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酪酸梭菌二联活菌联合苯巴比妥结合蓝光治疗早期新生儿
高胆红素血症疗效评估
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摘要：目的 观察酪酸梭菌二联活菌联合苯巴比妥结合蓝光治疗在早期新生儿高胆红素血症中的疗效，探讨其是否更优于其

各自单独联合光疗的治疗效果。方法 收集2018年12月至2019年7月间在皖南医学院弋矶山医院新生儿科收治的确诊为新

生儿高胆红素血症需要光疗的病儿150例，通过随机数字表法分为试验组：酪酸梭菌二联活联合苯巴比妥结合光疗组，对照

组：苯巴比妥结合光疗组（苯巴比妥组）及酪酸梭菌二联活菌结合光疗组（常乐康组），每组各50例。疗程5~7 d。分别观察各

组中病儿经皮胆红素值的水平变化。结果 治疗第 3天苯巴比妥组经皮胆红素为（177.2±35.1）μmol/L，常乐康组为（176.6±
34.0）μmol/L，试验组为（178.7±46.9）μmol/L，差异无统计学意义（F＝0.033，P＝0.967）；治疗第 5天苯巴比妥组经皮胆红素为

（136.1±39.0）μmol/L，常乐康组为（136.1±38.3）μmol/L，试验组为（112.3±38.6）μmol/L，差异有统计学意义（F＝5.367，P＝
0.006）；治疗第 7天苯巴比妥组经皮胆红素为（131.2±21.0）μmol/L，常乐康组为（127.4±23.9）μmol/L，试验组为（108.1±34.7）
μmol/L，差异有统计学意义（F＝3.394，P＝0.036），其中试验组降低胆红素的疗效明显优于两个对照组。试验组光疗的不良反

应总发生率明显低于两个对照组（P＜0.05），疗效明显优于两个对照组（P＜0.05）。结论 酪酸梭菌二联活菌联合苯巴比妥结

合蓝光治疗在早期新生儿高胆红素血症中的疗效肯定，更优于其各自单独联合光疗的治疗效果。

关键词：高胆红素血症，新生儿； 光化学疗法； 苯巴比妥； 酪酸梭菌二联活菌

The clinical effect of combined clostridium butyricumand
bifidobacterium and phenobarbital combined with blue light

in the treatment of neonatal hyperbilirubinemia
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Abstract：Objective To investigate the effect of combined clostridium butyricumand bifidobacterium and phenobarbital combined
with blue light in the treatment of neonatal hyperbilirubinemia，and explore whether it is better than the respective combination of
phototherapy.Methods By random number table method，150 neonates with neonatal hyperbilirubinemia admitted to Yijishan Hos⁃
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pital of Wannan Medical College from December 2018 to July 2019 were randomly divided into the experimental group：combined
clostridium bifidobacterium and phenobarbital combined with blue light group，and control groups：combined clostridium butyri⁃
cumand bifidobacterium combined with blue light group（Changlekang group）and phenobarbital combined with blue light group
（phenobarbital group），with 50 cases in each group.The course of treatment is generally 5⁃7 days.The bilirubin levels were com⁃
pared among the three groups after treatment.Results On the third day of treatment，the bilirubin level was（177.2±35.1）μmol/L
in the phenobarbital group，（176.6±34.0）μmol/L in the Changlekang group，and（178.7±46.9）μmol/L in the experimental group，
with no significant difference（F＝0.033，P＝0.967）；on the 5th day of treatment，the bilirubin level was（136.1±39.0）μmol/L in
the phenobarbital group，（136.1±38.3）μmol/L in the Changlekang group，（112.3±38.6）μmol/L in the experimental group，and the
difference was statistically significant（F＝5.367，P＝0.006）；on the 7th day of treatment，the bilirubin level was（131.2±21.0）mg /
dL in the phenobarbital group，（127.4±23.9）μmol/L in th Changlekang group，（108.1±34.7）μmol/L in th experimental group，and
the difference is statistically significant（F＝3.394，P＝0.036）.The effect of reducing bilirubin in the experimental group was signif⁃
icantly better than that of the two control groups.The total incidence of adverse reactions of phototherapy in the experimental group
was significantly lower than that of the two control groups（P＜0.05），and the curative effect was significantly better than that of
the two control groups（P＜0.05）.Conclusion Combined clostridium butyricumand bifidobacterium and phenobarbital combined
with blue light in treatment of neonatal hyperbilirubinemia has significant curative effect，which is better than their respective com⁃
bined with light therapy alone.
Key words：Hyperbilirubinemia，neonatal； Photochemotherapy； Phenobarbital； Combined clostridium butyricumand bifidobac⁃
terium

新生儿高胆红素血症是指由于多种病因导致

肝细胞和/或胆管对正常胆汁的分泌和/或排泄功能

障碍或缺损，导致病儿总胆红素增高，皮肤黄染为

主要表现的疾病［1⁃2］。在我国发病率较高，严重者可

引发对病儿的神经系统造成不可逆的损伤，即发生

胆红素性脑病的可能，有的甚至可导致病儿的听

力、视力改变以及神经行为等出现异常的可能［3⁃5］。

因此早期对新生儿高胆红素血症进行干预和治疗

是十分必要的。本研究通过观察酪酸梭菌二联活

菌胶囊联合苯巴比妥片结合蓝光治疗在早期新生

儿高胆红素血症中的疗效评估，探讨其是否更优于

其各自单独联合光疗的治疗效果。

1 资料与方法

1.1 一般资料 收集2018年12月至2019年7月间

在皖南医学院弋矶山医院新生儿科收治的确诊为

新生儿高胆红素血症需要光疗的病儿共 150例，通

过随机数字表法分为：

试验组：酪酸梭菌二联活菌胶囊联合苯巴比妥

片结合光疗组，男婴27例，女婴23例；孕周（38.1±1.9）
周，范围为35～42周；体质量（3.11±0.76）kg，范围为

2.35～4.11 kg，胎儿日龄（5.1±1.1）d，范围为1~7 d。
对照组1：苯巴比妥片结合光疗组（后面简称苯

巴比妥组），男婴 26例，女婴 24例；孕周（37.9±2.3）
周，范围为35～41周；体质量（3.07±0.74）kg，范围为

2.26～3.98 kg，胎儿日龄（5.2±1.83）d，范围为2~7 d。
对照组 2：酪酸梭菌二联活菌胶囊结合光疗组

（后面简称常乐康组），男婴 22例，女婴 28例；孕周

（38.3 ± 1.5）周，范围为 36～42 周；体质量（3.13 ±

0.66）kg，范围为2.73～4.05 kg，胎儿日龄（4.9±1.86）
d，范围为1~6 d。

以上每组各50例。且这三组病儿在性别、体质

量、胎龄等方面比较差异无统计学意义（P＞0.05），具
有可比性。本研究符合《世界医学协会赫尔辛基宣言》

相关要求，病儿监护人对研究方案签署知情同意书。

1.2 纳入标准 符合第八版《儿科学》中新生儿高

胆红素血症的诊断标准。

1.3 排除标准 病儿的黄疸是为感染、存在先天性

胆管疾病、红细胞酶缺陷，出现胆红素性脑病或为

新生儿溶血等引起的新生儿高胆红素血症的病儿。

1.4 治疗方法 试验组：给予口服酪酸梭菌二联活

菌胶囊（山东科兴生物制品有限公司，生产批号

201811025，国药准字S20020015）每次0.21 g，每日2
次，联合苯巴比妥片（上海信谊药厂有限公司，生产

批号 180602，国药准字H31022038），按 5 mg·kg-1·
d-1，分2次服用并结合光疗，共50例，疗程5~7 d。

对照组1：只给予苯巴比妥片（上海信谊药厂有限

公司，生产批号 180602，国药准字H31022038），按 5
mg·kg-1·d-1，分2次服用结合光疗，共50例，疗程5~7 d。

对照组2：只给予酪酸梭菌二联活菌胶囊（山东

科兴生物制品有限公司，生产批号201811025，国药

准字 S20020015）每次 0.21 g，每日 2次并结合光疗，

共50例，疗程5~7 d。其中三组均为双面光疗12 h/d。
1.5 数据收集 本研究选择经皮黄疸仪对高胆红

素血症病儿的胆红素水平进行检测，无创效果可靠，

多篇文献报道其与静脉采血结果差异无统计学意

义［6⁃9］。操作如下。
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表1 各处理组不同时间的新生儿高胆红素血症经皮胆红素水平及黄疸消退时间比较/x̄ ± s

组别

苯巴比妥组

常乐康组

试验组

F 值

P 值

例数

50
50
50

经皮胆红素/（μmol/L）
治疗前

309.5±27.5
309.3±27.5
310.4±28.6

0.016
0.984

治疗第3天
177.2±35.1
176.6±34.0
178.7±46.9

0.033
0.967

治疗第5天
136.1±39.0
136.1±38.3
112.3±38.6

5.367
0.006

治疗第7天
131.2±21.0
127.4±23.9
108.1±34.7

3.394
0.036

黄疸消退

时间/d
6.40±1.62
6.42±1.65
4.74±1.48

18.479
＜0.001

表2 三组新生儿高胆红素血症不良反应发生情况比较/例（%）

组别

苯巴比妥组

常乐康组

试验组

例数

50
50
50

发热

0
0

1（2.00）

皮疹

2（4.00）
0
0

腹胀

3（6.00）
0
0

躁动

0
3（6.00）

0

腹泻

3（6.00）
3（6.00）

0

脱水

0
2（4.00）

0

总发生a

8（16.00）
8（16.00）
1（2.00）

注：a三组不良反应总发生率比较，χ 2＝6.502，P＝0.039
每天上午8：00—10：00由同一个儿科医生用同

一经皮测胆红素仪，按第 1天测病儿经皮胆红素的

顺序分别测定三组病儿的经皮胆红素值，分别读取

病儿额、胸及腿部 3处的经皮胆红素值的平均值为

测量结果，并观察是否出现不良反应，并做好记录。

1.6 疗效评定标准［10］ （1）显效：病儿皮肤、黏膜黄

疸消退，测经皮胆红素值＜101.2 μmol/L；（2）有效：

病儿皮肤、黏膜黄疸减轻，测经皮胆红素值 101.2~
171.0 μmol/L；（3）无效：病儿皮肤、黏膜黄疸消退不

理想，测经皮胆红素值＞171.0 μmol/L。
1.7 统计学方法 采用SPSS 20.0软件进行统计学

处理。计量资料以 x̄ ± s表示，多组比较采用单因素

方差分析，两两比较为HSD⁃q检验。计数资料采用

χ 2检验，两两比较采用χ 2分割法。等级资料采用秩

和检验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 三组治疗前后经皮胆红素水平比较 试验组

与对照组比较，在治疗前及治疗前 3天经皮胆红素

差异无统计学意义（P＞0.05），而在第5天及以后试

验组明显优于对照组，黄疸值消退明显加快，差异

有统计学意义（P＜0.05）。见表1。
2.2 三组不良反应发生情况比较 试验组在不良反

应上也明显优于对照组，住院光疗过程中总发生率明

显较对照组低，差异有统计学意义（P＜0.05）。见表2。
2.3 三组疗效比较 试验组疗效明显优于对照组

（P＜0.05），这样可在短时间内控制黄疸继续发生，

极大限度避免胆红素性脑病发生可能，且减少了光

疗时间，从而减轻了光疗不良反应。见表3。
3 讨论

新生儿高胆红素血症是因胆红素在体内积聚

引起的皮肤或其他器官黄染。由于新生儿胆红素

表3 三组新生儿高胆红素血症疗效比较/例
组别

苯巴比妥组

常乐康组

试验组

例数

50
50
50

显效

11
15
30

有效

38
34
18

无效

1
1
2

注：三组疗效比较，Hc＝14.375，P＝0.001
的代谢特点，约 50%~60%的足月儿和 80%早产儿

会出现生理性黄疸，但新生儿尤其早产儿血脑屏障

薄弱，如果观察或治疗不及时，病儿容易有发生不

可逆性胆红素性脑病的可能，多留有神经系统后遗

症，重者甚至死亡［11⁃12］。所以，早期干预和治疗新生

儿高胆红素血症对新生儿十分重要，对病儿家庭可

避免不必要的遗憾。

新生儿光照疗法是降低血清未结合胆红素简

单而有效的方法，它是将未结合胆红素在光的作用

下，转变成水溶性的异构体，经胆汁和尿液排出。

一般波长 425~475 nm的蓝光和波长 510~530 nm的

绿光效果较好，但光疗主要作用于皮肤浅层组织，

因此欲将病儿血液中的总胆红素降至正常往往需

要一个过程，且光疗过程中需要保护好病儿的双

眼、会阴及肛门部位，以免损伤视网膜和生殖系统；

且光疗过程中会加重水分和核黄素的丢失，需要适

当补充［13⁃15］。

苯巴比妥为长效巴比妥类药物，具有镇静、抗

癫痫、抗惊厥的作用，用于治疗新生儿黄疸时，主要

是选用其可作为肝酶诱导剂，诱导肝脏微粒体葡萄

糖醛酸转移酶活性，促进胆红素于葡萄糖醛酸结

合，降低血浆胆红素浓度［16⁃17］。因为新生儿肝细胞

处理胆红素能力差，新生儿出生时肝细胞内Y蛋白

含量极微（生后5~10 d达正常），尿苷二磷酸葡萄糖
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醛酸转移酶（UDPGT）含量低（生后 1周接近正常），

且活性不足（仅为正常的 0%~30%），故新生儿高胆

红素血症病儿早期使用苯巴比妥片可增加未结合

胆红素与葡萄糖醛酸的结合，缩短胆红素在肝脏代

谢的时间，从而可减少胆红素性脑病的发生［18⁃19］。
酪酸梭菌二联活菌平时主要用于各种急性非

特异性感染引起的急腹泻，抗生素、慢性肝病等多

种原因引起的肠道菌群失调及相关的急慢性腹泻

和消化不良。用于治疗新生儿高胆红素血症时主

要是其可作为肠道微生态调节剂及免疫调节

剂［20⁃21］。因为，新生儿出生时，其肠腔内有β⁃葡萄糖

醛酸苷酶，可将结合胆红素转变成未结合胆红素，

加之肠道内缺乏细菌，导致未结合胆红素的产生和

重吸收增加，此外，胎粪约含胆红素 80~180 mg，若
排泄延迟，可使其重吸收增加，而加重高胆红素血

症的发生。而酪酸梭菌二联活菌中的成分主要是

酪酸梭菌芽孢杆菌活菌菌粉和婴儿型双歧杆菌活

菌菌粉，其中酪酸梭菌芽孢杆菌活菌菌粉在肠道可

以通过产生酪酸梭菌来抑制有害菌的繁殖，并且可

降低肠腔内β⁃葡萄糖醛酸苷酶的活性，从而阻碍非

结合胆红素的转化途径；另外婴儿型双歧杆菌活菌

菌粉进入肠腔可产生B族维生素及维生素K1，从而

可弥补病儿因光疗而引起的核黄素缺乏；此外，两

者在肠道中还可大量繁殖，不仅可使病儿肝酶活性

得到强化，使非结合胆红素转化为结合胆红素增

多，且病儿排泄胆红素的能力也得到强化；同时还

能增加分解氧化物，可抑制有害菌并促进肠蠕动；

最终，起到了降低病儿血清总胆红素水平的作

用［13，22⁃24］。
本研究将酪酸梭菌二联活菌胶囊联合苯巴比

妥片结合光疗，一方面增加了新生儿肝细胞处理胆

红素的能力，一方面减少肠肝循环，从而降低新生

儿血清中胆红素的水平，并且通过连用酪酸梭菌二

联活菌胶囊和苯巴比妥片还可以减轻病儿光疗过

程中的腹泻、皮疹、躁动等不良反应的出现，从而不

仅缩短住院时间，提高治愈率，还有效地减少了病

儿发生核黄疸的概率，值得临床应用。但酪酸梭菌

二联活菌本身是否与苯巴比妥本身在治疗黄疸时

是否存在药物间的协同作用，尚需进一步进行模型

试验加以论证。
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