
菌定植时间能延迟[4]。 双歧杆菌乳杆菌三联活菌片是

肠道微生态制剂,由长双歧杆菌、嗜热链球菌和保加利

亚乳杆菌组成,其中主要成分长双歧杆菌具有繁殖速度

极快、产酸能力极强、能快速适应各种环境等特点,具有

更大的缓冲能力和适应能力。 口服金双歧杆菌乳杆菌

三联活菌片能扩散覆盖在肠道黏膜的表面,形成一层具

有保护作用的生物学屏障,直接补充人体肠道内有益的

生理性细菌,对于早期提高早产儿的免疫力,同时建立

肠道内有益的微生态环境,促进早期喂养成功都有一定

的益处[5鄄6]。 因此,尽早应用双歧杆菌三联活菌,能够使

早产儿建立正常肠道菌群的时间明显提前,减少各类菌

群失衡的发生,明显改善早产儿喂养的状况。
本文结果显示,治疗组胃潴留、腹胀、呕吐以及 NEC

发生明显少于对照组,两组患儿比较差异均有统计学意

义(P<0郾 05)。 提示早产低出生体质量儿早期服用双歧

杆菌三联活菌可以明显地减轻低出生体质量儿的喂养

不耐受,降低 NEC 的发生率;使早产儿较早的恢复出生

体质量和尽早达全胃肠道喂养,缩短患儿的住院时间,
同时可以减少静脉营养的时间,减少静脉营养并发症的

发生率和住院费用,减轻家长的经济负担,最重要的是

有利于早产儿的生长发育。
目前,儿科临床在早产儿使用益生菌药物的安全性

问题上还存在着一定争议,虽然还没有早产儿关于服用

益生菌不良反应的报道,但由于益生菌的用药量、用药

时机、给药途径以及用药时间等均缺乏大样本量研究,
因此,对于有免疫力低下或缺陷的患儿以及早产儿应用

益生菌仍然应该谨慎,对于超低出生体质量儿的安全性

尚需要大样本的研究。
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健脾利胆合剂联合熊去氧胆酸治疗婴儿胆汁淤积症的临床效果观察
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[摘要] 目的:探讨健脾利胆合剂联合熊去氧胆酸治疗婴儿胆汁淤积症的临床效果。 方法:选择 2015 年 6 月至 2017 年 6 月我院

收治的 72 例胆汁淤积症患儿,随机分为对照组和观察组各 36 例。 对照组给予熊去氧胆酸,观察组给予熊去氧胆酸和健脾利胆

合剂,比较两组患儿临床治疗效果、血清学生化指标水平和不良反应发生情况。 结果:治疗后对照组和观察组的总胆红素

(TBIL)、直接胆红素(DBIL)、丙氨酸氨基转移酶(ALT)、天门冬氨酸氨基转移酶(AST)和 酌鄄谷氨酰胺转移酶(GGT)水平较治疗

前显著降低(P<0郾 05),观察组 TBIL、DBIL、ALT、AST 和 GGT 水平显著低于对照组(P<0郾 05)。 观察组患儿治疗总有效率

97郾 22% ,显著高于对照组的 75郾 00% (P<0郾 05)。 两组患儿不良反应发生率比较差异无统计学意义(P>0郾 05)。 结论:健脾利胆

合剂联合熊去氧胆酸能够明显提高婴儿胆汁淤积症的治疗效果,值得临床推广应用。
[关键词] 健脾利胆合剂;熊去氧胆酸;胆汁淤积症;婴儿
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Jianpi Lidan Mixture Combined with Ursodeoxycholic Acid for the Treatment of Infants with Cholestasis
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Medical, Hubei Shiyan摇 442000, China)
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[Abstract] Objective: To explore the clinical effect of Jianpi Lidan mixture combined with ursodeoxycholic acid for the treatment of
infants with cholestasis郾 Methods: A total of 72 cases of infants with cholestasis were admitted into our hospital from June 2015 to June
2017郾 The children were randomly divided into two groups of 36 cases in each郾 The control group was given ursodeoxycholic acid, and
the observation group was given the Jianpi Lidan mixture combined with ursodeoxycholic acid郾 The therapeutic effect, serum biochemical
indexes and the drug adverse reactions of the two groups were compared郾 Results: TBIL, DBIL, ALT, AST and GGT levels in the two
groups were significantly reduced compared with those before treatment (P<0郾 05)郾 The serum biochemical indexes of the observation
group were significantly lower than the control group (P<0郾 05)郾 The total effective rate of children in the observation group (97郾 22% )
was significantly higher than that in the control group 75郾 00% , and the difference was statistically significant (P<0郾 05)郾 There was no
significant difference in the incidence of drug adverse reactions between the two groups (P>0郾 05)郾 Conclusion: The treatment effect of
Jianpi Lidan mixture combined with ursodeoxycholic acid for infants with cholestasis is significantly improved郾 There are broad prospects
for clinical application郾
[Keywords] Jianpi Lidan mixture; ursodeoxycholic acid; cholestasis; infants

摇 摇 婴儿胆汁淤积症是由于多种原因造成的婴儿肝细

胞损伤,或肝内、外胆管阻塞所造成的持续性胆汁分泌

排泄减少的一类疾病。 目前,该疾病是儿科肝脏疾病住

院治疗的首要病因[1]。 如果治疗不及时,会造成肝脏纤

维化、肝硬化、肝衰竭,严重者会导致患儿死亡。 目前治

疗婴儿胆汁淤积症的药物种类十分有限,并且多数药物

副作用很大[2]。 本研究探讨健脾利胆合剂与熊去氧胆

酸联合应用对婴儿胆汁淤积症的治疗效果。

1摇 资料和方法

1郾 1摇 一般资料

选择 2015 年 6 月至 2017 年 6 月我院收治的 72 例

胆汁淤积症患儿。 采用随机数表法将患儿分为对照组

和观察组各 36 例,其中对照组男 22 例,女 14 例,年龄

1 ~ 6(2郾 8依0郾 4)个月,观察组男 23 例,女 13 例,年龄 1 ~ 6
(2郾 9依0郾 2)个月。 两组患儿性别、年龄比较差异无统计

学意义(P>0郾 05),具有可比性。
纳入标准:皮肤和巩膜黄染,色灰暗;大便浅黄或灰

白;尿黄深如浓茶;总胆红素(TBIL) >171 mol / L,丙氨酸

氨基转移酶(ALT)、天门冬氨酸氨基转移酶(AST)、酌鄄谷
氨酰胺转移酶(GGT)水平明显升高,且符合胆汁淤积症的

诊断标准[3],即 GGT 水平高于 3 倍正常值上限(ULN),碱
性磷酸酶(ALP)水平高于 1郾 5 倍 ULP。

排除标准:不能进行相关的实验室指标检测和无法

配合用药的患儿;没有按照规定疗程进行用药的患儿;
有严重的并发症或不能耐受中药治疗的患儿。 通过 B
型超声检查和十二指肠引流液测定排除胆道闭锁,通过

血生化检查合并基因分析排除遗传代谢性肝病。

1郾 2摇 治疗方法

对照组患儿口服熊去氧胆酸片(江苏黄河药业股份

有限公司,H32024715)15 mg / (kg·d);观察组患儿在服

用熊去氧胆酸片的基础上,再同时服用健脾利胆合剂

(茵陈 20 g、厚朴 7 g、白术 12 g、虎杖 10 g、熟大黄 5 g、茯
苓 12 g、薏苡仁 20 g、当归 10 g、陈皮 12 g、甘草 6 g),每
剂煎成 100 mL,采用口服或鼻饲,如仍有困难,改为中药

灌肠,分 3 ~ 5 次服用。 两组患儿均治疗 14 d 为 1 个疗

程,共治疗 2 个疗程。

1郾 3摇 观察指标

分别在治疗前后采集患儿清晨空腹静脉血,检测

TBIL、直接胆红素(DBIL)、ALT、AST 和 GGT 水平。 严格

观察有无皮疹、出血、低血糖和其他不良反应的发生。

1郾 4摇 临床疗效判断标准

显效:临床症状基本消失, TBIL 和 DBIL 下降逸
50% ;有效:临床症状明显改善、ALT、TBIL 和 DBIL 不同

程度降低;无效:临床表现无改善或病情加重,TBIL 及

DBIL 无好转或升高。 总有效率 = (显效例数 +有效例

数) / 总例数伊100% 。

1郾 5摇 统计学方法

应用 SPSS19郾 0 软件进行统计学分析,计量资料采

用 軃x依s 表示,行 t 检验,计数资料采用 字2 检验,P<0郾 05 为

差异有统计学意义。

2摇 结果

2郾 1摇 两组患儿治疗前后生化指标比较

治疗前两组患儿 TBIL、DBIL、ALT、AST 和 GGT 水平

比较差异无统计学意义(P>0郾 05)。 治疗后两组患儿各

项生化指标均较治疗前明显降低(P<0郾 01),同时治疗

后观察组 TBIL、DBIL、ALT、AST 和 GGT 水平显著低于对

照组(P<0郾 01)。 见表 1。

表 1摇 两组患儿治疗前后肝脏生化指标比较

组别 时间
TBIL /

(滋mol / L)
DBIL /

(滋mol / L)
ALT /
(U / L)

AST /
(U / L)

GGT /
(U / L)

治疗前 124郾 15依34郾 81 96郾 87依21郾 55 149郾 67依28郾 12 163郾 22依23郾 90 234郾 99依31郾 14
治疗后 79郾 22依19郾 11 62郾 89依16郾 71 97郾 79依21郾 14 127郾 33依18郾 96 176郾 43依23郾 55

对照组
t 6郾 789 7郾 476 8郾 848 7郾 059 8郾 999
P <0郾 01 <0郾 01 <0郾 01 <0郾 01 <0郾 01

治疗前 126郾 98依32郾 45 99郾 87依25郾 66 159郾 49依29郾 88 160郾 02依19郾 84 240郾 61依28郾 89
治疗后 43郾 18依9郾 07 32郾 76依11郾 80 87郾 43依17郾 38 115郾 06依19郾 14 126郾 48依20郾 33

观察组
t 14郾 923 14郾 257 12郾 508 9郾 785 19郾 384
P <0郾 01 <0郾 01 <0郾 01 <0郾 01 <0郾 01

t治疗后 10郾 223 8郾 837 2郾 271 2郾 733 9郾 633
P治疗后 <0郾 01 <0郾 01 <0郾 01 <0郾 01 <0郾 01
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2郾 2摇 两组患儿临床疗效比较

观察组总有效率为 97郾 22% ,对照组总有效率为

75郾 00% ,两组比较差异有统计学意义( 字2 = 7郾 432,P <
0郾 05)。

表 2摇 两组患儿临床疗效比较 例(% )

组别 例数 显效 有效 无效 总有效率 / %
对照组 36 18(50郾 00) 9(25郾 00) 9(25郾 00) 75郾 00
观察组 36 23(63郾 89) 12(33郾 33) 1(2郾 78) 97郾 22

2郾 3摇 两组患儿不良反应发生情况比较

对照组患儿出现药物不良反应 2 例,其中 1 例为腹

泻,1 例为皮疹,总不良反应发生率为 5郾 56% (2 / 36)。
观察组患儿出现不良反应 3 例,其中 2 例为腹泻,1 例为

皮疹,总不良反应发生率为 8郾 33% (3 / 36)。 两组患儿不

良反应发生率比较差异无统计学意义(P>0郾 05)。 两组

不良反应均比较轻微,经过对症处理后消失。

3摇 讨论

目前,胆汁淤积症是婴儿期肝病中最为常见的疾

病。 婴儿胆汁淤积症是由于多种原因造成的婴儿肝细

胞损伤,或肝内、外胆管阻塞所造成的持续性胆汁分泌

排泄减少的一类疾病[4]。 该疾病的危害非常大,胆汁淤

积造成疏水性胆汁酸在肝脏内大量积蓄,对肝细胞造成

巨大的损害。 如果治疗不及时,会造成肝脏纤维化、肝
硬化、肝衰竭,严重者会导致患儿死亡。 因为该病危害

很大,而且病因复杂,所以临床强调尽早实行药物治疗,
以控制疾病进展[5]。

熊去氧胆酸是鹅脱氧胆酸在 17 位上的差异异构

体,大多由鹅脱氧胆酸代谢而生成。 该药物治疗婴儿胆

汁淤积症的主要机制是改变胆汁酸的组成成分,促进亲

水性胆酸和内源性胆酸的分泌水平,从而使疏水性和毒

性胆汁酸所占的比例下降,以此来缓解胆汁酸的毒性。
有多项研究指出,熊去氧胆酸具有降低胆酸水平以及改

善肝功能的作用[6鄄8]。 不过,该药物在应用时容易出现

病情反复的现象,因此限制了其在治疗婴儿胆汁淤积症

上的临床应用。
健脾利胆合剂为中药复方制剂,由于其成分复杂,

缺乏对其整方成分和作用机制的相关研究。 但有报道

指出,该药物中的单味药物对胆汁淤积症具有治疗作

用。 有研究指出,该药物中的茵陈能够加强胆汁的分泌

和排泄,保护肝细胞膜的通透性和完整性,对肝脏具有

很好的保护作用[9];厚朴可以增加胆汁流量,增强胃肠

运动[10];大黄中的大黄酸蒽酮可以抑制钠钾 ATP 酶的

活性,促进胆汁分泌,增强胃肠动力,同时还有利尿抗菌

的功效;陈皮中的陈皮苷可以增强胃动力,增强机体免

疫力,并且提高各种酶的活性;甘草可以促进肝细胞再

生,抑制肝纤维化的进展[11];白术可以增强酶活性,促进

胃肠运动,提高免疫力[12]。 因此,健脾利胆合剂可以促

进胆汁分泌和排泄,促进胃肠功能,提高机体免疫力,对

婴儿胆汁淤积症具有潜在的治疗作用。
熊去氧胆酸对婴儿胆汁淤积症的治疗效果已经获

得了医学界的广泛认可,但是其与中药制剂的联合作用

却鲜有报导。 在本研究中,因为熊去氧胆酸对肝外因素

以及遗传代谢因素导致的胆汁淤积治疗效果不佳,因此

排除了胆道闭锁和遗传代谢性肝病的情况。 我们发现,
当健脾利胆合剂和熊去氧胆酸合用时,胆汁淤积症的生

化指标如 TBIL、DBIL、ALT、AST 和 GGT 的降低水平比单

用熊去氧胆酸效果更显著,胆汁淤积症的治疗总有效率

(97郾 22% )显著高于单独应用熊去氧胆酸(75郾 00% ),并
且两组患儿不良反应发生率无显著差异(P>0郾 05)。 说

明健脾利胆合剂联合熊去氧胆酸可能通过不同的作用

途径共同降低血清胆汁酸水平,改善婴儿胆汁淤积症的

临床症状,且安全性良好,具有极高的临床应用价值和

前景。 但两药联合应用的具体作用机制有待进一步的

探讨。
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