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摘  要 

克罗恩病(Crohn’s disease, CD)作为一种病因未明的慢性非特异性肠道炎症性疾病，病变可累及全消化

道，其发病机制涉及免疫、遗传、环境及微生物群等多方面因素。小肠细菌过度生长(Small intestinal 
bacterial overgrowth, SIBO)指小肠内细菌数量异常增多或种类发生改变，临床以腹胀、腹痛、腹泻等

为主要表现，可能导致多种消化道症状和全身性疾病。近年研究表明，SIBO在CD患者中具有较高的发生

率，且二者相互影响。一方面，CD的肠道炎症、结构改变及免疫紊乱为SIBO的发生创造条件；另一方面，

SIBO可通过多种机制加重CD患者的肠道炎症、影响营养吸收及增加疾病复发风险。本文综述SIBO与克

罗恩病的病理生理机制、诊断方法及治疗策略，以期为临床管理提供参考。 
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Abstract 
Crohn’s disease (CD) is a chronic, non-specific inflammatory bowel disease of unknown etiology that 
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can affect the entire gastrointestinal tract. Its pathogenesis involves immune, genetic, environmental, 
and microbial factors. Small intestinal bacterial overgrowth (SIBO) is characterized by an abnormal 
increase in the number or alteration in the types of bacteria in the small intestine, clinically manifest-
ing as bloating, abdominal pain, diarrhea, and other symptoms, potentially leading to various diges-
tive complaints and systemic disorders. Recent studies indicate a high prevalence of SIBO in CD pa-
tients, with the two conditions interacting bidirectionally. On one hand, intestinal inflammation, 
structural changes, and immune dysregulation in CD create conditions conducive to SIBO develop-
ment. On the other hand, SIBO can exacerbate intestinal inflammation, impair nutrient absorption, 
and increase the risk of disease recurrence in CD patients through multiple mechanisms. This article 
reviews the pathophysiology, diagnostic approaches, and treatment strategies related to SIBO and 
Crohn’s disease, aiming to provide insights for clinical management. 
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1. 引言 

克罗恩病(CD)是一种慢性炎性肉芽肿性疾病，多见于末段回肠和邻近结肠，从口腔至肛门的各段

消化道均可受累，呈节段性分布。其主要临床表现为腹痛、腹泻、体重下降，常伴有发热、疲乏等全

身表现，以及肛周脓肿或瘘管等局部表现。CD 的发病机制至今尚未完全明确，目前认为是由遗传、

环境、免疫及肠道微生物群等多种因素相互作用所致[1]。小肠细菌过度生长(SIBO)是一种常见的肠道

微生态失衡状态，其特征是小肠内细菌数量异常增多或种类发生改变，从而引起一系列临床表现。近

年来，越来越多的研究表明，SIBO 与 CD 之间存在着密切的关联，二者相互影响，共同作用于疾病的

发生、发展和转归。深入了解 SIBO 与 CD 的关系，对于揭示 CD 的发病机制、优化临床治疗方案具

有重要意义。 

2. SIBO 与 CD 的临床诊断 

2.1. SIBO 概述 

SIBO 是指小肠内细菌数量异常增多和/或菌群组成发生改变的一种病理状态。正常情况下，小肠内

的细菌数量较少，且以革兰氏阳性菌和兼性厌氧菌为主。而在 SIBO 患者中，小肠内的细菌数量显著增

加，这些细菌主要包括革兰阴性的需氧菌和厌氧菌。其通常表现为腹胀、腹痛和排便习惯改变等症状[2]。 

2.2. SIBO 的检测方法与诊断 

2.2.1. 氢气和甲烷呼气试验 
氢气和甲烷呼气试验因为其无创、便捷，成为目前临床诊断 SIBO 的常用方法之一[3]。该方法具有无创、

简便、可重复性好等优点，但也存在一定的假阳性和假阴性率。例如，乳果糖在体内的转运过程易受肠道运

动状态(尤其是腹泻发生时)影响，会因此快速进入结肠，从而易被结肠内细菌酵解产生假阳性结果[4]；而部

分患者可能由于肠道内产氢或产甲烷细菌数量较少，即使存在 SIBO 也可能检测不出，出现假阴性[5]。 
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2.2.2. 小肠抽吸液培养 
小肠液细菌培养是诊断 SIBO 的金标准[6]。通过内镜获取小肠液样本，进行细菌培养和定量分析，

若小肠液中细菌数量 > 103 CFU/mL，则可诊断为 SIBO。该方法能够直接准确地检测小肠内细菌的数量

和种类，但属于有创检查，操作相对复杂，且存在一定的感染风险，患者接受度较低。此外，由于小肠内

细菌分布不均，内镜取材部位的局限性可能导致漏诊[7]。 

2.2.3. 其他 
除上述两种常用方法外，还有一些其他诊断 SIBO 的方法，如磁共振小肠造影(MRE)是一种无创、无

辐射的影像学检查方法，对于 CD 早期诊断和病变评估的灵敏度和特异度较高[8]。气体感应胶囊技术[9]、
核素显像联合氢呼气试验[10]等方法可用于观察肠道结构和蠕动情况，间接辅助诊断 SIBO。有望成为诊

断和监测肠道健康的有效临床工具。近年来，随着分子生物学技术的发展，基于 16S rRNA 基因测序的

肠道菌群分析方法逐渐应用于 SIBO 的诊断[11]，该方法能够更全面地分析肠道菌群的组成和结构，但技

术要求较高，成本昂贵，尚未在临床广泛推广。 

2.3. CD 的诊断 

CD 的临床表现为反复发作的腹痛、腹泻、体重下降，可伴有发热、乏力等全身症状，部分患者可见

肛周病变(如肛瘘、肛周脓肿)，病程迁延，易复发[1]。CD 的诊断需结合内镜、影像学、病理学及临床表

现进行综合判断，缺乏单一金标准。内镜下特点为病变呈节段性、不对称分布，可见纵行溃疡、鹅卵石

样外观，黏膜可呈铺路石样改变；病变可累及全消化道，以末端回肠和结肠最常见。缓解期与活动期交

替，慢性期可见纤维性狭窄或穿透性瘘管形成。病理组织学检查可见非干酪样肉芽肿、透壁性炎症等特

征性改变[12]。 

3. SIBO 与 CD 的相互作用机制 

3.1. CD 促进 SIBO 发生的机制 

3.1.1. 肠道炎症与动力障碍 
CD 患者肠道存在慢性炎症，这种炎症状态会干扰肠道正常的蠕动功能，使肠道推进性运动减弱，食

物和细菌在肠道内停留时间延长，为细菌的过度生长和繁殖创造了有利条件。同时，炎症还可损伤肠道

神经，进一步加重肠道动力障碍，促进 SIBO 的发生。研究表明[13]，CD 患者肠道内炎症因子如肿瘤坏

死因子-α (TNF-α)、白细胞介素-6 (IL-6)等水平显著升高。这些炎症因子可通过多种途径影响肠道动力，

如抑制肠道平滑肌细胞的收缩功能，改变肠道神经递质的释放和传递等[14]。 

3.1.2. 肠道结构改变 
CD 患者肠道可出现溃疡、狭窄、瘘管形成等结构改变。肠道狭窄会导致肠腔局部狭窄，肠内容物通

过受阻，细菌容易在狭窄部位上游积聚，从而引发细菌过度生长。瘘管的形成则可使不同肠段之间或肠

道与其他器官之间相通，破坏了肠道正常的屏障功能，使得细菌更容易移位和扩散，增加了 SIBO 的发生

风险[15]。 

3.1.3. 免疫功能紊乱 
CD 是一种自身免疫性疾病，患者免疫系统功能失调，对肠道内正常菌群的免疫耐受被打破，导致免

疫细胞对肠道细菌产生异常免疫反应。这种免疫紊乱一方面使得肠道黏膜屏障功能受损，细菌更容易透

过肠黏膜进入组织间隙；另一方面，免疫调节失衡可能影响肠道内正常菌群的生态平衡，抑制有益菌的

生长，促进有害菌的过度增殖，从而导致 SIBO。在 CD 患者中，肠道黏膜固有层的 T 淋巴细胞过度活化，
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分泌大量促炎细胞因子[16]，如干扰素-γ (IFN-γ)等。这些细胞因子不仅加重肠道炎症，还可改变肠道上皮

细胞的功能，影响黏液分泌和紧密连接蛋白的表达，削弱肠道黏膜屏障。同时，免疫调节细胞如调节性

T 细胞(Treg)功能异常，数量减少，无法有效抑制过度的免疫反应，使得肠道菌群失衡，为 SIBO 的发生

提供了条件。 

3.2. SIBO 加重 CD 病情的机制 

3.2.1. 加剧肠道炎症 
SIBO 时，小肠内细菌数量和种类异常增多，细菌及其代谢产物如内毒素、脂多糖(LPS)等可通过受

损的肠道黏膜屏障进入肠黏膜固有层，激活免疫系统。启动炎症信号通路，促使炎症细胞因子如 TNF-α、
IL-8、IL-6 等大量释放，进一步加重肠道炎症反应[17]。一项研究[18]提出，SIBO 阳性的 CD 患者肠道黏

膜中炎症细胞浸润更为明显，炎症因子表达水平显著高于 SIBO 阴性患者。给予抗生素治疗 SIBO 后，肠

道炎症指标如粪便钙卫蛋白水平下降，提示 SIBO 在加剧 CD 肠道炎症中发挥重要作用。 

3.2.2. 影响营养吸收 
正常情况下，小肠是营养物质消化和吸收的主要场所。然而，SIBO 时细菌过度生长会竞争营养物质，

同时细菌产生的某些酶可分解胆盐，影响脂肪的乳化和吸收。此外，肠道炎症和细菌过度繁殖还可损伤

肠黏膜绒毛，减少肠道吸收面积，导致多种营养物质如维生素 B12、铁、脂肪等吸收不良[19]。长期营养

吸收障碍会加重患者营养不良，降低免疫力。 

3.2.3. 促进疾病复发 
SIBO 与 CD 的临床复发密切相关。SIBO 持续存在可不断刺激肠道免疫系统，维持肠道炎症状态，

增加 CD 复发的风险。一项对静止期 CD 患者的随访研究发现[20]，SIBO 阳性患者在 18 个月的随访期

间，疾病复发率显著高于 SIBO 阴性患者，且 SIBO 是疾病复发的独立危险因素。这提示在 CD 的治疗过

程中，及时发现和处理 SIBO 对于预防疾病复发具有重要意义。 

4. SIBO 与 CD 的治疗策略 

4.1. 治疗方法 

CD合并 SIBO 的治疗核心是清除肠道内过度繁殖的细菌、缓解临床症状、清除致病诱因并预防复发。

当前临床多采用“综合治疗 + 个体化方案”的模式，涵盖饮食调整等非药物手段，以及抗生素应用、益

生菌调节、胃肠动力促进药物等药物治疗方式。 

4.1.1. 抗生素治疗 
抗生素是临床治疗 SIBO 的一线手段，其核心目标是通过抑制或杀灭小肠内过度繁殖的致病菌，减

少细菌代谢产物的生成，从而缓解腹胀、腹泻等症状，并减轻对 CD 肠道炎症的叠加损伤。目前临床常

用的抗生素包括利福昔明、甲硝唑、新霉素及环丙沙星等，其中利福昔明因口服后肠道不吸收、抗菌谱

广(覆盖革兰阳性菌、革兰阴性菌及厌氧菌)、副作用少(仅 4.6%的不良事件发生率)及耐药性低等优势[21]，
成为 CD 合并 SIBO 治疗的关键药物。抗生素治疗在炎症性肠病等需长期或重复用药的情况下，易引发显

著不良反应，常导致患者不耐受、艰难梭菌感染及耐药性增强。目前仍需进一步研究明确其确切治疗作

用[22]。 

4.1.2. 益生菌 
益生菌是 SIBO 的潜在治疗选择，它可纠正肠道菌群失衡问题，增强肠道屏障功能，有助于缓解 CD
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的症状，减少 SIBO 的发生概率。在 Fujimori 等[23]的研究中证实，大剂量益生菌和益生元联合疗法可以

安全有效地用于治疗活动性 CD。然而，另一项研究显示，益生菌对克罗恩病的疗效可能不及溃疡性结肠

炎[24]。这一发现提示，关于益生菌治疗 CD 有效性的数据目前仍有限，今后还需要更多的研究来证明其

疗效。 

4.1.3. 饮食调整 
饮食调整在 SIBO 的治疗中也具有重要作用。建议患者采用低 FODMAP 饮食，即限制摄入可发酵的

寡糖、双糖、单糖及多元醇等碳水化合物。这些物质在肠道内易被细菌发酵，产生气体，加重 SIBO 患者

的腹胀、腹痛等症状。Wiecek 等[25]一项低 FODMAP 饮食治疗的研究表明，低 FODMAP 饮食改善了肠

胃胀气和腹泻的肠道症状。饮食调节可作为辅助治疗手段，通过调整菌群结构和缓解部分症状发挥协同

作用。但需注意，它既无法消除 SIBO 的根本病因，也不适合作为长期单一疗法。 

4.1.4. 粪菌移植治疗 
粪菌移植(fecal microbiota transplantation, FMT)是通过将健康供体粪便中的功能性菌群移植到患者肠

道内，重建失衡的肠道微生态系统，从而治疗肠道菌群相关疾病的新型疗法。研究表明[26]经粪菌移植治

疗的大部分克罗恩病患者的症状有所改善，临床缓解率达 50%以上，FMT 可能因其能够增加肠道菌群的

整体多样性而取得成功，是一种有效且安全的 CD 治疗方法。未来仍需开展更多随机对照研究。 

4.2. 复发和预防 

SIBO 患者在首次治疗后复发率高，Wei 等[20]随访了 73 例克罗恩病患者，并随访其复发率，结果显

示有 SIBO 的患者复发率显著高于无 SIBO 者，表明 SIBO 在 CD 患者中非常普遍，而且与静止期患者的

临床复发有独立联系。因此，在临床上，适时对临床静止期患者进行 SIBO 的检测可能有助于对患者预后

的评估。有效的根除方法包括：一是通过小肠液培养确定致病菌并进行药敏指导的抗生素治疗；二是识

别并纠正如胰酶分泌不足、乳糖不耐受、胆汁酸吸收不良及内分泌疾病等潜在风险因素[27]。 

5. CD 的常规治疗对 SIBO 的影响 

CD 的常规治疗包括糖皮质激素、免疫抑制剂、生物制剂等。这些治疗药物在控制 CD 病情的同时，

对 SIBO 也可能产生一定的影响。 
糖皮质激素具有强大的抗炎作用，可迅速缓解 CD 患者的肠道炎症症状[28]。然而，长期使用糖皮质

激素可能抑制免疫系统功能，导致肠道黏膜屏障受损，增加细菌移位和 SIBO 发生的风险。 
免疫抑制剂如硫唑嘌呤、甲氨蝶呤等[29]，通过抑制免疫细胞的活性来控制 CD 病情。这些药物可能

影响肠道免疫调节，对肠道菌群产生一定干扰，其对 SIBO 的影响较为复杂，既有可能通过控制炎症减轻 
SIBO，也可能因免疫抑制作用增加 SIBO 的发生风险。生物制剂如英夫利昔单抗、阿达木单抗等，能够

特异性地阻断炎症因子的作用，有效治疗 CD。梁晓燕[30]等的研究发现维多珠单抗的长期有效率可能优

于英夫利西单抗。生物制剂在改善 CD 患者肠道炎症的同时，可能对肠道菌群产生积极调节作用，减少

SIBO 的发生或改善其症状，但具体机制尚不完全明确，仍需进一步研究。 

6. 结论与展望 

小肠细菌过度生长(SIBO)与克罗恩病(CD)之间存在着密切的关联。未来可从三方面深化研究：一是

明确 CD 免疫紊乱与小肠菌群失衡的因果关系，以及 SIBO 细菌代谢产物调控 CD 炎症的分子通路，为

“抗炎 + 调节菌群”双靶点药物研发提供依据；二是推动 16S rRNA 测序临床转化，探索 MRE、气体感

应胶囊与呼气试验的联合诊断方案，提升诊断效能；三是通过大样本研究验证益生菌疗效差异与应用时
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机，评估粪菌移植长期安全性，建立基于病情的个体化分层治疗体系，最终打破病理恶性循环，改善 CD
患者预后。 
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