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摘要 ：目的 分析酪酸梭菌活菌散联合多潘立酮治疗小儿功能性消化不良（FD）的疗效及相关作用机制。

方法 选取2019年3月—2020年7月就诊于合肥市第一人民医院的FD患儿144例。根据不同治疗方法将患儿分为

对照组和观察组。两组患儿均给予调整饮食、建立良好排便习惯、预防及纠正水电解质与酸碱平衡等常规支持治

疗，在此基础上，对照组接受多潘立酮治疗，观察组采取酪酸梭菌活菌散+多潘立酮治疗，均治疗1周。评估两组

疗效、用药安全性，并观察治疗前后胃动力学、脑肠轴相关因子［5-羟色胺（5-HT）、神经肽S受体1（NPSR1）、

P物质（SP）］、胃肠激素［生长抑素（SST）、胃动素（MTL）、促胃泌素（GAS）、瘦素（Leptin）］变化。结果 观察

组总有效率较对照组高（P <0.05）。对照组治疗前后胃窦收缩幅度、胃窦收缩频率及胃窦运动指数差值较观察组

高（P <0.05）。对照组治疗前后5-HT、SP差值较观察组低，NPSR1差值较观察组高（P <0.05）。对照组治疗前

后MTL、GAS差值较观察组高，治疗前后SST、Leptin差值较观察组低（P <0.05）。两组患儿不良反应率比较，

差异无统计学意义（P >0.05）。结论 酪酸梭菌活菌散联合多潘立酮治疗FD患儿的疗效确切，且未明显增加不良

反应，其作用机制可能与改善胃动力学、调节脑肠轴因子及胃肠激素水平有关。
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Abstract: Objective To analyze the efficacy and related mechanism of Clostridium Butyricum Powder

combined with domperidone in the treatment of children with functional dyspepsia (FD). Methods A total of 144

children with FD who were treated in Hefei First People's Hospital from March 2019 to July 2020 were divided into

two groups according to the random number table. The two groups of children were both given routine supportive

treatments such as adjusting diets, establishing good bowel habits, preventing and correcting water-electrolyte and

acid-base imbalance. Besides, the control group received domperidone treatment, and the combination group took
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Clostridium Butyricum Powder plus domperidone. All treatments lasted for 1 week. The efficacy and safety of

medication in the two groups were evaluated, and the changes in gastric kinetics, brain-gut axis related factors [5-

hydroxytryptamine (5-HT), neuropeptide S receptor 1 (NPSR1), substance P (SP)], and gastrointestinal hormones

[somatostatin (SST), motilin (MTL), gastrin (GAS), leptin] after the treatments were observed. Results The overall

effective rate of the treatment in the combination group (91.67%) was higher than that of the control group (79.17%)

(P < 0.05). The differences in contraction amplitude, contraction frequency and motility index of gastric antrum

before and after the treatments were higher in the control group than those of the combination group (P < 0.05). The

changes of 5-HT and SP levels in the control group were lower than those in the combination group after treatment,

while the difference in NPSR1 level before and after the treatments was higher in the control group compared with

the combination group (P < 0.05). Besides, in comparison with the control group, the differences in levels of MTL

and GAS were lower but those in levels of SST and leptin were higher in the combination group (P < 0.05). The

incidence of adverse reactions in the combined group (9.72%) was comparable to that in the control group (4.17%)

(P >0.05). Conclusions Clostridium Butyricum Powder combined with domperidone has a definite effect in the

treatment of children with FD, and does not significantly increase the adverse reactions. Its mechanism of action may

be related to the improvement of gastric kinetics, and the regulation of brain-gut axis associated factors and

gastrointestinal hormone levels.

Keywords: functional dyspepsia in children; Clostridium Butyricum Powder; domperidone; gastric kinetics;

brain-gut axis; gastrointestinal hormones

功能性消化不良（functional dyspepsia, FD）是儿

科常见的消化系统功能紊乱性疾病，患儿常伴有

腹胀、恶心、腹痛、早饱、嗳气等临床症状[1-2]。

FD虽为良性疾病，但病程较长，且症状反复发作

或持续存在，不利于患儿的健康发育。目前临床

尚无特效药物治疗，多以经验性对症治疗为主[3]。

多潘立酮属于一种外周多巴胺受体拮抗剂，可加

速胃排空，降低胃内压力，减轻胃酸对胃黏膜的

损伤，目前广泛用于促进胃及十二指肠蠕动方面

治疗中，但长期使用易产生耐药性[4-5]。临床实践

发现，胃肠动力药物联合微生物制剂治疗，可加

快肠黏膜修复，维持胃肠激素及细胞因子平衡，

抑制有害细菌生长[6]。酪酸梭菌活菌散属于革兰阳

性厌氧菌制剂之一，用于急慢性腹泻中效果明显，

有助于提升胃蛋白酶活性，增强患儿消化功能，

但临床关于酪酸梭菌活菌散对FD患儿是否可产生

同样效果的报道较少[7-8]。鉴于此，本研究采取前

瞻性随机对照试验，评价酪酸梭菌活菌散联合多

潘立酮对FD患儿疗效、胃动力学、脑肠轴及胃肠

激素等的影响，并分析相关作用机制，旨在为临

床治疗提供依据。现总结如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2019年3月—2020年7月就诊于合肥市第

一人民医院的144例FD患儿。根据不同治疗方法将

患儿分为对照组和观察组，每组72例。纳入标准：

符合《中国儿童功能性消化不良诊断和治疗共识》[9]

中 FD诊断标准；年龄3～16岁；经内窥镜、B超等

检查未见消化系统器质性病变；入组前4周未接受

微生态制剂、促动力、抗感染等药物治疗；患儿家

属知情并签署同意书。排除标准：由胃十二指肠、

食管等部位器质性病变而诱发的消化不良；合并先

天性心脏病、先天性胃肠畸形、脑性瘫痪、肠道寄

生虫病；伴有肝、肾衰竭；内分泌功能严重紊乱、

凝血功能障碍、严重贫血、严重免疫系统缺陷；伴

有败血症、感染等其他并发疾病。对照组男性35例，

女性37例；年龄3～12岁，平均（6.03±2.13）岁；病

程3～15个月，平均（6.13±2.73）个月；体重13～37 kg，

平均（25.03±3.76）kg。观察组男性33例，女性39例；

年龄4～12岁，平均（7.11±2.03）岁；病程4～18个

月，平均（6.73±2.02）个月；体重14～40 kg，平均

（26.37±4.05）kg。两组患儿一般资料比较，差异无

统计学意义（P >0.05），具有对比性。

1.2 方法

两组患儿给予常规支持治疗，包括调整饮食、

建立良好排便习惯、预防及纠正水电解质与酸碱

平衡等。在此基础上，对照组接受多潘立酮治疗，

即饭前 15～30 min 口服多潘立酮多潘立酮混悬液

（北京首儿药厂，国药准字H20094232），0.3 mg/（kg·
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次），3 次/d。观察组采取酪酸梭菌活菌散+多潘

立酮（用法、用量均与对照组一致）治疗，饭前15～

30 min温水送服酪酸梭菌活菌散（日本米雅利桑制药

株式会社，批准文号：SJ20140075），1 g/次，2次/d。

两组均治疗1周。

1.3 评价指标

①疗效：治疗1周后，恶心呕吐、腹痛等临床

症状全部消失，食欲、食量恢复至正常，胃动力学

指标在正常范围内为治愈；临床症状部分缓解，食

欲及胃动力学指标恢复明显，食量恢复至正常水平

的50%为好转；临床症状、食欲、食量及胃动力学

指标均未见好转，或病情加重为无效。总有效=治

愈+好转。②胃动力学：治疗前、治疗1周后使用超

声显像仪[型号：CX-970D，绵阳索尼克电子有限责

任公司，国食药监械（准）字2008第3230661号]测定

胃窦收缩幅度、胃窦收缩频率、胃窦运动指数。操

作如下：检查前禁饮2～3 h，禁食4～8 h，患儿取

坐位，接受空腹B超，从剑突下行纵行切面可见椭

圆形胃窦，其中胃窦容积的计算为胃窦的前后径与

1/2左右径之和。后嘱患儿饮适量温桔子水，6 min

后检测患儿胃窦收缩幅度、胃窦收缩频率、胃窦运

动指数。③血清相关指标：采集患儿治疗前、治疗1周

后采外周静脉血3 ml，以3 000 r/min离心10 min，通

过酶联免疫吸附法（试剂盒购自北京北方生物技术

研究所有限公司）测定5-羟色胺（5-HT）、神经肽S

受体1（NPSR1）、P物质（SP）及生长抑素（SST）水平，

使用放射免疫计数仪（型号：CN20型，北京中西远

大科技有限公司） 测定胃动素（MTL）、促胃泌素

（GAS）、瘦素（Leptin）水平，所有操作严格按照说明

书执行。④安全性：观察两组患儿用药期间是否出

现头晕、嗜睡、胃肠道反应（恶心、呕吐、腹泻、腹

痛）等不适症状。

1.4 统计学方法

数据分析采用 SPSS 23.0 统计软件。计量资料

以均数±标准差（x±s）表示，比较用 t检验；计数

资料以率（%）表示，比较用 χ2检验。P <0.05 为差

异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患儿疗效比较

两组患儿总有效率比较，差异有统计学意义

（χ2=4.516， P =0.034）， 观 察 组 较 对 照 组 高 。

见表1。

2.2 两组患儿治疗前后胃动力学指标的变化

两组患儿治疗前后胃动力学指标的差值比较，

差异有统计学意义（P <0.05），对照组较观察组高。

见表2。

2.3 两组患儿治疗前后脑肠轴相关因子的变化

两组患儿治疗前后脑肠轴相关因子的差值比

较，差异有统计学意义（P <0.05），对照组 5-HT、

SP较观察组低，NPSR1较观察组高。见表3。

2.4 两组患儿治疗前后胃肠激素比较

两组患儿治疗前后胃肠激素比较，差异有统

计学意义（P <0.05），对照组 MTL、GAS 较观察组

高，SST、Leptin较观察组低。见表4。

2.5 两组患儿不良反应率比较

两组患儿不良反应率比较，差异无统计学意

义（χ2=1.719，P =0.326）。见表5。

表1 两组患儿疗效比较 [n =72，例（%）]

组别

对照组

观察组

治愈

20（27.78）

27（37.50）

好转

37（51.39）

39（54.17）

无效

15（20.83）

6（8.33）

总有效

57（79.17）

66（91.67）

表2 两组患儿治疗前后胃动力学指标的差值比较

（n =72，x±s）

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

胃窦收缩幅度/

mm

-0.05±0.02

-0.15±0.05

15.757

0.000

胃窦收缩频率/

（次/min）

-1.07±0.15

-2.00±0.21

30.578

0.000

胃窦运动指数

-0.34±0.24

-0.49±0.13

4.663

0.000

表3 两组患儿治疗前后脑肠轴相关因子差值比较

（n =72，x±s）

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

5-HT/（mg/L）

21.05±4.26

34.84±5.97

15.955

0.000

NPSR1/（pg/ml）

-18.91±3.16

-28.97±4.92

14.598

0.000

SP/（pg/ml）

10.56±2.02

17.00±2.44

17.251

0.000
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3 讨论

流行病学研究显示，FD发病率约占儿科疾病

的10%～20%，且近年来呈不断上升趋势[10]。FD病

理、生理机制复杂，迄今为止尚未完全阐明，多

认为是由遗传、心理、精神等诸多因素共同作用

的结果，而胃酸分泌增多、胃肠动力障碍、内脏

高敏感性、幽门螺杆菌等与FD发病密切相关[11-12]。

目前，临床治疗小儿FD的重点在于消除症状、改

善胃动力、预防复发，但尚未形成关于小儿FD的

治疗标准。因此，如何制定一种高效安全的治疗

方案是目前临床工作中亟待解决的难题。

本研究结果发现，观察组治疗总有效率较对照

组高，治疗前后胃窦收缩幅度、胃窦收缩频率、胃

窦运动指数差值较对照组高，与杨丽萍[13]研究结果

基本一致，再次表明酪酸梭菌活菌散联合多潘立酮

治疗FD患儿的疗效确切，有助于改善患儿胃动力

学参数。分析其原因可能与两种药物的以下几点作

用机制相关：①多潘立酮可选择性阻断多巴胺2受

体，恢复食道下端括约肌张力，增强食道蠕动，加

速胃排空，减少对胃部刺激，预防胃-食管反流[14]；

②酪酸梭菌活菌散中富含大量酪酸梭菌，而酪酸梭

菌为人体正常肠道的常驻菌，可通过与Toll样受体

相结合，而调节Caja1间质细胞的活动，刺激肠上

皮细胞分泌诸多细胞因子，利于肠道菌群定植，改

善肠道动力功能及肠黏膜屏障功能[15]；③酪酸梭菌

可与肠内有益菌共存，抑制腐败菌生长，消耗肠内

氧气，减少胺、吲哚等肠道毒素产生，进而形成有

利于双歧杆菌生长的无氧环境；④酪酸梭菌活菌散

分泌的低聚糖酶可将食物残渣中的多糖向低聚糖转

化，有助于有益菌繁殖及生长，抑制致病菌繁殖，

进而恢复肠道菌群失衡；⑤酪酸梭菌活菌散可抑制

炎症介质异常表达，减轻或消除肠道炎症，提高肠

道免疫耐受力[16-17]。因此，多潘立酮、酪酸梭菌活

菌散两种药物联合应用可发挥协同作用，起到减轻

胃肠道症状、改善消化功能的作用。

脑-肠-肽是情感认知中枢与肠神经系统、免疫

系统、神经内分泌系统相联系的神经-内分泌网络，

心理、精神异常及外在刺激可影响神经/胃肠神经通

路，降低环形肌收缩力及迷走神经张力，减慢传导

速度及胃收缩频率，减弱胃运动，增高内脏敏感

性，进而造成胃肠动力障碍[18]。高宏[19]在一项关于

FD与血浆NPSR1的关系研究中指出，相比健康者，

FD患者血浆中NPSR1浓度较低，且与FD发生密切

相关。吴晓芳等[20]在一项动物实验中发现，模型组

大鼠存在明显脑-肠-肽紊乱，即表现为 Ghrelin、

MTL、GAS含量降低，SP、VIP含量上升，通过调

节脑-肠-肽表达，可达到治疗疾病的效果。本研究

中观察组治疗前后5-HT、SP、SST、Leptin 差值较

对照组高，NPSR1、MTL、GAS 水平较对照组低，

可见酪酸梭菌活菌散联合多潘立酮治疗有助于调节

FD患儿脑肠轴因子，改善胃肠激素，保障正常的胃

肠运动。原因在于紊乱的微生态作用于脑肠轴，可

诱发胃肠激素紊乱及炎症因子释放，增加通透性，

造成低度炎症及免疫激活，而酪酸梭菌活菌散作为

微生态制剂之一，可产生丁酸及微生物、酶类物

质，加快肠黏膜及血脑屏障修复，形成肠道生物学

屏障，促进黏膜再生，改善肠道内环境，抑制黏膜

受损部位的有害细菌生长，调整肠道菌群平衡，进

而维持肠道正常的生理功能、免疫功能[21-22]；此外，

酪酸梭菌活菌散可降低肿瘤坏死因子-ɑ的诱导活

性，抑制炎症反应及细胞因子诱导的凋亡，进而增

强腺体分泌功能，降低胃肠蠕动、内脏的敏感性，

调节胃肠激素水平[23]。考虑到联合用药的安全性，

本研究在治疗期间密切监测患儿的不良反应，结果

发现，观察组不良反应率相比对照组未见明显差异，

说明酪酸梭菌活菌散联合多潘立酮治疗FD的安全性

较高，未明显增加不良反应，患儿可耐受。

综上所述，酪酸梭菌活菌散联合多潘立酮治疗

表4 两组患儿治疗前后胃肠激素比较

（n =72，ng/L，x±s）

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

MTL

-51.33±6.02

-80.55±8.31

24.162

0.000

GAS

-27.54±4.11

-37.17±6.34

10.815

0.000

SST

7.25±1.16

12.69±2.73

15.562

0.000

Leptin

20.00±4.15

67.33±5.79

56.377

0.000

表5 两组患儿不良反应率比较 [n =72，例（%）]

组别

对照组

观察组

头晕

1（1.39）

3（4.17）

嗜睡

1（1.39）

2（2.78）

胃肠道反应

1（1.39）

2（2.78）

合计

3（4.17）

7（9.72）

FD患儿的疗效确切，且未明显增加不良反应，其作

用机制可能与改善胃动力学、调节脑肠轴因子及胃

肠激素水平有关。但本研究仍存在样本量低、观察

周期短、病例来源单一等不足，故后期需进一步开

展多中心、大样本量的研究。
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