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摘要：小肠细菌过度生长在多种疾病恶化过程中扮演着十分重要的作用。如何便捷地诊断小肠细菌过

度生长将有利于临床医生早期判断病情的发生、发展及预后。判断小肠细菌过度生长的方法很多，而呼气

试验是目前使用较广泛、较具临床价值的方法之一。此文就小肠细茵过度生长的各种诊断方法、特点、优缺

点及临床利用价值作一综述。
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1 小肠细菌过度生长的定义

小肠是消化管中最长的一段，也是体内最重要

的消化器官之一。成人正常情况下，由于胃酸和肠

蠕动的作用胃和空肠内细菌极少，主要是乳酸杆

菌、肠球菌等革兰氏阳性需氧菌，大肠杆菌少见，为

“污染”性路过菌，细菌数目很少超过<103／g肠内

容物，无厌氧菌生长。回肠菌群处于空肠和结肠间

的移行状态，菌群数目逐渐增加到105～108／g肠内

容物．并且菌种增加，有大肠杆菌、拟杆菌和厌氧菌

出现。过了回盲部，肠道菌群发生急剧变化，细菌

数目增至109～1012／g肠内容物，菌种超过400种，

并以厌氧菌为主，如拟杆菌、厌氧乳酸杆菌、梭形芽

孢杆菌等u J。

当小肠内细菌数量达到10“’CFU／ml，即定义

为小肠细菌过度生长(SIB())，此时细菌种类除拟杆

菌、厌氧乳酸杆菌、梭形芽孢杆菌外还包括类杆菌、

肠球菌和梭状芽孢杆菌等H]。

2小肠细菌过度生长的病因及后果

小肠细菌过度生长的病因主要有四点：其一，

肠道细菌易位。其二，小肠淤积，对菌群的清除率

降低。见于：(1)小肠解剖异常。如胃手术后盲袢

形成、肠道憩室、瘘管形成、小肠机械性梗阻、回盲

瓣抗倒流作用因结核、克罗思病等破坏或因手术切

除而消失等。(2)小肠动力障碍。如众所周知的糖

尿病、甲状腺机能低下、硬皮病、假性肠梗阻等，以

及常被忽略的急慢性肝炎、肝硬化、慢性心、肺、肾

功能不全、肠易激综合征。成人乳糜泻患者存在小

肠细菌过生长。可能与动力障碍等因素有关。值得

强调的是重症胰腺炎、急性肠缺血综合征等急腹症

引起的急性肠麻痹。其三，免疫力低下。见于老年
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人、肿瘤患者特别是化疗者、艾滋病患者等。其四，

肝、胆、胰消化功能不全。胆汁酸和胰酶缺乏不仅

对从胃排入肠内细菌的杀灭能力减弱，而且因食物

消化不全为发酵菌提供营养而致其过生长。其余还

有肠道的微环境的破坏和神经体液等多方面的原因。

小肠细菌过生长的后果主要有：破坏消化酶和

分解胆汁酸造成各种营养物质的消化不良；产生大

量有害代谢物质引起机体急慢性毒性反应，尤其是

急性肠源性内毒素血症在绞窄肠梗阻、肠缺血综合

征、重症胰腺炎、重症肝炎等的疾病恶化过程中起

着十分重要的作用∞。]。

3小肠细菌过度生长的诊断方法

3．1 小肠液茵落计数培养

通过胃镜直接指导抽取小肠液作菌落计数培

养，其方法为空腹8 h后，自口腔插入预充二氧化碳

或氮气的双腔小肠管，在X线下送至小肠适当的部

位，以充有二氧化碳或氮气的注射器抽取小肠液送

检，细菌培养包括厌氧菌和需氧菌培养。其诊断标

准目前多以每毫升小肠内容物计数超过103／ml为

可疑，超过105／ml为阳性，存在不同数量的类杆菌、

乳酸厌氧菌、大肠杆菌及肠球菌，即可确定为小肠

细菌过度生长¨]。

这种方法准确，是诊断细菌过度生长金标准。

但此方法需要小肠插管及时间依赖性微生物分析

方法，较复杂，重复性差，患者痛苦大，需要复杂的

设备和较高的技术条件．且某些细菌如一些拟杆菌

属或其他厌氧菌培养困难。此外细菌过度生长可

能只在远侧小肠，而小肠镜无法到达，因此难以在

临床上推广应用，多用于科学研究【6]。

3．2 小肠活检

在小肠细菌过度生长患者的空肠黏膜中可以

见到不同程度的黏膜灶性损伤。可见伴随增厚及

粗钝的绒毛固有层的淋巴细胞、浆细胞及多形核白
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细胞浸润。其优点是直观，可以与其他疾病如克罗

恩病等鉴别，其缺点是在临床上不易操作，缺乏特

异性，目前小肠镜在临床上尚未普及，且行小肠活

检费用高，患者痛苦大，故临床上一般不用来诊断

小肠细菌过度生长，而用于与其他器质性疾病的鉴

别和实验研究[7]。

3．3小肠钡剂灌肠

小肠钡剂灌肠是一种非侵人性的诊断方法，可

发现盲襻、狭窄、瘘管等，以及肠道动力减退、小肠

淤滞等，但这种方法只是间接征象，不能明确是否

存在小肠细菌过度生长，只能作为辅助检查。

3．4 对氨基苯甲酸(PABA)尿排泌率测定法

包括对氨基苯甲胆酸(choloyl—PABA)试验和熊

去氧胆酸一对氨基苯酸(Ursodexycholic acid_PABA)试

验等。其原理为：PABA结合胆酸如对氨基苯甲胆

酸、熊去氧胆酸一对氨基苯甲算口服进入消化道后，

可被细菌胆酸水解酶水解，释放出PABA，迅速吸收

后从尿中排出。正常人PABA结合胆酸主要在大

肠中水解，尿液中PABA排泌率在胆酸服后4～6 h

内升高。Bardhan等[8一研究显示，14C—D木糖呼吸试

验与对氨基苯甲胆酸后4h末，尿PABA分泌率为

1．6％，健康人为1．1％，14C—D木糖呼吸试验与对氨

基苯甲胆酸试验相关性为85．7％。PABA尿排泌

率测定法为非侵人性、非放射性检测；对氨基苯甲

胆酸等只被细菌胆酸水解酶水解，不受胰酶、肠酶

影响；PABA吸收迅速、安全、易测，但PABA吸收

排泌受小肠吸收功能、肾功能、肝脏功能影响。为

提高实验准确性，建议：(1)同时测服后30 min血浆

PABA浓度；(2)增加其他示踪剂，如对氨基水杨

酸、75Se_同型牛磺酸；(3)同时做Schilling实验。

3．5血清脱结合胆汁酸测定

结合型初服胆汁酸随胆汁分泌人肠道后，在小

肠下段及大肠中细菌作用下，发生水解、脱氧，转变

为脱结合胆汁酸，在大肠中通过被动扩散进入门静

脉，进行肝肠循环。小肠细菌过度生长时，细菌对

胆汁酸水解、脱氧增多，导致血清脱结合胆汁酸浓

度升高。Melgarejo等一3试验显示，小肠细菌过度生

长试验组狗的血清脱结合胆汁酸浓度比健康对照

组高10到20倍。血清脱结合胆汁酸测定的干扰因

素有肝脏血流、小肠中胆汁酸总数、肝肾清除率、空

肠被动吸收率等，可与葡萄糖呼吸试验结合进行，

以提高诊断的敏感性和特异性。

3．6呼气试验

呼气试验是指予受试者口服产生CO：或H：试

餐后测定呼气中C0：或H：含量变化以反映消化道

生理病理变化的试验。作为一种非侵入性的检查

方法，因具有简便、迅速、无创伤等优点，从1984年

起在国内广泛开展应用，受到消化科医师的重视，

是目前用于诊断小肠细菌过度生长的主要方法u⋯。

根据所用基质的不同有’4C一甘氨胆酸呼气试验、14C一

胁木糖呼气试验、乳果糖或葡萄糖氢呼气试验。

14C一甘氨胆酸呼气试验是最早应用的呼气试

验，底物为“C标记的甘氨胆酸。该试验的原理是

基于小肠中高浓度的细菌能分解胆汁酸。口服“C一

甘氨胆酸后，正常人绝大部分在回肠吸收，循环到

肝脏再排入胆道，仅极小部分排至结肠而从粪中排

出；另一部分则代谢成14C0：通过肺排出。在小肠内

有大量细菌繁殖、回肠切除或功能失调时，由肺呼

出14CO：和粪内“C的排出量明显增多，可达正常人

的10倍。其诊断标准为正常人口服“C一甘氨胆酸

3．7×1()5Bq(1()“Ci)后，4h内粪内“C02的排出量<

总量的1％，24h排出量<8％，6h内呼出14C0：大于

摄入“C总放射量的4％有诊断意义。尽管胆酸呼

气试验能监测出细菌过度生长，但由于该试验不能

与回肠的损害或切除引起的吸收不良鉴别，而且也

无法区别胆盐丢失所致的假阳性，另外，经小肠液

培养证实的细菌生长过度患者的3()％～4()％出现

假阴性结果，说明其敏感性和特异性差，现多已

废用‘⋯2|。

14C一口木糖呼气试验是较为敏感和特异的试

验，底物为“C标记的p木糖。其测试的原理为：木

糖可以被革兰氏阴性需氧菌代谢，这些细菌通常是过

度生长细菌的一部分，木糖经细菌发酵产生“C()2，未

被代谢的木糖由近端小肠吸收，排除了下游结肠细

菌分解代谢底物的干扰，而且木糖主要在小肠近端

吸收而胆盐是在回肠吸收，因此木糖不会大量倾入

结肠。世界范围内有大量的实验证实了14C一胁木糖

呼气试验对于小肠细菌过度生长诊断的可靠性。

stotzer等¨1的研究发现，采用“C标记的木糖来进

行试验，以小肠液细胞培养≥105CFU／ml为对照，

敏感度达70％。然而，最近的一些研究对这些试验

的正确性提出了一些异议，怀疑木糖吸收试验的可

靠性。木糖吸收试验阳性必须有过度生长的革兰

氏阴性大肠杆菌。有研究显示，如果在小肠液培养

发现缺乏足够的革兰氏阴性大肠杆菌时，木糖吸收

试验的可靠性不明确：”]。而且“C标记的木糖因具

有放射性也不能用于对儿童及孕妇的细菌过度生

长的诊断。
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乳果糖或葡萄糖氢呼气试验(HBT)是目前应

用最广泛的呼气试验检查手段之一，其测试的原理

为：包括人类在内的哺乳动物机体细胞不产生氢

气，且正常人绝大多数可吸收的碳水化合物在到达

结肠前可以完全吸收，肠道细菌发酵代谢未被吸收

的碳水化合物是人体呼气中氢气的唯一来源。正

常呼气中仅含极微量的氢气，但肠内只要有29以上

的糖类物质发酵，呼气中的氢气量即可明显增加。

在禁食时给予一定量的双糖(如蔗糖、乳糖)或单糖

(葡萄糖)，当存在小肠细菌过度生长时，口服的糖

类物质在进入结肠之前，即被过度生长的细菌发酵

产生氢气，其中约14％～21％的氢弥散入血，循环

到肺而呼出。应用氢气检测仪可以测定呼气中微

量氢气的存在，此时测定呼气中氢出现时间及水平

可发生变化，可通过这种方法检测小肠内细菌过度

生长‘14|。

葡萄糖氢呼吸试验(GHBT)：葡萄糖是一较理

想的基质，葡萄糖溶液在小肠内几乎全部快速吸

收，如果小肠内存在细菌过度生长，则葡萄糖被细

菌酵解产生CH。、C0：、H：、N：等短链脂肪酸，其中

1％～21％的H：被小肠黏膜毛细血管吸收，最后经

肺排出，使用测氢仪灵敏度可达1／106，故可精确测

定终末呼出气中出现的氢含量升高。其诊断标准

为：(1)基础呼气H：≥20 ppm为阳性；(2)试餐后

呼气氢浓度上升超过12ppm为小肠细菌过生长阳

性，反之为阴性；由于罕有葡萄糖吸收不良者，葡萄

糖氢呼气试验诊断小肠细菌过度生长是特异性最

高的呼气试验。以菌落计数为标准，葡萄糖氢呼气

试验的敏感性和特异性分别为62％～91％和75％～

100％[1引，比乳果糖氢呼气试验的敏感性及特异性

均高。

乳果糖氢呼吸试验(LHBT)：由于葡萄糖主要

在近段小肠吸收，对于发生在远段的小肠细菌过生

长检查有困难，乳果糖氢呼吸试验则弥补了这一不

足，因为乳果糖是一种不吸收糖，口服后将全部进

入结肠，如果存在小肠细菌过生长，部分糖会提前

分解，形成所谓”双峰图形”，可诊断小肠细菌过度

生长。所谓双峰图形是指餐后呼气H：呈现2次上

升和下降过程，一般认为第1峰系小肠内细菌过生

长所致，第2峰系结肠细菌所致。但目前对乳果糖

氢呼气试验的准确性却颇具争议。如前所述，双峰

图形是乳果糖H：呼气试验诊断小肠细菌过度生长

的基础，但Riordan等[161将乳果糖和核素示踪剂同

时口服，发现50％的双峰图形的第1峰是在核素示
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踪剂进入盲肠时出现。可见，双峰图形并非绝对反

应小肠和结肠两次产气。以空肠液菌落计数为标

准，试验的敏感性17％～71％、特异性44％～80％，

结果并不理想[17]。Pimentel等[¨妇则认为，以空肠

液菌落计数作为评价标准并不可信，因为它无法反

映远段小肠状态；同时为了克服单有双峰图形判断

的局限，规定了判断小肠峰的时间标准(双峰图形

第1峰出现时间<90min)，第1峰出现越早，判定为

小肠峰的可靠性越大。以此为标准，“正常人”乳果

糖氢呼气试验阳性率约为5％，而非酒精性脂肪

肝L1⋯、肠易激综合征瞳∽1]等患者的阳性率高达60％～

85％，差异显著。更为重要的是，阳性患者经抗生

素治疗后，不仅试验阴转，临床症状也随之好转¨引。

这些结果提示，改良的乳果糖氢呼气试验诊断小肠

细菌过度生长还是可行的。

葡萄糖或乳果糖氢呼气试验的优点是操作简

便，采用无放射性物质(葡萄糖或乳果糖)，不需要

同位素跟踪，对儿童和孕妇有利，因为哺乳动物组

织不会产生大量的氢，因而此试验可以将过度生长

的细菌代谢产物与人的代谢产物分开。尽管氢呼

吸试验有很多优点，是目前普遍应用监测小肠细菌

过度生长的方法，但有多种因素可影响呼气中氢浓

度的检查结果，如肠道细菌的不完全发酵、肠道内

缺乏发酵产氢菌群等抑制氢的生长；近期内腹泻，

葡萄糖在近端小肠的快速吸收，同时出现腹泻的水

洗效应或肠腔的酸化；实验前口服抗生素、促动力

药、镇静药或灌肠等；糖尿病患者因不能服糖而无

法进行试验；还有患者睡眠状态、抽烟、剧烈活动、

进食富含纤维素的食品等均可影响结果122|。因此，

尽管氢呼气试验的敏感性和特异性都很高，但尚不

能取代14C一肛木糖呼气试验诊断小肠细菌过度生

长。而且，对这个被广泛应用的试验还存在一定的

争论和分歧，有些现象是它无法解释的，有时还会

导致错误的结论[2引。

有关呼气试验诊断小肠细菌过度生长的可靠

性一直受到部分学者的强烈质疑，理由是餐后标志

性气体的升高并不能肯定就是来源于小肠。口腔、

胃、小肠、结肠任何一个部位的细菌代谢都可以导

致餐后标志气体升高。如果是13门4CO：呼气试验，餐

后呼气"门4Co：还可以来自机体对底物的代谢。葡

萄糖、木糖、乳果糖3种常用呼气试验的设计理念是

根据底物特征判断产气部位。这种“黑箱”式推断

在多数情形可能是正确的，但机体条件发生变异

时，就可能错判。

万方数据



· 128· 垦堕趟丝瘟盘查垫塑生!旦箜垫鲞蔓!塑!坐』垡g坠!：垒￡型!!：型塑：Y!!：!!：塑!：1

4结语

目前诊断小肠细菌过度生长的方法很多，小肠

液菌落计数培养为金标准，但操作困难；小肠活检

及小肠钡剂灌肠主要用于鉴别诊断及科研研究；

14C一呼气试验具有一定的放射性；现在临床上应用

广泛的葡萄糖或乳果糖氢呼气试验因其具有简单

易行的优点，其敏感度和特异度也很高，目前还有

便携式的呼气检测仪，更优于在临床推广应用，作

为一种简便、无创、经济、实用的检测方法，随着测

定技术的改进和先进分析设备的开发，氢呼气试验

将更多地被应用于小肠细菌过度生长的临床诊断

和治疗过程中的动态观察，目前应进一步研究氢呼

气试验等在诊断小肠细菌过度生长方面的合理

应用。
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