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儿童肠外营养给药实施和管理的最佳证据总结
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摘要:目的

 

评价总结国内外儿童肠外营养给药实施和管理的最佳证据,为临床改善患儿结局提供参考。方法
 

系统检索计算机临

床决策支持系统、专题证据汇总网站、证据摘要、系统评价及中英文数据库内关于儿童肠外营养给药实施和管理的证据,包括指

南、共识、系统评价、证据总结。由2名研究者进行文献质量评价及证据提取。结果
 

共纳入21篇文献,其中指南12篇,共识5篇,
系统评价2篇,证据总结2篇。提取的39条证据主要涉及系统安全、评估、导管选择、给药实施、并发症预防及监控等。结论

 

应

结合临床情景、专业意见和患者意愿,筛选最佳证据,以建立适于我国临床的儿童肠外营养管理方案。
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  护士是肠外营养(Parenteral
 

Nutrition,PN)给药

的主要实施者。早在2004年,美国肠外肠内营养学

会(American
 

Society
 

for
 

Parenteral
 

and
 

Enteral
 

Nu-
trition,ASPEN)就提出应建立肠外营养给药标准及

流程,以确保肠外营养安全[1]。已有研究汇总了造血

干细胞移植患者肠外营养管理的最佳证据[2]。因营

养代谢、生长发育、疾病谱等特点,儿童肠外营养给药

与成人存在差异,但儿童肠外营养给药实施和管理的

最佳证据尚不明确。本研究对儿童肠外营养给药实

施和管理相关证据进行总结,以期规范我国儿童肠外

营养给药管理,为临床护理实践提供参考。
1 对象与方法

1.1 文献筛选标准及检索策略

1.1.1 文献筛选标准 纳入标准:①国内外公开发

表的指南、系统评价、证据总结,限定为中文或英文文

献,适用于医疗卫生保健机构内部;②主题为儿童肠

外营养给药实施和管理,目标人群全部或部分是儿童

(年龄28
 

d至18周岁)。排除标准:①翻译、重复收

录或无法获取全文;②仅讨论肠外营养医嘱,无肠外

营养给药内容;③仅讨论儿童肠外营养居家照护,无
院内营养护理。
1.1.2 检索策略 以肠外营养、营养支持、静脉营

养、PN,错误、差错、安全、不良事件,儿科、儿童、患
儿,指南、Meta分析、系统评价、系统综述、证据总结

为关键词,检索中文数据库[中国生物医学文献数据

库(Sinomed)、中国期刊全文数据库、万方数据资源、
维普]。以 parenteral

 

nutrition,nutrition
 

support,

parenteral
 

fluid,parenteral
 

formulation,parenteral
 

solution;error*,safe*,ADE,adverse
 

event*;child,

pediatr*,paediatr*,guideline*,guidance*,Meta-
analysis,systematic

 

review,evidence
 

summar* 为关

键词,检索数据库(PubMed、Ovid-Embase、EBSCO-
CINAHL)及计算机临床决策支持系统(BMJ

 

Best
 

Practice、Dynamed、UpToDate)、证据摘要网站(JBI
 

Evidence
 

Summary)、系统评价网站(Cochrane
 

Li-
brary、JBI

 

Systematic
 

Review)、英国国家卫生和临床

优化研究所(National
 

Institute
 

for
 

Health
 

and
 

Care
 

Excellence,NICE)、苏格兰校际指南网(Scottish
 

In-
tercollegiate

 

Guidelines
 

Network,SIGN)、加拿大医

学协会临床实践指南信息库(CMA
 

Infobase
 

Clinical
 

Practice
 

Guidelines)、安全用药实践协会(Institute
 

For
 

Safe
 

Medication
 

Practices,ISMP)、美国儿科学会

(American
 

Academy
 

of
 

Pediatrics,AAP)、欧洲/美

国/日本/中国肠外肠内营养学会[European
 

Society
 

for
 

Clinical
 

Nutrition
 

and
 

Metabolism(ESPEN),
American

 

Society
 

for
 

Parenteral
 

and
 

Enteral
 

Nutri-
tion(ASPEN),Japanese

 

European
 

Society
 

for
 

Clini-
cal

 

Nutrition
 

and
 

Metabolism(JSPEN),Chinese
 

So-
ciety

 

for
 

Clinical
 

Nutrition
 

and
 

Metabolism
(CSPEN)]等指南网站及行业机构网站。检索时间

为2015年1月至2020年12月。
1.2 文献筛选和质量评价

1.2.1 文献筛选评价 所有筛选及评价均由2名经

过系统培训的评价者(硕士以上,熟练掌握文献筛选

及质量评价工具)独立完成,如有争议,邀请第3名评

价者参与讨论。如果不同来源的证据结论相冲突,按
照高质量证据优先、新近发表优先、国内指南优先的

原则取舍。本研究采用2014版JBI循证卫生保健中

心证据预分级系统确定证据分级,将证据等级划分为

1~5级[8]。
1.2.2 质量评价标准 ①指南:采用2012年《临床
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指南研究与评价系统》(Appraisal
 

of
 

Guidelines
 

for
 

Research
 

and
 

Evaluation,AGREEⅡ)工具[3]。该工

具通过6个领域、23个条目及2个附加条目评价指南

质量。每个条目按照1~7分赋值(1为很不同意,7
为很同意),每个领域得分为改领域所有条目分值和,
然后将分数进行标准化,即该领域可能的最高分数的

百分比。②共识:采用澳大利亚JBI循证卫生保健中

心专家共识评价标准(2016)[4]。共计6个条目,按
是、否、不清楚、不适用进行评定。③系统评价:包含

RCT或临床对照试验(CCT)的系统评价采用加拿大

渥太华大学与荷兰VU大学(Vrijie
 

Universiteit
 

Uni-
versity)医 学 研 究 中 心 共 同 发 表 的 AMASTAR

 

2
(Assessment

 

of
 

Multiple
 

Systematic
 

Reviews
 

2)工
具[5]。共包括16个条目,根据评价标准的满足程度

将各个条目评价为“是”“部分是”和“否”。其他类型

的系统评价,使用英国布里斯托大学社会科学部发布

的 ROBIS 工 具 (Risk
 

of
 

Bias
 

in
 

Systematic
 

Re-
view)[6-7]。该工具评价偏倚风险包括3个阶段,评估

相关性、确定系统评价制定过程中的偏倚风险程度、
判断系统评价的偏倚风险。④证据总结:目前暂无针

对证据总结的质量评价工具,因此仅评价其依据的指

南、系统评价质量。
2 结果

2.1 文献筛选结果 初步检索文献1
 

215篇,剔除

重复文献及阅读标题、摘要和全文后不符合要求的文

献,最终纳入21篇文献,其中指南12篇[9-20],共识5
篇[21-25],系统评价2篇[26-27],证据总结2篇[28-29]。纳

入文献的一般资料见表1。
表1 纳入文献的一般资料

纳入文献 发表年份 文献来源 文献性质 文献主题

Hartman等[9] 2018 PubMed 指南 儿童肠外营养的并发症

Lapillonne等[10] 2018 PubMed 指南 儿童肠外营养中的脂类

Mesotten等[11] 2018 PubMed 指南 儿童肠外营养中的碳水化合物

Jochum等[12] 2018 PubMed 指南 儿童肠外营养中的水和电解质

Domellöf等[13] 2018 PubMed 指南 儿童肠外营养中的铁及微量元素

Bronsky等[14] 2018 PubMed 指南 儿童肠外营养中的维生素

Mihatsch等[15] 2018 ESPEN 指南 儿童肠外营养中的钙镁磷

Kolacek等[16] 2018 PubMed 指南 儿童肠外营养的静脉通路

Puntis等[17] 2018 PubMed 指南 儿童肠外营养的组织因素

Riskin等[18] 2018 ESPEN 指南 标准化及个体化的儿童肠外营养

钱素云等[19] 2018 Sinomed 指南 危重症儿童营养评估与支持治疗

Weimann等[20] 2017 ESPEN 指南 手术相关临床营养

Worthington等[21] 2020 ASPEN 共识 肠外营养的过滤器应用

Silva等[22] 2020 PubMed 共识 再喂养综合征

中华医学会肠外肠内营养学分会[23] 2018 维普 共识 多种微量元素制剂临床应用

中华医学会小儿外科学分会心胸 2016 维普 共识 先天性心脏病患儿营养支持

外科学组[24]

Lee等[25] 2016 PubMed 共识 亚太、中东地区儿童危重照护中最佳营养支持

Barco等[26] 2017 Embase 系统评价 防治儿童及成人肠外营养期间导管相关性血栓的抗凝药物

Christian等[27] 2018 PubMed 系统评价 肠外营养的超敏反应

Minooee[28] 2019 JBI 证据总结 全肠外营养给药

Craven[29] 2018 JBI 证据总结 儿童重症监护室的肠内和/或肠外营养

2.2 文献质量评价结果

2.2.1 指南 本研究共纳入12篇指南,其中1篇指

南[19]6个领域得分均≥60%,质量为A级;其余均有

5个领域得分≥30%,质量为B级。
2.2.2 专家共识、系统评价和证据总结 本研究纳

入5篇共识[21-25],2名评价者对专家共识所有条目评

价结果均为“是”,准予纳入。纳入2篇系统评价,其
中1篇[26]纳入RCT或CCT,未实施Meta分析,使用

AMSTAR2评价,条目2、7、10评价为“否”,其他为

“是”,质量等级为中等;另1篇[27]属于其他类型的系

统评价,使用ROBIS评价,结果显示纳入标准、检索

和筛选的偏倚风险低,而数据提取及质量评价、数据

合成和结果呈现的偏倚风险高,总体偏倚风险偏高。
纳入2篇证据总结,经追溯未新增指南、共识或系统

评价。
2.3 最佳证据总结 本研究共纳入儿童肠外营养系

统安全、给药实施、并发症预防及监控方面的39条最

佳证据,见表2。
3 讨论

3.1 应重视儿童肠外营养给药实施和管理的制度、
培训及能力评价 肠外营养成分复杂,从处方、制备

到给药都有严格要求。证据1建议使用计算机录入

医嘱系统开具肠外营养处方。计算机录入医嘱系统

可加强医护间信息的正确沟通,降低肠外营养处方错

误发生率。Guenter等[30]回顾近10年美国安全用药

研究所收到的肠外营养相关安全事件报告,结果显示

制备错误和给药错误位居前两位;其中护士给药错误

占29.1%,包括速度错误、时间错误、输液泵未开等。
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由于儿童组织器官功能不成熟,一旦发生肠外营养安

全事件,潜在后果更严重,曾有新生儿因肠外营养液

钠含量翻倍死亡的报道[31]。越来越多的研究显示出

儿童肠外营养给药安全的重要性,但目前临床缺乏儿

童肠外营养给药实施和管理的相关标准,需要引起重

视,建立标准实践规范。本研究证据2、3均强调应建

立统一、书面的肠外营养制度和操作规范,同时加强

护士肠外营养培训、能力评估及复评。ASPEN构建

了护士肠外营养给药制度和操作规范的核心要素,包
括法律、设备、核对、给药、院感、监测、并发症、宣教、
记录等多个维度,并形成13个条目的查检表,以助于

确认护士肠外营养给药能力[32]。
表2 儿童肠外营养给药的最佳证据总结

维度 内容 证据等级

系统安全 信息 无论是标准还是个性化处方,应使用计算机录入医嘱系统开具肠外营养[18] 3
制度 机构应建立统一的、书面的肠外营养制度及操作规范(包括静脉导管的置入及维护),以确保标准的、有效的营养 3

支持治疗。该制度和规范应定期审查[16,20]

培训 对于所有新入职、实施肠外营养输注的护士进行培训和能力评估,并定期复评[16] 3
给药实施 评估 输注肠外营养前,应由熟练的临床实践者完成肠外营养患儿的人体测量、营养筛查和全面临床评估,包括BMI、 5

体质量减轻百分比,并根据患儿基础代谢率、压力源、疾病严重度等因素评估营养需求[17,28]

导管选择 输注肠外营养时,推荐使用中心静脉导管,包括经外周置入中央静脉或隧道式中心静脉导管,其管腔数量尽可能 4
少;但短期肠外营养(<14

 

d)可使用外周静脉,其中经外周输注肠外营养的渗透性应低于900
 

mosmol/L[9,16,24]

经外周输注肠外营养时应频繁观察有无外渗或脓毒症体征[17] 5
肠外营养应尽量经一个中心静脉导管单独输注;如果是多管腔中心静脉导管,应指定一个管腔单独用于肠外营 2
养,避免从该管腔抽血、输血,或测量中心静脉压力[16]

对于长期肠外营养患儿,应使用硅树脂或聚氨酯导管,最好不用抗菌涂层的导管[16] 1
经中心静脉导管应用肠外营养的肠衰竭患儿存在导管相关血流感染风险,因此除非明确排除,任何发热(>38.5 2
或升温>1℃)、临床症状或实验室指标改变都应怀疑导管相关血流感染[9]

建议采取措施确保导管位置、指导用户维持导管安全的方法[9] 5
暂无充分证据,支持使用何种抗凝治疗以预防长期肠外营养患者导管相关性血栓[26] 3

输注方法 肠外营养刚开始时,尤其是第1个24
 

h内,应使用等张溶液以维持患儿水化状态。但如果有肠外营养指征,输注 1
等张溶液不能延误应用肠外营养[12]

输注肠外营养时,推荐使用多层、不透氧气、避光的输液袋,以及避光输液装置[9] 5
与多瓶系统相比,推荐使用多合一(例如三升袋、药房制备)肠外营养液用于肠外营养给药[20] 1
肠外营养输注应配备末端过滤器,其中输注含脂肪乳剂的肠外营养时应使用1.2~1.5

 

μm的过滤器;输注水质 5
肠外营养液时应使用0.22

 

μm的过滤器[17,21];应根据说明书预充过滤器,预充结束之前勿倒置[21]

所有肠外营养的给药装置和过滤器应随每个新的肠外营养容器更换,或者每24小时更换1次[9] 5
避免与肠外营养共用静脉通路用药。如果实在没有选择,应在用药前后尽可能冲管;药物管路应连接在肠外营 5
养过滤器水平面以上的Y形接口处。未过滤的药物不能与肠外营养同时输注[21]

应避免在肠外营养中混合任何药物,除非由经认证的实验室认可[9] 5
输注肠外营养液时应使用精密控制滴速的输液泵,并定时肉眼核查;如果使用中打开,输液泵应有防止自由滴注、 5
可锁定功能[17]

如果开具了循环滴注肠外营养,输注速度应在前1~2
 

h逐渐升高,在最后1~2
 

h逐渐降低,以预防高/低血 5
糖[9,17]

并发症预防和监控 肠外营养并 肠外营养并发症包括但不限于以下:高血糖及高渗性非酮症昏迷、低血糖、高脂血症及脂肪超负荷综合征、高氨

发症 血症、胆汁淤积性黄疸及肝功能异常、电解质紊乱、矿物质/微量元素缺乏或过量、过敏;长期施行全肠外营养可 3
有肠黏膜萎缩、肠腺分泌减少及胆汁黏稠、食欲低下[19,27]

肠外营养过敏是罕见但重要的并发症,多发生于肠外营养第1天,尤其是开始30
 

min以内[27] 4
监测频率 肠外营养患儿实验室检查频率应根据其临床情况判断,从每天1次到每周2~3次[17] 5

对于长期肠外营养患儿,在确保完全无菌技术情况下,可使用中心静脉导管定期抽血检验,以改善其生活质量[16] 5
脂肪 患儿若发生了严重的、无法解释的血小板低下,需要检测血浆甘油三酯浓度,考虑降低肠外营养中脂肪剂量[10] 4

输注脂肪乳剂的患者应定期检测肝功能、甘油三酯浓度,尤其是高脂血症高危患者(如脂肪剂量高、脓毒症、极低 3
体重儿)[10]。等含有脂肪乳剂的肠外营养液结束4~6

 

h后,测定血清甘油三酯浓度[24]

碳水化合物 测量血糖时,建议使用已测试信效度的仪器,如血气分析仪[11] 3
应避免ICU患儿出现高血糖(>8

 

mmol/L)及反复或长时间低血糖(≤2.5
 

mmol/L)[11] 1
钙镁磷 应定期检测肠外营养婴儿或儿童血液中碱性磷酸酶、钙、磷、镁浓度,及尿中钙、磷浓度[15] 3

长期肠外营养婴儿或儿童,应定期监测钙、磷、维生素D、骨矿物质状况、人体成分和生长发育,以评估代谢性骨病

风险[9,15] 3
铁及微量元素 长期(≥3周)肠外营养患儿应定期检测铁含量(至少铁蛋白、血红蛋白),以预防铁不足或铁过量[13];长期肠外营 5

养患儿应定期监测生长发育、人体成分、重金属水平[9,23] 3
维生素 长期肠外营养的患儿应定期检测有无维生素D缺乏。如果25-羟基维生素D血浓度<50

 

nmol/L,应提供维生 4
素D补充剂[14]

对于高危患儿,如果机构可测,可应用低羧化血清维生素K依赖蛋白判断亚临床维生素K缺乏症[14] 4
再喂养综合征 肠外营养开始前,应由医生或营养师评估患儿有无再喂养综合征风险。但目前暂无信效度高的再喂养综合征风 5

险评估工具[22]

对于再喂养综合征高危患儿,应每天监测出入量及体质量;应用肠外营养前24
 

h,应每4小时测量生命体征1次; 5
临床不稳定或严重缺陷的再喂养综合征高危患儿,应在常规护理基础上增加心电监护[22]

肠外营养与肠 对既往健康、无营养不良的儿童,若肠内营养无法满足营养需求,可在5~7
 

d启动肠外营养;在婴儿或严重营养 5
内营养 不良的儿童中可更早启动[25]

即使仅能耐受很少肠内营养,肠外营养患儿也应尽可能地避免全肠外营养[17] 5
快速恢复肠道功能的儿童可直接停止肠外营养,恢复正常饮食[17] 5
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3.2 实施儿童肠外营养时应完善给药前评估,选择

合适导管,并使用儿童适宜的输注方法 证据4指

出,肠外营养给药前应由熟练的医护人员完成人体测

量、营养筛查,评估营养需求。目前临床有多种常用

的儿童营养筛查工具,包括儿科营养不良评估筛查工

具、营养风险及发育不良筛查工具等,可根据患儿特

征、临床适用性选择相应工具[33]。证据5~11指出,
由于肠外营养属于高渗刺激性药物,首选中心静脉导

管输注肠外营养;但证据也指出,可根据肠外营养治

疗时长、渗透压选择外周静脉给药,期间加强评估、避
免外渗或感染;如果选择了中心静脉,应单独管腔输

注,注意导管相关血流感染、血栓等风险。证据12~
20主要讨论儿童肠外营养的输注方法。与成人肠外

营养[2]相比,儿童肠外营养输注方法存在显著差异。
证据12提到,应在肠外营养刚开始时使用等张溶液

维持水化状态,这一推荐与美国儿科学会[34]一致。
而证据13关注的是儿童肠外营养的过氧化、光保护

和维生素稳定性问题。多不饱和脂肪酸及维生素均

是肠外营养中的重要成分,其过氧化反应、光降解等

问题可能导致肠衰竭相关肝损害[35],因此指南建议

使用多层输液袋、输液袋及输液装置避光,以减少氧

暴露、降低过氧化及光降解[9]。证据15~16指出,应
根据肠外营养性质选择合适过滤器,并定期更换。最

新版美国静脉输液指南同样强调,选择1.2~1.5
 

μm
及0.22

 

μm的过滤器输注不同类型的肠外营养[36]。
但由于肠外营养过滤器的可及性、费用、风险收益等

问题,其适用范围存在争议。部分国家推荐用于高危

人群,例如新生儿、儿童、免疫缺陷患者等[37],而国内

多项儿童营养指南均未提及[19,24]。国内谢宇红等[38]

使用精密过滤器(3
 

μm)以降低肠外营养输注过程中

的疼痛及静脉炎,但精密过滤器孔径显著大于现有证

据建议。如何制定适合我国情景、具备科学性和可行

性的肠外营养过滤器应用策略需进一步探索。
3.3 应积极防治儿童肠外营养相关并发症及不良反

应,改善患儿结局 证据21~39关注肠外营养相关

并发症及不良反应。由于临床实践中很难精准评估

营养素需求,因此输注肠外营养期间,必须积极实施

营养评估、监测不良反应,并相应调整肠外营养,否则

各成分供给不足或过量,均会引起代谢性问题[1]。证

据21~34提示,与医生积极合作完成肠外营养患儿

的实验室检查,以及时判断脂肪、碳水化合物、钙镁

磷、维生素、微量元素等异常。Khajavi等[39]调查201
例输注肠外营养的重症患儿,发现52.8%发生高血

糖、24.9%发生低血糖,而高血糖和血糖波动是患儿

死亡的独立危险因素。证据35~36建议预先评估患

儿再喂养综合征风险,并在高危患儿使用肠外营养期

间监测出入量、体质量、生命体征,必要时持续心电监

护。再喂养综合征即机体长期饥饿或营养不良,重新

摄入营养物质导致的、以低磷血症为特征的电解质紊

乱[40]。ASPEN建议使用身高别体质量Z值(1~24
个月)或年龄别BMIZ值(2~20岁)、体质量减轻、能
量摄入、异常血钾/磷/镁、并发症、皮下脂肪丢失、肌
肉组织丢失等指标判断儿童再喂养综合征风险[22]。
而这些指标在我国儿童中的适用性仍有待进一步探

讨。
4 小结

本研究总结儿童肠外营养给药实施及管理的最

佳证据,重点讨论了儿童肠外营养给药系统安全、输
注方法(预水化、避光、多层输液袋、过滤器)、代谢异

常监控、再喂养综合征的评估及监测等问题,具有临

床指导意义。应重视儿童肠外营养给药安全,尤其是

儿童肠外营养的评估、导管选择、输注、并发症防治

等。由于本研究大部分证据来源于国外,因此在证据

转化过程中应结合临床情景、专业意见、患儿及家长

意愿,联合医生、营养师等多团队共同讨论,谨慎评估

障碍和促进因素,选择性地筛选证据,以促进儿童肠

外营养管理正确实施。
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