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12)d(P <0．05)． Conclusions Glutamine—enriched enteral nutrition can control the blood glucose lev— 

el，prevent the loss of lean tissue，improve nutrition status of patients，shorten hospital stay，and accelerate 

the recovery of patients to some extent． 
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重型颅脑损伤后 ，肠道、肝脏、肾脏及 免疫系统 

对谷氨酰胺 (glutamine，Gln)的需求大幅增加 ，但合 

成相对不足，及时补充足量外源性 Gin具有重要意 

义。以往 Gln的应用研究主要针对烧伤 、复合伤及 

肿瘤术后等病情危重的患者 ，Gln强化肠 内营养对 

这类患者的免疫功能和营养代谢产生 了积极作用 ， 

降低了其感染率和病死率，缩短了住院时间等 一 。 

但 目前 ，Gin在重型颅脑损伤领域 的应用研究 尚不 

多见，特别是对此类患者预后的研究鲜见报道。本 

研究采用随机 、开放 、平行对照试验方法，以重型颅 

脑损伤患者为研究对象 ，在普通肠 内营养剂 中添加 

较大剂量的 Gln(0．5 g·kg‘。·d ) ，疗程 2周， 

并对其疗效进行多方面评估 ，以期为重型颅脑损伤 

患者合理使用 Gln提供参考。 

1 资料与方法 

1．1 病例人选、排除和剔除标准 

(1)人选标准 ：入院时临床表现和 CT检查结果 

证实为严重颅脑损伤，格拉斯哥 昏迷量表 (GCS)评 

分为 4～8分并持续 12 h以上，年龄 l8～60岁 ，性别 

不限，营养状况良好。(2)排除标准 ：伤前有明显重 

要脏器器质性病变者 ，有糖尿病及其他内分泌疾病 

者，弥漫性轴索损伤、多脏器损伤、休克者，妊娠期或 

哺乳期妇女 ，已使用其他含有 Gin制剂者。(3)剔除 

标准：伤后 24 h内有应激性溃疡出血者 ，研究过程 

中不愿继续进行试验者或 因并发症而终止试验者 ， 

研究过程中出现严重不良反应或死亡者。 

1．2 研究分组 

经获得成都医学院第一附属医院医学伦理学委 

员会批准，采用随机 、开放 、平行对照的临床研究方 

法，选择 2007年 2月一20(】8年 12月在该院神经外 

科住院治疗的符合入选标准 的颅脑损伤患者 38例。 

试验过程中 3例患者 因经济原 因放弃治疗 、2例死 

亡 ，最终纳入本研究者共 33例。按随机数字表法分 

为：对照组 15例，其中硬膜外血肿 8例、硬膜下血肿 

7例；Gln强化组 18例，其中硬膜外血肿 l0例、硬膜 

下血肿 8例。33例患者均行开颅手术。 

1．3 研究方法 

2组患者在进行常规外科治疗的基础上，均采 

用等氮、等热量的营养支持方法，其中蛋白质为2．0 

g·kg一 ·d一 (±5％)，热量为 180 kJ·kg一 ·d一‘ 

(±5％)，热 氮 比约 为 150：1，糖脂 供 热 比约 为 

1．5：1．0 。具体方法 ：(1)对照组患者入 院后立 即 

插胃管接 负压吸引器 ，24 h后如 果 胃潴 留量 小于 

150 mL，给予鼻饲匀浆膳持续治疗，直至患者好转或 

清醒。初始 3～4次／d，150～250 mL／次 ；待患者适 

应后改为4～6次／d，250～300 mL／次，每 日约2000 

mL。(2)Gln强化组除在上述匀浆膳中添加 Gin颗 

粒(安凯舒，重庆药友医药有 限公 司，国药准字号 ： 

H20020054)0．5 g·kg～ ·d 外 ，肠 内营养方法及 

剂量与对照组一致 。 

2组患者其他治疗 措施 相同，疗程为 2周。开 

始行肠 内营养后 1周 内均使用 胃肠动力药物 (甲氧 

氯普胺 、多潘立酮等)，另应用胰岛素控制血糖。 

1．4 观察指标 

(1)营养支持治疗前及 治疗期 间，每 日观察记 

录2组患者体温、脉搏、呼吸、血压等生命体征；于2 

组患者治疗前及治疗 7、14 d时，采集静脉血及尿液 

标本 ，按常规方法进行血 、尿常规及肝 肾功能指标的 

测定。观察治疗期间患者不 良反应发生情况，计算 

不良反应发生率。(2)于治疗前及治疗 7、14 d时 ， 

测量患者体质量、肱三头肌皮皱厚度 (TSF)、上臂周 

径(AC)、上臂肌周径(AMC)及空腹血糖值，并进行 

GCS评分 。(3)统计 2组患者住院时间。 

1．5 统计学处理 

计量资料以 ± 表示 ，采用 SPSS 13．0统计软 

件 ，对计量资料进行重复 测量资料方差分析及 t检 

验；计数资料行 检验。 

2 结 果 

2．1 可比性分析 

Gin强化组和对照组患者行肠内营养治疗前一 

般情况比较 ，差异无统计学意义 (P >0．05)，见表 

1。即 2组患者均衡性较好 ，具有可比性。 

表 1 2组重型颅 脑损伤患者一般资料 比较(x±s) 

注：Gin为谷氨酰胺，GCS为格拉斯哥昏迷量表 
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2．2 一般生理指标及不 良反应发生情况 

2组患者行 营养支持治疗 期间 ，体温、脉搏 、呼 

吸、血压等生命体征及血 、尿常规和肝肾功能指标与 

治疗前 比较 ，差异均无统计学意义 (P >0．05，数据 

略)。对照组患者中发生恶心 1例 占 6．67％ 、腹泻 2 

例 占 13．33％ 、便秘 1例 占 6．67％；Gln强化组发生 

恶心 3例占16．67％、腹泻 3例占16．67％。上述不 

良反应未经处理均 自行缓解 ，其发生率组 间比较 ，差 

异无统计学意义(P >0．05)。 

2．3 体质量、TSF、AC及 AMC的变化 

2组患者体质量和 TSF治疗前后组 内比较或组 

间比较 ，差异均无统计学意义 (P >0．05)。Gln强 

化组在治疗前和治疗 7 d时 ，AC及 AMC与对照组接 

近(P >0．05)，治疗 14 d时明显高于对照组 (户 < 

0．01)。见 表 2。 

表 2 2组重型颅脑损伤患者营养支持 

治疗前后 营养状况 比较( ±s) 

注 ：TSF为 肱 三 l皮 皱 厚 度 ，AC 为 上 臂 周 径 ，AMC 为 上 臂 【剧 

径；与对照组 比较 ， P <0．Ol 

2．4 空腹血糖值及 GCS评分的变化 

对照组和 Gln强化组 的空腹血糖值 、GCS评分 

在治疗前和治疗 14 d时组间比较 ，差异无统计学意 

义(P >0．05)；治疗 7 d时组间比较，差异有统计学 

意义(P <0．05)。见表 3。 

表 3 2组重 型颅脑损伤 患者营养支持治疗前后 

空腹 血糖值 和 GCS评分的 比较 ( ±S) 

注 ：GCS为格拉斯 哥昏迷量表 ；与对照组 比较 ， P <0．05 

2．5 住院时间比较 

对照组患者住院时问为(33±12)d；Gln强化组 

患者住 院时间为 (25±9)d，与对照组 比较明显缩短 

(P <0．05)。 

3 讨 论 

本研究结果 显示 ，Gln强 化组和对照组患者 的 

体质量及 TSF在营养支持治疗前后几乎无变化且组 

间水平接近，但 Gln强化组的 AC及 AMC在治疗 l4 

d时明显增高。由于 TSF未变 ，AC及 AMC的改变 

主要缘于骨骼肌的变化 。Gln强化组这 2项指标的 

显著增高 ，提示使用 Gln 14 d已能初步扭转重型颅 

脑损伤后肌 肉蛋 白分解大于合 成的状况 ，抑制了机 

体瘦组织的丢失。瘦组织含量是反映机体分解代谢 

和免疫功能的重要指标 ，瘦组 织丢失将直接导致免 

疫力低下 ，感染发 生率增高。有学者甚 至提 出瘦组 

织是免疫系统的重要组成部分 ，对于重症患者 ，应将 

肌肉组织含量作为一项免疫指标予 以重点关注 。 

重型颅脑损伤后 由于交感．肾上腺轴调节受损， 

儿茶酚胺类 激 素大量 释放 ，使胰 岛 素分 泌相对 不 

足 。因此 ，高血糖成为重型颅脑损伤患者最常见 

的代谢紊乱表现 ，不仅可以加重脑缺血 ，也是应激后 

感染的重要 因素之一。有文献报道 ，颅脑损伤患者 

血糖升高的水平与颅脑损伤严重程度成正相关 。 

本研究中，Gln强化组和对 照组 患者行营养支持治 

疗后空腹血糖值呈下降趋势，且治疗 7 d时 Gln强化 

组明显低于对照组 。说明 Gln能较好控制重型颅脑 

损伤患者血糖水平 ，分析原因可能与 以下 因素有关 ： 
一 方面 ，Gln为胰腺细胞提供能源物质 ，对改善与维 

护胰腺细胞的正常分泌起到积极 的促进作用 ；另一 

方面，Gln可维护肠黏膜屏 障功能，减少 细菌、内毒 

素移位，减轻内毒素对免疫细胞的刺激，减少细胞因 

子和炎性介质的释放，进而降低机体应激程度 。 

给予危重患者包括 Gln在 内的肠 内营养支持 ， 

可缩短全身炎性反应综合征病程 ，降低 MODS的发 

生率 ，同时 也 缩 短 了 呼 吸 机 使 用 时 间 和住 院 时 

间 。但也有研究显示 ，这些参数的 比较结果并没 

有差别  ̈。对于重型颅脑损伤患者 ，GCS评分是评 

价预后的最重要因子 ，能反映病情严重程度 、预测预 

后⋯ 。本研究显示 ，Gin强化组患者 GCS评分治疗 

7 d时明显高于对照组 ，且住院时间短于对照组。可 

见 Gin对重型颅脑损伤患者的病情危重程度起到一 

定改善作用 ，但怎样应用才能达到最佳效果 ，还需要 

不断进行临床研究和实践。 

Gln的剂量是影响疗效的重要 因素之一。对一 

般创伤和手术患者而言 ，Gin需要量为 0．2～0．3 g· 

kg～ ·d～；随着损伤应激程度增加 ，Gln的剂量也需 
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相应增加 ，重症患者给予 0．4～0．5 g·kg～ ·d 才 

有效 。由于 Gin应用于重型颅脑损伤 的报道较 

少 ，Gln安全有效剂量 尚处在探索 阶段。本试验参 

考国内外相关动物实验 并结合患者的实际情况 

综合考虑 ，选择 0．5 g·kg～ ·d～。结果显示 ，Gln 

强化组患者生命体征及血、尿常规和肝肾功能指标 

用药前后无明显改变 ，不良反应较轻，无一例因不 良 

反应退出试验 。可见 Gin应用于重型颅脑损伤患者 

安全性较高。另外 Gln应用疗程是影响疗效的又一 

重要因素，不同疾病应用疗程各不相 同。一般手术 

患者使用 7 d左右即可，中度烧伤患者可使用 7～10 

d，重症患者最好 能连续使用 14～21 d” 。本研究 

中，Gln用至第 7天才出现明显效果 ，与笔者在动物 

实验中观察到的结果 吻合。因此，临床使用 Gln 

的时间应根据病情灵活掌握，重型颅脑损伤患者可 

持续使用 7～14 d。 

由于临床试验中患者的依从性和经济条件等 因 

素限制，本研究未检测患者的免疫指标 ，希望今后能 

补充这方面的工作 。 
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本刊可直接使用英文缩写的常用词汇 

读 者 ·作 者 ·编 者  

本刊对大家较熟悉的以下常用词汇 ，允许直接使用英文缩写 ，即在文 中首次 出现时可不标注中文 。 

脱细胞真皮基质(ADM) 

腺苷三磷酸 (ATP) 

碱性成纤维细胞生长因子(bFGF) 

集落形成单位 (CFU) 

每分钟放射性荧光闪烁计数值(cpm) 

细胞外基质(ECM) 

表皮生长因子(EGF) 

成纤维细胞(Fb) 

胎牛血清(FBS) 

血红蛋白(Hb) 

注 ：缩写按英文首字母排序 

白细胞介 素(IL) 

角质形成细胞 (KC) 

半数致死烧伤面积(LA50) 

内毒素／脂多糖 (LPS) 

丝裂原活化蛋 白激酶(MAPK) 

最低抑菌浓度(MIC) 

多器官功能障碍综合征 (MODS) 

多器官功能衰竭 (MOF) 

一

氧化氮(NO) 

一 氧化 氮合酶 (NOS) 

动脉血二 氧化碳分压 (PaCO ) 

动脉血氧分压 (PaO，) 

磷酸盐缓 冲液 (PBS) 

血小板计数 (PLT) 

红细胞计数(RBC) 

反转录一聚合酶链反应 (RT—PCR) 

超氧化物歧化酶(SOD) 

血氧饱和度(SO，) 

转化生长因子 (TGF) 

肿瘤坏死 因子 (TNF) 
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