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摘要　目的：探讨四磨汤联合茵栀黄口服液对新生儿黄疸患儿胆红素水平、免疫功能及新生儿行为神经评估（ＮＢＮＡ）评
分的影响。方法：选取２０１６年１０月至２０１８年４月郑州大学第二附属医院收治的病理性黄疸新生儿１２４例，按照随机数
字表法随机分为对照组和观察组，每组６２例。对照组采用茵栀黄口服液治疗，观察组采用四磨汤联合茵栀黄口服液治
疗。评价２组患儿的治疗效果，比较２组患儿的血清胆红素、免疫功能指标及 ＮＢＮＡ评分变化情况。记录并比较２组患
儿的不良反应发生情况。结果：观察组治疗总有效率为９６７７％，明显高于对照组的８５４８％（Ｐ＜００５）。治疗后２组血
清胆红素水平均明显下降，且观察组明显低于对照组（Ｐ＜００５），观察组患儿血清胆红素恢复至正常所需天数明显短于
对照组（Ｐ＜００５）。治疗后２组患儿ＣＤ４＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋以及 ＩｇＡ、ＩｇＧ水平均明显升高，且观察组明显高于对照组（Ｐ＜
００５）。治疗后２组患儿ＮＢＮＡ评分均明显升高，且观察组高于对照组（Ｐ＜００５）。２组不良反应发生率比较，差异无统
计学意义（Ｐ＞００５）。结论：四磨汤联合茵栀黄口服液治疗新生儿黄疸疗效确切，可降低患儿的血清胆红素水平，提高患
儿的免疫功能，并有利于患儿的神经发育，值得临床推广。
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　　新生儿黄疸是指未满月（出生２８ｄ内）新生儿 出现的黄疸，是新生儿中最常见的临床问题之一［１］。
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该疾病患儿皮肤、黏膜、巩膜等因胆红素代谢障碍引

起的胆红素浓度升高而出现黄染，严重者可对神经

系统造成损害，进一步影响新生儿的智力发育，甚至

导致死亡［２３］。目前临床上治疗新生儿黄疸主要依

靠蓝光照射治疗，其疗效确切，但部分患儿耐受力较

差，腹泻、发热、皮疹等不良反应发生率较高［４］。中

药因其具有较高的安全性和较好的疗效，近年来被

广泛地应用于儿科疾病的治疗中［５］。四磨汤可顺气

降逆、消积止痛［６］，茵栀黄口服液可清热解毒、退黄

健肝，近年来两者均被应用于新生儿黄疸的治疗

中［７］，但两药单独使用效果仍不够理想。本研究采

用四磨汤联合茵栀黄口服液对新生儿黄疸患儿进行

治疗，并观察患儿治疗过程中胆红素水平、免疫功能

及新生儿行为神经评估（ＮＢＮＡ）评分变化情况，旨
在为临床用药提供参考，现报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１６年１０月至２０１８年４月
郑州大学第二附属医院收治的病理性黄疸新生儿

１２４例，按照随机数字表法随机分为对照组和观察
组，每组６２例。对照组中男３５例，女２７例，胎龄３７
～４１周，平均胎龄（３９２３±０７４）周，日龄３～２１ｄ，
平均日龄（１３２８±４７２）ｄ，出生体质量 ２５～４２
ｋｇ，平均体质量（３１４±０３２）ｋｇ；黄疸发生时间４～
２０ｄ，平均时间（１２０７±３４９）ｄ。观察组中男 ３３
例，女 ２９例，胎龄 ３７～４２周，平均胎龄（３９３１±
０９２）周，日龄２～２３ｄ，平均日龄（１２９７±４６４）ｄ，
出生体质量２６～４４ｋｇ，平均体质量（３２７±０３８）
ｋｇ；黄疸发生时间３～２１ｄ，平均时间（１１８３±４０２）
ｄ。２组患儿一般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞
００５），具有可比性。本研究经我院伦理委员会审查
批准（伦理审批号：２０１５ＡＦ０２８）
１２　诊断标准　１）西医诊断符合《褚福棠实用儿科
学》［８］中的新生儿病理性黄疸标准；２）中医诊断符
合中医阳黄证的辨证标准［９］：皮肤巩膜发黄、色泽鲜

明、舌红苔黄腻、小便深黄、大便稀溏等。

１３　纳入标准　１）均为足月新生儿；２）患儿家属对
本研究知情同意且均签署知情同意书。

１４　排除标准　１）由肝、胆道畸形引起的阻塞性黄
疽患儿；２）伴有严重先天性疾病的患儿；３）伴有胆道
疾病的患儿；４）低体质量儿；５）合并新生儿溶血病；
６）合并有其他感染患儿。
１５　脱落与剔除标准　未能按疗程完成治疗的患
儿。

１６　治疗方法　２组患儿均给予常规对症支持治

疗，对照组患儿给予茵栀黄口服液（北京华润高科天

然药物有限公司，国药准字：Ｚ１１０２０６０７）治疗，３次／
ｄ，１支／次。在对照组基础上，观察组患儿加服四磨
汤口服液（湖南汉森制药股份有限公司，国药准字：

Ｚ２００２５０４４）治疗，３次／ｄ，５ｍＬ／次，５ｄ为１个疗程，
２组均治疗２个疗程。
１７　观察指标
１７１　血清胆红素检测　于治疗前、治疗后采集患
儿空腹静脉血３ｍＬ，３２００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ分离血
清。采用全自动生化分析仪（库贝尔，ｉＣｈｅｍ５３０
型）对２组患儿血清胆红素水平进行检测，胆红素＜
１７１μｍｏｌ／Ｌ为正常。
１７２　免疫功能指标检测　分别于治疗前、治疗
后采集患儿空腹静脉血 ３ｍＬ，采用流式细胞仪
（贝克曼库尔特，ＣｙｔｏｍｉｃｓＦＣ５００）测定 Ｔ淋巴细
胞亚群水平，包括 ＣＤ４＋、ＣＤ８＋，并计算 ＣＤ４＋／
ＣＤ８＋比值，采用单向免疫扩散法检测患儿免疫球
蛋白 （ＩｇＡ、ＩｇＧ）水平，试剂盒购自北京德曼生化
技术有限公司。

１７３　新生儿行为神经评估（ＮＢＮＡ）评分　采用
ＮＢＮＡ评分于治疗前、治疗后对患儿神经发育情况
进行评定，评定内容包括原始反射、行为能力、一般

评估、主动和被动肌张力，评定过程在光线半暗的安

静环境进行。检测人员均受过专门训练，至少检测

过３０例新生儿，并经过鉴定结果评定合格。患儿
ＮＢＮＡ评分低于３５分则认为神经发育异常［１０］。

１７４　不良反应　记录２组患儿治疗期间的不良
反应发生情况，包括肝肾功能损伤、腹泻、呕吐、皮

疹等。

１８　疗效判定标准　疗效共分为４个等级，治愈：
治疗后患儿实验室相关指标恢复正常、黄疸完全消

退；显效：治疗后患儿实验室相关指标基本恢复正常，

黄疸明显减轻；有效：治疗后患儿实验室相关指标较

治疗前有所改善，黄疸较治疗前有所减轻；无效：患儿

经治疗实验室相关指标及黄疸无明显变化甚至加

重［９］。总有效率＝治愈率＋显效率＋有效率。
１９　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２３０统计软件对研
究数据进行统计分析，计量资料用均数 ±标准差（珋ｘ
±ｓ）表示，采用 ｔ检验；计数资料用百分率（％）表
示，采用χ２检验，以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　２组患儿治疗效果比较　观察组治疗总有效
率为９６７７％（６０／６２），明显高于对照组的８５４８％
（５３／６２），差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表１。
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表１　２组患儿治疗效果比较［例（％）］

组别 治愈 显效 有效 无效 总有效率

对照组（ｎ＝６２） ３３（５３２３） ９（１４５２） １１（１７７４） ９（１４５２） ５３（８５４８）
观察组（ｎ＝６２） ３７（５９６８） １４（２２５８） ９（１４５２） ２（３２３） ６０（９６７７）

χ２值 ４８８８
Ｐ值 ００２７

２２　２组患儿血清胆红素相关指标比较　２组患儿
治疗前血清胆红素水平比较，差异无统计学意义（Ｐ
＞００５）。２组患儿治疗后的血清胆红素水平与治
疗前比较均明显下降，且观察组明显低于对照组（Ｐ
＜００５）。２组患儿血清胆红素恢复至正常所需天
数比较，观察组明显短于对照组（Ｐ＜００５）。见表
２。

表２　２组患儿血清胆红素相关指标比较（珋ｘ±ｓ）

组别
血清胆红素

（μｍｏｌ／Ｌ）
血清胆红素恢复至

正常所需天数（ｄ）
对照组（ｎ＝４０）
　治疗前
　治疗后

２５３４７±３１２６
１１６５３±１６８７

９３７±２１４

观察组（ｎ＝４０）
　治疗前
　治疗后

２５４９１±２９６３
６８４５±１２３９△

７６２±１７５△

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

２３　２组患儿免疫功能比较　２组患儿治疗前Ｔ淋
巴细胞亚群和免疫球蛋白各指标水平比较，差异无

统计学意义（Ｐ＞００５）。治疗后，２组患儿 ＣＤ８＋无
明显变化（Ｐ＞００５），而 ＣＤ４＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋以及
ＩｇＡ、ＩｇＧ水平均明显升高（Ｐ＜００５），且观察组均明
显高于对照组（Ｐ＜００５）。见表３、表４。

表３　２组患儿Ｔ淋巴细胞亚群比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＣＤ４＋（％） ＣＤ８＋（％） ＣＤ４＋／ＣＤ８＋

对照组（ｎ＝４０）
　治疗前 ３９０４±２１５ ２７６７±２３８ １３３±０２４
　治疗后 ４２５１±２９３ ２８０４±２２６ １５１±０２６

观察组（ｎ＝４０）
　治疗前 ３８８９±２０７ ２７２３±２１９ １３１±０２２
　治疗后 ４６３５±３２３△２７８３±２３７ １７３±０２９△

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

表４　２组患儿免疫球蛋白水平比较（珋ｘ±ｓ，ｇ／Ｌ）

组别 ＩｇＡ ＩｇＧ

对照组（ｎ＝４０）
　治疗前 １２６±０２８ ３９０４±２１５
　治疗后 １６４±０３３ ４２５１±２９３

观察组（ｎ＝４０）
　治疗前 １３１±０３０ ３８８９±２０７
　治疗后 ２１１±０４１△ ４６３５±３２３△

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

２４　２组患儿ＮＢＮＡ评分比较　治疗前，观察组患
儿的ＮＢＮＡ评分为（３５０２±１２８）分，与对照组的
（３５１２±１３４）分比较，差异无统计学意义（ｔ＝
０３８２，Ｐ＝０７０３）。治疗后，观察组和对照组的ＮＢ
ＮＡ评分分别为（４０４５±２０９）分和（３７６２±１８４）
分，均较治疗前明显升高（ｔ＝０８６４８、ｔ＝１７４１３，Ｐ
＜００５、Ｐ＜００５），且观察组的 ＮＢＮＡ评分明显高
于对照组（ｔ＝８００３，Ｐ＜００５）。
２５　不良反应发生情况　治疗过程中，观察组未发
生不良反应，对照组发生１例呕吐，２组比较差异无
统计学意义（χ２＝１００８，Ｐ＞００５）。
３　讨论

临床上将新生儿黄疸分为生理性黄疸和病理性

黄疸，其中生理性黄疸患儿多表现为轻度食欲不振，

无严重临床表现，黄疸多在出现２周内自行消失，无
需特别治疗，然而病理性黄疸多因患儿免疫功能低

下、消化功能紊乱所致，若不及时进行治疗，可导致

患儿出现高胆红素血症，进一步诱发胆红素脑病，将

对患儿的神经发育造成损害，甚至威胁患儿生命健

康［１１１２］。临床研究表明，引起新生儿病理性黄疸的

病因主要包括［１３１５］：１）肝细胞损伤导致肝细胞对胆
红素的摄取和结合能力减弱，导致胆红素外溢；２）
患儿肝功能不全，导致胆红素的代谢能力及排泄受

到影响；３）患儿自身过量合成胆红素；４）因胆管破
裂引起黄疸。目前临床上治疗新生儿黄疸的方式包

括光疗、基因治疗以及药物治疗，其中光疗效果较

好、不良反应小，是治疗新生儿高间接胆红素血症的

常用方法，但用于治疗直接胆红素血症的效果一般。

基因疗法可直接置换出血液中的胆红素及其他有害

物质，是降低高胆红素血症最为有效的办法，然而基

因疗法存在一定的风险，易导致患儿猝死现象。药

物治疗具有起效迅速，疗效确切等优势，已成为临床

医师治疗新生儿黄疸的首选办法。新生儿黄疸在中

医学中属于“胎黄”“胎疸”范畴，其病机为肝胆疏泄

失常、湿热蕴阻、脾阳不振，治疗新生儿黄疸应以清

热退黄、保肝利湿为主［１６］。茵栀黄口服液主要成分

有茵陈、栀子、黄芩和金银花，其中茵陈清热利胆；栀
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子可利湿清热、去火除燥；黄芩清热利胆、泻火解毒；

金银花可清热解毒，诸药合用具有清热解毒、利胆退

黄之功效［７］。四磨汤主要成分为乌药、木香、槟榔、

枳壳等，其中乌药气雄性温，具有散寒止痛之功效；

木香可疏肝理气、消积导滞、醒脾开胃；槟榔可通肠

消食、破坚宣壅；枳壳具有理气宽中、行滞消胀之功

效，诸药合用可顺气降逆、消积止痛［１７］。中药制剂

多来源于天然动植物，多具有成本低、不良反应小的

优点。本研究探讨四磨汤和茵栀黄口服液对新生儿

黄疸的治疗效果，以期为临床治疗新生儿黄疸提供

新思路。

本研究结果表明，观察组治疗总有效率明显高

于对照组，同时观察组患儿治疗后的血清胆红素水

平较对照组明显更低，且血清胆红素恢复正常所需

天数也明显短于对照组患儿。胆红素是人胆汁中的

主要色素，其具有毒性，可对神经系统产生不可逆损

害，是反映肝功能的重要指标，也是临床中判定黄疸

的重要依据。现代医学表明，四磨汤具有改善血液

循环，加速肠道蠕动，促进胆囊收缩和胆汁排泄的作

用［６］，茵栀黄口服液对机体葡萄糖醛酸转移酶活性

和氧化应激反应具有抑制作用，有利于肝脏细胞的

再生和修复，可通过促进肝脏对胆红素的摄取、结合

与排泄，减少胆红素进入肠肝循环［１８］，两药协同作

用，能够更为快速、有效地降低患儿的血清胆红素水

平。

新生儿免疫功能紊乱与黄疸病情的迁延也有着

重要联系，研究表明［１９］，黄疸患儿免疫功能水平明

显低于正常新生儿。ＣＤ４＋淋巴细胞与 ＣＤ８＋淋巴
细胞的动态平衡是保持机体免疫功能稳态的重要环

节，而由 Ｂ淋巴细胞合成分泌的 ＩｇＡ、ＩｇＧ等免疫球
蛋白也在人体的免疫应答中起到关键作用［２０］。黄

疸患儿体内过高的胆红素可导致机体 Ｔ淋巴细胞
亚群失衡并使 Ｂ淋巴细胞功能受到抑制，使得相关
细胞因子的合成分泌出现异常，进一步导致免疫功

能下降［２１］。目前，关于四磨汤联合茵栀黄口服液对

新生儿黄疸免疫功能的影响尚未报道。本研究结果

显示，２组患儿治疗后ＣＤ４＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋以及ＩｇＡ、
ＩｇＧ水平均明显升高，且观察组高于对照组，表明四
磨汤联合茵栀黄口服液能明显提高黄疸患儿的免疫

功能，推测与四磨汤联合茵栀黄口服液能有效促进

患儿胆红素代谢及胆汁酸代谢恢复、缓解肝功能损

害，改善肝细胞免疫功能，进一步提高患儿抵抗力有

关。有研究指出在水疗保健治疗新生儿黄疸的基础

上加用四磨汤，能更明显地改善患儿的黄疸指数和

免疫能力，张文等［２２］的研究选取新生儿黄疸１５０
例作为研究对象，发现茵栀黄口服液可以显著改善

患儿的外周血Ｔ淋巴细胞相关指标水平，可以佐证
本研究结果。

本研究还发现，观察组患儿治疗后的 ＮＢＮＡ评
分明显高于对照组，其可能的原因为四磨汤联合茵

栀黄口服液能加快药物起效时间，快速降低血清胆

红素水平，从而使高水平的胆红素对黄疸患儿神经

发育的影响降低。本研究 ２组患儿仅发生 １例呕
吐，无严重不良反应发生，说明四磨汤与茵栀黄口服

液均有较好的安全性。本研究的不足之处在于获得

的样本量较少，结果可能存在一定的误差，后续研究

将进一步扩大样本量进行验证。

综上所述，四磨汤联合茵栀黄口服液治疗新生

儿黄疸有较好的疗效，可快速降低患儿血清胆红素

水平，同时能显著改善患儿 Ｔ淋巴细胞相关指标和
免疫因子水平，并且可促进患儿的神经发育，安全性

高。
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动脉硬化闭塞症患者患肢的血液循环，减轻炎性反

应，促进溃疡创面愈合，且药物安全可靠，取用简单

方便。
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