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溃疡性结肠炎（ulcerative colitis，UC）是消化系

统的常见疾病，据流行病学研究显示，20世纪中期，

欧洲、北美、澳大利亚、新西兰等发达国家在过去数

十年发病率均呈上升趋势。UC主要累及大肠粘膜与

粘膜下层，有时可延伸至降结肠，甚至包括整个结

肠，临床表现主要为腹痛、腹泻、里急后重、粘液脓血

便等。过去，治疗UC的传统思路主要从抑制患者肠

道自身免疫反应的角度着手，然而近几年研究发现，

UC的发病与遗传、环境、饮食、疲劳以及肠道菌群失

调等多种因素密切相关[1-2]。因此有学者认为，UC更

合理的治疗方法应是改变引起 IBD免疫反应的因

素，至此，通过FMT重建肠道菌群治疗UC的临床治

疗思路也由此产生。
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【摘 要】 溃疡性结肠炎（ulcerative colitis，UC）是一种慢性非特异性炎症疾病，属于炎性肠病(inflammatory bowel disease，
IBD)的一个亚型，其发病机制复杂，发病率高，且容易反复发作。随着目前对其发病机制研究的不断深入，越来越多的学者认为

肠道菌群与溃疡性结肠炎关系密切，并开始尝试运用粪菌移植（fecal microbiota transplantation，FMT）的方法来治疗UC，目前

已取得一定的研究成果。本文就FMT发展史，治疗UC供体、途径、有效性、安全性以及医患接受度作一综述，以便为后续研究

做参考。
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【Abstract】 Ulcerative colitis (UC) is a chronic nonspecific inflammatory disease and belongs to a subtype of
inflammatory bowel disease，with the features of complex pathogenesis，high incidence rate，and frequent recur⁃
rence. With the deepening of research on its pathogenesis，more and more scholars believe that intestinal flora is
closely associated with UC and start to try to apply fecal microbiota transplantation (FMT) in the treatment of UC，
and several research findings have been achieved by now. This article reviews the history of FMT，donor/approach/
efficacy/safety in UC treatment，and degree of acceptance by doctors and patients，so as to provide a reference for
subsequent studies.
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1 FMT发展历史

关于FMT，中国古籍中不乏可枚举之例，其中最

早可追溯到距今 1 700多年前的东晋，且 FMT在中

国从未停止发展。东晋的葛洪于《肘后备急方》中记

载可用人粪便治疗食物中毒，用人粪便制作的“黄龙

汤”能用来治疗热病 [3]，明代的李时珍也于《本草纲

目》中提及人粪可用于治疗野芋中毒，民国时期陈存

仁主编的《中国药学大辞典》中更对人粪便的治病机

制、功效、服用宜忌、剂量范围等进行了较为详细的

阐述[4]。新中国成立以后，人们心理上难以完全接受

粪便类药物，国家初步制定了药品卫生相关规定而

且西医在国内迅速发展，关于“人粪治病”的研究有

所减缓 [5]。但 2012年，张发明团队通过编译、推广

FMT，又掀开了国内FMT治疗疾病的新序幕[6]。

国外医学关于 FMT治疗疾病的研究虽然较中

国发展晚，但其发展较为迅速。相关记载最早出现在

1958年，美国科罗拉多大学医学院及退伍军人管理

医院的Eiseman等 [7]成功用粪便灌肠在几天内治愈

了因假膜性肠炎而濒死的几名患者。自 1978年开

始，难辨梭状芽孢杆菌（clostridium difficile infection，
CDI）感染被认为是导致腹泻和伪膜性肠炎的主要

致病因素，并开始尝试使用粪菌来治疗该疾病[8-9]。1989
年，Bennet等[10]通过对溃疡性结肠炎患者粪菌移植，

使其症状明显减轻。2011年Borody团队开展了近 1
500例粪菌移植研究，详细说明了通过胃镜、肠镜、

十二指肠镜置管来进行粪菌移植的方法[11-12]。

目前关于FMT的研究已经越来越多，FMT已经

被用于治疗包括胃肠道疾病、糖尿病、肥胖症、自身

免疫性疾病、神经发育异常和神经退行性变疾病等

多类疾病[13-15]。

2 FMT治疗UC的供体、途径等

粪菌移植的供体来源分为异体和自体两类，异

体大都来源于志愿者或者患者的亲属，是当今的主

流。中华粪菌库[16]异体来源供体主要是在纳入标准

下使用严格的排除法筛选，筛查的内容主要有用药

史、病史和常见的病原体检验指标，主要包括年龄、

生理、病理、心理、诚信、时间、受者、环境等方面，而

筛查的方式主要是表格式问卷和检验检查清单。美

国和欧洲共识会议的指南也都建议使用捐赠问卷来

严格执行纳入和排除标准[17-18] 。为了评估近期任何

潜在的有害行为，经过筛选后的捐赠者还应该在捐

赠当天接受额外的面谈[19]。对于自体来源的粪菌，主

要用于健康者患病后的使用，此种情况下筛选出的

粪菌不适用于异体移植。随着粪菌制备程序的不断

优化，获取纯化的菌群来降低不良反应是目前的发

展趋势，粪菌样本的管理、储存和使用也在不断细

化。Zhao等[20]最新的Meta分析结果表明单一供体与

多供体治疗UC的结果没有明显差异。Moayyedi等[21]的

一项研究报告显示 39%的活动性UC患者通过使用

来自一个供体的粪菌治疗后症状到缓解，相比之下，

接受了来自多个供体的菌群移植患者的缓解率只有

10%，因此供体的选择也可能会影响临床结果。在此

基础上，Quraishi等[22]认为可通过调整捐赠粪便前的

饮食来优化粪便供者的粪便，此举是对患者进行益

生元补充以创造有利的生态环境，促进有益供体菌

株的移植，是值得进一步探索的新方法。此外，对粪

便新鲜样品与冷冻样品的临床疗效比较也同样值得

研究。

FMT的使用途径主要有上消化道（口服胶囊）、

中消化道途径（鼻肠管、胃镜钳道孔、经皮内镜胃造

瘘空肠管）和下消化道途径（灌肠、结肠造瘘口及结

肠镜（TET）[23]等）。一般而言，经上消化道的 FMT可

以用于结肠炎的患者，而缺点就是置管过程中鼻咽

部的不适感、吸入风险、无法评估结肠粘膜的情况以

及收集粘膜组织样本。Chen等[24]报道了水洗制剂对

中重度活动性溃疡性结肠炎患者粪便微生物菌群移

植的疗效和安全性，其研究指出，鼻肠管和TET两种

给药方式的疗效无显著差异。Zhao等[20]还认为通过

下消化道给药和使用大剂量治疗似乎能安全、有效

地诱导缓解活动性UC。结肠镜下的FMT对于全结肠

再灌注具有优越性，它能使有益菌在肠道中定植，同

时进行肠道清洁，这可能会减少有机体和孢子数量

的残留，从而能看清整个结肠。但这也是一项相对危

险、昂贵的侵入性操作，正如Cheng[25]所说，虽然结肠

镜检查能确保结肠炎症部分的输送，但对于长期治

疗来说既不实用也不经济。经保留灌肠的FMT比结

肠镜检查更经济实惠，侵入性更小，但粪菌不能输送

到整个结肠，仅限于远端结肠。因此，需要反复和长

期的治疗，最好的方法是口服胶囊给药。但无论哪种

途径，在进行移植时，保护患者的心理至关重要。对

于 FMT治疗炎性肠病所需要的粪菌数量目前尚无

统一的标准，也没有足够的数据支持讨论FMT的剂

量与疗效之间的关系。因此，未来的研究方向将会是

FMT治疗 IBD 患者最优的粪菌制备程序、有效剂量、
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最佳的移植途径等，针对患者的疾病特点进行更精

确的移植，以达到最佳治疗效果。

3 FMT用于治疗IBD的疗效及影响因素

到目前为止，国内外关于使用 FMT治疗UC的

随机对照研究（RCT）共 4篇（详见表 1），其中有 3项
研究表明 FMT 对 UC 有缓解作用，而来自丹麦的

Rossen等 [26]的研究则是阴性结果。尽管Rossen等人

未能得到阳性结果，但将它与另外 3个实验结果仔

细对照研究，发现其结果与另外3个实验结果相似，

只是样本量更小，这或许就是其实验结果阴性的原

因，研究内容及结果具体见表 1。在这 4项研究中，

Moayyedi等 [21]采用的是单个供体、新鲜粪菌保留灌

肠，每周 1次，连续 6周，共计 6次；而在Rossen等 [26]

的研究中，受试者通过鼻十二指肠管分别在第 1周

和第 3周接受单个供体的新鲜粪菌保留灌肠，共 2
次，其中有 6例在第二次治疗后接受了另一个供体

的粪菌；在 Costello[27]和 Paramsothy等 [28]的研究中都

使用的是结肠镜和灌肠来进行FMT，且两组研究均

使用的是冰冻保存的粪菌。Costello的方法为第 1 d
结肠镜和第7 d两次灌肠，一共给药3次，而Paramso⁃
thy的研究是每周5次灌肠，持续8周，共计40次。Na⁃
rula等[29]对这4项研究进行综合分析：FMT干预组的

总缓解率为 42.1%，对照组的总临床缓解率为

22.6%，比较差异具有统计学意义（P ＜ 0.05），综合

数据显示，FMT对UC有很好的治疗价值。Cao等[30]对

25项关于UC患者的研究进行分析，得出FMT组的

临床应答率为59.23%，安慰剂组为39.13%，OR值为

2.73（95% CI∶1.45 ~ 5.15，P = 0.002），其临床总体应

答率及临床缓解率分别为（46.18 ± 25.08）%和

（28.96 ± 22.39）%，证明FMT是有效治疗UC的替代

治疗方法，Cao等认为 FMT联合较低的微生物丰富

度基线可能更有助于临床早期和临床实践的疗效。

Imdad等[31]通过对277例受试者的研究分析后认为，

FMT可以增加UC患者获得临床缓解的比例，但由于

目前被确认的研究数量很少，证据的质量低，因此尚

不能得出临床疗效的可靠结论。Quagliariello等[32]的

研究中尽管只关注了两个儿童病例，但他们的研究

结果表明FMT对于需要治疗的轻度UC患者是有效

的。单用FMT治疗轻度UC可获得较好的疗效，而多

次FMT治疗可使中度UC患者的症状得到改善或缓

解。由此他们推断，一些微生物的增加与患者的缓解

程度相关，而其他潜在病原体的减少，可能有助于

FMT成功治疗小儿UC。在Schierová等[33]的一项最新

的研究中，FMT的临床缓解率仅为37.5%，但粪菌中

产丁酸菌丰度的增加表明细菌发生了正转移。其数

据表明，这些有益菌的存在或增加丰度并不是达到

改善临床结果的充分因素。因此其初步研究结果表

明，FMT作为一种非药物使用的方法被认为是一种

有前途的治疗UC患者的方法。Peng及其团队[34]正在

开展关于 FMT治疗UC的RCT，2016年报道了其开

展的前瞻性研究，该研究创新性地经结肠镜在回盲

部置管，外端用医用胶布固定于左侧臀部，以此来进

行连续的FMT灌肠，此方法可以保证粪菌注入整个

结肠，还可以用于其他灌肠给药，患者满意度达到了

98.1%（53/54），针对这项初步结果，其团队正在进行

样本量的更大的前瞻性研究。疾病的严重程度也影

响 FMT治疗UC的临床疗效，Travis [35]认为，就疾病

本身而言，中度至重度炎症性肠病对粘膜干预反应

表1 4项FMT治疗UC患者的RCT结果分析

作者及年份

病例数
（FMT组：对照组）

供体情况

FMT状态及途径

FMT频次

评价指标

临床缓解率
（FMT组VS对照组）

临床应答率

Moayye等，2015

75（38:37）

单个供体

新鲜粪菌，保留灌肠

6次

梅奥评分 ≤ 2 分，且内镜
下梅奥评分 = 0 分

24%（9/38）VS 5%（2/37）

39% vs 24%

Rossen等，2015

48（23:25）

单个供体

新鲜粪菌，鼻肠管

2次

SCCAI ≤ 2 分 且
内镜下梅奥评分下
降 ≥ 1 分

30%（7/23）
VS20%（5/25）

48% vs 52%

Costello等，2019

73（38:35）

3 ~ 4个供体混合

冰冻保存粪菌，结肠镜+
灌肠

2次

梅奥评分 ≤ 2 分且内镜
下梅奥评分 ≤ 1 分

32%（12/38）VS9%（3/35）

55% vs 20%

Paramsothy等，2017

81（41:40）

3 ~ 7个供体混合

冰冻保存粪菌，结肠镜+灌
肠

40次

梅奥评分 ≤ 2 分且梅奥评
分的组成部分（直肠出血、
大便次数、内镜表现）≤ 1
分 ，内 镜 下 梅 奥 评 分 减
少 ≥ 1 分

27%（11/41）VS 8%（3/40）

54% vs 23%
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较弱，一般需要全身治疗。Paramsothy等[28]研究还发

现，FMT治疗UC的成功率与UC的临床和内镜下严

重程度成反比，简言之，UC的疾病表现越严重，治疗

的成功率就越低。在肠道微生物层面，FMT诱导的肠

道菌群再平衡在内镜下严重炎性肠病中发生的可能

性较低[36]。还有一些文献报道，部分UC患者在接受

FMT治疗后出现病情恶化的现象，因此 Syal等 [37]认

为FMT对已经存在严重炎性反应的UC患者是有害

的，所以，FMT可能对轻度至中度的UC更有效。

4 FMT治疗UC的安全性

随着 FMT研究的不断深入，其治疗UC的安全

性也受到广泛关注。但就目前的研究而言，至今未出

现FMT治疗UC安全性的相关RCT报道。Imdad等[31]

通过分析 4项RCT的研究后得出，有两组研究的严

重不良事件发生率相似。FMT干预组有7%（10/140）
发生了严重不良事件，而对照组有 5%（7/137）发生

严重不良事件（RR 1.40，95% CI∶0.55 ~ 3.58，I =
0%），该证据的总体确定性低，即FMT在该研究中并

无值得关注的安全隐患。Khan等[38]报告了结肠镜下

FMT治疗社区和医院获得性艰难梭菌感染（CDI）的

有效性、安全性等，发现有 1例患者在进行反复的

FMT操作后持续腹泻，出现毒性巨结肠，在之后随

访中，FMT 对社区获得性 CDI 患者的治愈率为

100%，不过该研究由于样本量小，可能存在偏倚，

需要进行更多的对照研究来丰富其结果。另外，在

Kelly等[39]的研究中，有 7名癌症患者、3名感染艾滋

病的患者，他们在接受1 ~ 2次的FMT治疗后并没有

发生严重不良事件；而在治疗UC时，往往会在短期

内进行多次的FMT治疗，这一研究也表明患者本身

有严重基础疾病的，与严重不良事件的发生并无直

接关系。张慧及其团队 [40]在对接受 FMT的UC患者

进行长期的随访后也未发现与 FMT治疗相关的严

重不良事件，仅有少数患者出现发热、腹泻等症状，

但上述症状经过治疗后在很短时间内便自动缓解，

并且大部分症状都具有自限性。最近，许建峰等[41]对

粪菌移植液进行了相关研究，明确移植液在门、纲、

目、科、属和种不同生物等级，为今后FMT的安全应

用及推广打下基础。而Zhao等[20]的Meta的综述结果

表明 FMT治疗的患者出现严重不良事件的百分比

为5.9%。

5 FMT在我国医患中的接受度

根据张发明及其团队在2015年5月第二届中国

胃肠病学与FMT会议中的调查问卷显示：在 100名
受访者的医务工作者中（胃肠科医生占3/4），89%的

受访者认为 FMT在某些疾病方面是一种极具前景

的治疗方式；88%的受访者认为，如果FMT的疗效理

想，会为患者推荐这种治疗方式；6%的人对FMT的

疗效表示怀疑；5%的人认为目前的数据不足支持

FMT的使用。在100名的受访者中，有16名受访者对

FMT表示怀疑或拒绝，主要原因是患者对FMT期望

太高，媒体对FMT的关注度高（33%），自身压力大，

FMT长期风险和安全性未知（27%），担心患者因此

发生感染（19%），而另一部分则是担心由于标准治

疗方案和依据不完善，从而增加与医疗相关的法律

风险（14%）[42]。由于此次调查对象的参会人员是来

自高等院校和学术医疗机构的医生群体，因此该项

研究结果具有一定的局限性，不能代表全中国的医

生群体。正如张慧等[40]所说，目前即使是中国的胃肠

专科医生，对 FMT的接受度也远低于该研究数据，

甚至有医生相当抵触FMT这种治疗方式。

张发明、崔伯塔团队[43]于 2016年还针对患者对

FMT的接受度做了专项调查，在受访的118例的CD
患者中有105例（88.98%）完成了患者对第一次FMT
态度的问卷调查。在105例患者中，愿意进行第二次

FMT的有 78例（74.29%），有 59例（56.19%）对 FMT
的临床结果表示满意，18例（17.14%）对第一次FMT
的治疗效果不满意但仍愿意接受第二次FMT治疗，

而只获得了短暂甚至没有任何临床疗效的 27 例

（25.71%）患者表示不愿意接受第二次FMT。在这受

访的 105名患者中，有 94名（89.52%）患者表示愿意

向其他患者推荐FMT，其中包括FMT治疗无效的患

者，但他们认为FMT可能适合其他人。总体而言，无

论是医生还是患者，对FMT的认识和接受度都在慢

慢改善，其发展趋势是乐观的。但需要警惕的是，

FMT并不是每个 IBD患者的奇迹，作为医务人员，应

该尊重循证医学对FMT的研究证据，不能盲目地向

患者推荐FMT的治疗方案。目前已有对FMT不良反

应的报道[44]，虽然在往期的研究中发生严重不良事

件的证据确定性不足，但作为医生和患者都应该明

白，没有一种治疗方式是绝对安全的。
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6 结语

FMT作为一种新的治疗理念，已被证明是一种

潜在的安全有效的治疗轻度至中度UC的方法，而有

关FMT治疗其他疾病的RCT正在积极开展研究。影

响FMT治疗UC的疗效相关因素如：疾病严重程度、

供体、粪菌状态、移植途径、治疗频次、剂量、维持时

间等还需要长期疗效和安全性数据来进行规范和验

证。除此之外，还应在这过程中保持对未知风险的警

惕，以求在未来实现安全的、高效的、精确的、个体化

的FMT治疗方案。
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