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罗伊氏粘液乳杆菌HCS02-001缓解高尿酸血症及痛风功能的
研究
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摘 要：为探究罗伊氏粘液乳杆菌 HCS02-001缓解高尿酸血症及痛风的功能，将罗伊氏粘液乳杆菌 HCS02-001接种于

含有肌苷、鸟苷培养液并培养一定时间后，通过测定反应液中肌苷与鸟苷含量变化来确认其体外嘌呤核苷的分解能力。

将 63例高尿酸血症患者随机分为对照组和干预组，2组均在基础治疗上给予碱化尿液处理，干预组额外给予罗伊氏粘

液乳杆菌HCS02-001冻干粉，疗程为 30 d。体外功能试验结果发现，添加罗伊氏粘液乳杆菌HCS02-001培养 1 h后，肌苷

与鸟苷的降解率分别为 62.07%、73.53%；培养 2 h后，二者的降解率分别为 61.29% 和 67.65%。人群实验结果发现，罗伊

氏粘液乳杆菌 HCS02-001 可显著提高患者临床总有效率，降低血清尿酸、炎症因子血清 C 反应蛋白（C-reactive protein，
CRP）及总胆固醇（total cholesterol，TC）、甘油三酯（triglycerides，TG）和低密度脂蛋白胆固醇（low-density lipoprotein 
cholesterol，LDL-C）的含量，提高高密度脂蛋白胆固醇（high-density lipoprotein cholesterol，HDL-C）含量，同时改善患者关

节骨侵蚀现象，且具有安全性。结果表明，罗伊氏粘液乳杆菌 HCS02-001 可有效缓解高尿酸血症及痛风，且无不良

反应。
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Study on Relieving Hyperuricemia and Gout Function by Limosilactobacillus 
reuteri HCS02-001
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Abstract：To explore the function of Limosilactobacillus reuteri HCS02-001 in relieving hyperuricemia and gout， it was inoculat‑
ed in the culture medium containing inosine and guanosine for a certain period of time， and the content changes of inosine and 
guanosine in the reaction solution were determined to confirm its ability to decompose purine nucleosides in vitro. Then 63 pa‑
tients with hyperuricemia were randomly divided into control group and intervention group. Both groups were treated with alka‑
lized urine on the basis of basic treatment， and the intervention group was treated with Limosilactobacillus reuteri freeze-dried 
powder for 30 days. The results of functional test in vitro showed that after 1 hour of culture with Limosilactobacillus reuteri 
HCS02-001， the degradation rate of inosine and guanosine were 62.07% and 73.53%， respectively. After 2 hours of culture， the 
degradation rate of inosine and guanosine were 61.29% and 67.65%， respectively. The population experiment showed that Limosi⁃

lactobacillus reuteri HCS02-001 could significantly increased the total clinical effective rate， reduced the content of serum uric 
acid， inflammatory factor serum C-reactive protein （CRP）， total cholesterol （TC）， triglycerides （TG）， and low-density lipopro‑
tein cholesterol （LDL-C）， increased high-density lipoprotein cholesterol （HDL-C） levels. At the same time， it is safe to improve 
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the phenomenon of joint bone erosion in patients. In conclusion， Limosilactobacillus reuteri HCS02-001 can effectively relieve hy‑
peruricemia and gout without side effects.
Key words：gout； hyperuricemia； Limosilactobacillus reuteri； clincial effects； safety

尿酸是肝脏中嘌呤代谢的最终产物，并由肾

脏排泄［1］。当嘌呤代谢紊乱、尿酸合成增加或尿

酸排泄减少就会引起血清尿酸水平升高，从而导

致高尿酸血症的发生［2］。同时，尿酸在关节和其

他结缔组织中沉积尿酸晶体，引起一系列炎症反

应综合征，导致关节肿痛、关节畸形等，严重影响

患者的生活质量［3］。随着人类社会的进步，精致

的饮食文化导致富含嘌呤的食物的消费量增加，

高尿酸血症的发病率在全球范围内呈上升趋

势［4］。尽管高尿酸血症可以通过药物控制，如别

嘌醇和丙磺舒，但是这些药物没有预防作用，并具

有一定的不良反应［1］，因此需要寻找替代方案。

与传统药物治疗相比，益生菌具有安全、无不

良反应的天然优势［1］。因此，越来越多的人关注

益生菌在高尿酸血症治疗中的应用。研究表明，

乳杆菌是改善高尿酸血症的主要益生菌类别，在

预防或治疗高尿酸血症和痛风方面具有良好的效

果［1］。罗伊氏粘液乳杆菌是卫生部批准的可用于

食用的乳杆菌菌种。关于罗伊氏粘液乳杆菌对宿

主代谢能力的调节作用已有大量的研究，例如罗

伊氏粘液乳杆菌GMNL-263治疗可降低体重以及

脂肪组织和肝脏占体重的百分比［5］；罗伊氏乳杆

菌ADR-1和ADR-3对 2型糖尿病患者有一定的治

疗作用，不同菌株的摄入对肠道菌群影响导致不

同的结果［6］。近年来，罗伊氏粘液乳杆菌在调节

宿主嘌呤代谢、缓解尿酸水平上的潜力也被发

掘。例如，Kuo 等［1］筛选出罗伊氏粘液乳杆菌

TSF331和发酵粘液乳杆菌 TSR332在体外 30 min
内对肌苷的降解率分别为 90%和 59%，对鸟苷的

降解率分别为 78%和 51%；饲喂高尿酸血症大鼠

8 d后血清尿酸水平分别降低 60%和 30%。然而，

罗伊氏粘液乳杆菌在人体中的有效性和作用机制

尚未得到充分研究，在广泛使用之前，还需要在临

床试验中验证其有效性和安全性。本试验通过体

外功能试验和临床单中心前瞻性随机对照研究的

方法探究罗伊氏粘液乳杆菌HCS02-001缓解高尿

酸血症及痛风的功能效果，以期为临床治疗提供

参考。

1　材料与方法

1.1　试验材料

罗伊氏粘液乳杆菌HCS02-001保藏于中国微

生物菌种保藏管理委员会普通微生物中心，保藏

编号为 CGMCC NO.19746，冻干粉由江西仁仁健

康微生态科技有限公司提供，规格为 2 g·袋-1，每

袋含 100亿活菌。碳酸氢钠片由天津力生制药股

份有限公司生产，规格为0.5 g·片-1。

1.2　体外嘌呤核苷分解功能试验

1.2.1　菌株制备　将活化后的罗伊氏粘液乳杆菌

HCS02-001 以 5% 接种量接种于 MRS 液体培养

基，37 ℃培养 24 h。取 1 mL（各菌含量均为 1.2×
109 CFU）培养液于 4 ℃、4 000 r·min-1离心 10 min，
收集菌体，以1 mL生理盐水洗涤菌体，重复3次。

1.2.2　分解肌苷 -鸟苷功能检测　添加 750 μL
肌苷-鸟苷培养液（0.337 g·L-1肌苷-0.357 g·L-1鸟

苷-0.1 mol·L-1 K3PO4溶液，以H3PO4调至 pH 7.0），

37 ℃、120 r·min-1 分别振荡培养 1 h 和 2 h，同时

设未接种供试菌株的培养液为空白对照。4 ℃、

4 000 r·min-1离心 10 min，取上清液 270 μL，加入

30 μL 0.1 mol·L-1 HClO4溶液，取 20 μL 溶液用于

高效液相分析。

色谱条件：仪器为 Waters E2695-2998；色谱

柱为 RC5-SAmide（5 μm，100A，4.6 mm×150 mm，

Sorb No：Dk2019110603，S/N：19111804C）；流动相

A为乙腈，流动相 B为 H2O；流速 1 mL·min-1；柱温

35 ℃；检测波长为紫外 254 nm；保留时间 20 min。
以肌苷、鸟苷浓度为横坐标，峰面积为纵坐标绘制

标准曲线，并推导计算公式，计算样品中肌苷、鸟

苷浓度［7］。

1.3　一般资料

本次研究采用单中心前瞻性随机对照研究的

方法进行试验设计。选取就诊于中国中医科学

院西苑医院门诊的 63例高尿酸血症患者，伴或不

伴痛风，采用随机数字表法按 1∶2 比例分为对照

组 21 例，干预组 42 例。本研究经中国中医科学

院西苑医院医学伦理委员会审核批准（编号：

2023XLA018-2）。
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1.3.1　纳入标准 高尿酸血症患者纳入标准为：

①符合高尿酸血症的诊断标准；②伴或不伴痛风；

③符合高脂血症诊断标准；④性别不限，年龄 18~
60岁；⑤BMI指数 18~24 kg·m-2；⑥感染、酸中毒、

电解质紊乱、高血压、血糖等加重因素得到有效控

制且病情稳定的非透析患者；⑦自愿接受本项研

究，签署知情同意书。

1.3.2　排除标准　高尿酸血症患者排除标准为：

①血尿酸≥480 μmol·L-1；②妊娠期或者哺乳期女

性；③合并严重影响其生存的心、脑、肝、肾以及造

血系统等疾病；④存在用药禁忌证者；⑤精神疾患

无法配合者。

1.3.3　治疗方案　对照组与干预组均在基础治疗

上给予碱化尿液治疗，参照《中国高尿酸血症及痛

风诊疗指南（2019）》，使用碳酸氢钠片碱化尿液，

预防尿液中尿酸浓度过高，降低尿酸性肾结石的

发生风险并促进尿酸性肾结石的溶解。

1.3.4　基础治疗　维持痛风膳食：①限制总能量

以帮助患者保持适宜体质量；②控制食物中嘌呤摄

入量；③限制果糖及酒精的摄入；④保持适度运动。

控制血压膳食：对于血压增高的患者，参照

《中国高尿酸血症及痛风诊疗指南（2019）》，高尿

酸血症与痛风患者合并高血压时首选氯沙坦和

（或）钙通道阻滞剂进行降压治疗。

控制血脂膳食：参照《中国高尿酸血症及痛风

诊疗指南（2019）》，高尿酸血症与痛风患者合并高

三酰甘油血症时，调脂药物首选非诺贝特，合并高

胆固醇血症时，调脂药物首选阿托伐他汀钙。

控制血糖膳食：参照《中国高尿酸血症及痛风

诊疗指南（2019）》，合并糖尿病时优先选择兼有降

尿酸作用的降糖药物，如 α-糖苷酶抑制剂、胰岛

素增敏剂、二肽基肽酶４（dipeptidyl peptidase-4，
DPP-4）抑制剂、钠 -葡萄糖协同转运蛋白 2（so‑
dium glucose co transporter protein-2，SGLT-2）抑制

剂和二甲双胍等。次选不升高血尿酸的药物，如

胰升糖素样肽（glucagon like peptide，GLP1）受体

激动剂。

1.3.5　分组设置　对照组：碳酸氢钠片，口服，每

日3次，每次1片，连续服用30 d。
干预组：在服用碳酸氢钠片的基础上额外给

予罗伊氏粘液乳杆菌 HCS02-001 冻干粉，每日

1袋，饭后 0.5~1 h服用，冲调水温不高于 42 ℃，连

续服用 30 d。期间禁止服用其他乳酸菌类制剂。

与抗酸药、抗菌药合用时，应分开服用（间隔 3 h）。

禁止合用铋剂、鞣酸、药用炭、酊剂。

1.4　诊断标准、观察指标及疗效评价

1.4.1　诊断标准　参照《中国高尿酸血症及痛风诊

疗指南（2019）》中高尿酸血症的诊断标准：无论性

别，非同日2次血尿酸水平超过420 μmol·L-1。

参照美国风湿病学会/欧洲抗风湿病联盟

2015年痛风分类标准。亚临床痛风指无症状高尿

酸血症患者，关节超声、双能CT或X线发现尿酸钠

晶体沉积和（或）痛风性骨侵蚀；难治性痛风指具

备以下三条中至少一条：①单用或联用常规降尿

酸药物足量、足疗程，血尿酸仍>360 mmol·L-1；②
接受规范化治疗，痛风仍发作>2次/年；③存在多

发性和（或）进展性痛风石。

参照《中国成人高脂血症防治指南（2016 年

修订版）》中高脂血症的诊断标准。在不改变受

试者生活饮食习惯的前提下，1 周内出现 2 次以

上下列情况之一者，即可诊断为高脂血症：①TG>
1.70 mmol·L-1；② TC>5.18 mmol·L-1；③ LDL-C>
3.37 mmol·L-1；④HDL-C<1.04 mmol·L-1。

1.4.2　临床疗效判定标准　参照《高尿酸血症和

痛风治疗的中国专家共识》，显效标准：临床症状、

体征明显好转，血尿酸降幅≥30%；有效标准：临床

症状、体征明显好转，20%≤血尿酸降幅<30%；无

效标准：临床症状、体征未显著改善，血尿酸降幅

<20%。总有效率按公式（1）计算。

总有效率 (%) = 显效例数+有效例数
总例数

× 100% （1）
1.4.3　血尿酸水平　采用自动生化分析仪测定患

者治疗第0、30天的血尿酸水平。

1.4.4　血清 CRP 水平　采用自动生化分析仪测

定患者治疗第0、30天的血清CRP水平。

1.4.5　骨侵蚀评分　记录患者治疗第 0、30 天的

骨侵蚀症状评分。症状体征评分标准如下，①关

节肿胀：3 分为皮肤紧，关节重度肿胀，骨标志消

失；2分为骨标志不明显、关节中度肿；1分为皮肤

纹理变浅、关节轻度肿、关节的骨标志仍明显；0分

为无肿胀。②关节疼痛：采用视觉模拟评分法，

使用一面标有 10个刻度的游动标尺，分别对应 0~
10分，“0”分表无痛，“10”分表剧烈疼痛，医师根据

患者标出的位置评估分数。0 级表无痛为 0 分；

1~3 级表轻度疼痛计 1 分；4~6 级表中度疼痛计

2 分；7~9 级表严重疼痛计 3 分；10 级表剧烈疼痛
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计 4 分。③关节压痛：3 分为压挤关节时严重疼

痛，痛不可触，重度压痛；2分为患者尚能忍受，中

度压痛，皱眉不适等；1 分为患者称有痛、轻度压

痛；0分为无压痛。

1.4.6　血脂水平　采用自动生化分析仪测定患者治

疗第0、30天的血清TC、TG、HDL-C和LDL-C水平。

1.4.7　安全性指标　记录患者治疗第0、30天的血

常规、肝功能、肾功能等不良事件的发生情况［8］。

1.5　统计方法

采用 SPSS 19.0 统计软件进行数据分析。计

量资料用均数±标准差（x̄±s）表示，组内治疗前后

比较采用配对样本 t检验，组间比较采用两独立样

本 t检验。计数资料用率或构成比表示，组间比较

采用 χ2检验。以上均采用双侧检验，以P<0.05 为

具有统计学意义。

2　结果与分析

2.1　体外功能试验结果

实 验 所 用 肌 苷 定 量 标 准 曲 线 为 Y=
4 009 575.746 6X，R2=0.999 5；鸟苷定量标准曲线

为Y=5 288 706.606 3X，R2=0.999 3。如表1所示，添

加罗伊氏粘液乳杆菌 HCS02-001 培养 1 h 后，肌

苷、鸟苷的浓度分别为 0.11、0.09 g·L-1，空白对

照中肌苷、鸟苷的浓度分别为 0.29、0.34 g·L-1，

所述的肌苷的降解率为 62.07%，鸟苷的降解率为

73.53%。培养 2 h 后，肌苷、鸟苷的浓度分别为

0.12、0.11 g·L-1，空白对照中肌苷、鸟苷的浓度分

别 为 0.31、0.34 g·L-1，所 述 肌 苷 的 降 解 率 为

61.29%，所述鸟苷的降解率为67.65%。结果提示罗

伊氏粘液乳杆菌HCS02-001具备强大的嘌呤核苷

分解能力，且在作用1 h内就显示出良好的效果。

2.2　患者纳入情况

本试验共纳入63人，采用随机数字表法按1∶2
比例分为对照组20例、干预组43例。试验过程中

对照组脱落 1 人、干预组脱落 2 人。最终共 60 人

完成试验，其中对照组19人，干预组41人。

对照组包括高尿酸血症患者 15例，痛风患者

4例，干预组包括高尿酸血症患者 32例，痛风患者

9 例。2 组患者在年龄、性别、血尿酸、TC、TG、

HDL-C、LDL-C、血清 CRP、血肌酐、尿素氮、丙转

氨酶、谷草转氨酶、白蛋白、白细胞、红细胞、血红

蛋白和血小板等指标基线上均无统计学意义，具

有可比性。

2.3　临床疗效比较

表 2结果显示，对照组临床总有效率为 52.6%
（10/19）；干预组临床总有效率为 80.5%（33/41），

组间比较发现干预组的临床总有效率明显优于对

照组，差异有统计学意义（P<0.05）。这说明在服

用碳酸氢钠片的基础上额外给予罗伊氏粘液乳杆

菌HCS02-001冻干粉能够显著提高治疗效果。

2.4　血尿酸水平的比较

如表 3所示，与治疗前相比，对照组和干预组

治疗后的血尿酸水平均显著降低；与对照组治疗

后相比，干预组治疗后血尿酸水平下降更为明显

（P<0.05）。

2.5　血清CRP水平的比较

表 4 结果表明，对照组治疗前后血清 CRP 水

平差异无统计学意义。与治疗前相比，干预组治

疗后血清 CRP 水平显著降低（P<0.01）。然而，

2组患者治疗后血清CRP水平差异无统计学意义

（P>0.05）。

2.6　骨侵蚀评分的比较

干预组有 9 例患者伴随有关节红肿疼痛症

状，对照组有 4 例痛风患者伴随有关节红肿疼痛

症状。如表 5所示，2组患者治疗前骨侵蚀评分差

异无统计学意义（P>0.05），具有可比性。与治疗

前相比，干预组治疗后骨侵蚀评分有下降的趋势，

且低于治疗后的对照组，但差异未达到统计学水

平（P>0.05）。结果表明额外补充罗伊氏粘液乳杆

表1　罗伊氏粘液乳杆菌HCS02-001体外降解肌苷和鸟苷含量结果

Table 1　Results of in vitro degradation of inosine and guanosine by Limosilactobacillus reuteri HCS02-001
类别

肌苷

鸟苷

组别

空白对照组

HCS02-001组

空白对照组

HCS02-001组

培养1 h后浓度/(g·L-1)
0.29
0.11
0.34
0.09

降解率/%

62.07

73.53

培养2 h后浓度/(g·L-1)
0.31
0.12
0.34
0.11

降解率/%

61.29

67.65
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菌HCS02-001对骨侵蚀评分的效果有限。

2.7　血脂水平的比较

如表 6 所示，对照组治疗后 LDL-C 水平显著

降低（P<0.05），但 TC、TG和HDL-C水平差异无统

计学意义（P>0.05）；干预组治疗后TC、TG和LDL-

C 水平均显著降低（P<0.01），HDL-C 水平显著升

高（P<0.05）。2 组患者治疗后 TC、TG、HDL-C 和

LDL-C水平差异无统计学意义。结果表明额外补

充罗伊氏粘液乳杆菌HCS02-001能够改善高尿酸

血症及痛风病人的血脂异常情况。

2.8　安全性指标的比较

2.8.1　血常规指标的比较　由表 7结果可知，干

预组与对照组患者治疗前后白细胞、红细胞、血红

蛋白和血小板均无明显变化（P>0.05）。

2.8.2　肝功能指标的比较　根据表8结果显示，干

预组与对照组患者治疗前后的谷丙转氨酶、谷草

转氨酶和白蛋白水平均无明显著变化（P>0.05）。

表3　2组患者血尿酸水平的比较

Table 3　Comparison of serum uric acid level between the 
two groups

分组

对照组（n=19）

干预组（n=41）

时间点

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

血尿酸/(μmol·L-1)
453.74±20.20
411.53±68.95*
452(440.5, 473.05)
369.27±68.93**#

注：*与同组治疗前相比在P<0.05水平上具有统计学意义；**与
同组治疗前相比在P<0.01水平上具有统计学意义；#与对照组治

疗后相比在P<0.05水平上具有统计学意义；n表示病例数；符合

正态分布的数据采用均数±标准差表示，不满足正态分布的数据

采用中位数（第三四分位数，第一四分位数）表示，后面同样表达

方式同理。

表2　2组患者临床有效率的比较

Table 2　Comparison of clinical efficiency between 
the two groups

分组

对照组

干预组

显效/例
2
6

有效/例
8
27

无效/例
9
8

总有效率/%
52.6
80.5*

注：*表示与对照组相比在P<0.05水平上具有统计学意义。

表4　2组患者血清CRP水平的比较

Table 4　Comparison of serum CRP levels between 
the two groups

分组

对照组（n=19）

干预组（n=41）

时间点

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

血清CRP水平/(mg·L-1)
3.87±1.78
3.56±1.40
3.73±1.78
2.67±1.59**

注：**表示与治疗前相比在P<0.01水平上具有统计学意义。

表5　2组患者骨侵蚀评分的比较

Table 5　Comparison of bone erosion score between 
the two groups

分组

对照组（n=4）

干预组（n=9）

时间点

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

骨侵蚀评分

3.50±1.29
3.25±1.40
3.89±1.27
3.00±1.12

表7　2组患者血常规指标的比较

Table 7　Comparison of blood routine indexes between the two groups
分组

对照组

（n=19）
干预组

（n=41）

时间点

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

白细胞/(×109个·L-1)
6.58±1.28
6.28±1.15
6.42(5.72, 7.19)
6.32(5.65, 6.07)

红细胞/(×109个·L-1)
4.56(4.25, 5.23)
4.73(4.28, 5.31)
4.73±0.103
4.75±0.096

血红蛋白/(g·L-1)
143.16±11.69
144.63±16.19
140.63±2.84
138.85±2.81

血小板/(×109个·L-1)
231.16±45.67
212.63±62.23
231.88±46.12
235.46±48.33

表6　2组患者血脂水平的比较

Table 6　Comparison of blood lipid levels between the two groups
分组

对照组（n=19）

干预组（n=41）

时间点

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

TC/(mmol·L-1)
5.38±1.59
5.26±1.41
5.38±1.53
4.90±1.41**

TG/(mmol·L-1)
2.13±0.88
1.84±0.70
1.83(1.46, 2.31)
1.48(1.10, 2.09)**

HDL-C/(mmol·L-1)
1.36±0.38
1.37±0.32
1.28(1.12, 1.52)
1.33(1.13, 1.69)*

LDL-C/(mmol·L-1)
3.56±1.07
3.18±1.14*
3.28±1.25
2.82±1.15**

注：*、**表示与治疗前相比在P<0.05、P<0.01水平上具有统计学意义。
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2.8.3　肾功能指标的比较　如表 9 所示，干预组

与对照组患者治疗前后的血肌酐和尿素氮水平均

无显著变化（P>0.05）。

3　讨论

高尿酸血症的发展是一个循序渐进的代谢紊

乱过程，采用益生菌作为常规食物补充，或长期服

用益生菌，对于预防高血尿酸和治疗高尿酸血症

引起的相关损伤具有重要意义［9］。降低血尿酸浓

度是益生菌策略改善高尿酸血症的核心目的［10］。

本研究发现，罗伊氏粘液乳杆菌 HCS02-001 具备

强大的嘌呤核苷分解能力，1 h 内便能降解

62.07% 的肌苷和 73.53% 的鸟苷，2 h 后降解率反

而略有降低，这可能是因为色谱柱检测存在浮动

偏差所致，1 h后降解效果已经稳定，到 2 h时降解

率并没有提高。在将罗伊氏粘液乳杆菌 HCS02-

001用于临床干预治疗后可显著提高 30%的临床

总有效率。与对照组治疗后相比，罗伊氏粘液乳

杆菌HCS02-001干预组治疗后血尿酸水平下降也

更为明显（411.53 mol·L-1 与 369.27 mol·L-1）。与

本研究结果类似的是，Rodríguez等［11］发现唾液联

合乳杆菌 CECT 30632 可显著减少痛风病人痛风

发作的次数和痛风相关药物的使用。Yamanaka
等［12］发现含格氏乳杆菌 PA-3 的酸奶能降低患者

的血尿酸水平。Zhao 等［13］发现含有发酵粘液乳

杆菌 GR-3的益生菌酸奶有助于降低高尿酸血症

人群的尿酸水平，并促进粪便和尿液中尿酸的排

泄。猜测罗伊氏粘液乳杆菌HCS02-001对高尿酸

血症的改善原理是益生菌能够通过竞争肠道细胞

中的代谢前体（如嘌呤或果糖）来降低人体对嘌呤

的吸收，从而显著降低血清尿酸浓度。此外，在尿

酸排泄系统中，益生菌可以调节肠道和肾脏的转

运蛋白活性，从而增加排泄率［10］。

持续性高尿酸水平会导致关节和肾脏中发生

尿酸盐沉积，引发一系列炎症反应，其中血清CRP
是重要的炎症标志物，也是痛风病情变化的重要

观察指标，对治疗效果具有参考价值［14］。而骨侵

蚀则表现为受累关节骨皮质破坏、边界硬化或边

缘悬挂突出［15］。本研究结果发现，罗伊氏粘液乳

杆菌 HCS02-001治疗后血清 CRP 水平显著降低，

表明其能改善血清高尿酸水平引起的炎症反应。

此外，罗伊氏粘液乳杆菌 HCS02-001 治疗后骨侵

蚀评分虽然有下降的趋势，但差异并不显著，这可

能与关节骨侵蚀具有“滞后性”有关。在试验期

间，罗伊氏粘液乳杆菌 HCS02-001 虽然显著降低

了尿酸水平和炎症反应，但还需更长时间的治疗

才能显示出在关节骨侵蚀上的治疗效果差异。

血脂异常与高尿酸血症存在密切关联，较高

的基线尿酸水平和 5年内尿酸升高是发生 LDL-C
血症和HDL-C血症的独立危险因素，且尿酸水平

和 5年间血脂异常的累积发病率呈正相关［16］。本

研究发现，罗伊氏粘液乳杆菌 HCS02-001 干预组

治疗后 TC、TG 和 LDL-C 水平均显著降低，HDL-C
水平显著升高。Wang等［17］也得到了相似的结果，

将 Lactobacillus brevis DM9218 与高果糖同时饲喂

BALB/c小鼠后，可以改善高果糖引起的高尿酸血

症，其中血清 TC、TG 水平可恢复至对照组水平。

这提示益生菌对高尿酸血症具有一定的预防作

用，并与血脂代谢改善有关。

与传统药物治疗相比，益生菌具有安全、无不

良反应的天然优势［10］。Wu等［18］分离得到的发酵

粘液乳杆菌 JL-3 菌株可恢复高尿酸血症模型小

表8　两组患者肝功能指标的比较

Table 8　Comparison of liver function indexes between the two groups
分组
对照组

（n=19）
干预组

（n=41）

时间点

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

丙转氨酶/(U·L-1)
18.4(12.8, 27.1)
19.5(14.6, 24.1)
22(17.5, 29.0)
20(15.95, 25.16)

谷草转氨酶/(U·L-1)
20(17.0, 25.2)
17(15.8, 25.0)
20.1(16.85, 28.5.0)
20.3(17.90, 25.98)

白蛋白/(g·L-1)
39.89±4.94
40.48±5.26
42.06(37.48, 44.60)
42.00(36.83, 44.34)

表9　2组患者肾功能指标的比较

Table 9　Comparison of renal function indexes between the 
two groups

分组

对照组

（n=19）
干预组

（n=41）

时间点

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

血肌酐/(μmol·L-1)
90.74±28.49
94.67±30.22
88.18±24.45
88.90±24.51

尿素氮/(mmol·L-1)
6.38（5.4, 8.6）
6.90（5.1, 7.8）
6.70(4.66, 7.65)
5.69(4.41, 7.83)
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鼠 IL-1β、丙二醛、肌酐、血尿素氮水平。Cao等［19］

研究发现口服植物乳植杆菌 Q7可降低高尿酸血

症小鼠血清中尿酸、血尿素氮、肌酐水平。本研究

结果表明，罗伊氏粘液乳杆菌 HCS02-001 对高尿

酸血症和痛风患者的肝功能、肾功能及血常规无

影响，具有安全性。

综上所述，罗伊氏粘液乳杆菌 HCS02-001 具

备强大的的嘌呤核苷分解能力，1 h 内便能降解

62.07% 肌苷和 73.53% 鸟苷。服用罗伊氏粘液乳

杆菌 HCS02-001 冻干粉 30 d 后，可显著提高临床

疗效；显著降低高尿酸血症及痛风患者的血尿酸

水平，同时显著降低血清中炎症因子CRP水平及

TC、TG 和 LDL-C含量，这在一定程度上能够改善

痛风患者关节骨侵蚀现象，且具有安全性。结果

表明，罗伊氏粘液乳杆菌 HCS02-001 对高尿酸血

症及痛风患者具有显著的改善作用，且无不良反

应。目前，益生菌在治疗高尿酸血症方面的应用

还处于初级阶段，未来仍需要做大量研究工作来

了解益生菌如何影响疾病的发展及其在体内的代

谢途径。
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