质的合成，减少肌肉蛋白的消耗，促进脂肪

的代谢，同时提高氨基酸在蛋白质合成中的利用

率[2]，对改善危重患者的营养起积极作用。

本研究表明，EN+GH组体重降低要少于EN

组，白蛋白、转铁蛋白在治疗后5 d和10 d均高于

EN组，而前白蛋白、纤维连接蛋白在治疗后5 d和

10 d显著高于EN组lEN+GH组累计氮平衡为正

氮平衡，而EN组为负氮平衡。以上结果表明，EN

和GH联合应用能更有效维持和改善危重患者的营

养状态，说明GH确能促进蛋白合成，危重患者及早

应用能调理蛋白代谢，促进蛋白合成，迅速改善患者

的营养状态，有利于患者的康复。

危重患者全身免疫功能下降，影响患者的恢复。

GH是体内重要的促合成代谢激素，可以减轻甚至

逆转负氮平衡，并能减轻高分解代谢反应，提高EN

的治疗效果，改善机体细胞免疫和体液免疫功能[3]。

GH可通过上调白细胞介素一2和白细胞介素一2受体

表达，增加T淋巴细胞数量和调节T淋巴细胞亚群

比值，增强机体的免疫功能H]。CD3是T淋巴细胞

变为成熟T淋巴细胞时表面所特有，当免疫缺陷时

CD3值下降。T淋巴细胞中的两个主要亚群(即

CD4(辅助性T细胞)和CD8(抑制性T细胞)]共

同维持免疫系统的平衡，其中CD4 T淋巴细胞在机

体抗微生物(包括细菌、病毒等)过程中发挥了重要

的作用，并介导体液免疫，其水平下降必将影响机体

的抗感染能力[5]。有研究认为，辅助性T细胞和抑

制性T细胞之间的平衡是通过CD4／CD8比值来体

现的，因此CD4／CD8比值可作为衡量患者免疫抑

制程度的重要指标，当免疫功能下降时，CD4／CD8

比值下降口]。本研究中，EN+GH组患者治疗10 d

后CD3、CD4、CD4／CD8比值及NK细胞水平均高

于EN组，IgA的下降程度较EN组明显。而IgA是

抵抗肠道、呼吸道细菌的重要物质之一，其血中水平
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下降提示肠道细菌和内毒素移位减少。NK细胞存

在于外周血颗粒细胞中，其数量及活性是机体免疫

系统的重要指标[7]。本研究表明，危重患者应用GH

加早期EN治疗不仅能改善患者的营养状态，还能

增强机体的免疫功能。

肠黏膜通透性的增高是机体遭受创伤后肠屏障

功能障碍的重要表现。研究发现，早在肠黏膜形态出

现明显变化之前，肠黏膜通透性增高已经发生，故肠

黏膜通透性的增高可以反映早期肠黏膜屏障的损

伤[8]。利用不被体内代谢的大分子糖类测定肠黏膜

通透性以评估肠黏膜的完整性，是一种无创的诊断

肠黏膜屏障功能的方法[9]。乳果糖和甘露醇不被机

体代谢，口服后主要以原形从尿中排泄，尿中的排出

量可反映肠道的吸收量；同时，二者受胃肠蠕动、胃

排空等影响几乎相等。因此，尿中L／M比值能准确

反映肠道黏膜通透性的改变，该比值的变化在一定

程度上也是反映肠黏膜完整性和肠黏膜功能的灵敏

指标[1引。早期EN支持能维持危重患者的肠道黏膜

屏障功能，减少肠道细菌移位，从而能减少肠源性感

染的机会。本研究中，治疗前两组间L／M比值差异

不显著，而在治疗后5 d和10 d两组L／M比值均降

低，且EN+GH组低于EN组，表明EN联合GH

较单纯EN更能促进危重患者因为应激所致胃肠黏

膜屏障功能损害的恢复。

综上所述，EN更符合人体的生理特点，有助于

维持肠黏膜细胞结构与功能的完整性，维护肠道黏

膜屏障功能，明显减少肠源性感染的发生，刺激消化

液和胃肠道激素的分泌，促进胆囊收缩、胃肠蠕动，

增加内脏血流，使代谢更符合生理，减少肝、胆并发

·43·

症的发生m]。而适量应用GH能迅速改善患者的营

养状态，增强机体免疫功能，有利于患者的康复。
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