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论　著

[摘要]　目的　分析利福昔明联合枯草杆菌二联活菌肠溶胶囊治疗伴有小肠细菌过度生长(SIBO)的腹泻型肠易

激综合征(IBS-D)的临床效果。方法　选择2018年7月－2019年12月解放军总医院第六医学中心消化内科收治的114例

伴有SIBO的IBS-D患者，随机分为益生菌组(n=64)与联合组(n=50)。益生菌组给予枯草杆菌二联活菌肠溶胶囊治疗，

联合组给予利福昔明联合枯草杆菌二联活菌肠溶胶囊治疗，疗程14 d。比较两组治疗前后的主要症状、伴随症状、血

清炎性因子[白细胞介素-6(IL-6)、肿瘤坏死因子-α (TNF-α)]水平，以及肠黏膜屏障功能相关因子[D-乳酸(D-LA)、细

菌内毒素脂多糖(LPS)]水平。结果　治疗前，两组患者的主要症状及伴随症状指标差异无统计学意义(P＞0.05)。治疗

后，两组的腹痛频率、腹胀程度、肠道症状对生活的困扰、病情严重程度量表(SSS)总分、伴有排便急迫及排黏液便

的比例均低于治疗前，联合组的腹痛程度评分及腹部胀气比例低于治疗前，轻症患者比例高于治疗前，差异有统计学

意义(P<0.05)；联合组腹痛程度、腹痛频率、腹胀程度、SSS总分及腹部胀气比例均低于益生菌组，轻症患者比例高

于益生菌组，差异有统计学意义(P<0.05)。治疗后，两组IL-6、TNF-α、D-LA、LPS水平均低于治疗前，联合组IL-6、

TNF-α、LPS水平低于益生菌组，差异有统计学意义(P<0.05)。联合组的SIBO转阴率高于益生菌组(76.0% vs. 46.9%)，差

异有统计学意义(P＜0.05)。结论　枯草杆菌二联活菌肠溶胶囊与利福昔明均有逆转SIBO、缓解IBS-D症状的作用，二者

联用效果优于单用枯草杆菌二联活菌肠溶胶囊，伴有SIBO的IBS-D是利福昔明的合理适应证。
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[Abstract]　Objective　To observe the effect of rifaximin with Live Combined Bacillus Subtilis and Enterococcus Faecium 

enteric-coated capsules on diarrhea-predominant irritable bowel syndrome (IBS-D) in patients with small intestinal bacterial 

overgrowth (SIBO). Methods　From July 2018 to December 2019, 114 IBS-D patients with SIBO were randomly divided into 

probiotics group (n=64) and combined group (n=50). The probiotics group was treated by Live Combined Bacillus Subtilis and 

Enterococcus Faecium enteric-coated capsules, while the combined group was treated by rifaximin with Live Combined Bacillus 

Subtilis and Enterococcus Faecium enteric-coated capsules. The treatment lasted for 14 days. After treatment, the symptom and serum 

cytokines were compared between the two groups. Results　Before treatment, there were no significant differences in the symptom 

and accompanied symptoms between the two groups (P>0.05). After treatment, the frequency of abdominal pain, the degree of 

abdominal distension, the obstruction of intestinal symptoms in life, the symptom severity scale (SSS) total score, the number of 

patients with emergency defecation and mucus stool of the two groups were relieved or reduced as compared with pre-treatment, 

and the degree of abdominal pain, the number of patients with abdominal distension in the combined group were relieved or reduced 

than those before treatment (P<0.05). At the same time, the combined group was superior to the probiotics group in the degree of 
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abdominal pain, the frequency of abdominal pain, the degree of abdominal distension, the SSS total score, the number of mild cases, 

and the number of patients with abdominal distension (P＜0.05). The levels of interleukin-6 (IL-6), tumor necrosis factor-α (TNF-α), 

D-lactic acid (D-LA) and lipopolysaccharide (LPS) in the two groups were lower than those before treatment, and the levels of IL-6, 

TNF-α and LPS in combined group were lower than those in probiotics group (P＜0.05). The negative conversion rate of SIBO 

in combined group was higher than that in probiotics group (76.0% vs. 46.9%), and the difference was statistically significant 

(P＜0.05). Conclusions　Both Live Combined Bacillus Subtilis and Enterococcus Faecium enteric-coated capsules and rifaximin can 

reverse SIBO and relieve IBS-D symptoms. The effect of the combination of the two drugs is better than that of the single use of the 

capsules. IBS-D with SIBO is a reasonable indication for rifaximin.
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肠易激综合征(irritable bowel syndrome，IBS)
是临床常见的功能性肠病，以腹痛、排便频率改

变、大便性状改变为主要症状，排便后腹痛可缓

解。我国普通人群IBS总患病率为6.5%，女性略高

于男性，中青年更常见 [1]。IBS的发病机制目前尚

未完全阐明，考虑与多种因素有关[2-3]。小肠细菌

过度生长(small intestinal bacterial overgrowth，SIBO)
指由于器质性或功能性原因引起小肠瘀滞、细菌

过度繁殖，造成小肠细菌数量异常升高和(或)菌群

种类改变。以往研究发现，包括SIBO在内的肠道

微生态失衡是IBS的致病原因[4-5]，补充益生菌能改

善肠道菌群组成，有效缓解IBS的临床症状 [6]，对

改善SIBO也有一定效果，因此在临床上常使用益

生菌制剂治疗IBS[7]。利福昔明是一种仅在肠腔内

发挥抗菌作用而不被肠道吸收的抗生素，常用于

杀灭肠道内有害菌，治疗SIBO及腹泻型肠易激综

合征(diarrhea-predominant irritable bowel syndrome，
IBS-D)。有研究认为利福昔明治疗IBS-D是安全、

有效的[8]，但利福昔明的使用也存在局限性，它能

一并杀灭肠道内的益生菌，从而诱发新的菌群失

调；作为抗生素，该药若广泛使用可能存在耐药风

险；而且该药的价格相对昂贵，给患者造成了一定

经济负担。本研究选取伴有SIBO的IBS-D患者，采

用利福昔明联合枯草杆菌二联活菌肠溶胶囊进行治

疗，观察其治疗效果及血清细胞因子的变化，旨在

为该病的合理用药提供参考，并探索利福昔明的合

理适应证。

1　资料与方法

1.1　研究对象　选取2018年7月－2019年12月解放

军总医院第六医学中心消化内科收治的114例伴有

SIBO的IBS-D患者，采用随机数字表法将患者分为

益生菌组(n=64)与联合组(n=50)。
1 . 2　纳入及排除标准　纳入标准：(1)年龄18岁
以上，性别不限；(2)经甲烷氢呼气试验证实SIBO
阳性；(3)符合罗马Ⅲ标准中的IBS-D诊断标准[9]，

即诊断前至少出现症状6个月，近3个月满足以下

标准：每月至少有3 d伴有反复发作的腹痛或腹部

不适，并有2个及以上下列症状：①排便后症状缓

解；②排便频率改变；③粪便性状改变，糊状便或

水样便(Bristol粪便性状量表中的6型或7型)＞75%排

便时间，硬便或块状便<25%排便时间。以下症状

支持IBS诊断：(1)排便频率异常，即每周≤3次或

每天＞3次；(2)粪便性状异常，即硬粪、糊样粪或

水样粪；(3)排便费力；(4)排便急迫感、不尽感；

(5)排出黏液；(6)腹胀。排除标准[10]：(1)近2周曾

使用通便或影响胃肠动力的药物；(2)近2周曾使用

抗生素或抗精神病类药物；(3)近2周内行结肠气钡

造影、结肠镜检查或接受灌肠术；(4)对利福昔明

或利福霉素类药物过敏；(5)儿童、妊娠或哺乳期

女性；(6)依从性差、无法配合检查。

1.3　治疗方法　益生菌组口服枯草杆菌二联活菌肠

溶胶囊(0.25 g/粒，北京韩美药品有限公司)，用法

为0.5 g/次，3次/d。联合组口服枯草杆菌二联活菌

肠溶胶囊与利福昔明片(0.2 g/片，意大利阿尔法韦

士曼制药公司)，枯草杆菌二联活菌肠溶胶囊用法

同益生菌组，利福昔明片用法为0.2 g/次，4次/d， 
两药间隔3 h。两组患者疗程均为14 d，停药后随即

复查甲烷氢呼气试验。

1.4　观察指标

1.4.1　症状调查　记录并比较患者治疗前后的主要

症状及伴随症状，主要症状采用IBS病情严重程度

量表(IBS symptom severity scale，IBS-SSS)[11]调查。

I B S - S S S量表包括腹痛程度、腹痛频率、腹胀程

度、对大便满意度、肠道症状对生活的困扰共5个
项目，其中腹痛程度按“1~5分”分为5个级别；腹

痛频率按“≤1 d/周、2~3 d/周、4~6 d/周、每日、

每日多次或持续存在”分为5个级别；腹胀程度按

“无、轻度、中度、偏重、严重”分为5个级别；

对大便满意度按“满意、尚且满意、不满意但可耐

受、影响正常生活、严重影响正常生活”分为5个
级别；肠道症状对生活的困扰按“完全不影响、有

时影响、经常影响、严重影响、完全无法进行正

常的生活工作”分为5个级别。5个级别按照20分递

增，每个项目满分100分。根据5个项目的分数之和

(SSS总分)判断IBS-D患者的严重程度，75~175分为
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轻度，175~300分为中度，>300分为重度。轻症率

=轻度患者例数/总病例数×100%。伴随症状主要

包括是否伴有排便费力感、排便急迫感、排便不尽

感、排黏液便、腹部胀气等症状。

1.4.2　炎性及肠黏膜屏障功能相关因子检测　抽取

受试者清晨空腹外周静脉血5 ml，离心取血清，采

用ELISA法检测炎性因子白细胞介素-6(IL-6)、肿瘤

坏死因子-α(TNF-α)，以及肠黏膜屏障相关因子D-
乳酸(D-LA)、细菌内毒素脂多糖(LPS)水平。

1 . 4 . 3　SI B O转阴率　记录两组患者治疗后SI B O
转阴例数，计算转阴率。SIBO转阴率(%)=治疗后

SIBO转阴例数/本组人数×100%。

1.5　统计学处理　采用SPSS 24.0软件进行统计分

析。计量资料以x±s表示，两组比较采用成组 t检
验，治疗前后比较采用配对t检验；计数资料以例

(%)表示，组间比较采用χ2检验。P<0.05为差异有统

计学意义。

2　结　　果

2.1　两组一般资料比较　益生菌组64例，男30例，

女34例，年龄(46.9±15.2)岁；联合组50例，男19例，

女31例，年龄(50.8±15.3)岁。两组性别(χ2=0.902)、
年龄(t=1.326)比较差异均无统计学意义(P＞0.05)。
2 . 2 　两组治疗前后症状比较　治疗前，两组

患者的主要症状及伴随症状差异无统计学意义 
(P＞0.05)。治疗后，两组的腹痛频率、腹胀程度、

肠道症状对生活的困扰、SSS总分，以及伴有排便

急迫、排黏液便比例均低于治疗前，联合组的腹痛

程度评分及腹部胀气比例低于治疗前，轻症患者比

例高于治疗前，差异有统计学意义(P<0.05)；且联

合组的腹痛程度、腹痛频率、腹胀程度、SSS总分

及腹部胀气比例低于益生菌组，轻症患者比例高于

益生菌组，差异有统计学意义(P<0.05，表1)。

表1　两组伴有SIBO的IBS-D患者治疗前后症状比较

Tab. 1　Comparison of the symptoms between IBS-D patients 

with SIBO in the two groups before and after treatment
指标 治疗前 治疗后 t/χ2 P

主要症状

腹痛程度[分, x±s]

益生菌组(n=64) 46.25±20.43 41.88±13.67 1.424 0.157

联合组(n=50) 50.80±21.08 34.00±14.14 4.680 <0.001

t –1.164 3.006

P 0.247 0.003

腹痛频率[分, x±s]

益生菌组(n=64) 46.88±24.74 40.00±11.82 2.006 0.047

联合组(n=50) 50.00±23.65 33.60±10.25 4.499 <0.001

t –0.682 3.038

P 0.497 0.003

指标 治疗前 治疗后 t/χ2 P

腹胀程度[分, x±s]

益生菌组(n=64) 52.50±21.82 40.00±13.33 3.910 <0.001

联合组(n=50) 48.00±22.50 33.20±13.77 3.968 <0.001

t 1.078 2.664

P 0.283 0.009
对大便满意度[分 , 
x±s]

益生菌组(n=64) 45.31±19.27 45.63±22.67 –0.084 0.933

联合组(n=50) 45.20±19.72 39.60±20.80 1.382 0.170

t 0.031 1.460

P 0.976 0.147
对生活的困扰[分 , 
x±s]

益生菌组(n=64) 47.50±20.31 39.06±18.32 2.468 0.015

联合组(n=50) 46.00±19.06 33.60±14.25 3.684 <0.001

t 0.402 1.737

P 0.689 0.085

SSS总分 [分, x±s]

益生菌组(n=64) 238.44±72.62 206.56±57.24 2.758 0.007

联合组(n=50) 240.00±64.02 174.00±53.64 5.588 <0.001

t –0.120 3.097

P 0.905 0.002

轻症例数 [例(%)]

益生菌组(n=64) 12(18.8) 19(29.7) 2.086 0.149

联合组(n=50) 11(22.0) 24(48.0) 7.429 0.006

χ2 0.184 4.007

P 0.668 0.045

伴随症状

排便费力 [例(%)]

益生菌组(n=64) 15(23.4) 11(17.2) 0.772 0.380

联合组(n=50) 11(22.0) 7(14.0) 1.084 0.298

χ2 0.033 0.214

P 0.856 0.643

排便急迫 [例(%)]

益生菌组(n=64) 47(73.4) 31(48.4) 8.402 0.004

联合组(n=50) 36(72.0) 20(40.0) 10.390 0.001

χ2 0.029 0.808

P 0.864 0.369

排便不尽 [例(%)]

益生菌组(n=64) 44(68.8) 34(53.1) 3.282 0.070

联合组(n=50) 36(72.0) 29(58.0) 2.154 0.142

χ2 0.142 0.270

P 0.707 0.603

排黏液便 [例(%)]

益生菌组(n=64) 31(48.4) 15(23.4) 8.687 0.003

联合组(n=50) 23(46.0) 13(26.0) 4.340 0.037

χ2 0.067 0.099

P 0.796 0.752

腹部胀气 [例(%)]

益生菌组(n=64) 53(82.8) 50(78.1) 0.447 0.504

联合组(n=50) 38(76.0) 28(56.0) 4.456 0.035

χ2 0.809 6.360

P 0.368 0.012

　　SIBO. 小肠细菌过度生长；IBS-D. 腹泻型肠易激综合征

(续　表)
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2.3　两组治疗前后血清相关因子比较　治疗前，

两组血清IL -6、TNF-α、D-LA、LPS水平比较差异

无统计学意义(P＞0.05)。治疗后，两组血清IL -6、
TNF-α、D-LA、LPS水平均低于治疗前，且联合组

的IL -6、TNF-α、LPS水平低于益生菌组，差异有

统计学意义(P<0.05)；治疗后两组血清D-LA水平差

异无统计学意义(P＞0.05，表2)。

致小肠内气体过多，引起IBS症状[17]；二是SIBO可

降低肠道屏障功能，激活黏膜下免疫反应，引起轻

度炎症[18]，从而导致胃肠道神经及平滑肌功能的持

续变化，引起肠道运动及功能障碍[19]。肠道内的细

菌能产生大量LPS，并通过发酵产生D-LA，当肠道

内有害菌增多，肠黏膜由于免疫反应及炎症反应出

现屏障功能受损时，LPS、D-LA增多并进入血液，

因此IBS-D患者的血清LPS及D-L A水平高于健康人

群[20-21]。肠黏膜低度炎症则与肠上皮内淋巴细胞、

肥大细胞及嗜铬细胞数量增加有关[22]，这些免疫细

胞能够增强TNF-α、IL -6等炎性因子的表达并体现

在外周血中。

许多研究者认为，益生菌制剂可以改善 I B S
患者的腹痛、腹泻等症状，能有效治疗IBS[23-24]，

因此益生菌制剂被广泛用于IBS患者。益生菌治疗

IBS的可能机制包括[25]：(1)减少竞争性病原体的数

量；(2)调节胆盐代谢；(3)通过细胞因子和Toll样
受体的调节作用减轻低度炎症反应；(4)调节肠道

免疫功能；(5)作用于紧密连接，降低肠黏膜通透

性；(6)调节内脏敏感性；(7)调节胃肠运动；(8)调
节大脑中枢兴奋及抑制等。颜美珠等[21]使用酪酸梭

菌(米雅)治疗IBS-D患者，发现患者的LPS、D-LA、

二胺氧化酶( D A O)、C反应蛋白(C R P)、 I L - 6、
IL -1β水平均明显下降，腹痛、腹胀、大便次数增

多症状明显缓解，提示益生菌可能通过改善黏膜

通透性、修复黏膜屏障来缓解IBS症状。Lewis等[26]

进行的一项临床随机对照试验(RCT)发现，干酪乳

杆菌HA-196及双歧杆菌R0175可以降低IBS-D患者

的IBS-SSS评分，降低肠道蠕动频率，干酪乳杆菌

HA-196还能增加大便稠度，提升患者生活质量。

Martoni等[27]开展的另一项RCT研究显示，嗜酸乳

杆菌DDS-1及乳酸双歧杆菌UABla-12能缓解IBS患者

的腹痛、腹胀、排便习惯改变等症状，提升生活质

量。在本研究中，受试者口服的枯草杆菌二联活菌

肠溶胶囊内含有屎肠球菌和枯草杆菌两种人体正常

菌群，益生菌组患者口服该药物后腹痛、腹胀及

总体症状均明显缓解，排便异常减少，血清IL-6、
TNF-α、D-LA、LPS水平均明显降低，提示益生菌

在缓解IBS-D患者的临床症状、改善肠道炎症及通

透性方面有效，符合既往研究结论。然而诸多临床

试验对益生菌治疗IBS的有效性结论并不一致，益

生菌治疗IBS仍存在争议。Simrén等[28]在肯定双歧

杆菌治疗IBS有效性的同时，也提出是否应联用多

菌株益生菌、益生菌的生物利用度如何、给药方

案、特定IBS亚型如何选择菌株、哪些IBS症状属于

益生菌治疗的主要目标等问题，这些问题仍需进一

步探索。

表2　两组伴有SIBO的IBS-D患者治疗前后血清相关因子

比较

Tab. 2　Comparison of the serum related factors between 

IBS-D patients with SIBO in the two groups before and after 

treatment
指标 治疗前 治疗后 t P

IL-6 [pg/ml, x±s]

益生菌组(n=64) 34.91±4.14 29.74±4.09 7.115 <0.001

联合组(n=50) 35.71±4.32 28.15±3.83 9.247 <0.001

t –0.997 2.108

P 0.321 0.037

TNF-α [pg/ml, x±s]

益生菌组(n=64) 50.04±8.98 39.02±7.04 7.723 <0.001

联合组(n=50) 47.41±9.05 34.94±6.43 7.934 <0.001

t 1.544 3.190

P 0.125 0.002

D-LA [μmol/L, x±s]

益生菌组(n=64) 28.51±4.46 23.26±4.04 6.981 <0.001

联合组(n=50) 28.85±5.31 23.60±3.80 5.680 <0.001

t –0.370 0.851

P 0.712 0.644

LPS [pg/ml, x±s]

益生菌组(n=64) 11.69±1.58 10.43±1.95 4.013 <0.001

联合组(n=50) 11.18±1.20 8.48±0.99 12.242 <0.001

t 1.883 6.924

P 0.062 <0.001

　　SIBO. 小肠细菌过度生长；IBS-D. 腹泻型肠易激综合征； 

IL-6. 白细胞介素-6；TNF-α. 肿瘤坏死因子-α；D-LA. D-乳酸；

LPS. 脂多糖

2.4　两组治疗后SIBO转阴率比较　治疗后，联合

组的SIBO转阴率为76.0%(38/50)，高于益生菌组

的46.9%(30/64)，差异有统计学意义(χ 2=9.893，
P=0.002)。

3　讨　　论

I B S是一组常见的以腹痛、腹胀、腹部不适

伴排便习惯改变为主要症状的临床综合征，IBS-D
是IBS中以稀便为主的亚型。IBS发病机制目前尚

不明确，可能与肠道菌群紊乱、S I B O存在密切

关系 [ 1 2 - 1 4 ]。有研究显示， I B S -D患者肠道内有害

菌群明显增加，有益菌群减少，微生物丰富度降 
低[15-16]。SIBO诱发IBS的机制主要包括两个方面：

一是SIBO相关的肠道菌群失衡引起异常发酵，导
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另一类治疗IBS的药物是抗生素。利福昔明作

为肠道内杀菌药近些年被广泛用于治疗非便秘型

IBS，该药通过杀灭肠道内细菌以降低肠黏膜炎症

反应，促进肠黏膜屏障功能恢复，从而减轻IBS患
者的症状[29-30]。Xu等[31]对内脏痛觉过敏大鼠使用利

福昔明治疗，使乳杆菌属占优势，降低其回肠组织

中IL-17、IL-1β、TNF-α、IFN-γ等炎性因子水平，

增加了紧密连接蛋白occludin的表达，改善了实验

动物的内脏痛觉过敏。Hou等[32]发现IBS-D大鼠的

TNF-α、IL -6水平明显高于正常大鼠，而用利福昔

明灌胃给药后，大鼠的TNF-α、IL -6水平显著低于

以生理盐水灌胃的空白对照组。Pimentel等[33]对非

便秘型IBS患者进行双盲对照治疗，发现利福昔明

组的腹胀完全缓解及腹痛、腹泻症状缓解的比例

明显高于安慰剂组。刘治宏等[34]给SIBO阳性IBS-D
患者口服利福昔明，发现其症状评分、 I L - 8、

TNF-α、核因子κB(NF-κB)改善情况明显优于口服

安慰剂的对照组。在本研究中，治疗后联合组的腹

痛、腹胀积分，排便伴腹胀人数，以及血清IL-6、
TNF-α、LPS水平均低于益生菌组，SIBO转阴率高

于益生菌组，提示联合用药能更好地逆转SIBO，

减轻肠道炎症反应，恢复肠道屏障功能，缓解腹

痛、腹胀。

综上所述，IBS缺乏特效的治疗药物，而益生

菌长期被用于治疗IBS，安全性、有效性及经济性

均较好，临床上常将其作为治疗IBS的常规用药。

在本研究中，单独使用益生菌即可对伴有SIBO的

IBS-D患者起到减轻肠道炎症反应、缓解临床症状

的作用，而益生菌联合利福昔明治疗效果更佳，推

测在应用利福昔明发挥肠道内杀菌作用的同时补

充益生菌，可能比单用益生菌能更有效地杀灭有害

菌，改善菌群结构，减轻肠道炎症反应。但该联用

方案仍有许多问题亟待解决，如益生菌与利福昔明

是否存在拮抗作用，治疗后的长期效果如何，益生

菌菌株应如何选择，两药联用的最佳给药方案如何

确定，合理的疗程是多久，影响治疗效果的相关因

素有哪些，利福昔明的耐药风险如何，再治疗的有

效性及安全性如何明确等等。这些问题尚需通过更

多更深入的研究进行探索。

【参考文献】

[1] Group of Gastrointestinal  Functional  Diseases,  Group of 
Gastrointestinal Dynamics, Chinese Society of Digestion, 
Chinese Medical Association. Consensus of Chinese experts on 
the irritable bowel syndrome (2015, Shanghai)[ J]. Chin J Dig, 
2016, 36(5): 299-312. [中华医学会消化病学分会胃肠功能

性疾病协作组, 中华医学会消化病学分会胃肠动力学组. 中
国肠易激综合征专家共识意见(2015年, 上海)[ J]. 中华消化

杂志, 2016, 36(5): 299-312.]

[2] Bao LL, Cui LH. Exprossion of TLR4 and NF-κB in rats model 
induced with IBS-D and its mechanism[ J]. Med J Chin PLA, 
2019,  44(8): 648-651.  [鲍璐璐 ,  崔立红 .  IBS -D大鼠结肠

T L R 4、N F-κB的表达变化及机制[ J] .  解放军医学杂志 , 
2019, 44(8): 648-651.]

[3] Zeng HY, Bai T, Hou XH. Advances in Study on Pathogenesis 
of Irritable Bowel Syndrome[ J]. Chin J Pract Intern Med, 2020, 
40(2): 115-118. [曾灏瑜 ,  白涛 ,  侯晓华 .  肠易激综合征发

病机制研究进展[ J]. 中国实用内科杂志, 2020, 40(2): 115-
118.]

[4] Chen B, Kim JJ, Zhang Y, et al. Prevalence and predictors of small 
intestinal bacterial overgrowth in irritable bowel syndrome: a 
systematic review and meta-analysis[ J]. J Gastroenterol, 2018, 
53(7): 807-818.

[5] Pittayanon R, Lau JT, Yuan Y, et al. Gut microbiota in patients 
w i t h  i r r i tab l e  b owel  s y n d ro m e -A  s y stemat i c  rev i ew [ J] . 
Gastroenterology, 2019, 157(1): 97-108.

[6] Yang JZ, Li YQ. Irritable bowel syndrome and diet[ J]. Chin J 
Pract Intern Med, 2020, 40(2): 92-95. [杨敬泽, 李延青. 肠易

激综合征与饮食因素[ J]. 中国实用内科杂志, 2020, 40(2): 
92-95.]

[7] Yoon JS, Sohn W, Lee OY, et al. Effect of multispecies probiotics 
on irritable bowel syndrome: a randomized, double-blind, 
placebo-controlled trial[ J]. J Gastroenterol Hepatol, 2014, 
29(1): 52-59.

[8] Lembo A, Pimentel M, Rao SS, et al. Repeat treatment with 
r i fa x imin i s  safe  and ef fect ive in  pat ients  w ith diarrhea-
predominant irritable bowel syndrome[ J]. Gastroenterology, 
2016, 151(6): 1113-1121.

[9] Drossman DA. The functional gastrointestinal disorders and the 
Rome III process[ J]. Gastroenterology, 2006, 130(5): 1377-
1390.

[10] Cui LH, Wang XH, Yan ZH, et al. Relationship between irritable 
bowel syndrome and small intestinal bacterial overgrowth[ J]. 
Acad J Chin PLA Med Sch, 2015, 36(10): 979-982. [崔立红, 王
晓辉, 闫志辉, 等. 小肠细菌过度生长与肠易激综合征的关

系[ J]. 解放军医学院学报, 2015, 36(10): 979-982.]
[11] Francis CY, Morris J, Whorwell PJ. The irritable bowel severity 

scoring system: a simple method of monitoring irritable bowel 
syndrome and its progress[ J]. Aliment Pharmacol Ther, 1997, 
11(2): 395-402.

[12] Spiller R, Aziz Q, Creed F, et al. Guidelines on the irritable bowel 
syndrome: mechanisms and practical management[ J]. Gut, 
2007, 56(12): 1770-1798.

[13] Ruigómez A, García Rodríguez LA, Panés J. Risk of irritable 
bowel syndrome after an episode of bacterial gastroenteritis 
in  general  pract ice:  inf luence of  comorb idit ies[ J] .  Cl in 
Gastroenterol Hepatol, 2007, 5(4): 465-469.

[14] Ghoshal UC, Srivastava D, Misra A, et al. A proof-of-concept 
study showing antibiotics to be more effective in irritable 
bowel syndrome with than without small-intestinal bacterial 
overgrowth: a randomized, double-blind, placebo-controlled 
trial[ J]. Eur J Gastroenterol Hepatol, 2016, 28(3): 281-289.

[15] Carroll IM, Ringel-Kulka T, Siddle JP, et al .  Alterations in 
composition and diversity of the intestinal microbiota in patients 
w ith diarrhea-predominant irr itable bowel  sy ndrome[ J]. 
Neurogastroenterol Motil, 2012, 24(6): 521-530, e248.

[16] Hu LY, Wang QM, Jiang BY, et al. The changes and significances 



1002　   解放军医学杂志　2021年10月28日　第46卷　第10期

of  intest inal  microf lora  in  pat ients  w ith  i r r i table  bowel 
syndrome[ J]. Acta Univ Med Anhui, 2012, 47(1): 86-89. [胡乐

义, 王巧民, 姜彬言, 等. 肠易激综合征患者肠道菌群的变化

及意义[ J]. 安徽医科大学学报, 2012, 47(1): 86-89.]
[17] Shu l man  R J,  E a k i n  M N,  Cz y zew s k i  D I ,  e t  a l .  In c rea sed 

gastrointestinal permeability and gut inflammation in children 
with functional abdominal pain and irritable bowel syndrome[ J]. 
J Pediatr, 2008, 153(5): 646-650.

[18] Rodríguez-Fandiño O, Hernández-Ruiz J, Schmulson M. From 
cytokines to toll-like receptors and beyond - current knowledge 
and future research needs in irritable bowel syndrome[ J]. J 
Neurogastroenterol Motil, 2010, 16(4): 363-373.

[19] Mizutani T, Akiho H, Khan WI, et al .  Persistent gut motor 
dysfunction in a murine model of T-cell-induced enteropathy[ J]. 
Neurogastroenterol Motil, 2010, 22(2): 196-203,e65.

[20] Dlugosz A, Nowak P, D'Amato M, et al. Increased serum levels 
of lipopolysaccharide and antiflagellin antibodies in patients 
w ith diarrhea-predominant irr itable bowel  sy ndrome[ J]. 
Neurogastroenterol Motil, 2015, 27(12): 1747-1754.

[21] Yan MZ, Shen MR, Cui Y, et al. Treatment of intestinal barrier 
function in patients with diarrhea predominant irritable bowel 
syndrome[ J]. Lab Med Clinic, 2019, 16(1): 27-30. [颜美珠, 沈
曼茹, 崔英, 等. 腹泻型肠易激综合征患者肠屏障功能的治

疗研究[ J]. 检验医学与临床, 2019, 16(1): 27-30.]
[22] Ford AC, Tal ley NJ.  Mucosal  inf lammation as a potential 

etiological factor in irritable bowel syndrome: a systematic 
review[ J]. J Gastroenterol, 2011, 46(4): 421-431.

[23] A sha MZ, Khal i l  SFH. Ef f icac y and safet y of  probiot ics , 
prebiotics and synbiotics in the treatment of irritable bowel 
syndrome: a systematic review and meta-analysis[ J]. Sultan 
Qaboos Univ Med J, 2020, 20(1): e13-e24.

[24] Didari T, Mozaffari S, Nikfar S, et al. Effectiveness of probiotics 
in irritable bowel syndrome: Updated systematic review with 
meta-analysis[ J]. World J Gastroenterol, 2015, 21(10): 3072-
3084.

[25] Rodiño-Janeiro BK , Vicario M, Alonso-Cotoner C, et al .  A 
review of microbiota and irritable bowel syndrome: future in 
therapies[ J]. Adv Ther, 2018, 35(3): 289-310.

[26] L e w i s  E D,  A n t o ny  J M ,  C r o w l e y  D C ,  e t  a l .  E f f i c a c y  o f 
Lactobacillus paracasei HA-196 and Bifidobacterium longum 
R0175 in alleviating symptoms of irritable bowel syndrome 
(IBS): a randomized, placebo-controlled study[ J]. Nutrients, 
2020, 12(4): E1159.

[27] Martoni CJ, Srivastava S, Leyer GJ. Lactobacillus acidophilus 
DDS-1 and Bifidobacterium lactis UABla-12 improve abdominal 
pain severity and symptomology in irritable bowel syndrome: 
randomized controlled trial[ J]. Nutrients, 2020, 12(2): 363.

[28] Simrén M, Barbara G, Flint HJ, et al. Intestinal microbiota in 
functional bowel disorders: a Rome foundation report[ J]. Gut, 
2013, 62(1): 159-176.

[29] Peralta S, Cottone C, Doveri T, et al. Small intestine bacterial 
overgrowth and irritable bowel syndrome-related symptoms: 
experience with Rifaximin[ J]. World J Gastroenterol, 2009, 
15(21): 2628-2631.

[30] Pyleris E, Giamarellos-Bourboulis EJ, Tzivras D, et al .  The 
prevalence of overgrow th by aerobic bacteria in the small 
intestine by small bowel culture: relationship with irritable bowel 
syndrome[ J]. Dig Dis Sci, 2012, 57(5): 1321-1329.

[31] Xu D, Gao J, Gilli l land M, et al .  Rifaximin alters intestinal 
bacteria and prevents stress-induced gut inflammation and 
visceral hyperalgesia in rats[ J]. Gastroenterology, 2014, 146(2): 
484-496. e4.

[32] Hou QK, Huang YQ, Zhu ZY, et al. Tong-Xie-Yao-Fang improves 
intestinal permeability in diarrhoea-predominant irritable bowel 
syndrome rats by inhibiting the NF-κB and notch signalling 
pathways[ J]. BMC Complement Altern Med, 2019, 19(1): 337.

[33] Pimentel M, Lembo A, Chey WD, et al. Rifaximin therapy for 
patients with irritable bowel syndrome without constipation[ J]. 
N Engl J Med, 2011, 364(1): 22-32.

[34] Liu ZH, Cui LH. Effect of rifaximin on NF-κB and inflammatory 
factors in IBS-D patients induced by small intestinal bacterial 
overgrowth[ J]. Med J Chin PLA, 2018, 43(6): 490-493. [刘治

宏 ,  崔立红 .  利福昔明对SIBO+腹泻型肠易激综合征患者

NF-κB及炎性因子的影响[ J]. 解放军医学杂志, 2018, 43(6): 
490-493.]

(收稿日期：2021-01-13；修回日期：2021-05-18)

(责任编辑：熊晓然)




