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【摘要】 目的 探讨菌群移植治疗肠道疾病的有效性和安全性。方法 采用描述性病例系列

研究方法。收集2014年5月至2018年11月期间接受菌群移植治疗并随访3个月以上患者2 010例

的临床资料，其中同济大学附属第十人民医院1 206例，南京东部战区总医院804例；男性797例，女

性1 213例；年龄（49.4±16.5）岁。病例纳入标准为患有菌群移植治疗适应证并自愿接受菌群移植治

疗者；排除孕妇或哺乳期妇女、终末期疾病患者、正在参加或3个月内参加了其他临床试验的病例、

既往有肠道病原体感染史、近 2周口服抗生素或质子泵抑制剂（PPI）等以及处于免疫抑制状态者。

入组患者及其家属知情同意并填写知情同意书。其中便秘1 356例，炎性肠病175例，慢性腹泻148
例，放射性肠炎127例，肠易激综合征119例，自闭症（合并便秘、腹泻等肠道不适）85例。供体要求

标准：（1）18~30岁非亲属、非孕期健康成年人，具有健康生活方式及良好饮食习惯，自愿参加粪便捐

赠工作；（2）3个月内未服用抗生素；（3）既往无慢性病如便秘、肠易激综合征、炎性肠病等，无自身免

疫性疾病，未处于免疫抑制状态，无恶性病史；（4）传染病病原体检查（乙型肝炎病毒、丙型肝炎病毒、

梅毒螺旋体、艾滋病病毒等）阴性；（5）粪便检查（艰难梭状芽孢杆菌、痢疾杆菌、志贺杆菌、弯曲菌属

及寄生虫等）阴性。入组后的供体要求：（1）每2个月复查体检1次，仍然符合上述标准要求；（2）每
次捐赠粪便均留样行16S rRNA测序，保证粪便菌群的组成及多样性稳定可靠。菌群移植菌液的制

备参考国际Amsterdam菌液制备规范，制备流程不超过1 h；菌群胶囊的制备为上述菌液制备完成后

制成悬液预冻，将冻结样品移入冷冻干燥机中冷冻干燥，冻干后的菌粉进行胶囊包装，胶囊壳采用耐

酸羟丙甲纤维素胶囊（0号）及小儿专用型胶囊（3号），密封包装后在⁃20℃冰箱中保藏。菌群移植治

疗途径包括放置鼻肠管后连续6 d接受经鼻肠管（入空肠）输注肠菌溶液移植治疗（鼻肠管移植）、连

续6 d口服肠菌胶囊治疗（口服胶囊移植）以及通过结肠镜一次性将菌液注入结肠（结肠镜移植）3种
方法。移植治疗前进行肠道准备（鼻饲聚乙二醇，直至排水样粪便）；治疗及随访期间停止其他治疗，

非必要时不建议服用其他药物。结果 全组2 010例患者采用鼻肠管移植（鼻肠管组）1 497例，口服胶

囊移植（口服胶囊组）452例，结肠镜移植（结肠镜组）61例。便秘患者接受菌群移植治疗后3、12和

36个月的临床治愈率分别为41.3%（560/1 356）、35.2%（320/909）和31.4%（69/220），临床改善率分别

为29.0%（393/1 356）、27.8%（253/909）和29.1%（64/220）；炎性肠病3个时间段的临床治愈率分别为

33.1%（58/175）、29.9%（35/117）和24.5%（12/49），临床改善率分别为31.4%（55/175）、27.4%（32/117）和
57.1%（28/49）；慢性腹泻 3个时间段的临床治愈率分别为 87.8%（130/148）、81.8%（81/99）和 78.3%
（36/46），临床改善率分别为8.1%（12/148）、7.1%（7/99）和4.3%（2/46）；放射性肠炎3个时间段的临

床治愈率分别为61.4%（78/127）、56.5%（48/85）和47.6%（20/42），临床改善率分别为21.2%（27/127）、
15.3%（13/85）和 14.3%（6/42）；肠易激综合征 3 个时间段的临床治愈率分别为 53.8%（64/119）、

45.0%（36/80）和6/15，临床改善率分别为21.0%（25/119）、26.2%（21/80）和4/15；自闭症3个时间段的

临床治愈率分别为23.5%（20/85）、22.8%（13/57）和20.0%（5/25），临床改善率分别为55.3%（47/85）、

49.1%（28/57）和40.0%（10/25）。鼻肠管组3、12和36个月的临床治愈率分别为47.7%（714/1 497）、

42.8%（425/994）和 39.1%（128/327），临床改善率分别为 29.1%（436/1 497）、27.0%（268/994）和

28.1%（92/327）；口服胶囊组 3个时间段的临床治愈率分别为 38.7%（175/452）、30.2%（91/301）和

33.3%（16/48），临床改善率分别为24.3%（110/452）、26.2%（79/301）和25.0%（12/48）；结肠镜组3个

时间段的临床治愈率分别为 34.4%（21/61）、32.7%（17/52）和 18.2%（4/22），临床改善率分别为

21.3%（13/61）、13.5%（7/52）和45.5%（10/22）。治疗和随访期间均未发生严重不良反应，鼻肠管组
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患者的不良反应以呼吸道不适比例为多，占13.1%（196/1 497），口服胶囊组则以吞咽胶囊时恶心呕

吐比例较高，占7.1%（32/452）；结肠镜组以腹泻为主，占37.7%（23/61）；上述症状均于鼻肠管拔除、或

治疗结束、或住院观察1~3 d内消失。结论 菌群移植技术是一项治疗肠功能障碍疾病安全有效的

方法。

【关键词】 菌群移植； 肠道疾病； 微生态治疗

基金项目：国家自然科学基金（81670493）；同济大学附属第十人民医院临床中心建设专项经费

（04.99.18001）
DOI：10.3760/cma.j.issn.1671⁃0274.2019.09.011

Efficacy analysis of fecal microbiota transplantation in the treatment of 2010 patients with
intestinal disorders
Li Ning1,2, Tian Hongliang1, Chen Qiyi1, Yang Bo1, Ma Chunlian1, Lin Zhiliang1, Zhang Xueying3, Zhao

Di1, Huang Zhenxing3, Jiang Jun2, Qin Huanlong1

1Intestinal Microenvironment Treatment Center, Tenth People ′ s Hospital, Medical School of Tongji

University, Shanghai 200072, China; 2Department of General Surgery, Nanjing Eastern Military General

Hospital, Nanjing 210002, China; 3Department of Surgery，Medical School of Tongji University, Shanghai

200072, China

Corresponding author: Li Ning, Email: liningrigsnju@163.com, Tel: 021⁃66302161

【Abstract】 Objective To evaluate the efficacy and safety of fecal microbiota transplantation
(FMT) for intestinal disorders. Methods A retrospectively descriptive cohort study was carried out.
Clinical data of 2010 patients who underwent FMT and received follow⁃up for more than 3 months from
May 2014 to November 2018 were collected, including 1,206 cases from Tongji University Shanghai Tenth
People′ s Hospital and 804 cases from Nanjing Eastern Military General Hospital. Of the 2,010 patients,
797 were male and 1,213 were female, with a mean age of (49.4±16.5) years old. Inclusion criteria were
those with indications for FMT and voluntary treatment of FMT. Pregnant or lactating women, patients with
end⁃stage disease, cases who were participating or participated in other clinical trials within 3 months, and
patients with previous bowel history of pathogen infection, oral antibiotics or proton pump inhibitors (PPI)
for the recent2 weeks, and those at immunosuppressive state were excluded. Informed consent was obtained
from the enrolled patients and their families. There were 1, 356 cases of constipation, 175 cases of
inflammatory bowel disease, 148 cases of chronic diarrhea, 127 cases of radiation enteritis, 119 cases of
irritable bowel syndrome, and 85 cases of autism (complicating with intestinal disorders). FMT donor
requirements: (1) 18 to 30 years old non⁃relatives, non⁃pregnant healthy adults with healthy lifestyle and
good eating habits as volunteers to participate in fecal donation; (2) no administration of antibiotics within
3 months; (3) no chronic diseases such as constipation, irritable bowel syndrome, inflammatory bowel
disease, etc., no autoimmune disease, not in immunosuppressive state, no history of malignant disease; (4)
negative pathogen examination of infectious diseases (hepatitis B virus, hepatitis C virus, syphilis, HIV,
etc.); (5) negative fecal examination (C. difficile, dysentery bacillus, Shigella, Campylobacter, parasites,
etc.). The donor requirements after enrollment: (1) physical examination was reviewed once every two
months, and the result still met the above requirements; (2) 16S rRNA sequencing was performed for every
fecal donation in order to ensure that the composition and diversity of the fecal flora was stable and reliable.
The preparation of the stool suspension referred to the Amsterdam criteria and the preparation process was
less than 1 hour. The preparation of the FMT capsule was processed by pre⁃freezing the stool suspension
after the preparation of the above suspension, and the frozen sample was transferred into a freeze dryer for
freezing. The dried and lyophilized powder was encapsulated in capsules, and the capsule shell was made
of acid⁃resistant hypromellose capsule (No.0) and pediatric⁃specific capsule (No.3), sealed and packaged in
a -20℃ refrigerator. Three ways of accepting FMT treatment pathways included 6⁃day transplantation after
the placement of the nasointestinal tube, 6 ⁃ day oral FMT capsule transplantation and one ⁃ time
transplantation through colonoscopy. Intestinal preparation (nasointestinal tube feeding of polyethylene
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glycol until watery stool) was carried out before transplantation. Other treatments were stopped during
treatment and follow⁃up, and any medication was not recommended when necessary. Results Of the
2010 patients, 1, 497 cases received nasointestinal tube transplantation (nasointestinal tube group), 452
cases oral capsule transplantation (oral capsule group) and 61 cases colonoscopy (colonoscopy group). At 3
time points of 3, 12, and 36 months after FMT, the clinical cure rates and the clinical improvement rates
were 41.3% (560/1 356), 35.2% (320/909), 31.4% (69/220), and 29.0% (393/1 356), 27.8% (253/909),
29.1% (64/220), respectively in constipation patients; 33.1% (58/175), 29.9% (35/117), 24.5% (12/49), and
31.4% (55 / 175), 27.4% (32 / 117), 57.1% (28 / 49), respectively in inflammatory bowel disease patients;
87.8% (130 / 148), 81.8% (81 / 99), 78.3% (36 / 46), and 8.1% (12 / 148), 7.1% (7 / 99), 4.3% (2 / 46),
respectively in chronic diarrhea patients; 61.4% (78/127), 56.5% (48/85), 47.6% (20/42), and 21.2% (27/
127), 15.3% (13/85), 14.3% (6/42), respectively in radiation enteritis patients; 53.8% (64/119), 45.0% (36/
80), 6/15, and 21.0% (25/119), 26.2% (21/80), 4/15, respectively in irritable bowel syndrome patients;
23.5% (20 / 85), 22.8% (13 / 57), 20.0%(5 / 25), and 55.3% (47 / 85), 49.1% (28 / 57), 40.0% (10 / 25),
respectively in autism patients. Meanwhile the clinical cure rates and the clinical improvement rates at 3,
12, and 36 months were 47.7% (714/1 497), 42.8% (425/994), 39.1% (128/327), and 29.1% (436/1 497),
27.0% (268/994), 28.1% (92/327), respectively in the nasointestinal tube group; 38.7% (175/452), 30.2%
(91/301), 33.3% (16/48), and 24.3% (110/452), 26.2% (79/301), 25.0% (12/48), respectively in the oral
capsule group; 34.4% (21/61), 32.7% (17/52), 18.2% (4/22), and 21.3% (13/61), 13.5% (7/52), 45.5% (10/
22), respectively in colonoscopy group. No serious adverse events occurred during treatment and follow⁃up
period. The adverse event of nasointestinal tube group presented higher ratio of discomfort in
respiratorytract accounting for 13.1% (196/1497); the oral capsule group had a higher proportion of nausea
and vomiting when swallowing capsules accounting for 7.1% (32/452); the colonoscopy group was mainly
diarrhea, accounting for 37.7% (23/61). The above symptoms disappeared after the nasointestinal tube was
removed, or after treatment ended, or within 1 to 3 days after hospitalization. Conclusion FMT is a safe
and effective method for the treatment of intestinal dysfunction.

【Key words】 Fecal microbiota transplantation; Gastrointestinal disorders; Intestinal
microenvironment treatment
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菌 群 移 植（fecal microbiota transplantation，
FMT）是将健康人粪便中的功能菌群通过一定方式

移植到患者肠道内，以调节肠道菌群失衡，恢复肠

道菌群的多样性，为治疗肠道内及肠道外疾病提供

帮助。该疗法在我国历史悠久，相关记载可追溯

到 1 700 年前东晋时期葛洪撰写的《肘后备急方》，

李时珍的《本草纲目》也记录使用人粪治病的方法

多达 20余种［1］。由于当时医学知识及医学伦理所

限，难以给予科学的解释及研究，该疗法逐渐淡出

传统医学的范畴。西方国家对于 FMT 的研究起步

较晚，但发展迅速。菌群移植于 2013年被纳入美

国临床医学指南，推荐用于复发难辨梭状芽孢杆菌

感染（recurrent clostridium difficile infections，RCDI）
的治疗［2］。2017年，欧洲也推出了FMT临床应用和

操作共识［3］；其治疗范畴也从RCDI扩展到多种肠

道功能障碍性疾病及代谢性疾病［4⁃8］。我们团队自

2014 年 5 月开始，系统开展 FMT 治疗慢传输型便

秘、慢性腹泻、炎性肠病、放射性肠炎、肠易激综合

征和自闭症等疾病的临床应用研究。本研究采用

回顾性描述性病例系列研究方法，总结2014年5月

至 2018年 11月期间行 FMT治疗、随访超过 3个月

患者的疗效。

资料与方法

一、研究对象

1.患者（受体）的选择：纳入标准：（1）患有菌群

移植治疗的适应证，包括慢传输型便秘、溃疡性结

肠炎、克罗恩病、慢性腹泻、放射性肠炎、肠易激综

合征和自闭症等；（2）自愿接受菌群移植治疗、无菌

群移植治疗禁忌证；（3）患者及其家属知情同意并
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填写知情同意书。排除标准：（1）孕妇或哺乳期妇

女；（2）终末期疾病患者；（3）正在参加或3个月内参

加了其他临床试验的病例；（4）既往有肠道病原体

感染史；（5）近 2 周口服抗生素或质子泵抑制剂

（PPI）等以及处于免疫抑制状态者。

采用描述性病例系列研究方法，收集 2014年 5
月至 2018 年 11 月期间，自愿接受菌群移植治疗

的 2 010例患者资料。入组患者分别来自同济大学

附属上海第十人民医院（1 206例）和南京东部战区

总医院（804 例），男性 797 例，女性 1 213 例；年龄

（49.4±16.5）岁。便秘 1 356例，炎性肠病 175例，慢

性腹泻 148 例，放射性肠炎 127 例，肠易激综合征

119例，自闭症（合并便秘、腹泻等肠道不适）85例。

本研究符合《赫尔辛基宣言》的要求，患者均签署知

情同意书。

2.供体要求标准：参照文献［9］。
二、菌群移植的菌液及胶囊制备

菌群移植菌液的制备和菌群胶囊的制备参照

文献［9］。
三、治疗前准备

菌群移植疗程通常为 6 d，每天定时 1次；患者

肠道准备（鼻饲聚乙二醇，直至排水样粪便）后，接

受菌群移植治疗；住院期间及随访期间停止其他治

疗，非必要时不建议服用其他药物。

四、移植路径

包括鼻肠管、口服胶囊及结肠镜3种方式，见文

献［9］。
五、疗效评价指标

本研究的菌群移植治疗入组患者不同疾病的

诊断标准和各病种的疗效判断标准见表 1［10⁃16］。安

全性依据治疗后相关不良反应进行评价。

六、随访方法

短期疗效随访为治疗后 3个月，长期随访为治

疗后 12和 36个月。采用电话、门诊及网络等方式

进行随访。随访时间截至2019年2月。

七、统计学方法

采用描述性方法进行统计学分析。计数资料

用例数（%）表示，符合正态分布的计量数据用 x ± s

表示。

结 果

一、菌群移植治疗情况

供体采用非亲属健康成年标准供体。1 497例

患者接受放置鼻肠管后经鼻肠管（入空肠）输注肠

菌溶液移植治疗，接受疗程（1.5±0.6）次；452例接受

口服肠菌胶囊治疗，接受疗程（1.8±1.1）次；61例接

受结肠镜移植治疗，接受疗程（1.2±0.4）次。

二、菌群移植治疗的有效性

2 010例不同疾病、不同移植方法患者菌群移

植治疗3、12和36个月的疗效见表2。
三、菌群移植治疗的安全性

1.短期不良反应：治疗及住院观察期内，不同疾

病治疗组不良反应发生情况见表3。不同移植途径

治疗组中，鼻肠管移植组患者最常见的不良反应为

呼吸道不适（占 13.1%）；口服胶囊组则以恶心呕吐

（占7.1%）为主；结肠镜组以腹泻为主（占37.7%）；上

述不适症状均于鼻肠管拔除、或治疗结束、或住院

观察1~3 d内消失。

2.长期不良反应：出院随访至 36个月，有 25例

患者仍有与排粪相关的腹部不适，其中便秘组 16
例，炎性肠病组6例，肠易激综合征组3例。有17例
来自鼻肠管移植组，4例来自结肠镜移植组，4例来

自胶囊移植组。未发现有病原体传播性疾病发生。

讨 论

本研究结果显示，不同疾病采用菌群移植治

疗，以慢性腹泻疗效最佳，3 年后临床治愈率达

78.3%。一篇纳入 904例患者的Meta分析结果，明

确支持肠道微生态制剂能够降低患者腹泻发生率

的结论，并认为益生菌能减少盆腔放疗后止泻药易

蒙停（咯哌丁胺）的使用，减少排水样粪便的次

数［17］。本研究中，220例便秘患者随访3年的菌群移

植临床治愈率达 31.4%，远高于当前常用的新型促

肠道动力药（普卢卡必利）疗效［18］。本研究结果显

示，菌群移植疗法对放射性肠炎和肠易激综合征患

者有较稳定的治疗效果。我们还发现，菌群移植对

于合并有便秘、腹泻等肠道症状的自闭症患儿有较

好的治疗效果，60%的患儿经过菌群移植干预后，

消化系统症状得到了治愈和明显改善。Kang等［19］

2017年发表了类似研究，认为当前有足够的证据支

持菌群移植可有效用于自闭症的治疗。上述结论

的作用机制普遍解释为，健康肠道菌群的植入有效

改善了患者紊乱或失调的肠道微生态，进而改善了

患者的临床症状。

本研究还显示，随着时间推移，部分患者的菌

群移植疗效呈逐渐减退趋势，考虑可能为肠道移植
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菌存在自我衰亡及受外界因素的影响。我们之前

的对照研究发现，定期重复原供体菌群移植治疗可

有效维持患者良好的治疗效果，总体疗效优于单独

菌群移植治疗［20］。国外也有类似报道，Suskind等［21］

报道了9例经鼻空肠管接受多次菌群移植治疗的克

罗恩病患者研究，有7例患者两周后达到临床缓解，

5例患者在 12周后停用了其他药物。Seth 等［22］报

道，采用多次菌群移植治疗可维持溃疡性结肠炎患

者达到临床和内镜下缓解超过 8个月。Liu等［23］报

道，采用多次菌群移植治疗诱导17例过敏性肠炎患

儿，临床症状均缓解。

一项临床新技术的出现，确保其安全性是持续

发展的关键。因此，菌群移植的安全性是研究者和

患者极为重视的问题。国内外有关菌群移植安全

性的数据尚比较缺乏。我们通过2 010例菌群移植

临床应用发现，治疗后不良反应可分为短期和长期

表1 本研究入组患者不同病种的诊断及预后评价标准［10⁃16］

病种

慢传输型便秘［10］
诊断标准

依照罗马Ⅲ标准确诊；并经传输试验证实
存在结肠慢传输（>48 h）

临床治愈标准

每周自主排粪次数≥3次
临床改善标准

临床症状未达到治愈水平，但较治疗
前明显改善

溃疡性结肠炎［11］ 依照当前溃疡性结肠炎诊疗共识并经肠镜
检查确诊

临床症状消失，肠镜复查见黏膜大
致正常

临床症状及结肠镜检查未达到治愈
水平，但较治疗前明显改善［10］

慢性腹泻［12］ 排粪次数≥4次/d、粪便不成型或伴黏液，持
>6个月，各种治疗无改善

治愈：排粪次数以及粪便的量和性
状正常

显效：排粪次数减至 2~3次/d，便溏
1次/d；排粪次数和症状有好转

肠易激综合征［10］ 依据罗马Ⅲ标准确诊。反复发作的腹痛或
不适，最近3个月内每月至少有3 d出现
症状，合并以下 2条或多条：（1）排粪后
症状缓解；（2）发作时伴有排粪频率改
变；（3）发作时伴有粪便性状（外观）改
变。诊断前症状出现至少6个月，近3个
月符合以上标准

参照罗马Ⅲ诊断要求，腹痛或不适
等临床症状消失

不适症状较治疗前改善，但未达治愈
标准

克罗恩病［11］ 依照当前克罗恩病诊疗共识并经肠镜检查
确诊

经治疗后临床症状消失，X线或肠镜
检查炎性病变趋于稳定，或Best
CDAI计算法 a，CDAI<150分

经治疗后临床症状减轻，X线或肠镜检
查见炎性病变减轻，或CDAI<70分
以上［10］

自闭症［15］ 符合《美国精神障碍诊断统计手册》第四版
（DSM⁃IV）中关于自闭症临床诊断标准者，
同时合并有便秘、腹泻等肠道不适患者

自闭症ABC行为量表及肠道症状评
估后达到正常标准［16］

自闭症ABC行为量表及肠道症状评
估较前好转，但未达治愈标准［16］

放射性肠炎［13］ 既往有盆腹腔放疗史，肠功能障碍症状及
内镜下可见

症状消失，粪常规恢复正常；肠镜下
黏膜光滑，血管网清晰；内镜综合
性评分体系（维也纳直肠镜评分 b）
达到治愈标准［14］

症状较治疗前明显好转，内镜综合性
评分体系（维也纳直肠镜评分 b）评
分较治疗前改善，但未达到治愈标
准［14］

注：aCDAI计算法（Crohn disease activity index）；b维也纳直肠镜评分（Vienna Rectoscopy Score，VRS）［14］

表2 2 010例菌群移植治疗患者的疗效［例（%）］

组别

病种

便秘

炎性肠病

慢性腹泻

放射性肠炎

肠易激综合征

自闭症

移植方法

鼻肠管组

口服胶囊组

结肠镜组

总例数

（2 010例）

1 356
175
148
127
119
85

1 497
452
61

临床治愈

［910（45.3）］

560（41.3）
58（33.1）

130（87.8）
78（61.4）
64（53.8）
20（23.5）

714（47.7）
175（38.7）
21（34.4）

临床改善

［559（27.8）］

393（29.0）
55（31.4）
12（8.1）
27（21.3）
25（21.0）
47（55.3）

436（29.1）
110（24.3）
13（21.3）

无变化

（541例）

403
62
6

22
30
18

347
167
27

总例数

（1 347例）

909
117
99
85
80
57

994
301
52

临床治愈

［533（39.6）］

320（35.2）
35（29.9）
81（81.8）
48（56.5）
36（45.0）
13（22.8）

425（42.8）
91（30.2）
17（32.7）

临床改善

［354（26.3）］

253（27.8）
32（27.4）
7（7.1）

13（15.3）
21（26.2）
28（49.1）

268（27.0）
79（26.2）
7（13.5）

无变化

（460例）

336
50
11
24
23
16

301
131
28

总例数

（397例）

220
49
46
42
15
25

327
48
22

临床治愈

［148（37.3）］

69（31.4）
12（24.5）
36（78.3）
20（47.6）
6（6/15）
5（20.0）

128（39.1）
16（33.3）
4（18.2）

临床改善

［114（28.7）］

64（29.1）
28（57.1）
2（4.3）
6（14.3）
4（4/15）

10（40.0）

92（28.1）
12（25.0）
10（45.5）

无变化

（135例）

87
9
8

16
5

10

107
20
8

随访3个月 随访12个月 随访36个月
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不良反应。目前认为，菌群移植短期是比较安全

的，大多为移植途径建立所引起的不良反应；长期

不良反应主要为可能的病原体传播及目前未能明

确的因素对全身其他系统的交互影响。由于移植

菌群来自外源性供体的捐赠，理论上存在肠道病

原体的传播，这就需要对供体人群进行严格筛选。

我们依照国际标准，采用远超献血标准的严格筛

查，3年随访期间未发现病原体传染事件。

众所周知，肠道微生态系统与全身各个系统都

有密切的联系，理论上肠道微生态系统的改变有可

能影响全身其他系统。曾有研究显示，肠道菌群与

中枢神经系统存在相互作用，且能影响脑功能和行

为［24］。越来越多的学者利用小鼠模型进行微生物

移植研究，结果显示，肠道菌群影响精神压力和焦

虑相关的行为。2016年Zheng等［25］研究报道，与移

植了健康对照个体“健康菌群”的无菌小鼠相比，来

自人类抑郁症患者“抑郁菌”的菌群移植，可导致小

鼠出现类抑郁行为。其他有关心血管代谢性疾病、

自身免疫性疾病和神经系统疾病也有报道［26⁃27］。

Wong等［28］2017年报道，移植结肠癌患者的粪菌可

促进致癌小鼠的肿瘤形成。一些学者甚至担心，由

于移植了能改变心情或思想的微生物，菌群移植可

能会（积极地或消极地）改变一个人的个性和身份。

这也引起了对个人身份和自主性的哲学影响［29］。

美国胃肠病学会正在使用来自国家注册中心的数

据，以制定一个长期计划来评估菌群移植治疗难辨

梭状芽孢杆菌感染的风险和获益［30］。

从移植途径引起的不良反应来看，鼻肠管途径

不良反应主要为导管置入造成的鼻咽部摩擦水肿

或不适，大多数给予呋麻滴鼻液、西瓜霜喷剂及雾

化吸入等对症治疗后症状消失，极少部分难以耐受

鼻肠管的患者，导管拔除后不适症状消失，尤其要

注意放置鼻肠管时可能出现的导管误入呼吸道造

成的严重不良反应事件。鼻肠管途径对于患者来

说相对可忍受，还可以经导管进行造影检查或肠内

营养支持治疗。经过多年的操作实践，本中心目前

鼻肠管途径建立已基本实现床旁盲放，避免了X线

透射下或内镜操作有可能增加的风险和创伤，有效

降低呕吐和误吸的发生率。口服胶囊途径短期不

良反应主要为吞咽时的恶心呕吐感，以及低温胶囊

入胃时腹部不适感。口服胶囊（冷冻菌液或干粉）

经济费用低，患者几乎无不适感，但如何确保胶囊

内容物成分的有效性及稳定性值得研究。结肠镜

途径不良反应主要为大量菌液移植后的腹泻及肠

镜操作的不适和风险，且需要麻醉，难以重复治疗，

而且患者很难在一定时间内将移植菌液保持在肠

腔内不排出来，短促排出则会影响治疗效果。总体

来讲，目前尚无公认的最佳途径，移植途径的选择

应根据患者自身状况及治疗单位的技术进行个性

化选择。我们倾向于鼻肠管输注或口服胶囊移植

途径。

在菌群移植技术开展趋多的同时，我们也应保

持足够的清醒。菌群移植是改变肠道微生态环境

的技术之一，任何肠道菌群紊乱疾病的治疗都是综

合性治疗，仅仅依靠某项技术难以取得良好的疗

效。菌群移植的发展必须从微生态治疗整体角度

出发，本中心基于大量临床实践，率先在国内提出

了肠道微生态治疗的概念，即联合利用菌群移植、

益生菌、益生元及营养支持治疗等技术和药物，来

改善患者肠道功能及微生态环境，从而实现对肠道

表3 2 010例患者菌群移植治疗后短期不良反应发生情况［例（%）］

组别

不同疾病

便秘

炎性肠病

慢性腹泻

放射性肠炎

肠易激综合征

自闭症

不同移植方法

鼻肠管组

口服胶囊组

结肠镜组

例数

1 356
175
148
127
119
85

1 497
452
61

腹部不适（86例）

30（2.2）
14（8.0）
12（8.1）
6（4.7）

18（15.1）
6（7.1）

58（3.9）
16（3.5）
12（19.7）

恶心呕吐（121例）

51（3.8）
20（11.4）
22（14.9）
8（6.3）

12（10.1）
8（9.4）

85（5.7）
32（7.1）
4（6.6）

短暂发热（97例）

59（4.4）
10（5.7）
8（5.4）
8（6.3）

11（9.2）
1（1.2）

82（5.5）
8（1.8）
7（11.5）

呼吸道不适（196例）

116（8.6）
33（18.9）
17（11.5）
16（13.0）
14（11.8）

0

196（13.1）
0
0

腹泻（114例）

45（3.3）
21（12.0）
18（12.2）
10（7.9）
17（14.3）
3（3.5）

78（5.2）
13（2.9）
23（37.7）
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内外疾病有效的治疗，并通过一系列研究证实了该

治疗概念的价值［31⁃36］。本中心菌群移植治疗慢传输

型便秘的随机对照试验已被收录进 2018年英国消

化病协会菌群移植临床指南［37］。

展望未来，该领域研究今后应关注以下几个方

面：（1）基于自动纯化系统以及实验室技术人员和

临床医生的密切合作，进一步完善菌液制备流程，

着眼于实时定量检测菌群活性，建立一套科学制作

流程及临床应用路径，实现菌液的标准化制备。（2）
通过大数据及临床样本库的建立，探讨供体⁃患者⁃
菌群肠型匹配检测技术体系，使当前全粪便移植进

展为使用特定菌株或菌群的精准移植治疗。（3）新

技术总是先于行业政策和专业指南诞生，相关支持

政策的滞后增加了患者接受菌群移植治疗的障碍

和负担。

菌群移植应定义为一种技术体系。可借鉴国

际上许多国家的经验和实践，相关卫生主管部门应

鼓励有资质的医疗单位开展菌群移植，类同干细胞

移植治疗，按照医疗技术服务进行管理及合理定价

收费，让更多的患者受益于这一新技术。
利益冲突 所有作者均声明不存在利益冲突
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