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正文

◆胆汁酸在肝脏中由胆固醇产生，并在肠道中由肠道微生物群代谢；

◆这些胆汁酸可以通过激活FXR和TGR5受体来调节宿主中的许多代谢途径。 

WAHLSTROM A, et aL.(2016). Cell Metab, 24(1): 41-50.

研究背景-胆汁酸肝肠循环



正文
研究背景-胆盐水解酶

◆胆盐水解酶(BSH)为胆汁酸在肠道中代谢的关键酶，我们将其分为8个系统型；

◆BSH-T3具有最高的酶活性，且仅在乳酸杆菌中发现。

SONG Z, et aL.(2019). MICROBIOME, 7(1): 9.



正文

图1 胆汁盐水解酶(BSH)编码菌的综合分析。

人类肠道微生物群中编码胆汁盐水解酶的乳酸杆菌

◆ 来自90个菌种的156个BSH主要分布在七大菌属，

包括 Enterococus 、 Eubacterium 、 Streptococcus 、

Lactobacillus 、 Bifidobacterium 、 Bacteroides 和

Blautia；

◆ 多因素分析显示，乳酸杆菌是最为关键的菌属；

◆ 鉴定了健康人中主要存在的16个编码BSH的乳酸杆

菌菌种（species）;

◆ 分析了11个国家/地区人肠道中各乳酸杆菌的丰度及

分布特点；



正文
乳酸杆菌的分类及体外水解能力的比较

图2 编码胆汁盐水解酶(BSH)乳酸杆菌的分类和体外水解能力。

◆ 16株乳酸杆菌根据所编码的BSH分为四类，即Lac(BSH-T0) ， Lac(BSH-T2) ， Lac(BSH-T3)和L. salivarius；

◆ 16株乳酸杆菌的体外结合胆盐水解能力： Lac(BSH-T3) ≈ L. salivarius > Lac(BSH-T2) >> Lac(BSH-T0) 。



正文
不同乳酸杆菌对小鼠肠道微生物群的影响

图3 乳酸杆菌给药对小鼠粪便微生物群结构的影响。

编码BSH-T3的罗伊氏乳酸杆菌给药：

◆ 在肠道菌群结构上，显著提高了小鼠肠道菌群的α多样性

和β多样性；

◆ 在肠道菌群组成上，引起了最多种属丰度的改变；

QPCR定量各给药乳酸杆菌菌种显示：

◆ 给药乳酸杆菌成功定植。

16S rDNA绝对定量测序



正文
不同乳酸杆菌对小鼠血清和粪便代谢组的影响

图4 乳酸杆菌给药对小鼠血清和粪便代谢组的影响。

◆ 血清代谢组检测显示，罗伊氏乳杆菌组具有最多的差异离

子，49种代谢物上调；

◆ 粪便代谢组检测显示，仍然是罗伊氏乳杆菌组具有最多的

差异离子，共有13种代谢物上调，9种代谢物下调；

◆ 总体来看，编码BSH-T3的罗伊氏乳杆菌给药对小鼠的血

清和粪便代谢组有显著影响，特别是在促进脂质和胆固醇

代谢方面。

血清：573个差异离子
粪便：163个差异离子



正文
不同乳酸杆菌对小鼠肝肠胆汁酸池的调节作用

图5 乳酸杆菌给药对小鼠赶场胆汁酸池的调节作用。

◆ 肝脏中，胆汁酸池变化较小；

◆ 血清中，罗伊氏乳杆菌给药组β-MCA、

CA和DCA浓度显著增加，总胆汁酸水平

和游离胆汁酸百分比呈上升趋势。

◆ 回肠中，罗伊氏乳杆菌给药组CA、DCA

和UDCA的浓度显著增加，总胆酸水平显

著上升；

◆ 粪便中，罗伊氏乳杆菌给药组外排的β-

MCA、CDCA、DCA和LCA的浓度都显著

增加，外排的总胆酸显著增多，而结合胆

汁酸比例降低；

◆ 总体来看，编码BSH-T3的罗伊氏乳杆菌

给药对小鼠的肝肠循环胆汁酸谱影响最大。



总结
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• 鉴定乳酸杆菌为编码BSH的关键属；

• 根据所编码的BSH将健康人肠道中主要存在的

16种乳酸杆菌分为四类；

• 体外实验显示，编码BSH-T3的乳酸杆菌水解结

合胆汁酸能力最强；

• 编码BSH-T3的罗伊氏乳酸杆菌给药改变了小鼠

的微生物组和代谢组结构，显著改变小鼠肝肠循

环胆汁酸谱。

https://doi.org/10.1002/imt2.1
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