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摘  要 

目的：研究应用布拉氏酵母菌散剂预防小儿肺炎抗生素相关性腹泻(AAD)的效果，及其对机体免疫方面

的影响。方法：选择我科使用抗生素治疗的75例肺炎患儿，依据不同的治疗方式分为观察组和对照组，

观察组32例，对照组43例。对照组使用抗生素、常规对症治疗，观察组则在此基础上预防性应用布拉氏

酵母菌散剂。两组患儿出现腹泻后均予以蒙脱石散、补液等对症治疗，比较两组患儿AAD发生情况、腹

泻持续时间，及治疗前后的T淋巴细胞亚群、免疫球蛋白水平。结果：观察组患儿AAD的发生率显著低

于对照组，腹泻持续时间显著短于对照组(P < 0.05)。治疗后观察组血CD4+、CD4+/CD8+、IgA、IgM和

IgG高于对照组，CD8+低于对照组，差异有统计学意义(P < 0.05)，治疗前两组血以上指标水平比较差异

未见统计学意义(P > 0.05)。结论：应用抗生素治疗的肺炎患儿早期服用布拉氏酵母菌，能够有效降低患

儿AAD发生风险，缩短患儿腹泻持续时间，改善机体免疫功能。 
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Abstract 
Objective: To study the effect of Saccharomyces boulardii powder on the prevention of pediatric 
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pneumonia antibiotic-associated diarrhea (AAD) and its effect on immunity. Methods: 75 children 
with pneumonia treated with antibiotics were divided into observation group (32 cases) and con-
trol group (43 cases) according to different treatment methods. The control group was treated 
with antibiotics and conventional symptomatic treatment, and the observation group was treated 
with prophylaxis of Saccharomyces boulardii powder on this basis. Patients in both groups were 
given symptomatic treatment such as montmorillonite powder and rehydration after diarrhea. 
The occurrence of AAD, the duration of diarrhea, and the levels of T lymphocyte subsets and im-
munoglobulin before and after treatment were compared between the two groups. Results: The 
incidence of AAD in observation group was significantly lower than that in control group, and the 
duration of diarrhea was significantly shorter than that in control group (P < 0.05). After treat-
ment, the levels of CD4+, CD4+/CD8+, IgA, IgM and IgG in the observation group were higher than 
those in the control group, and the levels of CD8+ were lower than those in the control group, with 
statistical significance (P < 0.05). There was no statistical significance in the levels of blood index-
es above between the two groups before treatment (P > 0.05). Conclusion: Early administration of 
Saccharomyces boulardii can effectively reduce the risk of AAD, shorten the duration of diarrhea 
and improve immune function in children with pneumonia treated with antibiotics. 
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1. 引言 

抗生素相关性腹泻(AAD)是指使用抗生素后发生的、与抗生素相关的腹泻，且不能用其他原因解释。

据统计，在使用抗生素进行治疗时，约有 11%~40%的小儿会出现抗生素相关性腹泻[1]，是儿童药源性腹

泻的常见类型。国内外相关研究显示，抗生素相关性腹泻的发生可能和肠道微生态失衡、肠黏膜屏障功

能障碍和免疫功能紊乱有关[2]。轻度抗生素相关性腹泻可延长患儿住院时间，浪费医疗资源，增加交叉

感染的风险，严重者可出现伪膜性结肠炎，还可并发感染性休克、中毒性巨结肠、肠穿孔等，甚至出现

死亡[3]，对患儿的生长发育造成极大威胁。因此预防儿童抗生素相关性腹泻的发生尤为重要。除合理应

用抗菌药物外，口服外源性微生态制剂成为临床防治儿童抗生素相关性腹泻的重要策略之一。布拉氏酵

母菌具有两层细胞壁，对抗生素天然耐药，可与抗生素同时应用，而其调节肠道菌群、改善机体免疫的

疗效不受影响[4]；它还具有良好的耐热性，不受患儿体温的影响；还可耐受胃酸、胃蛋白酶等消化酶的

作用，经口服进入肠道后仍有较高的活性。故本实验选用布拉氏酵母菌，研究其在小儿肺炎 AAD 预防方

面的疗效及对小儿免疫功能的影响，报道如下。  

2. 资料与方法 

2.1. 一般资料 

选择 2023 年 4 月至 2023 年 11 月期间安徽医科大学附属巢湖医院普儿科使用抗生素治疗的 75 例肺

炎患儿为研究对象，根据治疗方式不同分为观察组(n = 32)和对照组(n = 43)。观察组中男童 21 例，女童

11 例，年龄 1~13 岁，平均(5.7 ± 2.5)岁。对照组中男童 23 例，女童 20 例，年龄 1~11 岁，平均(6.0 ± 2.8)
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岁。对照组与观察组患儿性别、年龄等一般情况比较差异无统计学意义(P > 0.05)。纳入标准：① 确诊为

支气管肺炎，且使用抗生素治疗；② 大便次数每天 3 次以上；③ 入院前未经过抗生素、微生态制剂治

疗；④ 入院前无腹泻。排除标准：① 先天性胃肠道畸形的患儿；② 腹泻发生在使用抗生素治疗前；③ 
合并其他消化系统疾病、严重感染、免疫缺陷。④ 大便常规、培养等检查提示为感染性腹泻者。我院伦

理学委员会已批准同意本实验，患儿家长对本研究内容知情同意。  

2.2. 治疗方法  

对照组予以抗生素、祛痰雾化等对症支持治疗，观察组在予以抗生素、祛痰雾化等对症治疗的基础

上加用布拉氏酵母菌散剂(法国百科达制药厂；批号：国药准字 SJ20150051；规格：0.25 g/袋*6 袋/盒)，3
岁以下 0.25 g/次，1 次/天，3 岁以上 0.25 g/次，2 次/天，连续用药 7 天。两组肺炎患儿出现腹泻后常规

予以蒙脱石散治疗(浙江仟源海力生制药有限公司；批号：国药准字 H19980050；规格：3 g/袋*6 袋/盒)，
儿童 1 岁以下每日 1 袋，分 3 次服，1~2 岁每日 1~2 袋，分 3 次服，2 岁以上每日 2~3 袋，分 3 次服。脱

水者根据脱水程度、大便次数及量进行补液治疗、饮食调整等。补液原则参照第九版诸福棠实用儿科学

相关内容。比较两组肺炎患儿抗生素治疗期间腹泻发生率、腹泻持续时间及治疗前后相关指标。检测指

标包括：① 免疫球蛋白(IgA、IgM、IgG)，检测方法选用胶乳免疫比浊法，试剂盒为柏荣诊断产品(上海)
有限公司产品；② T 淋巴细胞亚群(CD4+、CD8+、CD4+/CD8+)，均在流式细胞仪辅助下进行相关检测与

计算，试剂盒和试剂为中生医疗科技(合肥)有限公司产品。具体操作按照试剂盒说明书进行。 

2.3. 统计学方法  

采用 SPSS26.0 统计学软件对数据进行处理分析，计数资料采用率(%)表示，比较采用 χ2检验，等级

资料采用秩和检验，计量资料以均数 ± 标准差( x  ± s)表示，比较采用 t 检验，均以 P < 0.05 为差异有统

计学意义。 

3. 结果  

3.1. 抗生素使用期间二组腹泻发生情况比较抗生素使用期间二组腹泻发生情况比较 

抗生素使用期间，观察组有 3 例儿童发生腹泻，腹泻发生率为 9.4%，对照组有 10 例儿童发生腹泻，腹

泻发生率为 23.3%，观察组腹泻发生率明显低于对照组，差异有统计学意义(χ2 = 4.756, P = 0.029)，见表 1。 
 

Table 1. Comparison of diarrhea occurrence between the two groups during antibiotic use  example (%) 
表 1. 抗生素使用期间二组腹泻发生情况比较 例(%) 

组别 腹泻 未发生腹泻 

观察组(32) 3 (9.4%) 29 (90.6%) 

对照组(43) 10 (23.3%) 33 (76.7%) 
X2 

P 值 
4.756 
<0.05  

3.2. 二组腹泻患儿腹泻持续时间比较  

观察组腹泻患儿的腹泻持续时间小于 3 天的有 2 例儿童，占 66.7%，在 3~5 天之间的有 1 例儿童，

占 33.3%，对照组腹泻持续时间小于 3 天的有 1 例儿童，占 10%，3~5 天之间的有 4 例儿童，占 40%，5
天以上有 5 例儿童，占 50%。二组比较，观察组腹泻患儿腹泻持续时间较对照组腹泻患儿显著缩短，差

异有统计学意义(Z = 1.983, P = 0.047)，见表 2。 
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Table 2. Comparison of diarrhea duration in two groups of children with diarrhea  example (%) 
表 2. 二组腹泻患儿腹泻持续时间比较 例(%) 

组别 <3 d 3~5 d >5 d 

观察组(32) 2 (66.7%) 1 (33.3%) 0 (0.0%) 

对照组(43) 1 (10.0%) 4 (40.0%) 5 (50.0%) 
Z 值 
P 值 

1.983 
<0.05   

3.3. 二组患儿治疗前后的体液免疫、细胞免疫指标水平比较  

使用抗生素前，二组患儿体液免疫指标(IgA, IgG, IgM)、细胞免疫指标(CD4+, CD8+, CD4+/CD8+T)水
平比较差异无统计学意义(P > 0.05)；抗生素应用后，二组患儿的血 IgA、IgG、IgM、CD4+、CD4+/CD8+T
水平升高显著，而 CD8+较前明显下降，差异有统计学意义(P < 0.05)，且观察组血 IgA、IgG、IgM、CD4+、

CD4+/CD8+较于对照组明显升高，CD8+较于对照组明显降低(P < 0.05)，见表 3、表 4。 
 

Table 3. Comparison of serum immunoglobulin level between the two groups before and after antibiotic application ( x  ± s, 
g/L) 
表 3. 抗生素应用前后二组患儿血免疫球蛋白水平比较( x  ± s, g/L) 

组别 例数 
IgA IgG IgM 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

观察组 

对照组 
32 
43 

1.59 ± 0.54 
1.48 ± 0.48 

2.23 ± 0.57 
1.89 ± 0.49 

9.08 ± 3.07 
10.00 ± 2.50 

11.85 ± 2.85 
10.38 ± 2.50 

1.40 ± 0.57 
1.55 ± 0.48 

2.08 ± 0.67 
1.76 ± 0.48 

t 值 

P 值 
0.916 
>0.05 

2.695 
<0.05 

1.413 
>0.05 

2.338 
<0.05 

1.201 
>0.05 

2.358 
<0.05 

 
Table 4. Comparison of blood lymphocyte subsets between the two groups before and after antibiotic application ( x  ± 
s, %) 
表 4. 抗生素应用前后二组患儿血淋巴细胞亚群水平比较( x  ± s, %) 

组别 例数 
CD4+ CD8+ CD4+/CD8+ 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

观察组 

对照组 
32 
43 

25.53 ± 7.03 
27.59 ± 6.07 

33.73 ± 6.83 
30.14 ± 6.26 

31.69 ± 9.81 
30.52 ± 7.46 

22.96 ± 8.89 
27.20 ± 7.33 

1.50 ± 0.50 
1.59 ± 0.47 

1.98 ± 0.55 
1.74 ± 0.47 

t 值 

P 值 
1.335 
> 0.05 

2.361 
< 0.05 

0.588 
> 0.05 

2.262 
< 0.05 

0.787 
> 0.05 

2.030 
< 0.05 

4. 讨论 

肺炎是小儿最常见的呼吸系统感染性疾病，也是我国 5 岁以下儿童死亡的主要原因之一。大部分健

康的儿童可通过自身的天然防御功能抵御病原体感染，但免疫系统受损的儿童形成肺炎的风险较高，故

提高儿童的免疫功能可以降低儿童肺炎患病率，促进疾病恢复，缩短治疗时长。 
抗生素在我国小儿肺炎的治疗中具有很高的占比，相关调查研究显示，我国部分地区儿科门诊抗生

素的应用率可达 60%~80%，在儿科病房抗生素的使用率甚至高达 90%以上。随着抗生素的广泛应用，一

些不良反应也接踵而至。其中抗生素相关性腹泻是抗生素使用后最常见的不良反应。由于婴幼儿肠道发
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育不完善，肠道微生态不稳定，胃内酸度低，免疫力低，相关补体水平低，更容易发生抗生素相关性腹

泻。轻症抗生素相关性腹泻可能只表现为大便变稀、次数增多，但由于家长和医护的不重视、儿童代谢

快、对水和电解质的需求高，再加上肺炎本身对机体的损害，导致患儿进展为重症抗生素相关性腹泻的

风险大大增加。据研究显示，抗生素相关性腹泻的发生主要与以下机制有关：① 肠道菌群失衡：肠道是

菌群定居人体的主要部位，正常情况下，人体肠道中约含有 500~1000 多种菌群。肠道菌群中的各种细菌

相互制约，保持一定的平衡。使用抗生素不仅能杀灭病原菌，也能杀灭或抑制肠道正常菌群，而对抗生

素耐药的菌群大量增殖，从而导致菌群失调[5]。② 条件致病菌感染：使用抗生素会导致菌群失调，对抗

生素耐药的菌群如大肠杆菌等，在大量增殖等同时也会产生内毒素，导致腹泻。抗生素还可通过变态反

应损伤肠黏膜，导致肠道屏障功能受损，肠道中的条件致病菌从而繁殖、移位引起肠道感染。③ 干扰肠

道中碳水化合物的代谢：菌群失调导致肠道中碳水化合物、膳食纤维的发酵减少，短链脂肪酸合成不足，

水和电解质吸收减少，肠腔内的液体渗透压升高；肠道可利用的能量不足，导致肠道上皮细胞损伤，从

而导致腹泻的发生。菌群失调也可导致肠道鹅脱氧胆酸浓度升高，从而引起分泌性腹泻。④ 抗生素对肠

道的直接刺激作用：抗生素经口服后直接进入肠道，静脉应用后能在肝内代谢，通过胆汁排入肠腔。多

种高浓度的抗生素可刺激肠道胃动素受体，导致肠道蠕动增加，从而导致腹泻。小儿发生抗生素相关性

腹泻的高危因素可能与以下方面有关：① 年龄在 3 岁以下的儿童；② 原发疾病病情严重的患儿；③ 住
院患儿、重症监护病房(ICU)患儿较门诊患儿更易发生抗生素相关性腹泻；④ 进行胃肠镜或其他胃肠侵

入操作的患儿；⑤ 使用抗生素种类为三代头孢菌素类、大环内酯类、青霉素类的患儿；⑥ 抗菌药物使

用时间长或者联合用药的患儿；⑦ 低出生体重儿、早产儿。 
近年来，国内外许多研究显示，微生态制剂治疗抗生素相关性腹泻效果显著。如黄怡秋[6]等人研究

表明，双歧杆菌三联活菌能够使抗生素相关性腹泻治疗的显效率和总体有效率大大提高，对儿童抗生素

相关性腹泻的治疗与康复具有积极作用。黄莉莉[7]等人研究表明益生菌可以降低小鼠稀便率、腹泻指数，

从而改善小鼠腹泻。但如果还未发生抗生素相关性腹泻时即使用微生态制剂，那么预防效果如何？对儿

童免疫功能方面的影响又有那些？本实验正是基于此问题进行研究。研究结果显示，与对照组相比，观

察组肺炎患儿抗生素相关性腹泻发生率更低，腹泻持续时间更短，表明布拉氏酵母菌对预防肺炎患儿抗

生素相关性腹泻的效果显著。一方面布拉氏酵母菌可通过抑制肠道氯离子的分泌而抑制肠道分泌液体[4]；
另一方面它还能使肠道分泌短链有机酸的菌群增多[8]，而短链有机酸如乙酸、丙酸、丁酸等，可使肠道

增加了对水和电解质的吸收，进而使肠道渗透压降低，减轻腹泻症状。还有研究显示，布拉氏酵母菌可

以调节胃肠激素水平[9]，松弛胃肠道平滑肌，抑制直结肠紧张性，从而缓解腹泻。观察组 CD8+T 细胞显

著低于对照组，表明布拉氏酵母菌能抑制病原微生物，促进厌氧益生菌的繁殖，维持肠道菌群平衡。观

察组 IgA、IgG、IgM、CD4+、CD4+/CD8+T 细胞改善情况优于对照组，表明布拉氏酵母菌能够促进机体

分泌免疫球蛋白，刺激免疫细胞增殖，增强患儿机体体液免疫及细胞免疫，从而提高患儿免疫功能。二

组患儿在治疗过程中均未发生口干、荨麻疹、肠套叠、便秘、惊厥、粒细胞减少等不良反应，提示儿童

使用布拉氏酵母菌安全性良好。 
布拉氏酵母菌进入肠道后可通过占位性效应、营养竞争、产生抗菌物质拮抗肠道病原体，减少病原

体和肠道黏膜的接触，形成空间屏障，而促进肠道菌群和肠黏膜的恢复。布拉氏酵母菌还可分泌多种营

养物质营养肠道上皮细胞，并促进其增殖、修复。病原体进入机体后，巨噬细胞、树突状细胞等抗原提

呈细胞会将其抗原提呈给 B 细胞，B 细胞大量增殖并活化为浆细胞，从而分泌免疫球蛋白 IgA、IgG、IgM，

参与体液免疫。IgG 是血清免疫球蛋白的主要成分，也是抗细菌、抗毒素和抗病毒抗体的主要组成部分。

它还是唯一能通过胎盘的免疫球蛋白，母亲的 IgG 可通过胎盘转移给胎儿，成为胎儿的天然被动免疫，

对新生儿时期抗感染意义非凡。分泌型 IgA 可通过呼吸道黏膜和消化道，可抑制细菌黏附宿主细胞，中
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和病毒并调理抗原以进行清除，构成机体黏膜局部免疫的主要部分。IgM 是机体受感染后最先出现的免

疫球蛋白，其杀菌、激活补体、免疫调理和凝集作用强大。由于其分子体积大，不易透出血管，故成为

抗血管内感染的第一线抗体，对防止菌血症、败血症有重要意义。抗原提呈细胞也会将病原体的抗原提

呈给 T 细胞，活化的 T 细胞在自分泌或旁分泌的细胞因子作用下开始分化为 CD4+、CD8+T 细胞。其中，

CD4+T 细胞可以辅助 B 细胞分泌抗体 CTL 细胞杀伤靶细胞参与体液与细胞免疫；CD8+T 细胞可以特异

性杀伤靶细胞而参与细胞免疫。布拉氏酵母菌作为真菌，其细胞壁能够刺激肠道，使免疫球蛋白的分泌

增多，增强体液免疫；其代谢物还可以刺激相关免疫细胞，促进免疫细胞增殖，从而增强肠道细胞免疫。 
通过以上内容可得出，预防性应用布拉氏酵母菌可降低肺炎患儿抗生素相关性腹泻发生率，缩短

AAD 病程，增强机体免疫功能，应用前景广阔。 
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