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早期益生菌辅助间歇蓝光照射治疗新生儿高胆红素血症的应用

岳红星,阚 翼,刘智慧

南阳市第一人民医院 NICU,南阳　 473000

摘要　 目的 观察早期应用益生菌辅助间歇蓝光照射治疗新生儿高胆红素血症(NHB)的应用效果。

方法 选取 112 例 NHB 患儿,随机分为蓝光组和辅助组,每组 56 例。 蓝光组采用间歇蓝光照射治

疗,辅助组早期应用益生菌辅助间歇蓝光照射治疗,比较两组患儿的胆红素水平即总胆红素(TBil)、

直接胆红素(DBil)、间接胆红素( IBil),免疫指标(T 淋巴细胞亚群 CD3+、CD4+、CD8+、CD4+ / CD8+),

电解质水平(血钾、血钠、血钙、血氯)及不良反应发生情况(皮疹过敏、电解质紊乱、腹泻、恶心呕

吐)。 结果 在不同治疗方案下,辅助组的 TBil、DBil、IBil 均低于蓝光组,差异具有统计学意义(P<

0.05);辅助组的 CD3+、CD4+、CD4+ / CD8+均高于蓝光组,CD8+低于蓝光组(P<0.05);辅助组的血钾、

血钠、血钙、血氯以及不良反应发生率与蓝光组对比均无统计学差异(P>0.05)。 结论 早期应用益

生菌辅助间歇蓝光照射能在不明显影响 NHB 患儿电解质水平同时,积极改善 NHB 患儿的胆红素水

平及免疫功能,且联合应用益生菌未明显增加不良反应发生风险。
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Application of probiotics assisted intermittent blue light irradiation
in the early treatment of neonatal hyperbilirubinemia

YUE Hongxing, KAN Yi,LIU Zhihui
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Abstract 　 Objective To observe the application effect of probiotics assisted intermittent blue light

irradiation in the early treatment of neonatal hyperbilirubinemia (NHB). Methods 112 children with NHB

were randomly divided into a blue light group and an auxiliary group, with 56 cases in each group. The

blue light group were received intermittent blue light irradiation treatment, while the auxiliary group were

received probiotic assisted intermittent blue light irradiation treatment in the early stage. The bilirubin

levels including total bilirubin (TBil), direct bilirubin (DBil), indirect bilirubin ( IBil), and immune
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indicators (Tlymphocyte subset CD3+ CD4+、CD8+、CD4+ / CD8+ ), Electrolyte levels ( blood potassium,

blood sodium, blood calcium, blood chloride ) and occurrence of adverse reactions ( rash allergy,

electrolyte imbalance, diarrhea, nausea and vomiting). Results Under different treatment plans, the TBil,

DBil, and IBil levels in the auxiliary group were lower than those in the blue light group (P<0.05). The

CD3+, CD4+, CD4+ / CD8+ levels in the auxiliary group were higher than those in the blue light group,

while CD8+ levels were lower than those in the blue light group (P<0. 05). There was no statistically

significant difference in the incidence of blood potassium, blood sodium, blood calcium, blood chloride,

and adverse reactions between the auxiliary group and the blue light group (P>0.05). Conclusion Early

application of probiotics assisted intermittent blue light irradiation can actively improve the bilirubin levels

and immune function of NHB children without significantly affecting their electrolyte levels, and the

combined use of probiotics does not significantly increase the risk of adverse reactions.

Keywords: neonatal hyperbilirubinemia; probiotics; intermittent blue light irradiation; serum bilirubin;

immunity

　 　 新生儿高胆红素血症(neonatal hyperbilirubinemia,

NHB)为新生儿常见病,此病通常是由于血液中未结

合胆红素异常升高导致,此类患儿临床多表现为不

同程度的皮肤、巩膜黄染[1]。 目前临床尚未明确此

病发病原因,但考虑与溶血性疾病、感染性疾病及母

乳因素等密切相关,若未及时进行治疗或会引起高

胆红素脑病、核黄疸,可对患儿生长、发育造成严重

影响[2]。 蓝光照射为治疗 NHB 常见方法,此疗法可

促使胆红素转变为具有水溶性特征的异构体,并经

胆汁或尿液顺利排出体外,与单次长时间照射相比,

短时间歇照射治疗的效果近似、安全性更高[3-4]。 但

研究[5]表明,蓝光照射可能影响 NHB 患儿肠道功能

并导致肠道内胆红素重吸收,在治疗期间合理应用

益生菌平衡患儿肠道菌群对修复肠道屏障功能并增

强机体免疫力均有重要意义。 枯草杆菌二联活菌颗

粒为 NHB 患儿常用益生菌制剂,此药可通过减少肠

道有害菌、增加有益菌含量而改善肠道微生态紊

乱[6]。 本研究旨在观察早期应用益生菌辅助间歇蓝

光照射治疗 NHB 的应用效果。

1　 资料与方法

1.1　 一般资料

本研究为前瞻性研究,研究对象为南阳市第一

人民医院 2023 年 1 月至 2023 年 12 月期间收治的

112 例 NHB 患儿,应用电脑随机分组法将入组患儿

分别列为蓝光组和辅助组,每组 56 例。 蓝光组内男

女例数分别为 30 例、26 例,孕周为 36 ~ 41(38.22±

2.35)周,日龄 1 ~ 14(7.33±1.25) d,出生时体质量

3 200~ 3 600(3 436.44±500.25)g,其中 36 例为自然

分娩,20 例为剖宫产分娩;辅助组内男女例数分别为

33 例、23 例,孕周为 36~41(38.41±2.25)周,日龄1~

14( 7. 52 ± 1. 33) d,出生时体质量 3 200 ~ 3 600

(3 449.23±500.41) g,其中 35 例为自然分娩,11 例

为剖宫产分娩,两组患儿一般资料无统计学差异

(P>0.05)。 本次研究已获得医院伦理委员会批准

(文号:2022-NY1210)。

纳入标准:①入组患儿均为足月新生儿;②均诊

断为 NHB[7];③家属已充分了解研究内容,均为自愿

参与研究。

排除标准:①出生时即确认存在先天性心脏病

者;②伴肠道、肛门结构异常或畸形;③有严重凝血

异常或出血风险;④伴严重感染或免疫缺陷。

1.2　 方法

蓝光组采用间歇蓝光照射治疗:经常规营养支

持、纠正酸碱平衡后实施蓝光照射治疗,治疗设备为

BH-3L 红蓝光治疗仪(购自威海市博华医疗设备有

限公司),每次照射时间为 8 h,每次照射结束后需间

歇 12~15 h,本组连续治疗 3 d,治疗时需为患儿佩戴

黑色眼罩,调整灯光距离以确保照射范围均匀覆盖

病灶区域,并将光箱温度设置为 30 ℃左右,湿度保
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持在 50%~60%之间。 辅助组在间歇蓝光照射治疗

前,早期应用益生菌辅助治疗:本组采用的益生菌制

剂为枯草杆菌二联活菌颗粒(北京韩美药品有限公

司,国药准字:S20020037,规格:1.0 g),每次取 0.5 g

本品以温水冲服,每日用药 3 次,连续用药 2 d 后实

施蓝光照射治疗,具体治疗方法与蓝光组一致。

1.3　 观察指标

①以清晨空腹时的 5 mL 肘静脉血为检测样本,

在血液样本中加入 EDTA 抗凝剂作抗凝处理后,以

转速 3 000 r / min、半径 0.5 cm 离心 3 min 后取上层

清液备用,采用 Elx 800TS 酶标仪(购自美国伯腾仪

器有限公司) 经酶免法检测两组患儿总胆红素

(TBil)、直接胆红素(DBil)、间接胆红素( IBil)等胆

红素指标,检测时间为治疗开始前 1 d、治疗结束后

次日。 ②检测两组患儿 T 淋巴细胞亚群 CD3+、

CD4+、CD8+、CD4+ / CD8+,检测样本、检测时间同上,

检测设备为 LongCyte 流式细胞仪(购自北京层浪生

物科技有限公司),检测方法为流式细胞术。 ③检测

两组患儿血钾、血钠、血钙、血氯等电解质指标,检测

样本、方法、设备及检测时间与胆红素指标一致。

④治疗期间统计皮疹过敏、电解质紊乱、腹泻、恶心

呕吐等不良反应发生情况,仅记录最先出现的不良

反应,所有患儿仅记录 1 次。

1.4　 统计学方法

数据均采用软件 SPSS 22.0 处理,计数资料以样

本量 n、样本量占比(%)表示,用 χ2检验;计量资料

以(􀭰x±s) 表示,用 t 检验。 P<0.05 为差异具有统计

学意义。

2　 结果

2.1　 胆红素水平

治疗前,两组患儿的胆红素水平无统计学差异

(P>0.05);治疗后,辅助组的 TBil、DBil、IBil 均低于

蓝光组(P<0.05),结果如表 1 所示。

表 1　 两组患儿的胆红素水平比较

组别 n /例
TBil / μmol / L

治疗前 治疗后

DBil / μmol / L

治疗前 治疗后

IBil / μmol / L

治疗前 治疗后

辅助组 56 20.33±5.21 10.44±2.35∗ 10.36±2.25 4.32±1.25∗ 12.33±3.25 5.49±1.33∗

蓝光组 56 20.45±5.32 12.35±3.36∗ 10.31±2.31 5.23±1.41∗ 12.41±3.31 6.36±1.39∗

t 0.121 3.486 0.116 3.614 0.129 3.384
P >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

　 　 注:与治疗前比较,∗P<0.05。

2.2　 免疫指标

治疗前,两组患儿的免疫指标无统计学差异

(P>0. 05);治疗后,辅助组的 CD3+、CD4+、CD4+ /

CD8+均高于蓝光组,CD8+低于蓝光组(P<0.05),结

果如表 2 所见。

表 2　 两组患儿的免疫指标比较

组别 n /例
CD3+ / %

治疗前 治疗后

CD4+ / %

治疗前 治疗后

CD8+ / %

治疗前 治疗后

CD4+ / CD8+

治疗前 治疗后

辅助组 56 45.23±10.33 75.22±10.43∗ 35.22±5.31 60.36±10.22∗ 61.49±10.23 35.44±5.27∗ 0.57±0.11 1.71±0.22∗

蓝光组 56 45.31±10.42 70.31±10.45∗ 35.54±5.23 55.49±10.26∗ 61.22±10.31 38.61±5.33∗ 0.58±0.12 1.44±0.15∗

t 0.041 2.489 0.321 2.517 0.139 3.165 0.460 7.588

P >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

　 　 注:与治疗前比较,∗P<0.05。
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2.3　 电解质水平

治疗前,两组患儿的电解质指标无统计学差异

(P>0.05);治疗后,辅助组的血钾、血钙、血钠、血氯

与蓝光组无统计学差异(P>0.05),结果如表 3 所见。

表 3　 两组患儿的电解质指标比较

组别 n
血钾 / (mmol / L)

治疗前 治疗后

血钙 / (mmol / L)

治疗前 治疗后

血钠 / (mmol / L)

治疗前 治疗后

血氯 / (mmol / L)

治疗前 治疗后

辅助组 56 104.23±20.36 99.24±20.25 1.33±0.45 0.95±0.12 142.33±20.25 138.22±20.36 4.41±1.25 3.95±0.42

蓝光组 56 104.33±20.25 102.33±20.39 1.34±0.51 1.07±0.63 142.25±20.31 140.35±20.41 4.36±1.31 4.11±1.32

t 0.026 0.805 0.110 1.400 0.021 0.553 0.207 0.864

P >0.05 >0.05 >0.05 >0.05 >0.05 >0.05 >0.05 >0.05

　 　 注:与治疗前比较,∗P<0.05。

2.4　 不良反应发生率

治疗期间,辅助组的不良反应发生率 8. 93%

(5 / 56)与蓝光组 5.36%(3 / 56)无统计学差异(P>

0.05),结果如表 4 所见。

表 4　 两组患儿的不良反应发生率比较(n,%)

组别 n /例
皮疹过敏

n /例 占比%

电解质紊乱

n /例 占比%

腹泻

n /例 占比%

恶心呕吐

n /例 占比%

合计

n /例 占比%

辅助组 56 2 3.57 1 1.79 1 1.79 1 1.79 5 8.93

蓝光组 56 1 1.79 1 1.79 1 1.79 0 0.00 3 5.36
χ2 0.539

P >0.05

3　 讨论

NHB 是一种以胆红素生成增加或排泄减少为基

本病因、以皮肤、巩膜黄染为主要表现的新生儿常见

病。 研究[8-9]指出,新生儿出生后,其体内胆红素水

平通常会处于持续、动态变化过程,当足月新生儿的

胆红素水平超过小时胆红素列线图参考范围时即可

确诊为 NHB。 目前临床认为,新生儿体内游离的胆

红素能够穿过血脑屏障并大量积聚于中枢神经系

统,其产生的细胞毒性能够进一步影响患儿脑组织

的能量代谢,并引起神经发育障碍,若未及时治疗或

可对患儿后期生长、发育造成不利影响[10]。 目前临

床主要将 NHB 分为高直接胆红素血症及高间接胆

红素血症两种类型,前者一般会在明确病因后实施

保肝利胆、防治并发症等保守治疗,后者一般采用药

物或光疗。 蓝光照射在 NHB 的临床治疗中应用十

分广泛,蓝光照射主要是通过将非结合胆红素转变

为水溶性异构体并排出体外而达到治疗目的。 研究

指出,蓝光照射的波峰一般为 450 nm 左右,此光波

正是血清胆红素的可吸收波长,血清胆红素分子通

过吸收蓝光光波发生光化学反应,并形成水溶性化

学产物后即可经胆汁、尿液顺利排出体外。

但有学者表示,新生儿群体的机体耐受性相对

较差,若长时间接受蓝光照射可能引起皮疹过敏或

多种消化道不良反应。 且蓝光照射可能破坏患儿肠

道功能,并导致血清胆红素被肠道重吸收,在予以蓝

光照射治疗时,积极修复肠道屏障功能或可一定程

度增加患儿临床受益[11-12]。 益生菌制剂为临床用于

改善肠道微生态的常用药,此类药物能够通过减少

肠道内有害菌、增加肠道内有益菌而促使肠道菌群

恢复平衡,并修复肠道屏障功能,枯草杆菌二联活菌

·761·



第 1 期 华　 夏　 医　 学 第 38 卷

颗粒则为治疗 NHB 的常用益生菌制剂之一[13]。 本

研究结果显示,辅助组治疗后的 TBil、DBil、IBil 均低

于蓝光组,提示与单独实施间歇蓝光照射治疗相比,

采用枯草杆菌二联活菌颗粒辅助治疗在降低患儿胆

红素水平方面更具临床优势。 考虑原因如下:蓝光

照射主要是通过转变胆红素结构而促使其顺利排出

体外,但高能量光波在下调血清胆红素水平同时也

可能破坏机体肠道系统,新生儿群体本身机体耐受

性较差,即便采取间歇、多次蓝光照射也仍可能出现

不同程度的胃肠功能障碍及肠道屏障功能损伤,当

胆红素进入机体肠道系统则极易被肠道重吸

收[14-15]。 枯草杆菌二联活菌颗粒等益生菌制剂能够

通过调节肠道微生态并修复屏障功能而抑制肠道重

吸收作用,还可通过进一步加快肠道内未结合胆红

素排出而进一步缓解黄染症状[16]。 且枯草杆菌二

联活菌颗粒能够促使大量有益菌定植于肠道系统,

除可进一步下调胆红素水平外,还能对患儿免疫系

统产生正向调节作用,对增强患儿免疫功能也有积

极意义[17]。 故本研究中,辅助组治疗后的 CD3+、

CD4+、CD4+ / CD8+均高于蓝光组,CD8+低于蓝光组。

肠道微生态制剂的治疗安全性较高,但新生儿机体

各项功能尚未发育健全,部分患儿用药后可能出现

不同程度电解质紊乱表现。 为进一步验证枯草杆菌

二联活菌颗粒的安全性,本次研究通过比较两组患

儿的电解质水平及不良反应发生情况后结果显示,

辅助组的血钾、血钙、血钠、血氯等指标,以及不良反

应发生率与蓝光组均无明显差异,提示枯草杆菌二

联活菌颗粒并未对患儿电解质水平造成明显影响,

应用此药辅助治疗也并未明显增加不良反应发生风

险,用药安全性较高。

4　 结论

早期应用益生菌辅助间歇蓝光照射治疗 NHB

能够有效降低患儿胆红素水平并改善免疫功能,且

联合应用此药未导致患儿电解质紊乱,也未明显增

加不良反应发生风险。
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