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双歧杆菌四联活菌片联合用药对小儿非感染性腹泻的疗效及

血清中ＩＬ６、ＩＬ１７表达影响研究


吴立新１，张声生２

（１．重庆市开县人民医院儿科，重庆开县４０５４００；２．首都医科大学附属北京中医医院消化科，北京１０００１０）

　　摘　要：目的　探讨双歧杆菌四联活菌片联合用药对小儿非感染性腹泻的疗效及血清中白细胞介素（ＩＬ）６、ＩＬ１７表达的影

响。方法　选择重庆市开县人民医院儿科收治的非感染性腹泻患儿１００例，采用双歧杆菌四联活菌片联合用药治疗５０例为观察

组；采用常规治疗５０例为对照组。比较两组患儿的疗效及血清中ＩＬ６、ＩＬ１７表达水平。结果　观察组总有效率与对照组比较，

差异有统计学意义（犘＜０．０５）；观察组止泻时间、痊愈时间明显短于对照组（犘＜０．０５）；治疗７２ｈ后观察组ＩＬ６、ＩＬ１７表达水平

低于对照组，但差异无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　双歧杆菌四联活菌片联合用药治疗小儿非感染性腹泻疗效显著，且血清中

ＩＬ６、ＩＬ１７表达水平恢复正常相对更快，而且服用方便，无明显不良反应，适宜应用于临床。
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ｌｅｕｋｉｎ１７

　　腹泻是一种多因素多病原引起的疾病，主要的临床表现为

电解质紊乱、大便次数增多以及排稀便［１］。按照病程可以分为

慢性腹泻、迁延性腹泻、急性腹泻，按照病因可以分为非感染性

腹泻和感染性腹泻，而非感染性腹泻属于常见的婴幼儿症

状［２］。本文采用双歧杆菌四联活菌片联合用药治疗小儿非感

染性腹泻取得了显著的疗效，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２００９年１月至２０１１年６月重庆市开县

人民医院收治的符合小儿非感染性腹泻诊断标准的患儿１００

例。根据治疗方法不同分为两组，采用双歧杆菌四联活菌片联

合用药治疗５０例为观察组，其中男２８例，女２２例；年龄３个

月至４岁，平均（１．５±０．８）岁；病程１～１１ｄ，平均５．６ｄ；轻度

腹泻１０例，中度３５例，重度５例。采用常规治疗５０例为对照

组，其中男２９例，女２１例；年龄３个月至４岁，平均（１．７±

０．６）岁；病程２～１０ｄ，平均５．１ｄ；轻度腹泻１２例，中度３２

例，重度６例。排除腹泻伴有严重呕吐、重度脱水，诊断为大肠

埃希菌肠炎、轮状病毒性肠炎、痢疾等感染性腹泻患儿。两组

患儿性别、年龄、病程比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５），具

有可比性。

１．２　方法

１．２．１　治疗方法　对照组：（１）调整饮食，避免食用生冷、辛辣

等刺激性食物，改吃清淡易消化的食品，少食多餐。（２）口服补

液盐补液，每包冲７５２ｍＬ白开水，每次腹泻后服用５０～１００

ｍＬ。（３）口服益生菌颗粒（益生菌颗粒每１００ｇ含长双歧杆菌

３．３×１０１０ＣＦＵ，嗜酸乳杆菌６．８×１０１０ＣＦＵ），＜０．５岁患儿每

次０．３ｇ，１次／天；０．５～１．０岁患儿每次０．５ｇ，１次／天；＞１岁

患儿每次０．８ｇ，１次／天。观察组：在对照组治疗的基础上加

用双歧杆菌四联活菌片（每片０．５ｇ），＜０．５岁患儿每次１片，
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２次／天；０．５～１岁患儿每次２片，２次／天；＞１岁患儿每次２

片，２～３次／天。可将片剂溶于５０℃以下牛奶或温水中给不

配合服药的患儿服用。

１．２．２　血清中白细胞介素（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ，ＩＬ）６、ＩＬ１７检测　入

院后用药前抽取所有患儿外周静脉血２ｍＬ，两组患儿治疗７２

ｈ后取次日清晨空腹外周静脉血２ｍＬ，分离血清后放置于－

７０℃深低温冰箱待测，均使用双抗体夹心酶联免疫吸附法

（ＥＬＩＳＡ）检测，具体操作按照试剂盒说明书进行。

１．２．３　疗效判断　按照全国小儿腹泻会议制定的标准评价疗

效［３］。显效：治疗７２ｈ内大便性状、数量、次数恢复正常，临床

症状消失；有效：治疗７２ｈ内大便性状、数量、次数明显好转，

水分明显减少，临床症状基本消失；无效：治疗７２ｈ内大便性

状、数量、次数无改善甚至加重。总有效率＝显效＋有效。

１．３　统计学处理　所有数据均应用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行

分析，计量资料以狓±狊表示，组间比较采用狋检验；计数资料

用率表示，组间比较采用χ
２ 检验，以犘＜０．０５为差异有统计

学意义。

２　结　　果

２．１　两组患儿疗效比较　观察组显效、无效例数以及总有效

率与对照组比较，差异有统计学意义（犘＜０．０５），见表１。

表１　　两组患儿疗效比较［狀（％）］

组别 狀 显效 有效 无效 总有效

观察组 ５０ ３８（７６．０） ９（１８．０） ３（６．０） ４７（９４．０）

对照组 ５０ ２５（５０．０） １２（２４．０） １３（２６．０） ３７（７４．０）

χ
２ ７．２５０ ０．５４２ ７．４４０ ７．４４０

犘 ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

２．２　两组患儿治疗后病情比较　观察组发生脱水２例，对照

组７例，但两组比较差异无统计学意义（χ
２＝３．０５３，犘＞

０．０５）；观察组止泻时间、痊愈时间明显短于对照组，差异有统

计学意义（犘＜０．０５），见表２。

表２　　两组患儿治疗后病情比较（狓±狊，ｄ）

组别 狀 止泻时间 痊愈时间

观察组 ５０ ２．３５±１．２１ ４．６２±１．３６

对照组 ５０ ５．８１±１．０８ ８．１３±１．５７

狋 ２．０６３ ２．１３１

犘 ＜０．０５ ＜０．０５

２．３　两组患儿血清中ＩＬ６、ＩＬ１７表达水平比较　治疗７２ｈ

后观察组ＩＬ６、ＩＬ１７表达水平低于对照组，但差异无统计学

意义（犘＞０．０５）；两组治疗７２ｈ后的ＩＬ６、ＩＬ１７表达水平均明

显低于入院时，差异有统计学意义（犘＜０．０５），见表３。

表３　　两组血清中ＩＬ６、ＩＬ１７表达水平比较

　　　（狓±狊，ｐｇ／ｍＬ）

组别 狀
ＩＬ６

入院时 治疗７２ｈ后

ＩＬ１７

入院时 治疗７２ｈ后

观察组 ５０ ２６．３０±８．１０ ８．６±５．５２ ２８．２０±６．２ ９．２６±３．８３

对照组 ５０ ２７．１０±７．６０ １０．８±５．３１ ２８．６０±５．８０ １１．２６±３．１８

　　：犘＜０．０５，与入院时比较。

３　讨　　论

腹泻是由多因素、多病原引起的以大便性状改变和大便次

数增多为主要特点的常见疾病，一般分为非感染性和感染性腹

泻，而婴幼儿以非感染性腹泻为主［４］。由于婴幼儿抵抗力差、

胃肠功能较弱、胃酸少、消化酶活性差，容易因气候变化、喂养

不当、食物过敏等因素引发非感染性腹泻。非感染性腹泻主要

包括秋季腹泻和消化不良性腹泻［５］。有人认为腹泻似乎等同

于肠炎，经常使用抗生素、止泻药自行治疗，但有些腹泻（如消

化不良性、秋季以及过敏刺激引起的腹泻）为非感染性腹泻，使

用抗生素不但无效，还会杀死肠道中的正常菌群，造成菌群紊

乱而处于不稳定的状态，反而使腹泻加重。对于小儿腹泻需要

找到具体原因，采用适当的方法进行治疗才能保证疗效，治疗

不当会造成脱水、电解质、酸碱平衡紊乱或循环衰竭。

肠道内的菌群失调或多或少是造成小儿腹泻的间接病因

或直接病因。患儿在腹泻时的肠道菌群变化明显，导致肠道固

有屏障消失，肠道内致病原易于黏附、定植、繁殖，肠道微生态

平衡受到严重破坏。随着对微生物致病认识的不断深入，在临

床上越来越多的应用微生态制剂治疗腹泻。有文献报道微生

态制剂治疗小儿腹泻取得了良好的疗效［６７］。双歧杆菌四联活

菌片是通过分别培养双歧杆菌、粪链球菌、嗜酸乳杆菌和蜡样

芽孢杆菌，之后收集菌体冷冻干燥再加辅料制成，属于新一代

微生态活菌制剂。口服双歧杆菌四联活菌片可以补充小儿肠

道正常生理细菌，调整肠道菌群，减少失调，促进肠道的消化和

吸收功能，提高机体免疫力。补充的正常生理细菌在肠道内定

植、繁殖形成拥有保护作用的生物屏障，防止致病菌定植、入

侵，降低再次发生腹泻的概率。双歧杆菌是正常生理性细菌，

具有益于人体的作用，在代谢中产生乳酸杆菌肽、双歧杆菌肽、

乳酸链球菌肽和活性抗菌物质等，降低肠道内的氧化还原电位

和酸碱度值，使肠道内呈酸性环境［８］。双歧杆菌还能抑制病毒

或致病菌生长，拮抗、杀灭多种致病菌，形成化学屏障，发挥广

泛的抗菌作用，修复受损的肠黏膜，使肠蠕动恢复正常。蜡样

芽孢杆菌是可以大量消耗肠管内局部分子氧的兼性厌氧菌，为

双歧杆菌等厌氧菌提供良好的生长环境，嗜酸乳杆菌能分泌乳

酸菌素、嗜酸乳菌素、嗜酸杆菌素等抗生物素，以拮抗病原菌恢

复肠道内的微生态平衡，减少吸收毒素代谢产物，从根本上治

疗腹泻［９１０］。双歧杆菌四联活菌片用于治疗小儿非感染性腹

泻还能防止病情发展为感染性腹泻，本文服用双歧杆菌四联活

菌片治疗的观察组总有效率高于对照组，而且显效例数也明显

高于对照组，两组比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。患儿的

止泻时间和恢复时间明显缩短，可降低因患病时间过长引起感

染的风险，防止长时间营养无法有效补充导致的营养不良对整

个身体状态的影响。

ＩＬ６参与机体多种组织细胞的功能调节和生长分化，是

机体免疫调节网络中的基本细胞因子。病毒、细菌的脂多糖和

其他细胞因子是ＩＬ６增高的因素，ＩＬ６作为启动抗菌炎症反

应的关键细胞因子，具有强烈的致炎活性，直接对血管内皮细

胞产生作用，增加通透性，其水平在细菌感染时升高。ＩＬ１７也

是具有强烈致炎反应活性的促炎细胞因子，主要由Ｔｈ１７细胞

产生，在抵抗肠道感染中发挥重要作用［１１］。ＩＬ１７在炎症部位

募集中性粒细胞，诱导抗菌肽的产生和调节细胞介导的免疫反

应，介导抗感染免疫。ＩＬ１７能够诱导活化 Ｔ细胞，刺激上皮
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细胞、巨噬细胞和纤维细胞产生多种促炎介质 ＴＮＦα、ＩＬ１、

ＩＬ６、ＩＬ８、单核细胞趋化蛋白１、一氧化氮合酶２、金属蛋白

酶、生长调节因子α和化学增活素以诱导炎症。当前的研究显

示，ＩＬ１７广泛参与免疫应答及机体的炎症，在靶组织和血清

中的高表达与移植排斥反应、自身免疫病、感染及肿瘤等疾病

的发生、发展密切相关［１２１５］。在肠道菌群紊乱的影响下，抵抗

致病原的能力逐步下降，ＩＬ６、ＩＬ１７介导肠道炎症及免疫，ＩＬ

６、ＩＬ１７水平逐渐升高。本文观察组ＩＬ６、ＩＬ１７表达水平低

于对照组，可见应用双歧杆菌四联活菌片有效改善了肠道内的

菌群失调，使肠道内微生态平衡恢复正常。

综上所述，双歧杆菌四联活菌片联合用药治疗小儿非感染

性腹泻疗效显著，有效提高了治愈率，缩短了止泻时间和痊愈

时间，其血清中ＩＬ６、ＩＬ１７表达水平恢复正常相对更快，而且

服用方便，无明显不良反应，适宜应用于临床。
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