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·病例报告·

粪菌移植治疗复发性重度假膜性肠炎１例并文献回顾
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　　假膜性肠炎（ｐｓｅｕｄｏｍｅｍｂｒａｎｏｕｓｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ，

ＰＭＣ）是一种主要发生于结肠，也可累及小肠的急

性肠黏膜坏死、纤维素渗出性炎症，黏膜表面覆有黄

白或黄绿色假膜［１］。ＰＭＣ治疗方法有限，病情易反

复。现 将 我 科 粪 便 菌 群 移 植 （ｆｅｃａｌｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ

ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，ＦＭＴ）成功治疗复发性重度ＰＭＣ１

例报告如下。

１　病历资料

１．１　病史　患者男性，４４岁，河北张家口人。因

“间断腹痛、腹泻６个月，便血５个月”，于２０１６年

１０月入我院。患者６个月前因不洁饮食（２包辣条）

后出现腹痛、腹泻、发热，当地镇医院抗炎补液治疗

（具体不详），症状好转。半月后症状再发并出现黏

液便、血便、肛门痛。当地二级医院肠镜结果显示，

全结肠黏膜充血水肿糜烂，直肠乙状结肠见片状溃

疡。诊断“溃疡性结肠炎”，给予美沙拉嗪、糖皮质激

素治疗，症状好转。半个月后症状再发，于北京某综

合三甲医院门诊就诊，腹盆ＣＴ＋小肠重建结果显

示，降结肠、乙状结肠及直肠异常增厚强化伴系膜纤

维脂肪增生，回盲部可疑增厚。诊断“结肠炎症性病

变性质待定”。回当地三级医院治疗，继续使用美沙

拉嗪片，口服糖皮质激素减量，加用糖皮质激素灌

肠、柳氮磺胺吡啶栓。症状无好转且渐加重，随至我

院就诊入院。

１．２　体格检查及辅助检查　查体：满月脸，心肺

（－），腹软，左下腹压痛明显，无反跳痛及肌紧张，肠

鸣音８～１０次／分。实验室检查血常规：白细胞

（ＷＢＣ）５．５×１０９／Ｌ，中性粒细胞百分比（Ｎ％）

６６．９％；粪便常规：黄色稀便，ＷＢＣ１０／ＨＰ，红细胞

计数（ＲＢＣ）０／ＨＰ，粪便隐血（ＯＢ）试验（－），培养

３次均无致病菌生长；Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）４９．２ｍｇ／Ｌ，

血沉（ＥＳＲ）２６ｍｍ／ｈ，血钾２．４７ｍｍｏ／Ｌ，巨细胞病

毒（ＣＭＶＤＮＡ）＜５００ｃｏｐｉｅｓ／ｍＬ，艰难梭菌（ＣＤ）

毒素测定×２次（－），粪便寄生虫及幼虫鉴定（－）。

腹平片：左上腹部及右中腹部肠管内多发小气液平

面。肠镜：盲肠、升结肠、横结肠广泛散在黄白色点

状物附着，基底充血，降结肠、乙状结肠、直肠黏膜广

泛充血、水肿、糜烂、溃疡，见图１。病理：盲肠、乙状

结肠黏膜急性炎伴糜烂，隐窝脓肿形成，表面炎性纤

维素渗出，符合ＰＭＣ改变，见图２。肠管超声：降结

肠、乙状结肠肠壁增厚，最厚处约８．３ｍｍ，回声减

低，肠腔向心性狭窄，层次结构尚清，见图３。彩色

多普勒血流成像：肠壁见较丰富梳齿状血流信号。

病变肠周围脂肪回声增强，未见明显异常肿大淋巴

结组织回声。升结肠、横结肠未见明显增厚。
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图１　肠镜检查结果（见假膜形成）

图２　病理检查结果（见炎性纤维素渗出）

图３　肠管超声检查结果（见肠壁增厚，肠腔狭窄）

１．３　诊疗经过　明确诊断为ＰＭＣ后，给予万古霉

素、甲硝唑、枯草杆菌、整肠生等治疗１４ｄ，症状好转

出院。院外继续服用枯草杆菌、整肠生。２０ｄ后症

状再发，大便１０＋／日，稀薄便或水样便，无血便。再

次入院，给予ＦＭＴ治疗１次。ＦＭＴ治疗经过及方

法：经患者及其儿子同意，对其儿子进行相关血液、

粪便检测，结果符合粪菌供体要求。将其儿子粪便

制备成的粪菌液约２００ｍＬ，经肠镜注入至患者盲

肠。患者症状很快好转，于移植后第２天出院，院外

未服药。随访４个月，症状无反复，大便１次／日、成

形，无黏液及血便。４个月后随诊复查，肠镜：盲肠、

升结肠、横结肠、降结肠黏膜光滑，毛细血管网清晰，

见图４。乙状结肠、直肠黏膜轻度水肿，毛细血管网

欠清晰。粪便常规：黄软便，ＷＢＣ０／ＨＰ，ＲＢＣ０／ＨＰ，

ＯＢ试验（－）。ＣＲＰ２．３７ｍｇ／Ｌ，ＥＳＲ１１ｍｍ／ｈ。

图４　出院４个月后复查肠镜检查结果（肠黏膜光滑）

２　讨论

ＰＭＣ是主要发生在结肠，也可累及小肠的急性

黏膜坏死、纤维素渗出性炎症，多是在应用抗菌药物

后导致正常肠道菌群失调，能使ＣＤ大量繁殖，产生

毒素而致病，因病灶肠黏膜表面覆盖有黄白或黄绿

色假膜而得名［２］。

广谱抗菌药物的使用、住院时间较长、质子泵抑

制剂的应用及患者高龄均是ＰＭＣ的高危因素
［３］。

本例患者存在使用抗菌药物、糖皮质激素等危险

因素。

ＰＭＣ的诊断标准为
［４］，患者出现中至重度腹泻

或肠梗阻，并满足以下任一条件：（１）粪便检测ＣＤ

毒素或产毒素ＣＤ结果阳性；（２）内镜下或组织病理

检查显示ＰＭＣ。重症ＰＭＣ诊断标准，ＰＭＣ患者，

且存在以下任何一项因艰难梭菌感染（ＣＤＩ）导致的

异常：ＷＢＣ＞１５×１０
９／Ｌ、血肌酐较基线升高 ＞

５０％、内镜发现假膜。重症感染伴并发症，ＰＭＣ患

者符合重症感染诊断标准，且存在以下至少一项因

ＣＤＩ导致的异常：低血压、肠梗阻、中毒性巨结肠或

弥漫性结肠炎、肠穿孔、需结肠切除、因ＣＤＩ入住重

症监护病房治疗。本例患者有腹泻症状，内镜和组

织病理检查均显示ＰＭＣ，故ＰＭＣ诊断明确。２次

ＣＤ毒素测定均为阴性，考虑为假阴性。造成ＰＭＣ

ＣＤ毒素测定假阴性的因素有：（１）送检标本不合

格，如送检标本为成形便等。（２）由于标本转运时间

差异、实验室技术条件等因素，造成ＣＤ毒素测定敏

感性低（６３％～９４％）、变异大，故而容易漏诊
［５］。该

患者肠镜下可见弥漫性全结肠炎，肠管超声提示肠管

狭窄，符合ＰＭＣ重症感染伴并发症诊断。

ＰＭＣ的治疗：欧洲临床微生物学和传染病学协
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会、美国胃肠病学会、美国医疗流行病学协会以及美

国传染病协会联合制定的指南均将甲硝唑和万古霉

素作为一线用药［６７］。轻－中度者，给予甲硝唑

５００ｍｇ（口服或胃管入），ｑ８ｈ。重症者，给予万古霉

素５００ｍｇ，ｑ６ｈ，配伍甲硝唑５００ｍｇ（胃管入），ｑ８ｈ；

患者一旦病情稳定，万古霉素即应减量至１２５ｍｇ，

ｑ６ｈ，同时停用甲硝唑。本例为重症患者，故给予万

古霉素＋甲硝唑联合治疗方案。

即使完成疗程的ＰＭＣ患者，仍有２０％左右的

复发可能，其原因并非对甲硝唑或万古霉素耐药，而

是芽孢清除失败或感染了新的ＣＤ。第一次复发时

仍可采用原治疗方案，第二次复发时应给予万古霉

素并逐渐减量，配合脉冲式给药模式或ＦＭＴ
［４］。本

例患者完成疗程，但短期内（２０ｄ）复发，考虑为ＣＤ

芽孢清除失败有关。

Ｐｏｎｔｅ等
［８］研究显示，ＦＭＴ对顽固性、复发性

ＰＭＣ均有较好疗效。Ｃａｍｍａｒｏｔａ等
［９］的随机对照

试验（ＲＣＴ）研究显示，ＰＭＣ治疗中ＦＭＴ的疗效优

于万古霉素（９０％ ＶＳ２６％，犘＜０．０１）。美国胃肠

病学会［１０］指南推荐使用ＦＭＴ治疗的适应证：反复

发作的ＰＭＣ，标准疗法（万古霉素或非达霉素）治疗

１周无效的中度ＰＭＣ，以及标准疗法治疗４８ｈ无效

的重度或暴发性ＰＭＣ。本例患者复发后，ＦＭＴ仅

１次，４个月后复查肠镜示黏膜愈合，至目前随访８个

月，症状无反复，成功治愈，无任何不良反应发生。

ＦＭＴ作用机制：肠道细菌在调节人体免疫、抵抗

病原菌和外界致病微生物的入侵、参与机体营养物质

代谢等方面都发挥着重要作用［１１１２］。而ＰＭＣ则是肠

道菌群平衡失调的结果。ＦＭＴ是通过重建肠道菌群

而实现对疾病的治疗。ＦＭＴ治疗后，肠道菌群多样

性增加，主要是厚壁菌门和拟杆菌门的增加［１３］，在维

持肠上皮细胞的完整性、调节黏膜免疫反应方面具有

重要作用，从而达到维持肠道内环境平衡。

ＦＭＴ不仅在治疗ＰＭＣ中获得了较好的疗效，

其在多种疾病的治疗，如炎症性肠病、代谢性疾

病［１４１５］等的实践中均取得了比较肯定的效果，临床

应用前景广阔。但目前在供体的选择、粪便菌液制

备、移植途径、评价标准等方面，都缺乏相应的规范

和标准，造成疗效差异较大。故欧洲在２０１６年制定

了“欧洲粪便微生物移植临床共识”［１６］。因伦理、新

技术审批等问题，ＦＭＴ在我国临床中尚未广泛开

展，有待于我国专家共识意见的制定，将ＦＭＴ规范

化、标准化，以使ＦＭＴ在我国的临床应用得以推

广，研究更加深入。
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