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Abstract
Small Intestinal Bacterial Overgrowth (SIBO) is a common digestive system disease among clinical patients. It has been scientifically 
proven to be associated with various digestive system discomforts such as bloating, abdominal pain, and diarrhea. Surprisingly, there 
is currently no internationally recognized unified standard for the definition of SIBO. This review aims to summarize the mainstream 
detection methods of SIBO and analyze and compare the advantages and disadvantages of each method, with the expectation of 
providing ideas for the precise definition of SIBO.
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摘　要

小肠细菌过度生长（Small Intestinal Bacterial Overgrowth ，SIBO）是指小肠内菌群数量和（或）种类变化，并达到一定程
度产生临床表现。它是临床诊疗过程中常见的消化系统疾病，经过科学研究被证实与多种消化系统不适感如腹胀、腹痛、
腹泻等以及与多种器质性和功能性消化系统疾病相关。但令人诧异的是，目前针对SIBO的定义却没有一个国际公认的统一
标准。本篇综述旨在汇总目前主流的SIBO检测方法，简述其机制并分析与对比各方法优劣之处，以期为SIBO的精准定义
提供思路。
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1 引言

微生物群落是在某个特定的环境中，所有相互作用的

微生物集合。肠道微生物群落是人体各系统中较为复杂的一

个群落，无论是种类、数量还是丰度都是最多的【1】。在人

类肠道微生物群落中，有超过 1500 个物种、分布有 50 个不

同门的微生物共同聚集【2】。其中，以拟杆菌门与厚壁菌门

为主导门，其次优势门为变形菌门、梭杆菌门、特尼菌门、

放线菌门和疣菌门，以上菌门总和至少占人体微生物群落的

90%【3】。肠道菌群不仅数量、种类众多，且对于人体健康

起到了重要的作用。其中之一便是通过在肠粘膜表面聚集形

成定植菌群以及产生多种抗菌物质来起到对抗病原体的作

用【4】。除保护宿主免受病原菌的侵袭外，还具有促进消化

吸收、药物代谢、影响脂肪的吸收和分布、调节能量代谢、

调节先天免疫和获得性免疫等【5】。因此，肠道菌群在人体

内扮演着非常重要的角色，与人类的健康息息相关。

在人类消化系统中，小肠是最主要的营养物质分解吸

收的器官。加之，经口摄入的细菌绝大多数被胃酸及胃蛋

白酶杀灭；胆汁酸盐及肠道分泌的免疫球蛋白具有杀菌作

用；消化间期移行性复合运动（Migrating Motor Complex，

MMC）将肠内容物推向结肠；回盲瓣单向阀门可防止结肠

细菌逆流倒灌入小肠等机制【6】（图 1 人类消化系统简易结

构及功能），致使小肠内细菌的稳态尤为重要。
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（图 1 人类消化系统简易结构及功能）

小肠细菌过度生长（Small Intestinal Bacterial Overgrowth，

SIBO），又称小肠淤积综合征、小肠污染综合征或盲袢综

合征。早在 1906 年肠管术后狭窄合并贫血患者，引起了外

科医生的注意；1920 年有医生提出贫血原因可能是“小肠

被细菌毒素污染”；1939 年首次报道了１例肠梗阻患者，

其病因与细菌过度生长有关【7】。伴随基础与临床研究的不

断深入，现将 SIBO 定义为各种原因引起的小肠内细菌数量

和 / 或种类异常，导致的一组临床综合征，最常见的表现有

腹泻、腹胀、腹痛，SIBO 是肠道菌群失调的一个子集【8】。

随后接下来的数十年里，关于 SIBO 的研究也百花齐放，

PubMed 中以 SIBO 为关键词的文章呈现逐年上升趋势，研

究者们发现 SIBO 与多种疾病均有关联【9】（Figure 1）。具

体 PubMed 中以年为单位索引 SIBO 的出版物数量详见图 2

图 2 PubMed 中以年为单位索引 SIBO 的出版物数量

但目前仍有缺憾的是，SIBO 作为一个专有医学名词，

它的定义却均缺乏一致性，究其原因为各种检测小肠细菌过

度生长的方法，均有优势和缺陷，标准尚不统一。下面我将

详细介绍目前已有的检测方法，以期为 SIBO 的精准定义提

供思路。

2 十二指肠 / 空肠抽吸液细菌培养

十二指肠 / 空肠抽吸液细菌培养，检测细菌数量（每

mL 抽吸物的细菌菌落形成单位，CFU/mL）和 / 或粘膜微

生物群的成分，是目前最为直接诊断 SIBO 的方法，也是

相对的诊断“金标准”。对于细菌数量，2017 年北美共识

《胃肠疾病基于氢气和甲烷的呼气测试》和 2020 年美国胃

肠病学会《小肠细菌过度生长临床指南》，认为应当以培

养细菌菌落计数阈值（≥1×10³CFU/mL）为 SIBO 的诊断标

准【10】。但不同的研究团队之间，对于诊断标准的阈值仍存

在异议。例如一些团队认为培养细菌菌落计数阈值（≥1× 

105CFU/mL）为 SIBO 的诊断标准【11】。而 2022 年亚太共识

指南《胃肠道疾病中的小肠细菌过度生长》和 2023 年西班

牙消化病理学学会《小肠细菌过度生长》则同时承认上述两

种诊断标准【12】【13】。

虽然该方法最直接，但是存在诸多缺点。细菌培养的

方法只能培养出 10%-30% 的肠道微生物群，严重低估菌群

的丰度；该方法为侵入性手段，患者需承担一定的风险【14】；

设备耗材成本高，不宜推广；经口腔、食道下镜探查不可避

免的会受到此处细菌的污染，从而导致假阳性；镜长有限，

通常在十二指肠抽吸小肠液，无法触及更远端肠道，可能出

现假阴性；在样品处理和微生物技术方面没有一致的质控标

准等问题【15】。

16S 核糖体 RNA/DNA（16 S rRNA/rDNA）基因测序，

是通过对被检标本中所有微生物中都含有的 16s rDNA 基

因进行计数与测序，诊断 SIBO 以及明确 SIBO 患者肠道菌

群的变化，探明菌群变化与患者某些症状之间的关系。在

2022 年的一项研究中，研究者通过此方法发现：SIBO 患者

与非 SIBO 患者相比，链球菌的相对丰度增加，而拟杆菌的

相对丰度降低；而某些占比少数的大肠杆菌和克雷伯氏菌

菌株 / 种与腹痛、腹泻和腹胀严重程度相关【16】。另一研究

团队则发现：相比于非 SIBO 患者，SIBO 患者肠道内肠杆

菌科的克雷伯氏菌和埃希氏菌 / 志贺氏菌的相对丰度有所增

加，肠杆菌科的相对丰度与腹胀呈正相关【17】。相比于传统

的十二指肠 / 空肠抽吸液细菌培养，基因测序方法更能明确

样本中微生物群的数量和组成等详细信息。但同样存在传统

方法的缺点。

宏基因测序，其操作方法是将核酸提取进行预处理，

然后合成每一 DNA 的互补链，使用特定范围的特异性引物

与之结合进行扩增，最后通过荧光测量或熔融曲线分析的杂

交阵列，对基因组 DNA 或 PCR 扩增产物进行定性与定量

分析【18】。该方法通常采取粪便样本，除了价格昂贵以外，

提取物内所有的 DNA 都会被测序，这其中必然有人类的

DNA，可能涉及到医学伦理，以及受试者是否同意 DNA 隐

私被探明。

3 呼气试验

20 世纪 50 年代，英国诺贝尔奖获得者马丁（A.J.P.Martin）

和辛格（R.L.M. Synge）联名发表论文，首次预言色谱流动

相可以是气体，预测了气相色谱法（Gas Chromatography, 

GC）的可行性。由此，气体分离技术的进步，奠定了呼气

试验在医学诊断等领域的技术基础。
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呼气试验，作为一项无创、普及、经济、安全、简便

的检测方法，由于其是非侵入性的，被广泛的用于评估有无

常见的胃肠道问题，这些胃肠道问题中也包括 SIBO。呼气

试验使用的底物主要有葡萄糖、乳果糖、菊粉等，常用于检

测的气体有肠道中的 H2（氢气）、CH4（甲烷）、CO2（二

氧化碳）。

3.1 H2 和 CH4 呼气试验
H2 和 CH4 呼气试验，是目前应用最广泛的呼气试验。

1965 年 前 后，《Nature》、《Gastroenterology》、《The 

New England Journal of Medicine》发表文章论述道：新生儿

出生后的 12 小时内，不能产生甲烷和氢气，可以得知菌群

酵解是肠道中甲烷、氢气的唯一来源【19】；这一推断在禁食

受试者摄入碳水化合物后，氢气显著释放，再次得以验证【20】；

经过实验还发现，呼吸道排出的氢气，可以作为肠道氢气产

生的指标【21】。由此，菌群酵解不同底物产生氢气、甲烷，

通过肠粘膜扩散至血液，经血液循环到达肺泡，利用肺部气

体交换呼出体外【22】，为呼气试验在消化系统临床工作中发

挥作用奠定了生理基础。

若有条件，可同时加测 CO2，因为在肺泡空气中，CO2

水平非常稳定在 5% 左右，因此 CO2 作为校正因子，测量其

浓度不仅有助于识别不合格的样品，还可以提高诊断的准确

性【23】。2009 年，有关氢气呼气试验的第一个临床专家共识

罗马共识《胃肠道疾病氢气呼气试验的方法和指征》问世【24】。

随后，亚洲、欧洲、美国、德国等专业组织，在有关共识指

南中也明确了呼气试验的操作方法、临床应用等，但有关诊

断标准与阈值尚未统一，我国至今也还没有该试验应用方面

的共识指南。

3.2 CO2 呼气试验
CO2 呼气试验，主要依赖于使用碳同位素标记的化合

物来测定产生同位素标记的 CO2 的量，底物分别为 ¹4C- 甘

氨胆酸盐、乳糖 -¹³C- 尿素和 ¹³/¹4C-D- 木糖。

3.2.1 ¹4C- 甘氨胆酸盐为底物
¹4C 标记的甘氨胆酸盐呼气试验，较早已被认可用来诊

断 SIBO。初级胆汁酸主要在肝脏合成，次级胆汁酸是初级

胆汁酸进入小肠后，在肠道微生物作用下，进行 7α 脱羟作

用所形成的胆汁酸。当甘氨胆酸盐这种初级胆汁酸进入肠道

后，会被肠道细菌分解为甘氨酸和此前被其结合的游离胆汁

酸。游离胆汁酸被吸收入血回肝脏再次利用，而甘氨酸入血

回肝，在肝脏中代谢产生 CO2，最后 CO2 通过呼吸排出。

将甘氨酸 1 号位 C 原子替换为同位素 ¹4C，接着嘱受试者口

服 ¹4C- 甘氨胆酸盐，若 ¹4CO2 比正常时间更快的被检测到，

则表明小肠细菌过度生长。但该方法无法区分小肠和结肠细

菌对甘氨胆酸的去偶联能力，且存在小肠快速转运的可能，

导致试验准确性及特异性受到影响。

3.2.2 乳糖 -¹³C- 尿素为底物
葡萄糖和乳果糖，均可以在小肠菌群作用下产生气体。

前者是一种单糖，在近端小肠快速完全吸收，可能会导致假

阴性。后者是一个到达盲肠且吸收差的双糖，通常会出线两

个气体峰值，第一个峰是由于小肠细菌作用，第二个是由于

大肠细菌作用，有时也会出现小肠峰与大肠峰合并。考虑到

两种底物各存在优劣，也有学者建议引入碳同位素标记。乳

糖 -¹³C- 尿素为底物的呼气试验与传统葡萄糖为底物的呼气

试验进行对比，乳糖 -¹³C- 尿素呼气试验的特异性为 100%、

敏感性为 66.7%，葡萄糖呼气试验特异性为 44.4%、敏感性

为 41.7%。

3.2.3 ¹³/¹4C-D- 木糖为底物
D- 木糖，是一种戊糖，其中摄入量的约 70% 在近段空

肠被吸收。因此该呼气试验可最大限度的使底物与小肠细菌

接触，同时最大限度的减少了底物与结肠细菌接触。将 D-

木糖标记为 ¹³/¹4C-D- 木糖后，给予受试者口服，若在 60 分

钟内呼出的 ¹³/¹4CO2 气体较对照组增加，则认为小肠内细菌

过度生长，该试验具有较好灵敏性和特异性。

4 气体胶囊内镜技术

气体胶囊内镜，包含传感肠道内气体的传感器、传感

器芯片、小型电源以及一张可渗透气体分子但不可渗透液体

的聚合物膜。胶囊内镜经口服进入人体后，延着人体消化道

运动，可检测各个部位的 O2（氧气）、CO2（二氧化碳）、

H2（氢气）气体，采样时间间隔可从几秒至几分钟。有研究

将该技术与传统呼气试验所测得数据进行对比，发现随时间

变化的 H2 波动在幅度上与呼气试验测量结果高度一致，且

气体胶囊内镜在测量 H2 浓度方面更胜一筹。可摄入的胶囊

内镜价值不仅在于其监测肠道内气体浓度，还在于其确定肠

道内气体产生位置的能力。未来，还可以用于辨别实验个体

的饮食改变，也有助于肠道和菌群功能、饮食和补充剂对人

体影响的研究。

5 胆汁酸偶联物尿排泄试验

与 对 氨 基 苯 甲 酸 结 合 的 胆 酸（p-aminobenzoic acid-

cholic acid，PABA-CA）和与对氨基苯甲酸结合的熊去氧

胆 酸（p-aminobenzoic acid-ursodeoxycholic acid，PABA-

UDCA）作为底物，口服后，这两种胆汁酸在小肠中被肠

道细菌的胆汁酸水解酶分解，再次变回 CA 或 UDCA 与

PABA。其中 CA 或 UDCA 被机体通过肠肝循环反复利用，

而 PABA 则被小肠上皮细胞吸收入血后，经肝代谢、肾排

泄的方式，以溶于尿液的形式排出体外。在一项研究中，实

验对象分为三组，分别是正常大鼠、经抗生素治疗后大鼠以

及 SIBO 大鼠（通过手术操作制备而成），同时分别给予三

组大鼠口服 10mg PABA-CA，PABA 在给药后 6 h 内的总尿

排泄量经组内平均后分别为 0.42mg、0.21mg 和 1.11mg。即

经抗生素治疗组的排泄量为正常对照组的一半，而 SIBO 大

鼠的排泄量却为对照组的 1.25 倍。因此，以 PABA-CA 或

PABA-UDCA 为底物的尿排泄试验可用于诊断 SIBO，但易
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受小肠吸收功能和肾、肝功能的影响。

综上所述，小肠微生态，在科研与临床方面，都值得

更为深入的探索。SIBO 检测技术一直在发展，但用于诊断

的可靠方法还有待进一步实践予以验证。十二指肠 / 空肠抽

吸液细菌培养，虽然是最直接的方式，但因其侵入性、复杂

性且价格高昂，无法普惠患者。以 ¹³ C 和 ¹4C 为同位素标记

的 CO2 呼气试验，底物均需要特殊处理，供应受限、成本

高，且 ¹4C 具有放射性。气体胶囊内镜技术，属于新兴方法，

在胃内一般停留 4.5 小时、小肠停留 2.5 小时，持续时间过

长，且对 CH4 的检测还未见报道，有待再评估。16S 核糖体 

RNA/DNA 基因测序、宏基因测序，止步于成本，主要应用

于科学研究。尿排泄试验早在一些动物实验中有参考数据，

人体应用和检测标准化仍有距离。基于菌群代谢组学的 H2

和 CH4 呼气试验，相比其他试验，是诊断 SIBO 成熟且无创

的方法，更是经济的、无放射性的、易操作的，被国际共识

指南标准普遍推荐。
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