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摘　要　目的：观察枯草芽孢杆菌（Ｂａｃｉｌｌｕｓ　ｓｕｂｔｉｌｉｓ，ＢＳ）对炎症性肠病（Ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ　ｂｏｗｅｌ　ｄｉｓｅａｓｅ，ＩＢＤ）
的保护作用，探讨肠道菌群在ＢＳ拮抗ＩＢＤ中的作用。方法：４０只小鼠随机分为空白对照组、模型组、干预
治疗组、干预对照组，其中模型组和干预治疗组通过３．５％葡聚糖硫酸钠（ＤＳＳ）饮水摄入诱导ＩＢＤ模型，干预
治疗组和干预对照组灌胃给予枯草芽孢杆菌菌液进行干预，观察小鼠体重、结肠长度、疾病活动指数（ＤＡＩ）

及结肠组织病理改变，ＥＬＩＳＡ测量血清中肿瘤细胞坏死作用因子－α（ＴＮＦ－α）、白细胞介素－１β（ＩＬ－１β）、白细
胞介素－６（ＩＬ－６）的含量改变，Ｗｅｓｔｅｒｎ　ｂｌｏｔ检测紧密连接蛋白ＺＯ－１和Ｏｃｃｌｕｄｉｎ的表达，１６ＳｒＲＮＡ系统测
序技术监测肠道内微生物菌群水平的改变。结果：与对照组相比，模型组小鼠ＤＡＩ评分明显升高，结肠长度
明显缩短，结肠组织病理改变明显，炎症因子水平明显提高，紧密连接蛋白ＺＯ－１和Ｏｃｃｌｕｄｉｎ的表达量下降；

而与模型组相比ＢＳ干预能明显减低ＤＡＩ评分，增长结肠长度，改善结肠组织病理改变明显，降低促炎细胞
因子水平，恢复紧密连接蛋白ＺＯ－１和Ｏｃｃｌｕｄｉｎ的表达。菌群分析结果表明，与模型组相比，干预治疗组的
菌群α多样性、均匀度和区系种数显著增加；拟杆菌、大肠杆菌等数量降低，另支菌、乳酸杆菌等有益菌群的
数量增多。结论：枯草芽孢杆菌对ＤＳＳ诱导的ＩＢＤ具有保护作用，能够降低其炎症反应，维持肠粘膜完整
性，其发挥作用的机制可能与其改善肠道菌群有关。
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１　引言

全世界患有炎症性肠病（ＩＢＤ）的人数正在增加。历史上，ＩＢＤ在北美和欧洲人最为普遍。然而，最近在

新工业化国家（如亚洲、非洲、南美和东欧）因为饮食和生活方式的转变，使ＩＢＤ的发病率显著上升［１］。ＩＢＤ
病人可能会发生慢性腹泻、直肠出血、腹胀、体重减轻等表现。ＩＢＤ已被界定为一类以由先天免疫程序功能

障碍引起的胃肠道慢性炎症为特征的自身免疫性疾病［２］。ＩＢＤ包含两种主要亚型：克罗恩病（ＣＤ）和炎症性

肠病（ＵＣ），均具有复杂的病理光谱［２－３］。

ＩＢＤ的药物疗法主要是使用氨基水杨酸盐、皮质类固醇、６－巯基嘌呤和其他免疫抑制剂等［４］。然而，这

些疗法的高成本和复发率极大地限制了临床应用［５］。与传统疗法和单一疗法相比，益生菌饮食疗法以及某

些治疗方法的联合疗法在预防和治疗ＩＢＤ方面可能具有更好的患者可接受性和治疗效果［６，７］。最近的研究

表明，肠道菌群多样性的变化和ＩＢＤ相关，包括相对丰富程度的变化以及复杂性的下降。厚壁菌门、放线菌

门、拟杆菌门、梭菌、乳酸菌和芽孢杆菌的微生物群丰富度下降［８，９］。为了恢复ＩＢＤ中的菌群平衡，一些益生

菌产品已应用于调节肠道菌群治疗该病［１０，１１］。

枯草芽孢杆菌是一种对多种疾病具有潜在治疗价值的生物菌种，已被作为益生菌用于人类疾病［１２］。研

究发现，枯草芽孢杆菌对儿童腹泻、急性胃炎以及儿童巨细胞病毒性肝炎等均具有很好的治疗效果［１３－１５］。

枯草芽孢杆菌的生物疗效主要与其分泌的生物活性物质及对菌群的调控作用有关［１６，１７］。Ｆｏｌｉｇｎé等人研究

证实，枯草芽孢杆菌ＰＢ６菌株的芽孢能够改善ＴＮＢＳ所诱发的小鼠结肠炎，具有抗炎作用［１８］。因此，枯草

芽孢杆菌具有预防和治疗ＩＢＤ的潜在价值。然而，对于枯草芽孢杆菌干预ＩＢＤ，抑制炎症反应的机制仍不

明确。

本研究旨在以ＤＳＳ诱导的ＩＢＤ小鼠实验为基础，研究枯草芽孢杆菌对ＩＢＤ的干预效果和潜在机制。

为评价枯草芽孢杆菌对ＤＳＳ诱导的ＩＢＤ的保护作用，我们观察了疾病活动度指数（ＤＡＩ）和小肠和结肠黏膜

的组织学病理特征。此外，本课题还研究了炎症细胞因子的表达和肠道菌群的改变，以提供枯草芽孢杆菌缓

解ＩＢＤ的潜在机制，为开发具有抗炎症性肠病的产品提供依据。
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２　材料与方法

２．１　材料

ＤＳＳ（ＣＡＳ号：９０１１－１８－１）购于上海麦克林生化科技有限公司；ＴＮＦ－α、ＩＬ－１β、ＩＬ－６检测试剂盒购于武汉

赛培生物科技有限公司；苏木素和伊红（ＨＥ）染色试剂，杭州碧云天有限公司；其余检验试剂均为国产分析

纯。枯草芽孢杆菌来源于本实验室冻存菌株（保藏号：ＣＧＭＣＣ　ＮＯ．：９２５６）。

ＩＣＲ小鼠，ＳＰＦ级，平均重量１６～２０ｇ，雄性，购自济南朋悅实验动物繁殖有限公司，试验哺乳动物许可

证编号：ＳＣＸＫ（鲁）２０１９０００３。小鼠适应性生活７天，随意获取饲料和无菌水，２０～２５℃，光暗周期１２／１２ｈ。

２．２　实验方法

２．２．１菌液制备。将冻存于冷冻培养基（－８０℃）中的枯草芽孢杆菌，在ＬＢ液体培养基中，３７℃下有氧条件

下摇床（ＢＳＤ－ＹＸ２４００，上海博讯实业有限公司）培养２４ｈ，达到对数生长后期。将悬浮液连续稀释１０倍，然

后将每连续稀释１０μＬ置于ＬＢ固体培养基板上。在３７℃有氧环境下孵育１２ｈ后，枚举带有３０～３００个菌

落的培养皿。存活率以每克菌落形成单位（ＣＦＵ）计算。计数重复三份。以３　０００ｒ／ｍｉｎ转速在４℃下离心

１０ｍｉｎ收集菌体（５９１０Ｒ型高速冷冻离心机，艾本德中国有限公司），用无菌的ＰＢＳ洗３次后３　０００ｒ／ｍｉｎ离

心１０ｍｉｎ，去上清液，用无菌去离子水重悬至１０９　ＣＦＵ／ｍＬ体积，４℃保存。

２．２．２　ＤＳＳ诱导的动物模型建立及实验设计。在本研究中，各种动物试验方法均经聊城大学伦理委员会的

同意后，可使用于试验动物上，并遵循《实验动物护理与使用指南》。将４０只小鼠适应性饲养后，按体重无显

著性的差异分为４组，每组１０只，依次是空白对照组（Ｃｏｎｔｒｏｌ）、模型组（ＤＳＳ）、干预治疗组（ＤＳＳ＋ＢＳ）、干预

对照组（ＢＳ），ＢＳ剂量的选择参照郑等［１９］方法（表１为实验步骤）：（１）空白对照组喂食标准饲料，喝无菌水。

另外，服用生理盐水为１０ｍＬ／ｋｇ·ｂｗ，每天一次，持续１４天；（２）模型组喂食标准饲料１４天，前７天饮用无

菌水。为了诱导ＩＢＤ，在第二个７天内，正常饮用水被３．５％的ＤＳＳ代替。另外，口服生理盐水１０ｍＬ／ｋｇ·

ｂｗ，每日一次，连续十四天；（３）干预治疗组喂食标准饲料１４天，并在前７天饮用无菌水，为了诱导ＩＢＤ，在

第二个７天内，正常饮用水被３．５％的ＤＳＳ代替；另外，按１０ｍＬ／ｋｇ·ｂｗ的给药体积给予１０９　ＣＦＵ／ｍＬ的

枯草芽孢杆菌菌液，口服灌胃，每日一次，连续１４天，保护ＩＢＤ；（４）干预对照组喂用标准饲料和无菌饮水；

另外，按１０ｍＬ／ｋｇ·ｂｗ的给药体积给予１０９　ＣＦＵ／ｍＬ的枯草芽孢杆菌菌液，灌胃，每天一次，持续１４天。

在实验期间，每天两次监测动物的健康和症状，包括腹泻和粪便中的血液，每天记录体重。

表１　动物实验设计

组别 ０～７天 ８～１４天

空白对照组 自由饮水＋每日１次生理盐水灌胃 自由饮水＋每日１次生理盐水灌胃

模型组 自由饮水＋每日１次生理盐水灌胃 ３．５％ ＤＳＳ自由饮用＋每日１次生理盐水灌胃

干预治疗组 自由饮水＋每日１次枯草芽孢杆菌菌液灌胃 ３．５％ ＤＳＳ自由饮用＋每日１次枯草芽孢杆菌菌液灌胃

干预对照组 自由饮水＋每日１次枯草芽孢杆菌菌液灌胃 自由饮水＋每日１次枯草芽孢杆菌菌液灌胃

２．２．３　标本采集。在末次给药并禁食２４ｈ后，通过眼球采血，４℃下３　０００ｒ／ｍｉｎ，离心１０ｍｉｎ后取上清液，

然后将上清液在－８０℃ 下保存，用于ＴＮＦ－α、ＩＬ－１β以及ＩＬ－６分析。在眼球取血后将老鼠处死，然后解剖

并收集结肠组织。测量完结肠长度后，一部分放入提前配置好的４％多聚甲醛液中固定，用于组织学观察；

一部分冻存于－８０℃，用于 Ｗｅｓｔｅｒｎ　Ｂｌｏｔ（ＷＢ）。最后采集了小鼠２４ｈ的新鲜粪便后，用经过消毒的镊子采

集了每只老鼠部分结肠中的大便，再用乙醇擦拭镊子并消毒，后继续采集了下一只的粪便。采集好的粪便装

入无菌的ＥＰ管，并将ＥＰ管立即置于干冰中，最后再置于－８０℃冰箱中保存。

２．２．４　疾病活动指数（ＤＡＩ）的评估。采用ＤＡＩ来评估结肠炎的严重程度［２０］。每天检查这些动物的体重、粪

便的形状和一致性。ＤＡＩ评分系统的定义如下。体重，０表示没有减轻，１表示减轻５％～１０％，２表示减轻

１０％～１５％，３表示减轻１５％～２０％，４表示减轻大于２０％。大便，０表示大便正常，２表示大便松动，４表示
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大便腹泻。出血，０表示无血，２表示有血，４表示总血。为观察疾病进展，从实验的第８天至第１４天，每天

进行ＤＡＩ评分具体标准见表２。
表２　疾病活动指数（ＤＡＩ）评分标准［２０］

体重下降（％） 便血情况 大便形状 评分值／分

＜１ 阴性 正常 ０

≥１～５ － － １

≥５～１０ 阳性，但无肉眼可见便血 稀软 ２

≥１０～５ － － ３

≥１５ 无肉眼可见便血 水样便 ４

　　　　　　　　　注：“－”表示在上下指标之间者。

２．２．５　组织学观察。从ＤＳＳ诱导的ＩＢＤ动物模型中提取结肠样本用４％多聚甲醛固定。样品用梯度乙醇

和二甲苯洗涤后，用石蜡包埋，然后切开（５μｍ厚）。切片后用 ＨＥ染色在光学显微镜（ＢＸ－５３，日本奥林巴

斯有限公司）下可以看到结肠组织的病理变化。

２．２．６　炎症因子测定。对所收集的血清，采取酶联免疫吸附法开展发炎因子测定方法。并通过酶联免疫吸

附法（ＥＬＩＳＡ）试剂盒指示书使用过程，确定各组小鼠血清中的炎症因子（ＴＮＦ－α、ＩＬ－１β和ＩＬ－６）。

２．２．７　Ｗｅｓｔｅｒｎ　Ｂｌｏｔ。采集的各组结肠样品，用ＰＢＳ水冲洗三次。为获得组织蛋白，对样品使用含蛋白酶抑

制剂的ＲＩＰＡ裂解缓冲液（１００ｍｇ／ｍＬ）冰解３０ｍｉｎ，４℃下超声，８　０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ。用ＢＣＡ检验试

剂盒定量上清液中的蛋白质浓度，然后与等量的装载缓冲液混合，在１００℃加热５ｍｉｎ后变性。这些样本中

的（等量）蛋白质首先在聚丙烯酰胺凝胶上用ＳＤＳ－ＰＡＧＥ分散，随后再迁移到ＰＶＤＦ膜上。用封闭液封闭

膜约１ｈ，然后与针对靶蛋白质的一抗，在４℃下孵育过夜。为了显示这些目标蛋白的条带，将膜与对应属

性的二抗孵育，在暗室中发光，并用扫描仪进行扫描。计算靶蛋白条带和内参之间的灰度差值，用于靶蛋白

质的相应表达水平。每次试验反复三次以进行统计分析。

２．２．８　肠道细菌群１６ＳｒＲＮＡ测序与生物信息学研究分析。将每组（４组）６只小鼠结肠中粪便取出置于

ＥＰ管中，在－８０℃下保存。将收集的小鼠粪便委托北京诺禾致源科技股份有限公司进行测序分析，以便确

定枯草芽孢杆菌引起的肠道菌群变化如何抑制炎症性肠病的发生。

２．２．９　统计分析。所有数据都以平均±标准差（ＳＤ）显示。使用ＩＢＭ　ｓｐｓｓ２４的统计学软件完成统计学数据

分析。数值比较通过单因素方差分析（Ｏｎｅ－ｗａｙ　ＡＮＯＶＡ）、双因素方差分析（Ｔｗｏ－ｗａｙ　ＡＮＯＶＡ）和Ｔ检验

完成差异的显著性分析方法。一般认为ｐ＜０．０５具有统计意义。图形分析采用Ｇｒａｐｈ　Ｐａｄ　Ｐｒｉｓｍ９．０。

　　注：（ａ）小鼠体重变化（ｇ）；（ｂ）疾病活动指数；（ｃ）小鼠结肠长度（ｃｍ）。所有数据均以平均值ｍｅａｎ±ＳＤ表示（ｎ＝１０）。＃ｐ＜０．０５；

＃＃ｐ＜０．０１，空白组ｖｓ模型组；＊ｐ＜０．０５，＊＊ｐ＜０．０１，模型组ｖｓ空白组。

图１　枯草芽孢杆菌对体重和ＤＡＩ的影响

３　结果与讨论

３．１　枯草芽孢杆菌对体重和ＤＡＩ的影响

ＩＢＤ最直观的指标就是体重下降。如图１（ａ）所示，在第一个７日内，各组小鼠的体重上升幅度基本一
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致，在第二个７日内，空白对照组和干预对照组重量保持之前的上升幅度不变，但干预对照组稍高于空白组，

模型组重量减少更加显著，甚至发生了死亡情况。而干预治疗组体重与之前基本保持一致，出现较轻改变，

与模型组相比，有明显改善。

为评估ＤＳＳ诱导的ＩＢＤ的疾病严重程度，我们进行了ＤＡＩ评分，并测量了结肠的长度。如图１（ｂ）所

示，在第二个７天期间（ＩＢＤ的活性期），模型组的ＤＡＩ随着ＤＳＳ摄入量的延长，持续增加。而干预治疗组的

ＤＡＩ明显低于模型组。结果表明，口服ＤＳＳ可引起肠道损伤，但口服枯草芽孢杆菌可显著减轻ＩＢＤ的症状。

如图１（ｃ）所示，在ＤＳＳ摄入的７天内，与空白对照组和模型组相比，模型组的结肠明显缩短。然而，在干预

治疗组中，结肠仅略有缩短，且明显长于模型组。

３．２　枯草芽孢杆菌对结肠组织病理变化的影响

不同组的结肠组织切片分别用伊红－苏木精染色，观察并比较了ＩＢＤ活动期肠黏膜的病理变化。组织学

切片显示（图２），在正常结肠中，上皮细胞排列紧密，无局部缺损。对于模型组，在给予ＤＳＳ后，结肠黏膜损

伤严重，出血和深部溃疡表现明显，上皮细胞和杯状细胞大部分被破坏，溃疡内只有隐窝上皮细胞和杯状细

胞的分散分布。而干预治疗组对结肠黏膜的损伤程度要小于模型组。观察到存活的腺体和杯状细胞。这些

结果表明，口服枯草芽孢杆菌可显著降低ＤＳＳ诱导的ＩＢＤ活性结肠黏膜损伤。

图２　枯草芽孢杆菌对ＩＢＤ小鼠结肠组织切片 ＨＥ染色（１００×）

３．３　枯草芽孢杆菌对炎症因子表达的影响

枯草芽孢杆菌还可抑制促炎症细胞因子ＴＮＦ－α、ＩＬ－１和ＩＬ－６在血清中的表达，减少了炎症损伤。促炎

因子如ＩＬ－１β、ＩＬ－６是ＩＢＤ症状的典型特征
［２１，２２］。

如图３所示，与空白组相比，ＤＳＳ处理可显著诱导促炎细胞因子ＴＮＦ－α、ＩＬ－１β、ＩＬ－６。此外，与模型小鼠

相比，枯草芽孢杆菌显著降低了ＴＮＦ－α、ＩＬ－１β以及ＩＬ－６。

注：（ａ）ＴＮＦ－α含量；（ｂ）ＩＬ－１β含量；（ｃ）ＩＬ－６含量。＊ｐ＜０.０５，＊＊ｐ＜０．０１。

图３　枯草芽孢杆菌对炎症因子表达的影响

３．４　枯草芽孢杆菌对ＺＯ－１和Ｏｃｃｌｕｄｉｎ表达的研究

ＺＯ－１和Ｏｃｃｌｕｄｉｎ是肠上皮细胞紧密连接的标记蛋白，绒毛蛋白是位于上皮细胞游离表面的微绒毛的

标记蛋白。这种蛋白质在维护上皮屏障功能的完善方面也起到了重大作用［２３，２４］。紧密连接的蛋白如ＺＯ－１

和Ｏｃｃｌｕｄｉｎ，可以直接和Ｆ－肌动蛋白以及其他的细胞骨架蛋白结合，这些蛋白与细胞组织和上皮形态发生

相关［２５，２６］。据报道，ＺＯ－１的表达明显高于静止ＩＢＤ患者粘膜愈合相比没有粘膜愈合，和损失ＺＯ－１可以增

加肠上皮的通透性，促进重要的发展肠道炎症动物结肠炎［２７］。Ｐｅｎｇ等人研究发现，益生菌枯草芽孢杆菌可

通过促进ＺＯ－１蛋白质的表达来降低对上皮屏障的损伤，以及赭曲霉蛋白 Ａ对Ｃａｃｏ－２蛋白质的细胞毒
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性［２８］。

根据 ＷＢ结果（图４），在模型组中ＺＯ－１和 Ｏｃｃｌｕｄｉｎ的相对表达率明显低于正常组。干预治疗组中

ＺＯ－１和Ｏｃｃｌｕｄｉｎ的相对表达数量都明显大于模型组。结果表明，口服枯草杆菌乳可诱导小肠和结肠上皮

过表达ＺＯ－１和Ｏｃｃｌｕｄｉｎ，促进肠上皮细胞紧密连接的形成，维持上皮屏障的完整性，防止致病菌的侵袭，保

护肠黏膜免受炎症损伤。

　　注：（ａ）肠紧密连接蛋白 ＷＢ结果；（ｂ）ＺＯ－１和Ｏｃｃｌｕｄｉｎ与内参的灰度比值。ＺＯ－１／ＧＡＰＤＨ：＃ｐ＜０.０５，＃＃ｐ＜０．０１，模

型组ｖｓ空白组；Ｏｃｃｌｕｄｉｎ／ＧＡＰＤＨ，＊ｐ＜０.０５，＊＊ｐ＜０．０１，模型组ｖｓ空白组。

图４　枯草芽孢杆菌对ＺＯ－１和Ｏｃｃｌｕｄｉｎ表达的影响

３．５　枯草芽孢杆菌对肠道菌群的影响

据报道，肠道炎症损伤与肠道菌群失衡和肠道微生物群丰度和多样性的减少有关［２９］。据 Ｍｅｎｔｅｌｌａｇ等

人报道［６］，炎症性肠病患者肠道微生物群的操作分类单位（ＯＴＵ）少于对照，厚壁菌门、放线菌、科林菌、乳酸

菌和芽孢杆菌的肠道微生物群丰富度减少。在以往的研究中已经观测到了微生物群落的改变，和健康个体

比较，ＩＢＤ患者的细胞多样性降低和细胞不稳定性增多。在本研究中，ＤＳＳ打破了肠道菌的数量平衡，从而

改善了肠道菌的生物多样性和组成结构。α多样性的Ｓｈａｎｎｏｎ指数和Ｃｈａｏ指数（图５）都表明干预对照组

的多样性显著超过正常组，说明引入枯草芽孢杆菌增强了肠道菌群的多样性和平衡性。模型组肠道菌群的

Ｓｈａｎｎｏｎ指数和Ｃｈａｏ指数都明显低于正常组，表明ＤＳＳ诱导的ＩＢＤ与肠道菌种异常有关。干预治疗组的

Ｓｈａｎｎｏｎ指数和Ｃｈａｏ指数明显大于模型组，表明其摄入枯草芽孢杆菌可维持肠道菌群的多样性。

　　　　注：（ａ）Ｃｈａｏ指数；（ｂ）Ｓｈａｎｎｏｎ指数。

图５　α多样性箱线图

在科水平上的区系丰度热图（图６），干

预对照组中芽孢杆菌、肠球菌、异芽孢菌、

瘤胃球菌和布蒂奥氏菌的丰度显著高于正

常组。在模型组中，多种细菌（包括另支

菌、里氏菌、巴氏菌、麦氏杆菌和乳杆菌）的

丰度显著降低，而大肠杆菌和拟杆菌的丰

度显著增加。干预治疗组芽孢杆菌、异端

芽孢菌和瘤胃球菌的丰度均高于模型组。

在模型组中，以拟杆菌科为优势科。与模

型组相比，干预治疗组中拟杆菌科和麦氏

杆菌科的比例显著降低。干预对照组中乳酸杆菌的比例显著增加。在通过摄入枯草芽孢杆菌增加的物种

中，巴尼氏菌和另支菌已被批准对肠道健康有益［３０］。此外，ＤＳＳ产生短链脂肪酸（ＳＣＦＡ）的瘤胃球菌的丰度

显著较高。据报道，瘤胃球菌的缺失与乳糜泻有关［３１］。这些结果表明，口服枯草杆菌乳可有效增加肠道菌

群多样性，恢复ＤＳＳ干预的肠道菌群平衡。

最近有报道称，这些代谢物来自于枯草芽孢杆菌，包括活性素Ａ和聚谷氨酸，可以减轻ＩＢＤ动物模型的

症状［３２］。此外，不同种类的拟杆菌和约氏乳杆菌可以通过酶水解调节肠道炎症，酶调节肠道炎症，那枯草芽

孢杆菌也可能有助于预防和减轻ＩＢＤ的作用。但真正起作用的究竟是枯草芽孢杆菌菌株还是其代谢物，有

待进一步研究。

据报道，小鼠体内的枯草芽孢杆菌可以抑制小鼠的炎症和抑制氧化应激，而几丁质酶来自小鼠体内的枯
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草芽孢杆菌通过降解细胞壁表现出抗真菌活性，这可能有助于调节肠道菌群［３３，３４］。

图６　科水平上的区系丰度热图

４　结语

本研究主要关注枯草芽孢杆菌在ＤＳＳ诱导的ＩＢＤ小鼠模型中的结肠黏膜和肠道菌群改变，旨在探讨其

作用机制。结果表明，口服ＤＳＳ可引起结肠黏膜的广泛损伤。在ＤＳＳ诱导的ＩＢＤ的活动期，主要的病理特

征包括上皮细胞坏死和粘膜溃疡。而口服的摄入枯草芽孢杆菌可减轻黏膜溃疡。这些结果表明枯草芽孢杆

菌对ＤＳＳ诱导的ＩＢＤ具有预防的作用。口服枯草芽孢杆菌可增加ＤＳＳ诱导的ＩＢＤ影响的肠道菌群的总种

类和多样性，调节肠道菌群平衡，其可能是枯草芽孢杆菌保护ＩＢＤ的潜在机制。因此，枯草芽孢杆菌将是一

种潜在的应用于ＩＢＤ治疗的新型功能食品。然而，枯草芽孢杆菌是否会分泌某些具有ＩＢＤ保护功能的生物

活性成分（枯草芽孢杆菌、其代谢物或这些合作因子）仍需进一步研究。
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