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植物乳杆菌 RG-034 对大鼠腹泻型肠易激综合征的治疗作用 
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摘  要：目的  研究植物乳杆菌 RG-034 的体外抑菌效果以及对大鼠腹泻型肠易激综合征的治疗作用。方法  采用活菌计数

法测定 RG-034 菌粉活菌数，利用类“牛津杯法”确定植物乳杆菌 RG-034 对大肠埃希菌、乙型副伤寒沙门菌、金黄色葡萄

球菌的抑菌活性。SD 大鼠按体质量随机分为对照组、模型组、蒙脱石散组及植物乳杆菌 RG-034 胶囊组，每组 6 只。除对

照组外，其余大鼠每日 ig 5 g/kg 番泻叶联合隔日禁食，持续 5 周，制备大鼠腹泻型肠易激综合征模型。自造模第 3 周开始给

药，植物乳杆菌 RG-034 组大鼠 ig RG-034 胶囊（1×109 CFU/粒，15 mg），2 粒/d；蒙脱石散组大鼠 ig 0.81 g/kg 蒙脱石散，

1 次/d；对照组和模型组大鼠 ig 等量生理盐水，给药 3 周。观察大鼠一般状态变化，测定稀便率、稀便级以及腹泻指数，采

用 16S 核糖体 RNA 测序技术分析大鼠结肠中肠道菌群变化。结果  植物乳杆菌 RG-034 菌粉活菌数为 2.5×1011 CFU/g，对

不同浓度的大肠埃希菌、乙型副伤寒沙门菌、金黄色葡萄球菌均有一定的抑制作用，抑菌圈直径为 15.90～25.06 mm。与模

型组比较，植物乳杆菌 RG-034 胶囊可明显改善大鼠腹泻情况，显著降低稀便率、稀便级以及腹泻指数，增加了肠道菌群多

样性。结论  植物乳杆菌 RG-034 对大鼠腹泻型肠易激综合征具有一定的治疗作用，其机制可能与调节肠道菌群多样性有关。 
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Therapeutic effect of Lactobacillus plantarum RG-034 on diarrhea-predominant 
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Abstract: Objective  To investigate the bacteriostatic effect of Lactobacillus plantarum RG-034 in vitro and its therapeutic effect on 

the diarrhoea-predominant irritable bowel syndrome in rats. Methods  The viable bacteria count of RG-034 powder was determined 

by using the “Oxford Cup method” to determine the antibacterial activity of Lactobacillus plantarum RG-034 against Escherichia 

coli, Salmonella paratyphi B and Staphylococcus aureus. SD rats were randomly divided into control group, model group, 

Montmorillonite Powder group, and Lactobacillus plantarum RG-034 capsule group by body weight, with 6 rats in each group. Except 

the control group, other rats were given 5 g/kg senna leaf combined with alternate day fasting daily for 5 weeks to prepare a rat model 

of diarrhea-type irritable bowel syndrome. At the 3rd week of self-modeling, rats in Lactobacillus plantarum RG-034 group were 

given RG-034 Capsules (1 × 109 CFU/ Capsule, 15 mg), 2 capsules/d. Rats in Montmorillonite Powder group were ig 0.81 g/kg 

Montmorillonite Powder once daily. The rats in control group and model group were given the same amount of normal saline 

intragaically for 3 weeks. The changes of the general status of rats were observed, the rate of loose stool, the grade of loose stool and 

the diarrhea index were determined, and the changes of intestinal flora in the colon of rats were analyzed by 16S ribosomal RNA 

sequencing technology. Results  The viable bacteria number of Lactobacillus plantarum RG-034 Powder was 2.5 × 1011 CFU/g, 

which had certain inhibitory effect on Escherichia coli, Salmonella paratyphi B and Staphylococcus aureus at different concentrations,  
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and the inhibitory zone diameter was 15.90 — 25.06 mm. Compared with the model group, Lactobacillus plantarum RG-034 Capsules 

can significantly improve the diarrhea situation of rats, significantly reduce the rate of loose stool, loose stool grade and diarrhea index, 

and increase the diversity of intestinal flora. Conclusion  Lactobacillus plantarum RG-034 has a certain therapeutic effect on diarrhea-

predominant irritable bowel syndrome in rats, and its mechanism may be related to the regulation of intestinal microbiota diversity. 

Key words: Lactobacillus plantarum RG-034; diarrhoea-predominant irritable bowel syndrome; intestinal microbiota; 16S rRNA high-

throughput sequencing; Escherichia coli; Salmonella paratyphi B; Staphylococcus aureus 
 

腹泻型肠易激综合征是一种常见的慢性非器质

性消化系统疾病，临床症状表现为反复性腹痛和腹

泻，是肠易激综合征最主要的亚型[1-2]。腹泻型肠易

激综合征的发生与脑–肠轴功能异常、内脏超敏反

应、心理应激等因素密切相关[3]，对患者的生活质

量造成了严重影响，持续的健康问题易导致患者产

生焦虑和抑郁等心理问题[4]。近年来研究表明肠道

菌群失调参与了腹泻型肠易激综合征的发生发展，

腹泻型肠易激综合征患者的肠道菌群与正常人相比

存在明显差异，常表现为有益菌减少，有害菌增多[5]。

同时，腹泻型肠易激综合征患者肠道内微生物的定

植能力受损，表现为益生菌的流失[6]。腹泻型肠易

激综合征的传统治疗方法包括生活方式和饮食干

预、心理治疗以及药物治疗[7]。止泻药、抗抑郁药、

抗痉挛药、抗生素等药物虽然可以缓解症状，但存

在疗效有限、不良反应严重、适应范围狭窄、易产

生依赖性等问题[8-9]。 

植物乳杆菌是一种公认的益生菌，能在低pH值

环境中生长，具有调节肠道菌群平衡、抑制有害菌

生长等益生作用[10-11]。植物乳杆菌可以增强免疫系

统功能，促进食物消化和营养吸收，缓解肠道炎症。

此外，植物乳杆菌产生的乳酸和其他有益代谢产物

有助于维持肠道健康[12]。由于其多种益生作用，植

物乳杆菌被广泛应用于乳制品、发酵食品和膳食补

充剂中[13]。植物乳杆菌已被证明对革兰阳性菌、革

兰阴性细菌以及真菌有良好的抑制作用[14-15]。植物

乳杆菌 1201 可以提高 Akkermansia、Lactobacillus 和

Bifidobacterium 等有益细菌的相对丰度，减轻肠道

炎症反应，从而维护肠道健康 [16]。植物乳杆菌

GMNL-662 通过调节肠道菌群构成，降低嗜黏蛋白

菌属，维持肠道生态平衡，抵御炎症；其代谢产物

能够增强肠道屏障功能，抑制致病菌定植，调节肠

内免疫，降低炎症因子水平[17]。植物乳杆菌 HCS03-

001 无溶血作用及致病性，在小鼠急性毒性实验中

未引起毒性反应，表现出良好的安全性和潜在的益

生特性[18]。 

常见的益生菌产品剂型包括粉剂、片剂和颗粒

剂等，然而这些剂型容易受环境影响，水分、高温、

胃酸和小肠中的消化酶等都会降低益生菌的活力，

减少活菌数量。肠溶胶囊是一种良好的益生菌制备

技术，能够在肠道内释放活性成分，从而保护益生

菌免受胃酸和胃蛋白酶的破坏，提高其存活率和保

持活性。本研究制备了植物乳杆菌 RG-034 大鼠肠

溶胶囊，实现了结肠定位释放，为益生菌提供更好

的保护和释放效果。然而，植物乳杆菌 RG-034 对

腹泻型肠易激综合征的治疗作用未见报道。本研究

通过 ig 番泻叶联合隔日禁食制备大鼠腹泻型肠易

激综合征模型，研究植物乳杆菌 RG-034 对大鼠腹

泻型肠易激综合征的治疗效果及可能机制，为其进

一步开发提供理论依据。 

1  材料 

1.1  药品与试剂 

RG-034 菌粉（广东强基药业有限公司，批号

20221214）；植物乳杆菌 RG-034 大鼠肠溶胶囊（广

东强基药业有限公司，批号 20220729）；RG-034 菌

株（批号 20231016）；大肠埃希菌[菌号 CMCC（B）

44102]，乙型副伤寒沙门菌[菌号 CMCC（B）50094]，

金黄色葡萄球菌[菌号 CMCC（B）26003]均来自广

东环凯微生物科技有限公司。De Man、Rogosa、

Sharpe（MRS）平皿（批号 20231001）；番泻叶（豪

州市永刚饮片厂有限公司，批号 A220622）；蒙脱石

散（江苏奇冠药店有限公司，批号 U22457）。 

1.2  实验仪器 

YQX-Ⅱ厌氧培养箱（上海跃进医疗器械有限公

司）；SPX-250-Ⅱ生化培养箱（上海跃进医疗器械有

限公司）；BSA224S 型电子天平（北京赛多利斯仪

器系统有限公司）；EPED-20TF 超纯水机（南京易

普达科技发展有限公司）。 

1.3  实验动物 

SD 大鼠，24 只，雌雄各半，SPF 级，体质量

200～250 g，购于上海市计划生育科学研究所实验

动物经营部，生产许可证号 SCXK（沪）2018-0006，

合格证编号 20180006040529。动物均饲养于中国药

科大学动物实验中心清洁级环境中，所有动物研究
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均遵循国际医学伦理规范并经中国药科大学动物伦

理委员会批准，动物实验伦理批号 2022-08-022。 

2  方法 

2.1  RG-034 菌粉的制备及活菌数测定 

将植物乳杆菌菌株RG-034置于培养基中培养，

离心分离后，加入冻干保护剂，制得植物乳杆菌 RG-

034 菌粉。无菌称取 3.0 g RG-034 菌粉，加入

27.0 mL 无菌生理盐水，充分摇匀，取 1 mL 做 10

倍系列稀释。最终稀释度为 1×10−9，取最终稀释度

的菌液 100 μL 滴入 MRS 琼脂培养基平皿上，共做

3 个平皿。用玻棒涂布均匀，37 ℃厌氧条件下倒置

培养 36～48 h，观察每个平皿菌落生长情况并计数。

依据《中国药典》2020 年版三部规定：每 1 克菌粉

活菌数不少于 1×1010 CFU。活菌数计算公式如下： 

活菌数（CFU/g）＝3 个平皿菌落数之和/3×10×最终稀

释度 

2.2  植物乳杆菌 RG-034 大鼠肠溶胶囊的制备 

取处方量植物乳杆菌 RG-034 菌粉、预胶化淀

粉和硬脂酸镁，混合均匀后，将其填充至肠溶型大

鼠动物试验胶囊中，制得植物乳杆菌 RG-034 大鼠

肠溶胶囊，每粒胶囊活菌数为 1×109 CFU。 

2.3  RG-034 抑菌试验 

实验以大肠埃希菌、乙型副伤寒沙门菌、金黄

色葡萄球菌为指示菌株，采用类似“牛津杯法”检

测 RG-034 抑菌性[19]。 

2.3.1  RG-034 菌株的扩增及菌饼制备  RG-034 菌

株从甘油管活化后，按 5%的比例接种至 5 mL/15 

mL（15 mL 离心管装 5 mL 培养基）的 MRS 培养

基中，培养 12～24 h，看到明显混浊后获得 RG-034

乳酸菌菌液；将 9.5 mL/15 mL 的 MRS 固体管沸水

浴加热，待琼脂完全融化后，放入 55 ℃水浴锅，备

用；将 1.0 mL RG-034 乳酸菌菌液与 19.0 mL MRS

固体培养基混匀，倾注入 9 cm 平皿内；完全凝固

后，放入乐扣盒，放入除氧袋，平皿倒置培养；37 ℃

培养 36～48 h，取出平皿，用内径 9 mm 的打孔器，

在琼脂培养基上打孔，获得菌饼，备用。 

2.3.2  致病菌的扩增和菌饼制备  大肠埃希菌、乙

型副伤寒沙门菌、金黄色葡萄球菌从甘油管活化后，

按 5%的比例接种至 10 mL/15 mL 的液体培养基中，

培养 12～24 h；将 5 mL/15 mL 的半固体培养基沸

水浴加热，待琼脂完全融化后，放入 55 ℃水浴锅

内；用无菌生理盐水稀释液至 10−1 级（约 1×108 

CFU/mL）、10−2级（约 1×107 CFU/mL）2 个浓度；

取稀释液 0.5 mL 与 5 mL 半固体培养基混匀，倾注

入 9 cm 平皿内，等待完全凝固，备用。 

2.3.3  抑菌圈直径测量  将乳酸菌菌饼轻放在半固

体培养基表面，每个皿中各放 1 块 RG-034 菌饼和

1 块空白培养基；34 ℃，平皿正置培养 16～18 h。

用游标卡尺测量抑菌圈大小并记录，拍照记录平皿

情况。 

2.4  分组及给药 

2.4.1  番泻叶溶液的制备  每 100 克番泻叶加入 1 L

纯水，充分搅拌后浸泡 30 min，沸水煎煮 30 min，

两层纱布过滤取上清液，用旋转蒸发仪将药液减压

浓缩至 100 mL，4 ℃冰箱保存备用[20]。 

2.4.2  动物分组  健康成年 SD 大鼠饲养于中国药

科大学药学动物实验中心，适应性饲养 1 周后，按

体质量随机分为对照组、模型组、蒙脱石散组、植

物乳杆菌 RG-034 组，每组 6 只，雌雄各半。 

2.4.3  造模与给药  对照组大鼠每天 ig 生理盐水，

期间正常饮食。其余各组大鼠 ig 番泻叶溶液 5 g/kg，

1 次/d，连续 2 周。同时在造模第 1 周时，各造模组

大鼠进行隔日禁食，饥饱交替。自第 3 周开始，除

对照组和模型组外，蒙脱石散组 ig 0.81 g/kg 蒙脱石

散，1 次/d，连续给药 3 周；植物乳杆菌 RG-034 组

单次 ig 胶囊 1 粒（1×109 CFU/粒，15 mg）[21]，2

次/d。动物给药期间正常饮水进食。 

2.5  检测指标及方法 

2.5.1  一般状态变化  实验过程中记录各组大鼠的

体质量、精神状态、皮毛色泽、反应力、活动度、

存活率以及粪便性状。 

2.5.2  稀便率、稀便级和腹泻指数的测定  分别在

给药前 1 d 及给药第 7、14、21 天进行指标检测，

当天给药结束后，将大鼠置于垫有滤纸的代谢笼内，

每笼 1 只，每隔 1 h 更换滤纸，连续检测 5 h，记录

每只大鼠的稀便粒数以及粪便总粒数。干便与稀便

的区分方法：以滤纸上有无污迹为标准，粪便次数

以每粒或每堆（不能分清粒数者）为 1 次。 

稀便率＝大鼠所排稀便粒数/粪便总粒数 

依据稀便污染滤纸形成污迹面积的大小进行分

级（表 1）。污迹直径的测量方法：粪便形状为圆形，

则直接量直径；如为椭圆形则测量最长和近似圆的

直径，相加除以 2。统计时先逐个统计每一堆湿便

的级数，将该鼠所有稀便级数相加除以稀便次数，

得到稀便的平均级数即稀便级。 

腹泻指数＝稀便率×稀便级 
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表 1  稀便级判别标准 

Table 1  Classification of loose stool level 

污迹直径/cm 稀便级别 

＜1 1 

≥1～≤1.9 2 

＞1.9～≤3 3 

＞3 4 
 

2.5.3  16S rRNA 高通量测序  大鼠脱颈处死，在盲

肠下端 2～3 cm 处，取 8 cm 左右的结肠，用无菌磷

酸盐缓冲液轻轻清洗，直到没有内容物流出。用无

菌显微镜玻片刮取附着在结肠表面的组织细菌，装

入备好的无酶 EP 管内，随后置于液氮中保存。 

实验结束后，将取材得到的大鼠结肠组织细菌

采用 16S rRNA 高通量测序技术进行肠道菌群的检

测。基本流程：从样品中提取总基因组 DNA，采用

Nanodrop 对 DNA 进行定量，并通过 1.2 %琼脂糖

凝胶电泳检测 DNA 提取质量。对细菌 16S rRNA 基

因的 v4～v5 区域进行 PCR 扩增，将扩增产物进行

磁珠纯化回收，随后将 PCR 扩增回收产物进行荧光

定量。根据荧光定量结果，按照每个样本的测序量

需求，对各样本按相应比例进行混合。采用 Illumina

公司的 TruSeq Nano DNA LT Library Prep Kit 制备

测序文库，并进行高通量测序。16S rRNA 高通量测

序以及生物信息分析流程由苏州帕诺米克生物医药

科技有限公司提供，根据公司平台生成的数据和图

片进行统计分析处理。 

2.6  统计学分析 

实验数据用x ± s 表示，并采用 SPSS 26.0 进行

统计分析。组间差异显著性采用单因素方差分析进

行检验，方差齐性时采用 LSD 事后检验比较组间数

据的差异，方差不齐时采用 Games Howell 事后检验

进行组间比较。 

3  结果 

3.1  植物乳杆菌 RG-034 菌粉活菌数 

结果如表 2 所示，每克 RG-034 菌粉的活菌数

为 2.5×1011 CFU，符合《中国药典》2020 年版三部

标准规定。 

表 2  植物乳杆菌 RG-034 粉活菌计数 

Table 2  Viable bacteria count of Lactobacillus plantarum 

RG-034 powder 

皿号 菌落数/个 平均菌落数/个 活菌数/(CFU·g−1) 

1 29 25 2.5×1011 

2 24 

3 22 

 

3.2  植物乳杆菌 RG-034 抑菌效果 

乳酸菌能够产生有机酸、过氧化氢等代谢产物、

分泌细菌素，具有抑制致病菌生长及减少腐败菌毒

素产生的作用，因此抑菌功能是乳酸菌重要的益生

特性[22]。实验选取大肠埃希菌、乙型副伤寒沙门菌、

金黄色葡萄球菌为指示菌。结果如表 3 和图 1 所示，

空白培养基未产生抑菌圈，植物乳杆菌 RG-034 菌

饼周围出现抑菌圈。植物乳杆菌 RG-034 对不同浓

度的大肠埃希菌、乙型副伤寒沙门菌、金黄色葡萄

球菌的抑菌圈直径为 15.90～25.06 mm，提示其对

以上 3 种指示菌均有一定程度的抑制作用。 

3.3  各组大鼠一般状态变化 

对照组大鼠形体正常，活动灵活，毛色光亮，

未见腹泻现象。其余各试验组大鼠在造模第 2 天后

均出现腹泻现象，造模 2 周内各组大鼠腹泻明显，

毛色晦暗，肛周污秽。给药阶段，模型组大鼠上述

情况加重，出现毛发结穗、扎堆蜷缩、倦怠懒动、

激惹，抓捕抵抗减弱。给药 1 周后，蒙脱石散组与 

表 3  植物乳杆菌 RG-034 抑菌作用 

Table 3  Experimental results of antimicrobial properties of 

Lactobacillus plantarum RG-034 

组别 抑菌圈直径/mm 

大肠埃希菌（10−1 级） 15.90 

大肠埃希菌（10−2 级） 20.37 

乙型副伤寒沙门菌（10−1 级） 22.67 

乙型副伤寒沙门菌（10−2 级） 25.06 

金黄色葡萄球菌（10−1 级） 19.24 

金黄色葡萄球菌（10−2 级） 24.21 
 

 

图 1  植物乳杆菌 RG-034 的抑菌作用 

Fig. 1  Antibacterial ability of Lactobacillus plantarum RG-034 

 
大肠埃希菌10−1级    乙型副伤寒沙门菌10−1级   金黄色葡萄球菌10−1级     大肠埃希菌10−2级     乙型副伤寒沙门菌10−2级  金黄色葡萄球菌10−2级 
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植物乳杆菌 RG-034 组大鼠精神有所好转，活动度

有所增加。 

体质量如图 2 所示。造模期间，对照组大鼠体

质量按正常生长规律增长，其余各试验组大鼠体质

量下降显著，表明腹泻型肠易激综合征大鼠模型造

模成功，可严重影响大鼠的自然生长。给药期间，

与模型组大鼠相比，植物乳杆菌 RG-034 组和蒙脱

石散组大鼠体质量均有所上升，表明 RG-034 治疗

能增加腹泻型肠易激综合征大鼠的体质量。造模过

程中，蒙脱石散组有 1 只大鼠死亡（n＝5），其余各

组大鼠均存活（n＝6）。 

 

图 2  植物乳杆菌 RG-034 对腹泻型肠易激综合征大鼠体质

量的影响（x ± s，n = 6） 

Fig. 2  Effects of the Lactobacillus plantarum RG-034 on 

the body weight (x ± s, n = 6 ) 

3.4  植物乳杆菌胶囊 RG-034 对腹泻型肠易激综合

征大鼠稀便率的影响 

实验过程中，对照组大鼠未排出稀便。给药前，

与对照组相比，各造模组大鼠稀便率极显著升高，

表明腹泻模型造模成功。由图 3 可见，给药第 14、

21 天，与模型组相比，植物乳杆菌 RG-034 组大鼠

稀便率显著下降（P＜0.05、0.01）。 

3.5  植物乳杆菌 RG-034 对腹泻型肠易激综合征大

鼠稀便级的影响 

实验过程中，对照组大鼠所排粪便均干燥且成

形，其稀便级均为 0。给药前，与对照组相比，各造

模组大鼠稀便级极显著升高，表明腹泻模型造模成

功。由图 4 可见，给药第 7、14、21 天，与模型组

相比，蒙脱石散组和植物乳杆菌 RG-034 组大鼠稀

便级未有明显差异。 

3.6  植物乳杆菌 RG-034 对腹泻型肠易激综合征大

鼠腹泻指数的影响 

实验过程中，对照组大鼠腹泻指数均为 0。给 

 

   与模型组比较：*P＜0.05  **P＜0.01。 

*P < 0.05  **P < 0.01 vs medel group. 

图 3  植物乳杆菌 RG-034 对腹泻型肠易激综合征大鼠稀便

率的影响（x ± s，n = 6） 

Fig. 3  Effects of the Lactobacillus plantarum RG-034 on 

the loose stool rate (x ± s, n = 6 ) 

 

图 4  植物乳杆菌 RG-034 对腹泻型肠易激综合征大鼠稀便

级的影响（x ± s，n = 6） 

Fig. 4  Effects of the Lactobacillus plantarum RG-034 on 

the loose stool level (x ± s, n = 6 ) 

药前，与对照组相比，各造模组大鼠腹泻指数显著

升高，表明腹泻模型造模成功。由图 5 可见，给药

第 14、21 天，与模型组相比，植物乳杆菌 RG-034

组大鼠腹泻指数显著下降（P＜0.05、0.01）。 

3.7  植物乳杆菌 RG-034 对腹泻型肠易激综合征大

鼠肠道菌群的影响 

3.7.1  物种累计曲线  物种积累曲线显示，随着测

序样本的数量与相应的等级值增加，大鼠样本菌群

数量与相对丰度趋于恒定值，表明测序样本量合理，

已达到充分的测序深度，能够反映一定的群落丰富

度，见图 6。 

3.7.2  大鼠结肠组织菌群物种组成分析  根据 OTU 
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   与模型组比较：*P＜0.05  **P＜0.01。 
*P < 0.05  **P < 0.01 vs medel group. 

图 5  植物乳杆菌 RG-034 对腹泻型肠易激综合征大鼠腹泻

指数的影响（x ± s，n = 6） 

Fig. 5  Effects of the Lactobacillus plantarum RG-034 on 

the loose stool index (x ± s, n = 6 ) 

 
图 6  物种累计曲线 

Fig. 6  Species accumulation curve 

聚类结果，分别在纲、属水平上发现，4 组的肠道

菌群群落结构基本相似，而构成比有差异。 

如图 7 所示，在纲（class）水平上，各组大鼠

梭状芽胞杆菌纲（ Clostridia ）、弯曲杆菌纲

（Campylobacteria）、芽孢杆菌纲（Bacilli）、拟杆菌

纲（Bacteroidia）4 种菌纲丰度相对较高。与对照组

相比，模型组弯曲杆菌纲有所升高，芽孢杆菌纲和

拟杆菌纲则明显降低。而蒙脱石散组和植物乳杆菌

RG-034 组的菌群结构则有所变化。 

如图 8 所示，在属（genus）水平上，4 组中排

在前 4 位的菌属主要有螺杆菌属 Helicobacter、毛螺

菌属 Lachnospiraceae_NK4A136_group、布劳特氏菌

属 Blautia、Muribaculaceae 菌属。与对照组相比，

模型组螺杆菌属、毛螺菌属、布劳特氏菌属明显升

高，Muribaculaceae 明显降低。蒙脱石散组和植物

乳杆菌 RG-034 组的菌群结构则在模型组的基础上 

 

图 7  纲水平上物种分布 

Fig. 7  Species distribution at class level 

 

图 8  属水平上物种分布 

Fig. 8  Species distribution at genus level 

有所变化。 

3.7.3  大鼠结肠组织菌群多样性比较  β 多样性分

析用来比较不同样本在物种多样性方面的相似程

度。采用 Jaccard 的算法计算样本间的距离，得到主

坐标（PCoA）分析的结果。如图 9 所示，模型组与

对照组的肠道菌群在坐标系的不同空间区域分布，

且对照组、模型组的组内集群效果好，植物乳杆菌

RG-034 组较差，说明了植物乳杆菌 RG-034 组样本

在向对照组靠近，在一定程度上改善了腹泻型肠易

激综合征大鼠模型的 β 多样性。 

3.7.4  代谢通路预测  如图 10、11 所示，KEGG 通

路富集分析结果显示，各样本功能可能与细胞进程、 
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图 9  基于 Jaccard 距离的 PCoA 分析 

Fig. 9  PCoA analysis based on Jaccard distance 

环境信息处理、遗传信息处理、人类疾病、生物体

系统以及各种物质与能量代谢有关。MetaCyc 富集

分析结果显示各样本功能可能与生物合成、降解作

用、同化作用、解毒作用、前体代谢物和能量的产

生、聚糖途径、高分子修饰以及物质代谢有关。 

4  讨论 

腹泻型肠易激综合征是一种常见的胃肠道疾

病，常伴有气胀、恶心和食欲不振等症状，严重影

响患者的正常生活。腹泻型肠易激综合征的诱发因

素可能与肠道运动紊乱、感染或过敏反应有关，同

时心理因素也可能参与其中。抗生素、止泻药、阿

片类药物等药物存在药物不良反应较大、治疗效果

有限、药物依赖性高且无法彻底治愈等问题[23]。近 

 

图 10  KEGG 二级功能通路丰度图 

Fig. 10  Abundance of KEGG secondary functional pathways 

年来，益生菌制剂成为腹泻型肠易激综合征的潜在

治疗策略。植物乳杆菌是一类常见的肠道益生菌，

能够抑制有害菌的生长，调节肠道微环境，促进营

养物质的吸收和代谢[24]。1 项临床试验证实，口服

植物乳杆菌 CCFM8610 后，患者的腹泻型肠易激综

合征症状明显减轻，同时肠道菌群的多样性得到恢

复，其缓解作用可能与在肠道中促进丁酸生产种属

的相对丰度上升相关[25]。 

番泻叶的主要成分是大黄素和大黄酚，它们能

够刺激肠道壁上的神经末梢，诱发肠道平滑肌的收

缩，进而促进肠道蠕动[26]。在隔日禁食期间，由于

饮食模式的变化，可能导致排便频率、大便量和质

地发生变化。此外，隔日禁食可能引起胃酸分泌过

多，刺激肠道黏膜，进一步加剧腹泻型肠易激综合 
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图 11  MetaCyc 二级功能通路丰度图 

Fig. 11  Abundance of MetaCyc secondary functional pathways 

征的症状[27]。本实验通过采用 ig 番泻叶联合隔日禁

食成功制备了稳定的大鼠腹泻型肠易激综合征模

型。造模期间，与对照组大鼠相比，各造模组大鼠

毛发失去光泽，出现毛发凌乱、精神不振等现象，

体质量降低，粪便溏稀，稀便率、稀便级以及腹泻

指数显著升高。ig 给予大鼠植物乳杆菌 RG-034 胶

囊 2 周后，腹泻情况明显改善，大便成形，大鼠精

神状态良好，活动度增加。给药 3 周后，大鼠稀便

率、稀便级以及腹泻指数相较于模型组显著下降，

表明植物乳杆菌 RG-034 对大鼠腹泻型肠易激综合

征有一定治疗作用，持续用药才能发挥最佳疗效。 

肠道菌群包括了有益菌和有害菌 2 大类，其中

有益菌占据主导地位，如双歧杆菌、乳酸菌和梭菌

等。此类有益菌协助食物消化，合成维生素和酶，

平衡免疫系统以及抵抗有害微生物的入侵[28]。在正

常情况下，肠道微生态系统中的肠道菌群保持着动

态平衡，维持肠黏膜上皮细胞的增殖和分化，促进

免疫系统的正常发育。一旦这种平衡被打破，有害

菌将占据主导地位，造成免疫系统被过度激活，诱

发多种腹泻型肠易激综合征症状[29]。研究表明腹泻

型肠易激综合征患者肠道菌群结构与健康人相比存

在失调情况，其肠道微生物在粪菌移植治疗后，会

出现菌群丰度增加、结构改变的情况[30-31]。近几年，

学者们将肠道菌群作为治疗腹泻型肠易激综合征的

靶点，得到了较好的效果[32]。16S rRNA 高通量测序

结果表明，蒙脱石散和植物乳杆菌 RG-034 对腹泻

型肠易激综合征大鼠的肠道菌群总体的丰富度和多

样性均无明显影响，推测植物乳杆菌 RG-034 对腹
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泻型肠易激综合征大鼠的治疗作用可能不是通过改

变大鼠总体肠道菌群的丰富度实现的，而是通过改

变其中的某些特定菌的丰富度或者某些特定菌的功

能来实现的。此外，测序结果表明植物乳杆菌 RG-

034 在一定程度上改善腹泻型肠易激综合征大鼠模

型的 β 多样性。因此，改善肠道菌群多样性可能成

为植物乳杆菌 RG-034 治疗腹泻型肠易激综合征的

潜在机制。 

综上所述，植物乳杆菌 RG-034 能够有效减轻

由 ig 番泻叶合并隔日禁食引发的腹泻型肠易激综

合征症状，为利用植物乳杆菌作为治疗腹泻型肠易

激综合征的方法提供了有力的支持。 
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