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【摘要】 目的 探讨菌群移植（FMT）受体与供体选择的关系，以及不同有效率供体间肠道菌群

及代谢产物的特征。方法 采用回顾性病例对照研究方法，收集同济大学附属第十人民医院肠道微

生态诊疗中心 2018年 10月至 2019 年 12月期间，治疗病例数≥30例的粪便捐献者（供体）的资料。

收集每位供体对应受体（患者）的FMT治疗后随访8周的疗效，依据每位供体的疗效，将供体分为高

效组（有效率>60%，10例）、中效组（有效率30%~60%，6例）和低效组（有效率<30%，4例）3组，检测

并比较每组供体菌群结构及粪便短链脂肪酸的含量，分析每组供体疗效与并发症发生率，以及供体

与受体疗效的关系。FMT疗效的评价指标包括客观临床有效和（或）主观有效，客观有效=临床治

愈+临床改善，主观有效指通过问卷随访为显效+中等疗效。结果 全组20名供体，共治疗病例总数

为 1 387例，治疗病种包括慢性便秘 749例，慢性腹泻 141例，炎性肠病（IBD）107例，肠易激综合征

（IBS）121例，自闭症 83例，其他疾病包括放射性肠损伤、假性肠梗阻、麻痹性肠梗阻、功能性腹胀

和过敏性疾病等共 186例。高效组、中效组及低效组分别治疗 829例、403例及 155例患者，3组治

疗患者基线资料的比较，差异均无统计学意义（均P>0.05）。不同有效率供体组间菌群丰度（OTU）的
比较，高效组最高（330.68±57.28），中效组次之（237.79±41.89），低效组OTU最低（160.60±49.61）；差

异有统计学意义（F=16.910，P<0.001）。菌群多样性（Shannon指数）的比较，高效组和中效组最高

（分别为 2.96±0.36和 2.67±0.54），低效组较低（2.09±0.55）；差异有统计学意义（F=5.255，P=0.017）。

3组间丁酸含量的比较，高效组最高［（59.20±9.00）μmol/g］，中效组次之［（46.92±9.48）μmol/g］，低效组

OTU最低［（37.23±5.03）μmol/g］；差异有统计学意义（F=10.383，P=0.001）。而乙酸和丙酸3组间差异

均无统计学意义（均P>0.05）。全组1 387例患者行FMT治疗，总体不良反应事件418例（30.1%）。低效

组、中效组及高效组不良反应发生率分别为40.6%（63/155）、30.0%（121/403）及28.2%（243/829），差异

具有统计学意义（χ2=9.568，P=0.008）。低效组、中效组及高效组腹泻发生率分别为7.1%（11/155）、

4.0%（16/403）及2.8%（23/829），差异具有统计学意义（χ2=7.239，P=0.027）。其余各类不良反应发生率的比

较，差异均无统计学意义（均P>0.05）。FMT治疗结束8周后进行随访，总随访率为 83.6%（1 160/1 387），
总有效率为 58.3%（676/1 160）。各类疾病的有效率分别：慢性便秘 54.3%（328/604），慢性腹泻

88.5%（115/130），IBD 56.1%（55/98），IBS 55.1%（59/107），自闭症61.6%（45/73），其他疾病50.0%（74/148）。

3组间在治疗慢性腹泻的疗效差异无统计学意义（均 P>0.05）；治疗 IBD、IBS 和自闭症有效率与

供体疗效存在正相关趋势，但差异未达到统计学意义（均P>0.05）。在治疗慢性便秘和其他疾病

上，高效组的治疗有效率最高［分别为 65.0%（243/374）和 63.2%（55/87）］，中效组次之［分别为

49.4%（86/174）和38.1%（16/42）］，而低效组最差［16.1%（9/56）］，差异均有统计学意义（均P<0.05）。

结论 不同供体对不同疾病有效率存在差异，慢性便秘、放射性肠损伤等需要选择供体疗效较高

的供体，IBD、IBS和自闭症的疗效也可能与供体有效性有关，而慢性腹泻症疗效与供体无关。供

体有效率与并发症的发生率成负相关，肠道菌群丰度和多样性及丁酸含量可能影响供体的疗效。
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【Abstract】 Objective To examine the association between the clinical efficacy of fecal microbiota
transplantation (FMT) in recipients and the choice of donor, and to observe the characteristics of intestinal
flora and metabolites among different donors. Methods A retrospective case⁃control study was conducted.
Donor whose feces was administrated for more than 30 recipients was enrolled. Data of 20 FMT donors and
corresponding recipients at Intestinal Microecology Diagnosis and Treatment Center of the Tenth People ′ s
Hospital from October 2018 to December 2019 were collected retrospectively. During follow ⁃ up, the
efficacy of each recipient 8⁃week after FMT treatment was recorded and analyzed. Based on the efficacy of
each donor, the donors were divided into three groups: high efficacy group (effective rate >60%, 10 donors),
moderate efficacy group (effective rate 30%⁃60%, 6 donors) and low efficacy group (effective rate <30%,
4 donors). The structure of the bacterial flora and the content of fecal short⁃chain fatty acids in each group
of donors were detected and compared among groups. Association of the efficacy of each donor group with
the morbidity of complications, and association of efficacy of recipients with donors were analyzed. The
evaluation indicators of FMT efficacy included objective clinical effectiveness and / or subjective
effectiveness. Objective effectiveness indicated clinical cure plus clinical improvement, and subjective
effectiveness indicated marked effectiveness plus medium effectiveness through questionnaire during
follow⁃up. Results A total of 1387 recipients were treated by 20 donors, including 749 cases of chronic
constipation, 141 cases of chronic diarrhea, 107 cases of inflammatory bowel disease (IBD), 121 cases of
irritable bowel syndrome (IBS), 83 cases of autism, and 186 cases of other diseases, such as radiation bowel
injury, intestinal pseudo ⁃ obstruction, paralytic intestinal obstruction, functional bloating and allergic
diseases. There were 829 cases, 403 cases, and 155 cases in high efficacy group, moderate efficacy group
and low efficacy group respectively. Baseline data among 3 groups were not significantly different (all P>
0.05). In comparison of bacterial abundance (operational taxonomic unit, OTU) among different effective
donor groups, the high efficacy group was the highest (330.68±57.28), the moderate efficacy group was the
second (237.79±41.89), and the low efficacy group was the lowest (160.60±49.61), whose difference was
statistically significant (F=16.910, P<0.001). In comparison of bacterial diversity (Shannon index), the high
efficacy group and the moderate efficacy group were higher (2.96±0.36 and 2.67±0.54, respectively),
and the low efficacy group was lower (2.09±0.55), whose difference was statistically significant (F=5.255,
P=0.017). In comparison of butyric acid content among three groups, the high efficacy group had the
highest [(59.20±9.00) μmol/g], followed by middle efficacy group [(46.92±9.48) μmol/g], and the low
efficacy group had the lowest [(37.23±5.03) μ mol/g], whose difference was statistically significant
(F=10.383, P=0.001). The differences of acetic acid and propionic acid among three groups were not
statistically significant (all P>0.05). A total of 418 cases developed complications (30.1%). Morbidity of
complication in low efficacy group, moderate efficacy group and high efficacy group was 40.6% (63/155),
30.0% (121 /403) and 28.2% (243 /829) respectively, and the difference was statistically significant
( χ 2=9.568, P=0.008). The incidence of diarrhea in low efficacy group, moderate efficacy group and high
efficacy group was 7.1% (11/155), 4.0% (16/403) and 2.8% (23/829) respectively, and the difference was
statistically significant (χ2=7.239, P=0.027). Comparing the incidences of other types of complications, no
statistically significant differences were found (all P>0.05). Follow up began 8 weeks after the FMT
treatment. The total follow⁃up rate was 83.6% (1160/1387). The overall effective rate 58.3% (676/1160).
Effective rates of various diseases were as follows: chronic constipation 54.3% (328/604), chronic diarrhea
88.5% (115 /130), IBD 56.1% (55 /98), IBS 55.1% (59 /107), autism 61.6% (45 /73), and other diseases
50.0% (74/148). Comparing the effective rate of three groups of donors for different diseases, there was no
statistically significant difference in chronic diarrhea (P>0.05); there was a positive correlation trend in
IBD, IBS and autism, but the differences were not statistically significant (all P>0.05). For chronic
constipation and other diseases, high efficacy group had the highest effective rate [65.0% (243/374) and
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随着微生物和代谢组学的不断发展，诸多肠道

内外疾病与肠道微生物及代谢间的联系得到揭示。

菌群移植（fecal microbiota transplantation，FMT）目

前已被临床医学指南及共识推荐用于治疗复发性

或 难 治 性 艰 难 梭 菌 感 染（Clostridium difficile

infection，CDI），并逐渐推广应用于其他肠道内外疾

病的治疗，但初步结果却参差不齐，表明粪便捐

献者（供体）粪便的异质性可能影响了 FMT 的疗

效［1⁃4］。FMT 的成功取决于供体粪便的微生物多

样性和组成［5］。因此，临床试验可能因为选择了无

效的供体而失败，并不是因为 FMT 适应证选择的

错误［6］。

本中心自2012年至2019年12月开展FMT治疗

相关疾病3 575例，临床中发现，部分供体治疗的患

者呈现较高的疗效，而一些供体疗效较低，给予无

效的患者更换供体后重新表现治疗效果，因此，我

们推测供体本身可能影响FMT的治疗效果。2015年，

Moayyedi等［7］首次提出超级供体的概念，不同供体

间表现不同的治疗效果，因此认为，FMT的成功取

决于供体。目前尚无法预测 FMT治疗前供体的临

床疗效。因此学者建议，通过将多名供体的粪便混

合使用，可以提高疗效，从而限制患者仅接受无效

粪便的可能性［8⁃9］。但不同供体表现出不同的疗效

（高效或低效甚至无效）的机制尚未得到重视。本

研究探讨FMT供体与受体疗效的关系，分析不同疗

效组间菌群和代谢组学的变化，为不同病种供体的

选择提供参考，从而进一步为前瞻性的供体和超级

供体的筛选和培育提供客观数据。

资料与方法

一、研究对象与分组

采用病例对照研究方法。回顾性收集同济大

学附属第十人民医院肠道微生态诊疗中心 2018年

10月至 2019 年 12月期间，43名粪便捐献者（供体）

资料，其中 23 名供体治疗病例数<30 例而排除，

最终 20名供体被纳入研究，年龄（21.9±2.7）岁，男性

8例，女性12例，体质指数（21.5±1.0）kg/m2。收集每

位供体对应受体（患者）的 FMT治疗后随访 8周的

疗效，依据每位供体的疗效，将供体分为组高效

组（有效率>60%，10例）、中效组（有效率30%~60%，

6 例）和低效组（有效率<30%，4例）3组，检测并比

较每组供体菌群结构及粪便短链脂肪酸的含量，

以及供体与受体疗效的关系。本研究符合《赫尔辛

基宣言》中有关伦理的要求，供体和受体均签署知

情同意书。

二、供体筛选与管理

供体筛选与管理由专职人员完成，筛选过程与

内容包括社会招募、供体网络问卷筛选、临床筛选、

粪便和血液学检查筛选等4个过程。排除不良饮食

和生活方式、慢性疾病、心理疾病、家族性和遗传性

疾病、传染性疾病、肠道寄生虫、致病菌及耐药菌

等。合格供体入选标准：（1）筛选过程合格；（2）粪

便布里斯托评分3~4分；（3）每周捐献≥2次，每次捐

献粪便≥100 g；（4）良好的依从性。供体的筛选与管

理详见文献［10⁃11］。
三、供体⁃受体的疗效评估

FMT移植方法为单供体移植，菌液和胶囊的制

备和移植方法见文献［10⁃11］。FMT疗效的评价指

标包括客观临床疗效和主观疗效。客观有效=临床

治愈+临床改善［10］。主观有效指标通过问卷随访形

式，分为显效、中等疗效、无效和恶化4部分，主观有

效=显效+中等疗效。总有效=客观有效和（或）主观

有效。FMT治疗结束 8周后通过门诊、电话和网络

等方式随访其有效率。

63.2% (55/87)], followed by moderate efficacy group [49.4% (86/174) and 38.1% (16/42)], and low efficacy
group had the lowest [16.1% (9 /56) and 15.8% (3 /19)], whose differences were significant (all P<0.05).
Conclusions Different donors have different efficacy in different diseases. Chronic constipation, radiation
bowel injury, etc. need to choose donors with high efficacy. IBD, IBS and autism may also be related to the
effectiveness of donors, while chronic diarrhea is not associated to the donor. The efficiency of the donor is
negatively correlated to the morbidity of complications. The abundance and diversity of intestinal flora and
the content of butyric acid may affect the efficacy of the donor.

【Key words】 Fecal microbiota transplantation; Intestinal flora; Donor; Receptor
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四、样本收集与检测

供体每次捐献粪便均留取两份（1 g/份）粪便，

并立即置于-80℃冰箱保存待测。随机抽取每个供

体其中的1份粪便进行菌群16S RNA和短链脂肪酸

检测与分析。

1. 菌群 16sRNA 检测与分析：使用 QIAamp
PowerFecal Pro DNA试剂盒（德国QIAGEN公司）从

200 mg粪便中提取DNA。使用16S rRNA基因的V4
区（515F GTGYCAGCMGCCGCGGTAA，806R GGAC
TACNVGGGTWTCTAAT）的引物扩增DNA。在Veriti
™96⁃PCR中进行PCR。 Well Thermal Cycler PCR系

统（Thermo Fisher Scientific，Inc）使用以下程序：

95℃ 3 min，随后 21 个循环分别为 95℃ 30 s，56℃
30 s，72℃ 30 s，最后在 72℃下延伸 5 min。使用

Agencourt AMPure XP（美国 Beckman Coulter 公司）

纯化扩增子，将来自不同样品的产物用第 2 阶段

PCR进行索引，并以相等的比例混合。在NextSeq
CN500平台（北京Berry Genomics公司）上使用PE 150
测序方案进行测序。菌群丰度以操作分类单位

（operational taxonomic unit，OTU）表示，菌群多样性

以Shannon指数表示。

2.短链脂肪酸检测：精确称取粪便样本 100 mg
置于 15 ml离心管中，缓慢加入 1 ml 0.5 mmol草酸

溶液，静置反应 1 min。随后，加入 1 ml 0.2 mmol
乙基丁酸溶液，继续反应 5 min。将反应后的样本

离心（8 000 r/min，10 min），取上清液100 μl，经0.22 μm
滤膜过滤后用于 GC⁃MS 分析。GC 系统使用 DB⁃
FFAP 石英毛细管柱（30 m×0.53 mm×1.0 μm）作为

色谱柱，载气为氮气，流速设置为 6.44 ml/min。
色谱柱初始温度为 50℃，然后以 20℃/min速度程序

升温 7.5 min，并于 200℃保温 2 min。MS系统采用

飞行时间质谱仪，m/z范围为38~650，质谱采集速率

为20 s⁃1。

五、统计学方法

采用 SPSS 25.0软件进行统计学分析。符合正

态分布的计量数据用 x ± s表示，各有效率组间菌群

和代谢产物数据采用单因素方差分析检验，两两

比较的比较采用 Bonferroni法检验；分类资料用例

（%）表示，有效率和不良反应发生率的比较采用

χ2检验。P<0.05为差异有统计学意义，两两比较以

P<0.017为差异有统计学意义。

结 果

一、不同有效率供体组间菌群丰度、菌群多样

性及短链脂肪酸的比较

不同有效率供体组间菌群丰度的比较，高效组

OTU最高，中效组次之，低效组 OTU 最低；差异有

统计学意义（P<0.001）。菌群多样性的比较，高效

组和中效组 Shannon 指数最高，低效组较低；差异

有统计学意义（P=0.017）。见表1。
3组间丁酸含量的比较，高效组最高，中效组次

之，低效组OTU最低；差异有统计学意义（P=0.001）。

而乙酸和丙酸 3 组间差异均无统计学意义（均

P>0.05）。见表1。
二、不同供体有效率组间治疗供体情况

共治疗病例总数为1 387例，年龄（42.7±13.4）岁，

体质指数（19.9±2.3）kg/m2，其中女性843例（60.8%），

男性544例（39.2%）。治疗病种包括慢性便秘749例，

慢性腹泻（CDI 和非 CDI 腹泻）141 例，炎性肠病

（inflammatory bowel disease，IBD）107例，肠易激综合

征（irritable bowel syndrome，IBS）121例，自闭症83例，

其他疾病包括放射性肠损伤、假性肠梗阻、麻痹性

肠梗阻、功能性腹胀和过敏性疾病等共 186 例。

高效组、中效组及低效组分别治疗 829例、403例及

155例患者，3组治疗患者基线资料的比较，差异均

无统计学意义（均P>0.05）；见表2。

表1 供体高效组、中效组及低效组间的菌群丰度、菌群多样性以及代谢产物的比较

组别

高效组

中效组

低效组

F值

P值

t值

P值

例数

10
6
4

菌群丰度（OTU）
330.68±57.28
237.79±41.89
160.60±49.61

16.910
<0.001

0.350a，0.080b

0.004a，<0.001b

菌群多样性（Shannon指数）

2.96±0.36
2.67±0.54
2.09±0.55

5.255
0.017

1.026a，0.714b

0.222a，0.004b

丁酸（μmol/g）
59.20±9.00
46.92±9.48
37.23±5.03

10.383
0.001

0.094a，2.589b

0.021a，<0.001b

乙酸（μmol/g）
62.47±18.38
59.67±17.41
61.52±18.16

0.042
0.959

-
-

丙酸（μmol/g）
166.11±44.56
169.17±51.75
162.01±43.70

0.028
0.972

-
-

注：a高效组与中效组的比较；b高效组与低效组的比较，“-”示无数据
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三、不同供体有效率组间的不良反应发生情况

比较

全组 1 387例患者行 FMT治疗，总不良反应事

件发生 418例（30.1%）。主要为呕吐41例（3.0%）、恶

心81例（5.8%）、腹泻50例（2.9%）、腹痛39例（2.8%）、

腹胀 63 例（4.5%）、咽喉部疼痛 65 例（4.7%）、发热

43 例（3.1%）和头晕 3 例（2.4%）等，发生肺部感染

2例（0.1%），肠源性感染1例（0.1%）。

不同供体有效率组间总不良反应发生率差异

具有统计学意义，低效组为40.6%，明显高于高效组

（28.2%，χ2=9.556，P=0.002）。其中，低效组的腹泻

发生率为 7.1%，明显高于高效组（2.8%，χ2=7.313，
P=0.007），差异均有统计学意义。 其余各类不良反

应发生率的比较，差异均无统计学意义（均P>0.05）；

见表3。
四、供体对应受体疗效分析

FMT 治疗结束 8 周后进行随访，FMT 总随访

1 160 例，总随访率为 83.6%，总有效率为 58.3%

（676/1 160）。各类疾病的有效率分别：慢性便秘

54.3%（328/604），慢性腹泻 88.5%（115/130），IBD
56.1%（55/98），IBS 55.1%（59/107），自闭症 61.6%
（45/73），其他疾病50.0%（74/148）。高效组的10例

供体共治疗 829例，721例患者进行随访，总有效率

为 67.3%；中效组的6名供体共治疗403例，328例患

者进行随访，总有效率为52.4%；低效组的4名供体共

治疗155例，111例患者进行随访，总有效率为26.1%。

比较3组供体对不同疾病有效率，3组间在治疗

慢性腹泻的疗效差异无统计学意义（均P>0.05）；治

疗 IBD、IBS和自闭症有效率与供体疗效存在正相关

趋势，但差异未达到统计学意义（均P>0.05）。在治

疗慢性便秘和其他疾病上，高效组的治疗有效率最

高，中效组次之，而低效组最差，差异均有统计学意

义（均P<0.05）。见表4。
讨 论

尽管FMT治疗CDI、IBD、IBS、自闭症以及肿瘤

表3 供体高效组、中效组及低效组间接受菌群移植治疗患者不良反应发生率的比较［例（%）］

组别

低效组

中效组

高效组

χ2值

P值

例数

155
403
829

呕吐

6（3.9）
11（2.7）
24（2.9）
0.535
0.765

恶心

10（6.45）
23（5.7）
48（5.8）

0.122
0.941

腹泻

11（7.1）
16（4.0）
23（2.8）
7.239
0.027

腹痛

6（3.9）
10（2.5）
23（2.8）
0.802
0.670

腹胀

11（7.1）
19（4.7）
33（4.0）
2.963
0.227

咽喉部疼痛

7（4.5）
18（4.5）
40（4.8）
0.089
0.956

头晕

4（2.6）
9（2.2）

20（2.4）
0.162
0.933

发热

8（5.2）
14（3.5）
21（2.5）
3.266
0.195

肺部感染

0
1（0.3）
1（0.1）
0.996
0.643

肠源性感染

0
0

1（0.1）
0

1.000

总不良反应

63（40.6）
121（30.0）
234（28.2）

9.568
0.008

表4 供体高效组、中效组及低效组间菌群移植治疗各类疾病患者有效率的比较［%（例/随访人数）］

组别

高效组

中效组

低效组

χ2值

P值

随访人数

721
328
111

慢性便秘

65.0（243/374）
49.4（86/174）a

16.1（9/56）a

17.897
<0.001

慢性腹泻

89.7（70/78）
89.2（33/37）

12/15
0.076
0.963

炎性肠病

63.6（42/66）
44.0（11/25）

2/7
1.431
0.534

肠易激综合征

64.2（43/67）
48.3（14/29）

2/11
2.934
0.224

自闭症

65.3（32/49）
57.1（12/21）

1/3
0.378
0.939

其他疾病 b

63.2（55/87）
38.1（16/42）a

3/19
6.576
0.037

总有效率（%）

67.3（485/721）
52.4（172/328）a

26.1（29/111）a

22.668
<0.001

注：a与高效组比较，P<0.017；b其他疾病包括放射性肠损伤、假性肠梗阻、麻痹性肠梗阻、功能性腹胀和过敏性疾病等

表2 供体高效组、中效组及低效组间治疗受体的基线资料比较

组别

高效组

中效组

低效组

统计值

P值

例数

829
403
155

男性

［例（%）］

333（40.2）
159（39.5）
61（39.4）
χ2=0.077

0.962

年龄

（岁，x± s）

42.3±15.6
42.4±12.5
42.0±13.7
F=4.537
0.872

体质指数

（kg/m2，x± s）

20.1±2.1
19.7±19
19.7±1.6
F=3.916
0.922

慢性便秘

451（54.4）
217（53.8）
81（52.3）

慢性腹泻

85（10.3）
41（10.2）
15（9.7）

炎性肠病

64（7.7）
31（7.7）
12（7.7）

肠易激综合征

72（8.7）
35（8.7）
14（9.0）

自闭症

50（6.0）
24（6.0）
9（5.8）

其他疾病 a

107（12.9）
55（13.6）
26（16.7）

注：a其他疾病包括放射性肠损伤、假性肠梗阻、麻痹性肠梗阻、功能性腹胀和过敏性疾病等

χ2=0.084
0.897

治疗疾病种类［例（%）］
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免疫等肠道内外疾病取得较好的疗效，但包括对

CDI治疗在内的机制仍未明确。通常认为，FMT通

过植入供体菌株或通过其他依赖于供体的特质（如

非细菌成分的含量）将患者紊乱的肠道菌群恢复到

健康状态［12］。然而，并非所有供体的肠道菌群均一

致，比较不同供体的肠道微生物组发现，微生物多

样性及代谢产物可能是 FMT 成功的预测指标［13］。

在一些研究中发现，供体微生物组与代谢组学特征

可能与FMT治疗反应有关［14⁃16］。因此，选择合适的

供体粪便是FMT成功的关键因素［5，17］。但在FMT研

究或治疗中很少考虑供体肠道内微生物组和代谢

组的变异特征对临床疗效的影响。

为了验证不同供体对临床疗效的影响，本研究

回顾性分析每个供体（43名）对应的受体的疗效，其

中23名供体治疗病例数<30例而排除，这23名供体

中有12名供体总体有效率低于10%，最终被认为不

合格供体被剔除。最终20名供体纳入研究，并发现

10名患者表现为较高疗效（>60%），其中有3名供体

有效率高达70%以上，6名供体有效率为30%~60%，

而 4名供体有效率低于 30%，表明供体的差异可能

影响受体的疗效。同时发现，供体疗效与并发症发

生率成明显负相关，即有效率越高，其并发症发生

率越低，为何产生这一现象需要进一步地研究，我

们推测可能与肠道菌群及代谢产物组成相关。本

研究还发现，有效率越高的供体，其疗效的稳定性

较好，而低疗效组其疗效波动较大。在临床中也发

现有趣的现象，CDI的FMT有效率高达96.2%，明显

高于其他疾病［18］。即CDI根据特定的临床、微生物

组和代谢组特征选择供体似乎不会影响临床有效

率。在宿主⁃微生物组相互作用更复杂的疾病中，供

体选择可能对临床结局有至关重要的影响［5］。本研

究中也有类似发现，不同供体对慢性腹泻者并无明

显的影响，IBD、IBS和自闭症有效率与供体疗效存

在正相关趋势，但差异未达到统计学意义，而便秘

和其他肠道疾病受供体的选择影响明显，由于低疗

效组（<30%）供体和受体的样本量均较小，可能存在

统计学偏倚，这一现象需要更大样本量的研究进一

步证实。因此，除了关注不同的供体对临床结局的

影响，不同的疾病本身对供体的要求也不一样，合

格的供体作为有限的资源，应根据不同的疾病充分

加以考虑，而不宜盲目地排除对其他疾病疗效低的

供体。

本研究比较了不同疗效组供体肠道内的菌群

及代谢产物特征，结果显示，高效组肠道内菌群的

丰度（OTU）和多样性（Shannon指数）均明显高于中

效组和低效组。目前研究证实，FMT治疗后受体肠

道内的菌群多样性显著增加，并且趋向于供体的菌

群特征［19］。FMT治疗有效的病例通常表现出更高

的微生物多样性［20］。有研究证实，在对FMT产生临

床疗效的供体中，供体肠道内细菌的丰度明显高于

对FMT无效的供体［17］。丁酸参与 IBD的病理生理，

最近的病例对照和纵向研究表明，IBD患者肠道内

缺乏产生丁酸的细菌［21⁃22］。研究证实，IBD可能会受

益于合理的供体选择方法，而且选择富含产丁酸菌

群的供体可能比随机选择的供体有更高的 FMT有

效率［6］。对肠道内短链脂肪酸分析发现，高效组肠

道内丁酸含量明显高于其他组，而乙酸和丙酸在不

同疗效供体间并无明显的差异。这一结果表明，供

体肠道内丁酸是影响临床疗效的重要因素。本研

究的结果显示，不同疗效组供体对 IBD的有效率差

异较大，但并未达到统计学差异，这一现象可能与

中、低疗效组样本量太小有关系（36例和9例），可能

为统计学的偏倚所致。

迄今为止，在FMT研究中选择供体的方法有使

用单供体和从一组经过筛选合格的供体中随机选择

多个供体［8，23］。2015年，Moayyedi等［7］首次提出超级

供体的概念，并认为FMT的成功取决于供体。本研

究中，有2名供体平均有效率可以高达70%以上，但

何为超级供体目前尚无定义，也无法预测FMT治疗

前供体的临床疗效，但对随机选择的单供体而导致

失败的研究中，并不是因为FMT适应证选择的错误，

而可能是因为选择了无效的供体。因此，一种替代

方法是将每个患者暴露于多个供体中（多供体移

植），以减少接受无效供体的风险。在一项对溃疡性

结肠炎的随机对照试验研究中，患者接受3~7名供体

的多供体移植方法，并且在整个8周的治疗过程中患

者均接受了多个供体，取得良好的疗效［8］。但FMT仍

处于临床研究阶段，单供体可以为临床研究提供更

清晰的证据，而多供体导致临床研究的假阴性或假

阳性，从而阻碍FMT领域发展和微生物组新型疗法

的开发。

本研究以患者临床疗效来反向判断不同供体的

疗效、供体与疾病之间疗效关系，从而筛选出较高疗

效的供体，并且进一步检测不同疗效供体间肠道菌

群和代谢组学的差异，为后续的供体选择提供前瞻

性的客观依据。我们的经验和研究结果显示，经过
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分析剔除疗效低于30%的供体，有效率为30%~60%
的供体，可以应用于供体选择差异不明显的疾病，如

慢性腹泻，但对供体选择性较高的疾病，如慢性便

秘、放射性肠损伤等需要选择供体疗效较高（>60%）

的供体，IBD、IBS和自闭症对供体的选择性差异需要

更大的供体和受体样本量进一步证实。同时，我们

还对供体进行肠道微生态的调节，如建立规范化的

供体管理与随访体系，给予供体口服益生元（果胶），

提高肠道内的短链脂肪酸，尤其是丁酸等，这一措施

期望能提高供体的疗效。但本研究供体样本量相对

较小，可能存在部分统计学偏倚，因此在后续的研究

中，需加大供体样本量，并进行前瞻性的随访研究，

提供更高等级的临床研究证据。
利益冲突 所有作者均声明不存在利益冲突
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