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例老年非肠道疾病患者肠道菌群状况研究"
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摘
!

要"目的
!

了解重庆市不同年龄和不同病种非肠道老年疾病患者菌群变化规律!探索老年疾病与肠道菌群的关系%方法

选取重庆市
()'

例确诊主要
)

种非肠道老年疾病患者!观察大便培养中
-

种主要的肠道细菌变化!同时与
%+

例非老年疾病患者

进行对照%结果
!

在肠道菌群"肠杆菌&肠球菌&拟杆菌&双歧杆菌&乳杆菌&梭杆菌$中!老年疾病患者与非老年病患者比较除双歧

菌外其余差异无统计学意义"

!

(

+*+%

$#而老年糖尿病患者与非糖尿病!双歧杆菌&乳杆菌以及双歧杆菌与肠杆菌的比值"

#

*

5

值$显著下降"

!

$

+*+%

$!肠杆菌明显增多"

!

$

+*+%

$#而不同年龄段的老年人中!

,+

"

I'

岁
#

*

5

值显著下降"

!

$

+*+%

$%结论
!

肠道菌群中!双歧菌&乳杆菌和肠杆菌与老年糖尿病和老年年龄有关%

关键词"肠道菌群#老年疾病#双歧杆菌
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肠道已知的
%++

余种细菌构成了肠道微生态#与人体的营

养*生物拮抗*免疫*抗肿瘤和防止衰老有关'

$

(

)老年疾病本质

是与人体微生态失衡有关)本研究了解本地区老年人的肠道

微生态的状况#探索与疾病和寿命的关系#为老年疾病的防治

提供依据)

?

!

对象与方法

?*?

!

对象
!

为本院近
)

年确诊的重庆市老年疾病患者
()'

例

'均大于
-+

岁#平均年龄$

,I*%c-*-

&岁#其中男
$''

例#女
&+

例&()不同年龄分组$

-+

"

-'

岁组#

$I

例%

,+

"

,'

岁组#

$($

例%

I+

"

I'

岁组#

'$

例%

)

'+

岁组#

'

例&%另选取本地老年人

%+

例'均大于
-+

岁#平均年龄$

-'*-c&*(-

&岁#其中男
(-

例#

女
(&

例(作为对照组#两组年龄比较差异无统计学意义$

!

(

+*+%

&#所有研究对象近
$

个月内无腹泻#未用抗菌药物#未进

食酸奶#饮食为重庆人常进饮食)

?*@

!

方法
!

分别测定肠道常见的细菌)标本的采集!用经灭

菌的棉签挑取受试者自然排出的新鲜粪便约
)

"

%'

P

#放入无

菌干燥的采便盒内#立即送检#所需时间严格控制在
)+8?D

之

内)标本的处理和接种!称取送检的粪便
$*+

P

#用灭菌稀释液

进行连续的
$+

倍稀释#稀释至
$+

`I

#振荡混匀#制成均匀悬

液#每个不同稀释度分别取
%+

#

Y

#用-

Y

.棒均匀涂抹于不同的

培养基上#分别进行厌氧和需氧培养)同时大便涂片镜检找霉

菌)培养!肠杆菌*肠球菌*葡萄球菌*酵母菌等$

)-c$

&

_

*

(&

L

需氧培养%类杆菌*双歧菌*乳杆菌*梭菌*拟杆菌$

)-c$

&

_

*

&IL

厌氧培养)培养后#计数上述平板培养皿中菌落数#菌落

数在第
)

稀释度未检出者即计为阴性)以菌落形态*革兰染色

镜检*生化反应等鉴定计数菌落#自菌落群适中的稀释度#算出

同一稀释度平均菌落数#计算出每克标本中的菌含量即每克湿

便中的菌数
e

平均菌落数
^

稀释倍数
^%++

)鉴定方法如下#

肠杆菌!计数发酵乳糖*染色镜检为
6

`杆菌的所有菌落%肠球

菌!计数有明显褐色圈*染色镜检为
6

`球菌的所有菌落%双歧

菌!食品卫生微生物检验双歧菌检验%乳杆菌!

6

<无芽胞杆菌*

触酶阴性*

"@VA3%+

%拟杆菌!

6

` 无芽胞杆菌*

"@V(+"

%梭杆

菌!

6

<芽胞杆菌)主要计算肠道菌群中的肠杆菌*肠球菌*双

歧杆菌*乳杆菌*拟杆菌*梭杆菌等
-

种细菌)

?*A

!

统计学处理
!

所有计量数据以
3c7

表达#两两比较用
8

检验#多组比较采用方差分析)

!

$

+*+%

为差异有统计学意义)

@

!

结
!!

果

@*?

!

老年患者与正常对照组各种肠道菌群的比较
!

老年患者

++&(

重庆医学
(+$(

年
I

月第
&$

卷第
()

期

"

基金项目"重庆市医学科研计划基金资助项目$

+)2(2+(+

&)

!

#

!

通讯作者#
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表
$
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老年患者与正常对照组各种肠道菌群的比较#

3c7

%

组别
&

肠杆菌 肠球菌 拟杆菌 双歧杆菌 乳杆菌 梭杆菌
#

"

5

正常组
%+ '*$%c(*+( I*),c$*I- ,*(Ic)*I- ,*,&c(*', -*I$c)*&- &*&Ic(*%% +*'$c+*%$

老年患者
()' '*()c$*(% I*+$c$*I- I*+$c)*() I*+$c(*$- ,*)&c(*%+ )*)%c$*-'

"

+*I'c+*(I

!!

#

"

5

!双歧杆菌与肠杆菌的比值%

"

!

!

$

+*+%

#与正常值梭杆菌比较)

与正常对照组各种肠道菌群除梭杆菌外#其余菌群比较差异无

统计学意义#见表
$

)

@*@

!

糖尿病与非糖尿病患者肠道菌的比较
!

糖尿病患者与非

糖尿病组比较#肠杆菌增加#双歧杆菌*乳杆菌减少#双歧杆菌

与肠杆菌的比值下降$表
(

&)

表
(

!!

糖尿病与非糖尿病患者肠道菌的比较#

3c7

%

肠道菌 糖尿病$

&e%%

& 非糖尿病$

&e$I&

&

肠杆菌
'*%)%$c$*+,-)

"

'*$&+,c$*(I%,

肠球菌
I*('-+c$*&(+I ,*'$',c$*',$I

拟杆菌
I*+-+%c(*)$I% ,*''$(c)*&%--

双歧杆菌
,*+(&%c$*I&,)

"

I*)$+Ic(*$--%

乳杆菌
-*,%$%c(*I%-%

"

,*%$-+c(*)%I'

梭杆菌
)*(I(,c$*'$$+ )*),-%c$*-$,)

#

"

5 +*,&$+c+*$'-+

"

+*'(I+c+*(I-+

!!

"

!

!

$

+*+%

#与非糖尿病患者比较)

@*A

!

不同年龄组肠道菌群的变化
!

不同年龄组肠道菌群的变

化#采用组间的两两比较的方差分析)从表
)

可以看出#

,+

"

I'

岁组老年人
#

"

5

值较
-+

"

-'

岁组明显下降#但是
'+

岁以

上老人
#

"

5

值又较
,+

"

I'

岁组增加)

表
)

!!

不同年龄组肠道菌群的变化#

3c7

%

肠道菌
-+

"

-'

岁

$

&e$I

&

,+

"

,'

岁

$

&e$($

&

I+

"

I'

岁

$

&e'$

&

)

'+

岁

$

&e'

&

肠杆菌
I*IIc$*)& '*)%c$*$- '*((c$*)+ I*%+c$*%%

肠球菌
,*&%c$*%I ,*',c$*I' I*$%c$*I, I*$,c$*'I

拟杆菌
,*'Ic(*'& ,*I%c)*() I*(%c)*(& ,*I%c(*)%

双歧杆菌
I*')c(*)I ,*I,c(*(+ I*++c(*+- I*$,c(*++

乳杆菌
,*%$c(*$& ,*(-c(*%I ,*&&c(*%( ,*+$c$*'I

梭杆菌
)*I-c(*$- )*$+c$*(- )*%%c$*'& )*,&c(*&-

#

"

5 $*+&c+*)- +*I%c+*(,

"

+*I'c+*(, +*''c+*(,

"

!!

"

!

!

$

+*+%

#与
-+

"

-'

岁组比较)

A

!

讨
!!

论

肠道微生态与人的寿命*健康密切相关#构成肠道微生态

的已知细菌多达
%++

余种#包括厌氧菌*需氧菌*蒹性厌氧菌*

真菌等#其中以双歧杆菌和乳酸杆菌等专性厌氧菌占绝大多数

$称为益生菌&#其次是大肠杆菌和链球菌为主的蒹性厌氧菌

$称为共生菌&#而具有机会致病性的需氧菌如变形杆菌*单胞

菌等$称为过路菌&极少)正常情况下#这些微生物互相依存#

又互相制约#保持一定的数量和比例#维持肠道的微生态平衡#

对人体的营养*免疫调节*抗衰老和抗肿瘤等具有重要作用)

肠道的益生菌$以双歧杆菌为主&的专性厌氧菌#与肠黏膜

上皮表面的特异性受体结合或插入细胞间隙#形成相当固定的

菌膜结构#具有抑制肠道需氧的潜在致病菌的作用#这种作用

称为肠道定植抗力'

(

(

#一般以双歧杆菌与肠杆菌的比值$

#

"

5

值&来作为肠道抗定植力的指标#其比值小于
$

表示肠道抗定

植力受损'

)

(

)本文发现#重庆地区非肠道老年疾病患者与正常

老年人肠道菌群分布比较差异无统计学意义#

#

"

5

值总体均小

于
$

#特别是在
,+

岁以后尤为明显#表明老年人的肠道定植抗

力下降#易发生肠道菌群的失调)而老年糖尿病患者
#

"

5

值

比老年非糖尿病患者明显下降#两者之间有显著差异#说明糖

尿病患者肠道定植抗力受损更为明显)

糖尿病患者由于糖代谢异常#血糖增高#二糖酶活性降低*

黏液素分泌增多*肠道通透性增加等一系列生理变化#使肠道

细菌黏膜屏障发生改变)研究表明在糖尿病大鼠乳杆菌*双歧

杆菌减少#并随着糖尿病治疗血糖下降而升高'

&

(

)本文发现老

年糖尿病患者乳杆菌*双歧杆菌减少#与别明江等'

%

(的研究一

致)肠道菌群的改变#会影响营养物质的吸收和肠道的免疫

力#免疫力的下降使肠道的有害细菌大量繁殖#产生菌群失调)

本文也发现老年糖尿病患者肠杆菌增加#

#

"

5

值下降#说明糖

尿病患者肠道定植抗力下降)研究发现肠道菌群在一定程度

上影响糖尿病的发生*发展)在动物实验和糖尿病患者中发现

肠道菌群改变#肠道通透性增加#肠道黏膜免疫改变#使得免疫

耐受失败#导致
$

型糖尿病的自身免疫'

&

(

)肠道菌群的改变还

可以促进
(

型糖尿病的发生#因为乳杆菌*双歧杆菌减少#发酵

消化食物的作用下降#同时这些细菌产生一种让脂肪进入人体

脂肪细胞的-大门.保持关闭的-引发禁食脂肪细胞因子.$

[V2

"[

&的酶减少#物质代谢的改变#能量的内稳态破坏#会导致胰

岛素抵抗及
(

型糖尿病的发生'

-

(

)

据研究#双歧菌具有抗衰老作用#双歧菌的多少与寿命的

长短相关)国内文献报道长寿老人肠道双歧杆菌数量增加)

本研究发现#在
,+

"

I'

岁老年人
#

"

5

值较
-+

"

-'

岁老年人

#

"

5

值明显下降#说明
,+

"

I'

岁老年人肠道定植力受损#但是

'+

岁以上老人
#

"

5

值较
,+

"

I'

岁老年人又显著增加#说明高

龄长寿老人肠道定植力增强#年龄和双歧菌呈正相关'

,2I

(

#也就

是说在老年人中双歧杆菌的数量相对多者#生存年龄相对长#

提示双歧杆菌的多少与高龄有某种关系)

本文通过对重庆地区老年非肠道疾病患者的主要肠道菌

群分布的研究#发现肠道菌群中#双歧杆菌*乳杆菌下降和肠杆

菌的升高与老年糖尿病和老年寿命有关)
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重庆市南岸区腹泻病监测病原菌组成金黄色葡萄球菌占

首位#这与其他相关报道不一致'

(2-

(

)金黄色葡萄球菌分布广

泛#是污染食品的主要细菌之一)在近
(

年全国食源性致病菌

监测工作中发现#在散装*熟肉制品*生食蔬菜*生肉*水产品等

中#金黄色葡萄球菌污染率最高#金黄色葡萄球菌能产生肠毒

素$

\5C

&是引起食物中毒的主要因素'

,

(

)近年来#金黄色葡萄

球菌引起的食物中毒在美国细菌性食物中毒居第
(

位)重庆

市南岸区也有由金黄色葡萄球菌引起的食物中毒发生#与本地

区其他医院腹泻标本检出的结果相对应#可为卫生监督提供有

力依据)

细菌性抗药性出现上升势头#对人体的健康威胁不断增

长)由于抗菌药物的使用日益增多#导致细菌性的耐药问题日

趋严重#金黄色葡萄球菌的耐药性也不断增强)本研究显示#

金黄色葡萄球菌对青霉素的耐药性达到
$++U

#多重耐药性达

),*')U

#表现出
,

种耐药表型谱#

X4\"

菌株占
$)*,'U

#这

种菌株有多重耐药性#造成临床治疗及病死率增高)目前#国

内临床治疗金黄色葡萄球菌感染常选用的抗菌药物为万古霉

素或利奈唑胺或替考拉宁#金黄色葡萄球菌感染在使用万古霉

素治疗的过程中会出万古霉素敏感向万古霉素中介演变'

I

(

)

(++(

年首次报道高水平万古霉素耐药的金黄色葡萄球菌出

现#

1AAY\

于
(++-

年已将万古霉素对金黄色葡萄球菌的
XVA

判断标准从
I

"

$-8

P

"

Y

调整至
&

"

I8

P

"

Y

'

'

(

#在
(

年的监测

中有
$

株金黄色葡萄球菌对万古霉素有轻微耐药#说明金黄色

葡萄球菌的耐药性有加重的趋势#应加强对金黄色葡萄球菌耐

药性调查)

沙门菌是公认的食源性疾病最常见的细菌#食物是沙门菌

的传染源)近
(

年#本区在全国食源性致病菌监测项目中#在

生肉和生食蔬菜中均检出沙门菌)在本次腹泻病监测中#共检

出沙门菌
()

株#检出率为
)*$)U

)

()

株沙门菌经鉴定共分出

'

种血清型#优势菌为鼠伤寒沙门菌#占
)+*&)U

#其次为德尔

卑沙门菌#占
(-*+IU

#第
)

位是肠炎沙门菌#占
$)*+&U

)这

与沙门菌引起的食物中毒最常见的血清型的报道是一致

的'

$+

(

)沙门菌也是本区引起食物中毒的主要常见菌之一#对

腹泻患者沙门菌检测应引起高度重视)

()

株沙门菌对
(+

种抗菌药物的耐药性试验显示#对碳青

霉烯类*头孢类*喹诺酮类较敏感#特别是对头孢他啶*头孢曲

松*左氧氟沙星*亚胺培南*阿米卡星*氨曲南*呋喃妥因的敏感

率达
$++U

)

()

株沙门菌株#有
$

株对
,

种抗菌药物耐药#

$

株对
-

种抗菌药物耐药#

&

株对
)

种抗菌药物耐药#本次沙门

菌的监测结果与中国疾控中心王茂起等'

$+

(报道的检测结果相

比较#耐药菌株所占比率明显高于中国疾控中心的监测数据)

优势菌鼠伤寒*德尔卑*肠炎沙门菌多重耐药#最多耐
,

种抗菌

药物)由此可以看出沙门菌的耐药性日益严重#而由于其耐药

机制复杂并且极易获得耐药性#给预防和治疗带来了巨大挑

战'

$$

(

#因此#相关部门应该制订一系列措施#防治由于滥用抗

菌药物而导致耐药沙门菌快速*广泛的出现#同时要对沙门菌

的耐药性及时检测#防止其发展和扩散#有效地控制耐药沙门

菌的感染问题)
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