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思连康改善抗生素相关性腹泻患儿菌群失调随机对照研究
王妍妍，关 晶，温韬雪

（哈尔滨医科大学附属第二医院，黑龙江 哈尔滨 150001）
摘要：目的 观察思连康用于抗生素相关性腹泻（ａnｔｉbｉoｔｉc ａssocｉａｔed dｉａrrheａ，AAD）患儿菌群失调的效果及护理措施。方法 选择抗生素

相关性腹泻患儿 17４ 例，采用随机数字表法分为观察组和对照组，各 87 例。对照组给予常规补液、胃肠黏膜保护剂等治疗，观察组在此
基础上联合应用思连康口服，两组均给予 ADD专科护理。比较两组菌群失调改善情况、止泻效果、二胺氧化酶水平、治疗效果。结果 观

察组总有效率为 97． 70%，明显高于对照组的 86． ２1%（ χ２ = 7． 768，Ｐ < 0． 05）；观察组菌群失调改善情况：大便球 /杆比例异常为
8． 05%，细菌培养菌群失调率为 0，明显低于对照组的 35． 63%和 ２0． 69%（ χ２ = 19． 393，２0． 077，Ｐ < 0． 05）；观察组腹泻频率、止泻时
间、住院时间均明显少于对照组（ ｔ = 17． 331，10． 313，3． 997，Ｐ < 0． 05）；治疗后 3 d 和 5 d，观察组二胺氧化酶水平均明显低于对照组
（ ｔ = ２0． 556，２0． ４２7，Ｐ < 0． 05）。结论 思连康治疗能缓解抗生素相关性腹泻患儿临床症状，改善肠黏膜屏障功能，提高治疗效果，且针

对性的专科护理有助于促进患儿早日康复。
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Ａｂｓｔｒaｃｔ: Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ To sｔudy effecｔ ａnd nursｉng of Bｉfｉdobａcｔerｉuｍ Teｔrａvａccｉne Tａbleｔs ｔo ｉｍprove dysbａcｔerｉosｉs of chｉldren wｉｔh ａn-
ｔｉbｉoｔｉc ａssocｉａｔed dｉａrrheａ． Ｍｅｔｈｏｄｓ 17４ cａses chｉldren wｉｔh ａnｔｉbｉoｔｉc ａssocｉａｔed dｉａrrheａ were dｉvｉded ｉnｔo observａｔｉon group ａnd
conｔrol group, 87 cａses ｉn eａch group． The conｔrol group wａs gｉven convenｔｉonａl rehydrａｔｉon, gａsｔroｉnｔesｔｉnａl ｍucosａ proｔecｔａnｔ ｔreａｔｍenｔ
eｔc．, ａnd ｔhe observａｔｉon group wａs ａdded wｉｔh Bｉfｉdobａcｔerｉuｍ Teｔrａvａccｉne Tａbleｔs． All pａｔｉenｔs were gｉven ｔhe ADD nursｉng． The dys-
bａcｔerｉosｉs, ａnｔｉ － dｉａrrheａ effecｔ, dｉａｍｉne oxｉdａse, ｔherａpy effecｔ were coｍpａred beｔween ｔwo groups． Ｒｅｓｕｌｔｓ The ｔoｔａl effecｔｉve rａｔe of
ｔhe observａｔｉon group wａs 97． 70% , whｉch wａs sｉgnｉfｉcａnｔly hｉgher ｔhａn 86． ２1% of ｔhe conｔrol group（ χ２ = 7． 768, Ｐ < 0． 05）; ｔhe shｉｔ
bａll / sｔeｍ rａｔｉo ｉn ｔhe observａｔｉon group wａs 8． 05% , ｔhe bａcｔerｉａ culｔure dysbａcｔerｉosｉs rａｔe wａs 0, whｉch were sｉgnｉfｉcａnｔly lower ｔhａn
ｔhose of ｔhe conｔrol group (35． 63% , ２0． 69% )（ χ２ = 19． 393, ２0． 077, Ｐ < 0． 05）; ｔhe dｉａrrheａ frequency, dｉａrrhoeａ ｔｉｍe, lengｔh of hospｉｔａl
sｔａy of ｔhe observａｔｉon group were sｉgnｉfｉcａnｔly lower ｔhａn ｔhose of ｔhe conｔrol group（ ｔ = 17． 331, 10． 313, 3． 997，Ｐ < 0． 05）; 3, 7 d ａf-
ｔer ｔreａｔｍenｔ, ｔhe dｉａｍｉne oxｉdａse level of ｔhe observａｔｉon group wａs sｉgnｉfｉcａnｔly lower ｔhａn ｔhe conｔrol group（ ｔ = ２0． 556, ２0． ４２7, Ｐ <

0． 05）． Cｏｎｃｌｕｓｉｏｎ Bｉfｉdobａcｔerｉuｍ Teｔrａvａccｉne Tａbleｔs cａn help ａllevｉａｔe ｔhe ａnｔｉbｉoｔｉc ａssocｉａｔed dｉａrrheａ wｉｔh clｉnｉcａl syｍpｔoｍs, ｉｍ-
prove ｔhe ｉnｔesｔｉnａl ｍucosａl bａrrｉer funcｔｉon ａnd ｔherａpy effecｔ． Tａrgeｔed nursｉng cａn help chｉldren recover ａｔ ａn eａrly dａｔe．
Ｋｅy ｗｏｒｄｓ: Bｉfｉdobａcｔerｉuｍ Teｔrａvａccｉne Tａbleｔs; ａnｔｉbｉoｔｉc ａssocｉａｔed dｉａrrheａ; ｉnfａnｔ; dysbａcｔerｉosｉs; dｉａｍｉne oxｉdａse

抗生素主要用来治疗和预防各类感染性疾病，随着

种类不断增多，其在我国医院儿科的使用率高达 100%。
婴幼儿由于解剖生理的特点，加上免疫系统发育不成

熟，极易发生抗生素相关性腹泻（ａnｔｉbｉoｔｉc ａssocｉａｔed
dｉａrrheａ，AAD）[ 1 ]，不仅不利于治疗，甚至会使原有病情

进一步加重。ADD 是指抗生素本身的不良反应及使用
抗生素后导致肠道菌群失调引起的腹泻 [ ２ ]。随着对

ADD 研究的不断深入，发现使用微生态制剂能促进消
化，改善婴幼儿肠道菌群失调 [ 3 ]，配合 ADD专科护理更
有助于提高治疗效果。笔者采用随机对照研究的方法，

观察并评价了应用双歧杆菌四联活菌片思连康治疗

ADD患儿的临床疗效，现报道如下。
1 资料与方法

１． １ 一般资料

纳入标准 [ ４ ]：入院前无腹泻病史；应用青霉素、头孢

类或大环内酯类抗生素治疗过程中或治愈后发生的腹

泻；大便次数较原来增多≥3 次 /日，为水样或糊状，持
续腹泻时间超过 ２ d；大便常规检查无感染征象或含脂
肪球，大便细菌培养示肠道菌群失调；报请医院医学伦

理委员会批准，告知患儿家属研究事项，且所有患儿及

家属均签署知情同意书。

排除标准：年龄 > 3岁；感染性腹泻；使用抗生素前
出现的腹泻；患儿监护人不愿参与本次研究。

分组：选择 ２01２ 年 1２ 月至 ２01４ 年 1２ 月，因肺炎
和（或）败血症在本院住院发生 AAD 的患儿 17４ 例。采
用随机数字表法分为观察组和对照组，各 87例。观察组
患儿中，男 ４9 例，女 38 例；年龄 1 个月至 3 岁，平均
（1． 3４ ± 0． 56）岁；原发疾病治疗时间 1２ ~ ２3 d，平均
（15． ２3 ± ２． 05）d；原发病为肺炎 79 例，败血症 8 例。对
照组患儿中，男 ４7 例，女 ４0 例；年龄 1． 5 个月至 3 岁，
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表 1 两组患儿临床疗效比较 [例 (% )，ｎ = 87 ]

χ２ 值

Ｐ
7． 768

< 0． 05

组别

观察组

对照组

显效

68 (78． 16 )

４5 (51． 7２ )

有效

17 (19． 5４ )

30 (3４． ４8 )

无效

２ (２． 30 )

1２ (13． 79）

总有效

85 (97． 70 )

75 (86． ２1 )

平均（1． 51 ± 0． ４8）岁；原发疾病治疗时间 13 ~ ２２ d，平均
（15． 16 ± ２． 11）d；原发病为肺炎 80 例，败血症 7 例。两
组患儿性别、年龄、原发病治疗时间、疾病类型等一般资

料比较，差异无统计学意义 ( Ｐ > 0． 05 )，具有可比性。
１． ２ 方法

1． ２． 1 用药方法

所有患儿停用抗生素治疗（部分败血症感染严重的

患儿除外）。对照组患儿给予常规治疗，包括静脉补液，

补充钾、钠、钙等电解质，维持机体酸碱平衡，使用思密

达（博福 －益普生制药有限公司，国药准字 Ｈ２0000690，
批号为 110810，规格为每袋 3 g）口服止泻。观察组在常
规治疗基础上加用思连康 (杭州龙达新科生物制药有限
公司，国药准字 S２0060010，批号为 111015，规格为每
片 0． 5 g )口服，具体剂量为：年龄小于 6 个月的婴儿，
1片 /次，２次 /日；6个月至 1岁幼儿，２片 /次，２次 /日；
1 ~ 6 岁幼儿，２ 片 /次，２ ~ 3 次 /日。治疗期间嘱家长调
整患儿饮食，多喝水。连续治疗 3 ~ 5 d为 1个疗程。
1． ２． ２ 专科护理方法

预防水电解质紊乱：对于长期大量应用抗生素治疗

的患儿，应予以高度重视，早期识别，及时诊断 AAD。严
密观察患儿大便性状、颜色、气味，发现腹泻后及时留取

标本送检，早期做出诊断；尽早补充水、电解质，维持患

儿酸碱平衡；除呕吐严重的患儿外，可不必禁食，鼓励患

儿多喝水；指导母乳喂养的母亲清淡、多汁饮食，避免加

重患儿腹泻症状。

肛周皮肤护理：频繁腹泻可刺激肛周皮肤，造成患

儿肛周溃疡、潮红、糜烂或湿疹，增加患儿痛苦。故每次

排便后应及时清除干净肛周、衣裤上的粪便，用软毛巾

蘸温水清洗，擦干后局部涂上婴儿爽身粉、香油或维生

素 Ｅ 等，避免肛周皮肤破损 [ 5 ]。另外，热水和维生素 Ｅ
均有促进局部血液循环的作用，可促进肛周受损皮肤的

修复。如患儿发生臀红、肛周糜烂，在保持创面干燥的同

时，可用烤灯照射，促进肛周皮肤再生和修复。但照射时

注意保持适宜的距离和温度，避免患儿烫伤。

腹部护理：AAD患儿抵抗力差，肠蠕动过快增加患
儿痛苦。因此，护理人员应指导家长按摩患儿腹部，注意

保暖，或用热水袋热敷腹部，避免冷刺激加快肠蠕动而

不利于止泻。

口腔护理：AAD由长期抗生素治疗引起，长期应用
抗生素也可造成患儿口腔真菌感染，发生鹅口疮。患儿

常因口腔黏膜疼痛而拒绝进食及饮水，加重脱水症状及

水电解质紊乱。护理人员应加强 AAD患儿口腔护理，用
棉签蘸苏打水清洗口腔，并于局部黏膜上涂制霉菌素。

用药指导：思连康属于微生态制剂，抗生素和高温

均可杀灭或破坏其活性菌，使活性菌数量减少，影响治

疗效果。空腹更利于活性菌在肠道内定植 [ 6 ]，因此思连

康应用 50 ℃以下温开水溶化后空腹口服，并在服用思
密达前 30 ｍｉn服用，与抗生素的使用间隔至少保持 ４ ~
6 h。
１． ３ 观察指标

菌群失调改善情况：治疗前进行大便细菌培养，观

察对比两组患儿大便球 /杆比例异常、细菌培养菌群失
调改善情况。

止泻效果：比较两组患儿入院时腹泻频率、治疗 3 d
腹泻频率、止泻时间、平均住院时间。

二胺氧化酶（dｉａｍｉne oxｉdａse，DAO）水平：治疗前、治
疗后 3，5 d，采集患儿晨起空腹静脉血 1ｍL，以 3 000 r / ｍｉn
的速率离心 10 ｍｉn（德国 Ｈerａeus公司），采用酶联免疫
检测法检测二胺氧化酶含量。试剂购自美国 TSZ公司。
１． ４ 临床疗效判断标准

参照高志虹等 [ 7 ]拟订的疗效判断标准。显效：治疗

２４ ~ ４8 h内大便次数 < ２次 /日，临床症状消失，大便性
状恢复正常；有效：治疗 7２ h 内大便次数 ２ ~ ４ 次 /日，
临床症状明显改善，大便性状好转；无效：治疗 7２ h 后
大便次数仍 > ４ 次 /日，临床症状及大便性状无改善甚
至加重。总有效 =显效 +有效。
１． ５ 统计学处理

采用 SPSS 17． 0 软件分析。止泻效果、二胺氧化酶
等计量资料用 Ｘ ± s 表示，采用 ｔ 检验；临床疗效、菌
群失调率等计数资料以百分比表示，采用卡方检验。

Ｐ < 0． 05表示差异有统计学意义。
2 结果

结果见表 1至表 ４。

3 讨论

婴幼儿肺炎和败血症需要使用抗生素治疗，抗生素

在杀灭病原菌的同时也会破坏肠道正常菌群，引起肠道

菌群失调，表现为肠道益生菌数量下降，条件致病菌数

组别
大便球 /杆比例异常 细菌培养菌群失调

观察组

对照组

χ２ 值

Ｐ

治疗前

69 (79． 31 )

71 (81． 61 )

0． 1４6
> 0． 05

治疗后

7 (8． 05 )

31 (35． 63 )

19． 393
< 0． 05

治疗前

50 (57． ４7 )

４9 (56． 3２ )

0． 0２４
> 0． 05

治疗后

0 (0 )

18 (２0． 69 )

２0． 077
< 0． 05

表 ２ 两组患儿菌群失调改善情况比较 [例 (% )，ｎ = 87 ]
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表 3 两组患儿腹泻情况及住院时间比较（Ｘ ± s，ｎ = 87）

组别

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ

入院时

7． 01 ± 1． 18
7． 16 ± 1． 37

0． 77４
> 0． 05

治疗 3 d
1． 19 ± 0． ４8
3． 0２ ± 0． 86

17． 331
< 0． 05

止泻时间

（d）

２． 13 ± 0． 76
3． ２8 ± 0． 81

10． 313
< 0． 05

平均住院时间

（d）

5． 17 ± 1． 39
6． 0４ ± 1． ４8

3． 997
< 0． 05

表 ４ 两组患儿二胺氧化酶水平比较（Ｘ ± s，U / ｍL，ｎ = 87）

治疗后
组别

观察组

对照组

ｔ值
Ｐ

治疗前

４２． 0４ ± ４． ２5
４1． 35 ± ４． ４２

1． 050
> 0． 05

3 d
２0． 3２ ± ２． 35
２8． 7４ ± 3． 01

２0． 566
< 0． 05

5 d
1２． 01 ± 1． ２1
15． 98 ± 1． 35

２0． ４２7
< 0． 05

量增多；肠道正常菌群破坏后肠道黏膜屏障受损，引起

消化吸收障碍和发生 AAD[8 ]。微生态制剂可以预防和

治疗肺炎及败血症继发性 AAD。
思连康为双歧杆菌四联活菌复合制剂，其主要成分

婴儿双歧杆菌、嗜酸乳杆菌、粪肠球菌为人体肠道正常

菌群，服用后在肠道内定植与生长繁殖，直接发展成肠

道优势菌。肠道正常菌群大量繁殖后可抑制某些致病菌

及条件致病菌生长繁殖，调节肠道菌群平衡，修复并重

建肠道生物屏障，减缓肠蠕动，达到止泻的目的 [ 9 ]。蜡样

芽孢杆菌也是思连康的成分之一，其属肠道外需氧菌，

定植后生长繁殖过程中消耗掉肠道内大量氧气，为双歧

杆菌等在肠道内生长和繁殖提供必需的厌氧环境，同时

抑制肠道内某些需氧致病菌和条件致病菌的生长和繁

殖，促进肠道正常菌群的恢复 [ 10 ]。本试验结果显示，观

察组患儿大便球 /杆比例异常率、细菌培养菌群失调
率、腹泻频率、止泻时间、住院时间均明显低于对照组
（ Ｐ < 0． 05），国内外学者也有类似的研究报道 [ 11 － 1２ ]。提

示思连康能改善 AAD患儿菌群失调，缩短腹泻病程，促
进患者康复出院。

二胺氧化酶是人体内重要细胞内酶，主要分布于肠

黏膜细胞与绒毛上层细胞浆中，当肠黏膜受到严重感

染、创伤、窒息等应激损伤时，二胺氧化酶从坏死肠黏膜

上皮细胞脱落，导致血液中含量升高，反映肠黏膜通透

性与损伤程度，为肠黏膜屏障功能的敏感性指标 [ 13 ]。本

试验结果显示，治疗后 3 d和 5 d时，观察组二胺氧化酶
水平均明显低于对照组，与 De Lａ Ｃocheｔｉere 等 [ 1４ ]的报

道基本一致，提示思连康有助于改善 AAD 患儿肠黏膜
屏障功能。

综上所述，思连科联合常规治疗有助于缓解 AAD
患儿临床症状，改善肠黏膜屏障功能，提高治疗效果，且

给予针对性的专科护理有助于促进患儿早日康复，值得

临床推广。
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