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摘要　目的：观察茵陈五味汤对新生儿感染性黄疸的疗效及作用机制，并观察其对ｈｓＣＲＰ和ＭＣＰ１基因表达的影响。方
法：选取于２０１６年１月至２０１７年２月宝鸡市中医医院儿科收治的新生儿感染性黄疸患者的７６例。通过随机分组法，分
别将患者纳入观察组和对照组，每组３８例，对照组：蓝光治疗联合头孢唑林钠；观察组：在对照组基础上，口服茵陈五味
汤，疗程５ｄ。对患者进行疗效评定的同时采用经皮黄疸仪于患儿眉心处每日早晚各检测３次，分别取平均值作为患儿的
经皮胆红素值（ＴＣＢ）。治疗前后乳胶免疫比浊法检测血清ｈｓＣＲＰ（超敏Ｃ反应蛋白），采用分立式全自动生化分析仪检测
患儿治疗前后白细胞计数（ＷＢＣ）。ＴａｑＭａｎ荧光探针检测单核细胞趋化蛋白１（ＭＣＰ１）基因表达情况。结果：１）２组治疗
前后的疗效进行比较，观察组总有效率（９７３７％）优于对照组（９４７４％），但差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。２）治疗后２
组经皮胆红素值均较治疗前明显下降，差异有统计学意义（Ｐ＜００５），观察组该值下降程度明显优于对照组，差异有统计
学意义（Ｐ＜００５）。３）治疗前２组ｈｓＣＲＰ、ＷＢＣ、ＭＣＰ１比较均差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。２组ｈｓＣＲＰ、ＷＢＣ均较治
疗前明显下降，差异有统计学意义（Ｐ＜００５），治疗后观察组ｈｓＣＲＰ、ＷＢＣ、ＭＣＰ１下降程度均明显优于对照组，差异有统
计学意义（Ｐ＜００５）。结论：茵陈五味汤能有效改善新生儿感染性黄疸，降低经皮胆红素值和ＷＢＣ计数，其机制可能与ｓ
ＣＲＰ、ＭＣＰ１下调有关。
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　　新生儿黄疸是鉴于新生儿时期的常见症状之
一，８０％足月儿均可发生本病［１］。临床以皮肤、黏膜

及巩膜黄染，由体内胆红素积聚引起，多因感染、溶

血、胆道发育畸形等因素导致，其中感染是新生儿病

理性黄疸的主要病因。新生儿感染性黄疸属于中医

学“胎黄”“胎疸”等范畴，宋代《小儿药证直诀》一书

中写到：“诸疸皆热”，认为小儿纯阳之体，正如“阳

常有余，阴常不足”之理念，素体内热偏盛，脾胃湿热

易于内伏，导致肝胆气机受阻，湿热内蕴疏泄失调，

而胆汁外溢，出现全身皮肤发黄的相关症状［２３］。故

清热祛湿，调达气机是治疗新生儿感染性黄疸的主

要治疗原则，基于此，本团队在蓝光结合头孢唑林钠

的基础上加用茵陈五味汤，证实茵陈五味汤对新生

儿感染性黄疸确有理想疗效，为了进一步探析其治

疗机制，我们进一步治疗观察，现将结果报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取于２０１６年１月至２０１７年２
月之间，在宝鸡市中医医院儿科住院就诊并确诊为

新生儿感染性黄疸患者的７６例。通过随机分组法，
分别将患者纳入观察组和对照组，每组各３８例，其
中观察组女１８例，男２０例；胎龄３８～７０周，平均胎
龄（４０２９±１２５３）周；平均体重（５４１±０２６）ｋｇ；对
照组女１７例，男 ２１例；胎龄 ４０～７０周，平均胎龄
（４０６７±１０４２）周；平均体重（５５０±０３４）ｋｇ。２
组患者在胎龄、性别、体重等方面，差异无统计学意

义（Ｐ＞００５），具有可比性。
１２　诊断标准　１）西医诊断标准：参照第四版《实
用新生儿学》中新生儿病理性黄疸所制定的有关新

生儿感染性黄疸诊断标准［４］；２）中医诊断标准：根据
１９９４年国家中医药管理局制度的《中医病证诊断疗
效标准》及２００２年《中药新药临床研究指导原则》
制定黄疸湿热内蕴证的诊断及疗效评定标准［５６］。

１３　纳入标准　１）符合上述中西医诊断标准，且只
选足月儿；２）血象和尿培养均支持细菌感染；３）经皮
胆红素足月儿＞１２９ｍｇ／ｄＬ，且每天上升量＞５ｍｇ／
ｄＬ；４）经过院伦理委员会同意，并签署知情同意书。
１４　排除标准　１）不符合上述诊断标准及纳入标
准者；２）低于２５ｋｇ出生体重的新生儿；３）需要进
行外科手术治疗的高结合胆红素血症患者；４）新生
儿溶血性黄疸需要进行换血治疗的患儿。

１５　治疗方法　１）对照组：蓝光治疗联合头孢唑林
钠（国药准字 Ｈ１３０２１６３６，中诺药业有限公司）加入
１００ｍＬ生理盐水静脉滴注，每次５０ｍｇ／ｋｇ，Ｑ１２ｈ／
次，共治疗５ｄ。２）观察组：在对照组基础上，口服茵

陈五味汤，茵陈１０ｇ、栀子５ｇ、黄芩５ｇ、板蓝根５ｇ、
大黄２ｇ，浓缩水煎剂，母乳或配方奶粉喂养前 ３０
ｍｉｎ口服２５ｍＬ，８次／ｄ，共治疗５ｄ。
１６　观察指标
１６１　经皮胆红素检查　采用经皮黄疸仪于患儿
眉心处每日早晚各检测３次，分别取平均值作为患
儿的经皮胆红素值（ＴＣＢ），以观察患儿 ＴＣＢ的变
化。特别注意纳入的患儿中，若出现 ＴＣＢ短时间内
迅速升高且超过１８ｍｇ／ｄＬ，需及时脱落并根据患儿
病情改变治疗方案。

１６２　感染性指标检测　患儿晨起空腹时采血２
ｍＬ，治疗前后血清 ｈｓＣＲＰ（超敏 Ｃ反应蛋白）在
ＱｕｉｋＲｅａｄＣＲＰ分析仪（上海科华生物工程股份有限
公司），采用乳胶免疫比浊法检测，ｈｓＣＲＰ试剂盒购
于上海西塘生物试剂有限公司。采用分立式全自动

生化分析仪（北京奕瑞祥科技有限公司）检测患儿

治疗前后白细胞计数（ＷＢＣ）。
１６３　ＴａｑＭａｎ荧光探针检测单核细胞趋化蛋白１
（ＭＣＰ１）基因表达　治疗前后２组空腹采集４ｍＬ
静脉血，根据ＤＮＡ提取试剂盒操作提取 ＤＮＡ，ＭＣＰ
１的引物序列为 Ｆ：５‘ＣＡＧＧＡＧＡＣＣＧＡＧＡＣＣＧＡＣＣ
３’，Ｒ：５‘ＧＴＧＴＣＴＣＣＧＣＣＧＴＣＣＣＴＣＴＡ３’，因此合成
ＭＣＰ１的ＴａｑＭａｎ荧光探针（美国 ＡＢＩ公司），根据
ＴａｑＭａｎ荧光探针试剂盒进行操作，预变性、循环、变
性、退火、延伸和循环进行检测。ＧＡＰＤＨ作为内参，
结果用２－△△Ｃｔ值表示并进行统计。
１７　疗效判定标准　根据《中医病证诊断疗效标
准》制定临床疗效评定标准。痊愈：黄疸消退，经皮

胆红素值在正常值范围内；显效：黄疸明显减轻，仅

面部有轻度黄染，但经皮胆红素值尚未恢复正常范

围内；无效：黄疸未见明显消退，面部、躯干、巩膜及

手足心均有明显黄染，经皮胆红素值维持高值或进

行性升高。

１８　统计学方法　数据分析采用统计学软件 ＳＰＳＳ
１８０，计数资料采用非参数 χ２检验，计量资料以（珋ｘ
±ｓ）表示。采用秩和检验或 ｔ检验。以 Ｐ＜００５为
差异有统计学意义。

２　结果
２１　２组疗效比较　２组治疗前后的疗效进行比
较，观 察 组 总 有 效 率 （９７３７％）优 于 对 照 组
（９４７４％），但差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。见
表１。
２２　２组治疗前后经皮胆红素值比较　对２组治
疗前后的经皮胆红素值进行比较，２组均较治疗前
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明显下降，差异有统计学意义（Ｐ＜００５），治疗后观
察组下降程度明显优于对照组，差异有统计学意义

（Ｐ＜００５）。见表２。

表１　２组疗效比较［例（％）］

组别 痊愈 显效 无效 总有效率

观察组（ｎ＝３８）３６（９４７４） １（２６３） １（２６３） ３７（９７３７）
对照组（ｎ＝３８）３０（７８９５） ６（１５７９） ２（５２６） ３６（９４７４）

表２　２组治疗前后经皮胆红素值比较（珋ｘ±ｓ）

组别 经皮胆红素

观察组（ｎ＝３８）
　治疗前 １６４３±２６５
　治疗后 ６１４±１３７△

对照组（ｎ＝３８）
　治疗前 １６９８±２５３
　治疗后 ９３２±１１５

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

２３　２组治疗前后感染性指标分析　治疗前２组
ｈｓＣＲＰ、ＷＢＣ比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。
２组 ｈｓＣＲＰ、ＷＢＣ均较治疗前明显下降，差异有统
计学意义（Ｐ＜００５），治疗后观察组 ｈｓＣＲＰ、ＷＢＣ
下降程度均明显优于对照组，差异有统计学意义（Ｐ
＜００５）。见表３。

表３　２组治疗前后ｈｓＣＲＰ、ＷＢＣ计数的比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ｈｓＣＲＰ（ｍｇ／ｄＬ） ＷＢＣ计数（×１０９／Ｌ））

观察组（ｎ＝３８）
　治疗前 ６１５±２１１ １４１５±２１１
　治疗后 ２１２±１０２△ ４１２±１０２△

对照组（ｎ＝３８）
　治疗前 ６２８±２１４ １３９８±２１４
　治疗后 ４１６±１２３ ７１６±１２３

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

２４　２组治疗前后 ＭＣＰ１基因表达情况　对２组
治疗前后的 ＭＣＰ１基因表达情况进行比较，２组
ＭＣＰ１基因表达均较治疗前明显下调，差异有统计
学意义（Ｐ＜００５），治疗后观察组 ＭＣＰ１基因表达
下调程度明显优于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。见表４和图１。

表４　２组ＭＣＰ１基因的２－△△Ｃｔ比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ２－△△Ｃｔ

观察组（ｎ＝３８）
　治疗前 ０８４±０２６
　治疗后 ０２２±００８

对照组（ｎ＝３８）
　治疗前 ０８６±０２５
　治疗后 ０４３±０１１△

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与观察组比较，△Ｐ＜００５

３　讨论
新生儿感染性黄疸属于新生儿病理性黄疸的一

种，主要因为感染导致新生儿时期体内胆红素水平

异常升高，临床上多出现皮肤发黄、小便黄等症

状［７］。其发病机制主要有细菌、病毒、支原体等感染

因素，在我国细菌感染是临床上最多见的，感染造成

新生儿的红细胞被加速破坏或肝功能代谢异常，增

加了血中胆红素的来源，严重者可能威胁新生儿的

生命［８１０］。查阅诸多古代医贤著作，《幼科全书》一

文指出：“凡小儿生下遍身面目皆黄，状如金色，身上

壮热，大便不通，小便如栀子汁，乳食不思，此胎黄

也。”新生儿出生以后，因其“阳常有余，阴常不足”

的体质，加上外感湿邪，合而致湿热邪困遏脾胃，壅

塞肝胆，气机逆乱疏泄失常，胆汁泛溢肌肤而发生黄

疸；张仲景在《景岳全书》中写到“脾色必黄，瘀热以

行”，明确指出单纯的湿邪不能导致皮肤发黄，脾属

土，土为黄色，逼土色外现必以“湿热淤积”为前

提［１１１４］。新生儿脏腑娇嫩，行气未充，脾运不健，湿

热内蕴，输泄无门，蕴于内而发于外，出现面黄、肤

黄、目黄、便黄等症状。基于此我们认为清热祛湿，

调达气机是治疗新生儿感染性黄疸的主要治疗原

则。

图１　ＭＣＰ１荧光ＰＣＲ扩增曲线

　　本研究我们在蓝光联合唑林钠治疗基础上加用
茵陈五味汤，结果显示观察组临床总有效率优于单

纯蓝光联合唑林钠治疗，这说明茵陈五味汤与蓝光

联合唑林钠共同治疗新生儿感染性黄疸更可发挥治

疗效果。茵陈五味汤由茵陈、栀子、黄芩、板蓝根、大

黄等药物组成，目前不乏其临床上治疗效果的报道，

因其不良反应小而逐渐受到临床的重视。《药性

赋》云：茵陈“苦、辛、微寒”，主黄疸而利水，加之归

脾、胃、肝、胆经，可通过清利脾胃湿热，利水退肝胆
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之黄，现代药理学研究显示茵陈具有利胆保肝双重

功效；栀子是卫生部颁布的第１批药食两用的中药
材，能清利下焦肝胆湿热；黄芩有清热泻火之功，同

时可祛湿热；板蓝根“苦、寒、无毒”，且诸多古籍证

实该药有清热解毒，凉血燥湿的功效，加之其入肝

经，有清肝经血分之热的功效；板蓝根与黄芩连用可

相得益彰之功，现代药理学显示黄芩和板蓝根均有

抗菌消炎，抗氧化保肝的功效。大黄泻火除脾胃肝

胆之湿热于大肠，可谓釜底抽薪之举［１５１７］。诸药合

用，共奏清泻脾胃肝胆之湿热，调达气机去黄。研究

结果显示，对２组治疗前后的经皮胆红素值进行比
较，治疗后２组均较治疗前明显下降，差异有统计学
意义（Ｐ＜００５），治疗后观察组下降程度明显优于
对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。

在进一步治疗机制探讨中我们对新生儿的 ｈｓ
ＣＲＰ、ＷＢＣ计数和 ＭＣＰ１等指标进行检测，结果显
示茵陈五味汤可明显降低 ｈｓＣＲＰ、ＷＢＣ计数和
ＭＣＰ１的水平。ＣＲＰ是急性时相反应蛋白，通过激
活补体系统，加强吞噬细胞的吞噬能力而导致机体

产生炎性反应，而 ｈｓＣＲＰ并不是另外一种 ＣＲＰ，而
只是用更先进的超敏检测手段检测 ＣＲＰ的表达情
况，有文献显示新生儿感染性黄疸发生初期即可出

现ｈｓＣＲＰ水平的急剧升高［１８１９］，本研究结果也证实

了这一观点，治疗前２组 ｈｓＣＲＰ表达水平均较高，
而茵陈五味汤可显著改善这一状态。研究中亦显示

ＷＢＣ计数在新生儿感染性黄疸的发病初期明显升
高，超过正常值范围，这一现象亦和新生儿感染性黄

疸多由细菌引起相符，而茵陈五味汤可显著纠正

ＷＢＣ计数的异常状态，说明茵陈五味汤的抗菌、抗
感染疗效显著，这一疗效的机制可能与下调 ＭＣＰ１
的表达有关。本研究中显示茵陈五味汤较治疗前下

调ＭＣＰ１基因的表达，且下调程度优于对照组。趋
化性细胞因子家族是一类具有趋化活性的针对单核

细胞和 Ｔ细胞的小分子多肽，其中单核细胞趋化蛋
白１（ＭｏｎｏｃｙｔｅＣｈｅｍｏｔａｃｔｉｃＰｒｏｔｅｉｎ１，ＭＣＰ１）是β亚
家族的代表，可趋化单核细胞［２０］。本研究茵陈五味

汤在趋化和激活单核细胞的过程中，通过募集各种

炎性反应细胞到病菌感染集中的部位，释放组胺，启

动巨噬细胞的吞噬作用，调节炎性反应杀伤病菌，从

而达到抗感染的疗效作用，保护新生儿机体的内环

境平衡。

总之，茵陈五味汤能有效改善新生儿感染性黄

疸，降低经皮胆红素值和 ＷＢＣ计数，其机制可能与
ｓＣＲＰ、ＭＣＰ１下调有关。
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