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双歧杆菌三联活菌胶囊联合抗菌治疗对肝硬化自发性细菌性
腹膜炎患者肠黏膜屏障功能的影响以及临床疗效分析
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摘要:[目的]观察双歧杆菌三联活菌胶囊联合抗菌治疗对肝硬化自发性细菌性腹膜炎(SBP)患者肠黏膜屏障

功能的影响,以及分析其相关的临床疗效。[方法]选取2014年6月~2016年4月我院收治的肝硬化自发性细菌

性腹膜炎患者86例,分为对照组和治疗组,每组43例。对照组常规抗菌对症治疗,治疗组在对照基础上加用双歧

杆菌三联活菌胶囊(630mg,3次/d),14d为一疗程。ELISA法检测腹水中IL-6、TNF-α、IL-10表达,以及血液中

DAO和D-乳酸表达,评价临床疗效。[结果]治疗前2组肝硬化自发性细菌性腹膜炎患者腹水IL-6、TNF-α、IL-10
表达差异无统计意义(P>0.05),治疗后治疗组IL-6和TNF-α显著低于对照组(P<0.01),而IL-10又显著高于对

照组(P<0.01)。治疗前2组肝硬化自发性细菌性腹膜炎患者外周血 DAO和 D-乳酸差异无统计学意义(P>
0.05),治疗后治疗组DAO和D-乳酸均显著低于对照组(P<0.01)。治疗组临床治疗有效率为90.70%,显著高于

对照组的72.09%(P<0.05)。[结论]双歧杆菌三联活菌胶囊联合抗菌药物治疗可以调节肝硬化自发性细菌性腹

膜炎患者的炎症免疫紊乱状态,保护肠黏膜屏障,有利于损伤肠黏膜功能的恢复,临床疗效显著。
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Abstract:[Objective]TodetecttheeffectofBificocombinedantimicrobialtherapyonintestinalmucosal
barrierfunctioninlivercirrhosispatientswithspontaneousbacterialperitonitisandexploreitsclinical
effect.[Methods]Atotalof86livercirrhosispatientswithspontaneousbacterialperitonitiswereenrolledin
thisstudy.Patientswererandomlydividedintocontrolgroup(n=43)andtreatmentgroup(n=43).The
controlgroupwasgivenroutineantimicrobialtreatment.Onthebaseofcontrolgroup,thetreatmentgroup
wasgivenBifico.Thetwogroupsweretreatedwith14days.TheexpressionofIL-6,TNF-α,IL-10,DAO,

andD-LactatewasdetectedbyELISAanalysis.Theclinicaleffectwascompared.[Results]Beforetreat-
ment,TheexpressionofIL-6,TNF-α,IL-10,DAO,andD-Lactatewasnosignificantdifferencebetween
controlandtreatmentgroup(P>0.05).Aftertreatment,IL-6,TNF-α,DAO,andD-Lactatewaslowerin
treatmentgroupthanthatincontrolgroup(P<0.01).However,IL-10washigherintreatmentgroupthan
thatincontrolgroup(P<0.01).Thecliniceffectsrateintreatmentgroupwas90.7%,whichwasbetter
thanthatof72.1%incontrolgroup(P<0.05).[Conclusion]Bificocombinedantimicrobialtherapyinhibi-
tedinflammatoryresponseandwasconducivetorestoringintestinalmucosalinjuryinlivercirrhosispa-
tientswithspontaneousbacterialperitonitis,withworthyofclinicalapplication.
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  自发性细菌性腹膜炎(spontaneousbacterial
peritonitis,SBP)是肝硬化患者常见的并发症,发生

率为10%~30%,但死亡率高达65%~93%[1]。肝

硬化的门脉高压使肠黏膜充血和瘀血,黏膜屏障功

能减弱,肠道内菌群易位进入腹腔,这样腹膜和(或)
腹水在无任何邻近组织炎症的情况下,就会发生细

菌感染,这被认为是肝硬化患者SBP发生的主要机

制[2]。微生态制剂可以增强肠黏膜屏障功能,抑制

肠道致病菌生长繁殖的微生态制剂,在肝硬化的辅

助治疗方面发挥着越来越重要的作用[3]。双歧杆菌

三联活菌胶囊包括了长双歧杆菌活菌、嗜酸乳杆菌、
粪肠球菌3种菌群,本研究观察了双歧杆菌三联活

菌胶囊对肝硬化SBP患者肠黏膜屏障功能的保护

作用,以及分析了其相关的临床疗效。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2014年6月~2016年4月我院收治的肝

硬化SBP患者86例,肝硬化自发性细菌性腹膜炎

诊断符合2000年中华医学会传染病寄生虫病学会

修订的《病毒性肝炎防治方案》[4]。排除对象:伴有

重度腹水、电解质紊乱、肝性脑病、结核性腹水或肿

瘤性腹水者,患有胰腺炎、消化道穿孔和肿瘤者,伴
有其它急慢性炎症性疾病,6周内曾使用过抗菌药

物、免疫调节剂治疗者。使用信封法将86例患者随

机分为对照组和治疗组,每组43例。对照组男23
例,女20例,平均年龄(51.6±7.8)岁,平均病程

(6.7±1.5)年,Child-Pugh评分A级12例,B级18
例,C级13例;治疗组男24例,女19例,平均年龄

(52.1±8.2)岁,平均病程(6.6±1.4)年,Child-
Pugh评分A级13例,B级19例,C级11例。2组

的性别、年龄、病程、肝功能Child-Pugh评分,差异

无统计学意义(P>0.05),具有可比性。

1.2 方法

对照组:给予保肝利尿、降低门脉压、营养支持

和抗菌(2.0g头孢噻肟钠,静滴)等对症治疗。治

疗组:在对照基础上加用双歧杆菌三联活菌胶囊,

630mg,3次/d,14d为一疗程。

1.3 检测指标

2组患者于治疗前、治疗后提取腹水5ml,

1000g离心15min分离上层腹水,交由检验科使

用日本岛津CL-7200全自动生化分析仪,ELISA法

检测白介素-6(IL-6)、肿瘤坏死因子-α(TNF-α)、白
介素-10(IL-10)的表达水平改变,检测试剂盒购自

美国RD公司。2组患者于治疗前、治疗后提取静

脉血5ml,1000g离心15min分离上层血浆,交由

检验科使用日本岛津CL-7200全自动生化分析仪,

ELISA法检测二胺氧化酶(DAO)、D-乳酸表达水平

改变,检测试剂盒购自深圳市新产业生物医学工程

有限公司。

1.4 临床治疗效果

治疗14d后,发热、腹痛等临床症状消失,腹水

细菌培养阴性为显效;临床症状显著减轻,腹水常规

0.3×109/L<WBC<0.5×109/L且中性粒细胞

计数<0.25×109/L,为有效;临床症状无改善甚至

恶化,腹水细菌培养阳性,为无效。总有效率=(显
效+有效)/总例数×100%。

1.5 统计学处理

应用SPSS16.0统计软件处理数据,数据均呈

正态分布,组内比较采用配对t检验,组间比较采用

成组(独立样本)t检验,计数资料使用χ2检验,以

P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 双歧杆菌三联活菌胶囊对 SBP患者腹 水

IL-6、TNF-α、IL-10表达的影响

从表1可见,2组治疗前IL-6、TNF-α、IL-10表

达差异无统计学意义(P>0.05),治疗后2组IL-6
和TNF-α均显著减低(P<0.01),IL-10均显著升

高(P<0.01),但治疗组IL-6和TNF-α显著低于对

照组(P<0.01),而IL-10显著高于对照组(P<
0.01)。见表1。

表1 治疗前、后SBP患者腹水IL-6、TNF-α、IL-10表达的比较 ng/L,􀭺x±s

分组 例数 IL-6 TNF-α IL-10

对照组 43
治疗前 58.31±8.63 74.29±10.61 3.38±0.72

治疗后 39.76±5.271) 50.37±8.251) 7.64±2.421)

治疗组 43
治疗前 61.24±8.43 75.15±10.32 3.57±0.68

治疗后 21.52±4.241)2) 32.41±5.241)2) 13.85±3.521)2)

  与治疗前比较,1)P<0.01;与对照组比较,2)P<0.01。

2.2 双歧杆菌三联活菌胶囊对SBP患者外周血

DAO和D-乳酸表达的影响

治疗前2组外周血DAO和D-乳酸差异无统计

学意义,治疗后2组 DAO和 D-乳酸均显著减低

(P<0.05和P<0.01),但治疗组DAO和D-乳酸

均显著低于对照组(P<0.01)。见表2。
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表2 治疗前、后SBP患者外周血DAO和

D-乳酸表达的比较 􀭺x±s

分组 例数
DAO/

(U·ml-1)
D-乳酸/

(μmol·L-1)

对照组 43 治疗前 7.52±1.74 23.27±4.33

治疗后 4.86±1.131) 16.26±3.241)

治疗组 43 治疗前 7.48±1.81 23.68±3.92

治疗后 2.84±0.652)3) 10.44±2.132)3)

  与治疗前比较,1)P<0.05,2)P<0.01;与对照组比较,
3)P<0.01。

2.3 2组临床治疗效果比较

治疗组显效22例,有效17例,临床治疗有效率

为90.70%,对照组显效17例,有效14例,临床治

疗有效率为72.09%,治疗组临床疗效显著高于对

照组(P<0.05)。

3 讨论

细菌易位被认为是肝硬化患者SBP发生的主

要机制,基于这一理论,近年来临床上提出了抗菌联

合调节菌群失调方案治疗SBP,临床使用的益生菌

能够抑制致病菌的生长,改善肠道屏障功能,调节免

疫系统,减弱炎症反应[5]。本研究显示双歧杆菌三

联活菌胶囊治疗组对IL-6、TNF-α、IL-10炎性因子

的改善作用显著优于单独抗菌治疗的对照组,IL-6
和TNF-α是体内经典的炎症反应介质,IL-10是近

年来发现的调节性T细胞分泌的一种抑制性炎症

介质[6],本研究观察到治疗组IL-10得到了显著升

高,而IL-6和TNF-α致炎因子则显著减低,可能是

培菲康通过升高IL-10,调节了SBP患者这种高炎

症反应的免疫失衡状态。
肝硬化时胃肠淤血,损伤黏膜屏障,肠黏膜完整

性破坏,通透性增加,肠道内的物质可以入血[7],例
如DAO是一种主要存在于肠黏膜细胞中的细胞内

酶,肠黏膜细胞损伤时会释放入血,导致血液中

DAO升高,D-乳酸是肠道内菌群的代谢产物,肠黏

膜完整性破坏时,D-乳酸也可以通过损伤的肠黏膜

进入血液,临床上无创的检测这些血液学指标,可以

间接反映出肠黏膜的损伤[8],本研究显示治疗后双

歧杆菌三联活菌胶囊治疗组DAO和D-乳酸显著低

于对照组,说明了双歧杆菌三联活菌胶囊有利于保

护和改善肝硬化患者的肠黏膜屏障功能,卜仁梅

等[9]的研究也观察到了双歧杆菌三联活菌可以减轻

肝硬化患者内毒素血症,参与保护与修复肠黏膜屏

障功能。随后本文的临床疗效分析显示了双歧杆菌

三联活菌胶囊治疗组临床有效率也显著高于对

照组。
综上所述,本研究显示双歧杆菌三联活菌胶囊

联合抗菌药物治疗可以调节肝硬化SBP患者的炎

症免疫紊乱状态,保护肠黏膜屏障,有利于损伤肠黏

膜功能的恢复,临床疗效显著。
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