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熊去氧胆酸对婴儿肝炎综合征患儿血清炎症因子和肝功能的影响 *
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摘要 目的：探讨熊去氧胆酸对婴儿肝炎综合征患儿血清炎症因子和肝功能的影响。方法：选取我院自 2013年 5月 -2015年 5月

收治的婴儿肝炎综合征患儿 91例，随机分为对照组（n=47）和观察组（n=44），对照组患儿给予常规护肝、利胆等治疗，观察组患儿

在对照组的基础上给予熊去氧胆酸治疗，两组均治疗 3周。比较两组患儿治疗前后的血清炎症因子及肝功能指标水平，观察两组

患儿用药后的临床治疗效果及不良反应发生情况。结果：治疗后，所有患儿的血清肿瘤坏死因子 -琢（TNF-琢）、白细胞介素 -6

（IL-6）、总胆红素（TBil）、直接胆红素（DBil）、丙氨酸转氨酶（ALT）、谷氨酰转肽酶（GGT）、总胆汁酸（TBA）水平均低于治疗前，且

观察组低于对照组（P<0.05）。观察组患儿治疗后总有效率高于对照组（P<0.05）。两组患儿总不良反应发生率比较差异无统计学意

义（P>0.05）。结论：熊去氧胆酸可以减轻婴儿肝炎综合征患儿的炎症反应，改善其肝功能，疗效显著且安全性好。
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Effects of Ursodeoxycholic Acid on Serum Inflammatory Factors

and Liver Function in Infants with Infantile Hepatitis Syndrome*

To investigate the effect of ursodeoxycholic acid on serum inflammatory factors and liver function in infants

with infantile hepatitis syndrome. 91 infants with infantile hepatitis syndrome who were treated in our hospital from May 2013

to May 2015 were selected, and they were randomly divided into control group (n=47) and observation group (n=44), the control group

were given routine liver protection and gallbladder treatment, the observation group were given ursodeoxycholic acid on the basis of the

control group, and the two groups were treated for 3 weeks. The levels of serum inflammatory factors and liver function indexes were

compared between the two groups before and after treatment. The clinical effects and adverse reactions of two groups after medication

were observed. After treatment, the levels of serum tumor necrosis factor-ɑ (TNF-琢), interleukin -6 (IL-6), total bilirubin (TBil),

direct bilirubin (DBil), alanine transaminase (ALT), glutamyl transaminopeptidase (GGT) and total bile acid (TBA) in all infants were

lower than those before treatment, and the observation group was lower than the control group (P<0.05). The total effective rate of the

observation group after treatment was higher than that of the control group (P<0.05). There was no significant difference in the incidence

of the total adverse reactions between the two groups (P>0.05). Ursodeoxycholic acid can reduce the inflammatory reaction

and improve the liver function of infants with hepatitis syndrome, the curative effect is remarkable, and the safety is good.
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前言

婴儿肝炎综合症是儿科常见疾病，多发于新生儿或婴儿
[1，2]。该病起病较早，较易引起肝脏肿大、质地变硬、肝细胞性黄

疸等并发症，严重损害肝脏细胞的功能[3，4]。婴儿肝炎综合症的

发病机制较为复杂，主要与先天性机体代谢异常、宫腔或妊娠

期感染、肝胆管发育畸形以及其他危险因素有关[5]。近年来，感

染巨细胞病毒被认为是婴儿肝炎综合症的第一发病因素，该病

毒可以导致机体形成非特异性多核巨细胞，从而使机体产生病

理反应[6，7]。婴儿肝炎综合症的治疗主要以抗病毒、消炎、保肝、

消除黄疸等常规治疗手段为主，但是临床效果不尽满意[8]。熊去

氧胆酸是近几年临床上新应用的治疗婴儿肝炎综合症药物，可

以有效缓解患儿的黄疸以及肝脏功能的病症，深受临床医务人

员和患者的青睐[9，10]。本研究通过探讨熊去氧胆酸对婴儿肝炎

综合征患儿血清炎症因子和肝功能的影响，旨在为更好地诊治

婴儿肝炎综合征提供数据支持，阐述结果如下。

1 资料与方法
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表 2观察组和对照组患儿肝功能指标水平比较（x依s）

Table 2 Comparison of liver function indexes levels between the observation group and the control group (x依s)

Groups Time TBil（mol/L） DBil（mol/L） ALT（U/L） GGT（U/L） TBA（mol/L）

Observation group

（n=44）

Before treatment 168.34± 38.45 112.43± 22.32 116.76± 24.46 217.39± 51.06 49.09± 8.23

After treatment 82.12± 19.18ab 35.82± 10.05ab 58.80± 14.51ab 87.43± 26.58ab 30.27± 5.45ab

Control group

（n=47）

Before treatment 170.90± 39.84 110.56± 21.87 118.33± 25.98 220.09± 50.66 51.36± 7.93

After treatment 119.74± 31.34a 70.09± 17.63a 85.87± 20.33a 139.49± 39.54a 40.69± 6.53a

Note: compared with before treatment, aP<0.05, compared with control group, bP<0.05.

Groups
TNF-琢 IL-6

Before treatment After treatment Before treatment After treatment

Observation group（n=44） 356.53± 60.48 202.10± 49.21a 49.09± 8.23 30.27± 5.45a

Control group（n=47） 348.39± 59.38 269.67± 51.83a 51.36± 7.93 40.69± 6.53a

t 0.648 6.368 1.340 8.234

P 0.519 0.000 0.184 0.000

表 1观察组和对照组患儿血清炎症因子水平比较（x依s，ng/L）

Table 1 Comparison of serum inflammatory factors levels between the observation group and the control group (x依s, ng/L)

Note: compared with before treatment, aP<0.05.

1.1 一般资料

选取我院自 2013年 5月 -2015年 5月收治的婴儿肝炎综

合征患儿 91例，纳入标准：（1）所有患儿均符合全国小儿病毒

性肝炎防治座谈会制定的婴儿肝炎综合征的诊断标准 [11]；（2）

所有患儿家属均知情同意且签署知情同意书；（3）无胆道阻塞

性黄疸者；（4）HBV阳性者。排除标准：（1）胆道先天性闭锁者；

（2）胆总管囊肿者；（3）药物性肝炎者；（4）伴有呼吸、泌尿、循

环、消化、血液、神经、免疫系统等其他全身性系统疾病的患儿。

将所有患儿随机分为对照组和观察组，其中，对照组 47例，男

性 26例，女性 21例，年龄 36-159d，平均（66.57± 16.53）d，病程

23-52d，平均（38.70± 10.36）d。观察组 44例，男性 24例，女性

20 例，年龄 35-162d，平均（68.38± 15.92）d，病程 21-53d，平均

（37.05± 9.65）d。两组患儿在年龄、性别、病程等一般资料比较

差异无统计学意义（P>0.05），具有可比性。本研究经我院伦理

委员会审核通过。

1.2 研究方法

对照组患儿给予常规护肝、利胆及补充脂溶性维生素等治

疗，并维持水、电解质等酸碱平衡。观察组患儿在对照组的基础

上给予熊去氧胆酸片（国药准字 H42021791，武汉人福药业有

限责任公司，规格：50 mg）口服治疗，每日 1次，每次 1片，3周

为一个疗程。所有患儿均治疗一个疗程。治疗期间，严密观察、

监测所有患儿的血压、心率、呼吸等情况，根据患儿情况，及时

调整用药剂量。

1.3 观察指标

1.3.1 血清炎症因子、肝功能指标的检测及不良反应统计 治

疗前后，均采集两组患儿的清晨空腹静脉血 6 mL，室温下静置

25 min，在离心机下离心 15 min，转速为 3000 r/min，分离获得

血清，留置 4 mL血清冻存于 -80℃环境下保存。（1）采用酶联

免疫吸附法测定患儿血清肿瘤坏死因子 -琢（Tumor necrosis fac-

tor-琢，TNF-琢）、白细胞介素 -6（Interleukin -6，IL-6）水平，所有检

测试剂盒均购自于天津市灏洋生物制品科技有限责任公司，所

有操作均按试剂盒说明书进行。（2）采用深圳迈瑞生物医疗电

子股份有限公司生产的迈瑞 BS-480全自动生化分析仪测定患

儿肝功能指标，包括丙氨酸转氨酶（Alanine aminotransferase，

ALT）、谷氨酰转肽酶（Glutamyl transpeptidase，GGT）、直接胆红

素（Direct bilirubin，DBil）、总胆红素（Total bilirubin，TBil）、总胆

汁酸（Total bile acids，TBA）水平，记录两组患儿治疗期间出现

的不良反应。

1.3.2 疗效判定 （1）显效：患儿彻底无黄疸现象，恢复正常的

肝功能，肝脏大小恢复到正常；（2）有效：患儿黄疸现象减轻，肝

功能有所恢复，肝脏大小接近正常；（3）无效：患儿黄疸现象未

改变甚至加重，肝功能未恢复甚至恶化，肝脏大小严重偏离正

常。总有效率 =（显效病例数 + 有效病例数）/ 总病例数×

100%。

1.4 统计学方法

采用 SPSS19.0进行统计学处理，炎症因子、肝功能指标水

平等计量资料以均数± 标准差（x依s）表示，采用 t检验，总有效

率、不良反应发生率、性别比例等计数资料采用百分比（%）表

示，采用 x2检验。检验标准设置为 琢=0.05。

2 结果

2.1 两组患儿血清炎症因子水平比较

治疗前，两组患儿的血清 TNF-ɑ 、IL-6水平比较差异无统

计意义（P>0.05）。治疗后，所有患儿的血清 TNF-ɑ 、IL-6水平

均低于治疗前，且观察组低于对照组（P<0.05）。见表 1。

2.2 两组患儿肝功能指标水平比较

治疗前，两组患儿的血清 TBil、DBil、ALT、GGT、TBA水平

均无显著性差异（P>0.05）。治疗后，所有患儿的血清 TBil、

DBil、ALT、GGT、TBA水平均低于治疗前，且观察组低于对照

组（P<0.05）。见表 2。
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Groups Excellence Effective Invalid Total effective rate

Observation group（n=44） 23（52.27） 17（38.64） 4（9.09） 40（90.91）

Control group（n=47） 16（34.04） 19（40.43） 12（25.53） 35（74.47）

x2 4.239

P 0.040

表 3观察组和对照组患儿治疗效果比较[n(%)]

Table 3 Comparison of the therapeutic effects between the observation group and the control group [n (%)]

表 4观察组和对照组患儿不良反应发生情况比较[n(%)]

Table 4 Comparison of adverse reactions between the observation group and the control group[n(%)]

Groups Vomiting and diarrhea Constipation Erythra Total incidence of adverse reactions

Observation group（n=44） 9（20.45） 4（9.09） 2（4.55） 15（34.09）

Control group（n=47） 8（17.02） 5（10.64） 1（2.13） 14（29.79）

x2 0.194

P 0.660

2.3 观察组和对照组患儿治疗效果比较

与对照组相比，治疗后观察组患儿总有效率升高

（P<0.05）。见表 3。

2.4 观察组和对照组患儿不良反应发生情况比较

观察组和对照组患儿总不良反应发生率比较差异无统计

学意义（P>0.05）。见表 4。

3 讨论

婴儿肝炎综合征病情较复杂，高发年龄段集中于 1周岁以

内，且患儿多表现出黄疸、肝脏病理性改变、高血清胆红素等症

状[12]。该病的病因较多，目前公认的第一病因是病毒感染，其他

诸如大肠杆菌、肺炎链球菌、弓形体感染以及基因遗传等因素

均可引起该病的发生[13，14]。以抗感染、护肝、退黄疸为主的常规

治疗手段虽能改善婴儿肝炎综合征的病情，但效果不甚理想。

有研究显示[15]，熊去氧胆酸对婴儿肝炎综合征疗效较好，故该

药在当前婴儿肝炎综合征的救治过程中备受关注。熊去氧胆酸

是一种亲水性胆酸，无毒性，且对肝脏和胆囊均有良好的保护

作用，主要用于成人淤胆型肝硬化的治疗[16，17]。该药的药理学作

用较为复杂，主要为以下几个方面：（1）其对机体胆酸代谢的关

键信号通道具有激活作用，可减少胆汁酸的合成与分泌，抑制

小肠对疏水性胆汁酸的重吸收，使血清胆汁酸浓度降低，减少

对肝脏的毒副作用[18]；（2）对钙通道、蛋白激酶 C通道具有激活

作用，增强蛋白激酶活性，提升胆汁淤积肝脏细胞的分泌水平，

减少胆汁淤积[19]；（3）对机体的免疫系统具有调节作用，并可以

抗氧化，延缓肝细胞的凋亡进程[20]。

本研究结果显示，熊去氧胆酸治疗婴儿肝炎综合征患儿具

有良好的效果，可以改善患儿血清 IFN-ɑ 、IL-6水平以及肝功

能 TBil、DBil、ALT、GGT、TBA的水平，提高治疗总有效率。主

要原因有：（1）血清 TNF-ɑ 是一种重要的炎性介质，由巨噬细

胞因感染等多种因素被激活后而分泌的一种物质，既适量时可

以抗感染、增强免疫功能、抗击疾病，大量时又能介导炎性反

应，损伤机体组织器官，引发疾病[21，22]。本研究中，观察组血清

TNF-ɑ 水平较低，有利于在机体内发挥抗感染、提高免疫力、

抗击疾病的作用，有利于婴儿肝炎综合征患儿病症的改善。（2）

血清 IL-6是由多种细胞反应生成的一种细胞因子，生物学活

性功能较多，可以传递信息，加速 B细胞、T细胞以及成纤维细

胞的增殖、分化进程，对急性期蛋白的合成起到诱导作用，故在

机体炎症反应中扮演重要的角色[23，24]；其水平的降低，表明婴儿

肝炎综合征患儿机体炎症反应减轻。血清 TNF-ɑ 、IL-6可以介

导众多疾病的进展，这其中就包括婴儿肝炎综合征，故其对炎

性反应具有很强的指示作用，其水平的降低，预示婴儿肝炎综

合征患儿病情的好转 [25，26]。（3）血 TBil、DBil、ALT、GGT、TBA

是肝功能的常见检测指标，GGT的水平的变化与碱性磷酸酶

的变化趋势相符合，可以通过其水平判断是否有胆汁淤积的存

在，TBA 的水平对肝脏的合成与分泌具有很好的指示作用；

TBil、DBil和 TBA升高可间接反映肝脏排泄功能出现异常，而

ALT、AST和 GGT升高多提示肝脏细胞损害，细胞内肝酶释放

入血，是肝功能受损的生化表现[27，28]。因此，可以通过检测血

TBil、DBil、ALT、GGT、TBA的水平，全面判断婴儿肝炎综合征

患儿的肝脏功能情况。本研究中患儿血 TBil、DBil、ALT、GGT、

TBA水平的显著下降，提示婴儿肝炎综合征患儿的肝功能显

著好转。此外，在本研究中，只有少数患儿出现呕吐、腹泻、便

秘、皮疹等不良反应，且两组患儿不良反应发生情况无统计学

差异，说明熊去氧胆酸对婴儿肝炎综合征患儿安全性较好[29,30]。

综上所述，熊去氧胆酸联合常规疗法对婴儿肝炎综合征患

儿疗效显著，能够改善肝功能，降低炎性反应，且不良反应少。
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