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本文亮点：

(1) 对适用于烧伤的营养风险筛查 2002进行了二次改良以更为准确地评估成年烧伤患者的营养风

险，值得在临床推广应用。

(2) 结合 Ig、T细胞亚群及自然杀伤细胞比例等免疫指标更为全面地评估了烧伤患者免疫功能，观察

血浆游离线粒体 DNA拷贝数、可溶性髓系细胞触发受体 1以评估烧伤患者炎症反应强度。

(3) 证实肠内免疫营养支持治疗可改善不同程度烧伤的成年烧伤患者的营养代谢、免疫功能、炎症反

应，为烧伤救治提供了新的营养方案。

肠内免疫营养支持治疗对具有营养风险的
成年烧伤患者疗效的前瞻性
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【摘要】 目的 探讨应用肠内免疫营养支持治疗对二次改良营养风险筛查（NRS）2002评定结

果为具有营养风险的成年烧伤患者的营养代谢、免疫功能和炎症反应的影响。 方法 采用前瞻性

随机对照研究方法。将 2019年 12月—2022年 1月，于徐州医科大学附属淮海医院住院的 500例经二

次改良 NRS 2002筛选为具有营养风险的成年烧伤患者纳入研究，按烧伤严重程度分为一般烧伤患者

（450例）与严重烧伤患者（50例），按随机数字表法将一般烧伤患者分为一般烧伤膳食营养组和一般

烧伤膳食+肠内免疫营养组，每组 225例；将严重烧伤患者分为严重烧伤膳食+肠内非免疫营养组与严

重烧伤膳食+肠内免疫营养组，每组 25例。各组患者在常规烧伤救治基础上分别采用相应的营养支

持治疗。伤后 1、3、7、14、21 d，记录 4组患者摄入总能量及总蛋白质摄入量；检测 4组患者血浆前白蛋

白、白蛋白、转铁蛋白，血清免疫球蛋白 A（IgA）、IgG、IgM，外周血 CD3阳性 T细胞比例、CD4阳性 T细

胞计数、CD8阳性 T细胞计数、CD4阳性 T细胞与 CD8阳性 T细胞的比值、自然杀伤细胞比例，血浆白

细胞介素 6（IL-6）、游离线粒体 DNA（mtDNA）拷贝数、可溶性髓系细胞触发受体 1（sTREM-1）；计算

4组患者当日氮平衡。于伤后 7、14、21 d，重新对 4组患者行二次改良 NRS 2002评分。记录 4组患者

治疗期间脓毒症发生率及住院时间，严重烧伤 2组患者住重症监护病房（ICU）时间。对数据行 χ2检

验、Fisher确切概率法检验、Mann-Whitney U检验、独立样本 t检验、重复测量方差分析、Bonferroni校
正。 结果 476例患者顺利完成试验，其中一般烧伤膳食营养组 213例［男 112例、女 101例，年龄

（37±19）岁］、一般烧伤膳食+肠内免疫营养组 218例［男 115例、女 103例，年龄（42±16）岁］、严重烧伤

膳食+肠内非免疫营养组 22例［男女各 11例、年龄（35±8）岁］、严重烧伤膳食+肠内免疫营养组 23例
［男 12例、女 11例，年龄（35±8）岁］。与一般烧伤膳食营养组相比，一般烧伤膳食+肠内免疫营养组患

者伤后 1 d摄入总能量明显更高（t=6.06，P<0.01），伤后 7 d摄入总能量、伤后 1 d总蛋白质摄入量均明

显更低（t值分别为 6.17、4.59，P<0.01）。严重烧伤膳食+肠内免疫营养组患者伤后 21 d摄入总能量明
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显低于严重烧伤膳食+肠内非免疫营养组（t=2.70，P<0.01）。严重烧伤 2组患者伤后各时间点总蛋白

质摄入量均相近（P>0.05）。与一般烧伤膳食营养组相比，一般烧伤膳食+肠内免疫营养组患者伤后

3、7、14、21 d前白蛋白均明显更高（t值分别为 2.05、2.33、2.45、2.11，P<0.05），伤后 7、14、21 d白蛋白均

明显更高（t值分别为 2.30、2.56、2.15，P<0.05），伤后 7、14 d转铁蛋白均明显更高（t值分别为 1.99、
2.27，P<0.05），伤后 14、21 d氮平衡均明显更高（t值分别为 2.51、2.07，P<0.05），伤后 21 d二次改良

NRS 2002评分明显更低（t=1.99，P<0.05）。与严重烧伤膳食+肠内非免疫营养组相比，严重烧伤膳食+
肠内免疫营养组患者伤后 3、7、14、21 d 前白蛋白均明显更高（t值分别为 2.50、2.64、2.18、2.39，P<
0.05），伤后 7、14、21 d白蛋白均明显更高（t值分别为 2.27、2.39、2.69，P<0.05），伤后 14、21 d转铁蛋白

和氮平衡均明显更高而二次改良 NRS 2002评分均明显更低（t值分别为 2.30、2.35，2.41、2.16，2.31、
2.73，P<0.05）。与一般烧伤膳食营养组相比，一般烧伤膳食+肠内免疫营养组患者伤后 7、14、21 d
IgA、IgG均明显更高（t值分别为 2.19、2.36、2.17，2.49、1.97、2.24，P<0.05），伤后 21 d IgM明显更高（t=
2.06，P<0.05），伤后 3、7、14、21 d CD3阳性 T细胞比例、CD4阳性 T细胞与 CD8阳性 T细胞的比值均明

显更高（t值分别为 2.49、2.25、2.33、2.41，2.39、2.24、2.46、2.18，P<0.05），伤后 14、21 d CD4阳性 T细胞

计数均明显更高（t值分别为 2.15、2.27，P<0.05）而 CD8阳性 T细胞计数均明显更低（t值分别为 2.58、
2.35，P<0.05），伤后 7、14、21 d自然杀伤细胞比例均明显更高（t值分别为 2.53、2.21、2.36，P<0.05）。与

严重烧伤膳食+肠内非免疫营养组相比，严重烧伤膳食+肠内免疫营养组患者伤后 7、14 d IgA均明显

更高（t值分别为 2.15、2.03，P<0.05），伤后 7、14、21 d IgG均明显更高（t值分别为 2.09、2.56、2.15，P<
0.05），伤后 21 d IgM明显更高（t=2.08，P<0.05），伤后 14、21 d CD3阳性 T细胞比例、CD4阳性 T细胞计

数和自然杀伤细胞比例均明显更高（t值分别为 2.52、2.14，2.14、2.39，2.56、2.19，P<0.05），伤后 7、14、
21 d CD8阳性 T细胞计数均明显更低而 CD4阳性 T细胞与 CD8阳性 T细胞的比值均明显更高（t值分

别为 2.27、2.81、2.01，2.11、2.69、2.05，P<0.05）。与一般烧伤膳食营养组相比，一般烧伤膳食+肠内免

疫营养组患者伤后 14、21 d IL-6（t值分别为 2.34、2.32，P<0.05）、游离 mtDNA拷贝数均明显更低（Z值

分别为−2.28、−2.34，P<0.05），伤后 7、14、21 d sTREM-1均明显更低（t值分别为 2.02、2.94、3.72，P<
0.05）。与严重烧伤膳食+肠内非免疫营养组相比，严重烧伤膳食+肠内免疫营养组患者伤后 7、14、
21 d IL-6和 sTREM-1均明显更低（t值分别为 2.15、2.29、2.47，2.43、2.07、2.32，P<0.05），伤后 14、21 d
游离 mtDNA拷贝数均明显更低（Z值分别为−2.49、−2.21，P<0.05）。治疗期间，一般烧伤 2组患者脓毒

症发生率相近（P>0.05），严重烧伤 2组患者脓毒症发生率相近（P>0.05）。严重烧伤膳食+肠内免疫营

养组患者住 ICU时间为（11±3）d，明显短于严重烧伤膳食+肠内非免疫营养组的（14±3）d（t=3.12，P<
0.01）。一般烧伤膳食+肠内免疫营养组患者住院时间明显短于一般烧伤膳食营养组（t=3.11，P<
0.01），严重烧伤 2组患者住院时间相近（P>0.05）。 结论 对二次改良 NRS 2002评定为具有营养风

险的成年烧伤患者应用肠内免疫营养支持治疗可以更好地改善患者的营养状况和免疫功能，降低机

体炎症反应，缩短一般烧伤患者住院时间和严重烧伤患者住 ICU时间。

【关键词】 烧伤； 营养评价； 营养支持； 肠道营养； 免疫； 感染； 炎症趋化因子类；

营养风险筛查
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【Abstract】 Objective To explore the effects of enteral immunonutrition support therapy on
nutritional metabolism, immune function, and inflammatory response in adult burn patients at nutritional risk
as assessed by the modified 2nd nutrition risk screening (NRS) 2002. Methods A prospective randomized
controlled study was conducted. From December 2019 to January 2022, 500 adult patients who were
admitted to the Affiliated Huaihai Hospital of Xuzhou Medical University and had nutritional risk assessed
by the modified 2nd NRS 2002 were recruited into the study. According to burn severity, the patients were
divided into common burn patients (n=450) and severe burn patients (n=50). According to the random
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number table, the patients with common burn were divided into common burn diet nutrition group and
common burn diet enteral immunonutrition group, with 225 patients in each group, and the patients with
severe burn were divided into severe burn diet enteral non-immunonutrition group and severe burn diet
enteral immunonutrition group, with 25 patients in each group. The patients in each group were given the
corresponding nutritional support therapies on the basis of routine burn treatment. On post injury day (PID)
1, 3, 7, 14, and 21, the total energy intake and total protein intake of the patients in 4 groups were recorded,
the plasma prealbumin, albumin, transferrin, serum immunoglobulin A (IgA), IgG, IgM, peripheral blood
CD3 positive T cell percentage, CD4 positive T cell count, CD8 positive T cell count, the ratio of CD4
positive T cells to CD8 positive T cells, natural killer cell percentage, plasma interleukin-6 (IL-6), free
mitochondrial DNA (mtDNA) copy number, and soluble triggering receptor expressed on myeloid cells-1
(sTREM-1) of the patients in 4 groups were detected, and the nitrogen balance of the patients in 4 groups on
the day was calculated. On PID 7, 14, and 21, the modified 2nd NRS 2002 scores of the patients in 4 groups
were reassessed. The sepsis incidence during treatment and the length of hospital stay of the patients in 4
groups and the length of intensive care unit (ICU) stay of the patients in the 2 severe burn groups were
recorded. Data were statistically analyzed with chi-square test, Fisher's exact probability test,
Mann-Whitney U test, independent sample t test, analysis of variance for repeated measurement, and
Bonferroni correction. Results A total of 476 patients completed the trial, with 213 patients in common
burn diet nutrition group (112 males and 101 females, aged (37±19) years), 218 patients in common burn
diet enteral immunonutrition group (115 males and 103 females, aged (42±16) years), 22 patients in severe
burn diet enteral non-immunonutrition group (11 males and 11 females, aged (35±8) years), and 23 patients
in severe burn diet enteral immunonutrition group (12 males and 11 females, aged (35±8) years). Compared
with those in common burn diet nutrition group, the patients in common burn diet enteral immunonutrition
group had significantly higher total energy intake on PID 1 (t=6.06, P<0.01), significantly lower total energy
intake on PID 7 and significantly lower total protein intake on PID 1 (with t values of 6.17 and 4.59,
respectively, P<0.01). On PID 21, the total energy intake of patients in severe burn diet enteral
immunonutrition group was significantly lower than that in severe burn diet enteral non-immunonutrition
group (t=2.70, P<0.01). The total protein intake of patients in severe burn diet enteral immunonutrition
group and severe burn diet enteral non-immunonutrition group were similar at each time point post injury
(P>0.05). Compared with those in common burn diet nutrition group, the patients in common burn diet
enteral immunonutrition group had significantly higher level of prealbumin on PID 3, 7, 14, and 21 (with t
values of 2.05, 2.33, 2.45, and 2.11, respectively, P<0.05), significantly higher level of albumin on PID 7,
14, and 21 (with t values of 2.30, 2.56, and 2.15, respectively, P<0.05), significantly higher level of
transferrin on PID 7 and 14 (with t values of 1.99 and 2.27, respectively, P<0.05), significantly higher
nitrogen balance on PID 14 and 21 (with t values of 2.51 and 2.07, respectively, P<0.05), and significantly
lower modified 2nd NRS 2002 score on PID 21 (t=1.99, P<0.05). Compared with those in severe burn diet
enteral non-immunonutrition group, the patients in severe burn diet enteral immunonutrition group had
significantly higher level of prealbumin on PID 3, 7, 14, and 21 (with t values of 2.50, 2.64, 2.18, and 2.39,
respectively, P<0.05), significantly higher level of albumin on PID 7, 14, and 21 (with t values of 2.27, 2.39,
and 2.69, respectively, P<0.05), significantly higher level of transferrin and nitrogen balance but
significantly lower modified 2nd NRS 2002 score on PID 14 and 21 (with t values of 2.30, 2.35, 2.41, 2.16,
2.31, and 2.73, respectively, P<0.05). Compared with those in common burn diet nutrition group, patients in
common burn diet enteral immunonutrition group had significantly higher level of IgA and IgG on PID 7, 14,
and 21 (with t values of 2.19, 2.36, 2.17, 2.49, 1.97, and 2.24, respectively, P<0.05), significantly higher
level of IgM on PID 21 (t=2.06, P<0.05), significantly higher percentage of CD3 positive T cells and ratio of
CD4 positive T cells to CD8 positive T cells on PID 3, 7, 14, and 21 (with t values of 2.49, 2.25, 2.33, 2.41,
2.39, 2.24, 2.46, and 2.18, respectively, P<0.05), significantly higher CD4 positive T cell count (with t
values of 2.15 and 2.27, respectively, P<0.05) but significantly lower CD8 positive T cell count on PID 14
and 21 (with t values of 2.58 and 2.35, P<0.05), and significantly higher percentage of natural killer cells on
PID 7, 14, and 21 (with t values of 2.53, 2.21, and 2.36, respectively, P<0.05). Compared with those in
severe burn diet enteral non-immunonutrition group, patients in severe burn diet immunonutrition group had
significantly higher level of IgA on PID 7 and 14 (with t values of 2.15 and 2.03, respectively, P<0.05),
significantly higher level of IgG on PID 7, 14, and 21 (with t values of 2.09, 2.56, and 2.15, respectively, P<
0.05), significantly higher level of IgM on PID 21 (t=2.08, P<0.05), significantly higher percentage of CD3
positive T cells, CD4 positive T cell count, and percentage of natural killer cells on PID 14 and 21 (with t
values of 2.52, 2.14, 2.14, 2.39, 2.56, and 2.19, respectively, P<0.05), significantly lower CD8 positive T cell
count but significantly higher ratio of CD4 positive T cells to CD8 positive T cells on PID 7, 14, and 21 (with
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t values of 2.27, 2.81, 2.01, 2.11, 2.69, and 2.05, respectively, P<0.05). Compared with those in common
burn diet nutrition group, patients in common burn diet enteral immunonutrition group had significantly
lower level of IL-6 (with t values of 2.34 and 2.32, respectively, P<0.05) and significantly lower free mtDNA
copy number on PID 14 and 21 (with Z values of −2.28 and −2.34,respectively, P<0.05), significantly lower
level of sTREM-1 on PID 7, 14, and 21 (with t values of 2.02, 2.94, and 3.72, respectively, P<0.05).
Compared with those in severe burn diet enteral non-immunonutrition group, patients in severe burn diet
enteral immunonutrition group had significantly lower level of IL-6 and sTREM-1 on PID 7, 14, and 21 (with
t values of 2.15, 2.29, 2.47, 2.43, 2.07, and 2.32, respectively, P<0.05), and significantly lower free mtDNA
copy number on PID 14 and 21 (with Z values of −2.49 and −2.21, respectively, P<0.05). During treatment,
the sepsis incidences of patients in 2 common burn groups were similar (P>0.05), the sepsis incidences of
patients in 2 severe burn groups were similar (P>0.05). The length of ICU stay of patients in severe burn diet
enteral immunonutrition group was (11±3) d, which was significantly shorter than (14±3) d in severe burn
diet enteral non-immunonutrition group (t=3.12, P<0.01). The length of hospital stay of patients in common
burn diet enteral immunonutrition group was significantly shorter than that in common burn diet nutrition
group (t=3.11, P<0.01). The length of hospital stay of patients in severe burn diet enteral
non-immunonutrition group was similar to that in severe burn diet enteral immunonutrition group (P>0.05).
Conclusions Enteral immunonutrition support therapy for adult burn patients at nutritional risk assessed
by the modified 2nd NRS 2002 can better improve the nutritional status and the immune function of patients,
reduce inflammatory response of the body, and shorten the length of hospital stay in common burn patients
and the length of ICU stay in severe burn patients.

【Key words】 Burns; Nutrition assessment; Nutritional support; Enteral nutrition;
Immunity; Infection; Chemokines; Nutritional risk screening
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免疫营养近年来被应用于烧伤救治，如谷氨酰

胺已被证实是一种可应用于重度烧伤患者中且具

有较明确疗效的免疫营养素［1］。然而针对其他免疫

营养物质，尚缺乏足够的研究证实其在烧伤救治中

的优越性，也鲜有将肠内免疫营养应用于不同严重

程度烧伤患者的临床研究。

营养风险筛查 2002（NRS 2002）作为欧洲肠外

肠内营养学会推荐的住院患者 NRS方式，被引入中

国并经历近 20年的临床应用后，在筛选高营养风险

患者、营养支持治疗的适应人群方面取得满意效

果。改良 NRS 2002于 2014年由韩春茂课题组发明

并率先应用于浙江大学医学院附属第二医院烧伤

科的日常诊疗中，其单中心回顾性研究结果显示改

良 NRS 2002相较传统 NRS 2002能够更为全面地评

估烧伤患者的营养状态［2］，但其效能尚缺乏更多临

床试验的验证。本研究结合改良 NRS 2002的优点

与不足对传统 NRS 2002进行了二次改良，根据二次

改良后的 NRS 2002筛选出具有营养风险的成年烧

伤患者，并对其进行不同方式的营养支持治疗，拟

通过比较各组患者治疗后营养状况、免疫功能、炎

症反应、住院时间等指标的差异，探讨应用二次改

良 NRS 2002、肠内免疫营养在成年烧伤患者救治中

的价值。

1 对象与方法

本前瞻性随机对照研究为陆军军医大学（第三

军医大学）第一附属医院临床试验项目的子项目，

统一由该院伦理委员会审批，批号：2014年科研第

（46）号。临床试验注册：中国 chictr. org. cn注册，注

册号为 ChiCTR-TRC-13003806。参与试验的患者

自愿签署知情同意书，因病情原因无法亲自签署者

由其直系亲属代为签署。

1. 1 入选标准

纳入标准：（1）年龄≥18岁且≤90岁，性别不限。

（2）烧 伤 总 面 积 ≤70%TBSA 且 Ⅲ 度 烧 伤 面 积 ≤
40%TBSA。。（3）烧伤后 24 h内即送至徐州医科大学

附属淮海医院（以下简称本院）接受正规完整治疗，

入院时创面无感染。（4）入院时经本院烧伤整形科

二次改良 NRS 2002评估，总评分≥3分。

排除标准：（1）入院时已存在严重肝、肾等器官

功能障碍或糖尿病、皮质醇增多症等内分泌系统疾

病，或合并胃肠道功能衰竭、严重消化不良或吸收

不良、急慢性胰腺炎、肠梗阻或消化道出血，或合并

肿瘤。（2）入院时合并严重外伤，或存在呼吸道、食

道烧伤或合并休克。（3）入院前正在应用谷氨酰胺、

赖氨酸、精氨酸、肠内或肠外营养液等营养类药物，

对试验药物过敏或对试验药物存在先天性代谢
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障碍。

剔除标准：（1）试验依从性差或在试验过程中

失访。（2）至伤后 7 d摄入总热量和总蛋白质摄入量

未达目标值的 80%。（3）治疗期间因急性肾衰竭、脓

毒症等进行了血液净化治疗。（4）治疗期间死亡。

（5）住院时间≤21 d。
1. 2 样本量估算

应用 G-power软件估算独立样本 t检验所需样

本量，选择双侧检验，设定效应量 d值为 0. 5，第Ⅰ类

错误 α值为 0. 01，把握度为 0. 8，得到 2组患者的总

样本量为 51。对一般烧伤患者 ，增加总例数至

450例；对严重烧伤患者，设定总例数为 50例。

1. 3 分组

将 2019年 12月—2022年 1月于本院住院的

500例符合入选标准的成年烧伤患者纳入研究，按

烧伤严重程度分为一般烧伤患者（烧伤总面积 <
30%TBSA或Ⅲ度烧伤面积<10%TBSA，450例）与严

重烧伤患者（烧伤总面积≥30%TBSA且≤70%TBSA，
或Ⅲ度烧伤面积≥10%TBSA且≤40%TBSA，50例）。

采用信封法对随机分配方案进行隐藏，按随机数字

表法将一般烧伤患者分为一般烧伤膳食营养组和

一般烧伤膳食+肠内免疫营养组，每组 225例；将严

重烧伤患者分为严重烧伤膳食+肠内非免疫营养组

与严重烧伤膳食+肠内免疫营养组，每组 25例。

1. 4 治疗方法

所有患者入院后均予常规烧伤综合治疗，均按

照第三军医大学烧伤热量公式计算所需热量碳水

化合物、蛋白质和脂肪的量：碳水化合物、蛋白质、

脂肪分别占每日所需总热量的 50%、20%、30%，且

尽量保证患者每日补充蛋白质 2. 0 g/kg。
一般烧伤膳食营养组患者在无病情影响三餐

进食的情况下予常规膳食营养支持治疗。一般烧

伤膳食+肠内免疫营养组患者在常规膳食营养支持

治疗的基础上，口服肠内营养乳剂（商品名为瑞能，

费森尤斯卡比华瑞制药有限公司），控制瑞能摄入

剂量为 10 mL·kg−1·d−1。因病情等原因无法口服者

可经胃管给药，第 1天管饲输注速度约 20 mL/h，之
后逐日增加 20 mL/h，最大输注速度为 100 mL/h。一

般烧伤 2组患者如果经过上述营养支持仍无法满足

每日所需热量时加用肠外非免疫营养支持治疗，通

过静脉途径给予葡萄糖注射液、果糖注射液等肠外

营养液 ，尽量使总供给能量达到每日计算所需

能量。

严重烧伤 2组患者处于休克期时，在肠鸣音尚

未恢复前以全肠外营养供给。待肠鸣音恢复后，经

胃管管饲或口服给予持续小剂量的肠内营养液治

疗：严重烧伤膳食+肠内非免疫营养组患者予肠内

营养混悬液［商品名为能全力，纽迪希亚制药（无

锡）有限公司］补充营养，管饲喂养最高滴速为 100~
125 mL/h（滴 速 由 慢 到 快），初 始 剂 量 为 每 日

4 186 kJ，在 2~3 d内逐渐增加至需要量。严重烧伤

膳食+肠内免疫营养组患者予瑞能补充营养，控制

瑞能摄入剂量为 25 mL·kg−1·d−1。且允许休克期严

重烧伤 2组患者每日供应的能量低于计算所得的需

要量。感染期严重烧伤 2组患者采取膳食+肠内营

养+肠外营养相结合的营养支持治疗，遵照循序渐

进的原则，逐渐撤除胃管，向口服肠内营养特别是

经口膳食过度。感染期尽量使供能接近第三军医

大学烧伤热量公式计算的能量需求量。恢复期严

重烧伤 2组患者营养供给以经口进食为主，辅以肠

内营养与肠外营养支持治疗 ，并缓慢撤除肠外

营养。

1. 5 评估指标

1. 5. 1 摄入总能量及总蛋白质摄入量 记录伤

后 1、3、7、14、21 d，4组患者摄入总能量及总蛋白质

摄入量。

1. 5. 2 营养指标 于伤后 1、3、7、14、21 d 8：00，
抽取 4组患者静脉血 5 mL送至本院检验科（下同）

检测血浆前白蛋白、白蛋白和转铁蛋白。于伤后 1、
3、7、14、21 d，记录 4组患者 24 h尿量，并留取尿液

标本检测尿氮。计算 24 h尿氮，24 h尿氮（g）=24 h
尿液总量（L）×尿氮（mmol/L）×0. 028；同时从 4组患

者当日进食、口服或输注的营养物质记录中计算患

者当日摄入蛋白质量或摄入氮量（食物根据常见膳

食营养物质含量表、药物根据说明书中配方说明计

算蛋白质量或含氮量，蛋白质含氮量占蛋白质量的

16%），最后计算 4组患者当日氮平衡，当日氮平衡

（g/d）=当日摄入氮量（g/d）−［24 h尿氮（g）+3 g］。于

伤后 7、14、21 d，重新评估 4组患者二次改良 NRS
2002评分。

1. 5. 3 免疫指标 同 1. 5. 2相同时间点抽血，采

用免疫比浊法检测 4组患者血清 IgA、IgG、IgM，流式

细胞术检测 4组患者外周血 CD3阳性 T细胞比例、

CD4阳性 T细胞计数、CD8阳性 T细胞计数、CD4阳
性 T细胞与 CD8阳性 T细胞的比值、自然杀伤细胞

比例。
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1. 5. 4 炎症指标 同 1. 5. 2相同时间点抽血，立

即注入无菌抗凝管中混匀，2~8 ℃冷冻保存，12 h内
送至徐州医科大学中心实验室，根据线粒体 DNA
（mtDNA）核酸检测试剂盒（上海邦景实业有限公

司）、人 可 溶 性 髓 系 细 胞 触 发 受 体 1（sTREM-1）
ELISA检测试剂盒（武汉艾美捷科技有限公司）、人

IL-6 ELISA检测试剂盒（武汉伊莱瑞特生物科技股

份有限公司）说明书操作并检测 4组患者血浆 IL-6、
游离 mtDNA拷贝数、sTREM-1水平。记录 4组患者

治疗期间脓毒症发生率，脓毒症定义为机体对感染

的反应失调而导致危及生命的器官功能障碍，临床

诊断标准为对于感染乃至疑似感染的患者，当其床

边快速脓毒症相关性器官功能衰竭评价（SOFA）≥
2分时，短期内进一步评估患者是否有器官功能障

碍，若短期内患者 SOFA评分的急性变化程度≥2分
则诊断为脓毒症［3］。

1. 5. 5 住院相关指标 统计严重烧伤 2组患者

住 ICU时间、4组患者住院时间。。

1. 6 统计学处理

采用 SPSS 22. 0统计软件进行数据分析。计数

资料数据以频数、率或百分比表示，2组间比较行

χ2检验或 Fisher确切概率法检验（软件自动略去该

统计量值）。符合正态分布的计量资料数据以 x̄ ± s
表示，组间总体比较行重复测量方差分析，2组间比

较行独立样本 t检验，并对 P值行 Bonferroni校正；非

正态分布的计量资料数据以M（IQR）表示，2组间比

较行 Mann-Whitney U检验。P<0. 05为差异有统计

学意义。

2 结果

2. 1 临床资料

治疗期间，一般烧伤膳食营养组中 12例患者、

一般烧伤膳食+肠内免疫营养组中 7例患者因为提

前出院或不愿继续配合试验被剔除；严重烧伤膳

食+肠内非免疫营养组中 2例患者、严重烧伤膳食+
肠内免疫营养组中 1例患者治疗期间死亡被剔除，

严重烧伤膳食+肠内非免疫营养组中 1例患者、严重

烧伤膳食+肠内免疫营养组中 1例患者因并发脓毒

症且进行了血液净化治疗而被剔除。其余 476例患

者顺利完成试验，其中一般烧伤膳食营养组 213例、

一般烧伤膳食+肠内免疫营养组 218例、严重烧伤膳

食+肠内非免疫营养组 22例、严重烧伤膳食+肠内免

疫营养组 23例。

与一般烧伤膳食营养组相比，一般烧伤膳食+
肠内免疫营养组患者年龄更高（P<0. 01）、烧伤总面

积更大（P<0. 01）；其余临床资料均相近（P>0. 05），

见表 1。严重烧伤 2组患者临床资料均相近（P>
0. 05），见表 2。
2. 2 摄入总能量及总蛋白质摄入量

与一般烧伤膳食营养组相比，一般烧伤膳食+
肠内免疫营养组患者伤后 1 d摄入总能量明显更高

（t=6.06，P<0. 01），伤后 7 d摄入总能量、伤后 1 d总
蛋白质摄入量均明显更低（t值分别为 6.17、4.59，P<
0. 01）。见表 3。

严重烧伤膳食+肠内免疫营养组患者伤后 21 d
摄入总能量明显低于严重烧伤膳食+肠内非免疫营

养组（t=2.70，P<0. 01）。严重烧伤 2组患者伤后各

表 2 严重烧伤 2组患者临床资料比较

组别

严重烧伤膳食+肠内非免疫营养组

严重烧伤膳食+肠内免疫营养组

统计量值

P值

例数

22
23

性别（例）

男

11
12
χ2=0.02
0.884

女

11
11

年龄（岁，x̄ ± s）
35±8
35±8

t=-0.23
0.816

烧伤总面积

（%TBSA，x̄ ± s）
49±12
50±11
t=-0.32
0.754

烧伤指数［%TBSA，
M（IQR）］
18±6
18±6

t=-0.34
0.734

二次改良 NRS 2002
评分（分，x̄ ± s）

4.8±1.0
4.8±1.2
t=-0.09
0.930

注：TBSA为体表总面积 ，NRS为营养风险筛查

表 1 一般烧伤 2组患者临床资料比较

组别

一般烧伤膳食营养组

一般烧伤膳食+肠内免疫营养组

统计量值

P值

例数

213
218

性别（例）

男

112
115
χ2<0.001
0.972

女

101
103

年龄（岁，x̄ ± s）
37±19
42±16
t=-3.36
<0.001

烧伤总面积

（%TBSA，x̄ ± s）
10±3
11±4

t=-2.97
<0.003

烧伤指数［%TBSA，
M（IQR）］
5.1（4.0）
4.5（5.5）
Z=-1.11

0.267

二次改良 NRS 2002
评分（分，x̄ ± s）

3.7±0.6
3.7±0.5
t=-0.75
0.455

注：TBSA为体表总面积 ，NRS为营养风险筛查
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时间点总蛋白质摄入量均相近（P>0. 05）。见表 4。

2. 3 营养指标

与一般烧伤膳食营养组相比，一般烧伤膳食+
肠内免疫营养组患者伤后 3、7、14、21 d前白蛋白均

明 显 更 高（t 值 分 别 为 2.05、2.33、2.45、2.11，P<

0. 05），伤后 7、14、21 d白蛋白均明显更高（t值分别

为 2.30、2.56、2.15，P<0. 05），伤后 7、14 d转铁蛋白

均明显更高（t值分别为 1.99、2.27，P<0. 05），伤后

14、21 d氮平衡均明显更高（t值分别为 2.51、2.07，
P<0. 05），伤后 21 d二次改良 NRS 2002评分明显更

低（t=1.99，P<0. 05）。见表 5。

与严重烧伤膳食+肠内非免疫营养组相比，严

重烧伤膳食+肠内免疫营养组患者伤后 3、7、14、21 d
前白蛋白均明显更高（t值分别为 2.50、2.64、2.18、
2.39，P<0. 05），伤后 7、14、21 d白蛋白均明显更高（t

值分别为 2.27、2.39、2.69，P<0. 05），伤后 14、21 d转
铁 蛋 白 和 氮 平 衡 均 明 显 更 高 而 二 次 改 良 NRS
2002评分均明显更低（t值分别为 2.30、2.35，2.41、

表 4 严重烧伤 2组患者伤后各时间点摄入总能量

及总蛋白质摄入量比较（x̄ ± s）
组别与指标

严重烧伤膳食+
肠内非免疫

营养组

摄入总能

量（kJ）
总蛋白质摄

入量（g）
严重烧伤膳食+

肠内免疫

营养组

摄入总能

量（kJ）
总蛋白质摄

入量（g）

例数

22

23

1 d

4 378±
1 147
59±
16

4 780±
1 017
57±
21

3 d

6 220±
954
78±
16

6 392±
992
74±
18

7 d

9 263±
628
122±
31

9 033±
733
116±
29

14 d

10 812±
850
129±
20

10 306±
1 218
125±
29

21 d

11 193±
657a
139±
26

10 620±
762
146±
31

注：摄入总能量、总蛋白质摄入量处理因素主效应，F值分别为

1.97、1.95，P值分别为 0.873、0.741；时间因素主效应，F值分别为

137.31、1.73，P值分别为<0.001、0.681；两者交互作用，F值分别为

1.97、1.84，P值分别为 0.735、0.842；与严重烧伤膳食+肠内免疫营养

组比较，aP<0.01

表 5 一般烧伤 2组患者伤后各时间点营养指标

比较（x̄ ± s）
组别与指标

一般烧伤膳食

营养组

前白蛋白（mg/L）

白蛋白（g/L）

转铁蛋白（g/L）

氮平衡（g/d）
二次改良 NRS
2002评分（分）

一般烧伤膳食+肠内

免疫营养组

前白蛋白（mg/L）

白蛋白（g/L）

转铁蛋白（g/L）

氮平衡（g/d）
二次改良 NRS
2002评分（分）

例数

213

218

1 d

326±
42
40.9±
7.6
1.97±
0.23
1.2±
0.5
—

322±
40
41.2±
6.9
1.97±
0.21
1.2±
0.4
—

3 d

287±
62a

37.3±
4.4
1.79±
0.19
1.2±
0.7
—

298±
28
37.2±
4.8
1.75±
0.20
1.2±
0.7
—

7 d

262±
72a

35.2±
6.3a
1.89±
0.10a
1.3±
0.6
3.7±
0.5

286±
54
36.8±
5.1
2.09±
0.15
1.4±
0.5
3.7±
0.6

14 d

268±
54a
36.2±
4.2a
2.03±
0.12a
1.4±
0.8a
3.4±
0.5

301±
34
37.6±
3.8
2.16±
0.09
1.6±
0.4
3.6±
0.5

21 d

288±
51a

36.9±
3.2a
2.14±
0.11
1.6±
0.7a
3.7±
0.7a

308±
44
38.1±
2.9
2.16±
0.11
1.7±
0.5
3.4±
0.5

注：NRS为营养风险筛查，“—”表示无此项；前白蛋白、白蛋白、

转铁蛋白、氮平衡、二次改良 NRS 2002评分处理因素主效应，F值分

别为 189.78、170.43、412.24、256.60、25.49，P值均<0.001；时间因素

主效应，F值分别为 275.23、187.38、442.94、264.33、164.83，P值均<
0.001；两者交互作用，F值分别为 2.92、1.09、5.13、6.98、2.24，P值分

别为 0.855、0.954、0.905、0.813、0.697；与一般烧伤膳食+肠内免疫营

养组比较，aP<0.05

表 3 一般烧伤 2组患者伤后各时间点摄入总能量

及总蛋白质摄入量比较（x̄ ± s）
组别与指标

一般烧伤膳食

营养组

摄入总能

量（kJ）
总蛋白质摄入

量（g）
一般烧伤膳食+

肠内免疫

营养组

摄入总能

量（kJ）
总蛋白质摄入

量（g）

例数

213

218

1 d

5 726±
699a
86±
30a

6 170±
816
74±
24

3 d

7 426±
774
95±
23

7 342±
594
91±
26

7 d

8 213±
540a
109±
27

7 924±
427
106±
31

14 d

8 192±
632
119±
38

8 275±
733
115±
36

21 d

8 757±
774
116±
35

8 807±
1 009
118±
31

注：摄入总能量、总蛋白质摄入量处理因素主效应，F值分别为

1.57、2.37，P值分别为 0.792、0.687；时间因素主效应，F值分别为

122.37、1.64，P值分别为<0.001、0.896；两者交互作用，F值分别为

1.89、1.67，P值分别为 0.862、0.923；与一般烧伤膳食+肠内免疫营养

组比较，aP<0.01
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2.16，2.31、2.73，P<0. 05）。见表 6。

2. 4 免疫指标

与一般烧伤膳食营养组相比，一般烧伤膳食+
肠内免疫营养组患者伤后 7、14、21 d IgA、IgG均明

显更高（t值分别为 2.19、2.36、2.17，2.49、1.97、2.24，
P<0. 05），伤后 21 d IgM明显更高（t=2.06，P<0. 05），

伤后 3、7、14、21 d CD3阳性 T细胞比例、CD4阳性 T
细胞与 CD8阳性 T细胞的比值均明显更高（t值分别

为 2.49、2.25、2.33、2.41，2.39、2.24、2.46、2.18，P<
0. 05），伤后 14、21 d CD4阳性 T细胞计数均明显更

高（t值分别为 2.15、2.27，P<0. 05）而 CD8阳性 T细

胞计数均明显更低（t值分别为 2.58、2.35，P<0. 05），

伤后 7、14、21 d自然杀伤细胞比例均明显更高（t值

分别为 2.53、2.21、2.36，P<0. 05）。见表 7。
与严重烧伤膳食+肠内非免疫营养组相比，严

重烧伤膳食+肠内免疫营养组患者伤后 7、14 d IgA
均明显更高（t值分别为 2.15、2.03，P<0. 05），伤后 7、
14、21 d IgG和伤后 21 d IgM均明显更高（t值分别为

2.09、2.56、2.15、2.08，P<0. 05），伤后 14、21 d CD3阳
性 T细胞比例、CD4阳性 T细胞计数和自然杀伤细

胞 比 例 均 明 显 更 高（t 值 分 别 为 2.52、2.14，2.14、
2.39，2.56、2.19，P<0. 05），伤后 7、14、21 d CD8阳性

T细胞计数均明显更低而 CD4阳性 T细胞与 CD8阳
性 T细胞的比值均明显更高（t值分别为 2.27、2.81、
2.01，2.11、2.69、2.05，P<0. 05）。见表 8。
2. 5 炎症指标

与一般烧伤膳食营养组相比，一般烧伤膳食+
肠内免疫营养组患者伤后 14、21 d IL-6（t值分别为

2.34、2.32，P<0.05）、游离 mtDNA拷贝数均明显更低

（Z值分别为−2.28、−2.34，P<0. 05），伤后 7、14、21 d
sTREM-1均明显更低（t值分别为 2.02、2.94、3.72，
P<0. 05）。见表 9。

与严重烧伤膳食+肠内非免疫营养组相比，严

重烧伤膳食+肠内免疫营养组患者伤后 7、14、21 d
IL-6和 sTREM-1均明显更低（t值分别为 2.15、2.29、
2.47，2.43、2.07、2.32，P<0. 05），伤后 14、21 d游离

mtDNA 拷 贝 数 均 明 显 更 低（Z 值 分 别 为 − 2.49、
−2.21，P<0. 05）。见表 10。

治疗期间，一般烧伤膳食营养组患者脓毒症发

生率为 0. 94%（2/213），高于一般烧伤膳食+肠内免

疫营养组的 0. 46%（1/218），P=0. 621；严重烧伤膳

食 +肠 内 非 免 疫 营 养 组 患 者 脓 毒 症 发 生 率 为

13. 64%（3/22），高于严重烧伤膳食+肠内免疫营养

组的 4. 35%（1/23），P=0. 609。
2. 6 住院相关指标

严重烧伤膳食+肠内免疫营养组患者住 ICU时

间为（11±3）d，明显短于严重烧伤膳食+肠内非免疫

营养组的（14±3）d（t=3. 12，P<0. 001）。一般烧伤膳

食+肠内免疫营养组患者住院时间为（24. 6±2. 4）d，
明显短于一般烧伤膳食营养组的（26. 5±2. 8）d（t=
3. 11，P<0. 001）；严重烧伤膳食+肠内非免疫营养组

患者住院时间为（43±12）d，与严重烧伤膳食+肠内

免疫营养组的（39±10）d相近（t=0. 60，P=0. 306）。

3 讨论

2014年由国内学者对传统 NRS 2002进行的改

表 6 严重烧伤 2组患者伤后各时间点营养指标

比较（x̄ ± s）
组别与指标

严重烧伤膳食+肠内

非免疫营养组

前白蛋白（mg/L）

白蛋白（g/L）

转铁蛋白（g/L）

氮平衡（g/d）
二次改良 NRS
2002评分（分）

严重烧伤膳食+肠内

免疫营养组

前白蛋白（mg/L）

白蛋白（g/L）

转铁蛋白（g/L）

氮平衡（g/d）
二次改良 NRS
2002评分（分）

例数

22

23

1 d

94±
7

25.7±
3.1
1.23±
0.12
-1.49±
0.62
—

94±
8

25.2±
3.5
1.23±
0.09
-1.57±
0.56
—

3 d

77±
12a
24.2±
2.6
1.08±
0.14
-1.73±
0.68
—

85±
14
24.4±
2.9
1.12±
0.11
-1.84±
0.77
—

7 d

152±
12a
27.2±
3.5a
1.07±
0.09
-0.81±
0.37
5.5±
1.5

167±
10
30.2±
3.9
1.07±
0.10
-0.78±
0.42
5.5±
1.5

14 d

162±
19a
31.2±
4.1a
1.29±
0.16a
0.74±
0.29a
5.4±
1.6a

201±
16
33.6±
2.6
1.46±
0.13
0.89±
0.21
5.0±
1.6

21 d

182±
17a
32.8±
3.1a
1.85±
0.13a
0.94±
0.62a
4.9±
1.2a

209±
15
35.8±
3.4
2.42±
0.14
1.04±
0.29
4.5±
1.3

注：NRS为营养风险筛查，“—”表示无此项；前白蛋白、白蛋白、

转铁蛋白、氮平衡、二次改良 NRS 2002评分处理因素主效应，F值分

别为 81.29、145.24、152.45、85.24、27.96，P值均<0.001；时间因素主

效 应 ，F 值 分 别 为 572.18、144.85、146.74、79.22、125.41，P 值 均 <
0.001；两者交互作用，F值分别为 2.47、12.74、5.19、8.49、8.85，P值分

别为 0.576、0.451、0.477、0.385、0.429；与严重烧伤膳食+肠内免疫营

养组比较，aP<0.05
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表 7 一般烧伤 2组患者伤后各时间点免疫指标比较（x̄ ± s）
组别与指标

一般烧伤膳食营养组

IgA（g/L）
IgG（g/L）
IgM（g/L）
CD3阳性 T细胞比例（%）
CD4阳性 T细胞计数（×105/mL）
CD8阳性 T细胞计数（×105/mL）
CD4阳性 T细胞与 CD8阳性 T细胞的比值

自然杀伤细胞比例（%）
一般烧伤膳食+肠内免疫营养组

IgA（g/L）
IgG（g/L）
IgM（g/L）
CD3阳性 T细胞比例（%）
CD4阳性 T细胞计数（×105/mL）
CD8阳性 T细胞计数（×105/mL）
CD4阳性 T细胞与 CD8阳性 T细胞的比值

自然杀伤细胞比例（%）

例数

213

218

1 d

3.3±1.1
15.9±5.5
1.55±0.32
68±7

10.5±6.1
10.4±2.4
1.31±0.46
25±4

3.4±1.2
15.4±5.3
1.60±0.35
67±7

10.3±6.3
10.5±2.5
1.27±0.53
24±4

3 d

2.2±0.8
10.4±5.1
1.28±0.41
56±6a
8.2±3.6
13.2±2.3
0.72±0.38a
18±7

2.3±0.8
10.3±5.5
1.25±0.47
62±6
8.1±3.3
13.2±2.5
0.78±0.14
19±6

7 d

2.4±1.3a
11.5±4.9a
1.17±0.25
51±9a
7.6±2.4
15.5±1.7
0.51±0.29a
14±5a

2.6±1.2
12.8±4.3
1.17±0.38
60±7
7.7±2.0
15.4±2.0
0.58±0.21
17±5

14 d

2.5±1.6a
11.9±3.2a
1.29±0.52
60±6a

12.9±4.0a
12.5±2.6a
1.02±0.37a
23±7a

2.9±1.3
13.8±2.9
1.28±0.31
65±5

14.5±3.4
9.7±2.6
1.29±0.25
25±6

21 d

3.3±0.9a
14.9±4.2a
1.48±0.32a
64±4a

15.3±3.6a
11.1±1.7a
1.44±0.43a
33±7a

3.6±0.7
16.4±3.3
1.77±0.37
66±4

17.0±3.4
7.8±2.3
1.91±0.52
35±6

注：Ig为免疫球蛋白；IgA、IgG、IgM、CD3阳性 T细胞比例、CD4阳性 T细胞计数、CD8阳性 T细胞计数、CD4阳性 T细胞与 CD8阳性 T细胞的

比值、自然杀伤细胞比例处理因素主效应，F值分别为 164.57、204.92、318.24、158.84、164.23、87.55、411.97、92.85，P值均<0.001；时间因素主效

应，F值分别为 276.23、84.37、58.84、121.87、421.91、173.77、71.94、181.75，P值均<0.001；两者交互作用，F值分别为 1.84、4.41、1.48、1.64、1.81、
3.48、0.73、1.93，P值分别为 0.364、0.573、0.622、0.275、0.942、0.184、0.551、0.283；与一般烧伤膳食+肠内免疫营养组比较，aP<0.05

表 8 严重烧伤 2组患者伤后各时间点免疫指标比较（x̄ ± s）
组别与指标

严重烧伤膳食+肠内非免疫营养组

IgA（g/L）
IgG（g/L）
IgM（g/L）
CD3阳性 T细胞比例（%）
CD4阳性 T细胞计数（×105/mL）
CD8阳性 T细胞计数（×105/mL）
CD4阳性 T细胞与 CD8阳性 T细胞的比值

自然杀伤细胞比例（%）
严重烧伤膳食+肠内免疫营养组

IgA（g/L）
IgG（g/L）
IgM（g/L）
CD3阳性 T细胞比例（%）
CD4阳性 T细胞计数（×105/mL）
CD8阳性 T细胞计数（×105/mL）
CD4阳性 T细胞与 CD8阳性 T细胞的比值

自然杀伤细胞比例（%）

例数

22

23

1 d

1.51±0.26
8.7±0.6
1.23±0.17
53±10
11±4
16±4

0.72±0.16
15±8

1.52±0.23
8.2±0.6
1.24±0.12
53±10
11±4
15±4

0.76±0.15
15±8

3 d

1.26±0.21
8.2±0.6
1.21±0.14
47±12
10±4
17±7

0.67±0.32
14±6

1.23±0.22
8.2±0.8
1.18±0.11
47±12
11±4
17±7

0.64±0.26
14±6

7 d

0.91±0.18a
7.3±0.7a
1.15±0.23
45±10
11±4
18±4a

0.55±0.37a
10±5

1.41±0.34
9.3±0.6
1.16±0.21
45±9
11±4
17±4

0.59±0.24
10±5

14 d

1.29±0.31a
9.6±0.8a
1.21±0.16
48±13a
14±4a
17±5a

0.82±0.26a
17±6a

1.66±0.34
10.5±0.8
1.23±0.13
52±9
15±4
15±4

1.02±0.17
20±6

21 d

1.68±0.31
10.9±0.7a
1.27±0.22a
55±9a
15±4a
13±4a

1.17±0.19a
25±7a

1.71±0.29
11.5±0.4
1.34±0.17
58±7
16±3
11±3

1.49±0.33
28±8

注：Ig为免疫球蛋白；IgA、IgG、IgM、CD3阳性 T细胞比例、CD4阳性 T细胞计数、CD8阳性 T细胞计数、CD4阳性 T细胞与 CD8阳性 T细胞的

比值、自然杀伤细胞比例处理因素主效应，F值分别为 85.69、127.24、91.96、23.58、153.22、109.90、153.46、378.58，P值均<0.001；时间因素主效

应，F值分别为 572.92、274.52、487.29、515.94、1 103.64、476.28、91.13、127.06，P值均<0.001；两者交互作用，F值分别为 1.75、2.26、2.50、1.04、
1.69、1.09、0.74、6.74，P值分别为 0.641、0.183、0.274、0.641、0.821、0.462、0.604、0.284；与严重烧伤膳食+肠内免疫营养组比较，aP<0.05
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进局限于增加了烧伤面积及深度的得分项［2］。本课

题组对改良 NRS 2002进行了二次改良，在前者基础

上增加了数条可能较大程度影响烧伤患者营养代

谢的平行得分项，提高了同层次得分范围营养筛查

的灵敏度。本研究基于二次改良后的 NRS 2002，对
具有营养风险的成年烧伤患者给予肠内免疫营养

支持治疗。因休克期高能量营养喂养易致严重烧

伤患者肠道不耐受和高血糖并发症增加，且此期机

体无法代谢过多营养物质，故治疗过程中允许严重

烧伤患者每日摄入能量低于计算量。本研究结果

显示，与严重烧伤膳食+肠内非免疫营养组相比，严

重烧伤膳食+肠内免疫营养组患者伤后 21 d摄入总

能量明显更低，伤后 14、21 d 前白蛋白、白蛋白、转

铁蛋白和氮平衡均明显更高，说明肠内免疫营养支

持治疗更好地改善了严重烧伤患者的营养状况。

随着治疗的进行、病情的好转，本课题组观察到伤

后 21 d一般烧伤膳食+肠内免疫营养组患者二次改

良 NRS 2002评分明显低于一般烧伤膳食营养组患

者，伤后 14、21 d严重烧伤膳食+肠内免疫营养组患

者二次改良 NRS 2002评分明显低于严重烧伤膳食+

肠内非免疫营养组，说明免疫营养降低了烧伤患者

的营养风险。有研究表明，富含 ω-3多不饱和脂肪

酸的营养补剂能够维持机体正氮平衡［4］、改善严重

烧伤早期胰岛素抵抗状态［5］，或通过调节环氧合酶

活性［6］等途径增强机体免疫力与对病原体的抵抗

力，间接减少因炎症、感染等原因消耗的营养物质。

严重烧伤带来的免疫紊乱已被证实以高度免

疫抑制（免疫麻痹）为主［7］，可表现 lgA、IgG、IgM分泌

减少［8］。在本研究中，4组患者在伤后早期 Ig和 T细

胞亚群均出现了不同程度的减少。而在随后的病

程中，4组患者 Ig均升高，一般烧伤膳食+肠内免疫

营养组患者伤后 7、14、21 d IgA、IgG及伤后 21 d IgM
均明显高于一般烧伤膳食营养组；严重烧伤膳食+
肠内免疫营养组患者伤后 7、14 d IgA与伤后 7、14、
21 d IgG及伤后 21 d IgM均高于严重烧伤膳食+肠内

非免疫营养组。以上结果说明营养支持治疗增加

了包括 Ig在内的血浆蛋白的合成，同时 ω-3多不饱

和脂肪酸缓解了免疫抑制［9⁃10］、减少了肠道屏障感

染［11］而增加体内 Ig含量，最终提高患者免疫力。有

研究证明，静脉滴注大量 Ig具有拮抗机体免疫抑制

表 10 严重烧伤 2组患者伤后各时间点炎症指标比较

组别与指标

严重烧伤膳食+肠内非免疫营养组

IL⁃6（pg/mL，x̄ ± s）
游离mtDNA拷贝数［个/mL，M（IQR）］
sTREM⁃1（pg/mL，x̄ ± s）

严重烧伤膳食+肠内免疫营养组

IL⁃6（pg/mL，x̄ ± s）
游离mtDNA拷贝数［个/mL，M（IQR）］
sTREM⁃1（pg/mL，x̄ ± s）

例数

22

23

1 d

28±56
564（218）
67±21

283±57
601（363）
68±23

3 d

263±46
624（598）
90±13

262±46
654（539）
89±14

7 d

228±36a
775（854）
112±21a

188±40
718（732）
95±12

14 d

172±45a
519（492）a

79±19a

156±37
459（312）
62±14

21 d

153±39a
298（362）a

59±26a

141±35
246（259）
47±16

注：IL-6为白细胞介素 6，mtDNA为线粒体 DNA，sTREM-1为可溶性髓系细胞触发受体 1；IL-6、游离 mtDNA拷贝数、sTREM-1处理因素主

效应，F值分别为 109.80、264.84、422.46，P值分别为 0.029、<0.001、<0.001；时间因素主效应，F值分别为 84.37、97.46、410.85，P值分别为

0.008、<0.001、<0.001；两者交互作用，F值分别为 1.38、12.95、0.97，P值分别为 0.565、0.329、0.815；与严重烧伤膳食+肠内免疫营养组比较，aP<0.05

表 9 一般烧伤 2组患者伤后各时间点炎症指标比较

组别与指标

一般烧伤膳食营养组

IL-6（pg/mL，x̄ ± s）
游离mtDNA拷贝数［个/mL，M（IQR）］
sTREM-1（pg/mL，x̄ ± s）

一般烧伤膳食+肠内免疫营养组

IL-6（pg/mL，x̄ ± s）
游离mtDNA拷贝数［个/mL，M（IQR）］
sTREM-1（pg/mL，x̄ ± s）

例数

213

218

1 d

143±23
55（38）
26±9

144±23
61（59）
26±9

3 d

134±29
96（56）
34±8

136±29
98（41）
34±8

7 d

132±33
145（78）
35±8a

133±33
125（86）
29±6

14 d

104±28a
98（31）a

28±7a

97±21
49（61）
21±4

21 d

89±26a
44（26）a

16±7a

77±18
30（22）
13±6

注：IL-6为白细胞介素 6，mtDNA为线粒体 DNA，sTREM-1为可溶性髓系细胞触发受体 1；IL-6、游离 mtDNA拷贝数、sTREM-1处理因素主

效应，F值分别为 83.92、264.84、145.50，P值分别为 0.010、<0.001、<0.001；时间因素主效应，F值分别为 197.26、437.47、410.85，P值均<0.001；两
者交互作用，F值分别为 11.85、12.95、12.43，P值分别为 0.749、0.329、0.365；与一般烧伤膳食+肠内免疫营养组比较，aP<0.05
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状态、有效阻断 Fas介导的细胞凋亡、参与各种细胞

因子释放的调节及抗感染的作用［12］。

外周血淋巴细胞亚群的检测和分类可以提示

机体是否发生免疫功能障碍［13］。淋巴细胞数量减

少和功能下降主要反映了获得性免疫功能的抑

制［14］。在本研究中，4组患者 CD3阳性 T细胞比例、

CD4阳性 T细胞计数、CD4阳性 T细胞与 CD8阳性 T
细胞的比值、自然杀伤细胞比例于伤后 1~3 d普遍

出现下降，而 CD8阳性 T细胞计数出现上升，该趋势

与何小龙等［15］的研究结果基本一致。T细胞亚群中

CD4阳性 T细胞和 CD8阳性 T细胞参与细胞免疫调

节，两者彼此制约［16］。当 CD4阳性 T细胞绝对计数<
2×105/mL、CD4阳性 T细胞与 CD8阳性 T细胞的比

值<0. 2时，人体机会性感染明显增加，且随着病情

进展同时发生多种机会性感染的概率也明显增

加［17］。在伤后 1~3 d，4组患者 CD4阳性 T细胞降低、

CD8阳性 T细胞升高，伤后 7 d后开始逆转，4组患者

CD4阳性 T细胞回升而 CD8阳性 T细胞降低，表明

在烧伤后早期免疫抑制背景下 T细胞亚群的生成通

路受抑。在烧伤治疗过程中，患者机体免疫抑制状

态不断解除。伤后 7 d时所有患者基本已安全度过

休克期而处于感染期，4组患者 CD4阳性 T细胞计

数开始升高，有研究通过基因富集分析证实在烧伤

患者的病程中期与 CD4阳性 T细胞比例和存活率有

关的关键基因可能与烧伤休克期过后 CD4阳性 T细
胞计数升高有关［18］。国外相关临床试验证明了应

用免疫营养后可提高患者 CD3阳性 T细胞与 CD4阳
性 T细胞血清含量［19］。在本试验中，与一般烧伤膳

食营养组相比，一般烧伤膳食+肠内免疫营养组患

者伤后 3、7、14、21 d CD3阳性 T细胞比例、CD4阳性

T细胞与 CD8阳性 T细胞的比值均更高，伤后 14、
21 d CD4阳性 T细胞计数均更高而 CD8阳性 T细胞

计数均明显更低；与严重烧伤膳食+肠内非免疫营

养组相比，严重烧伤膳食+肠内免疫营养组患者伤

后 14、21 d CD3阳性 T细胞比例、CD4阳性 T细胞计

数和自然杀伤细胞比例均更高，伤后 7、14、21 d
CD8阳性 T细胞计数均明显更低而 CD4阳性 T细胞

与 CD8阳性 T细胞的比值均更高。以上结果提示，

无论烧伤病情是否严重，应用肠内免疫营养支持治

疗可更好地改善患者 T细胞亚群免疫功能紊乱，更

快地使机体逆转免疫抑制状态。

烧伤后早期，活化的 T细胞诱导自然杀伤细胞

凋亡［20］；同时，烧伤应激驱动外周血自然杀伤细胞

募集到脂肪组织中［21⁃22］；两者共同降低外周血自然

杀伤细胞比例。随后，包括 IL-12、IL-18等细胞因子

可以增加自然杀伤细胞的细胞毒性并促进其增

殖［23⁃25］，从而引起烧伤感染期中自然杀伤细胞比例

的回升，通过反馈回路，自然杀伤细胞放大了此期

的抗炎反应并自我塑造抗炎微环境。本研究结果

表明，一般烧伤膳食+肠内免疫营养组患者伤后 7、
14、21 d自然杀伤细胞比例高于一般烧伤膳食营养

组，严重烧伤膳食+肠内免疫营养组患者伤后 14、
21 d自然杀伤细胞比例明显高于严重烧伤膳食+肠
内非免疫营养组，证明了在烧伤感染期应用免疫营

养支持治疗可升高患者血浆中自然杀伤细胞比例，

从而增强患者的免疫力与抵抗力。

IL-6、游离 mtDNA拷贝数、sTREM-1是近年来

用于评估患者机体炎症或感染状况的新型生物标

志物，已有证据评价并认可了其作为感染标志物的

效能［26⁃28］。烧伤患者伤后 1 d IL-6、游离 mtDNA拷贝

数和 sTREM-1均处于正常高值或高于正常范围，反

映了烧伤早期患者机体内高炎症水平，且严重烧伤

患者可能因休克期和感染期中并发更为严重的创

面感染或血液感染导致上述指标升高幅度更大，若

合并脓毒症，则极易发展成持续炎症-免疫抑制-分
解代谢综合征（PICS）［29⁃30］。本研究结果表明，与一

般烧伤膳食营养组相比，一般烧伤膳食+肠内免疫

营养组患者伤后 14、21 d IL-6和游离 mtDNA拷贝

数、sTREM-1更低；与严重烧伤膳食+肠内非免疫营

养组相比，严重烧伤膳食+肠内免疫营养组患者伤

后 14、21 d IL-6和 sTREM-1及游离 mtDNA拷贝数

更低。以上结果说明应用肠内免疫营养支持治疗

可使患者炎症反应得以改善。烧伤引发的肠道血

流灌注减少、肠黏膜屏障受损可能导致细菌由肠道

入血继而引发血液感染甚至败血症，早期免疫肠内

营养的使用保持了肠黏膜功能和结构的完整性，增

强了患者的免疫力并促进了炎症消退［31］。本研究

结果还表明免疫营养支持治疗可以缩短一般烧伤

患者住院时间和严重烧伤患者住 ICU时间。严重烧

伤膳食+肠内免疫营养组患者脓毒症发生率低于严

重烧伤膳食+肠内非免疫营养组患者，但差异无统

计学意义（P>0. 05），可能与样本量不足和烧伤救治

的综合水平提高有关。

本研究提示，对二次改良 NRS 2002评定为具有

营养风险的成年烧伤患者应用肠内免疫营养支持

治疗，可以更好地改善患者的营养状况、免疫功能
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和炎症反应。但作为单中心前瞻性随机对照研究，

本试验设计及实施过程不够完善，例如存在样本量

偏小、代表性不足等问题。同时，在最终试验的一

般烧伤 2组中观察到患者年龄与烧伤总面积比较，

差异均有统计学意义（P<0. 01），影响了对照试验中

试验对象基线资料的可比性，降低了组间比较的均

衡性，且可能是造成除治疗方式外一般烧伤 2组最

终 疗 效 差 异 的 原 因 之 一 。 此 外 ，二 次 改 良 NRS
2002也需要进一步完善及更广泛地应用以提高其

在烧伤患者的营养风险评估及营养支持治疗中的

筛查、指导作用。未来有待试验设计更为完善、更

具科学性的研究对本研究结论行进一步验证。
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·科技快讯·

精氨酸和谷氨酰胺对创面愈合影响的系统评价和荟萃分析

引用格式：Arribas-López E, Zand N, Ojo O,et al. The effect of amino acids on wound healing: a systematic review and meta-analysis on arginine and
glutamine[J]. Nutrients,2021,13(8):2498. DOI: 10.3390/NU13082498.

在应激条件下，机体对营养素的代谢需求增加，如果不能满足其需要，可能会减缓乃至阻碍创面愈合，从而导致慢性创面。

该文旨在探讨精氨酸和谷氨酰胺对创面愈合的影响，并基于现有证据进行系统评价和荟萃分析。通过查找 10个数据库 ,共纳

入了 5项关于精氨酸和 39项关于谷氨酰胺治疗急、慢性创面的人体研究。荟萃分析结果表明 ,补充精氨酸能显著提高羟脯氨

酸水平 (平均差=4.49,95%置信区间为 3.54~4.45,P<0.000 01)；补充谷氨酰胺能显著提升氮平衡 (平均差=0.39,95%置信区间为

0.21~0.58,P<0.000 1),降低 IL-6水平 (平均差=-5.78,95%置信区间为-8.71~-2.86,P=0.000 1)和 TNF-α水平 (平均差=-8.15,95%
置信区间为-9.34~-6.96,P<0.000 01)，提高乳果糖/甘露醇比率(平均差=-0.01, 95%置信区间为-0.02~-0.01,P<0.000 01)，降低患

者病死率 (比值比=0.48,95%置信区间为 0.32~0.72,P=0.000 4)和 C反应蛋白水平 (平均差=-1.10,95%置信区间为-1.26~-0.93,P<
0.000 01)，减少患者住院时间 (平均差=-2.65,95%置信区间为-3.10~-2.21,P<0.000 01)，使 T淋巴细胞水平小幅度下降 (平均差=
-0.16,95%置信区间为-0.33~0.01,P=0.07)。该研究得出结论：适量补充营养素（精氨酸和谷氨酰胺）能在 1个或多个阶段促进

创面愈合。

张宇翔，编译自《Nutrients》，2021,13(8):2498；韩春茂，审校

维生素C与瘢痕强度：对历史性试验的分析及胶原相关疾病的启示

引用格式：Hujoel PP, Hujoel MLA. Vitamin C and scar strength: analysis of a historical trial and implications for collagen-related pathologies[J].Am J
Clin Nutr,2021,115(1):8-17. DOI: 10.1093/ajcn/nqab262.

维生素 C在胶原蛋白的合成中扮演着重要的角色。1944年的一项双盲对照试验认为，每天摄入 10 mg维生素 C可预防和

治疗创面愈合障碍，且推断其他与胶原相关的疾病，如心脏病或中风也需要维生素 C。世界卫生组织（WHO）根据这一结论确

定了维生素 C的推荐摄入量，但这种数据评估主要依靠肉眼观察。1944年的试验公布了关于瘢痕强度的数据，其可在统计学

层面验证每天补充 10 mg维生素 C的有效性。结果表明，在平均 11.5个月的随访期内，与每天补充 80 mg维生素 C相比，每天

补充 10 mg维生素 C仅使瘢痕强度减弱 42%(P<0.001)。瘢痕强度和维生素 C摄入量之间的剂量反应曲线表明，美国医学会和

欧洲食品安全局推荐的预防胶原相关疾病所需的每日维生素 C摄入量为 75~110 mg/d，而WHO推荐水平为 45 mg/d。此外，平

均随访时间超过 6.5个月观察到，65 mg/d的维生素 C摄入量不能恢复维生素 C大量减少的组织的正常愈合能力，且其瘢痕强度

较无大量维生素 C减少的组织降低 49%(P<0.05)。因此，每日维生素 C摄入量高于WHO推荐的 50%可能仍不能有效治疗胶原

相关疾病。之前缺乏对里程碑试验的统计分析可能导致预防和治疗胶原相关疾病所需维生素 C的误解。

张宇翔，编译自《Am J Clin Nutr》,2021,115(1):8-17；韩春茂，审校
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