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肠内联合肠外营养与肠内营养支持治疗COPD机械通气患者
疗效比较的Meta 分析
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摘要院目的 比较肠内联合肠外营养与肠内营养对 COPD机械通气患者的疗效袁以期为 COPD机械通气患者的临床治疗提供循

证医学证据遥 方法 利用计算机检索中国知网数据库渊CNKI冤尧万方数据库尧维普中文科技期刊全文数据库渊VIP冤尧中国生物医学

文献数据库渊CBM冤尧PubMed尧EMbase尧Web of Science尧Cochrane Library袁收集肠内联合肠外营养与肠内营养治疗 COPD机械通

气患者疗效比较的相关文献袁提取数据袁最后利用RevMan 5.3软件对所提取文献的数据进行统计学分析遥 结果 Meta分析的结

果显示袁 试验组在提高血清白蛋白浓度 [ =3.14袁95% =渊1.50袁4.77冤袁 =3.76袁 约0.05]尧 撤机成功率 [ =2.12袁95% =

渊1.41袁3.21冤袁 =3.58袁 约0.05]袁降低 VAP发生率[ =0.29袁95% =渊0.16袁0.54冤袁 =3.93袁 约0.0001]尧28 d 死亡率[ =0.27袁95%

=渊0.13袁0.54冤袁 =3.72袁 约0.0001]方面优于对照组曰在提升免疫球蛋白 G浓度[ =0.79袁95% =渊-0.50袁2.09冤袁 =1.20袁 跃0.05]

方面与对照组比较袁差异无统计学意义遥 结论 COPD机械通气患者肠内联合肠外营养的营养支持治疗在提高血清白蛋白尧撤机

成功率尧降低 28 d死亡率和 VAP发生率方面优于肠内营养袁且疗效更为显著遥 二者在提高 IgG浓度方面的治疗效果相似遥
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Meta-analysis of the Efficacy of Enteral Combined Parenteral Nutrition and Enteral Nutrition Support

in the Treatment of COPD Patients with Mechanical Ventilation
LIU Ying,YANG Zhi-gao,LI Hui-qiong,YAO Meng-xue,TAN Wan-qing,ZHAO You-fang

(Department of Geriatrics,Sinopharm Gezhouba Central Hospital,Yichang 443000,Hubei,China)

Abstract：Objective To compare the efficacy of enteral combined with parenteral nutrition and enteral nutrition in patients with COPD mechanical

ventilation, in order to provide evidence-based medical evidence for the clinical treatment of patients with COPD mechanical ventilation.Methods

China knowledge net database (CNKI), Wanfang database, VIP Chinese sci-tech periodical full-text database (VIP), Chinese biomedical literature

database (CBM)，PubMed，Embase，Web of Science and Cochrane Library were searched to collect the related literatures about the efficacy of

enteral combined parenteral nutrition and enteral nutrition in the treatment of COPD patients with mechanical ventilation, and the data were extracted.

Finally, the data of the extracted literature were statistically analyzed by Revman 5.3 software.Results The results of Meta-analysis showed that the

experimental group was superior to the control group in improving serum albumin concentration [ =3.14,95% =(1.50,4.77), =3.76, <0.05],

weaning success rate [ =2.12,95% =(1.41,3.21), =3.58, <0.05], reducing the incidence of VAP [ =0.29,95% =(0.16,0.54), =3.93, <0.0001]

and 28 d mortality [ =0.27,95% =(0.13,0.54), =3.72, <0.0001]. There was no significant difference between the experimental group and the

control group in increasing the concentration of immunoglobulin G [ =0.79,95% =(-0.50,2.09), =1.20, >0.05].Conclusion The nutritional

support therapy of enteral combined with parenteral nutrition in COPD patients with mechanical ventilation is superior to enteral nutrition in

improving serum albumin, weaning success rate, reducing 28 d mortality and VAP incidence, and the curative effect is more obvious. Both have

similar therapeutic effects in increasing IgG concentration.
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慢性阻塞性肺疾病（chronic obstructive pul原

monary disease，COPD）是一种长期不可逆的慢性消

耗性疾病，其发病率和死亡率较高，且会严重影响患

者的运动能力和生活质量，目前已成为第 4大死因，

影响着全球近 4亿人的生活质量[1]。COPD患者的病

情往往呈不可逆进行性发展，伴有长期的低氧血症

和高碳酸血症；其发生呼吸衰竭时需通过机械通气

来辅助呼吸，而机械通气将增大患者能量的消耗，因

此极易发生营养风险[2]。营养不良会影响 COPD机械

通气患者的预后，且与患者的病死率呈正相关[1，3]。

合理的营养支持治疗能够有效地改善 COPD机械通

气患者的预后和疗效，降低死亡率[4]。近年来，随着

营养学不断地发展，大量的研究报道了肠内营养

（EN）与肠内联合肠外营养（PN）支持治疗 COPD机

械通气患者的效果，结果显示联合治疗可更显著地

提高患者的营养状态、肺功能、免疫球蛋白、撤机成

功率等，也可明显减少炎性反应、呼吸机相关性肺炎

（ventilator associated pneumonia，VAP）发生率、28 d

死亡率、机械通气时间等。但仍有小部分研究认为与

联合营养相比，在机体胃肠道功能大部分正常时，给

予肠内营养支持治疗 COPD机械通气患者，可更好

地促进免疫球蛋白、补体蛋白、血红蛋白、血清白蛋

白、血清前白蛋白等蛋白质的合成，对降低 VAP发
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生率和缩短机械通气时间方面的效果更佳，费用更

少，更符合生理状态，应首选肠内营养支持治疗

COPD机械通气的患者。虽然多数研究认为联合营

养对 COPD机械通气患者疗效更优，但其样本量较

小，质量不高，从而降低了结论的可靠性。为此，本

研究旨在通过 Meta分析方法对 COPD机械通气患

者的临床对照试验进行整合分析，探究营养支持的

最佳途径，以期为临床治疗提供循证医学证据，现报

道如下。

1资料与方法

1.1一般资料 利用计算机系统地检索中国知网数

据库（CNKI）、万方数据库、维普中文科技期刊全文

数据库（VIP）、中国生物医学文献数据库（CBM）、

PubMed、EMbase、Web of Science、Cochrane Library，

收集肠内联合肠外营养与肠内营养治疗 COPD机械

通气患者疗效比较的相关文献。检索时间为建库至

2019年 12月 7日。（本 Meta分析已在 PROSPERO

网站注册，注册码为 CRD42020163852）。

1.2文献检索策略 检索语言主要为中文和英文，根

据数据库不同的特点，以中文“肠内营养”“肠外营

养”“机械通气”“慢性阻塞性肺疾病”；英文“Pul原

monary Disease，Chronic Obstructive”“Respiration，

Artificial”“Enteral Nutrition”“Parenteral Nutrition”为

主题词进行全面检索，采取主题词结合自由词的形

式检索。

1.3纳入及排除标准 纳入标准：淤文献研究类型：

国内外的肠内联合肠外营养与肠内营养治疗 COPD

机械通气患者疗效对比的临床对照试验（controlled

clinical trials，CCT）；于研究对象：明确诊断为 COPD

且进行机械通气的患者；盂干预措施：试验组研究对

象给予常规治疗加肠内营养联合肠外营养支持治

疗，肠内营养经口服或导管给予和肠外营养中心静

脉或周围静脉导管置管；对照组给予肠内营养支持

治疗；榆两组研究对象的人口统计和临床资料无明

显统计学差异，具有可比性；虞结局指标中至少含有

1个所需结果指标。排除标准：淤研究对象：不符合

纳入标准，且无恶性肿瘤、严重循环系统和肝肾功能

障碍及肠内和肠外营养禁忌证（如：消化道出血、肠

梗阻、肠穿孔等）的患者；于研究类型：非临床对照试

验；盂病例报告、会议、综述、系统评价、动物实验研

究等；榆不同数据库检索出来的重复文献和重复发

表的文献；虞提取的数据完全不能用于 Meta分析的

文献。

1.4文献筛选和提取

1.4.1文献筛选 由 2位研究者独立地根据制定的纳

入和排除标准筛选文献。主要通过阅读题目、摘要、

全文，剔除不相关的研究，选择所需文献，再确定是

否纳入。若 2位研究员对筛选文章存在争议，由第 3

位研究员裁定解决。在整个筛选过程中，大部分的文

献两名研究员意见一致，少部分文献则通过再次审

核后进行讨论，最终意见达成一致，筛选流程见图 1。

1.4.2文献资料提取 根据本研究提前设计好的信息

提取表来提取所需的相关资料：淤一般资料：文献第

一作者的姓名、发表文献的时间等基本情况；于研究

特征：研究对象年龄、性别、病例数、干预措施、干预

措施开始时间及研究类型等；盂研究的结局指标：

“血清白蛋白浓度”“IgG浓度”“撤机成功率”“VAP

发生率”“28 d死亡率”。

1.5文献质量评价 本研究采取 Jadad量表来进行文

献质量评价，评分标准：记分为 1~5分（1~2分为低

质量，3~5 分为高质量）。淤随机化方法：恰当（2

分），不清楚（1 分），不恰当（0 分）；于盲法：恰当（2

分），不详（1分），非盲法（0分）；盂失访与退出：具体

描述了撤除与退出的数量和理由（1分）；未报告撤

除或退出的数目或理由（0分）。

1.6 统计学方法 采用 RevMan5.3 软件对所提取的

数据进行统计学分析。数据资料为二分类资料选用

比值比（odds ratio，OR）和 95%置信区间（confidence

interval，CI）；连续变量资料则采用平均差（mean

difference，MD）及 95% 。其中 检验的标准定为

0.05，约0.05时差异有统计学意义。异质性检验：使

用 检验和 统计量来评估各个研究之间的异质

性。 跃0.10，约50%代表研究组间的差异不明显，异

质性小，应用固定效应模型来进行分析；臆0.10，

逸50%代表研究组间的差异明显，异质性大，应选

用随机效应模型来进行分析。采用敏感性分析查找

异质性来源，选用漏斗图对发表偏倚进行测评。

图 1 文献筛选流程图
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2结果

2.1纳入文献的基本特征及质量评价 纳入文献 14

篇[5-19]，提取其一般特征，包括第一作者姓名、研究对

象年龄、例数、干预措施、干预措施开始时间、研究类

型、结局指标等。研究者对其中 4篇文献[5，9，13，19]的部

分结局指标数据存在疑惑，用邮箱联系作者，未果，

遂未将疑惑的结局指标纳入本研究中。纳入研究中

试验组共有 443例，年龄 43~86 岁，干预措施均为

联合营养（EN垣PN），且在 14 篇文献中试验组干预

措施开始时间属于早期（机械通气 24~48 h内开始

实施营养支持）的占有 10篇；对照组共有 404例，年

龄 41~86 岁，干预措施均为肠内营养，其中早期进

行肠内营养的有 7篇文献。在 14篇文献中有 12篇

是随机对照试验（randomized controlled trial，RCT），

2篇为 CCT，见表 1。纳入文献质量采用 Jadad量表

进行评估，结果显示在纳入的 14篇文献中，只有 5

篇为高质量，其他均为低质量，见表 2。

2.2 Meta分析结果

2.2.1两组血清白蛋白浓度比较 纳入文献中有 11

篇研究[5，7-15，19]将血清白蛋白浓度作为结局指标。各

研究之间具有高度异质性（异质性检验：=93%，约

0.00001），从而采用随机效应模型合并进行系统评

价。Meta分析显示试验组治疗后的血清白蛋白浓度

高于对照组，差异有统计学意义[ =3.14，95% =

（1.50，4.77），=3.76，=0.0002]，见图 2；漏斗图基本

对称，提示无明显偏倚，见图 3。
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张 黔 2011[5]

骆 勇 2012[6]
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T

11/8

8/5

17/14

14/8

26/14

13/8

29/16

52/35

C

17/6

11/4

19/12

9/5

25/15

13/11

25/20

40/23

T

62.8依3.45

65.8依4.45

43~80（61.1依8.2）

48~81（66依8）

52~68（60.05依8.17）

62.53依9.28

65.3依2.6

62.7依5.8

C

65.2依4.06

67.2依5.06

41~78（61.7依7.3）

42~82（64依10）

53~65（59.05依6.52）

61.50依12.83

66.5依2.6

61.8依5.1

T

EN+PN

EN+PN

EN+PN

EN+PN

EN+PN

EN+PN

EN+PN

EN+PN

EN+PN

EN+PN

EN+PN

EN+PN

EN+PN
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C

EN
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EN
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EN

EN

EN
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33/23

未知

32/20

51/31

未知

未知

65.4依13.6

未知

66依6.0

55~86（64.3）

未知

55~86（71.3）

性别（M/F） 年龄（岁） 干预措施

表 1 纳入 14个文献研究的基本特性

研究类型

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

CCT

CCT

T

早期

早期

早期

C

未知

机械通气 24~48 h后

未知

结局指标

血清白蛋白浓度、撤机成功率

撤机成功率、VAP发生率、28 d死亡率

血清白蛋白浓度、撤机成功率

血清白蛋白浓度、撤机成功率

血清白蛋白浓度

血清白蛋白浓度、撤机成功率

血清白蛋白浓度、撤机成功率

血清白蛋白浓度

血清白蛋白浓度

血清白蛋白浓度、IgG浓度、28 d死亡率

血清白蛋白浓度、VAP发生率、28 d死亡率

IgG浓度

撤机成功率、VAP发生率、28 d死亡率

血清白蛋白浓度、撤机成功率

纳入研究

张 黔 2011[5]

骆 勇 2012[6]

王 辉 2015[7]

黄海燕 2010[8]

何 涛 2014[9]

田雪涛 2012[10]

苗丽君 2005[11]

李 荣 2018[12]

邓惠英 2014[13]

邵雪波 2019[14]

赵 辉 2019[15]

毕俏杰 2009[16]

李月红 2017[17]

李 哲 2005[19]

干预措施开始时间

机械通气 24 h后

早期

早期

早期

早期

未知

早期

早期

未知

未知

未知

注：M/F=男/女；T=试验组，C=对照组；早期：机械通气 24~48 h内
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2.2.2 两组 IgG 浓度的比较 纳入文献中有 2 篇文

献[14，16]将 IgG浓度作为结局指标。各研究组之间无

明显异质性（异质性检验: =0，=0.34），选用固定效

应模型合并进行统计学分析。Meta分析的结果表明

试验组治疗后 IgG的浓度高于对照组，但差异无统

计学意义 [ =0.79，95% =（-0.50，2.09），=1.20，

=0.23]，说明两种营养支持治疗方式对 COPD机械

通气患者 IgG浓度的提高效果相似，见图 4。

2.2.3两组撤机成功率的比较 有 8篇文献[5-8，10，11，17，19]

将撤机成功率作为结局指标。各研究组之间无明显

异质性（异质性检验: =0，=0.48），采用固定效应模

型合并进行统计学分析。Meta分析结果显示试验组

图 2 血清白蛋浓度的森林图

图 3 血清白蛋白浓的漏斗图
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提及随机

未描述

未描述

纳入研究

张 黔 2011[5]

骆 勇 2012[6]

王 辉 2015[7]

黄海燕 2010[8]

何 涛 2014[9]

田雪涛 2012[10]

苗丽君 2005[11]

李 荣 2018[12]

邓惠英 2014[13]

邵雪波 2019[14]

赵 辉 2019[15]

毕俏杰 2009[16]

李月红 2017[17]

李 哲 2005[19]

盲法设计

未描述

未描述

未描述

未描述

未描述

未描述

无

未描述

未描述

未描述

未描述

未描述

未描述

未描述

退出与失访

无

无

无

无

无

未描述

无

无

无

无

无

未描述

无

无

记分（分）

3

3

2

2

2

1

2

3

2

3

3

1

1

1

表 2 纳入文献质量评价
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患者的撤机成功率大于对照组患者的撤机成功率，

差异有统计学意义 [ =2.12，95% =（1.41，3.21），

=3.58，=0.0003]，见图 5；漏斗图基本对称，无明显

偏倚，见图 6。

2.2.4 两组 VAP 发生率比较 有 4 篇文献 [6，15，17，20]

将VAP发生率作为结局指标。各研究组之间存在中

度异质性（异质性检验：=64%，=0.04），选用随机

效应模型合并进行统计学分析。Meta分析结果显示

试验组患者的 VAP发生率小于对照组患者的 VAP

发生率，差异无统计学意义 [ =0.46，95% =

（0.16，1.29），=1.48，=0.14]。对这 4篇文献逐一剔

除，进行敏感性分析，当剔除翟哲 2012这篇研究后，

各研究组之间无明显异质性（ =0，=0.81），此时的

Meta分析结果表明试验组患者的 VAP发生率小于

对照组患者的 VAP发生率，且差异有统计学意义

[ =0.29，95% =（0.16，0.54）， =3.93， 约0.0001]，

仔细阅读后发现翟哲 2012这篇研究样本量较小（30

例/组），且数据异常，因此剔除，见图 7。漏斗图基本

对称，无明显偏倚，见图 8。

2.2.5 两组 28 d 死亡率的比较 有 4 篇研究 [6，14，15，17]

将 28 d死亡率作为结局指标。各研究组之间无明显

异质性（异质性检验：=0，=0.54），选用固定效应模

型合并进行统计学分析。Meta分析结果表明试验组

患者的 28 d 死亡率小于对照组患者的 28 d 死亡

率，差异有统计学意义 [ =0.27，95% =

（0.13，0.54），=3.72，约0.0001]，见图 9；漏斗图基本

对称，无明显偏倚，见图 10。

图 4 IgG浓度的森林图

图 5 撤机成功率的森林图

图 6 撤机成功率的漏斗图
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3讨论

本研究检索了 8个数据库从建库至 2019年 12月

7日公开发表的关于肠内联合肠外营养与肠内营养

治疗 COPD 机械通气患者疗效比较的临床对照研

究，最终纳入 14篇文献。纳入文献的试验组均采用

肠内联合肠外营养支持治疗，对照组均采用肠内营

养支持治疗，提取数据后进行统计学分析，主要比较

联合营养与肠内营养支持治疗 COPD机械通气患者

后的血清白蛋白浓度、IgG浓度、撤机成功率、VAP

发生率及 28 d死亡率。研究结果显示联合营养在提

高患者的血清白蛋白、撤机成功率及降低 VAP发生

率和 28 d死亡率方面比肠内营养支持治疗更优，与

图 7 VAP发生率的森林图

图 8 VAP发生率的漏斗图

图 9 28 d死亡率的森林图

图 10 28 d死亡率的漏斗图
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张黔等[5]、骆勇等[6]的研究结果一致。这可能是因为

联合营养可快速、充分的补充机体能量，使得白蛋白

及免疫球蛋白合成增加，分解下降，且有效刺激肠道

粘膜，改善肠道功能，使得肠道消化吸收能力增强，

呼吸肌肌纤维降解减少，患者的免疫功能、肺功能和

呼吸衰竭也都可得到显著的改善；同时，还降低了肺

不张、肺萎缩及感染的风险。而在提高患者 IgG浓度

方面的效果与肠内营养的效果无明显差异，这与

邵雪波等[14]的研究结论不一致。可能是由于 IgG半

衰期较长，灵敏度差，而纳入研究中的大部分都是较

短时间治疗后进行检测 IgG，当机体得到充分营养

时，合成增加，但对于肠内和联合营养支持治疗的差

异，反应不明显。

本次 Meta分析共纳入了 14篇文献，文献数为

较为充足，试验组样本量为 443例，对照组样本量为

404例，总样本量达 847例，属于大样本量研究。另

外，Meta分析结果的漏斗图均基本对称，无明显偏

倚，且大部分结局指标各研究组之间无明显异质性，

从而增加了 Meta分析结果的可信度。但同时也存在

以下不足之处：淤纳入的文献是大部分质量不高，只

有 5篇为高质量，其他均为低质量；于纳入文献中只

有少数描述了具体的随机方法，大部分文献只提及

“随机”，因此文献评价者无法判断随机方法是否正

确，可能会出现选择性偏倚；盂纳入的研究都是短

期、小样本量、单中心为主，以后还需纳入、大样本

量、多中心及长期随访的 RCT加以证实。

综上所述，本 Meta分析结果显示对比肠内营

养，联合营养支持对 COPD机械通气患者的综合疗

效要更为显著，具体表现在提高血清白蛋白、IgG浓

度及撤机成功率，降低 28 d死亡率和 VAP发生率

方面，而在提高 IgG浓度方面与肠内营养的支持治

疗效果无明显差异。因此在无恶性肿瘤、肠外和肠

内营养禁忌证和严重肝肾功能及循环系统障碍情况

下，对于 COPD机械通气患者，提倡早期进行肠内联

合肠外营养支持治疗。
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