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摘　 要　 目的:探讨维生素 D 联合粪菌移植治疗腹泻型肠易激综合征( IBS-D)的疗效及对疾病转归的影响。 方法:选取 2022 年

5 月至 2023 年 10 月该院收治的 IBS-D 患者 122 例,采用随机数字表法分为对照组和研究组,每组 61 例。 在常规治疗基础上,对
照组患者给予粪菌移植治疗,研究组患者给予维生素 D 联合粪菌移植治疗。 比较两组患者的临床疗效、肠道菌群、内脏敏感性指

标及 3 个月复发率。 结果:对照组 58 例、研究组 59 例患者完成研究。 研究组患者的治疗总有效率高于对照组[94. 9%(56 / 59)
 

vs.
 

81. 0%(47 / 58)],差异有统计学意义(P<0. 05)。 治疗后,研究组患者 IBS 症状严重程度量表各维度评分及总分低于对照组,
粪便双歧杆菌、乳杆菌含量高于对照组,肠球菌含量低于对照组,直肠初始感觉阈值、初始排便冲动阈值和最大耐受容量增加,血
清 5-羟色胺、

 

P 物质水平低于对照组,差异均有统计学意义(P<0. 05)。 两组治疗有效的患者中,研究组患者的复发率低于对照

组[5. 4%(3 / 56)
 

vs.
 

19. 1%(9 / 47)],差异有统计学意义(P<0. 05)。 结论:维生素 D 联合粪菌移植能够提高 IBS-D 患者的临床疗

效,减少疾病复发,而且能够调节肠道菌群和降低内脏高敏性。
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

explore
 

the
 

efficacy
 

and
 

disease
 

outcome
 

of
 

vitamin
 

D
 

combined
 

with
 

fecal
 

microbiota
 

transplantation
 

in
 

patients
 

with
 

diarrhea-type
 

irritable
 

bowel
 

syndrome
 

( IBS-D).
 

METHODS:
 

A
 

total
 

of
 

122
 

patients
 

with
 

IBS-D
 

admitted
 

into
 

the
 

hospital
 

from
 

May
 

2022
 

to
 

Oct.
 

2023
 

were
 

extracted
 

to
 

be
 

divided
 

into
 

the
 

control
 

group
 

and
 

study
 

group
 

by
 

the
 

random
 

number
 

table
 

method,
 

with
 

61
 

cases
 

in
 

each
 

group.
 

On
 

the
 

basis
 

of
 

routine
 

treatment,
 

the
 

control
 

group
 

received
 

fecal
 

microbiota
 

transplantation,
 

while
 

the
 

study
 

group
 

was
 

given
 

vitamin
 

D
 

combined
 

with
 

fecal
 

microbiota
 

transplantation.
 

Clinical
 

efficacy,
 

gut
 

microbiot,
 

visceral
 

sensitivity
 

indices
 

and
 

recurrence
 

rates
 

in
 

3
 

months
 

between
 

two
 

groups
 

were
 

compared.
 

RESULTS:
 

Totally
 

58
 

cases
 

in
 

the
 

control
 

group
 

and
 

59
 

cases
 

in
 

the
 

study
 

group
 

completed
 

the
 

study.
 

The
 

total
 

effective
 

rate
 

of
 

study
 

group
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

control
 

group
 

[ 94. 9%
 

(56 / 59)
 

vs.
 

81. 0%
 

(47 / 58)],
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0. 05).
 

After
 

treatment,
 

severity
 

scale
 

scores
 

of
 

IBS
 

and
 

total
 

scores
 

in
 

the
 

study
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,
 

Bifidobacterium
 

faecalis
 

and
 

Lactobacillus
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,
 

Enterococcus
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,
 

initial
 

rectal
 

sensation
 

threshold,
 

initial
 

defecation
 

impulse
 

threshold
 

and
 

maximum
 

tolerance
 

capacity
 

increased,
 

serum
 

5-hydroxytryptamine
 

and
 

substance
 

P
 

levels
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0. 05).
 

Among
 

the
 

two
 

groups
 

of
 

patients
 

with
 

effective
 

treatment,
 

the
 

recurrence
 

rate
 

of
 

study
 

group
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

of
 

control
 

group
 

[5. 4%
 

(3 / 56)
 

vs.
 

19. 1%
 

(9 / 47)],
 

with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P<0. 05).
 

CONCLUSIONS:
 

Vitamin
 

D
 

combined
 

with
 

fecal
 

microbiota
 

transplantation
 

can
 

improve
 

clinical
 

efficacy
 

of
 

patients
 

with
 

IBS-D,
 

reduce
 

the
 

disease
 

recurrence,
 

regulate
 

the
 

gut
 

microbiota
 

and
 

reduce
 

the
 

visceral
 

hypersensitivity.
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　 　 肠易激综合征( irritable
 

bowel
 

syndrome,IBS)是常见的功

能性胃肠疾病,在人群中的发病率高达 11. 2% [1] 。 该病主要

表现为腹痛、 排便习惯及大便性状改变[2] 。 腹泻型 IBS
(diarrhea-predominant

 

IBS,IBS-D) 是 IBS 的常见亚型,其迁延

不愈的腹泻症状更容易导致患者出现机体免疫功能降低、营
养不良等,严重影响患者正常生活,威胁患者身心健康[3] 。 目

前,IBS 的常规治疗存在缓解率低、复发率高的缺点,主要原因

是该病的发病机制复杂多样,单一疗法或治疗途径常难以达

到理想疗效。 肠道菌群失调是 IBS 发病的重要因素之一[4] 。
粪菌移植是将健康供者粪便中的微生物群体转移至患者肠

道,以纠正肠道菌群失调的治疗方法,是肠道菌群失调相关疾

病治疗的新方向[5] 。 研究结果表明,IBS 患者的维生素 D 水

平与疾病严重程度相关,提示维生素 D 水平降低也可能是 IBS
发病的一个重要因素,成为潜在治疗方向[6] 。 但是,目前关于

维生素 D 联合粪菌移植治疗 IBS 的研究未见报道。 本研究以

此为切入点,探讨了维生素 D 联合粪菌移植治疗 IBS-D 的临

床疗效及疾病转归,以期为 IBS 的治疗提供新的思路。

1　 资料与方法
1. 1　 资料来源　

选取 2022 年 5 月至 2023 年 10 月该院收治的 IBS-D 患

者 122 例。 (1)纳入标准:符合罗马Ⅳ中 IBS-D 的相关诊断

标准[7] ;自愿参与研究,能够配合各项治疗措施及观察指标

监测;患者及家属签署知情同意书。 ( 2) 排除标准:入组前

4 周内应用过缓解胃肠道痉挛药物、调节胃肠动力药、抗菌药

物、益生菌和胃肠黏膜保护剂等影响临床疗效评价的患者;
存在其他导致胃肠功能紊乱的相关疾病者;合并恶性肿瘤、
重要脏器功能不全者;经过详细、全面询问病史,曾行胃肠道

手术者。 (3)剔除标准:在本研究方案执行中,因各方面原因

强烈要求退出本研究者;收集各项临床资料时,存在资料不

全者。
分组方法为随机数字表法,对照组和研究组各 61 例患

者。 其中对照组 58 例患者、研究组 59 例患者完成研究。 对照

组患者中,男性 35 例,女性 23 例;年龄为 25 ~ 59 岁,平均

(43. 60±5. 93)岁;病程为 1~ 5 年,平均(3. 34±1. 02)年。 研究

组患者中,男性 38 例,女性 21 例;年龄为 27 ~ 56 岁,平均

(44. 46±5. 79)岁;病程为 1~ 5 年,平均(3. 64±0. 96)年。 两组

患者基线资料具有可比性。 开展本研究前,已经医院伦理委

员会审批同意(伦理批号:K20220125-01)。
1. 2　 方法

所有患者入组后,予以常规治疗,包括饮食指导、心理疏

导、睡眠管理及对症治疗。 (1) 对照组患者予以粪菌移植治

疗:先使用复方聚乙二醇清洁肠道;移植前将粪菌悬液完全融

化,进行常规的肠镜操作进入回肠末段,用 0. 9%氯化钠注射

液 20~ 30
 

mL 冲洗肠道,注入粪菌悬液 200
 

mL,然后将肠镜缓

慢退出,同时保留经内镜肠道植管术(TET)管道。 每 2
 

d 通过

保留的 TET 管道注入粪菌悬液 200
 

mL,共注入粪菌悬液 3 次。
在粪菌移植后的 3 个月内,避免使用抗菌药物。 (2)研究组患

者给予维生素 D 联合粪菌移植治疗,给予维生素 D 滴剂(规

格:每粒含维生素 D
 

400
 

U)800
 

U,口服,1 日 1 次;粪菌移植治

疗同对照组。 两组患者均连续治疗 3 个月。
1. 3　 观察指标

(1)IBS 症状严重程度量表(IBS-SSS)评分:比较两组患者

治疗前后的 IBS-SSS 评分,该评分共 5 个维度,包括腹痛程度、
腹痛频率、腹胀程度、排便习惯满意度和对生活的影响,每个

维度 100 分,评分越高,表明症状越严重[8] 。 (2)肠道菌群含

量:分别于治疗前后,采集患者适量的新鲜粪便,稀释至所需

稀释度,根据检查的肠道菌群种类接种至不同的培养基上进

行培养,计算出每克粪便中双歧杆菌、乳杆菌和肠球菌含量。
比较两组患者粪便中双歧杆菌、乳杆菌和肠球菌含量。 (3)内

脏敏感性:采用内脏感觉指标和神经递质水平评估内脏敏感

性,比较两组患者内脏感觉指标和神经递质水平。 ①内脏感

觉指标采用胃肠动力学检测仪检测,包括直肠初始感觉阈值、
初始排便冲动阈值和最大耐受容量,上述指标值越小,表明患

者的内脏敏感性越高。 ②神经递质包括 5-羟色胺( 5-HT) 和

P 物质(SP),分别于治疗前后采集患者静脉血,离心机分离血

清,采用酶联免疫吸附试验检测神经递质水平,上述神经递质

水平越高,表明患者内脏敏感性越高。 ( 4)复发率:3 个月连

续治疗疗程结束后,对患者进行持续 3 个月的随访,比较两组

患者的复发率。
1. 4　 疗效评定标准

根据临床症状改善程度评价疗效,患者腹痛、腹泻等临床

症状基本消失,为临床控制;患者临床症状明显改善,为显效;
患者临床症状部分改善,为有效;患者临床症状无改善,为无

效[9] 。 总有效率= (临床控制病例数+显效病例数+有效病例

数) / 总病例数×100%。
1. 5　 统计学方法

采用 SPSS
 

23. 0 统计学软件进行分析, 计量资料如

IBS-SSS 评分、肠道菌群含量和内脏感觉指标等以 􀭰x±s 表示,计
数资料如临床疗效以例(%)表示,分别采用 t 检验、χ2 检验分

析,P<0. 05 为差异有统计学意义。

2　 结果
2. 1　 两组患者临床疗效比较

研究组患者的治疗总有效率为 94. 9%(56 / 59),高于对照

组的 81. 0% ( 47 / 58), 差异有统计学意义 ( χ2 = 5. 350, P =
0. 021),见表 1。

表 1　 两组患者临床疗效比较[例(%)]
组别 临床控制 显效 有效 无效 总有效
研究组(n= 59) 24 (40. 7) 22 (37. 3) 10 (16. 9) 3 (5. 1) 56 (94. 9)
对照组(n= 58) 15 (25. 9) 20 (34. 5) 12 (20. 7) 11 (19. 0) 47 (81. 0)

2. 2　 两组患者 IBS-SSS 评分比较

研究组患者治疗后的 IBS-SSS 总分及各维度评分低于对

照组,差异均有统计学意义(P<0. 05),见表 2。
2. 3　 两组患者肠道菌群含量比较

 

研究组患者治疗后粪便中双歧杆菌、乳杆菌含量高于对

照组,肠球菌含量低于对照组,差异均有统计学意义 (P <
0. 05),见表 3。
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表 2　 两组患者治疗前后 IBS-SSS 评分比较(􀭵x±s,分)

组别
腹痛程度评分 腹痛频率评分 腹胀程度评分

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后
研究组(n= 59) 51. 24±5. 58 18. 03±3. 54① 52. 36±6. 08 19. 54±3. 13① 55. 39±4. 92 21. 69±3. 43①

对照组(n= 58) 50. 34±6. 23 33. 05±4. 25① 53. 74±6. 13 30. 88±4. 29① 54. 47±5. 86 34. 78±5. 91①

t 0. 823 20. 785 1. 223 16. 354 0. 920 14. 683
P 0. 412 <0. 001 0. 224 <0. 001 0. 359 <0. 001

组别
排便习惯满意度评分 对生活的影响评分 总分

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后
研究组(n= 59) 57. 20±5. 00 30. 39±4. 88① 61. 44±6. 46 31. 46±5. 39① 277. 63±12. 72 121. 12±9. 33①

对照组(n= 58) 57. 71±5. 42 36. 97±5. 32① 60. 62±5. 77 40. 19±5. 05① 276. 88±11. 70 175. 86±10. 42①

t 0. 529 6. 974 0. 724 9. 037 0. 332 29. 948
P 0. 598 <0. 001 0. 471 <0. 001 0. 741 <0. 001
　 　 注:与本组患者治疗前比较,①P<0. 05。

表 3　 两组患者治疗前后肠道菌群含量比较(􀭵x±s,CFU / g)

组别
双歧杆菌 乳杆菌 肠球菌

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后
研究组(n= 59) 6. 40±1. 20 8. 22±1. 40① 6. 16±0. 77 7. 27±1. 17① 8. 53±1. 10 6. 83±0. 89①

对照组(n= 58) 6. 02±0. 87 7. 02±0. 95① 5. 89±0. 86 6. 68±1. 11① 8. 32±1. 12 7. 38±0. 87①

t 1. 958 5. 416 1. 790 2. 797 1. 023 3. 380
P 0. 053 <0. 001 0. 076 0. 006 0. 308 0. 001
　 　 注:与本组治疗前比较,①P<0. 05。

2. 4　 两组患者内脏感觉指标比较

研究组患者治疗后直肠初始感觉阈值、初始排便冲动阈值

和最大耐受容量高于对照组,差异均有统计学意义(P<0. 05),
见表 4。

表 4　 两组患者治疗前后内脏感觉指标比较(􀭵x±s,mL)

组别
初始感觉阈值 初始排便冲动阈值 最大耐受容量

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后
研究组(n= 59) 43. 41±7. 33 64. 44±8. 24① 74. 15±7. 81 102. 25±11. 15① 145. 47±13. 64 192. 25±19. 68①

对照组(n= 58) 41. 59±7. 51 57. 64±7. 31① 73. 36±8. 04 89. 38±8. 06① 142. 74±15. 21 166. 67±18. 07①

t 1. 327 4. 719 0. 539 7. 145 1. 023 7. 320
P 0. 187 <0. 001 0. 591 <0. 001 0. 309 <0. 001
　 　 注:与本组治疗前比较,①P<0. 05。

2. 5　 两组患者内脏敏感性相关性神经递质水平比较

研究组患者治疗后血清 5-HT、SP 水平低于对照组,差异

均有统计学意义(P<0. 05),见表 5。
表 5　 两组患者治疗前后内脏敏感性相关性神经递质

水平比较(􀭵x±s)

组别
5-HT / (μg / L) SP / (ng / L)

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后
研究组(n= 59) 386. 35±26. 44 278. 76±20. 26① 70. 74±8. 29 40. 98±5. 27①

对照组(n= 58) 384. 16±23. 48 321. 82±16. 56① 72. 57±7. 22 52. 46±6. 00①

t 0. 473 12. 575 1. 272 11. 001
P 0. 637 <0. 001 0. 206 <0. 001
　 　 注:与本组治疗前比较,①P<0. 05。

2. 6　 两组患者复发率比较

治疗结束后,对治疗有效的患者随访 3 个月,对照组 47 例

患者中 9 例复发,复发率为 19. 1%;研究组 56 例患者中 3 例复

发,复发率为 5. 4%。 研究组患者的复发率低于对照组,差异

有统计学意义(χ2 = 4. 722,P= 0. 030)。

3　 讨论
目前,IBS-D 的具体发病机制尚未完全明确,与多种因素

和机制有关[10] 。 临床上主要根据不同亚型症状采用不同的治

疗方法,尚缺乏统一的标准,且该病病情迁延、复发率高,亟待

探讨更有效的治疗方案。
研究结果显示,肠道菌群紊乱、益生菌 / 有害菌比例失调在

IBS 患者中常见,造成腹泻、便秘和排便习惯改变等症状[11] 。

粪菌移植是一种创新性的治疗方法,在肠道菌群失调相关疾病

中具有一定的优势,通过粪菌移植调节肠道菌群失调来治疗

IBS 已有研究报道[12] 。 但仍未大规模开展,其有效性还有待探

讨。 随着研究的深入,多项研究发现了维生素 D 与 IBS 存在一

定的相关性,维生素 D 缺乏可能是 IBS 发生的一个重要因

素[13] 。 但是,补充维生素 D 能否提高 IBS 疗效和改善疾病转

归需要进一步研究证实。 本研究中,在单纯粪菌移植基础上联

合应用维生素 D 能够进一步提高患者的临床疗效、减轻疾病

严重程度、改善肠道菌群失调和降低复发率,表明在粪菌移植

基础上补充维生素 D 进一步缓解了 IBS-D 的临床症状,调节了

肠道菌群失调,改善了疾病转归。 维生素 D 治疗 IBS-D 可能与

以下机制有关:(1)IBS 患者常会存在肠黏膜屏障功能障碍,肠
道通透性增加,促进了疾病的发生、发展,其中 IBS-D 的肠黏膜

屏障功能障碍表现尤为明显[14] 。 而结肠上皮细胞中有大量的

维生素 D 受体表达,维生素 D 与维生素 D 受体结合后可抑制

肠道上皮细胞凋亡、减轻内毒素对肠上皮细胞组成的细胞间紧

密连接的破坏,改善肠黏膜屏障功能[15-16] 。 (2)免疫失衡与肠

道感染、菌群失调密切相关,这些因素又与 IBS 的发生息息相

关[17] 。 维生素 D 可以通过调节血细胞、骨细胞增殖分化,修饰

T 淋巴细胞与 B 淋巴细胞,调节白细胞介素( IL) 1、IL-2、IL-3
及免疫球蛋白修饰免疫反应,调节单核细胞、淋巴细胞增殖分

化等多种途径,从而调节免疫功能[18] 。 (3)维生素 D 具有明
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确的改善机体炎症反应的作用[19] 。 补充维生素 D 能够抑制

IBS-D 患者的炎症反应。
研究发现,与健康人群相比,IBS-D 患者对肠道内容物刺

激的反应性增高,其直肠初始感觉阈值、初始排便阈值和最大

耐受容量均较健康人群明显降低[20] 。 此外,在 IBS 的内脏高

敏感形成过程中,多种胃肠道运动和分泌功能相关神经递质的

异常分泌也参与其中。 5-HT 在神经系统和胃肠道中广泛分

布,其促进胃肠道蠕动和增强内脏神经敏感性的作用可导致

IBS-D 的发生[21] 。 SP 增加胃肠道蠕动和促进平滑肌兴奋的作

用与 IBS 腹泻症状的相关性也得到了研究的证实[22] 。 本研究

中,与对照组(单纯粪菌移植) 相比,研究组(联合维生素 D)
IBS-D 患者治疗后的直肠初始感觉阈值、初始排便阈值和最大

耐受容量升高,血清 5-HT、SP 水平降低,表明维生素 D 能够在

一定程度上降低 IBS-D 患者内脏高敏感及相关神经递质水平。
分析原因,补充维生素 D 可能从以下几个方面降低内脏高敏

感:(1)维生素 D 缺乏可激活肥大细胞,激活后的肥大细胞可

刺激内脏高敏感,促进炎症发生,加速 IBS 发生、发展。 外源性

补充维生素 D 可以减少肥大细胞激活对内脏高敏感的刺激作

用[23-24] 。 (2)5-HT、SP 是与内脏高敏感相关的神经递质,本研

究结果显示,补充维生素 D 可以降低二者的水平,在一定程度

上能够解释补充维生素 D 降低内脏高敏感的原因。
综上所述,维生素 D 联合粪菌移植能够提高 IBS-D 患者的

临床疗效,改善疾病转归,并且能够降低患者内脏高敏感和相

关神经递质水平。
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