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■背景资料
近百年来 ,  传统
观念一直认为
重症急性胰腺
炎(severe acu te 
pancreatitis, SAP)
患者实施肠内
营养 ( e n t e r a l 
nutrition, EN)必
须经空肠营养管
实施 ,  否则会刺
激胰腺分泌 ,  激
活胰酶进而加重
对胰腺的损害.  

Published online: 2017-08-28

Abstract
Current practice advocates the implementation 
of enteral nutrition at the early stage of 
severe acute pancreatitis (SAP). However, 
there is still controversy over the best way of 
enteral nutrition. The theory of “pancreatic 
enzyme activation leading to pancreatic 
digestion itself” has been considered the main 
mechanism of acute pancreatitis for a long 
time, but in recent years it faces a challenge. 
The results of a large number of clinical 
studies have demonstrated that there is no 
significant difference between nasogastric and 
nasojejunal feeding ways in implementing 
enteral nutrition in SAP patients. Both ways 
have their corresponding indications and 
contraindications, and sometimes even need 
to be used in combination. This article will 
discuss the evolution of the way of SAP 
nutritional support, the mechanism of SAP, 
the clinical comparison of different paths to 
implement enteral nutrition, the pros and cons 
of different paths of enteral nutrition, and 
other issues.
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■研发前沿
最新的相关基础
研究认为胰蛋白
酶并非直接导致
胰腺腺泡损伤 , 
这对“经胃营养
会刺激胰腺分泌, 
导致胰腺炎加
重”的观点提出
挑战 .  临床实践
中也有经胃营养
并不加重SAP病
情的证据 .  今后
需要更多的基础
及符合循证医学
要求的临床研究
进一步阐明SAP
是否必须经空肠
营养. 

摘要
当前提倡重症急性胰腺炎(severe acute pan-
creati t is, SAP)早期实施肠内营养(entera l 
nutrition, EN), 具体何种EN途径为最佳尚存
争议. “胰酶激活导致胰腺自身消化”的学
说长期被认为是急性胰腺炎发生的主要机
制, 但近年来也受到新的挑战. 大量临床研
究结果显示, SAP患者实施经胃还是经空肠
营养并无显著差别. 无论是经胃还是经空肠
营养都有其相应的适应证和禁忌证, 甚至于
需要两者联合应用. 本文将就SAP实施营养
支持治疗方式的演变、SAP发生机制研究的
进展、实施不同路径EN的临床比较及不同
路径EN的利弊等问题加以阐述.

© The Author(s) 2017. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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核心提要: 在关于重症急性胰腺炎(severe acute 
pancreatitis, SAP)的发病机制研究中, 长期以来
占据统治地位的“胰酶激活”为中心的学说日

益受到挑战, 并没有充分的证据证明SAP必须
经空肠营养.
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0  引言

随着对急性胰腺炎(acute pancreatitis, AP)临
床及基础研究的不断深入, 2012年国际胰腺

协会(International Association Of Pancreas, 
IAP)及美国胰腺协会(American Pancreatic 
Association, APA)合作制定了新的急性胰腺炎

处理指南[1]. 新指南建立在1992年的亚特兰大

共识和2002年IAP指南的基础之上, 对AP的分

类分级、诊断及治疗等做了规范. 此后国内

外多个AP治疗指南和共识也均是在此版本基

础上修订[2]. 在重症急性胰腺炎(severe acute 
pancreatitis, SAP)的营养问题上, 当前更趋向

于提倡早期肠内营养(enteral nutrition, EN)[3], 
但在具体营养途径的选择上却仍存争议.

1  SAP营养途径的演变

19世纪末, Chiari[4]最早提出了“胰酶激活导致

胰腺自身消化”的理论. 自那时起, 以胰蛋白

酶为中心的假说一直在胰腺炎的发生发展机

制中占据主导地位. 人们普遍认为经口/经胃的

EN会刺激胰腺分泌并进而加重胰腺炎症. 因
此最初学者们提出了饥饿疗法, 以此期望能使

胰腺得以休息. 然而, 过低的能量摄入带来的

营养不良及脏器功能损害等严重影响了SAP
的预后[5]. 肠外营养(parenteral nutrition, PN)被
认为是一个既避免刺激胰腺又可满足机体营

养需求的好途径. 但后来随着对肠道黏膜屏障

功能等认识的不断深入[6-8], 从20世纪90年代

起, EN开始被认为是更符合生理的营养途径

选择[9-12]; 在EN时机上, 如今更是提出了“早

期肠内营养”的概念[13-15]. 而由于胰管开口于

十二指肠降部乳头处, 临床普遍认为EN如果

经过十二指肠, 将会进一步刺激胰酶分泌并诱

导胆囊收缩素释放, 从而加重胰腺炎及其造成

的组织损伤. 而如果EN直接进入空肠则可以

很好解决上述问题[16]. 因此近20年来, SAP患者

血流动力学平稳后, 通过经鼻放置空肠营养管

或手术空肠造瘘行空肠营养, 似乎是SAP诸多

治疗过程中一个较少争议的环节.

2  临床研究对“经空肠营养”的质疑

但在SAP的临床治疗实践中经常会遇到一些

与上述理论相悖的问题. 例如在SAP发病之

初, 国内临床医生经常会经胃管予患者行中

药“大黄”煎水后注入, 以促进胃肠蠕动、

降低腹腔压力及减轻全身炎症反应[17,18]. 但每

日经胃管灌入大黄液总量少则几十毫升, 多
则上百毫升, 似乎并未因此导致患者病情恶

化. 又譬如个别成功置入空肠营养管患者, 某
个时间因剧烈咳嗽或呃逆、呕吐等致营养管

部分脱出, 患者或家属擅自将营养管重新沿

鼻孔送入后并未告知医生护士, 每日依旧给

予EN, 直至某天复查CT或胸片才发现营养管

在胃里, 而患者此前长时间的经胃营养也并

无出现异常等等. 还有一些SAP患者在经历了

早期容量复苏及脏器功能支持治疗后, 因经

济条件所限等原因放弃治疗回家或转往基层

小医院治疗, 并未行空肠营养甚至直接经口

进食也最终治愈. 诸如此类的现象促使我们

去反思并开展相关的临床研究, 以探究SAP经
空肠营养的合理性与必要性.

Eckerwall等[19]将55例SAP患者随机分为
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■相关报道
Talukdar等的研
究证实激活的胰
蛋白酶会使共
定位细胞器脆
弱易漏进而导
致Cathepsin B能
释放至细胞质
中 .  不同剂量的
Cathepsin B会导
致胰腺腺泡细胞
凋亡或坏死 .  这
一研究与既往认
为胰蛋白酶直接
导致胰腺腺泡损
伤的认知有着明
显不同. 

全胃PN(total parenteral nutrition, TPN)组和经

胃管鼻饲的EN组, 对所有患者实施入院24 h
后的早期营养. 通过10 d的观察比较, 2组患者

的炎症指标、胃肠道症状等均无明显差异; 而
TPN组高血糖发生率明显高于EN组; 尽管EN
组早期肺不张等肺部并发症高于TPN组, 但这

并不能用EN来解释. Eatock等[20]针对50例SAP
患者随机进行经胃或经空肠营养, 对比了2组
不同途径营养实施后APACHⅡ评分、C反应

蛋白、可视化疼痛评分及应用镇痛药等情况, 
均无统计学差异. 2014年N Engl J Med [21]发表

了1篇针对并发症高风险的AP患者经空肠营

养与按需经口进食的随机对照研究, 研究结果

显示无论是继发感染发生率还是死亡率, 两组

均无统计学差异. 69%经口按需喂养组患者能

够耐受经口进食而不需要额外补充营养. 与此

同时, 国内外学者也开展了一些相关的Meta
分析研究. Chang等[22]研究结果表明, 经胃营

养与经空肠营养相比, 在病死率、误吸发生

率、疼痛加重及满足能量需求等方面均无差

异. Lodewijkx等[23]也得出了类似结论. 不过这

些临床研究也存在循证方法的缺陷, 例如样本

量过少; 按照新的亚特兰大分类标准[21], 纳入

人群并非均为SAP患者等. 此外上述研究无法

遵循双盲原则, 纳入病例跨度年限较大, 因而

SAP诊断标准不统一等. 今后还需就此开展更

多的符合循证医学要求的临床研究以期有更

明确的结果.

3  针对AP发生的基础研究相关进展

与临床研究的不断深入相呼应, 从事基础研究

的学者也就胰腺炎的发生开展了大量卓有成

效的工作. 当前的研究热点及方向主要包括

以下方面[24]. (1)胰腺腺泡内的相关环节: 如酶

原激活、自噬现象、氧化应激和氧化还原反

应、线粒体功能下降及内质网应激等[25,26]; (2)
急性胰腺炎局部炎症反应: 核因子-κB通路激

活[27,28], 损伤相关分子模式及炎症小体等; (3)
免疫细胞和炎症相关细胞因子的作用导致的

系统性炎症反应[29,30]; (4)SAP中多器官功能障

碍综合征: 微循环的改变, 凝血功能障碍, 菌群

移位与继发感染等[15,31].
前人的试验[32,33]表明溶酶体与酶原的结合

共定位之后水解激活Cathepsin B, 激活状态的

Cathepsin B水解胰蛋白酶原得到胰蛋白酶. 而

传统观点中认为激活状态的胰蛋白酶在胰腺

腺泡细胞损伤中发挥关键的作用. 但Talukdar
等[34]的最新实验研究证实激活的胰蛋白酶主

要发挥使共定位细胞器脆弱易漏的作用, 因此

Cathepsin B能释放至细胞质中. Cathepsin B
则在A P中直接发挥诱导腺泡细胞死亡的作

用. 低剂量的Cathepsin B诱导线粒体内Bid的
激活和Cy tochrome C的释放, 导致内源性通

路介导的腺泡细胞凋亡. 大剂量Cathepsin B
的释放主要诱导细胞发生坏死. 这一研究与

既往认为胰蛋白酶直接导致胰腺腺泡损伤的

认知有着明显不同.
不同喂养途径的食物刺激是否一定会导

致胰腺外分泌增加, Kaushik等[35]针对健康志愿

者的研究显示, 经静脉营养和远端空肠营养不

增加胰腺分泌, 而经十二指肠喂养则导致胰腺

分泌显著增加. 刺激反应与胆囊收缩素增加有

关. 但针对AP的相关动物实验的研究结果却与

之不同. Niederau等[36]通过对不同严重程度的

胰腺炎小鼠模型的体内体外实验研究发现, 所
有类型的胰腺炎小鼠在胰腺炎发生之初, 对喂

食导致胆囊收缩素的刺激产生的外分泌功能

都是下降的, 胰腺坏死最严重的时候甚至这种

分泌功能消失.
由以上几方面的研究可见, SAP的发生发

展是一个在特定因素诱导下发生的多种机制

同时或先后起作用的复杂病理生理过程; 传
统的“胰蛋白酶原激活”仅系AP发生过程中

病理生理改变的一个环节, 且其导致胰腺腺泡

细胞损伤的作用机制尚在深入研究之中. 虽然

我们对这一过程尚缺乏全面、清晰、准确的

了解, 基础研究的快速进展和临床研究之间

存在脱节, 已有的基础研究成果也尚不能在

临床实践中立即得以验证, 但至少我们认识

到既往“食物经胃十二指肠摄入刺激胰腺分

泌从而会导致SAP加重”这一观点并非是无

懈可击的[37]. 也正因如此, 2016年美国危重病

协会(Society of Critical Care Medicine, SCCM)
和肠外肠内营养学会(American Society for 
Parenteral and Enteral Nutrition, ASPEN)联合

颁布的“危重患者营养支持治疗评估实施指

南”中也指出SAP患者既可经胃也可经空肠

营养[38]. 就现实情况而言, 与如何避免刺激胰

腺分泌等问题相比, 当下讨论如何保存或维持

消化道的功能更有意义.
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■创新盘点
本文通过对大量
临床及基础研究
的结果加以综
述 ,  并结合作者
的临床实践 ,  得
出“SAP并非必
须经空肠营养”
的结论 .  同时对
SAP经胃和经空
肠营养两种途径
各自的利弊加以
详尽分析. 

4  临床中不同途径实施肠内营养的利弊

若患者可以经口进食时, 少了胃管或空肠营养

管的放置不仅仅增加了患者的舒适度[39,40], 也
减少了留置导管可能给患者带来的“吸入性

肺炎”等并发症发生的可能. 但如果SAP患者

并发呼吸衰竭行气管插管等治疗将会限制患

者的经口进食, 且经口进自备食物时患者摄入

的热卡较难准确评估, 而部分患者往往不耐受

经口进食成品的EN制剂.
经胃管给营养避免了经口进食的上述弊

端, 且胃管较空肠营养管置入方便[41,42]. 但临床

中对SAP患者实施经胃管营养时, 部分患者会

出现腹痛的再发作. 有学者将其归因于经胃营

养刺激胰腺分泌导致. 一项多因素回归分析[43]

结果显示, 患者在喂养之前的Balathazar's CT
评分, 腹痛持续时间和血脂肪酶浓度是与腹痛

再发相关的独立影响因素. 任何治疗性的操作

程序都没有明显改变疼痛发作的频率. 进食后

疼痛再发作可能与大量食物进入消化道导致

的消化吸入不耐受有关. 提示临床医生经胃管

行鼻饲时应注意循序渐进、缓慢、匀速输入, 
并动态观察患者的临床症状随时调整. 还有学

者[44]的Meta分析结果显示经胃管实施营养会

增加肺部感染以及呼吸机相关性肺炎的发生

率, 并不增加患者的病死率及住重症监护病房

(intensive care unit, ICU)时间等. 但也有一些研

究[45,46]结果又显示出两者在肺部感染的发生率

上并无区别. 事实上导致危重患者发生吸入性

肺炎的影响因素众多, 如各种原因导致的意识

障碍, 咽反射功能受损, 肠梗阻等消化道疾病, 
甚至一些药物如硝酸酯类、抗胆碱药等等[47]. 
放置鼻胃管和空肠营养管一样都会导致患者

咽反射功能受损并进而增加吸入性肺炎的风

险[48], 但即使不放置鼻胃管或空肠营养管, 如
不能避免其他风险因素, 患者发生肺炎的可能

性同样很高. 如能做好抬高床头、口腔清洁、

避免胃潴留等, 经胃营养发生肺炎的风险则会

相应降低.
另一个限制SAP患者经胃管实施营养的

因素是延迟性胃排空(delayed gastric emptying, 
DGE). DGE大多是功能性的, 当前较一致的观

点认为由于AP的炎症应激反应导致迷走神经

功能障碍是发生胃轻瘫的病因[49], 并从而导致

DGE. 当然有一些DGE的发生是由于胃出口附

近的压迫, 例如AP的局部并发症: 胰腺假性囊肿

或胰周包裹性坏死. 个别情况下由于肠黏连或

大块胃内容物导致的幽门梗阻也会导致DGE[50]. 
DGE并非是SAP患者经胃营养的绝对禁忌证. 
2016年SCCM和ASPEN联合颁布的指南[38]中也

指出胃残留量(gastric residual volume, GRV)不作

为ICU患者EN的常规检测项目. 应当避免对于

GRV<500 mL, 而没有其他不耐受的体征的患者

停用EN; 我们需要做的是评估DGE患者实施EN
时反流误吸的风险, 同时应该积极主动地采取

减低反流误吸风险的措施. 当然对于存在AP的
局部并发症导致的胃出口附近压迫, 多数时候

是需要外科途径实施引流解除压迫后方能实施

经胃营养. 在解除压迫之前推荐使用幽门后途

径进行EN.
此外, 胆源性胰腺炎未去除病灶时, 经胃

实施营养可能会导致胆囊、胆管收缩, 出现排

石等堵塞胆总管下段进而诱发胰腺炎或胆管

炎, 因此应慎行经胃营养. 而当SAP患者后期

并发与主胰管相通的假性囊肿时, 经胃营养有

可能导致囊肿增大并出现相应的症状, 故也是

经胃营养的相对禁忌证.
经空肠营养同样存在因降低了患者咽反

射而发生误吸的风险, 此外空肠营养管相对较

细, 易发生管道堵塞、移位, 且价格较高. 虽然

近年来床旁盲放空肠营养管成功率已显著提

高, 但相对胃管而言仍较困难.
临床中SAP患者尚存在胃管和空肠营养

管需同时放置的情况. 如各种原因导致严重胃

潴留, 无法实施经胃营养且每天伴随大量的胃

和/或十二指肠液丢失. 此时需经胃管行胃肠减

压, 收集胃液与EN混合后自空肠营养管输入. 
等待胃排空功能恢复(必要时尚需外科或微创

引流等手段解除压迫), 然后逐步过渡到经胃

管或经口进食.

5  结论

已有的基础研究结论和临床实践都告诉我们

“SAP必须行空肠营养”缺乏足够的证据支

持. 对于轻型胰腺炎而言, 可以早期经口进食; 
中重度及SAP患者不存在严重的胃潴留等禁

忌证时也可尝试逐步进行经胃营养. 今后需要

开展更多的基础和临床研究来进一步明确. 当
下我们切不可因原地踏步的讨论“经胃和经

空肠营养孰是孰非”而延误了SAP患者的营

养支持治疗.
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■应用要点
本文对传统观念
“SAP必须经空
肠营养”提出质
疑, 为临床对SAP
患者尝试经口或
经胃管实施EN提
供理论参考.  
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