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■背景资料
最近几年 ,  肠易
激综合征(irritable 
bowel syndrome, 
IBS)的发病率逐
渐上升, 一部分患
者合并小肠细菌
过度生长, 通过治
疗小肠细菌过度
生长可以有效地
改善肠易激患者
的临床症状, 提高
生活质量.

Abstract
AIM
To evaluate the efficacy of live combined 
Bacillus subtilis and Enterococcus faecium granules 
combined with rifaximin in the treatment of 
small intestinal bacterial overgrowth (SIBO) 
in patients with diarrhea-type irritable bowel 
syndrome (IBS).

METHODS
From April 2015 to April 2016, 84 IBS patients 
with SIBO treated at the First Affiliated Hospital 
of Zhengzhou University were included. The 
patients were randomly divided into either a 
treatment group (n = 41) or a control group 
(n = 43). The treatment group received live 
combined Bacillus subtilis and Enterococcus 
faecium granules combined with rifaximin for 
14 d, while the control group received rifaximin 
alone. After treatment, the curative effect was 
compared between the two groups. 

RESULTS
The rate of conversion from positive to negative 
SIBO was significantly higher in the treatment 
group than in the control group (85.37% vs 
60.47%, P < 0.05). There was also a statistically 
significant difference in the treatment efficiency 
between the treatment group and control group 
(92.69% vs 62.76%, P < 0.01).

CONCLUSION
The efficacy of rifaximin combined with live 
combined Bacillus subtilis and Enterococcus 
faecium granules is significant in IBS patients 
with SIBO.
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0  引言

肠易激综合征(irritable bowel syndrome, IBS)是
一种临床上常见的功能性肠病, 主要以腹痛、

腹胀或腹部不适为表现, 常于排便后改善, 伴
有排便习惯的改变, 缺乏常规检查可解释的器

质性病变[1]. 大量研究资料显示, IBS患者存在

肠道微生态失衡. 在正常情况下, 由于胃酸、

胆汁作用及小肠液流量大, 肠道蠕动快, 胃、

十二指肠、空肠细菌的种类及数量极少, 细菌

浓度<103/mL, 主要为革兰氏阳性需氧菌, 如链

球菌、葡萄球菌和乳酸杆菌, 而回肠末端由

于肠液流量少, 蠕动减慢, 细菌数逐渐增加到

105/mL-108/mL, 主要为乳酸杆菌、大肠杆菌、

类杆菌和梭状芽孢杆菌等为主[2]．小肠细菌过

生长(small intestinal bacterial overgrowth, SIBO)
是指近端空肠液中的细菌浓度>105 CFU/mL[3], 
既往研究[4]发现IBS患者存在明显的小肠细菌

过度生长. 国外的Meta分析发现氢呼气试验检

测提示IBS患者小肠细菌过度生长的发生率高

且IBS患者氢呼气试验异常发生率是正常人的

4.46倍[5]. 而大量研究[6]表明, 利福昔明可以改

善非便秘型IBS患者总体症状, 疗效显著优于

安慰剂和新霉素等其他肠道不吸收的抗生素, 
安全性与安慰剂组无差异. 这可能与利福昔明

参与调节肠道细菌有关. 但也有研究指出, 其临

床治疗有效率仅达到34%, 部分患者需要进行2
次甚至多次治疗, 并且反复性应用利福昔明可

能导致难辨梭菌结肠炎、相关性腹泻、溶血

性尿毒症综合征以及过敏反应等不良反应[7], 
在《中国肠易激综合征专家共识意见(2015年, 
上海)》中强调了肠道菌群失调与益生菌的应

用在IBS中的作用, 本次研究主要对郑州大学

第一附属医院84例伴小肠细菌过度生长的腹

泻型肠易激综合征患者进行研究, 结果如下.

1  材料和方法

1.1 材料 乳果糖氢气呼气试验: 美国Quintron
公司生产的氢呼气检测仪; 利福昔明(昔服申, 
意大利ALFA WASSERMANNS.p.A. 国药准

字H20120381)0.2 g; 枯草杆菌二联活菌颗粒

(美常安, 北京韩美药品有限公司, 国药准字
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摘要
目的
探讨枯草杆菌二联活菌颗粒联合利福昔
明治疗伴小肠细菌过生长(small intestinal 
bacterial overgrowth, SIBO)的腹泻型肠易激
综合征患者的效果.

方法
选择2015-04/2016-04在郑州大学第一附属
医院消化内科就诊的84例伴SIBO的腹泻型
肠易激综合征患者作为研究对象, 随机分为
治疗组41例, 对照组43例, 治疗组给予利福
昔明联合枯草杆菌二联活菌颗粒治疗, 对照
组给予利福昔明治疗, 疗程为14 d, 治疗结束
后比较两组疗效.

结果
治疗组与对照组小肠细菌过度生长阳性者
转阴率比较(85.37% vs  60.47%), 差异有统计
学意义(P <0.05); 两组临床症状治疗有效率
比较(92.69% vs  62.76%), 差异有统计学意义
(P <0.01).

结论
枯草杆菌二联活菌颗粒联合利福昔明治疗
伴SIBO的腹泻型肠易激患者的效果明显.

© The Author(s) 2016. Published by Baishideng 
Publishing Group Inc. All rights reserved.
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核心提要: 枯草杆菌二联活菌颗粒联合利福昔
明治疗伴小肠细菌过生长的腹泻型肠易激患者

的效果明显.
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■研发前沿
益生菌联合抗生
素 应 用 于 治 疗
小 肠 细 菌 过 生
长(small intestinal 
bacterial overgrowth, 
SIBO)越来越引起
临床医师的关注, 
但对于病情反复
的患者是否应该
调整方案, 而且对
于初治者益生菌
的具体疗程、不
同益生菌的疗效
差异及利福昔明
过敏者或耐药者
的具体治疗方案
尚待进一步研究.

■相关报道
Moraru等发现应
用抗生素可以改
善肠易激患者的
临床症状.
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YBS00342003)250 mg.
1.2 方法 选取郑州大学第一附属医院消化内

科2015-04/2016-04收治的84例伴SIBO的腹泻

型肠易激综合征患者作为研究对象, 其中男32
例, 女52例, 年龄18-59岁, 平均年龄为39.30岁
±9.837岁, 性别间差异无统计学意义(P >0.05). 
纳入标准: (1)符合RomeⅢ标准的初治型腹泻

型IBS患者; (2)SIBO阳性; (3)无器质性疾病, 
实验室检查和其他检查无异常发现, 如炎症因

子、肝肾功能、血脂、甲状腺功能、肿瘤标

志物、腹部彩超及消化内镜等. 排除标准: (1)
伴有消化系统的器质性疾病, 和/或合并甲状

腺疾病、肝病、糖尿病、假性肠梗阻等影响

胃肠道动力的疾病; (2)腹部外科手术史或外

伤史; (3)近4 wk内使用过精神疾病相关药物、

抗生素、促胃动力药物、清洁灌肠、消化系

统造影等检查; (4)对利福霉素类药物过敏; (5)
妊娠或哺乳期妇女; (6)依从性差, 不能配合治

疗者. 随机将受试者分为治疗组41例, 平均年

龄为37.80岁±9.469岁, 对照组43例, 平均年龄

为40.72岁±9.915岁进行研究, 两组年龄无统

计学差异. 本研究经郑州大学第一附属医院伦

理委员会批准, 所有入选者均签署知情同意书

(表1).
对照组单独应用利福昔, 0.2 g/次, 4次/d. 

治疗组应用利福昔明联合枯草杆菌二联活菌

颗粒, 其中利福昔明疗法同对照组, 枯草杆菌

二联活菌颗粒: 2粒/次, 3次/d, 两药间隔3 h服
用, 两组患者的疗程均为14 d. 治疗期间嘱咐患

者以清淡饮食为主, 避免进食辛辣、刺激性、

不耐受食物, 避免服用与本病有关的药物. 治
疗过程中, 对每日对患者的不适症状进行详细

记录, 如腹胀、腹部不适、腹泻、口臭、营养

不良、消瘦等症状.
疗效评定标准: (1)显效: 疗程结束后患者

的口臭、腹泻、腹部不适、腹胀、消瘦以及

营养不良等症状全部消失, 排便次数为0-2次/d, 

粪便转为软便且无黏液; (2)有效: 患者以上症

状消失或者>50%明显好转; (3)无效: 治疗后患

者以上各症状无变化甚至加重. 总有效率 = 显
效率+有效率.
统计学处理 采用SPSS17.0统计学软件进

行统计分析, 计数资料采用n (%)表示, 组间及

治疗前后的比较使用χ2检验, P <0.05为差异有

统计学意义.

2  结果

2.1 治疗后两组小肠细菌过度生长阳性者转阴
率比较 治疗组41例, 转阴者35例, 未转阴者6
例, 转阴率85.37%; 对照组43例, 转阴者26例, 
未转阴者17例, 转阴率60.47%. 两组治疗后转

阴率差异有统计学意义 (χ2 = 6.545, P <0.05).
2.2 两组患者临床疗效比较 治疗组治疗疗效

显著有34例, 明显4例, 无效3例, 总有效率为

92.69%. 对照组治疗疗效显著为23例, 明显4
例, 无效16例, 总有效率为62.76%, 差异有统计

学意义(P <0.01)(表2).

3  讨论

IBS是一种临床常见的功能性胃肠病, 但其发

病机制复杂, 目前认为多种因素参与其发病过

程, 主要有遗传因素、精神心理异常、肠道

感染、黏膜免疫和炎性反应、脑-肠轴功能紊

乱、胃肠道动力异常、内脏高敏感、食物不

耐受和肠道菌群紊乱等[8]. 在临床工作中, 常常

发现IBS在腹痛、腹胀和大便习惯改变这些主

要症状方面与SIBO的表现相似, 以往研究认为

SIBO可能是IBS的发病机制一, 因此应用抗生

素治疗可能有效改善IBS患者的症状[9,10]. 
在最近的指南中提出利福昔明可应用与

IBS的治疗中, 利福昔明是一种在利福霉素的

基础上设计而半合成的抗生素, 其口服后在

胃肠道内几乎不被吸收, 所以在排出的粪便

中保持着较高的药物浓度, 且保持着药物原

型. 因此临床上利用利福昔明的这一特性来

杀死细菌. 利福昔明在人体内通过活体外诱

导CYP3A4同功酶进行代谢, 不易与其他药物

相互作用, 因此具有较低的耐药性和轻微的

不良反应[11]. 但既往研究显示在临床工作中单

独应用利福昔明治疗SIBO的总体有效率仅为

34%[7], 并且在治疗结束后仍有部分患者可能

需要2次/多次治疗, 或者采用其他更加有效的

     对照组 治疗组 P 值

年龄(岁) 40.72±9.915 37.80±9.469

性别 0.467

  男 18(41.86) 14(34.15)

  女 25(58.14) 27(65.85)

表  1  两组患者一般情况 n (%)■创新盘点
本文发现枯草杆
菌二联活菌颗粒
联合利福昔明治
疗伴小肠细菌过
度生长的腹泻型
肠易激患者的临
床效果用于单药
应用的患者.

■应用要点
在临床工作中, 通
过联合用药可以
改善此类患者的
临床症状, 并且避
免单独应用抗生
素可能带来的不
良反应.
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治疗方法. 从另一方面而言, 作为一种抗生素, 
在临床上反复应用利福昔明可能会导致许多

不良反应, 影响正常肠道黏膜的保护屏障及肠

道微生态. 从经济上而言, 利福昔明价格昂贵, 
长期使用可能会增加患者负担, 并且可能导致

患者依从性差, 影响整体疗效. 
近几年I B S患者的肠道微生态失衡机制

被临床医师认可[12], 肠道微生态失衡包括微生

物构成比例的改变或微生物代谢活性的改变, 
IBS患者的粪便常表现为粪便肠杆菌增加, 双
歧杆菌和乳杆菌减少, 肠道菌群定植抗力受损, 
因此在临床工作中应用益生菌调节肠道菌群, 
改善患者症状[13]. 益生菌主要是指通过调整宿

主肠道微生物群生态平衡而发挥生理作用的

微生物制剂[14]. 益生菌能通过宿主消化系统屏

障而存活下来, 并能定植在宿主消化系统而发

挥生理作用, 目前市场上常用的类型主要有双

歧杆菌、乳酸菌类等, 但其具体不作用机制尚

不十分清楚．一般认为有生物化学性抑制或

促进、营养竞争、免疫清除和黏附受体竞争

等. 生物化学抑制作用表现在一种细菌可通过

分泌细菌素抑制其他细菌的生长繁殖[15]．

本研究主要是为了探讨枯草杆菌二联活

菌颗粒联合利福昔明治疗与单用利福昔明治

疗伴小肠细菌过度生长的腹泻型肠易激综合

征患者的疗效, 结果显示两药联用, SIBO阳性

者的转阴率85.37%, 而单独应用利福昔明治疗

组的转阴率60.47%, P <0.05, 而相对于治疗的

效率而言, 治疗组总有效率为92.69%, 对照则

为62.76%, P <0.01, 可见, 两药联合应用可有效

的提高疗效, 并且增加患者的依从性. 但在临

床工作中, 我们常常会发现即使两药联合应用, 
仍有一部分患者也会出现病情反复, 因此对于

此类患者我们的治疗措施是否应该调整, 而且

对于初治者益生菌的具体疗程、不同益生菌

的疗效差异及利福昔明过敏者或耐药者的具

体治疗方案尚待进一步研究.
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分组
疗效
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P值 0.006
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小肠细菌过生长
(SIBO): 是指近端
空肠液中的细菌
浓度>105 CFU/mL.
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■同行评价
腹 泻 型 I B S 与
SIBO的关系近年
来逐渐被重视, 本
文通过对98例患
者进行治疗研究, 
表明利福昔明联
合枯草杆菌二联
活菌治疗具有较
好效果, 有一定临
床意义. 
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