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不同肠内营养时机对重型颅脑损伤患者免疫功能及预后的影响
苏方华 1，张焕生 1，王志威 2

广东三九脑科医院药剂科 1、ICU2，广东 广州 510510

【摘要】 目的 对比不同肠内营养时机对重型颅脑损伤患者免疫功能及预后的影响。方法 选择广东三

九脑科医院 ICU于 2017年 1月至 2018年 12月期间收治的 86例重型颅脑损伤患者为研究对象，根据随机数表法

将患者分为观察组和对照组各 43例，观察组患者在伤后 24 h内置入鼻肠管开始肠内营养治疗，对照组患者则在

伤后 24 h 后开始肠内营养治疗，比较两组患者入院时及7 d时T淋巴细胞亚群(CD3+、CD4+、CD8+及CD4+/CD8+)水

平；记录感染发生率；对患者随访至出院后6个月，采用格拉斯哥预后量表(GOC)评价患者的预后。结果 治疗后，

观察组患者的血清CD3+、CD4+及CD4+/CD8+分别为(63.54±3.41)%、(34.28±2.24)%、1.27±0.13，明显高于对照组的

(60.47±2.64)%、(31.27±2.51)%、1.20±0.15，差异均具有统计学意义(P<0.05)；观察组患者感染总发生率为18.60%，明

显低于对照组的39.53%，差异具有统计学意义(P<0.05)；随访6个月时，观察组患者预后良好率为65.12%，明显高

于对照组的 44.19%，GOC平均分为(3.5±0.9)分，明显高于对照组的(2.9±0.7)分，差异均具有统计学意义(P<0.05)。

结论 早期肠内营养支持应用于重型颅脑损伤的营养治疗，可提高患者的免疫功能，降低感染率，进而有利于患者

预后的改善。
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【Abstract】 Objective To compare the effects of different enteral nutrition timing on immune function and

prognosis in patients with severe craniocerebral injury. Methods A total of 86 patients with severe craniocerebral inju-

ry treated in ICU of Guangdong 999 Brain Hospital from January 2017 to December 2018 were selected as the research

objects. According to random number table method, the patients were randomly divided into the observation group and

control group, with 43 patients in each group. The patients in the observation group were given enteral nutrition treat-

ment by inserting nasointestinal tube in 24 hours after injury, while those in the control group were given enteral nutri-

tion treatment after 24 hours after injury. After enteral nutrition treatment, T lymphocyte subsets (CD3+, CD4+, CD8+ and

CD4+/CD8+) were compared between the two groups at admission and 7 days after admission. The incidence of infection

was recorded. The patients were followed up for 6 months after discharge, the prognosis of the patients was evaluated by

Glasgow Prognosis Scale (GOC). Results After treatment, the serum CD3+, CD4+, and CD4+/CD8+ in the observation

group were (63.54±3.41)%, (34.28±2.24)%, 1.27±0.13, respectively, which were significantly higher than corresponding

(60.47±2.64)%, (31.27±2.51)%, 1.20 ±0.15 in the control group (all P<0.05); the total incidence of infection in the obser-

vation group was 18.60% versus 39.53% of the control group (P<0.05). At 6 months of follow-up, the good prognosis

rate of the observation group was 65.12%, which was significantly higher than 44.19% of the control group, and the aver-

age GOC score was (3.5±0.9) points, which was significantly higher than (2.9±0.7) points of the control group (P<0.05).

Conclusion Early enteral nutrition support in the nutritional treatment of severe craniocerebral injury is beneficial to

improve immune function, reduce the incidence of infection and improve the prognosis.
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重型颅脑损伤在世界范围内均属于常见创新型

疾病，多由各种外伤引起，具有病情危重、病情变化快

且进展迅速的特点，因而预后较差，表现为患者存在

较高致残率和病死率[1]。重型颅脑损伤一旦发生则不

可避免的会使机体伴发严重应激反应，以及一系列的

代谢紊乱、免疫功能紊乱，而营养支持具有举足轻重

的作用，是不可缺少的一个治疗手段。合理的营养支

持对改善患者的预后有利[2]。营养支持具有不同的应

用方式，常用的为肠内与肠外营养，前者更加符合机

体的生理，且对胃肠动力的改善、肠道屏障功能的保

护及免疫功能的调节均具有确切的效果，是营养支持

治疗的第一选择[3]。但是目前对于重型颅脑损伤损伤
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患者营养支持治疗时机的选择仍然未达成一致意见，

仍然是临床研究的重要课题。本研究对比了不同肠

内营养时机对患者免疫功能及预后的影响，现将结果

报道如下：

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择广东三九脑科医院 ICU

2017年1月至2018年12月期间收治的86例重型颅脑

损伤患者为研究对象。纳入标准：①年龄>18岁；②经

临床及颅脑影像学检查证实为重型颅脑损伤(闭合

性)；③伤后入院时间在 12 h内，预期患者的生存时间

在7 d及以上；④入院时格拉斯哥昏迷评分(GCS)为6~

8 分。排除标准：①合并严重多发伤者；②既往有严重

的消化道疾病、内分泌疾病及合并恶性肿瘤者；③开

放性颅脑损伤者。根据随机数表法将患者分为观察

组与对照组各43例，两组患者的基线资料比较差异均

无统计学意义(P>0.05)，具有可比性。见表1。本研究

经医院伦理委员会批准，所有患者或其家属对本研究

知情同意并签署知情同意书。

表1 两组患者的基线资料比较

组别

观察组

对照组

t/χ2值

P值

例数

43

43

年龄(x-±s，岁)

52.6±11.2

51.2±12.4

0.549

>0.05

男/女(例)

25/18

22/21

0.422

>0.05

是

26

28

0.328

>0.05

否

17

15

GCS评分(x-±s，分)

6.8±1.4

6.6±1.6

0.117

>0.05

APACHEⅡ评分(x-±s，分)

15.2±3.7

15.9±3.2

0.357

＞0.05

手术(例)

1.2 治疗方法 观察组患者在伤后 24 h内进行

肠内营养干预，置入鼻肠管行肠内营养治疗；对照组

患者则在伤后 24 h后开始肠内营养治疗。两组患者

摄入热量均为 30 kcal/(kg·d)。肠内营养剂选择能全

力(生产商为纽迪希亚制药无锡有限公司)，该营养剂

能量含量为 1.5 kcal/mL，组分包括水、矿物质、酪蛋

白、麦芽糊精、膳食纤维、植物油、维生素和微量元素

等，包含 18.5%的碳水化合物、6%的蛋白质、5.84%的

脂肪。患者开始泵入的速度均为100~125 mL/h，观察

患者有无胃肠道反应及不耐受表现，初始剂量从每天

1 000 kcal开始，在2~3 d内逐渐向全量进行过渡，每天

总用量一般为2 000~4 000 kcal，不足的部分则以肠外

营养予以补足。

1.3 观察指标 (1)观察比较两组患者的T淋巴

细胞水平。两组患者分别于入院时及治疗7 d后抽取

静脉血，采用流式细胞计数仪测定细胞免疫功能指

标，包括CD3+、CD4+、CD8+及CD4+/CD8+；(2)记录两组

患者肺部感染以及泌尿系、胃肠道等感染的发生情

况。(3)随访至出院后6个月时，比两组患者的预后情

况。患者的预后采用格拉斯哥预后量表(GOC) [4]进行

评价。评价标准：1分指患者死亡；2分指患者处于植

物生存状态，存在较小的反应；3 分患者存在重度残

疾，日常生活需要被照顾，但是患者仍然清醒；4分指

患者可以独立生活，但是存在轻度残疾；5分指患者恢

复良好，日常生活不受影响，但是存在轻度缺陷。其

中将 4~5 分者定义为预后良好，1~3 分者定义为预后

不佳。

1.4 统计学方法 应用SPSS19.0统计软件进行

数据分析，计量资料以均数±标准差(x-±s)表示，均数比

较采用 t检验，计数资料比较采用χ2检验，以P<0.05为

差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者的T淋巴细胞水平比较 治疗前，

两组患者的血清CD3+、CD4+、CD8+及CD4+/CD8+水平

比较差异均无统计学意义(P>0.05)；治疗后，两组患者

的血清CD8+水平无明显变化，差异无统计学意义(P>

0.05)，但两组患者的血清CD3+、CD4+及CD4+/CD8+均

明显升高，且观察组升高更加明显，差异均有统计学

意义(P<0.05)，见表2。

2.2 两组患者的感染情况比较 观察组患者发

生肺部、泌尿系及胃肠道感染分别为 3例、3例、2例，

感染总发生率为 18.60%；对照组患者发生肺部、泌尿

系及胃肠道感染分别为 7 例、3 例、3 例，其他感染 4

例，感染总发生率为 39.53%，观察组患者的感染发生

率明显低于对照组，差异具有统计学意义(χ2=4.568，

P<0.05)。

2.3 两组患者的预后比较 随访至出院后 6 个
月时，观察组患者的预后良好率为 65.12%，明显高于
对照组的 44.19%，差异有统计学意义(P<0.05)，见表
3。出院后 6个月，观察组患者的GOC分平均为(3.5±

0.9)分，明显高于对照组的(2.9±0.7)分，差异有统计学
意义(t=3.451，P<0.05)。

表2 两组患者的T淋巴细胞水平比较(x-±s)
组别

观察组

对照组

例数

43

43

时间

治疗前

治疗后

t值
P值

治疗前

治疗后

t值
P值

CD3+ (%)

57.04±3.29

63.54±3.41a

8.995

<0.05

56.63±3.37

60.47±2.64

6.214

<0.05

CD4+ (%)

28.64±1.95

34.28±2.24a

7.172

<0.05

27.98±2.14

31.27±2.51

6.038

<0.05

CD8+ (%)

23.74±1.58

22.66±1.92

0.382

>0.05

22.53±1.45

22.39±1.28

0.321

>0.05

CD4+/CD8+

1.13±0.17

1.27±0.13a

4.289

<0.05

1.12±0.14

1.20±0.15

3.627

<0.05

注：与对照组治疗后比较，aP<0.05。
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3 讨论

随着我国交通运输事业的快速进步、经济的不断
发展，创伤性疾病也越来越常见，其中多以颅脑损伤、
四肢创伤常见，颅脑损伤虽然发生率占第2位，不过其
死亡率居第 1位，远远高于四肢创伤等其他外伤性疾
病[5]。重型颅脑损伤发生时，机体处于应激状态，加之
颅脑创伤常常合并损伤下丘脑-垂体轴系统的功能，
进而使患者代谢率明显升高，大大加速了机体的能量
消耗，同时也使蛋白质分解增加；另一方面，该病患者
往往处于昏迷状态，自然而然的也无法自行进食，且
常常合并胃肠动力障碍，造成负氮平衡及不同程度营
养不良[6-7]。因此，营养支持是必不可少的治疗手段。
目前营养支持方法不同，可以经肠内与肠外两种途
径，其中前者通过肠内给予营养制剂，与人体正常的
生理进食存在共同点，不仅有效解决胃肠动力障碍、
减轻患者的肠缺血，降低分解代谢激素子水平、促进
水和电解质的重吸收，还可以保护肠道所具有的屏障
功能，进而也大大降低肠源性感染的发生风险，是营
养支持治疗的首选措施。临床上对于肠内营养的重
要性已经达成共识，但是具体的干预时机目前尚未形
成一致意见。欧洲肠内肠外营养协会的指南中并未
对早期实施早期肠内营养进行推荐，但是美国肠胃病
协会最新指南[8]中指出，在重症患者的治疗作用方面，
早期肠内营养干预要优于延期肠内营养，推荐在重症
患者肠内营养在入院早期开始实施。

重型颅脑损伤引起的创伤及应激状态不可避免的
在一定程度上使神经-内分泌-免疫紊乱，出现大量炎
症介质的释放，引起了组织和细胞的损伤；胃肠道黏膜
功能也会受到损伤，这则加剧机体的免疫因子分泌不
正常，降低了机体免疫系统；由于正常情况下，肠道屏
障功能起到重要的免疫保护作用，而屏障的破坏及肠
道菌群移位则大大增加了感染的发生率，影响患者的
预后[9-10]。机体发挥细胞免疫功能主要取决于T淋巴细
胞，其中最重要的为CD3+和CD4+，前者反映成熟T淋
巴细胞的数量，后者则辅助/诱导T淋巴细胞；CD8+也同
样具有重要作用，可以对靶细胞发挥直接特异性杀伤
作用[11]。正常生理状态下，CD4+CD8+保持动态平衡，细
胞免疫功能的强弱也可以通过二者的比值来反映。彭
顺刚等[12]研究指出，肠内营养支持治疗可以有效改善
患者的免疫功能。本研究以重型颅脑损伤患者为研究
对象，均给予肠内营养支持，但是分为不同的干预时
机，观察组在伤后 24 h 内予以干预，对照组则在 24 h

后进行。结果表明，伤后 10 d，两组患者血清 CD3+、
CD4+及CD4+/CD8+水平均有明显升高，且观察组升高
更加明显，差异均有统计学意义(P<0.05)；而观察组患
者感染发生率明显低于对照组，差异有统计学意义
(P<0.05)。说明早期肠内营养可以使患者的细胞免疫
功能得以改善，进而降低感染的发生风险。其机制可
能是由于早期的肠内营养支持可以补充胃肠黏膜细胞
所需要的成分，使胃肠道供血增加，保持其正常黏膜结
构和功能，进而减少吸收肠道毒素，避免或者减少肠道
细菌与内毒素移位的发生风险。另一方面，创伤早期
处于高分解代谢状态，早期肠内营养支持可降低这一
状态，刺激胃肠激素的分泌，增加免疫球蛋白的分泌，
对改善患者的营养状况有利，且同时可以改善免疫功
能。此外，本研究对患者进行了为期6个月的随访，结
果表明观察组预后良好率明显高于对照组，格拉斯哥
预后量表评分平均分高于对照组，差异均有统计学意
义(P<0.05)，提示早期肠内营养可以取得更好的收益，
其机制可能与其更明显的改善了免疫功能、减少了感
染等并发症的发生等多种机制有有关。

综上所述，早期肠内营养支持应用于重型颅脑损伤
的营养治疗，对提高机体的免疫功能有利，且可以进一
步降低感染的发生，进而有利于患者预后的改善。
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表3 两组患者的预后比较[例(%)]

组别

观察组

对照组

χ2值

P值

例数

43

43

5分

13 (30.2)

7 (16.3)

4分

15 (34.9)

12 (27.9)

3.943

<0.05

3分

6 (14.0)

9 (20.9)

2分

5 (14.0)

8 (18.6)

1分

4 (9.3)

7 (16.3)

3.943

<0.05

预后良好 预后不佳
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