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! ! 微生态学（./0123024256）于 ",$$ 年由德国学

者 724831 +9:;提出，是一门在细胞或分子水平上研

究微生物层次生态规律的学科，在医学保健、疾病

预防等方面具有重要的价值。近年来，由于人们生

活方式的改变，广谱高效抗生素的应用，放疗、化

疗的广泛使用，使人体正常菌群发生改变和失调，

从而导致疾病的发生。微生态制剂的应用，可以治

疗或治愈疾病，使机体重新获得平衡，因而受到广

泛的关注和重视。本文就这一情况作一介绍。

!" 人体正常菌群和微生态平衡

众所周知，人出生后就携带大量微生物，胃肠

道的微生物占人体微生物总量的 $(< #=。胃肠道的

正常微生物不仅数量大，而且种群多，大多分布在

小肠下段及大肠部位。胃、十二指肠、空肠细菌的

种类及数量极少，主要为革兰阳性菌，如链球菌、

葡萄球菌和乳酸杆菌等，由于胃酸、胆汁作用及小

肠液流量大，蠕动节奏快，细菌在繁殖前即被冲洗

到远端回肠及结肠，细菌浓度 > "*’ ? @A。而回肠末

端由于肠液流量少，蠕动减慢，细菌数逐渐增加到

"*B C "*(@A，主要含乳酸杆菌、大肠杆菌、类杆菌

和梭状芽孢杆菌等。至结肠，细菌数明显增加，浓

度 "*, C "*"% ? @A，主要为厌氧菌，其中双歧杆菌、

类杆菌、乳酸杆菌占绝对优势，为优势菌群，而有

潜在致病性的梭状芽孢杆菌和葡萄球菌仅有少量。

肠道菌群保持共生或拮抗关系，维持微生态平衡，

与宿主健康及疾病有密切关系。

肠道个体菌群分为 ’ 个部分：!生理性细菌与

宿主共生关系，为专性厌氧菌，是肠道的优势菌群，

如双歧杆菌、类杆菌、优杆菌和消化球菌等，是膜

菌群的主要构成者，具有营养及免疫调节作用；"

条件致病菌与宿主共栖，以兼性厌氧菌为主，为肠

道非优势菌群，如肠球菌、肠杆菌，在肠道微生态

平衡时是无害的，在特定的条件下具有侵袭性，对

人体有害；#病原菌多为过路菌，长期定植的机会

少，生态平衡时，这些菌数量少，不会致病，如果

数量超出正常水平，则可引起人体发病，如变形杆

菌、假单胞菌和常为韦氏梭菌等［"，%］。

一般来讲，健康人体内正常存在的各种菌群关

系是平衡的，但由于环境条件、年龄、生理状态的

改变，或者由于滥用抗生素、受到辐射等原因，微

生态平衡有可能被打破。微生态平衡的破坏会引起

微生态失调，包括菌群种类的失调、菌量失调和定

位转移，从而导致宿主发生便秘、急慢性腹泻、肠

胃炎、肠功能紊乱以及外来菌感染等疾病，长期菌

群失调还导致宿主产生各种疾病或促进衰老，甚至

引发癌症。

#" 微生态制剂的作用机制

%< "! 微生态制剂的定义

微生态制剂（./012302425/0:）又称为微生态调

节剂，是—类以微生物理论制成的含大量益生菌的

活菌制剂，有的还含有它们的代谢产物或（和）添

加有益菌的生长促进因子，具有调节宿主微生态平

衡和提高宿主健康水平的功能。根据菌种特性、所

含成分或生理功能等，将微生态制剂分为 ’ 类［’，)］：

益生菌（D12E/2F/0:）、益生元（D13E/2F/0:）和合生元

（:G6E/2F/0:）。

%< "< "! 益生菌 指能促进肠道内菌群平衡、对宿

主起到有益作用的活的微生态制剂。常见益生菌有
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以下几类：!乳酸菌（ !"#$%# "#%& ’"#$()%"，*+,）包

括乳酸杆菌、双歧杆菌、粪肠球菌、粪链球菌和枯

草杆菌。"芽孢杆菌属包括蜡样芽孢杆菌和地衣芽

孢杆菌。#非常驻菌包括丁酸梭菌和酪酸梭菌。

-. /. -0 益生元 指一种不易被宿主消化的食物成

分，能选择性刺激一种或几种结肠内常驻菌的活性

和生长繁殖，以改善宿主健康。益生元分为低聚糖

类（如水苏糖，大豆低聚糖，乳果糖，各种寡聚糖

如蔗糖寡聚糖、棉子寡聚糖和寡聚麦芽糖等）、生物

促进剂（双歧因子）和中药促进剂等。果寡糖

（1)2#$33!%43 5"##6")%&(5，简称 178）和棉子糖（9":;

:%<35(，简称 9+1）是应用最为广泛的益生元。美国

食品与药品管理局（1=+），已认可果寡糖是安全的

食品成分，用作临床鼻饲营养液的主要成分之一。

近年来，我国研制的中草药作为微生态调节剂，引

起国内外高度重视，研究发现阿胶、五味子、刺五

加等中药对双歧杆菌有明显促进作用，这可能与中

药的低聚糖类等物质有关。

-. /. >0 合生元 又称合生素，是将益生菌和益生

元合并应用的一类制剂。合生元既可以发挥益生菌

的生理活性，又可选择性增加这种菌的数量，使益

生作用更显著。微生态制剂按剂型可分为固态（胶

囊、片剂）和液态（口服液、发酵乳）两类，根据

所含菌种数可分为多联活菌制剂和单菌制剂。

-. -0 微生态制剂的作用机制［?，@］

-. -. /0 营养作用 0 乳酸菌发酵产生乳酸，可以提

高钙、磷的利用率，促进铁和维生素 = 的吸收，防

止缺铁性贫血和维生素 = 缺乏症的发生；乳酸菌发

酵乳糖产生半乳糖，构成脑神经系统中的脂类成分，

与婴儿出生后脑的迅速成长有密切关系；能合成多

种维生素（如维生素 ,/、,-、,@、,/-、叶酸、烟

酸等）和生物酶等供人体利用。

-. -. -0 增强免疫机能 0 定植于肠道，相当于天然

自动免疫，另一方面，可以增强免疫球蛋白 A4B、

A4C、A4D，E 细胞及巨噬细胞的产生，诱导机体特

异性和非特异性免疫，增强人体的免疫功能。

-. -. >0 抗肿瘤作用［F］0 可使与结肠癌有关的酶

（如 F$ G羟化酶、% G 葡萄糖苷酸酶、硝基还原酶

等）的活性显著降低，从而降低发生肿瘤的危险性。

另有学者推测，微生态制剂可通过抑制将前致癌物

转化为活性致癌物的细菌生长、直接抑制肿瘤细胞

的生长、与活性致癌物结合而抑制其吸收等方式抑

制肿瘤的发生。

-. -. H0 抗感染 0 乳酸菌发酵产酸，使肠道 IJ 下

降，对致病菌如痢疾杆菌、伤寒杆菌、产气夹膜杆

菌、绿脓杆菌等有拮抗作用；嗜酸乳杆菌、保加利

亚乳杆菌还可产生 J-7-，抑制葡萄球菌等致病菌的

生长；双歧杆菌等益生菌可通过磷壁酸与肠粘膜上

皮细胞相互作用而密切结合，与其他厌氧菌一起共

同形成生物学屏障；而其代谢产物如乳酸、乙酸、

过氧化氢和细菌素（’"#$()%3#%<）等活性物质形成了

一个化学屏障，可阻止致病菌、条件致病菌的定植

和侵入。有些乳酸菌还可以产生细菌素。

-. -. ?0 抗衰老0 口服乳酸杆菌和双歧杆菌的动物，

以放射线照射后，比未口服菌剂的对照动物存活时

间长。其机制可能是乳酸菌可以抑制腐败细菌的繁

殖，减少胺、吲哚、氨、粪毒素、硫化氢、致癌物

质和其他有害物质，使机体衰老过程减缓。

-. -. @0 改善肝功能 0 益生菌可利用、吸收肠道内

含氮有害物质，抑制产胺的腐败菌，减少内毒素来

源和对肝脏的损害，并降低肠道内酸度，达到降低

血氨、保护肝脏的作用。

-. -. F0 降低胆固醇0 有人认为乳酸菌可产生 > G羟

基 G > G甲基戊二酸（JCB），从而抑制了胆固醇合

成时所必需的羟基戊二酰辅酶 + 还原酶活性。也有

人认为发酵乳中乳清酸衍生的代谢物可降低胆固醇

浓度；或由于乳酸菌可将胆固醇有效地同化或将其

捕住使之不能进入血液。

!" 微生态制剂的发展现状

微生态制剂的应用最早应归功于俄国微生物学

家、诺贝尔生理医学奖获得者 DK C($6#6<%63::。他

通过研究以酸奶为主要食品的保加利亚人长寿的秘

密，于 /LMN 年发表了著名的《 E6( O)3!3<4"$%3< 3:

!%:(》。
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微生态制剂可分为两大类，一类是用于临床的

制剂，另—类是用于保健的制剂。剂型则有胶囊、

微胶囊的冻干粉以及片剂、水剂（口服剂）、酸奶

或冷饮等形式。在临床应用方面，国内外早在 !" 世

纪五六十年代就有“乳酶生”，主要含粪链球菌

（#$%&’()(&)*+ ,-&)-./+），具有治疗腹泻、便秘等功

能。当前我国已有多种正式获得国家食品和药品监

督管理局（0123）批准且为国家一类生物制剂的益

生菌上市，即口服双歧杆菌活菌制剂（丽珠肠乐）、

口服双歧杆菌三联活菌制剂（培菲康）、口服蜡样

芽孢杆菌活菌制剂（促菌生）、口服地衣芽孢杆菌

活菌制剂（整肠生）等。

!" 临床应用

45 67 乳糖消化

许多成年人小肠乳糖酶活性下降，故消化乳糖

的能力差。其结果是乳糖的吸收不充分，产生乳糖

不耐受症的症状和体征，包括肠管内气体增多，腹

部胀气和腹泻，水样便，量多。保加利亚乳杆菌、

嗜热链球菌和嗜酸乳杆菌（ 8-)%(9-)/..*+ -)/(.(:;/<

.*+）含有乳糖酶，可以促进乳糖的消化和吸收，使

乳糖不耐受症状减轻。对乳糖吸收不良的小儿，给

予加入嗜酸乳杆菌的牛奶后症状亦显著改善。对碳

水化合物吸收不良的小儿，急性腹泻期每日摄食发

酵牛奶制品，特别是食用酸奶后症状减轻与乳糖吸

收增加有关［=，>］。

45 !7 消化系统疾病方面的应用［?，6"，66，6!］

45 !5 67 预防和治疗腹泻 7 可用于预防和治疗小儿

病毒性腹泻（轮状病毒感染）、旅游者腹泻、抗生

素相关性腹泻（332）、难辨梭状芽孢杆菌腹泻、放

射相关性腹泻和人免疫缺陷病毒（@AB）感染者的

腹泻。

45 !5 !7 小肠细菌过度生长7 如手术后贮袋炎（:(*<

);/%/+）。

45 !5 C7 炎症性肠病（ AD2）［6C，64］7 E’*/+ 和 F&G<

9-)H&$采用随机对照法，比较了美沙拉嗪和大肠杆

菌在溃疡性结肠炎（IJ）患者中维持缓解效果。两

组患者在接受皮质激素和庆大霉素治疗后，一组口

服美沙拉嗪，另一组口服大肠杆菌，缓解后维持治

疗 6! 个月。结果：两组在缓解率、达到缓解天数、

复发率和平均缓解天数方面均没有显著性差异。故

在维持缓解炎症性肠病方面两者同样有效。

45 !5 47 肠易激综合征（ AD0）［6K］7 L/&MN/&./$ 等在

4" 例 AD0患者中进行了口服植物性乳酸杆菌 !>>B

和安慰剂的对照试验。结果：治疗组在腹痛消失、

便秘正常化方面比对照组有明显效果。

45 !5 K7 结肠癌的预防

45 !5 ?7 腹膜炎

45 !5 O7 急性胰腺炎

45 !5 =7 治疗缓解各种便秘

45 !5 >7 慢性肝炎和肝硬化 7 据卜淑蕊［6?］等报道，

应用微生态制剂可以减轻肝硬化时肝细胞损伤及细

胞器变形程度，减慢假小叶的形成速度以及改善肝

功能。

45 C7 治疗细菌性阴道病和滴虫性阴道病［6O］

长期以来，利用乳酸菌治疗妇女下生殖道疾病

始终是世界各国妇科专家关注的课题。美国《3$$

A$% P&M 6>>!，66?，46>》报道：6>>! 年纽约州 0%Q

P/(;-&+医疗中心的 2’*%N 医师用乳酸酪置入阴道治

疗阴道炎，并据此提出微生态制剂疗法的新概念。

乳酸杆菌是阴道正常菌群中最重要、数量最多

的常驻菌。细菌性阴道病（ 9-)%&’/-. R-S/$(+/+，DB）

时阴道内乳酸杆菌显著减少或完全消失。临床治疗

DB的主要药物是甲硝唑，但甲硝唑的消化道反应较

明显。应用抗生素治疗虽然可以使 DB 的症状得到

暂时缓解，但也进一步杀死残余很少的乳酸杆菌，

使阴道正常优势菌不能再建立，加重阴道微生态失

衡，这是临床上 DB患者顽固复发的一个重要原因。

由于 DB 的主要病理生理改变是阴道的菌群失调，

因此使用恢复患者阴道微生态平衡的制剂是治疗 DB

的关键。

滴虫性阴道炎属性传播疾病，发病率较高。滴

虫性阴道炎患者阴道分泌物的滴虫、支原体、链球

菌以及厌氧菌群的分离率增加，其他微生物变化不

明显。乳酸杆菌活菌制剂能充分补充阴道中最重要
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的乳酸杆菌，维持阴道的酸性环境，加强阴道自净

作用，破坏滴虫的生态环境，有助于恢复阴道的微

生态平衡［!"］。

!" 临床常用微生态制剂［!#，$%］（见表 !）

&’ !( 双歧三联活菌胶囊（)*+*,-，培菲康）

&’ !’ !( 菌种 ( 系两歧双歧杆菌（ !"#"$%&’()*+",-

&"#"$,-）、嗜酸乳杆菌、粪链球菌组成的三联活菌胶

囊。嗜酸乳杆菌为革兰阳性杆菌，属兼性需氧菌，

( 表 #" 临床常用微生态制剂

商品名（别名） 成分 规格及每剂含活菌数

丽珠肠乐（回春生） 青春型双歧杆菌 %. /&0 1粒，%. & 亿 1粒

培菲康 双歧杆菌、嗜酸乳杆菌、粪链球菌 %’ $!0 1粒，%. & 2 !%" 1粒

常乐康 婴儿双歧杆菌、酪酸梭状芽孢杆菌 3$%40 1粒，酪酸菌!!. % 2 !%5 1 0，双歧杆菌!!. % 2 !%6 1 0

整肠生 地衣芽孢杆菌、甘露醇、乳糖 %’ $&0 1粒，$’ & 亿 1粒

妈咪爱 乳酸菌培养物、链球菌、枯草杆菌、维生素等 !0 1袋，!’ & 亿活菌 1袋

美常安 枯草杆菌、粪肠球菌活菌肠溶胶囊 $&%40 1粒，枯草杆菌 &’ % 2 !%5，粪肠球菌 3’ & 2 !%"，& 亿 1粒

乳酸菌素片 乳酸菌素（嗜酸菌素、乳酸杀菌素、嗜酸乳菌

素）、乳酸、醋酸

%’ !$0 1片

米雅 78 芽孢酪酸菌、维生素 7!、76、泛酸钙 $%40 1片，! %%% 万活菌 1片

米雅利桑爱儿 9 酪酸菌 !0 1包，" %%% 万活菌 1包

天三奇 :. ;等 / 种有益菌、维生素、氨基酸、微量元素、

辅酶 <等

%’ /$0 1粒

威特四联活菌 双歧杆菌、乳杆菌、肠球菌、蜡样芽孢杆菌

乐托尔 热处理的嗜酸乳杆菌及代谢产物，为死菌制剂 &% 亿 1粒

普乐拜尔 婴儿双歧杆菌、嗜酸乳杆菌、粪链球菌、蜡样芽

孢杆菌等

%’ &0 1片，%’ & 亿 1片

强力若素 米曲霉 =>菌、乳酸菌、维生素、酵母、碳酸钙等 $&%40 1粒

乐腹康促菌生 蜡样芽孢杆菌

源首 蜡样芽孢杆菌 %’ $&0 1粒，3 亿 1粒

蓉生乐腹康 蜡样芽孢杆菌活菌制剂 6 亿活菌 1粒

聚克 乳酸杆菌、嗜酸乳杆菌、乳酸链球菌 %’ //0 1粒，活乳酸菌 ? $ 万 1粒

乳酶生 主要是粪肠球菌 %’ /0 1片，活菌数!/%% 万 1 0

乳果糖! 乳果糖、少量半乳糖和果糖 /%%4@ 1瓶

倍生! 双歧因子

肠泰合剂$

肠泰口服液

白术、茯苓、双歧杆菌 !%4@ 1支

金双歧$ 长双歧杆菌、保加利亚乳杆菌、嗜热链球菌、促

菌因子、低聚糖

%’ &0 1片，%’ & 亿 1片

贝飞达$ 长双歧杆菌、嗜酸乳杆菌、粪肠球菌、双歧因子、

淀粉、乳糖

$!%40 1粒，活菌数!&’ % 2 !%5 1 0

!：益生元制剂；$：合生元制剂
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能产生多量乳酸，不产生芽孢，无荚膜。耐 !" # 酸性

的乳酸菌，乳酸生成力强。粪链球菌为革兰阳性球

菌，无芽孢、无荚膜、无鞭毛，呈卵圆形，多呈双排列或

直短链状。发酵葡萄糖时，以产生乳酸为主。生存力

强，繁殖力旺盛。

$% &% ’( 组成 ( 长型双歧杆菌 )*+,，嗜酸乳杆菌

)*+,，粪链球菌 )*+,。规格 *% ’&, -粒，含活菌数 *% $

. &*/ -粒。

$% &% #( 用法用量( 成人 ’ 0 1 粒 -次，’ 0 # 次 - 2；儿

童 ’ 0 # 次 - 2，* 0 & 岁每次 *% $ 粒，& 0 3 岁每次 &

粒，3 0 &# 岁每次 & 0 ’ 粒。

$% ’( 丽珠肠乐（456527857,9:）

含 ;</$*1 青春型双歧杆菌。规格 *% #$, -粒，含

活菌数 *% $ 亿 -粒。用法用量：每次 & 0 ’ 粒，早晚餐

后各服一次，重症加倍，儿童酌减。婴幼儿服用可取

胶囊内药粉用温开水或牛奶调服。

$% #( 米雅 4<

含酪酸菌。规格 ’*+, -片，含活菌数& ***万 -片。

用法用量：每日 # 次，每次 ’ 片。可用开水冲服、温开

水吞服，亦可加入牛奶、稀粥中服用。

$% 1( 美常安（<925=>? @ A ）

含粪肠球菌、枯草杆菌。采用包衣技术制成肠溶

胶囊，完整跨越胃酸屏障，活菌安全直达肠道。到达

肠道后迅速崩解，活菌 &**B释放。采用特殊隔湿包

装，无需低温保存，方便存放和服用。规格 ’$*+, -

粒，含活菌数 $ 亿 -粒。用法用量：&’ 岁以上儿童及成

人，口服每次 & 0 ’ 粒，每日 ’ 0 # 次，或遵医嘱。

$% $( 复合乳酸菌胶囊（聚克）

含乳酸杆菌（!"#$%&"#’(()* !"#$’*）、嗜酸乳杆菌和

乳酸链球菌（+$,-.$-#%##)* ("#$’*）。为将活菌混合制成

的肠溶胶囊制剂。规格 *% ##, -粒，含活乳酸菌 C ’ 万

-粒。用法用量：口服每次 & 0 ’ 粒，每日 & 0 # 次。

$% 3( 整肠生

含地衣芽孢杆菌，简称 4D’*#/3 无毒菌株。规格

*% ’$, -粒，含活菌数 ’% $ 亿 -粒。用法用量：每次

*% $,，每日 # 次，首剂量加倍。小儿减半，$ 岁以下儿

童每次半袋，每日 # 次，或遵医嘱。

$% )( 强力若素

&**,强力若素中米曲霉菌 EF 菌培养末 $*,，酵

母（强化维生素）#),，乳酸菌培养末（粪链球菌）&*,。

& 片强力若素中含有米曲霉菌 EF菌 &*’个，粪链球菌

&*)个以上。

米曲霉菌 EF 菌能产生丰富的淀粉酶、蛋白酶、

脂肪酶等消化酶。粪链球菌繁殖最快的有益肠道乳

酸菌，可抑制有害菌，促进双歧杆菌、嗜酸乳杆菌等正

常菌群的繁殖。酵母含有丰富的维生素、矿物质、氨

基酸等营养素。含有食物纤维。规格 ’$*+, -粒，含

活菌数米曲霉菌 EF菌 &*’个，粪链球菌 &*)以上。用

法用量：&& 岁以上每次 $ 0 G 片，&& 岁以下每次 # 0 3

片，每日 # 次，饭后服用。

$% /( 金双歧（H7=29: 45652）

含长双歧杆菌、保加利亚乳杆菌、嗜热链球菌、促

菌因子、低聚糖、脱脂奶粉。规格 *% $, -片，含活菌数

*% $ 亿 -片。用法用量：成人每日 ’ 次，每次 1 片；儿童

* 0 & 岁每次 & 片，& 0 3 岁每次 ’ 片，3 0 &# 岁每次 #

片，每日 ’ 次。重症或首剂用双倍或 # 倍量。婴儿可

将药片溶于温热（约 1*I）牛奶中送服。与抗生素错

开 ’J服用。饭后温水送服。

!" 微生态制剂的临床评价

3% &( 关于死菌和活菌的问题

著名微生态学家光冈知足教授最近撰文说：“益

生菌的许多生理功能，不论活菌、死菌体都能发挥同

样的生物学效果。活乳酸菌或其发酵产物可对有害

菌之定植起阻止作用，或依靠其抗菌机制促进其他有

益菌的生长而抑制有害菌，从而发挥整肠作用，而这

种作用不论是灭活细胞或非肠道乳酸菌，如菌体量

大，在一定程度上也能起到与活菌同样的作用。”光冈

指出，活菌制剂即使能通过胃肠道而不死，但在肠道

中增殖也非常困难，因为肠道中一旦有了细菌定植形

成了正常菌群后，再摄入的外来菌，即使能在肠道增

殖，也几乎不可能定植，所以即使是活菌制剂也必须

天天补充摄取才有效。

3% ’( 耐药因子转移的问题

由于多数乳酸菌、双歧杆菌对不少抗生素有抗药

·/#·   



性，大量吃入益生菌后，它的抗药性能否转移给肠道

细菌呢？研究结果表明，除个别乳酸菌的抗药基因是

由质粒编码而可在远源细菌中转移外，大多数乳酸

菌、双歧杆菌的这种耐药性是不转移的。例如乳酸菌

对万古霉素有抗药性，但多年来还未发现其抗万古霉

素特性转移至其他细菌。

!" #$ 安全性问题

采用双歧杆菌、保加利亚乳杆菌、酪乳杆菌菌粉

喂饲小鼠作半数致死量（%&’(）实验，结果表明：每 )*

体重至少要 +’*或 !*以上，而在 , - +*干粉中活菌数

量约有 ,(( 亿，故认为是安全的。大多数研究证明，

益生菌对人体是安全的。只有个别免疫力太低（免疫

缺陷或抑制）、口腔细菌太多或拔牙的老人可能引起

严重感染。

!" .$ 药物相互作用

不应与抗生素同时服用，如需使用抗生素，应错

开 +/服用。

!" ’$ 不良反应

未见明显不良反应。

!" !$ 服用方法

饭后以温水送服。

迄今尚没有对微生态制剂的药代动力学的系统

描述。据报道，服用微生态制剂后，第二天即可在粪

便中检出乳酸菌，第三四天菌量可达高峰，第八天维

持正常。尚没有一种微生态制剂长期在肠道定植，停

用益生菌后，其作用只能维持 , - +0，最长 , 周作用即

消失。并且，益生菌在肠道发挥作用的有效剂量及定

植所需剂量无法明确。至今仍缺乏对微生态制剂的

大规模、多中心、随机、双盲和前瞻性临床试验，评价

品种少。
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