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【摘要】 目的  观察肠内营养半固化对神经重症患者喂养耐受性、营养和感染相关指标及预后的影响。

方法  采用前瞻性研究方法，选择 2021 年 12 月至 2022 年 5 月入住宁波大学附属第一医院重症监护病房（ICU）

需要留置鼻胃管行肠内营养的神经重症患者作为研究对象，添加果胶实现肠内营养半固化，按随机对照原则将

患者分为果胶组和对照组，每组 25 例。所有患者入住 ICU 24～48 h 内开始肠内营养，果胶组给予果胶加持续

泵入肠内营养制剂，对照组给予持续泵入肠内营养制剂，均连续使用 7 d 以上。比较两组治疗前和治疗 7 d 后

白蛋白、前白蛋白、格拉斯哥昏迷评分（GCS）、急性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ（APACHEⅡ）、序贯器官衰竭

评分（SOFA）、降钙素原（PCT）、白细胞介素 -6（IL-6）、C- 反应蛋白（CRP）水平的差异，计算治疗 3 d 和 7 d 肠内

营养达标率，统计肠内营养不耐受发生率（包括呕吐、腹泻、便秘、误吸和腹胀），并观察 ICU 住院时间及 28 d 预

后情况。结果  两组患者一般临床资料〔包括性别、年龄、体质量指数（BMI）〕和治疗前 GCS 评分、APACHEⅡ

评分、SOFA 评分、白蛋白、前白蛋白、PCT、IL-6 和 CRP 水平比较差异均无统计学意义。果胶组肠内营养期

间呕吐、腹泻、便秘和腹胀发生率均明显低于对照组〔呕吐：4.0%（1/25）比 24.0%（6/25），腹泻：8.0%（2/25）比

32.0%（8/25），便秘：20.0%（5/25）比 65.0%（13/25），腹胀：12.0%（3/25）比 36.0%（9/25），均 P＜0.05〕，但误吸发生

率与对照组比较差异无统计学意义〔4.0%（1/25）比 16.0%（4/25），P＞0.05〕。治疗 3 d 和 7 d 果胶组肠内营养热

量达标率均明显高于对照组〔治疗 3 d：48.0%（12/25）比 20.0%（5/25），治疗 7 d：88.0%（22/25）比 60.0%（15/25），

均P＜0.05〕，治疗7 d后果胶组的前白蛋白水平明显高于对照组（mg/L：248.08±43.99比221.64±33.95，P＜0.05）。

两组治疗后 GCS 评分、APACHEⅡ评分、SOFA 评分、PCT、IL-6、CRP、ICU 住院时间和 28 d 病死率比较差异均

无统计学意义。结论  给予肠内营养半固化可减少神经重症患者的肠内营养不耐受发生率，提高热量达标率，

改善患者营养状态，但对感染指标及预后无明显影响。
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【Abstract】 Objective  To  observe  the  impact  of  semi-solidification  enteral  nutrition  on  feeding  tolerance, 
nutritional  and  infection  related  indicators,  and  prognosis  in  neurocritical  patients.  Methods  Adopting  the 
prospective research method, the neurocritical patients who were admitted to the department of intensive care unit (ICU) 
of the First Affiliated Hospital of Ningbo University from December 2021 to May 2022 and had to stay in the nasogastric 
tube  for  enteral  nutrition  were  selected  as  the  study  subjects,  pectin  was  added  to  achieve  the  semi-solidification 
of  enteral  nutrition,  and  the  patients  were  divided  into  pectin  group  and  control  group  according  to  the  principle  of 
randomized control, with 25 cases in each group. Enteral nutrition was started within 24-48 hours of admission to  the 
ICU in all patients, and pectin plus continuously pumped enteral nutrition preparation was given in the pectin group and 
continuously pumped enteral nutrition preparation in the control group, all of which was used continuously for more than 
7 days. Differences in albumin, prealbumin, Glasgow coma scale (GCS), acute physiology and chronic health evaluationⅡ 
(APACHEⅡ),  sequential  organ  failure  assessment  (SOFA),  procalcitonin  (PCT),  interleukin-6  (IL-6)  and  C-reactive 
protein (CRP) were compared between the two groups before and after 7 days of treatment, and enteral nutrition compliance 
rates  at  3  days  and  7  days  of  treatment,  as well  as  the  incidence  of  enteral  nutrition  intolerance  (including  vomiting, 
diarrhea, constipation, aspiration and bloating), along with the length of ICU stay and 28 days prognosis were observed. 
Results  There were no statistically significant differences between  the  two groups  in general clinical data  [including 
gender,  age  and  body  mass  index  (BMI)]  and  pre-treatment  GCS  score,  APACHEⅡscore,  SOFA  score,  albumin, 
prealbumin, PCT, IL-6 and CRP levels. The  incidence of vomiting, diarrhea, constipation, and bloating during enteral 
nutrition was significantly lower in the pectin group than those in the control group [vomiting: 4.0% (1/25) vs. 24.0% (6/25), 
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在入科后 48 h 内开始 EN 的神经重症患者；② 年龄

18～85 岁；③ 预计 ICU 住院时间≥7 d。

1.1.2  排除标准：① 既往有血液病、严重器官功能

不全（肝、肾、心）和恶性肿瘤；② 有脑外伤伴胸腹

部严重外伤；③ 入院时即存在严重感染性疾病； 

④ 妊娠或哺乳期女性；⑤ 有严重免疫缺陷；⑥ 无

法进行 EN；⑦ 拒绝或中途退出研究。

1.1.3  伦理学：本研究符合医学伦理学标准，并经

宁波大学附属第一医院伦理委员会批准（审批号：

2021-R105），对患者采取的治疗和检测均获得患者

或家属的知情同意。本研究已在中国临床试验注册

中心成功注册（注册号：ChiCTR2300072211）。

1.2  研究分组：共纳入 50 例神经重症患者，其中自

发性脑出血 29 例、脑外伤 14 例、脑梗死 7 例。按

随机对照原则将患者分为添加果胶组和不添加对照

组，每组 25 例。

1.3  营养方案

1.3.1  两组综合营养方案：两组患者均进行急诊手

术救治，术后入住 ICU，给予机械通气、脑保护策略、

保护胃肠黏膜等常规治疗措施，并进行营养风险筛

查 2002（nutrition risk screening 2002，NRS 2002），

NRS 2002 评分均≥3 分，于入科 24～48 h 内留置鼻

胃管开始进行 EN。根据危重症患者 EN 指南及专

家共识［8-9］，两组患者均采用持续泵入的喂养方式，

目标热量 104.6～125.5 kJ·kg-1·d-1，目标蛋白 1.2～ 

2.0 g·kg-1·d-1。EN 治疗第 1 d 鼻饲总量 500 mL， 

速度从 25 mL/h 开始，每 4 h 评估 1 次患者胃肠道

耐受性，第 2 d 起视情况增加鼻饲量和喂养速度，直

至达到目标需要量，连续使用 7 d。治疗过程中保持

床头抬高 30°～45°，血糖控制在 7.8～10.0 mmol/L。

  神经重症患者是指因脑出血或缺血性脑卒中、

重型颅脑外伤、脑肿瘤、颅内感染等需要在重症监

护病房（intensive care unit，ICU）进行治疗者，患者

多伴有意识下降、吞咽功能障碍及运动能力减弱，

具有代谢高、营养需求高等特点，需进行合适的营

养治疗，否则可能出现营养不良，影响临床结局［1］。

但在肠内营养（enteral nutrition，EN）实施过程中时

常会有喂养不耐受（feeding intolerance，FI）现象，严

重影响了营养支持方案的实施［2］。FI 主要是指胃

肠道不良反应症状，包含腹胀、便秘、腹泻、呕吐、反

流、胃潴留等，其发生率在 36%～75%［3］。目前通

用的 EN 均为液体配方，其与健康人体所用食物存

在很大差异，结合神经重症患者的临床特点及医源

性因素，易导致 FI 的发生。半固化方法是指间歇

通过鼻饲管注入果胶，使果胶与 EN 液在胃内混合

形成乳糜状，接近正常胃消化食物后的食糜状态，

更符合人体需求［4］。另有动物研究表明，果胶可

保护大鼠肠道屏障功能，缓解全身炎症反应综合征

（systemic inflammatory response syndrome，SIRS）［5］。 

有研究显示，EN 半固化可改善 FI 情况，并缩短住

院时间，降低病死率［6］；但也有研究表明，半固化不

能降低住院时间和病死率［7］。本研究选取宁波大

学附属第一医院收治的部分神经重症患者，观察 EN

半固化对喂养耐受性、营养和感染指标及结局的影

响，旨在为神经重症患者的治疗提供依据。

1 资料与方法 

1.1  研究对象：采用前瞻性研究方法，选择 2021 年 

12 月至 2022 年 5 月入住宁波大学附属第一医院

ICU 的神经重症患者作为研究对象。

1.1.1  纳入标准：① 因急性疾病入住 ICU 救治并

diarrhea: 8.0% (2/25) vs. 32.0% (8/25), constipation: 20.0% (5/25) vs. 65.0% (13/25), bloating: 12.0% (3/25) vs. 36.0% 
(9/25), all P < 0.05], but the difference in the incidence of aspiration compared with the control group was not statistically 
significant [4.0% (1/25) vs. 16.0% (4/25), P > 0.05]. Caloric compliance with enteral nutrition was significantly higher 
in the pectin group than in the control group at both 3 days and 7 days of treatment [3 days of treatment: 48.0% (12/25) 
vs. 20.0% (5/25), 7 days of treatment: 88.0% (22/25) vs. 60.0% (15/25), both P < 0.05], and the prealbumin level was 
significantly higher in the pectin group than in the control group at  the end of 7 days treatment (mg/L: 248.08±43.99 
vs.  221.64±33.95,  P  <  0.05).  There  was  no  statistically  significant  difference  in  the  comparison  of  GCS  score, 
APACHEⅡscore, SOFA score, PCT, IL-6, CRP, length of ICU stay, and 28 days mortality between the two groups after 
treatment.  Conclusion  The  administration  of  semi-solidification  enteral  nutrition  reduces  the  incidence  of  enteral 
nutrition intolerance, improves caloric intake and nutritional status in neurocritical patients, but has no significant effect 
on infection indicators and prognosis.
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所有患者采用整蛋白的 EN 制剂（规格 500 mL，每

袋提供热量 2 100 kJ）。

1.3.2  添加果胶方案：每日预先鼻胃管挤入唯固果

胶（宁波坤行健医药科技有限公司，规格：每袋 50 g） 

1 袋，再用 20 mL 温水冲管后接 EN 液鼻饲，4 h 后

暂停 EN，再用温水冲管后挤入唯固果胶 1 袋，然后

重复冲管并连接 EN 液鼻饲，即唯固果胶每隔 4 h

给予 1 次，前后均需冲洗鼻饲管，至当日鼻饲结束 

为止，连续使用 7 d。

1.4  观察指标及方法

1.4.1  一般资料：收集两组患者性别、年龄、体质量

指数（body mass index，BMI）、疾病种类、病情严重程

度评分等临床资料。

1.4.2  营养和感染相关指标：于治疗前和治疗 7 d

后留取两组患者清晨空腹静脉血 5 mL，离心 10 min 

分离血清，采用酶联免疫吸附试验（enzyme-linked 

immunosorbent assay，ELISA）检测血清白蛋白、前

白蛋白和白细胞介素 -6（interleukin-6，IL-6）水

平，采用化学发光标记免疫分析法检测降钙素原

（procalcitonin，PCT）水平，采用免疫透射比浊法检测

C- 反应蛋白（C-reactive protein，CRP）水平。

1.4.3  胃肠道不耐受情况：记录两组患者 EN 治疗

7 d 内发生的胃肠道不耐受情况。腹泻判断标准参

照 Hart 腹泻评分表［10］ （表 1），对每次排便的形态和

量进行评估并赋予相应分值，记录当天每次排便的

得分，并累加得分，如果 24 h 内累计总分达到或超

过 12 分，则可诊断为腹泻。便秘指初次排便困难或

需要依赖通便药物如开塞露，每周大便次数≤2 次。

呕吐指患者在鼻饲过程中出现胃内容物经口腔排出

的现象。误吸指吞咽过程中 EN 液、分泌物等进入

声门以下的过程。腹胀是指患者主诉腹部有胀气感，

昏迷患者体格检查有腹部膨隆，触诊较硬、腹部肌

紧张或 3 h 内腹围增加≥3 cm［1］。

1.4.4  喂养达标情况：统计两组患者治疗 3 d 和治

疗 7 d 热量达标率，热量达标率为达到目标热量患

者数 / 总患者数。

1.4.5  病情严重程度评分：于治疗前和治疗后进行

格拉斯哥昏迷评分（Glasgow coma scale，GCS）、急

性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ（acute physiology 

and chronic health evaluationⅡ，APACHEⅡ）、序 贯

器官衰竭评分（sequential organ failure assessment，

SOFA），评价病情严重程度。

1.4.6  预后相关指标：观察两组患者 ICU 住院时间

和 28 d 病死率。

1.5  统计学方法：使用 SPSS 20.0 软件进行数据分

析。正态分布的计量资料以均数 ± 标准差（x±s）
表示，两两比较用 LSD-t 检验；非正态分布的计量

资料以中位数（四分位数）〔M（QL，QU）〕表示，组间

比较采用 Mann-Whitney U 检验；计数资料以例（百

分比）表示，采用χ2 检验。P＜0.05 为差异有统计

学意义。

2 结 果 

2.1  基线资料比较（表 2）：两组性别、年龄、BMI、

疾病种类、入院时 GCS 评分、APACHEⅡ评分、

SOFA 评分比较差异均无统计学意义（均 P＞0.05）。

2.2  两组患者治疗前后营养和感染相关指标比较

（表 3）：两组治疗前白蛋白、前白蛋白、PCT、IL-6、

CRP 比较差异均无统计学意义（均 P＞0.05）；治疗

7 d 后，果胶组前白蛋白水平明显高于对照组（P＜
0.05），但两组白蛋白、PCT、IL-6 和 CRP 比较差异均

无统计学意义（均 P＞0.05）。

2.3  两组患者 EN 不耐受情况比较（表 4）：在 EN

实施 7 d 内，果胶组患者呕吐、腹泻、便秘和腹胀发

生率均低于对照组（均 P＜0.05）；两组误吸发生率

比较差异无统计学意义（P＞0.05）。

表 1　Hart 腹泻评分表

粪便 

形态

得分（分）

估计容量＜200 mL 估计容量 200～250 mL 估计容量＞250 mL

成型 1   2   3
半固体 3   6   9
液体样 5 10 15
总分 9 18 17

表 2　不同营养方式两组神经重症患者基线资料比较

组别
例数

（例）

性别〔例（%）〕 年龄

（岁，x±s）
BMI

（kg/m2，x±s）
疾病种类〔例（%）〕 GCS 评分

（分，x±s）
APACHEⅡ评分

（分，x±s）
SOFA 评分

（分，x±s）男性 女性 脑出血  脑外伤 脑梗死

果胶组 25 19（76.0） 6（24.0） 63.64±11.15 23.93±1.47 15 （60.0） 7 （28.0） 3 （12.0） 4.56±1.76 20.92±3.70 8.48±1.66
对照组 25 17（68.0） 8（32.0） 60.36±13.33 24.45±1.32 14（56.0） 7 （28.0） 4 （16.0） 4.72±1.65 20.00±3.46 8.28±1.24

χ2 / t 值 0.397 -0.944 1.319 0.177 0.332 -0.908 -0.482
P 值 0.529   0.350 0.193 0.915 0.741   0.368   0.632
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3 讨 论 

  随着人口老龄化及社会的发展，脑血管意外及

脑外伤的比例增加，入住 ICU 的神经重症患者有增

加趋势。神经重症患者因严重应激导致炎症因子释

放、交感神经兴奋、促分解代谢激素过度生成，可导

致身体进入高度分解代谢状态，从而迅速出现负氮

平衡。研究显示，神经重症患者营养风险达 87.1%，

高营养风险达 28.6%［11］。营养风险与多种不良临

床结局有关，如感染率升高，住院时间延长，最终导

致病死率升高［12-13］。合适的营养支持在满足机体

代谢的同时，对维护组织器官功能、修复自噬、预防

营养不良、改善临床结局中至关重要［14］。营养方式

的选择上，EN 在保持肠道结构和功能、维持免疫功

能方面有明显优势［15］。但神经重症患者早期治疗

常需要亚低温、镇静镇痛等，均会抑制胃肠道蠕动，

从而增加了 FI 的发生率，而如何提高 EN 耐受性是

人们今后努力的方向。

  唯固果胶是低甲氧基果胶液，是苹果、葵花盘

中提取的水溶性膳食纤维。相邻链状果胶分子上的

游离羧基被钙离子桥接，编织成密实的网状结构，形

成囊泡状空腔，在这些泡腔内填充营养液，最终形

成非液态半固体。果胶还可与含有钙离子的各类

流质食物反应，增加其黏度，整个过程属物理作用，

EN 剂的化学性状不受影响。因 EN 液在胃内半固

化，呕吐风险降低。果胶在消化道中经过分解后转

化为短链脂肪酸，这些短链脂肪酸能为肠道内的上

皮细胞提供能量，并可促进肠黏膜生长，增加结肠

对水分的吸收，降低粪便含水量，从而改善腹泻症

状［16］。另外果胶在肠道内转化为益生元，有助于

益生菌的生长，减少菌群紊乱，增进肠道运动，降低

腹胀的发生率［17-18］。有研究显示，果胶通过改变肠

道微生物组成及其代谢产物，增强肠道完整性和屏

障功能，从而减轻肠道损伤，最终改善仔猪的生长

性能［19］。本研究表明，果胶组呕吐、腹泻、便秘、腹

胀的发生率均明显低于对照组，与前期的研究结果 

一致［6，20］。

表 4　不同营养方式两组神经重症患者
肠内营养不耐受情况比较

组别
例数

（例）

呕吐

〔例（%）〕

腹泻

〔例（%）〕

便秘

〔例（%）〕

误吸

〔例（%）〕

腹胀

〔例（%）〕

果胶组 25 1（  4.0） 2（  8.0）   5（20.0） 1（  4.0） 3（12.0）
对照组 25 6（24.0） 8（32.0） 13（65.0） 4（16.0） 9（36.0）

χ2 值 4.153 4.500 5.556 0.889 3.947
P 值 0.042 0.034 0.018 0.346 0.047

表 5　不同营养方式两组神经重症患者热量达标率比较

组别
例数

（例）

热量达标率〔%（例）〕

治疗 3 d 治疗 7 d

果胶组 25 48.0（12） 88.0（22）
对照组 25 20.0（  5） 60.0（15）

χ2 值 4.367 5.094
P 值 0.037 0.024

表 6　不同营养方式两组神经重症患者
病情严重程度评分比较（x±s）

组别
例数

（例）

GCS 评分

（分）

APACHEⅡ

评分（分）

SOFA 评分

（分）

果胶组 25   9.12±3.40 13.76±4.60 4.08±2.24
对照组 25 10.32±3.59 12.64±5.07 3.72±2.39

t 值 1.214 -0.818 -0.550
P 值 0.231   0.417   0.585

表 7　不同营养方式两组神经重症患者
预后相关指标比较

组别
例数 

（例）

ICU 住院时间 

（d，x±s）
28 d 病死率

〔%（例）〕

果胶组 25 14.44±6.32 16.0（4）
对照组 25 14.68±6.43 20.0（5）

t / χ2 值 -0.133 0.136
P 值   0.895 0.713

2.4  两组患者热量达标率比较（表 5）：果胶组患者

在 EN 3 d 和 7 d 的热量达标率均明显高于对照组 

（均 P＜0.05）。

2.5  两组病情严重程度评分比较（表 6）：两组患者

治疗后 GCS 评分、APACHEⅡ评分、SOFA 评分比较

差异均无统计学意义（均 P＞0.05）。

表 3　不同营养方式两组神经重症患者治疗前后营养和感染相关指标比较

组别 时间
例数

（例）

白蛋白

（g/L，x±s）
前白蛋白

（mg/L，x±s）
PCT〔μg/L，
M（QL，QU）〕

IL-6〔ng/L，

M（QL，QU）〕

CRP

（mg/L，x±s）
果胶组 治疗前 25 33.46±3.39 195.48±48.67 0.16（0.09，0.39） 77.23（35.83，115.91） 63.36±48.01

治疗 7 d 后 25 31.64±3.26 248.08±43.99 a 0.20（0.12，0.38） 45.65（23.44，100.99） 48.88±33.70
对照组 治疗前 25 32.22±3.11 186.40±40.36 0.14（0.07，0.50） 78.76（29.11，137.93） 63.39±55.31

治疗 7 d 后 25 32.85±3.59 221.64±33.95 ab 0.12（0.10，0.46） 65.32（34.26，   88.39） 38.90±37.83

注：与本组治疗前比较，aP＜0.05；与果胶组同期比较，bP＜0.05

2.6  两组预后相关指标比较（表 7）：两组 ICU 住

院时间和 28 d 病死率比较差异均无统计学意义 

（均 P＞0.05）。
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  本研究由于患者对 EN 的耐受性增强，喂养中

断的频率减少，果胶组喂养速度及每日完成喂养量

增加，所以治疗 3 d 和治疗 7 d 的热量达标率均高

于对照组。白蛋白和前白蛋白均由肝细胞合成，白

蛋白半衰期约 19 d，前白蛋白的半衰期约 1.9 d，前

白蛋白较白蛋白可更好地反映患者的营养状态［21］。

本研究显示，治疗后果胶组前白蛋白水平较对照组

明显升高，但两组白蛋白水平比较差异无统计学意

义，可能因为白蛋白水平受机体诸多因素影响，且本

实验治疗周期短的缘故。

  神经重症患者的感染多为吸入性肺炎、颅内感

染等，与患者基础状态、EN 途径、受伤部位、手术及

院感防控措施等多种因素有关［22］。本研究表明，两

组误吸发生率比较差异无统计学意义，感染相关指

标（PCT、IL-6 和 CRP）比较差异亦无统计学意义，

可能与样本量少、研究周期短及感染受多种因素影

响有关。可能因疾病严重程度不同，营养治疗无法

起决定性作用，在患者重症相关评分、ICU 住院时间

和治愈率方面也难以得出阳性结果。

  综上所述，EN 半固化可改善 FI 症状，增加热量

达标率，促进患者前白蛋白合成，进而改善患者营养

状态，但对感染指标及预后无明显影响。

  本研究也存在一定局限性：本研究为单中心前

瞻性研究，纳入病例数少，研究周期短，希望后期开

展大样本量的多中心研究，以推动 EN 半固化方案

的实施。
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