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【摘要】 目的  观察不同肠内营养（EN）制剂对重型颅脑损伤（sTBI）患者营养指标、血糖、炎症反应、胃

肠道耐受性及预后的影响。方法  回顾性分析 2016 年 1 月至 2018 年 5 月在贵州医科大学附属医院重症医学

科住院且实施 EN 的 sTBI 患者〔格拉斯哥昏迷评分（GCS）＜8 分〕临床资料，其中使用百普力 30 例，使用瑞能

组 35 例，使用瑞素组 30 例。所有患者均在转入重症加强治疗病房（ICU）后 48 h 开始 EN 治疗，营养支持目标

为 83.68～104.60 kJ·kg-1·d-1。收集患者治疗 7 d 后血红蛋白（Hb）、淋巴细胞计数（LYM）、血清白蛋白（Alb）、

前白蛋白（PA）、降钙素原（PCT）、血糖平均值（GLUave）、血糖变异系数（GLUcv）以及 EN 达标时间、胃肠道耐

受情况、机械通气（MV）时间、ICU 住院时间及院内感染发生率，比较 3 种 EN 制剂的治疗效果。结果  3 组患

者治疗前后 Hb、LYM、Alb、PCT 均无明显变化，且组间比较差异均无统计学意义。治疗 7 d 后，百普力组 PA

较瑞能组和瑞素组明显增高（mg/L：275.55±46.18 比 238.25±49.59、240.70±55.59，均 P＜0.05），而 GLUave

和 GLUcv 却较瑞能组和瑞素组明显升高〔GLUave（mmol/L）：10.02±2.39 比 8.53±1.53、8.98±1.75，GLUcv：

（23.59±3.93）% 比（14.79±3.65）%、（17.88±2.90）%，均 P＜0.05〕。百普力组胃肠道耐受性较瑞能组和瑞素

组好，其达目标喂养时间提前（d：4.40±1.20 比 5.50±1.07、5.45±1.02，均 P＜0.05），胃潴留发生率和消化道出

血发生率都低〔6.67%（2/30）比 31.43%（11/35）、33.33%（10/30），3.33%（1/30）比 14.29%（5/35）、16.67%（5/30），

均 P＜0.05〕。但瑞素组和百普力组 MV 时间、ICU 住院时间均较瑞能组明显延长〔MV 时间（d）：6.94±1.64、

6.79±1.14 比 5.93±1.12，ICU 住院时间（d）：9.40±2.18、10.40±2.35 比 7.45±1.83，均 P＜0.05〕。瑞能组、

瑞素组、百普力组患者院内感染发生率比较差异无统计学意义〔呼吸机相关性肺炎（VAP）发生率：11.43%、

10.00%、10.00%，导管相关血流感染发生率：0、0、3.33%，尿路感染发生率：5.71%、6.67%、6.67%，颅内感染发

生率：2.86%、6.67%、3.33%，均 P＞0.05〕。结论  对于 sTBI 患者，短肽 EN 制剂（百普力）的胃肠耐受性较好，

但可引起血糖波动；而含 ω-3 脂肪酸的整蛋白 EN 制剂（瑞能、瑞素）对血糖波动的影响较小，其中瑞能可明显

缩短 MV 时间及 ICU 住院时间，更适合在该类患者中应用。
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【Abstract】 Objective  To observe the effects of enteral nutrition (EN) emulsion with different components on 
nutritional  index, blood glucose,  inflammatory reaction, gastrointestinal  tolerance and prognosis  in patients with severe 
traumatic  brain  injury  (sTBI).  Methods  Patients with  sTBI  [Glasgow  coma  scale  (GCS)  <  8]  admitted  to  intensive 
care unit (ICU) of Affiliated Hospital of Guizhou Medical University from January 2016 to May 2018 were retrospectively 
analyzed. These patients had received EN, 30 cases of them were fed with Baipuli, 35 cases were fed with Ruineng, and 
30 cases were fed with Ruisu. The EN support began within 48 hours after the patients were transferred to ICU, and the 
energy intake of 83.68-104.60 kJ·kg-1·d-1 was the nutritional support target. The hemoglobin (Hb), lymphocyte count 
(LYM), serum albumin (Alb), pre-albumin (PA), procalcitonin (PCT), average blood glucose (GLUave) and blood glucose 
variation  coefficient  (GLUcv)  were  observed  7  days  after  EN  support,  EN  compliance  time,  gastrointestinal  tolerance 
situations  were  recorded,  and  the  duration  of  mechanical  ventilation  (MV),  the  length  of  ICU  stay  and  incidence  of 
nosocomial infection were compared among the three groups.  Results  There were no obvious changes in Hb, LYM, 
Alb, PCT among  three groups after  treatment on  the 7th day, and  there was no  significant difference among  the  three 
groups. The PA of Baipuli group was significantly higher than that in Ruineng and Ruisu groups at 7 days after treatment 
(mg/L:  275.55±46.18  vs.  238.25±49.59,  240.70±55.59,  both  P  <  0.05),  but  the  GLUave  and  GLUcv  were  much 
higher  than  those  in Ruineng and Ruisu groups  [GLUave  (mmol/L): 10.02±2.39 vs. 8.53±1.53, 8.98±1.75; GLUcv: 
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(23.59±3.93)% vs. (14.79±3.65)%, (17.88±2.90)%, all P < 0.05]. The indexes of gastrointestinal tolerance in Baipuli 
group were better than those of Ruineng and Ruisu groups: the target feeding time was reached ahead (days: 4.40±1.20 
vs. 5.50±1.07, 5.45±1.02, both P < 0.05), the incidence of gastric retention and digestive tract hemorrhage were both 
decreased [6.67% (2/30) vs. 31.43% (11/35), 33.33% (10/30); 3.33% (1/30) vs. 14.29% (5/35), 16.67% (5/30), all P < 
0.05]. The duration of MV and  the  length of  ICU stay  in Ruisu and Baipuli groups were  longer  than  those of Ruineng  
group  [duration  of  MV  (days):  6.94±1.64,  6.79±1.14  vs.  5.93±1.12;  the  length  of  ICU  stay  (days):  9.40±2.18, 
10.40±2.35 vs. 7.45±1.83, all P < 0.05]. There was no significant difference in the incidences of nosocomial infection 
among Ruineng, Ruisu, and  Baipuli groups [the incidence of ventilator-associated pneumonia (VAP): 11.43%, 10.00%, 
10.00%; catheter related bloodstream infection: 0, 0, 3.33%; urinary tract infection: 5.71%, 6.67%, 6.67%; intracranial 
infection: 2.86%, 6.67%, 3.33%, all P > 0.05].  Conclusion  For patients with sTBI, short peptide EN preparations 
(Baipuli) is much better in gastrointestinal tolerance but it can cause fluctuations of blood glucose; the whole protein EN 
containing ω-3 fatty acid (Ruineng, Ruisu) has relatively less fluctuation on blood glucose, the duration of MV and the 
length of ICU stay can be shortened by Ruineng, therefore it is more suitable to be applied for such patients.
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  重型颅脑损伤（sTBI）是重症加强治疗病房

（ICU）常见的严重急性创伤，患者在短时间内即可

出现严重代谢紊乱，表现为基础代谢明显增高，蛋白

质分解大于合成，能量消耗增加，患者合并中枢性高

热、躁动、肌肉抽搐时更为明显。对 sTBI 患者给予

合理、全面的营养支持，除了可改善机体免疫功能，

还可明显降低呼吸机相关肺炎（VAP）发生率，缩短

机械通气（MV）时间［1］。肠内营养（EN）是 sTBI 患

者首选的营养支持途径，本研究旨在对比临床上常

用的 3 种 EN 制剂在 sTBI 患者中的疗效，探讨适合

此类患者的 EN 制剂，现报告如下。

1 资料与方法 

1.1  研究对象：采用回顾性研究方法，经贵州医科

大学附属医院药物临床试验伦理委员会批准（审批

号：2018-93-01）。选择 2016 年 1 月至 2018 年 5 月

在贵州医科大学附属医院重症医学科住院的 95 例 

sTBI 患者作为研究对象，其中使用百普力 30 例，使

用瑞素 30 例，使用瑞能 35 例。

1.1.1  纳入标准：① sTBI 患者，格拉斯哥昏迷评分

（GCS）＜8 分；② 年龄 18～80 岁；③ 血流动力学稳

定；④ ICU 住院时间＞7 d。

1.1.2  排除标准：① 入 ICU 时存在应激性溃疡出

血，既往有消化性溃疡及出血性疾病病史；② 既往

有糖尿病及严重肝肾功能不全；③ 入 ICU 时存在

严重营养不良，体重指数（BMI）＜18.5 kg/m2［2］； 

④ 入住 ICU 期间自行出院及死亡。

1.2  治疗方法：所有患者均于入住 ICU 后放置 14F

硅胶鼻胃管鼻饲流质饮食，并在 48 h 内开通 EN。

EN 治疗第 1 天从 25 mL/h 起持续泵入营养制剂，鼻

饲总量 500 mL；从第 2 天起根据患者耐受情况逐

渐增加 EN 泵入速度及鼻饲总量，营养支持期间以

“允许性低热量”（83.68～104.60 kJ·kg-1·d-1）为目

标，不足部分以静脉营养作为补充。以随机血糖＜
8 mmol/L 为血糖控制目标，血糖控制不佳时用胰

岛素持续静脉泵入控制血糖。鼻饲期间床头抬高

30°～45°，以避免反流误吸。

1.2.1  百普力组：选择纽迪希亚制药有限公司生产

的百普力为 EN 制剂，主要成分为水、乳清蛋白水解

物、植物油、麦芽糖糊精、维生素、矿物质和微量元

素等，呈混悬液，以短肽蛋白为主，低脂肪，不含膳食

纤维，能量密度 4 180 kJ/L，其中蛋白质∶脂肪∶碳水

化合物为 16%∶9%∶75%。

1.2.2  瑞素组：选择华瑞制药有限公司生产的瑞

素为 EN 制剂，主要成分为水、酪蛋白、大豆蛋白、

大豆油、椰子油、麦芽糖糊精、维生素、矿物质和

微量元素等，以整蛋白为主，不含膳食纤维，能量

密度 4 180 kJ/L，其中蛋白质∶脂肪∶碳水化合物为

15%∶30%∶55%，ω-6∶ω-3 为 6.5∶1，每 100 mL 含 

谷氨酰胺 0.44 g。

1.2.3  瑞能组：选择华瑞制药有限公司生产的瑞

能为 EN 制剂，主要成分为水、酪蛋白、植物油、鱼

油、麦芽糖糊精、维生素、矿物质和微量元素等，含

有膳食纤维及谷氨酰胺，能量密度 5 440 kJ/L，其中 

蛋白质∶脂肪∶碳水化合物为 18%∶50%∶32%，

ω-6∶ω-3 为 2.5∶1，每 100 mL 含谷氨酰胺 0.4 g 及

膳食纤维 1.3 g。

1.3  观察指标及方法

1.3.1  营养及炎症指标：EN 治疗前及治疗 7 d 的

血红蛋白（Hb）、淋巴细胞计数（LYM）、血清白蛋白

（Alb）、血清前白蛋白（PA）、降钙素原（PCT）水平。
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1.3.2  血糖指标：入ICU时的随机血糖值，入ICU 7 d 

内每 4 h 检测 1 次的末梢血糖值，以及血糖平均值

（GLUave）、血糖变异系数（GLUcv）。

1.3.3  胃肠道耐受情况及预后指标：治疗 7 d 内胃

肠道不耐受情况（呕吐、胃潴留、腹泻、消化道出血

等），患者达目标喂养量时间、MV 时间、ICU 住院时

间及院内感染发生情况。

1.4  统计学方法：使用 SPSS 17.0 软件分析数据，符

合正态分布的计量资料以均数 ± 标准差（x±s）表

示，组间比较采用单因素方差分析；计数资料采用

Fisher 确切概率法。P＜0.05 为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1  3 组一般资料比较（表 1～2）：3 组患者性别、

年龄、BMI 以及入 ICU 时 GCS 评分、急性生理学与

慢性健康状况评分Ⅱ（APACHE Ⅱ）、随机血糖、Hb、

LYM、Alb、PA、PCT 比较差异均无统计学意义（均

P＞0.05），说明 3 组患者一般资料均衡，有可比性。

2.3  3 组治疗后 GLUave、GLUcv 水平比较（表 3）：

百普力组治疗后 GLUave 及 GLUcv 均显著高于瑞能

组和瑞素组（均 P＜0.05），而后两组比较差异无统

计学意义。

表 1 不同 EN 制剂 3 组 sTBI 患者一般资料比较

组别
例数

（例）

性别（例） 年龄

（岁，x±s）
BMI

（kg/m2，x±s）男性 女性

瑞能组 35 18 17 36.00±  9.82 25.21±1.87
瑞素组 30 20 10 41.95±11.57 23.93±2.22
百普力组 30 22   8 39.70±15.33 23.87±2.58

组别
例数

（例）

APACHE Ⅱ

（分，x±s）
GCS

（分，x±s）
随机血糖

（mmol/L，x±s）
瑞能组 35 17.60±4.03 4.90±1.37 8.09±1.83
瑞素组 30 18.00±3.48 4.90±1.30 7.09±1.58
百普力组 30 18.25±3.10 5.20±1.36 7.79±1.72

注：EN 为肠内营养，sTBI 为重型颅脑损伤，BMI 体重指数，

APACHE Ⅱ急性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ，GCS 为格拉斯哥 

昏迷评分

表 2 不同 EN 制剂 3 组 sTBI 患者治疗前后 Hb、LYM 及血清 Alb、PA、PCT 水平变化比较（x±s）

组别 时间 例数（例） Hb（g/L） LYM（×109/L） Alb（g/L） PA（mg/L） PCT（μg/L）

瑞能组 治疗前 35 108.00±12.22 1.95±0.53 32.12±5.08 234.70±35.85 0.89±0.56
治疗后 35 105.10±23.51 2.45±0.38 31.50±2.82 238.25±49.59 0.46±0.27

瑞素组 治疗前 30 110.80±14.04 2.14±0.50 31.65±3.92 239.60±52.81 0.63±0.43
治疗后 30 109.75±12.53 2.41±0.39 31.15±2.57 240.70±55.59 0.42±0.26

百普力组 治疗前 30 108.45±12.80 2.17±0.46 32.09±3.39 240.10±42.61 0.65±0.45
治疗后 30 110.70±12.23 2.35±0.37 30.70±2.45     275.55±46.18 ab 0.44±0.25

注：EN 为肠内营养，sTBI 为重型颅脑损伤，Hb 为血红蛋白，LYM 为淋巴细胞计数，Alb 为白蛋白，PA 为前白蛋白，PCT 为降钙素原；与

瑞能组同期比较，aP＜0.05；与瑞素组同期比较，bP＜0.05

表 3 不同 EN 制剂 3 组 sTBI 患者治疗后 
GLUave、GLUcv 比较（x±s）

组别 例数（例） GLUave（mmol/L） GLUcv（%）

瑞能组 35 8.53±1.53 14.79±3.65
瑞素组 30 8.98±1.75 17.88±2.90
百普力组 30   10.02±2.39 ab     23.59±3.93 ab

注：EN 为肠内营养，sTBI 为重型颅脑损伤，GLUave 为血糖平

均值，GLUcv 为血糖变异系数；与瑞能组比较，aP＜0.05；与瑞素组

比较，bP＜0.05

2.2  3 组治疗前后营养指标及炎症指标变化比较

（表 2）：3 组治疗前后 Hb 及 Alb 均无明显变化。3 组 

治疗后 PA 较治疗前有所上升；百普力组 PA 显著高

于瑞能组和瑞素组（均 P＜0.05）。3 组治疗后 LYM

均较治疗前有所上升，PCT 均较治疗前有所下降， 

但 3 组间比较差异均无统计学意义（均 P＞0.05）。

2.4  3 组胃肠道不耐受情况（表 4）：治疗 7 d 内 3 组 

患者均未出现呕吐、腹泻。百普力组胃潴留（每日

胃残余量＞500 mL）及消化道出血发生率均明显低

于瑞能组和瑞素组，达目标喂养时间均较瑞能组和

瑞素组明显缩短，差异有统计学意义（均 P＜0.05）。

2.5  3 组预后及院内感染情况比较（表 4～5）：瑞

能组 MV 时间、ICU 住院时间均较瑞素组和百普力

组明显缩短（均 P＜0.05）。3 组均有患者发生 VAP、

导管相关性血流感染（CR-BSI）、尿路感染（UTI）或

颅内感染，但 3 组间院内感染发生率比较差异无统

计学意义（均 P＞0.05）。

表 4 不同 EN 制剂 3 组 sTBI 患者治疗后
胃肠道耐受情况及预后指标比较

组别
例数

（例）

达目标喂养

时间（d，x±s）
胃潴留

〔%（例）〕

消化道出血

〔%（例）〕

瑞能组 35 5.50±1.07 31.43（11） 14.29（5）
瑞素组 30 5.45±1.02 33.33（10） 16.67（5）
百普力组 30     4.40±1.20 ab        6.67（  2）ab        3.33（1）ab

组别
例数

（例）

MV 时间

（d，x±s）
ICU 住院时间

（d，x±s）
瑞能组 35 5.93±1.12 7.45±1.83
瑞素组 30   6.94±1.64 a   9.40±2.18 a

百普力组 30   6.79±1.14 a 10.40±2.35 a

注：EN 为肠内营养，sTBI 为重型颅脑损伤，MV 为机械通气，
ICU 为重症加强治疗病房；与瑞能组比较，aP＜0.05；与瑞素组比

较，bP＜0.05
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能更敏感地反映患者营养情况，本研究中百普力组

患者 PA 显著高于瑞能组及瑞素组，且百普力组能

在较短时间内达到目标喂养量，发生胃潴留及消化

道出血的概率更小，提示短肽制剂能更好地被消化

吸收，患者的胃肠道耐受性更好。

  sTBI 患者应激性高血糖发生率约为 66.3%［10］，

血糖增高会加重脑组织损伤，影响患者预后［11］。高

血糖可损伤神经元、损伤血管内皮细胞、增加氧化

应激、导致凝血酶原活化等，从而使患者病死率升

高［12］。高血糖和低蛋白血症增加了 sTBI，特别是其

并发感染后的治疗难度［10］。无论是严重高血糖或

是低血糖，都会增加患者的病死率，早期血糖波动是

危重患者 28 d 死亡的独立危险因素［13］，GLUcv 及

GLUave 也是患者死亡的独立预测因素［14］。本研究

中百普力组患者 GLUave 最高，瑞素组次之，瑞能组

最低；百普力组 GLUcv 较其他两组患者显著升高，

这与 3 种 EN 制剂所含碳水化合物比例呈正相关。

百普力的碳水化合物由麦芽糖糊精供给，其较容易

被分解成葡萄糖而被快速吸收，在胰岛素生成减少

或发生胰岛素抵抗时，容易造成血糖迅速升高［15］。

此外，与瑞素、百普力不同的是，瑞能中含有膳食纤

维，其可通过延缓碳水化合物的吸收以减少血糖的

升高幅度。

  近年来，含有免疫增强组分的 EN 制剂一直是

研究的热点。ω-3 脂肪酸不但能在体内氧化供能，

而且还可调节机体的免疫功能，抑制炎症反应［16］。 

研究显示，EN 制剂中加入 ω-3 脂肪酸，可通过减少

神经细胞释放神经元特异性烯醇化酶（NSE）从而

发挥神经保护作用，并能减轻颅脑损伤患者早期炎

症反应程度［17］，改善 sTBI 患者的预后。Lewis 等［18］

及 Hasadsri 等［19］的研究也显示，sTBI 患者的基础

营养液中加入 ω-3 脂肪酸有利于大脑的修复。瑞

能中含有 ω-3 脂肪酸，Grau-Carmona 等［20］研究显

示，ω-3 脂肪酸可降低患者发生院内感染的风险。

本研究中 3 组患者经 EN 治疗 1 周后 PCT 均较转入

ICU 时下降，但差异无统计学意义，且 3 组院内感染

发生情况差异也无统计学意义，提示瑞能较其他 EN

制剂并未能明显减轻患者的炎症反应及院内感染发

生。但从 MV 时间及 ICU 住院时间来看，瑞能组患

者均较其他两组患者缩短，考虑与瑞能是一种高蛋

白、高脂肪、低碳水化合物的 EN 制剂，可有效减少

CO2 生成量，降低氧耗和呼吸商［21］有关，且瑞能的

表 5 不同 EN 制剂 3 组 sTBI 患者治疗后
院内感染发生率比较

组别
例数

（例）

院内感染发生率〔%（例）〕

VAP CR-BSI UTI 颅内感染

瑞能组 35 11.43（4） 0      （0） 5.71（2） 2.86（1）

瑞素组 30 10.00（3） 0      （0） 6.67（2） 6.67（2）

百普力组 30 10.00（3） 3.33（1） 6.67（2） 3.33（1）

注：EN 为肠内营养，sTBI 为重型颅脑损伤，VAP 为呼吸机相关

性肺炎，CR-BSI 为导管相关血流感染，UTI 为尿路感染

3 讨 论 

  sTBI 可导致全身性代谢紊乱，在急性期，机体

常处于高代谢及负氮平衡状态，表现为血脂升高、

Alb 降低、免疫功能下降，部分患者还合并水、电解

质平衡紊乱，如不及时进行营养支持，会影响机体

Alb 的生成，使免疫功能低下，甚至严重影响患者神

经功能恢复及相关预后［3］。早期 EN 可促进白蛋白

的合成并改善患者的免疫功能，避免营养不良及免

疫功能低下，降低病死率。对于 sTBI 患者，48 h 内

开始 EN 可改善患者预后及 GCS 评分［4］。但在此

类患者中，由于植物神经中枢功能紊乱会影响神经、

内分泌和胃肠动力学功能，并且肠屏障功能受损可

导致肠道菌群失调，患者更易出现急性胃黏膜损伤

及胃肠功能障碍，EN 无法达到既定目标，从而影响

营养物质的摄入与吸收［5］。短肽制剂及整蛋白制

剂都是临床上常用的 EN 制剂，其中短肽类制剂的

氮源短肽为乳清蛋白水解产物，其易被吸收、无残

渣，适用于消化吸收功能部分受损者；整蛋白制剂

的氮源为整蛋白，适用于无严重消化或吸收功能障

碍，但有营养摄入障碍的患者，其中瑞能含有 ω-3

脂肪酸、膳食纤维及谷氨酰胺［6］；瑞素含有 ω-3 脂

肪酸及谷氨酰胺，不含膳食纤维，ω-3 脂肪酸含量

较瑞能少。

  在 sTBI 患者中，蛋白质分解大于合成，氮排出

量明显增高，导致低蛋白及营养不良。低蛋白血症

可加重脑水肿，其对预后的影响呈剂量依赖性，血清

Alb 水平每下降 10 g/L，病死率将增加 37%［7］。短

肽制剂所含的短肽、氨基酸短肽转运在肠黏膜对蛋

白质吸收过程中占主导地位，充分利用了肠道双向

蛋白质吸收过程，从而较为有效地改善了血浆蛋白

水平，降低感染并发症的发生率［8］。在肠道，水解

蛋白比整蛋白能更快地被消化吸收。动物实验显示，

富含小分子质量肽的 EN 制剂可以促进小肠吸收，

以此起到保护肠黏膜的作用［9］。与 Alb 相比，PA
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能量密度更高，也在一定程度上减少了液体的摄入。

来毅［22］研究显示，瑞能有助于缩短重症患者的 MV

时间及 ICU 住院时间，并减少 VAP 及腹胀、反流、

腹泻等 EN 不良反应的发生。静脉营养可导致患者

淋巴细胞减少从而损害机体的免疫力［23］。本研究

显示，sTBI 患者经 EN 治疗后 LYM 均较入 ICU 时

有所上升，但不同 EN 制剂组间差异无统计学意义。

  综上所述，对于 sTBI 患者，虽然应用短肽 EN

制剂的患者胃肠道耐受性较好，却可明显引起血糖

的波动。含 ω-3 脂肪酸的整蛋白 EN 制剂可缩短

sTBI 患者 MV 时间及 ICU 住院时间，更适合在此类

患者中应用。至于含 ω-3 脂肪酸的营养试剂能否

减轻 sTBI 患者的炎症反应及预后，由于本试验样本

量较小，仍有待于进一步研究验证。
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