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  摘 要:目的 分析强化营养联合双歧杆菌对腹型过敏性紫癜(AP)患儿症状、肠道功能及血清转铁蛋白

(TRF)、前清蛋白(PA)等营养指标的影响。方法 选取2017年6月至2018年11月在该院接受治疗的腹型

AP患儿117例为研究对象,根据治疗方案分为对照组57例和观察组60例。两组患儿均进行常规治疗。对照

组给予丙氨酰-谷氨酰胺治疗,观察组于对照组治疗的基础上,联合双歧杆菌三联活菌散治疗。比较两组患儿治

疗期间症状反复比例、住院天数、静脉激素使用比例及时间、体质量情况,禁食>5
 

d的比例;记录两组治疗前后

血清内毒素(LPS)、二胺氧化酶(DAO)、D-乳酸(D-L)水平,检测视黄醇结合蛋白(RBP)、TRF、PA、血红蛋白

(Hb)和血清清蛋白(ALB)水平,16SrDNA荧光定量PCR技术检测治疗前后粪便中双歧杆菌和大肠杆菌数量、
双歧杆菌/大肠杆菌比值(B/E值)。结果 治疗前,两组患儿血清D-L、DAO、LPS、RBP、TRF、PA、ALB水平、
双歧杆菌、大肠杆菌及B/E值比较,差异无统计学意义(P>0.05)。治疗后,住院天数、腹痛天数、皮疹天数、静

脉激素使用时间、静脉激素使用比例和体质量降低比例较对照组明显降低,差异有统计学意义(P<0.05);两组

D-L、DAO和LPS水平均降低,观察组D-L和DAO水平明显低于对照组,差异有统计学意义(P<0.05);观察

组血清RBP、TRF、PA水平较对照组明显升高,差异有统计学意义(P<0.05);观察组双歧杆菌、大肠杆菌数量

及B/E值均较对照组明显升高,差异有统计学意义(P<0.05)。结论 强化营养联合双歧杆菌较单独强化营

养更能改善腹型AP患儿症状,保护肠道黏膜屏障功能,获得更好的营养支持。
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Abstract:Objective To

 

analyze
 

the
 

effect
 

of
 

intensive
 

nutrition
 

combined
 

with
 

Bifidobacterium
 

on
 

symp-
toms,intestinal

 

function,serum
 

transferrin
 

(TRF),prealbumin
 

(PA)
 

and
 

other
 

nutritional
 

indicators
 

in
 

chil-
dren

 

with
 

abdominal
 

allergic
 

purpura(AP).Methods A
 

total
 

of
 

107
 

children
 

with
 

abdominal
 

AP
 

who
 

were
 

treated
 

in
 

General
 

Hospital
 

of
 

North
 

China
 

Petroleum
 

Administration
 

from
 

June
 

2017
 

to
 

November
 

2018
 

were
 

divided
 

into
 

control
 

group
 

(n=57)
 

and
 

observation
 

group
 

(n=60)
 

according
 

to
 

therapy
 

methods.Children
 

in
 

both
 

groups
 

were
 

treated
 

with
 

abnormal
 

treatment.Children
 

in
 

control
 

group
 

received
 

alanyl-glutamine
 

forti-
fied

 

nutrition,and
 

children
 

in
 

observation
 

group
 

received
 

extra
 

Bifidobacterium
 

triple
 

viable
 

powder
 

on
 

the
 

ba-
sis

 

of
 

control
 

group.The
 

proportion
 

of
 

recurrence
 

of
 

symptoms,length
 

of
 

hospital
 

stay,frequency
 

and
 

duration
 

of
 

intravenous
 

hormone
 

use,weight
 

and
 

the
 

proportion
 

of
 

fasting
 

for
 

more
 

than
 

5
 

days
 

of
 

the
 

two
 

groups
 

dur-
ing

 

the
 

treatment
 

period
 

were
 

compared.Lipopolysaccharide
 

(LPS),diamine
 

oxidase(DAO),D-lactic
 

acid
 

(D-
L)

 

levels
 

and
 

intravenous
 

retinol-binding
 

protein
 

(RBP),TRF,PA,hemoglobin
 

(Hb)
 

and
 

serum
 

albumin
 

(ALB)
 

levels
 

were
 

recorded
 

before
 

and
 

after
 

treatment,16SrDNA
 

fluorescence
 

quantitative
 

PCR
 

technology
 

was
 

used
 

to
 

detect
 

the
 

number
 

of
 

Bifidobacterium,E.coli,the
 

ratio
 

of
 

Bifidobacterium/E.Coli
 

(B/E)
 

in
 

the
 

fe-
ces

 

before
 

and
 

after
 

treatment.Results Before
 

treatment,there
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

on
 

serum
 

D-L,
DAO,LPS,RBP,TRF,PA,ALB

 

levels,Bifidobacterium,E.coli
 

and
 

B/E
 

values
 

(P>0.05).After
 

treatment,
the

 

length
 

of
 

hospital
 

stay,the
 

duration
 

of
 

abdominal
 

pain,the
 

duration
 

of
 

rash
 

and
 

intravenous
 

hormone
 

use,
the

 

proportion
 

of
 

intravenous
 

hormone
 

use
 

and
 

the
 

weight
 

loss
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

of
 

control
 

group
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

D-L,DAO
 

and
 

LPS
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

reduced,the
 

levels
 

of
 

D-L
 

and
 

DAO
 

in
 

·9521·国际检验医学杂志2021年5月第42卷第10期 Int
 

J
 

Lab
 

Med,May
 

2021,Vol.42,No.10



observation
 

group
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

of
 

control
 

group
 

(P<0.05).The
 

serum
 

RBP,TRF
 

and
 

PA
 

levels
 

in
 

observation
 

group
 

were
 

significant
 

higher
 

than
 

those
 

of
 

control
 

group
 

(P<0.05),the
 

number
 

of
 

Bifidobacterium,E.coli
 

and
 

B/E
 

values
 

in
 

observation
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
  

control
 

group
 

(P<0.05).Conclusion Intensive
 

nutrition
 

combined
 

with
 

Bifidobacterium
 

could
 

improve
 

the
 

symptoms
 

of
 

children
 

with
 

abdominal
 

AP,protect
 

the
 

intestinal
 

mucosal
 

barrier
 

function,obtain
 

better
 

nutritional
 

support
 

than
 

forti-
fied

 

nutrition
 

alone.
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  过敏性紫癜(AP)多见于青少年及儿童,男性发

病率高于女性,是一种与免疫功能紊乱相关的血管

炎,常出现小动脉血管及毛细血管壁纤维样坏死的病

理改变,血管周围出现炎性细胞浸润,导致多器官损

伤及出血[1]。AP可由感染、药物、食物等诱发,不管

何种原因诱发的AP均可累及消化道,以消化道症状

为突出症状时即为腹型 AP[2]。目前,对腹型 AP的

发病机制尚不完全清楚,肠道黏膜屏障功能及肠道菌

群越来越引起研究者的关注。肠道菌群紊乱可导致

肠道黏膜屏障障碍,增加肠道黏膜通透性,使内毒素

及病原菌易位,导致肠源性内毒素血症,进一步加重

肠道黏膜屏障损伤程度[3]。为缓解急性期腹型AP患

儿胃肠道症状,常需禁饮、禁食,使患儿处于营养缺乏高

风险状态。丙氨酰-谷氨酰胺具有改善腹型AP患儿营

养状况,减少症状反复及缩短病程的作用[4]。
 

双歧杆菌

三联活菌散对肠道黏膜屏障功能有保护作用[5-6]。本研

究以强化营养联合双歧杆菌对腹型AP患儿进行治疗,
发现其AP症状、肠道功能、肠道菌群及营养状态均得

以改善。现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2017年6月至2018年11月本

院收治的117例腹型 AP患儿为研究对象。纳入标

准:(1)所有患儿均符合《诸福棠实用儿科学(第7
版)》腹型AP诊断标准,初次发病且未经过其他药物

治疗;(2)年龄3~11岁,消化道症状较典型;(3)入院

时血清清蛋白水平<100
 

g/L,需给予营养支持;(4)
生命体征稳定。排除标准:(1)确诊为 AP,但无消化

道症状;(2)肝肾功能异常,具有静脉激素治疗、静脉

营养禁忌证,合并氨基酸代谢障碍等疾病。根据治疗

方案不同,将117例患儿分为对照组与观察组。对照

组57例,其中男38例,女19例;年龄3~11岁,平均
(5.61±2.37)岁;体质量12~30

 

kg,平均(19.61±
3.49)kg;观察组60例,其中男39例,女21例;年龄

3~11岁,平均(5.91±2.55)岁;体质量13~29
 

kg,平
均(19.55±3.37)kg。两组性别、年龄、体质量等一般

资料比较,差异无统计学意义(P>0.05),具有可比

性。所有患儿家属对本研究知情同意,且均已签署知

情同意书,本研究经本院医学伦理委员会审核通过后

进行。
1.2 治疗方法 所有患儿均给予西咪替丁、抗过敏、
抗血小板凝集、改善血管通透性、补充维生素、维持电

解质平衡等常规治疗,并进行饮食限制,根据病情需

要予以静脉激素治疗。对照组在常规治疗基础上,给
予丙氨酰-谷氨酰胺注射液(多蒙特,四川科伦药业股

份有限公司,药品规格为100
 

mL∶20
 

g,国药准字

H20043702)进行营养强化,该药为高浓度溶液,输注

前,必须与含有氨基酸的溶液相混合,再与载体溶液

按照1∶5的比例一起输注,混合液中丙氨酰-谷氨酰

胺最大浓度不超过3.5%,每天1次,单日剂量1.5
 

mL/kg,连续14
 

d。观察组在对照组治疗的基础上,
联合服用双歧杆菌三联活菌散(培菲康,上海上药信

谊药厂 有 限 公 司,药 品 规 格:每 袋1
 

g,国 药 准 字

S10970105),每天3次,每次1.0
 

g,早、中、晚以温水

冲服,连续14
 

d。
1.3 标本采集 患儿于治疗前、治疗7

 

d时空腹状态

下,抽取静脉血4
 

mL,离心处理,收集血清标本,低温

留存备用。均于住院治疗前、治疗7
 

d时留取患儿粪

便标本于—70
 

℃冻存待检。
1.4 观察指标 (1)临床效果比较。比较两组患儿

治疗期间症状反复、住院天数、腹痛天数、皮疹天数、
静脉激素使用情况、体质量、禁食>5

 

d的情况。(2)
肠道黏膜屏障功能评估。酶学分光光度法检测D-乳
酸(D-L)和二胺氧化酶(DAO)水平,酶联免疫吸附试

验法检测血清内毒素(LPS)水平,试剂盒购自南京建

成生物工程研究所。(3)营养指标检测。免疫比浊法

检测血清视黄醇结合蛋白(RBP)、转铁蛋白(TRF)和
前清蛋白(PA),十二烷基硫酸钠血红蛋白测定法检

测血红蛋白(Hb),双缩脲法检测血清清蛋白(ALB)。
(4)双 歧 杆 菌/大 肠 杆 菌 比 值 (B/E 值)。采 用

16SrDNA荧光定量PCR技术检测粪便中双歧杆菌

和大肠杆菌数量,PCR引物由北京赛百盛基因有限公

司合成。以DNA拷贝数的对数值表示肠道菌群。当

B/E值>1时,肠道定植能力正常,B/E值≤1时,肠
道定植能力降低。
1.5 统计学处理 采用SPSS21.0统计软件进行数

据处理及统计分析。呈正态分布、方差齐的计量资料

以x±s表示,组间比较采用独立样本t检验,组内比

较采用配对样本t检验;计数资料以例数或百分率表

示,组间比较采用χ2 检验。以P<0.05为差异有统

计学意义。
2 结  果

2.1 两组临床疗效比较 经治疗后,虽然观察组症

状反复和禁食>5
 

d的比例稍低于对照组,但差异无

统计学意义(P>0.05);观察组静脉激素使用和体质
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量降低比例明显低于对照组,差异有统计学意义(P<
0.05)。见表1。观察组住院天数、腹痛天数、皮疹天

数和静脉激素使用时间均明显低于对照组,差异有统

计学意义(P<0.05)。见表2。
表1  两组症状反复、静脉激素使用、体质量降低、

   禁食>5
 

d比例比较[n(%)]

组别 n 症状反复 静脉激素使用 体质量降低 禁食>5
 

d

对照组 57 15(26.32) 47(82.46) 11(19.30) 11(19.30)
观察组 60 12(20.00) 43(71.67) 7(11.67) 9(15.00)

χ2 3.619 1.980 2.019 4.360
P >0.05 <0.05 <0.05 >0.05

表2  两组治疗期间住院天数、腹痛天数、皮疹

   天数及静脉激素使用时间比较(x±s,d)

组别 n 住院天数 腹痛天数 皮疹天数
静脉激素

使用时间

对照组 57 9.89±3.21 8.22±4.21 20.33±9.12 5.44±3.12
观察组 60 7.51±3.32 6.58±3.63 17.59±5.78 4.22±2.23
t 2.011 2.071 1.461 2.061
P <0.05 <0.05 <0.05 <0.05

2.2 两组肠道黏膜屏障功能比较 治疗前,对照组

和观察组D-L、DAO和LPS水平比较,差异均无统计

学意义(P>0.05)。治疗后,两组D-L、DAO和LPS

水平均降低,与治疗前比较,差异均有统计学意义
(P<0.05)。治疗后,观察组D-L、DAO水平明显低

于对照组,差异有统计学意义(t=0.281
 

7,P<0.05;
t=0.302

 

1,P<0.05),LPS水平与对照组比较,差异

无统计学意义(t=0.543
 

2,P>0.05)。见表3。
表3  两组肠道黏膜屏障功能各项指标比较(x±s)

组别 n D-L(μg/L) DAO(U/mL) LPS(EU/mL)

对照组 57

 治疗前 3.05±0.53 7.64±0.99 0.21±0.05

 治疗后 2.20±0.41* 5.22±0.52* 0.11±0.03*

观察组 60

 治疗前 3.11±0.49 7.77±0.94 0.20±0.04

 治疗后 1.75±0.32*# 3.01±0.75*# 0.10±0.03*

  注:与同组治疗前比较,*P<0.05;与对照组治疗后比较,#P<
0.05。

2.3 两组各项营养指标比较 治疗前,两组血清

RBP、TRF、PA和ALB水平比较,差异均无统计学意

义(P>0.05)。治疗后,两组血清RBP、TRF、PA和

ALB水平均升高,与治疗前比较,差异均有统计学意

义(P<0.05)。治疗后,观察组血清RBP、TRF、PA
水平升高更明显,与对照组比较,差异有统计学意义
(t=2.761

 

2、3.002
 

3、2.129
 

4,P<0.05)。见表4。

表4  两组各项营养指标比较(x±s,g/L)
组别 n RBP TRF PA ALB
对照组 57
 治疗前 0.02±0.01 2.11±0.30 0.19±0.04 38.55±2.45
 治疗后 0.04±0.02* 2.25±0.30* 0.25±0.05* 42.22±2.73*

观察组 60
 治疗前 0.02±0.01 2.12±0.32 0.18±0.04 38.38±2.71
 治疗后 0.06±0.02*# 2.44±0.50*# 0.33±0.04*# 43.65±2.88*

  注:与同组治疗前比较,*P<0.05;与对照组治疗后比较,#P<0.05。

2.4 两组双歧杆菌、大肠杆菌数量及B/E值比较 
治疗前,两组双歧杆菌数量、大肠杆菌数量和B/E值

比较,差异无统计学意义(P>0.05)。治疗后,两组双

歧杆菌、大肠杆菌数量及B/E值均升高,与治疗前比

较,差异有统计学意义(P<0.05)。观察组双歧杆菌、
大肠杆菌数量及BE值较对照组升高更明显,差异有

统计学意义(t=2.232
 

1、1.431
 

2、2.463
 

1,P<
0.05)。见表5。

表5  治疗前后双歧杆菌、大肠杆菌数量及

   B/E值比较(x±s)

组别 n
双歧杆菌

(×107CFU)

大肠杆菌

(×107CFU)
B/E值

对照组 57
 治疗前 6.49±0.89 6.79±0.52 0.95±0.04
 治疗后 7.74±0.57* 7.28±0.66* 1.18±0.06*

观察组 60
 治疗前 6.53±0.79 6.82±0.48 0.96±0.05
 治疗后 9.87±0.45*# 7.85±0.36*# 1.24±0.06*#

  注:与同组治疗前比较,*P<0.05;与对照组治疗后比较,#P<
0.05。

3 讨  论

  AP患儿禁食、禁饮、出血及腹泻影响患儿胃肠道

对营养的吸收,作为维持身体内环境稳定的基础物

质,营养素是生长发育期儿童需要的基本要素,患病

期间,蛋白质合成少于分解,负氮状态的机体免疫力

下降,体质量下降,进一步影响患儿的康复[7-8]。有文

献报道,丙氨酰-谷氨酰胺可改善低体质量儿及早产儿

的胃肠道黏膜屏障,促进营养吸收,可保护胃肠功能,
用于炎性肠道疾病的营养治疗等[9]。有研究发现,腹
型AP患儿以肠道黏膜屏障功能受损最为突出,因便

血、腹痛等因素影响患儿营养摄入,丙氨酰-谷氨酰胺

可降低静脉激素使用的天数及比例,减少治疗过程中

消化道症状反复的比例,与促进黏膜修复和免疫调节

关系密切[10-11]。丙氨酰-谷氨酰胺的营养支持可促使

急性期腹型AP患儿临床获益。
近年来,有研究结果显示,腹型AP发病机制与肠

道黏膜屏障功能障碍及肠道菌群紊乱相关,肠道菌群

的失调会弱化或破坏肠道生物屏障,增加病原菌潜入
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及定植的机会。腹型 AP患儿可累及微动静脉及毛

细血管,可引发局部血栓堵塞血管,致肠道黏膜充血

肿胀等,使肠道黏膜通透性升高[12]。双歧杆菌三联活

菌散由长型双歧杆菌、嗜酸乳杆菌和粪肠球菌组成,
有文献报道,温水口服后3种菌群定植于肠道黏膜并

大量繁殖,可提高肠内益生菌群数量,使梭状芽孢杆

菌、肠杆菌等致病菌数量相对减少,菌群失调得以纠

正,肠道微生态平衡得以重构,肠道对病原菌入侵的

抵御能力增强[13-14]。有研究结果显示,双歧杆菌三联

活菌散还可加快腹型AP患儿皮疹消退,减少肠源性

内毒素血症发生的概率,从而减轻肠道黏膜受损,并
能降低血清降钙素原、肿瘤坏死因子-α等炎症因子水

平[15]。本研究结果显示,采用丙氨酰-谷氨酰胺联合

双歧杆菌三联活菌散治疗患儿与单纯采用丙氨酰-谷
氨酰胺营养治疗患儿比较,症状反复和禁食>5

 

d的

比例差异无统计学意义(P>0.05),但住院天数、腹痛

天数、皮疹天数、静脉激素使用时间及比例、体质量降

低比例比较,差异均有统计学意义(P<0.05)。其可

能与丙氨酰-谷氨酰胺可纠正负氮平衡,双歧杆菌可加

快皮疹消退,减少LPS,保护肠道黏膜受损相关。受

损的肠道黏膜通透性增加,D-L和DAO大量进入血

液,肠道中的细菌及脂多糖大量易位,导致内毒素血

症。通过肠道黏膜屏障评估发现,联合治疗后,患儿

血清D-L、DAO和LPS水平明显降低,提示双歧杆菌

三联活菌散具有辅助治疗肠道黏膜屏障受损的作用。
血清ALB是反映营养状况的常用指标,包含总蛋白、
RBP、TRF、PA等,营养缺乏表现为相应的血清ALB
水平低下。联合治疗患儿与单纯采用丙氨酰-谷氨酰

胺治疗患儿的血清RBP、TRF、PA水平比较,差异有

统计学意义(P<0.05),说明联合治疗后,患儿得到了

更加充分的营养支持,蛋白质合成量增加,体质量消

耗降低,有助于患儿康复。肠道菌群与过敏性疾病相

关,正常的肠道菌群有利于幼儿免疫系统发育,也是

肠道黏膜免疫系统建立的重要刺激因素,其直接作用

于免疫细胞及免疫相关调节因子。本研究发现,联合

治疗后B/E值升高明显,更有利于巩固患儿肠道菌群

架构,刺激免疫系统和肠道黏膜功能增强。
综上所述,强化营养联合双歧杆菌较单独强化营

养更有利于改善腹型AP患儿症状、保护肠道黏膜屏

障功能,使患儿获得更好的营养支持。
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