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益生菌对梗阻性黄疸患者肠黏膜屏障的影响
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　　【摘要】　目的　探讨益生菌治疗对梗阻性黄疸患者肠黏膜屏障的影响。 方法　选择梗阻性黄疸患者
４７例，随机分为治疗组（２４ 例）和对照组（２３例）。 治疗组入院后即予以口服双歧三联活菌（培菲康）６３０ ｍｇ／
次，３次／ｄ，连续服用 ７ ｄ；对照组仅常规治疗。 两组患者均在入院时及入院后 ７ ｄ检测血清内毒素、尿乳果
糖／甘露醇（Ｌ／Ｍ）值。 结果　入院 ７ ｄ后，两组患者内毒素及 Ｌ／Ｍ 均较入院时明显下降（P ＜０畅０１）；治疗后
血清内毒素两组间无明显差异，而 Ｌ／Ｍ治疗组较对照组明显下降，具有统计学差异（P ＜０畅０５）；两组患者并
发症无统计学差异。 结论　口服益生菌可以改善梗阻性黄疸患者的肠黏膜屏障功能。
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　　随着对胃肠道功能研究的深入，肠黏膜屏障越来越受到重
视。 梗阻性黄疸是外科常见病之一，而动物实验研究证实梗阻
性黄疸早期即可出现肠黏膜屏障功能障碍［１唱２］ 。 维护肠黏膜屏
障功能应该是治疗梗阻性黄疸患者时的重要措施之一。 近年来
益生菌在肠屏障功能中的作用受到重视，至于使用益生菌治疗
是否会对梗阻性黄疸患者的肠黏膜屏障功能起到有效的保护作

用，目前很少有相关的研究报道。 我们针对此问题开展了如下
研究，现报道如下。

一、资料与方法
１．临床资料：以我院肝胆外科 ２０１０ 年 ６ 月至 ２０１１ 年 １２ 月

收治的梗阻性黄疸的患者为研究对象；入组标准为：能接受治疗
并完成研究；同时黄疸无明显下降；治疗期间未出现病情重大变
化（如急症手术）。 符合入选本研究的患者 ４５ 例，随机数字法分
为两组，治疗组 ２４ 例，男 １１ 例，女 １３ 例，年龄 ４２ ～７１（５６．１ ±
１０畅２）岁；对照组 ２３例，男 １１ 例，女 １２ 例，年龄 ３６ ～７２（５４畅５ ±
１２畅０）岁。 各组患者年龄、性别、总胆红素、直接胆红素等组间无
统计学差异（P＞０畅０５），具有可比性。

２．治疗方法：治疗组入院后即予以口服双歧三联活菌（培
菲康 ６３０ ｍｇ／次，３次／ｄ，连续服用 ７ ｄ） ＋常规治疗；对照组仅常
规治疗。 两组患者均在入院时（ｄ１）及入院后第 ７天（ｄ７）空腹检
测血清内毒素（显色基质鲎实验法）；高效液相色谱法（ＨＰＬＣ）测
量尿乳果糖／甘露醇（Ｌ／Ｍ）比值；观察治疗后患者腹痛、腹泻等
并发症。

３．统计学处理：采用 ＳＰＳＳ １７畅０ 软件进行统计，计量资料数
据用均数±标准差（珋x ±s）表示；数据采用两独立样本 t 检验；
P＜０畅０５ 为差异有统计学意义。

二、结果
１．治疗前后两组患者血清内毒素、Ｌ／Ｍ 值比较：治疗后两

组患者内毒素、Ｌ／Ｍ均较治疗前均显著下降（P ＜０畅０１）；血清内
毒素、Ｌ／Ｍ治疗前在两组间无统计学差异（P ＞０畅０５）；治疗后血
清内毒素在两组间无明显差异（P ＞０畅０５），而 Ｌ／Ｍ 值治疗组较
对照组明显降低，差异具有统计学意义（P＜０畅０５）。 见表 １。

２．治疗前后两组患者总胆红素及直接胆红素变化：治疗前
治疗组总胆红素与直接胆红素分别为（７８畅４７ ±１９畅９３）ｍｍｏｌ／Ｌ、

（４５畅３６ ±１１畅７４ ） ｍｍｏｌ／Ｌ，对照组为 （６９畅４４ ±２１畅７８ ） ｍｍｏｌ／Ｌ、
（３６畅３９ ±１４畅２６）ｍｍｏｌ／Ｌ，两组间比较无统计学差异（P ＞０畅０５）；
治疗后治疗组总胆红素与直接胆红素分别为 （ ６８畅２８ ±
１１畅９２）ｍｍｏｌ／Ｌ、（３６畅６０ ±５畅５９）ｍｍｏｌ／Ｌ，对照组分别为（５８畅６２ ±
１１畅９１）ｍｍｏｌ／Ｌ、（３１畅３７ ±６畅７４）ｍｍｏｌ／Ｌ，两组间比较无统计学差
异（P＞０畅０５）。

表 1　治疗前后两组血清内毒素、Ｌ／Ｍ比值比较（珋x±s）
组别 例数 时间 内毒素（Ｅｕ／ｍｌ） Ｌ／Ｍ
治疗组 ２４ Bｄ１ 媼１ 种种畅２１ ±０ 热畅４６ ０ 抖抖畅１８５ ±０ 行畅１４７

ｄ７ 媼０ 种种畅６０ ±０ 热畅２４ ０ 构构畅０４４ ±０ 佑畅０１１ ａ

对照组 ２３ Bｄ１ 媼１ 种种畅１７ ±０ 热畅３２ ０ 抖抖畅１６１ ±０ 行畅０１４

ｄ７ 媼０ 种种畅６３ ±０ 热畅１７ ０ 抖抖畅０５３ ±０ 行畅０１５

　　注：与对照组比较，ａP ＜０畅０５

　　３．治疗后并发症：治疗组有 ２例患者出现轻度腹泻，无明显
腹痛、呕吐等症状，继续服用培菲康未见异常。
三、讨论
胃肠道除消化、吸收、分泌功能及免疫调节外，还具有重要

屏障功能。 肠道屏障功能是肠道所具有的特定功能，是由上皮
分子与免疫等组成的复杂功能，主要含黏膜屏障、免疫屏障与生
物屏障。 肠黏膜屏障功能受损后，胃肠道就成为机体内最大的
细菌库和毒素库，可诱发和加重全身炎性反应和多器官功能障
碍。 越来越多的动物及临床实验表明保护肠黏膜屏障功能可以
有效减少肠源性感染及内毒素血症的发生。 目前胃肠道黏膜屏
障功能的研究已成为研究热点。
正常情况下，肠道黏膜对许多物质并不吸收或吸收量极少，

但当肠道黏膜机械屏障功能受损时，这些物质通过肠道的量会
增加，显示肠道通透性增高，因而肠道通透性增高是肠道黏膜机
械屏障功能受损的间接反映指标。 目前检测肠道通透性方法较
多，以非代谢性的低聚糖为探针的肠道通透性检测方法在临床
最为常用，其中又以 Ｌ／Ｍ双糖分子探针为代表和最常用，尿中两
者比值增高表明肠道通透性增高，黏膜屏障功能受损［１］ ；同时肠
道中存在大量的革兰阴性杆菌和内毒素，因此肠道是机体最大
的内毒素和细菌贮存库，完整的肠黏膜屏障一般只允许极少量
的内毒素从肠腔“漏入”到体循环中，当胃肠黏膜屏障被破坏的
情况下，肠腔中内毒素将源源不断地进入血液循环和组织器官
内，内毒素升高也间接表明肠黏膜屏障功能受损［２］ 。
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梗阻性黄疸是外科常见病之一，而动物实验研究证实梗阻
性黄疸早期即可出现肠黏膜屏障功能障碍［３唱４］ 。 我们的研究也
发现梗阻性黄疸患者内毒素水平及 Ｌ／Ｍ 值与文献报道的正常
者比较均明显升高，这提示患者存在肠黏膜屏障功能损害。 认
为梗阻性黄疸时胆汁不能进入肠道，致使肠道内微生态平衡发
生紊乱，肠道生物屏障被破坏，同时梗阻性黄疸患者不同程度存
在一定的胆管炎症，共同促进了内毒素的吸收。 维护肠黏膜屏
障功能应该是治疗梗阻性黄疸患者时的重要措施之一。 大量的
研究报道肠内营养支持、使用特需营养素（如谷氨酰胺）以及生
长激素等可以促进肠黏膜细胞的增生，有效地维持肠黏膜的通
透性，有利于维护肠黏膜屏障功能［５唱６］ 。 田延锋等［７］采用胰蛋白

酶抑制剂（乌司他丁）抑制多种酶的活性和炎症介质的释放，从
而减轻它们对肠黏膜的直接损伤，保护梗阻性黄疸患者肠黏膜
屏障。 生长激素、谷氨酰胺、专用肠内营养支持以及乌司他丁等
治疗费用均较昂贵。 益生菌作为肠道有益菌，越来越多的临床
研究提示补充益生菌能够保护肠黏膜屏障，且价格低廉。 益生
菌作为人体肠道正常菌群中的优势菌种，它通过磷壁酸与肠黏
膜上皮细胞特异性结合，形成一个生物学屏障。 研究表明对急
性胰腺炎、外科危重症患者补充益生菌，可以明显减轻肠黏膜损
害程度，减少内毒素吸收及肠源性感染的发生率［８唱９］ 。 我们的研
究发现治疗组 Ｌ／Ｍ值下降更明显，这表明益生菌可以明显改善
梗阻性黄疸患者的肠黏膜屏障功能，同时治疗组患者仅 ２ 例出
现非常轻度腹泻，未出现其他不适，表明益生菌治疗安全性是有
保障的。 同时我们也发现患者入院后 ７ ｄ血清内毒素及 Ｌ／Ｍ值
均较入院时明显下降，这可能与控制感染、保肝等治疗控制原发
病间接保护了肠黏膜屏障功能有关。 至于内毒素水平在两组间
无明显差异，我们考虑入选患者存在胆道感染的因素有关，因为
胆道感染的加重会增加内毒素的产生，进一步增大样本量并控

制这一干扰因素可能会解决此问题。
综上所述，我们认为梗阻性黄疸患者普遍存在肠屏障功能

障碍，益生菌可以改善梗阻性黄疸患者的肠屏障功能，积极处理
原发病的。
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