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　　【摘要】　目的　观察蕊福平作为重要的低甲氧基果胶在治疗重症患者使用肠内营养过程中引起腹泻的
临床疗效。方法　回顾性临床研究。通过电子病历数据库收集２０１７年０１月０１日至２０１９年０６月３０日在该
院ＥＩＣＵ、ＩＣＵ病房住院期间使用肠内营养出现腹泻的患者，除去感染性腹泻、未使用蒙脱石散或蕊福平治疗
的患者、及出现腹泻后由于病情较重未到观察终点自动放弃治疗的患者，共１７２例。根据患者的 ＡＰＡＣＨＥⅡ
评分把患者分为两组，ＡＰＡＣＨＥⅡ＜２０组、ＡＰＡＣＨＥⅡ≥２０组。各组内再分为蒙脱石散治疗组、蕊福平治疗
组、蒙脱石散＋蕊福平治疗组，记录改善比、改善天数、便秘比、肠内营养足量天数之间的差异进行统计分析，
分析蕊福平在重症患者肠内营养过程中腹泻的治疗效果。结果　蕊福平组、蒙脱石散 ＋蕊福平组与蒙脱石
散组相比较，腹泻症状改善明显，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；蕊福平组、蒙脱石散 ＋蕊福平组和蒙脱石组
相比较，改善天数、肠内营养足量天数均明显缩短，便秘比明显减少，差异均有统计学意义（Ｐ＜００５）；蕊福平
组与蒙脱石散＋蕊福平组比较，便秘比、肠内营养足量天数明显减少，差异有统计学意义（Ｐ＜００５），而改善
比、改善天数差异均无统计学意义（Ｐ＞００５）。蒙脱石散治疗无改善，改为蕊福平和蒙脱石散＋蕊福平治疗，
患者腹泻均改善明显，两组间改善天数无明显差异（Ｐ＞００５）；蒙脱石散＋蕊福平组和蕊福平组相比较，便秘
比、肠内营养足量天数均明显增加，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论　蕊福平对重症患者使用肠内营养
过程中引起的腹泻有一定的疗效，同时可以减少便秘发生率。
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　　肠内营养（ｅｎｔｅｒａｌｎｕｔｒｉｔｉｏｎ，ＥＮ）对重症患者尤
为重要，危重患者进行肠内营养治疗，可以降低感染

率、减少住院时间及降低病死率［１－２］。腹泻是喂养

不耐受最常见的临床表现之一，在重症患者肠内营

养支持治疗过程中，腹泻发生率可达 １４％ ～
３６％［３］。患者一旦出现腹泻，往往无法给予足量的

肠内营养。尤其对于重症患者，本身基础营养状况

较差，如腹泻得不到及时有效的治疗，患者可能会出

现严重的低蛋白血症、褥疮、皮肤溃烂、感染，严重者

可因脱水、电解质紊乱进而引起多脏器进一步损伤、

死亡。对于清醒的患者，本身对入住重症监护病房

就充满了排斥和恐惧，如出现严重的腹泻并得不到

及时有效的治疗，会给患者造成额外的的心理负担。

同时，也增加了护理人员对患者的护理难度，增加护

理工作量。如何及时有效的治疗该类患者的腹泻，

成为困扰重症监护病房医务人员的一大难题。针对

重症监护病房使用肠内营养引起腹泻，除减少肠内

营养使用量、反复更换肠内营养种类、使用止泻药物

及益生菌等治疗外，尚无明确有效的治疗方法。近

年来，蕊福平在临床使用逐渐增多，对其治疗效果也

有相关个案报道，但国内尚无系统完善的临床治疗

效果分析研究。本文旨在通过我院ＥＩＣＵ及 ＩＣＵ使
用蕊福平治疗过程中的临床资料回顾性分析研究，

观察蕊福平在治疗重症患者使用肠内营养过程中引

起腹泻的临床疗效，为重症监护病房因肠内营养引

起的腹泻提供更多有效的临床治疗思路。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集２０１７年０１月０１日至２０１９
年０６月３０日在我院ＥＩＣＵ、ＩＣＵ病房住院患者相关
资料，统计使用肠内营养过程中出现腹泻的患者。

纳入标准包括病历资料完善、既往无重大疾病史、腹

泻后使用蒙脱石散或蕊福平治疗的患者。排除标准

包括感染性腹泻、未使用蒙脱石散或蕊福平治疗，未

予肠内营养支持治疗，以及出现腹泻后由于病情较

重未到观察终点自动放弃治疗的患者。共计１７２位
患者，收集在院期间相关信息资料。其中男性８０例
（４６５１％），女性９２例（５３４９％），年龄３２～９４岁，
平均（７８３４±１１６９）岁；脑出血４０人（２３２６％），

ＣＯＰＤ及呼吸道感染３９例（２２６７％），脓毒症休克
２７例（１５７０％），多发伤２５人（１４５３％），心功能不
全１９例（１１０５％），重症胰腺炎７例（４０７％），肾
功能衰竭６例（３４９％），脑梗死５例（２９１％），中
毒 ４例 （２３２％）；留 置 鼻 肠 管 的 为 ９３例
（５４０７％），鼻胃管的为７９例（４５９３％）；进食瑞代
４１例（２３８４％），康全力３６例（２０９３％），瑞先 ２７
例（１５７０％），瑞能２７例（１５７０％），能全力 ２２例
（１２７８％），百普力１９例（１１０５％）。患者入院２４
ｈ，急性生理与慢性健康（ａｃｕｔｅｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙａｎｄｃｈｒｏｎｉｃ
ｈｅａｌｔｈｅｖａｌｕａｔｉｏｎⅡ，ＡＰＡＣＨＥⅡ）评分（２２４３±
７７３）分［４］。

１．２　研究方法　根据患者住院期间病例资料，明确
腹泻及感染性腹泻诊断。腹泻的定义为排便次数≥
３次／ｄ，大便量≥２００克／ｄ，大便性状呈糊状或水状
（参照布里斯托大便分类法第５～７类），同时满足
以上３个条件［５］。感染性腹泻指各种急性、慢性的

细菌、病毒、真菌、寄生虫感染引起肠道炎症所致的

腹泻，实验室诊断依据粪便常规检查白细胞阳

性［６］。患者一旦出现腹泻症状，均已停用莫沙比利

和其他促进胃肠动力及可能引起腹泻的药物。依据

ＡＰＡＣＨＥⅡ评分数值，根据病情严重程度对患者进
行分组，ＡＰＡＣＨＥⅡ评分 ＜２０分的患者为第一组，
ＡＰＡＣＨＥⅡ评分≥２０为第一组［７］。首先记录不同

疾病严重程度的不同治疗组患者基本资料，包括抗

生素暴露比例、昏迷比例、机械通气比例及ＡＰＡＣＨＥ
Ⅱ评分、年龄，分析各组之间治疗前基础状况有无差
异。然后再分别收集各组资料，项目包括：腹泻出现

的日期，腹泻后给予蒙脱石散３ｇ鼻饲３次／日治疗
的例数，给予蕊福平治疗的例数（蕊福平给药方法

为鼻饲肠内营养２５０ｍＬ后，温开水冲管，通过鼻肠
管或鼻胃管挤入蕊福平半袋，温水冲管后再接肠内

营养，５００ｍＬ肠内营养，配比一袋蕊福平），同时给
予蒙脱石散＋蕊福平治疗的例数及日期。蒙脱石散
治疗３～４ｄ无效（指大便次数仍≥３次／ｄ，大便量
≥２００ｇ／ｄ，大便性状呈糊状或水状），改为蒙脱石散
加用蕊福平例数、停用蒙脱石散改为单用蕊福平的

例数。计算各组患者腹泻改善比（腹泻好转指治疗

后大便成形，大便次数＜３次／ｄ）、腹泻好转天数、发
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生便秘例数（便秘指排便费力，硬便，有便意但不能

排出，排便次数减少或排便不尽感，每周排便少于３
次，大便重量小于３５ｇ／ｄ，大于２５％的时间有排便
费力，全肠道或结肠传输时间延长［８］），肠内营养足

量天数（３０ｋｃａｌ／ｋｇ／ｄ）。对上述数据进行统计分
析，观察蕊福平作为重要的低甲氧基果胶在治疗不

同疾病严重程度的重症患者使用肠内营养过程中引

起腹泻的临床疗效。

１．３　统计学分析　应用 ＳＰＳＳ１７０统计软件进行
统计学处理，数据以 珋ｘ±ｓ表示，单因素多水平比较
采用 ＯｎｅＷａｙＡＮＯＶＡ（单因素方差分析），两样本
均数问比较采用Ｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｔｔｅｓｔ，率的比较采用２

检验。结果以Ｐ＜００５认为有统计学意义。

２　结果

２．１　各治疗组患者的基本资料比较　如表１所示，
１７２位患者根据 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分进行分组，小于２０
分的为９９位，大于等于２０分的为７３位。统计结果
显示，蒙脱石散治疗组、蕊福平治疗组、蒙脱石散 ＋
蕊福平治疗组各组间抗生素暴露比例、昏迷比例、机

械通气比例、ＡＰＡＣＨＥⅡ评分、年龄之间均无明显差
异，说明各组患者基础条件、病情严重程度无明显差

异。同时，ＡＰＡＣＨＥⅡ≥２０与 ＡＰＡＣＨＥⅡ ＜２０两组
之间进行比较，昏迷比例、机械通气比例、ＡＰＡＣＨＥ
Ⅱ评分、年龄明显增加，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５），说明两组患者之间基础状况及疾病严重程
度有明显差异。

表１　各组患者基本资料分析表 珋ｘ±ｓ

分级 组别 例数 抗生素 昏迷 机械通气 ＡＰＡＣＨＥⅡ 年龄（岁）

ＡＰＡＣＨＥⅡ＜２０ 蒙脱石散 ３９ ３８／３９ １１／３９ １６／３９ １５．９１±４．１７ ７１．２２±１２．６７

蕊福平 ３３ ３３／３３ １１／３３ １４／３３ １６．１５±４．０１ ７１．４３±１１．９８

蒙脱石散＋蕊福平 ２７ ２６／２７ ８／２７ １３／２７ １５．８８±４．４４ ７０．５１±１３．５５

ＡＰＡＣＨＥⅡ≥２０ 蒙脱石散 ３０ ３０／３０ １６／３０ ２７／３０ ２４．９９±３．１８ ８０．６６±１０．２４

蕊福平 ２２ ２２／２２ １２／２２△ ２０／２２△ ２５．８２±３．８２△ ８２．２３±９．９７△

蒙脱石散＋蕊福平 ２１ ２１／２１ １１／２１▲ ２０／２１▲ ２５．１７±３．４７▲ ８０．４１±１１．０２▲

　与ＡＰＡＣＨＥⅡ＜２０蒙脱石散组比较Ｐ＜００５；△与ＡＰＡＣＨＥⅡ＜２０蕊福平组比较Ｐ＜００５；▲与ＡＰＡＣＨＥⅡ＜２０蒙脱石散＋蕊福平组比

较Ｐ＜００５

２．２　各治疗组治疗效果比较　如表２所示，在 Ａ
ＰＡＣＨＥⅡ ＜２０组９９位患者中，直接给予蒙脱石散
治疗的为３９位，给予蕊福平治疗的为３３位，同时使
用蒙脱石散＋蕊福平治疗的为２７位，３组之间进行
比较分析。蕊福平组、蒙脱石散 ＋蕊福平组与蒙脱
石散组相比较，改善比明显增加，差异均有统计学意

义（Ｐ＜００５），而改善天数、便秘比、肠内营养足量
天数均明显减少，差异均有统计学意义（Ｐ＜００５）；
蕊福平组与蒙脱石散 ＋蕊福平组比较，虽然腹泻改
善比及好转天数之间无明显差异，但便秘比明显减

少，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；蕊福平组与蒙脱

石散＋蕊福平组比较，肠内营养足量天数明显减少，
差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。蒙脱石散＋蕊福平
组和单用蕊福平组相比较，改善比、改善天数差异均

无统计学意义（Ｐ＞００５）。在 ＡＰＡＣＨＥⅡ≥２０组
７３位患者中，直接给予蒙脱石散治疗的为３０位，给
予蕊福平治疗的为２２位，同时使用蒙脱石散＋蕊福
平治疗的为２１位，３组之间进行比较分析，结果与
ＡＰＡＣＨＥⅡ＜２０组保持一致。ＡＰＡＣＨＥⅡ≥２０组与
ＡＰＡＣＨＥⅡ＜２０组进行比较，改善天数、便秘比、肠
内营养足量天数均有所增加。

表２　腹泻发生后，不同治疗方案对不同病情严重程度患者的腹泻改善比、改善天数、便秘发生比、肠内营养足量天数（珋ｘ±ｓ）分析表

分级 组别　　　 例数 改善比 改善天数（ｄ） 便秘比 肠内足量天数（ｄ）

ＡＰＡＣＨＥⅡ＜２０ 蒙脱石散 ３９ ９／３９ ３．９１±０．２２ ７／３９ ７．２２±１．６７

蕊福平 ３３ ３０／３３ １．７９±０．１８ １／３３ ３．０１±０．７７

蒙脱石散＋蕊福平 ２７ ２７／２７ １．３４±０．１１ ２／３７△ ４．２４±０．８１△

ＡＰＡＣＨＥⅡ≥２０ 蒙脱石散 ３０ ４／３３ ４．７７±１．３８ ４／３３ ８．７１±２．０３

蕊福平 ２２ １９／２２ ２．５１±０．９７ ０／２２ ３．６７±１．４２

蒙脱石散＋蕊福平 ２１ ２０／２１ ２．０４±０．９９ １／２１△ ４．７８±１．６３△

　与蒙脱石散组比较Ｐ＜００５；△与蕊福平组比较Ｐ＜００５

２．３　蒙脱石散组治疗无效后更改治疗方案各组治
疗效果比较　如表３所示，ＡＰＡＣＨＥⅡ ＜２０蒙脱石

散治疗组，治疗３～４天腹泻无明显改善的为３０位，
其中停用蒙脱石散，改为蕊福平治疗的为１３位，继
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续使用蒙脱石的基础上，加用蕊福平的为１７位。蕊
福平组、蒙脱石散＋蕊福平组所有患者腹泻均改善，
改善率为１００％；蒙脱石散 ＋蕊福平组和蕊福平组
相比较，便秘比、肠内营养足量天数均明显增加，差

异有统计学意义（Ｐ＜００５）。ＡＰＡＣＨＥⅡ≥２０蒙脱
石散治疗组，治疗３－４天腹泻无明显改善的为２６
位，其中停用蒙脱石散，改为蕊福平治疗的为１２位，

继续使用蒙脱石的基础上，加用蕊福平的为１４位，
由于患者病情较重，患者死亡腹泻仍未改善的蕊福

平组２位，蒙脱石散＋蕊福平组１位，蒙脱石散＋蕊
福平组和蕊福平组相比较，便秘比、肠内营养足量天

数均明显增加，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。Ａ
ＰＡＣＨＥⅡ≥２０组与 ＡＰＡＣＨＥⅡ ＜２０组进行比较，
改善天数、便秘比、肠内营养足量天数均有所增加。

表３　腹泻后，单用蒙脱石治疗３～４天无效，更改不同治疗方案后，腹泻改善比、改善天数、便秘发生比、肠内营养足量天数（珋ｘ±ｓ）分析表

分级 组别　　　 例数 改善比 改善天数（ｄ） 便秘比 肠内足量天数（ｄ）

ＡＰＡＣＨＥⅡ＜２０ 蕊福平 １３ １３／１３ ２．２４±０．９６ １／１３ ８．２７±２．４３

蒙脱石散＋蕊福平 １７ １７／１７ １．９９±０．７７ ４／１７ ９．１４±２．３３

ＡＰＡＣＨＥⅡ≥２０ 蕊福平 １２ １０／１２ ２．８９±１．１２ ２／１２ ９．８２±２．７７

蒙脱石散＋蕊福平 １４ １３／１４ ２．７４±１．０３ ６／１４ １０．６５±２．３２

　与蕊福平组比较Ｐ＜００５

３　讨论

本文观察的腹泻患者，基础疾病及脏器损伤均

较为严重，入院时 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分达（２２４３±
７７３）分，对此类患者，营养支持尤为重要，而肠内
营养耐受情况，也决定了患者的预后、住院时间及治

疗费用。在治疗过程中，腹泻是较为严重的一类并

发症，腹泻会导致ＥＮ中断、热量和蛋白质的摄入量
减少、继发水电解质平衡紊乱，增加患者病死率和重

症监护病房住院费用，同时会增加护理的工作

量［９］。短时间内解决患者的腹泻问题，就变得非常

重要。蒙脱石是含有双八面体的蒙脱石微粉，具有

层状结构及非均匀性电荷分布，对消化道黏膜有着

很轻的覆盖能力，并通过与黏液糖蛋白相结合，修

复、提高黏膜屏障对于攻击因子的防御能力［１０］。蒙

脱石散作为临床常用止泻药物，在重症监护病房腹

泻患者中使用也较为广泛。通过研究结果可以看

到，无论是 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分 ＜２０或 ＡＰＡＣＨＥⅡ≥
２０，单用蒙脱石散治疗，会有一部分患者病情好转，
但联合蕊福平治疗后，腹泻好转比例明显升高。但

同时结果显示，长时间使用该药物，便秘发生率增

加，营养足量时间明显延长，而蕊福平联合使用时，

不但增加止泻效果，同时减少了便秘发生率。

蕊福平的使用，在国内报道较少。蕊福平作为

重要的低甲氧基果胶，每１００ｍＬ即１００ｍｇ里的成
分为能量６ｋｃａｌ、蛋白质０ｇ、脂肪０ｇ、碳水化合物
０５ｇ、低聚糖０ｇ、膳食纤维１５ｇ、水分９７５５ｇ、渗
透压几乎为０Ｏｓｍ／Ｌ、粘度９００ｍＰａ·ｓ。蕊福平是
临床可以广泛使用的粘度调整食品，由于是液状，因

此可以容易地经鼻从胃管或肠管给予，可以给予各

种种类的营养剂。蕊福平配合肠内营养使用，可以

使肠内营养半固体化，而使用半固体形状流食通过

使胃壁伸展的适应性松弛及延长营养剂胃肠道内滞

留时间来减轻诸如腹泻、呕吐等消化器官并发

症［１１］。本研究结果显示，无论对于 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分
＜２０或ＡＰＡＣＨＥⅡ≥２０患者，肠内营养过程中出现
腹泻，给予蕊福平治疗均有良好的效果，同时单用蕊

福平治疗与使用蕊福平联合蒙脱石散治疗，效果无

明显差异，这与“无肠道感染、无肠道吸收不良的患

者，通过采用半固体化营养剂，在３天之内即可改善
腹泻”的报道［１２］相吻合。已经半固体化的营养剂只

能通过粗短的导管经过胃造瘘实施，与之相比，液状

的粘度调整食品蕊福平则可以通过鼻胃管或鼻肠管

膳食的方法实施，这就是使肠内营养半固体疗法。

有研究表明，水溶性膳食纤维可以促进内源性

益生菌的生长，进而抑制病原菌的生长，通过调节肠

道菌群结构维护肠道微生态［１３］。Ｏｌａｎｏ－Ｍａｒｔｉｎ等
在２００２年已经明确，果胶在体外可以刺激双歧杆菌
和乳酸杆菌等菌株的生长。蕊福平作为重要的低甲

氧基果胶，在治疗肠内营养过程中引起的腹泻，也可

能和其调节肠道菌群作用有一定的相关性，其作用

程度及机理有待于进一步研究。

在影响大便的形状原因中，除了半固体化以外

的因素，还有膳食纤维、脂肪成分、渗透压力。蕊福

平每１００ｇ含有膳食纤维为１５ｇ，不含有脂肪，同
时渗透压几乎为零。随着膳食纤维摄入量的增多，

经过胃肠的时间会缩短，粪便的量会增加，能够起到

改善便秘的效果，目前普遍认为低纤维饮食可增加

便秘发生率，而增加膳食纤维的摄入可预防和治疗

便秘［１４］。在本研究中，无论对于 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分 ＜
２０或ＡＰＡＣＨＥⅡ≥２０患者，使用蕊福平组和其他组
相比较，便秘发生率明显减少，同时，对于使用蒙脱

石散患者，给与联合使用蕊福平，同样较单用蒙脱石
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散便秘发生率明显降低。

蕊福平对重症患者使用肠内营养过程中引起的

腹泻有一定的疗效，同时其具有双向调节作用，可以

减少便秘的发生。
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