
粪菌移植是指将健康

人粪便经处理后通过鼻胃

管或十二指肠管、胃镜或

结肠镜、直肠输入到患者

消化道内，重建肠道菌群

的平衡，修复肠道黏膜屏

障功能，对特定肠道及肠

道外疾病的治疗。于 2012

年被定义为一种特殊的器

官移植。华中科技大学同

济医学院附属同济医院儿

科内镜中心黄志华教授介

绍了粪菌移植的相关进展。

黄教授在今年 8 月为 1 例 8

个月男婴开展了粪菌移植，

治疗其 3 个多月的腹泻。

粪菌移植适用于艰难

梭状芽胞杆菌感染肠炎（推

荐）、炎症性肠病、抗生

素相关性腹泻、伪膜性肠

炎、肠易激综合征、复发

性艰难梭菌感染、坏死性

小肠结肠炎、便秘、食物

肠道过敏、自身免疫相关

性肠病，以及帕金森病、

慢性疲劳综合征、多发性

硬化等大量非胃肠疾病。

为保证粪菌移植的

安全性和有效

性， 供

者筛选极为

重 要， 包 括

无消化性、过

敏性、传染性

或代谢性疾病、

肥 胖 症 等 病 史，

母乳喂养者（同年龄

段、同性别、同血型儿

童），近 3 个月是否经抗

菌药治疗，生长发育健康。

粪菌移植途径包括经

上消化道途径，成功率为

26%~82%， 存 在 黄 金 汤

不可口、臭味致呕吐、低

位 结 肠 微 生 物 不 适 合 肠

道生理学、可能破坏局部

肠道正常菌群等问题。结

肠镜途径成功率为 89%，

灌肠途径为 95%，具有直

观 评 估 结 肠 黏 膜 病 变 程

度并排除合并疾病；“冲

洗”异常宿主微生物群，

促 进 供 者 的 微 生 物 群 植

入；减少肠道病变中的细

胞因子；安全实用、操作

简单等优势。

一 般 在 粪 菌 移 植

两 周 后 评 估 移 植

是否成功。成功

标 准 包 括 腹 泻

停止或显著好

转、 粪 常 规 中

白细胞及黏液明

显减少或正常、肠

道菌群数量增加、肠道黏

膜病变显著好转等。目前，

关于移植肠内的粪菌如何

特异性改变肠道细菌环境、

粪菌定植受者肠道内的标

准、何种细菌起决定作用、

粪菌是否符合肠道生理作

用，以及不良反应和远期

效果等问题仍待解决。

人体微生物组又称

宏基因组或元基因组，

是指人体所有微生物基

因组的总和。从整体上

研究细菌群落，解释微

生物群落多样性、种群

结构、进化关系、功能

活性及环境间的相互协

作关系，极大地扩展了

微生物学研究范围。而

宏基因组研究技术不依

赖于传统细菌培养与鉴

定，直接从样品中提取

DNA 进 行 基 因 测 序，

分析生物信息。深圳市

儿童医院郑跃杰教授介

绍了微生物组与哮喘的

关系。

肠道微生物组与哮

喘  有研究显示，分娩

方式不同，微生物定植

模式不同，而早期生活

在胃肠道的细菌生长与

儿童哮喘发展有关，剖

宫产是儿童哮喘发展的

高风险因素。农村儿童

哮 喘 等 过 敏 性 疾 病 少

见，因此有研究比较了

欧洲城市儿童和非洲农

村儿童肠道微生物组。

结果发现，生活方式原

始、饮食中纤维素含量

高的非洲儿童肠道中拟

杆菌门细菌明显增多而

厚壁菌门明显减少，并

存在独有的菌种——普

氏菌属，富含分解纤维

素 酶 和 木 糖 醇 酶 的 基

因；非洲儿童粪便中短

链脂肪酸含量高而肠杆

菌科细菌（志贺氏菌和

大肠杆菌）含量低。由

此推测，“原始”的生

活方式使肠道菌群能最

大限度的从食物纤维中

摄 取 能 量， 并 保 护 机

体 免 于 炎 症（ 包括过

敏）和非感染性肠病。

已知晓，1 岁前经常暴

露 于 动 物 皮 屑、 过 敏

原和灰尘细菌的儿童，

患哮喘、过敏和喘息的

可能性更低。最近一项

研究显示，灰尘暴露通

过 增 加 肠 道 微 生 物 中

的 乳 杆 菌 保 护 呼 吸 道

免 于 过 敏 或 呼 吸 道 病

毒的危害。

呼 吸 道 微 生 物 组

与哮喘  既往认为，声

门 以 下 的 气 管 和 下 呼

吸 道 无 细 菌 定 植。 随

着 支 气 管 镜 和 基 因 测

序 技 术 的 发 展， 临 床

发 现 正 常 人 体 下 呼 吸

道 也 有 细 菌 定 植。 研

究 表 明， 整 个 呼 吸 道

菌群存在高度同源性，

下 呼 吸 道 菌 群 仅 是 上

呼 吸 道 菌 群 的 延 续，

只 体 现 在 生 物 量 的 不

同， 从 上 呼 吸 道 到 下

呼 吸 道， 菌 群 数 量 减

少。 慢 性 阻 塞 性 肺 病

和 哮 喘 患 者 下 呼 吸 道

细菌定植紊乱。
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感染
INFECTIOUS DISEASE

肝 病 患 者 与 健 康

人群的凝血状态存在

极大差异，不仅导致常

规实验室检测异常，而

且导致严重肝病患者

临床出现凝血紊乱和

出血相关并发症表现。

首 都 医 科 大 学 附

属北京佑安医院孟庆

华教授介绍，肝病患

者出血倾向和血栓形

成倾向并存。肝病患者

加重出血的改变包括

血小板计数减少，血

小板功能减弱，一氧

化氮和前列环素抑制

血小板，凝血因子Ⅱ、

Ⅴ、Ⅶ、Ⅸ、Ⅹ、Ⅺ减少，

纤维蛋白原数量质量

异常，A2 抗纤溶酶、

人纤溶抑制因子 / 凝血

酶激活的纤溶抑制物、

人富组氨酸糖蛋白减

少， 血 浆 tPA 增 加；

促进止血的改变包括

Ⅷ因子和 vWF 增加，

蛋白C/S/Z、抗凝血酶、

a2 巨球蛋白和肝素辅

助因子Ⅱ、纤溶酶原

减少。肝病患者凝血

功能处于一个不稳定

的动态平衡状态。

常 规 实 验 室 凝 血

试验不能预测出血风

险，使用更先进的实验

室方法可发现，肝硬化

患者门静脉和体循环

系统持续处于血栓形

成前的状态，因此易形

成血栓。肝硬化患者常

出现门静脉栓子和周

围静脉血栓形成等研

究支持了这一点。重症

患者出现凝血病和出

血风险增加主要与各

种原因引起的凝血系

统不稳定动态平衡打

破有关，细菌感染为临

床常见诱发因素。需进

一步评价预防性使用

血制品的安全性。

抗菌药的大量使用和

滥用导致各种耐药菌株的

出现，对于这些耐药菌，

现有抗菌药已无能为力，

人 类 已 进 入 后 抗 菌 药 时

代。上海交通大学医学院

病原生物学教研室郭晓奎

教授表示，后抗菌药时代，

除了合理使用抗菌药、加

强感控意识和措施、修饰

现有抗菌药外，进行多方

位、多视角预防和治疗感

染的研究势在必行。

除进一步挖掘新型抗

菌化合物外，以非致死性

基因为靶标寻找新型抗菌

药在治疗耐药菌感染方面

可能更有意义。此外，目

前有关耐药急性治疗性疫

苗正处于

前期研究

阶段。随着

耐药机制不断

阐明，耐药细菌基因突变

位点不断被发现，耐药细

菌相关抗原的免疫保护作

用将得到最大限度的临床

评估，耐药菌疫苗很可能

成为后抗菌药时代防控耐

药菌的又一有力武器。抗

菌肽是经外界环境诱导形

成的、参与到生物体固有

免疫反应的小分子多肽，

不但有杀菌、抑菌功能，

同时还有抗病毒、

免疫调节和调理吞

噬等多种生物活性，

能诱导对抗外来抗原的免

疫反应，其与传统抗菌药

作用机制不同，不易产生

耐药。中药所含的活性物

质可通过多靶点、多环节、

多途径发挥整合作用。从

黄连、知母、七叶一枝花、

黄芩、大黄、五倍子等有

抗菌活性的中药中寻找新

型天然化合物，进行适当

结构修饰，筛选出活性更

高的新化合物，也是当前

抗菌药物研究热点之一。

噬菌体是专门针对细

菌的一种病毒，其作为抗

感染制剂具有严格的宿主

特异性，不会破坏正常菌

群，同时疗效不因细菌耐

药性而改变，具有临床应

用前景。益生菌是通过改

善宿主肠道微生物菌群平

衡而发挥作用的活性微生

物。其杀菌、抑菌机制包

括：益生菌代谢产物对有

害菌的抑制或杀灭；增强

宿主免疫状态；削弱有害

菌致病力。
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肠道和呼吸道菌群与哮喘发生密切相关 粪菌移植在我国逐渐开展

“后抗菌药时代”
需多方位出击征服细菌
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