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　 　 【摘要】 　 粪菌移植（ｆｅｃａｌ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ，ＦＭＴ）是一种以肠道微生物为靶向，通过将供体的粪便微生物

移植到受体的胃肠道，以重构受体肠道菌群的治疗方式。 但 ＦＭＴ 应对不同疾病的作用机制及不良反应尚未明确，
因而无法广泛应用于临床，仍需依赖临床前研究的深入。 介于当前报道中实验细节高度不一致或不完整，加之缺

乏权威的标准及建议，不仅严重影响了其研究结果的解释和实验过程的复制，同时阻碍了成果的临床转化。 本文

回顾并讨论了受体选择及移植样本收集、储存、移植材料制备、移植途径等关键步骤，以期能提高实验动物、耗材及

劳动力等因素的利用率，为实现 ＦＭＴ 临床前研究的可复制及标准化提供方法学建议与参考。
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　 　 近年来，肠道微生物在健康和疾病中的作用成

为热点，其中粪便微生物移植，即粪菌移植（ ｆｅｃａｌ
ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ，ＦＭＴ），是一种以肠道微生物为

靶向，通过将供体粪菌移植到受体胃肠道，以重构

受体肠道菌群的治疗方式［１］。 大量研究表明 ＦＭＴ
不仅在治疗溃疡性结肠炎［２］、肠易激综合症［３］ 等肠

道疾病中作用显著，且对包括神经系统疾病（包括

脊髓损伤［４］、阿尔茨海默症［５］）、代谢性疾病（肥胖

症［６］、糖尿病［７］）等因肠道菌群紊乱引起的肠道外

疾病同样具有治疗价值。 ＦＭＴ 将肠道微生物变化

与病理联系起来，为疾病的治疗及深入研究提供了

新的思路和手段。 但 ＦＭＴ 应对不同疾病的作用机

制及不良反应尚未明确，因而无法广泛应用于临床

试验中，仍需依赖临床前研究的深入。 当前报道的

ＦＭＴ 临床前研究中实验细节高度不一致或不完整，
严重影响了其研究的可重复性和结果解释，阻碍了

成果的临床转化。 本综述从 ＦＭＴ 常用的小鼠受体

着手，对其中包括受体选择、饲养环境、抗生素使

用、样本采集及储存条件、移植材料制备、移植途径

等在内的关键影响因素进行了讨论，并对不同选择

的优势及局限性进行分析。 上述影响因素的繁杂

性提示亟需提供 ＦＭＴ 临床前研究标准化实验指导

以减少异质性及非必要损耗、提升严谨性及可复制

性的必要性。 本文回顾并分析近年的相关报道，从
ＦＭＴ 动物实验的关键步骤及重要影响因素着手，提
出针对实现其研究可复制及标准化的建议，并对未

来的研究提出展望。

１　 受体动物选择

１􀆰 １　 不同品种及特征受体差异

啮齿动物由于生理解剖结构与人类相似，被广

泛应用于临床前研究。 得益于肠道微生物在属水

平与人类的相似性，小鼠被广泛应用于 ＦＭＴ 的相关

研究，尽管其丰度存在差异［８－９］，但研究人员在小鼠

中发现了与人类相似的肠型，且不同菌株丰度差异

导致的疾病表现与人类研究中结果一致，为小鼠在

ＦＭＴ 临床前研究中的应用提供了更多的可能［１０］。
ＬＬＥＡＬ 等［１１］在评估小鼠和大鼠作为人类微生物移

植临床前模型的性能时发现，较小鼠而言，大鼠的

肠道环境表现出与人类更高的相似性，且大鼠捕获

人类肠道微生物的效率更高，未来或能成为日后建

立人源化肠道微生物模型的重要工具。 但当前，
ＦＭＴ 的基础研究仍以小鼠为主，大鼠的使用仍有待

更多研究的认可。 除品系外，设计 ＦＭＴ 实验时还需

考虑性别、年龄等影响因素，以确保实验结果在不

同性别、年龄中都能得到解释。 研究表明，肠道微

生物状态因性别及年龄而异，其丰度在不同性别受

体中不尽相同［１２］， ＦＭＴ 疗效也受受体年龄的影

响［１３－１５］。 综上所述，受体的选择需要依据研究目的

选择最相适的品种及特征。
１􀆰 ２　 受体肠道微生物控制途径

１􀆰 ２􀆰 １　 选择无菌动物或无特定病原体动物限制常

驻微生物

无菌 （ｇｅｒｍ⁃ｆｒｅｅ，ＧＦ）物由于缺乏常驻肠道微生

物，在接收外源性肠道微生物时无须竞争，表现出

对供体微生物的高效“吸收”，因而 ＧＦ 动物被认为

是该领域的最佳受体模型［１６－１７］。 但 ＧＦ 状态会导致

小鼠的异常发育或生理性改变，如：免疫及代谢系

统异常、神经系统异常等［１８－２０］；如选择 ＧＦ 模型则需

要考虑规避其特异性改变对目标疾病的影响（表
１）。 同时，ＧＦ 动物在运输、饲养及处理中对成本投

入、环境设施的高要求限制了其广泛应用，加之人

类不存在等效的无菌状态，因此使用 ＧＦ 动物的研

究从临床前向临床的转化存在尚待解释的环节。
常规无特定病原体（ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｐａｔｈｏｇｅｎ ｆｒｅｅ，ＳＰＦ）动

物，即指不携带潜在感染或条件致病的病原体的实

验动物。 与 ＧＦ 动物的无菌饲养不同，ＳＰＦ 动物肠

道菌群易受出生及成长环境的影响，通过对 ＧＦ 与

ＳＰＦ 模型疾病表征异同的比较，能够分析常驻肠道

微生物对疾病的影响，更能进一步聚焦其中单菌或

多菌的具体作用。 简化肠道微生物动物亦属于悉

生动物，如被报道的最小微生物群落（ＯｌｉｇｏＭＭ１２）
小鼠或谢德勒菌群 ＡＳＦ（Ａｌｔｅｒｅｄ Ｓｃｈａｅｄｌｅｒ Ｆｌｏｒａ）模
型，作为含有明确微生物的受体模型，能实现对肠

道微生物的更准确把控［２１－２２］。 综上，可选择单独通

风笼（ Ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌ ｖｅｎｔｉｌａｔｅｄ ｃａｇｉｎｇ，ＩＶＣ）系统在降低

无菌饲养对环境设施及成本的双重高要求的同时

实现对菌群一定程度的控制［２３］。 针对 ＧＦ 动物存

在的特异性改变，或能通过 ｅｘ⁃ＧＦ 鼠，即出生后立即

饲养于微生物充足但无病原体环境的鼠作为对照，
以提供由于先天因素对研究结果产生影响的证据。
１􀆰 ２􀆰 ２　 抗生素预处理消耗肠道微生物

通过抗生素预处理破坏菌群，有操作简单、成
本低、环境及设施要求低、可控性强的优势，是当前

普遍采用的诱导肠道微生物消耗的有效方法。 抗

生素预处理不仅能实现 ＦＭＴ 前的肠道清理［２４］，还
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　 　 　 　 　 　 表 １　 不同受体动物模型间比较

Ｔａｂｌｅ １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｎｉｍａｌ ｍｏｄｅｌｓ
动物模型

Ａｎｉｍａｌ ｍｏｄｅｌｓ
优势

Ａｄｖａｎｔａｇｅｓ
劣势

Ｄｉｓａｄｖａｎｔａｇｅｓ

悉生动物动物
Ｇｎｏｔｏｂｉｏｔｉｃ ａｎｉｍａｌｓ

肠道微生物状态可控； 无常驻微生物相竞争； 最适
宜的粪菌移植临床前实验模型
Ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉａｌ ｓｔａｔｕｓ ｃａｎ ｂｅ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ． Ｎｏ ｒｅｓｉｄｅｎｔ
ｍｉｃｒｏｏｒｇａｎｉｓｍｓ ｔｏ ｃｏｍｐｅｔｅ． Ｏｐｔｉｍａｌ ｐｒｅｃｌｉｎｉｃａｌ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｍｏｄｅｌ ｆｏｒ ｆｅｃａｌ ｂａｃｔｅｒｉａ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ

成本投入高； 操作及环境、设施要求高； 人类不存在等
效的无菌状态
Ｈｉｇｈ⁃ｃｏｓｔ ｉｎｐｕｔｓ． Ｈｉｇｈ ｏｐｅｒａｔｉｏｎａｌ， ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌ ａｎｄ
ｆａｃｉｌｉｔｙ ｒｅｑｕｉｒｅｍｅｎｔｓ． Ｅｑｕｉｖａｌｅｎｔ ｓｔｅｒｉｌｉｔｙ ｄｏｅｓ ｎｏｔ ｅｘｉｓｔ
ｉｎ ｈｕｍａｎｓ

无病原体动物
Ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｐａｔｈｏｇｅｎ ｆｒｅｅ

ａｎｉｍａｌｓ

无特异病原体
Ｎｏ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｐａｔｈｏｇｅｎ

排出病原体清单或不一致； 存在与常驻微生物的竞争
Ｌｉｓｔ ｏｆ ｅｘｃｌｕｄｅｄ ｐａｔｈｏｇｅｎｓ ｏｒ ｉｎｃｏｎｓｉｓｔｅｎｃｉｅｓ． Ｐｒｅｓｅｎｃｅ ｏｆ
ｃｏｍｐｅｔｉｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｒｅｓｉｄｅｎｔ ｍｉｃｒｏｏｒｇａｎｉｓｍｓ

抗生素预处理动物
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｐｒｅ⁃ｔｒｅａｔｅｄ ａｎｉｍａｌｓ

在常规环境出生、成长，模型可复制； 成本可控
Ｂｏｒｎ ａｎｄ ｒａｉｓｅｄ ｉｎ ａ ｃｏｎｖｅｎｔｉｏｎａｌ ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔ， ｔｈｅ
ｍｏｄｅｌ ｃａｎ ｂｅ ｒｅｐｌｉｃａｔｅｄ． Ｃｏｓｔ⁃ｃｏｎｔｒｏｌｌａｂｌｅ

抗生素使用存在不良影响； 可根据不同研究目的进行
选择
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｕｓｅ ｈａｓ ａｄｖｅｒｓｅ ｅｆｆｅｃｔｓ． Ｃａｎ ｂｅ ｓｅｌｅｃｔｅｄ ｆｏｒ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｒｅｓｅａｒｃｈ ｐｕｒｐｏｓｅｓ

泻药耗尽动物
Ｌａｘａｔｉｖｅ ｐｒｅ⁃ｔｒｅａｔｅｄ ａｎｉｍａｌｓ

与人类临床肠道微生物耗尽途径相当
Ｃｏｍｐａｒａｂｌｅ ｔｏ ｈｕｍａｎ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｇｕｔ
ｍｉｃｒｏｂｉａｌ ｄｅｐｌｅｔｉｏｎ ｐａｔｈｗａｙｓ

可参考信息缺乏； 泻药使用不良影响未可知
Ｌａｃｋ ｏｆ ｒｅｆｅｒａｂｌｅ ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ． Ａｄｖｅｒｓｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｌａｘａｔｉｖｅ
ｎｏｔ ｋｎｏｗｎ

能有效增强异体微生物的定殖能力［２５］。 但研究者

对携带不同微生物的实验动物进行抗生素预处理

后，表现出抗生素扰动后菌群的个体间变异［２６］；并
在不同抗生素单独使用后观察到对特定类别微生

物的特异性改变［２７－２８］，提示不同抗生素及不同受体

在肠道微生物消耗过程中存在个性化差异，建议选

择由多种抗生素混合的抗生素鸡尾酒以实现肠道

微生物的有效消除。 另有研究表明，使用抗生素将

促生耐抗生素菌株，并增强病原体的肠道定植力，
提升炎症及感染风险［２９］；部分抗生素使用存在毒性

反应，包括诱发心血管疾病［３０］、破坏血脑屏障［３１］，
甚至诱发认知障碍［３２］ 等。 因此建议使用被报道的

不可吸收的抗生素，以规避由抗生素使用造成的额

外影响［３３］，如若目标疾病存在使用抗生素无法规避

的影响，则考虑采用其他替代方法［３４］。 此外，据报

道，给药 ７ ｄ 足以在保证受体肠道微生物耗尽的同

时避免耐抗生素菌的过度生长或耐药性的产

生［３５－３６］，但不排除部分研究为保证微生物的彻底清

除而选择了更长的给药时间。 在给药方式中，口服

灌胃能更好的控制给药剂量及时间，但单次给药能

维持的抗生素作用时间有限；饮用水给药虽能长时

间维持药效，但难以确保摄入药品的剂量，需刻意

记录其饮水量以估算每日摄入抗生素剂量，不适于

群居动物，还需要考虑抗生素在饮用水中的放置时

间与稳定性［３７－３９］。
基于上述的影响因素，研究人员提出建议：（１）

在抗生素选择方面建议选用被报道的不可吸收的

抗生素类型，以规避抗生素对模型动物造成的额外

影响，并以抗生素鸡尾酒的形式配置，以涵盖更广

泛的目标微生物；从整理的结果来看，氨苄西林、新
霉素、甲硝唑及万古霉素的组合是最广泛使用的；
（２）建议采取间断重复灌胃为主，饮用水添加抗生

素维持为辅的给药方式，在保证抗生素摄入量的同

时延长抗生素作用时间，以更彻底的清除肠道微生

物；（３）给药时间建议保持在 ７ ～ １０ ｄ，在有效清除

肠道微生物的同时尽可能避免产生抗生素毒性。
由于当前不同报道中抗生素给药类型、给药方式、
持续时间及剂量等存在差异，基于上述建议研究人

员整理了当前高质量报道中抗生素使用的配方及

细则，以期为后续研究者提供参考（见表 ２）。
１􀆰 ２􀆰 ３　 其他替代方式

肠道清洁溶液（ｂｏｗｅｌ ｃｌｅａｎｓｉｎｇ，ＢＣ）是临床肠

道检查常用的肠道清洁方法，但研究发现 ＢＣ 溶液

使用后，小鼠肠道微生物群同未处理小鼠一样维持

原始状态，且异体微生物的定殖效率不及抗生素制

备的肠道环境［９２］；又或微生物群的结构和组成在短

期内发生变化，但迅速恢复了初始状态［９３］。 尽管并

不建议使用这样的处理方式，但在抗生素不适用情

况下 ＢＣ 溶液可作为替代方法，或与抗生素联合使

用以增强对肠道微生物的清除效果［９４］。 人源化菌

群模型是通过移植人类患者的菌群到受体动物，使
受体动物携带大部分的人类肠道微生物，以表现出

一种或多种疾病特征，模拟疾病发病状态。 该模型

是药物筛选或疾病发病机制等需要模拟还原疾病

状态人类肠道环境研究的重要工具［９５］。 研究表明，
当前仅约 ４７％的人类肠道菌群可以在小鼠中重建，
其中超过 １ ／ ３ 发生显著改变［１６］；ＦＭＴ 的疗效因跨物

种移植中外源性微生物定植受阻而减弱［３４］，人类
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　 　 　 　 　 　 表 ２　 抗生素肠道预处理方案细则

Ｔａｂｌｅ ２　 Ｄｅｔａｉｌｓ ｏｆ ｔｈｅ ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｅｎｔｅｒａｌ ｐｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｐｒｏｇｒａｍ
天数
Ｄａｙｓ

抗生素鸡尾酒配方
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｃｏｃｋｔａｉｌ ｐｒｅｓｃｒｉｐｔｉｏｎ

饮用水中抗生素配比
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｒａｔｉｏｎｉｎｇ ｉｎ ｄｒｉｎｋｉｎｇ ｗａｔｅｒ

３ ｄ［４０］ １０ ｍｇ ／ ｍＬ 甲硝唑 ＋ ５ ｍｇ ／ ｍＬ 万古霉素
１０ ｍｇ ／ ｍＬ Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ＋ ５ ｍｇ ／ ｍＬ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ

１ ｇ ／ Ｌ 氨苄西林 ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ 新霉素
１ ｇ ／ Ｌ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ

３ ｄ［４１］ 、

５ ｄ［４２－４５］ 、

７ ｄ［４６－４７］

０􀆰 ２ ｇ ／ ｋｇ 氨苄西林 ＋ ０􀆰 ２ ｇ ／ ｋｇ 新霉素 ＋ ０􀆰 ２ ｇ ／ ｋｇ 甲硝唑 ＋ ０􀆰 １ ｇ ／ ｋｇ
万古霉素
０􀆰 ２ ｇ ／ ｋｇ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ ０􀆰 ２ ｇ ／ ｋｇ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ ０􀆰 ２ ｇ ／ ｋｇ Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ＋
０􀆰 １ ｇ ／ ｋｇ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ

－

－

－

５ ｄ［４８］ １０ ｇ ／ Ｌ 新霉素 ＋ １０ ｇ ／ Ｌ 甲硝唑 ＋ ５ ｇ ／ Ｌ 青霉素
１０ ｇ ／ Ｌ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋１０ ｇ ／ Ｌ Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ＋ ５ ｇ ／ Ｌ Ｐｅｎｉｃｉｌｌｉｎ

１ ｇ ／ Ｌ 氨苄西林
１ ｇ ／ Ｌ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ

３ ｄ［４９］
１ ｇ ／ Ｌ 氨苄西林 ＋ １０ ｇ ／ Ｌ 新霉素 ＋ １０ ｇ ／ Ｌ 甲硝唑 ＋ ５ ｇ ／ Ｌ 万古霉素
１ ｇ ／ Ｌ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ １０ ｇ ／ Ｌ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ １０ ｇ ／ Ｌ Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ＋
５ ｇ ／ Ｌ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ

－

５ ｄ［５０］
２ ｇ ／ Ｌ 氨苄西林 ＋ １ ｇ ／ Ｌ 新霉素 ＋ ２ ｇ ／ Ｌ 甲硝唑 ＋ １ ｇ ／ Ｌ 万古霉素
２ ｇ ／ ＬＡｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ １ ｇ ／ Ｌ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ ２ ｇ ／ Ｌ Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ＋
１ ｇ ／ Ｌ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ

－

３ ｄ［５１－５２］ 、
５ ｄ［５３］ 、
７ ｄ［５４］ 、

１４ ｄ［５５］

１ ｇ ／ Ｌ 氨苄西林 ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ 新霉素 ＋ １ ｇ ／ Ｌ 甲硝唑 ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ 万古霉素
１ ｇ ／ Ｌ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ １ ｇ ／ Ｌ Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ＋
０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ

－
－
－

与抗生素鸡尾酒相同配比
Ｓａｍｅ ｒａｔｉｏ ａｓ ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｃｏｃｋｔａｉｌ

７ ｄ［５６］ 、

７ ｄ［５７］ 、

１０ ｄ［５８］ 、
２１ ｄ［５９－６０］ 、

２８ ｄ［６１］ 、

２８ ｄ［６２－６４］

１ ｇ ／ Ｌ 氨苄西林 ＋ １ ｇ ／ Ｌ 新霉素 ＋ １ ｇ ／ Ｌ 甲硝唑 ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ 万古霉素
１ ｇ ／ Ｌ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ １ ｇ ／ Ｌ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ １ ｇ ／ Ｌ Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ＋
０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ

－
饮用水替代口服

Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｄｒｉｎｋｉｎｇ ｗａｔｅｒ ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ｔｏ ｏｒａｌ
－
－

２００ ｍｇ ／ Ｌ 链霉素
２００ ｍｇ ／ Ｌ Ｓｔｒｅｐｔｏｍｙｃｉｎ

饮用水替代口服
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｄｒｉｎｋｉｎｇ ｗａｔｅｒ ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ｔｏ ｏｒａｌ

１４ ｄ［６５］ １ ｇ ／ Ｌ 氨苄西林 ＋ １ ｇ ／ Ｌ 新霉素 ＋ １ ｇ ／ Ｌ 甲硝唑 ＋ １０ ｇ ／ Ｌ 万古霉素
１ ｇ ／ Ｌ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ １ ｇ ／ Ｌ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ １ ｇ ／ Ｌ Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ＋
１０ ｇ ／ Ｌ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ

０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ 万古霉素
０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ

３ ｄ［６６］ ０􀆰 ２５ ｇ ／ Ｌ 新霉素 ＋ ０􀆰 ２５ ｇ ／ Ｌ 甲硝唑 ＋ ０􀆰 ２５ ｇ ／ Ｌ 万古霉素
０􀆰 ２５ ｇ ／ Ｌ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ ０􀆰 ２５ ｇ ／ Ｌ Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ＋ ０􀆰 ２５ ｇ ／ Ｌ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ

饮用水替代口服
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｄｒｉｎｋｉｎｇ ｗａｔｅｒ ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ｔｏ ｏｒａｌ

３ ｄ［６７］ １ ｇ ／ Ｌ 氨苄西林 ＋ ５ ｇ ／ Ｌ 链霉素 ＋ １ ｇ ／ Ｌ 粘菌素
１ ｇ ／ Ｌ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ ５ ｇ ／ Ｌ Ｓｔｒｅｐｔｏｍｙｃｉｎ ＋ １ ｇ ／ Ｌ Ｃｏｌｉｓｔｉｎ

饮用水替代口服
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｄｒｉｎｋｉｎｇ ｗａｔｅｒ ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ｔｏ ｏｒａｌ

３ ｄ［６８］
１ ｇ ／ Ｌ 氨苄西林 ＋ ５ ｇ ／ Ｌ 新霉素 ＋ １ ｇ ／ Ｌ 粘菌素 ＋ ０􀆰 ２５ ｇ ／ Ｌ 万古霉素
１ ｇ ／ Ｌ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ ５ ｇ ／ Ｌ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ １ ｇ ／ Ｌ Ｃｏｌｉｓｔｉｎ ＋
０􀆰 ２５ ｇ ／ Ｌ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ

饮用水替代口服
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｄｒｉｎｋｉｎｇ ｗａｔｅｒ ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ｔｏ ｏｒａｌ

５ ｄ［６９］ １００ ｍｇ ／ ｋｇ 新霉素 ＋ ２５ ｍｇ ／ ｋｇ 多粘菌素 Ｂ
１００ ｍｇ ／ ｋｇ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ ２５ ｍｇ ／ ｋｇ Ｐｏｌｙｍｙｘｉｎ Ｂ

饮用水替代口服
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｄｒｉｎｋｉｎｇ ｗａｔｅｒ ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ｔｏ ｏｒａｌ

５ ｄ［７０］ ３００ ｍｇ ／ ｋｇ 氨苄西林 ＋ ３００ ｍｇ ／ ｋｇ 诺氟沙星
３００ ｍｇ ／ ｋｇ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ ３００ ｍｇ ／ ｋｇ Ｎｏｒｆｌｏｘａｃｉｎ

－

５ ｄ［７１］ ０􀆰 １％（ｗ ／ ｖ）杆菌肽 ＋ ０􀆰 ０５％（ｗ ／ ｖ）万古霉素
０􀆰 １％（ｗ ／ ｖ）Ｂａｃｉｔｒａｃｉｎ ＋ ０􀆰 ０５％（ｗ ／ ｖ）Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ

－

７ ｄ［７２］ １ ｇ ／ Ｌ 甲硝唑 ＋ １ ｇ ／ Ｌ 万古霉素 ＋ ２ ｇ ／ Ｌ 链霉素
１ ｇ ／ Ｌ Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ＋ １ ｇ ／ Ｌ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ ＋ ２ ｇ ／ Ｌ Ｓｔｒｅｐｔｏｍｙｃｉｎ

－

７ ｄ［７３］ ５０ ｍｇ ／ ｋｇ 万古霉素 ＋ １００ ｍｇ ／ ｋｇ 新霉素 ＋ １００ ｍｇ ／ ｋｇ 甲硝唑
５０ ｍｇ ／ ｋｇ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ ＋ １００ ｍｇ ／ ｋｇ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ １００ ｍｇ ／ ｋｇ Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ

１ ｇ ／ Ｌ 氨苄西林
１ ｇ ／ Ｌ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ

７ ｄ［７４］

５０ ｍｇ ／ ｋｇ 万古霉素 ＋ １００ ｍｇ ／ ｋｇ 新霉素 ＋ １００ ｍｇ ／ ｋｇ 甲硝唑 ＋
１ ｍｇ ／ ｋｇ 两性霉素 Ｂ
５０ ｍｇ ／ ｋｇ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ ＋ １００ ｍｇ ／ ｋｇ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ １００ ｍｇ ／ ｋｇ Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ
＋ １ ｍｇ ／ ｋｇ Ａｍｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎ Ｂ

１ ｇ ／ Ｌ 氨苄西林
１ ｇ ／ Ｌ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ

３０１
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续表 ２
天数
Ｄａｙｓ

抗生素鸡尾酒配方
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｃｏｃｋｔａｉｌ ｐｒｅｓｃｒｉｐｔｉｏｎ

饮用水中抗生素配比
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｒａｔｉｏｎｉｎｇ ｉｎ ｄｒｉｎｋｉｎｇ ｗａｔｅｒ

７ ｄ［７５］

１ ｇ ／ Ｌ 氨苄西林 ＋ １ ｇ ／ Ｌ 新霉素 ＋ １ ｇ ／ Ｌ 甲硝唑 ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ 万古霉素 ＋
２． ５ ｍｇ ／ Ｌ 两性霉素 Ｂ
１ ｇ ／ Ｌ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ １ ｇ ／ Ｌ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ １ ｇ ／ Ｌ Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ
Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ ＋ ２． ５ ｍｇ ／ Ｌ Ａｍｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎ Ｂ

－

１０ ｄ［７６］

１ ｇ 氨苄西林 ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ ｋｇ 新霉素 ＋ ０􀆰 １ ｇ ／ ｋｇ 庆大霉素 ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ ｋｇ 万古
霉素 ＋ １０ ｍｇ ／ ｋｇ 红霉素
１ ｇ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ ｋｇ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ ０􀆰 １ ｇ ／ ｋｇ Ｇｅｎｔａｍｉｃｉｎ ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ ｋｇ
Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ ＋１０ ｍｇ ／ ｋｇ Ｅｒｙｔｈｒｏｍｙｃｉｎ

饮用水替代口服
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｄｒｉｎｋｉｎｇ ｗａｔｅｒ ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ｔｏ ｏｒａｌ

１０ ｄ［７７］

０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ 氨苄西林 ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ 新霉素 ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ 甲硝唑 ＋ ０􀆰 ２５ ｇ ／ Ｌ
万古霉素
０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ＋
０􀆰 ２５ ｇ ／ Ｌ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ

饮用水替代口服
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｄｒｉｎｋｉｎｇ ｗａｔｅｒ ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ｔｏ ｏｒａｌ

１０ ｄ［７８］

２ ｇ ／ Ｌ 氨苄西林 ＋ ２ ｇ ／ Ｌ 新霉素 ＋ ２ ｇ ／ Ｌ 甲硝唑 ＋ １ ｇ ／ Ｌ 万古霉素 ＋
２ ｇ ／ Ｌ 庆大霉素
２ ｇ ／ Ｌ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ ２ ｇ ／ Ｌ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ ２ ｇ ／ Ｌ Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ＋ １ ｇ ／ Ｌ
Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ ＋ ２ ｇ ／ Ｌ Ｇｅｎｔａｍｉｃｉｎ

－

１４ ｄ［７９］
１ ｇ ／ Ｌ 氨苄西林 ＋ １ ｇ ／ Ｌ 新霉素 ＋ １ ｇ ／ Ｌ 甲硝唑 ＋ ０􀆰 ２５ ｇ ／ Ｌ 万古霉素
１ ｇ ／ Ｌ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ １ ｇ ／ Ｌ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋１ ｇ ／ Ｌ Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ＋
０􀆰 ２５ ｇ ／ Ｌ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ

饮用水替代口服
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｄｒｉｎｋｉｎｇ ｗａｔｅｒ ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ｔｏ ｏｒａｌ

１４ ｄ［８０］
０􀆰 １ ｇ ／ Ｌ 氨苄西林 ＋ １ ｇ ／ Ｌ 新霉素 ＋ １ ｇ ／ Ｌ 甲硝唑 ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ 万古霉素
０􀆰 １ ｇ ／ Ｌ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ １ ｇ ／ Ｌ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ １ ｇ ／ Ｌ Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ＋
０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ

饮用水替代口服
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｄｒｉｎｋｉｎｇ ｗａｔｅｒ ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ｔｏ ｏｒａｌ

１４ ｄ［８１］ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ 新霉素 ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ 万古霉素 ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ 西司他丁
０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ Ｃｉｌａｓｔａｔｉｎ

－

１４ ｄ［８２］
２０ ｇ ／ Ｌ 氨苄西林 ＋ ２０ ｇ ／ Ｌ 新霉素 ＋ ２０ ｇ ／ Ｌ 甲硝唑 ＋ １０ ｇ ／ Ｌ 万古霉素
２０ ｇ ／ Ｌ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ ２０ ｇ ／ Ｌ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ ２０ ｇ ／ Ｌ Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ＋
１０ ｇ ／ Ｌ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ

－

１４ ｄ［８３］ ２５０ ｍｇ ／ Ｌ 万古霉素 ＋ ２００ ｍｇ ／ Ｌ 链霉素
２５０ ｍｇ ／ Ｌ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ ＋ ２００ ｍｇ ／ Ｌ Ｓｔｒｅｐｔｏｍｙｃｉｎ

饮用水替代口服
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｄｒｉｎｋｉｎｇ ｗａｔｅｒ ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ｔｏ ｏｒａｌ

１４ ｄ［８４］ １ ｇ ／ Ｌ 氨苄西林 ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ 新霉素
１ ｇ ／ Ｌ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ

饮用水替代口服
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｄｒｉｎｋｉｎｇ ｗａｔｅｒ ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ｔｏ ｏｒａｌ

１６ ｄ［８５］

２５０ ｍｇ ／ ｍＬ 杆菌肽 ＋ １７０ ｍｇ ／ ｍＬ 庆大霉素 ＋ １２５ ｍｇ ／ ｍＬ 环丙沙星 ＋
１００ ｍｇ ／ ｍＬ 新霉素 ＋ １００ ｍｇ ／ ｍＬ 甲硝唑 ＋ １００ ｍｇ ／ ｍＬ 头孢他啶 ＋
５０ ｍｇ ／ ｍＬ 链霉素 ＋ ５０ ｍｇ ／ ｍＬ 万古霉素
２５０ ｍｇ ／ ｍＬ Ｂａｃｉｔｒａｃｉｎ ＋ １７０ ｍｇ ／ ｍＬ Ｇｅｎｔａｍｉｃｉｎ ＋ １２５ ｍｇ ／ ｍＬ
Ｃｉｐｒｏｆｌｏｘａｃｉｎ ＋ １００ ｍｇ ／ ｍＬ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ １００ ｍｇ ／ ｍＬ Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ＋
１００ ｍｇ ／ ｍＬ Ｃｅｆｔａｚｉｄｉｍｅ ＋ ５０ ｍｇ ／ ｍＬ Ｓｔｒｅｐｔｏｍｙｃｉｎ ＋ ５０ ｍｇ ／ ｍＬ
Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ

饮用水替代口服
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｄｒｉｎｋｉｎｇ ｗａｔｅｒ ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ｔｏ ｏｒａｌ

２１ ｄ［８６］ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ 新霉素 ＋ ０􀆰 ７ ｇ ／ Ｌ 万古霉素 ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ 西司他丁
０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ ０􀆰 ７ ｇ ／ Ｌ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ Ｃｉｌａｓｔａｔｉｎ

饮用水替代口服
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｄｒｉｎｋｉｎｇ ｗａｔｅｒ ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ｔｏ ｏｒａｌ

１ ｄ［８７］ ９７５ ｍｇ ／ ｋｇ 万古霉素
９７５ ｍｇ ／ ｋｇ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ

－

２８ ｄ［８８］ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ 万古霉素
０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ Ｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ

－

３２ ｄ［８９］

１００ ｍｇ ／ ｋｇ 氨苄西林 ＋ １００ ｍｇ ／ ｋｇ 新霉素 ＋ １００ ｍｇ ／ ｋｇ 甲硝唑 ＋
１０ ｍｇ ／ ｋｇ 两性霉素 Ｂ
１００ ｍｇ ／ ｋｇ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ １００ ｍｇ ／ ｋｇ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ ＋ １００ ｍｇ ／ ｋｇ
Ｍｅｔｒｏｎｉｄａｚｏｌｅ ＋ １０ ｍｇ ／ ｋｇ Ａｍｐｈｏｔｅｒｉｃｉｎ Ｂ

饮用水替代口服
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｄｒｉｎｋｉｎｇ ｗａｔｅｒ ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ｔｏ ｏｒａｌ

全程［９０］

Ｗｈｏｌｅ ｐｒｏｃｅｓｓ
１ ｇ ／ Ｌ 氨苄西林 ＋ １ ｇ ／ Ｌ 大肠杆菌素 ＋ ５ ｇ ／ Ｌ 链霉素
１ ｇ ／ Ｌ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ １ ｇ ／ Ｌ Ｃｏｌｉｃｉｎ ＋ ５ ｇ ／ Ｌ Ｓｔｒｅｐｔｏｍｙｃｉｎ

－

全程［９ １］

Ｗｈｏｌｅ ｐｒｏｃｅｓｓ
１ ｇ ／ Ｌ 氨苄西林 ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ 新霉素
１ ｇ ／ Ｌ Ａｍｐｉｃｉｌｌｉｎ ＋ ０􀆰 ５ ｇ ／ Ｌ Ｎｅｏｍｙｃｉｎ

饮用水替代口服
Ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃ ｄｒｉｎｋｉｎｇ ｗａｔｅｒ ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ｔｏ ｏｒａｌ
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肠道环境在啮齿动物中的完整重建仍有待后续研

究的深入，如需选择该模型则应当明确是否需要建

立对照以对跨物种移植产生的紊乱作出合理解释。
１􀆰 ３　 饮食及环境对肠道微生物的影响

肠道微生物的组成和比例是动态的，同时受内

部（年龄和遗传背景）和外部（饮食和环境）因素的

影响［９６－９７］。 通过控制饮食摄入及环境温度可以诱

导能量消耗、肠道菌群及代谢物的改变［９８－１０１］。 基

于饮食⁃环境⁃微生物群间相互作用的复杂性，研究

者在使用相同饮食方案但光暗周期及环境温度不

同的啮齿动物中观察到肠道微生物组成的显著差

异，并在每日明暗循环及季节变化中观察到肠道微

生物的规律性改变［１０２－１０３］。 因此可考虑使用时间限

制喂养（ＴＲＦ）将饮食摄入控制在 ２４ ｈ 周期的特定

时间内，避免生物钟改变对肠道菌群的影响［１０４］。
此外，由于啮齿类动物具有食粪习性，研究发现同

笼饲养几周后，微生物相关表型能够在共同安置的

小鼠间转移，因而要避免将准备接受来自不同组别

供体的受体置于同一饲养区域［１０５］。 未来的 ＦＭＴ 临

床前研究当谨慎选择并在报告中交代实验动物所

接受的饮食、环境（如温度、湿度以及明 ／暗循环），
以完整解释饮食或环境因素对结果的影响。

２　 移植前操作

２􀆰 １　 样本收集及储存的建议

采集粪便样本时建议先用 ７５％乙醇消毒啮齿

动物肛门，然后用无菌棉球轻压肛门同时按揉腹

部，引起自发排便后立即将粪便颗粒转移到冰上的

无菌离心管或冻存管中；如果无法诱导即时排便可

以将供体动物转移到高压灭菌笼或已消毒的独立

环境中，待其自然排便后再立即收集［１０６－１０９］。 啮齿

动物供体样本除粪便外还可能涉及肠腔内容物，可
待动物麻醉后直接在厌氧无菌条件下采集［１１０］。 相

较于 局 部 内 容 物 而 言 全 肠 菌 群 移 植 （ Ｗｈｏｌｅ⁃
ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，ＷＩＭＴ）能够相对

完整的重建整个胃肠道环境［１１１］，且来自特定位置

的微生物能够选择性地定殖到同源区域，因此当需

要重建整个胃肠道微生物状态或对肠道不同区域

微生物进行靶向分析、干预时 ＷＩＭＴ 可作为最佳选

择。 上述空间异质性提示胃肠道中不同部分间微

生物不可相互替代，且其组成及丰度存在差异，据
报道，与空肠和回肠相比，盲肠、结肠和粪便中的微

生物含量更高，因而多被选择［１１２］。 在采集时间上，

基于报道的啮齿动物 ２４ ｈ 内肠道微生物丰度变化

规律，建议在 ７：００ ～ １１：００ 或 １５：００ ～ １７：００ 进行，
以避免昼夜节律影响样本成分的稳定性［１１２－１１３］。

研究表明哺乳动物肠道内多数微生物属于厌

氧菌，在氧气中暴露将使这些菌群失去活性［１１４］，为
最大限度保留微生物活性，粪便样本的采集及匀质

化、过滤等操作需要在厌氧条件下进行。 粪便的采

集难以在绝对厌氧的环境中进行，因此建议使用厌

氧袋或在装有二氧化碳的开放式容器中进行的半

厌氧处理法。 若采集肠腔内容物则可当动物处死

后在厌氧室内进行，并使用脱氧溶液进行稀释和

均质。
低温冻存是保持粪便样本中微生物组成及丰

度的有效方式，样本在采集后及运输过程中需保持

４ ℃ 或临时冰上保存，短期保存时－２０ ℃可以实现

对其中微生物定殖能力的保护，如需冻存超过 ６ 个

月则需要 － ８０ ℃ 储存，以保证定植能力不受影

响［１１５－１１７］，但理想模式是采集后 １ ｈ 内制备并立即

移植［１１８］。 需要强调的是，冻融循环比持续长时间

冻存更伤害微生物活性，如不能持续低温冻存，可
以暂存于较低温环境，避免反复的冻融循环。 样本

长期 零 度 以 下 储 存 时 需 添 加 冷 冻 保 护 剂

（ｃｒｙｏｐｒｏｔｅｃｔａｎｔｓ，ＣＰＡ），如 １５％或 ２０％（ｖ ／ ｖ）甘油及

５％（ｖ ／ ｖ）二甲基亚砜亦或麦芽糊精与海藻糖混合物

（１ ∶ ３）等［１１９］，以减少冻融环节对细胞的损伤，并保

持冻存样本的菌株活性［１２０］。 此外，冻干样品能更

大限度保持微生物稳定性［１２１］，粪便等分吸管技术

（Ｆｅｃａｌ Ａｌｉｑｕｏｔ Ｓｔｒａｗ Ｔｅｃｈｎｉｑｕｅ，ＦＡＳＴ）能实现不解冻

情况下的二次取样［１２２－１２３］，研究者可持续关注新报道

的方法以选择成本及设施范围内的最佳储存方案。
２􀆰 ２　 移植材料制备的建议

制备移植材料时样本需先稀释并过滤后，再按

照比例悬浮在磷酸缓冲盐溶液（ ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｂｕｆｆｅｒｅｄ
ｓａｌｉｎｅ，ＰＢＳ）中静置沉淀，然后以预设参数反复离

心［１２４－１２７］，制备完成后应立即进行移植（图 １）。 为

避免微生物成分在移植前发生改变，建议在移植前

１０ ｍｉｎ 临时制备移植材料，以保证最短的氧气暴露

时间。 如果不具备新鲜制备条件，可以将新鲜样本

立即制成移植材料然后低温冻存，至使用时再解

冻［１２６］。 本文回顾了近年的相关研究，在移植材料

的制备过程中尽管具体配置比例及离心参数有所

不同，但大致步骤相似，研究人员总结了其中相对

完整的操作方案以供参考（表 ３）。
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表 ３　 粪菌移植前关键操作细则

Ｔａｂｌｅ ３　 Ｄｅｔａｉｌｓ ｏｆ ｋｅｙ ｏｐｅｒａｔｉｏｎｓ ｂｅｆｏｒｅ ｆｅｃａｌ ｂａｃｔｅｒｉａ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ
移植材料制备

Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｍａｔｅｒｉａｌ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ
移植方式

Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄ
参考文献
Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ

样本在 ６００ μＬ 还原 ＰＢＳ（含 ０． ５ ｇ ／ Ｌ 半胱氨酸和 ０． ２ ｇ ／ Ｌ 硫化钠）中
匀质，通过 ７０ μｍ 细胞过滤器过滤
Ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｒｅｓｕｓｐｅｎｄｅｄ ｗｉｔｈ ａ ｖｏｒｔｅｘ ｉｎ ６００ μＬ ｏｆ
ｒｅｄｕｃｅｄ ＰＢＳ （ＰＢＳ ｗｉｔｈ ０． ５ ｇ ／ Ｌ ｃｙｓｔｅｉｎｅ ａｎｄ ０． ２ ｇ ／ Ｌ Ｎａ２Ｓ）
ａｎｄ ｔｈｅｎ ｆｉｌｔｅｒｅｄ ｔｈｒｏｕｇｈ ａ ７０ μｍ ｃｅｌｌ ｓｔｒａｉｎｅｒ

２ 周：每次 １００ μＬ，每周 ３ 次
２ 周后：每周 １ 次
２ ｗｅｅｋｓ： １００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ３ ｔｉｍｅｓ
ｐｅｒ ｗｅｅｋ
Ａｆｔｅｒ ２ ｗｅｅｋｓ： １ ｔｉｍｅ ｐｅｒ ｗｅｅｋ

［５３］

１００ ｍｇ 样本在 １ ｍＬ 无菌盐水（含 ０． ５ ｇ ／ Ｌ 半胱氨酸）中
稀释，混合物以 １０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １ ｍｉｎ
１００ ｍｇ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ｓｔｅｒｉｌｅ ｓａｌｉｎｅ （ｗｉｔｈ ０． ５ ｇ ／ Ｌ
ｃｙｓｔｅｉｎｅ）， ｔｈｅ ｆｅｃａｌ ｓｌｕｒｒｙ ｗａｓ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ １０００ ｒ ／ ｍｉｎ ｆｏｒ １ ｍｉｎ

８ 周：每次 ２００ μＬ
８ ｗｅｅｋｓ： ２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ

［８２］

２００ ｍｇ 样本在 １ ｍＬ ＰＢＳ（含 ０． ５ ｇ ／ Ｌ 半胱氨酸和 ０． ２ ｇ ／ Ｌ
硫化钠）中混悬，通过 ４０ μｍ 细胞过滤器后，混合物以
５００ × ｇ 离心 １ ｍｉｎ
新鲜制备
２００ ｍｇ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｒｅｓｕｓｐｅｎｄｅｄ ｗｉｔｈ ａ ｖｏｒｔｅｘ ｉｎ １ ｍＬ
ｏｆ ｒｅｄｕｃｅｄ ＰＢＳ （ｗｉｔｈ ０． ５ ｇ ／ Ｌ ｃｙｓｔｅｉｎｅ ａｎｄ ０． ２ ｇ ／ Ｌ Ｎａ２Ｓ） ａｎｄ ｔｈｅｎ ｆｉｌｔｅｒｅｄ ｔｈｒｏｕｇｈ
ａ ４０ μｍ ｃｅｌｌ ｓｔｒａｉｎｅｒ， ｔｈｅ ｆｅｃａｌ ｓｌｕｒｒｙ ｗａｓ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ ５００ × ｇ ｆｏｒ １ ｍｉｎ
Ｆｒｅｓｈｌｙ ｐｒｅｐａｒｅｄ

４ 周：每次 １００ μＬ，每周 ２ 次
４ 周后：每周 １ 次
４ ｗｅｅｋｓ： １００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ２ ｔｉｍｅｓ
ｐｅｒ ｗｅｅｋ
Ａｆｔｅｒ ４ ｗｅｅｋｓ： １ ｔｉｍｅ ｐｅｒ ｗｅｅｋ

［５０］

５００ ｍｇ 样本在 ＰＢＳ（含 ２． ５ ｍｇ 半胱氨酸及 １ ｍｇ 硫化钠）中混悬，
混合物以 ５００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心
５００ ｍｇ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｒｅｓｕｓｐｅｎｄｅｄ ｗｉｔｈ ａ ｖｏｒｔｅｘ ｉｎ ＰＢＳ
（Ｗｉｔｈ ２． ５ ｍｇ ｃｙｓｔｅｉｎｅ ａｎｄ １ ｍｇ Ｎａ２Ｓ） ａｎｄ ｔｈｅｎ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ ５００ ｒ ／ ｍｉｎ

２ 周：每次 １００ μＬ，每天 １ 次
２ ｗｅｅｋｓ： １００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ

［１２８］

样本在 １ ｍＬ ＰＢＳ（含 ０． ０５％半胱氨酸）中冰上稀释并
匀质，混合液以 ４ ℃， ３０００ × ｇ 离心 ５ ｍｉｎ，分离上清液
Ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ＰＢＳ （ｗｉｔｈ ０． ０５％ ｃｙｓｔｅｉｎｅ）
ｏｎ ｉｃｅ ａｎｄ ｈｏｍｏｇｅｎｉｚｅｄ， ａｎｄ ｔｈｅｎ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ ４ ℃，
３０００ × ｇ ｆｏｒ ５ ｍｉｎ ｔｏ ｏｂｔａｉｎ ｆｅｃａｌ ｓｕｐｅｒｎａｔａｎｔ

２ 周：每次 ２００ μＬ，每周 ３ 次
２ ｗｅｅｋｓ： ２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ３ ｔｉｍｅｓ
ｐｅｒ ｗｅｅｋ

［１２９］

粪便样本通过 １００ μｍ 细胞过滤器过滤
Ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｆｉｌｔｅｒｅｄ ｔｈｒｏｕｇｈ ａ １００ μｍ ｃｅｌｌ ｓｔｒａｉｎｅｒ

－ ［８５］

粪便样本通过 １００ μｍ 细胞过滤器过滤
２５％ＰＢＳ 混合－８０ ℃冻存
Ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｆｉｌｔｅｒｅｄ ｔｈｒｏｕｇｈ ａ １００ μｍ ｃｅｌｌ ｓｔｒａｉｎｅｒ
Ｍｉｘ ｗｉｔｈ ２５％ ＰＢＳ ａｎｄ ｆｒｅｅｚｅ ａｔ －８０ ℃

每次 ２００ μＬ，每周 ２ 次
１００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ２ ｔｉｍｅｓ ｐｅｒ ｗｅｅｋ

［８６］

样本在 １０ ｍＬ 无菌 ＰＢＳ 中稀释并匀质，混合液通过一次性注射器过滤
Ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １０ ｍＬ ｏｆ ｓｔｅｒｉｌｅ ＰＢＳ ａｎｄ ｔｈｅｎ
ｆｉｌｔｅｒｅｄ ｔｈｒｏｕｇｈ ａ ｄｉｓｐｏｓａｂｌｅ ｓｙｒｉｎｇｅ ｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ

３ 周：每次 ２００ μＬ，每周 １ 次
３ ｗｅｅｋｓ： ２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ｐｅｒ ｗｅｅｋ

［６３］

粪便样本与 ＰＢＳ 混悬，通过 ３０ μｍ 细胞过滤器过滤
Ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ＰＢＳ ａｎｄ ｆｉｌｔｅｒｅｄ ｔｈｒｏｕｇｈ
３０ μｍ ｃｅｌｌ ｓｔｒａｉｎｅｒ

３ 周：每周 ２ 次
３ ｗｅｅｋｓ： ２ ｔｉｍｅｓ ｐｅｒ ｗｅｅｋ

［６０］

３０ ｍｇ 样本在 １ ｍＬ ＰＢＳ 中稀释并匀质，沉淀 １０ ｍｉｎ 后，
通过 ４０ μｍ 细胞过滤器过滤
１０％甘油混合－８０ ℃冻存
３０ ｍｇ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ＰＢＳ， ａｎｄ ａｆｔｅｒ １０
ｍｉｎ ｏｆ ｓｅｄｉｍｅｎｔａｔｉｏｎ， ｔｈｅｎ ｆｉｌｔｅｒｅｄ ｔｈｒｏｕｇｈ ａ ４０ μｍ ｃｅｌｌ ｓｔｒａｉｎｅｒ
Ｍｉｘｅｄ ｗｉｔｈ １０％ ｇｌｙｃｅｒｏｌ ａｎｄ ｆｒｏｚｅｎ ａｔ －８０ ℃

８ 周：每次 １００ μＬ，每周 ２ 次
８ ｗｅｅｋｓ： １００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ２ ｔｉｍｅｓ
ｐｅｒ ｗｅｅｋ

［７５］

５０ ｍｇ 样本在 １ ｍＬ 无菌盐水中稀释并匀质，混合液以
１００ × ｇ 离心 ２ ｍｉｎ，分离上清液，并通过 ３０、０􀆰 ４５、０􀆰 ２２ μｍ
细胞过滤器过滤
５０ ｍｇ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ｏｆ ｓｔｅｒｉｌｅ ｓａｌｉｎｅ， ａｎｄ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ
１００ × ｇ ｆｏｒ ２ ｍｉｎ ｔｏ ｏｂｔａｉｎ ｓｕｐｅｒｎａｔａｎｔ， ａｎｄ ｆｉｌｔｅｒｅｄ ｔｈｒｏｕｇｈ ３０， ０． ４５，
０． ２２ μｍ ｃｅｌｌ ｓｔｒａｉｎｅｒ

每次 ２００ μＬ，每天 １ 次
２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ

［６９］

１００ ｍｇ 样本在 １ ｍＬ ＰＢＳ 中稀释并匀质，混合液以 １００ × ｇ
离心 ２ ｍｉｎ，通过 ７０ μｍ 细胞过滤器过滤
１００ ｍｇ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ｏｆ ＰＢＳ， ａｎｄ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ １００ × ｇ
ｆｏｒ ２ ｍｉｎ ａｎｄ ｔｈｅｎ ｆｉｌｔｅｒｅｄ ｔｈｒｏｕｇｈ ７０ μｍ ｃｅｌｌ ｓｔｒａｉｎｅｒ

第 １ ～ ３ 天：每次 ２００ μＬ，每天 １ 次
第 ４ ～ １１ 天：每次 ２００ μＬ，２ ｄ １ 次
Ｄａｙ １ ～ ３： ２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ
Ｄａｙ ４ ～ １１： ２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ｅｖｅｒｙ
ｔｗｏ ｄａｙｓ．

［５２］

６０１
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续表 ３
移植材料制备

Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｍａｔｅｒｉａｌ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ
移植方式

Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄ
参考文献
Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ

５０ ｍｇ 样本在 １ｍＬ ＰＢＳ 中稀释并匀质，以 １００ × ｇ 离心 ２ ｍｉｎ，通过 ７０ μｍ
细胞过滤器过滤
５０ ｍｇ ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ＰＢＳ， ａｎｄ
ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ １００ × ｇ ｆｏｒ ２ ｍｉｎ ａｎｄ ｔｈｅｎ ｆｉｌｔｅｒｅｄ ｔｈｒｏｕｇｈ ７０ μｍ ｃｅｌｌ ｓｔｒａｉｎｅｒ

１ 周：每次 １００ μＬ，每天 １ 次
１ ｗｅｅｋ： １００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ

［１３０］

１００ ｍｇ 样本在无菌 ＰＢＳ 中浸泡 １５ ｍｉｎ，混合液通过 ７０ μｍ
细胞过滤器过滤，以 ４ ℃离心 ５ ｍｉｎ
１００ ｍｇ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｓｏａｋｅｄ ｉｎ ｓｔｅｒｉｌｅ ＰＢＳ ｆｏｒ １５ ｍｉｎ，
ｆｉｌｔｅｒｅｄ ｔｈｒｏｕｇｈ ７０ μｍ ｃｅｌｌ ｓｔｒａｉｎｅｒ ， ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ ４ ℃ ｆｏｒ ５ ｍｉｎ

１ 周：１０ ｍＬ ／ ｋｇ，每天 １ 次
１ ｗｅｅｋ： １００ ｍＬ ／ ｋｇ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ

［７９］

样本在冰冷的双蒸水中稀释并匀质（１ ∶５０），混合液通过 ７０ μｍ
细胞过滤器过滤
Ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ （１ ∶５０） ｉｎ ｉｃｅ⁃ｃｏｌｄ ｄｏｕｂｌｅ⁃ｄｉｓｔｉｌｌｅｄ ｗａｔｅｒ，
ｔｈｅｎ ｆｉｌｔｅｒｅｄ ｔｈｒｏｕｇｈ ７０ μｍ ｃｅｌｌ ｓｔｒａｉｎｅｒ

４ 周：每次 ２００ μＬ，每 ２ ｈ １ 次
连续 ３ 次
４ ｗｅｅｋｓ： ２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｅｖｅｒｙ ２ ｈ，ｔｈｒｅｅ
ｔｉｍｅｓ ｉｎ ａ ｒｏｗ

［１３１］

粪便样本在 ５００ μＬ ＰＢＳ 中稀释并匀质
－８０ ℃冻存
Ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ５００ μＬ ＰＢＳ
－８０ ℃ ｆｒｏｚｅｎ

３ ｄ：每次 ５００ μＬ
３ ｄ： ５００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ

［４９］

粪便样本在 ８００ μＬ ＰＢＳ 中稀释并匀质，涡旋 １ ｍｉｎ
－８０ ℃冻存
Ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ８００ μＬ ＰＢＳ， ｖｏｒｔｅｘ １ ｍｉｎ
－８０ ℃ ｆｒｏｚｅｎ

每次 ２００ μＬ
２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ

［１３２］

１０ ｍｇ 粪便样本在 ２ ｍＬ ＰＢＳ 中稀释并匀质，涡旋 ３０ ｓ
１０ ｍｇ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ２ ｍＬ ＰＢＳ， ｖｏｒｔｅｘ ３０ ｓ

４ 周：每次 ２００ μＬ，每天 １ 次
４ ｗｅｅｋｓ： ２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ

［７０］

５０ ｍｇ 粪便样本在 １． ５ ｍＬ ＰＢＳ 中稀释并匀质
－８０ ℃冻存
５０ ｍｇ ｏｆ ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １． ５ ｍＬ ＰＢＳ
－８０ ℃ ｆｒｏｚｅｎ

４ 周：每次 １００ μＬ，每天 １ 次
４ ｗｅｅｋｓ： １００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ

［６４］

１００ ｍｇ 粪便样本在 １ ｍＬ ＰＢＳ 中稀释并匀质
１００ ｍｇ ｏｆ ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ＰＢＳ

１ 周：每次 ２００ μＬ，每天 １ 次
１ ｗｅｅｋ： ２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ

［１３３］

１１０ ｍｇ 粪便样本在 ３５０ μＬ ＰＢＳ 中稀释并匀质
１１０ ｍｇ ｏｆ ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ３５０ μＬ ＰＢＳ

８ 周：每次 ３５０ μＬ
８ ｗｅｅｋｓ： ３５０ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ

［１３４］

１２５ ｍｇ 粪便样本在 １ ｍＬ ＰＢＳ 中稀释并匀质
２０％甘油混合－８０ ℃冻存
１２５ ｍｇ ｏｆ ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ＰＢＳ
Ｍｉｘｅｄ ｗｉｔｈ ２０％ ｇｌｙｃｅｒｏｌ ａｎｄ ｆｒｏｚｅｎ ａｔ －８０ ℃

每次 ２００ μＬ，每周 ３ 次
２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ３ ｔｉｍｅｓ ｐｅｒ ｗｅｅｋ

［８３］

１３０ ～ １５０ ｍｇ 样本在 １ ｍＬ ＰＢＳ 中稀释并匀质
１３０ ～ １５０ ｍｇ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ＰＢＳ

２ 周：每次 ２００ μＬ，每周 １ 次
２ ｗｅｅｋｓ： ２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ｐｅｒ ｗｅｅｋ

［６１］

２００ ｍｇ 粪便样本在 １． ５ ｍＬ ＰＢＳ 中稀释并匀质
２００ ｍｇ ｏｆ ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １． ５ ｍＬ ＰＢＳ

４ 周：每次 １００ μＬ， 每周 ３ 次
４ ｗｅｅｋｓ： １００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ３ ｔｉｍｅｓ
ｐｅｒ ｗｅｅｋ

［５９］

２００ ｍｇ 粪便样本在 １ ｍＬ ＰＢＳ 中稀释并匀质
２００ ｍｇ ｏｆ ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ＰＢＳ

第 １ 天：每次 ２００ μＬ ＋ 直肠灌注 １００ μＬ
２４ ｈ 后：每次 ２００ μＬ
Ｄａｙ １： ２００ μＬ ｗｉｔｈ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ ＋ Ｒｅｃｔａｌ
ｉｎｓｔｉｌｌａｔｉｏｎ ｏｆ １００ μＬ
Ａｆｔｅｒ ２４ ｈ： ２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ

［６６］

１ ｇ 粪便样本在 ５ ｍＬ ＰＢＳ 中稀释
１ ｇ ｏｆ ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ５ ｍＬ ＰＢＳ

每次 ２００ μＬ
２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ

［１３５］

样本在无菌 ＰＢＳ 中（含 １５％无菌甘油）稀释并匀质
－８０ ℃冻存 －８０ ℃
Ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ｓｔｅｒｉｌｅ ＰＢＳ （１５％ ｓｔｅｒｉｌｅ ｇｌｙｃｅｒｏｌ）
ｆｒｏｚｅｎ

５ ｄ：每次 ２００ μＬ，２ ｄ １ 次
５ ｄ： ２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ｅｖｅｒｙ ｔｗｏ
ｄａｙｓ．

［１３６］

粪便样本在 ＰＢＳ 中（含 ２０％无菌甘油）稀释并匀质 ５ ｍｉｎ
Ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ｓｔｅｒｉｌｅ ＰＢＳ （ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ２０％
ｓｔｅｒｉｌｅ ｇｌｙｃｅｒｏｌ） ｆｏｒ ５ ｍｉｎ

３ ｄ：每次 １ ｍＬ，每天 １ 次
附加：其余喷洒在住处
３ ｄ： １ ｍＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ
Ａｄｄｉｔｉｏｎａｌ： ｓｐｒａｙｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｓｉｄｅｎｃｅ

［１３７］

７０１



中国实验动物学报 ２０２４ 年 １ 月第 ３２ 卷第 １ 期　 Ａｃｔａ Ｌａｂ Ａｎｉｍ Ｓｃｉ Ｓｉｎ，Ｊａｎｕａｒｙ ２０２４，Ｖｏｌ． ３２， Ｎｏ． １

续表 ３
移植材料制备

Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｍａｔｅｒｉａｌ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ
移植方式

Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄ
参考文献
Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ

１ ｇ 样本在 ５ ｍＬ 无菌 ＰＢＳ（含 ２０％无菌甘油）中稀释并
匀质，混合液离心后分离上清液
－８０ ℃冻存
１ ｇ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ５ ｍＬ ｏｆ ｓｔｅｒｉｌｅ ＰＢＳ
（ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ １５％ ｓｔｅｒｉｌｅｇｌｙｃｅｒｏｌ）， ｔｈｅｎ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ｔｏ ｏｂｔａｉｎ
ｆｅｃａｌ ｓｕｐｅｒｎａｔａｎｔ
－８０ ℃ ｆｒｏｚｅｎ

１ 周：每次 ３００ μＬ，每天 １ 次
１ ｗｅｅｋ： ３００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ

［１３８］

粪便样本在无菌 ＰＢＳ（含 ５０％无菌甘油）中稀释并匀质
（１ ∶１０），混合液使用前 １ ∶５稀释
－２０ ℃冻存
Ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ｓｔｅｒｉｌｅ ＰＢＳ （ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ５０％
ｓｔｅｒｉｌｅ ｇｌｙｃｅｒｏｌ） （１ ∶１０）， ｍｉｘｔｕｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ １ ∶５ ｂｅｆｏｒｅ ｕｓｅ
－２０ ℃ ｆｒｏｚｅｎ

每次 １５０ μＬ，每周 ３ 次
１５０ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ３ ｔｉｍｅｓ ｐｅｒ ｗｅｅｋ

［１３９］

粪便样本在 １０ ｍＬ 无菌生理盐水中稀释并均质
Ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １０ ｍＬ ｓｔｅｒｉｌｅ ｓａｌｉｎｅ

２ 周：每次 ２００ μＬ，每周 ３ 次
附加：皮毛涂抹 １００ μＬ
２ ｗｅｅｋｓ： ２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ３ ｔｉｍｅｓ
ｐｅｒ ｗｅｅｋ
Ａｄｄｉｔｉｏｎａｌ： １００ μＬ ａｐｐｌｉｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｓｋｉｎ

［１４０］

１５０ ｍｇ 样本在 １ ｍＬ 无菌甘油中混合，稀释 ５ 倍使用
１０％甘油混合－８０ ℃冻存
１５０ ｍｇ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ｓｔｅｒｉｌｅ ｇｌｙｃｅｒｉｎｅ，ｄｉｌｕｔｅ ５ ｔｉｍｅｓ ｆｏｒ ｕｓｅ
Ｍｉｘｅｄ ｗｉｔｈ １０％ ｇｌｙｃｅｒｏｌ ａｎｄ ｆｒｏｚｅｎ ａｔ －８０ ℃

５ ｄ：每次 ２００ μＬ，每天 １ 次
５ ｄ： ２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ

［１４１］

粪便样本在无菌生理盐水中稀释并匀质（１ ∶１０），混合液
以 １０００ ｒ ／ ｍｉｎ，４ ℃离心 １５ ｍｉｎ
４０％甘油混合－８０ ℃冻存
Ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ｓｔｅｒｉｌｅ ｓａｌｉｎｅ （１ ∶１０），ｔｈｅｎ
ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅ ａｔ １０００ ｒ ／ ｍｉｎ ｆｏｒ １５ ｍｉｎ ａｔ ４ ℃
Ｍｉｘｅｄ ｗｉｔｈ ４０％ ｇｌｙｃｅｒｏｌ ａｎｄ ｆｒｏｚｅｎ ａｔ －８０ ℃

２ 周：每次 １ ｍＬ，每天 １ 次
２ ｗｅｅｋｓ： １ ｍＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ

［４３］

样本在无菌生理盐水中稀释并匀质（１ ∶１０）１ ｍｉｎ，混合液以 ５００ × ｇ
离心 ３ ｍｉｎ，分离上清液
移植前 １０ ｍｉｎ 临时制备
Ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ｓｔｅｒｉｌｅ ｓａｌｉｎｅ （１ ∶１０） ｆｏｒ １ ｍｉｎ，ｔｈｅｎ
ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅ ａｔ ５００ × ｇ ｆｏｒ ３ ｍｉｎ ｔｏ ｏｂｔａｉｎ ｆｅｃａｌ ｓｕｐｅｒｎａｔａｎｔ
Ｐｒｅｐａｒｅｄ １０ ｍｉｎ ｂｅｆｏｒｅ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ

每次 ２００ μＬ
２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ

［５７］

样本在无菌生理盐水中稀释并匀质（１ ∶１０），混合液离心后分离上清液
－８０ ℃冻存
Ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ｓｔｅｒｉｌｅ ｓａｌｉｎｅ （１ ∶１０），ｔｈｅｎ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅ
ｔｏ ｏｂｔａｉｎ ｆｅｃａｌ ｓｕｐｅｒｎａｔａｎｔ
－８０ ℃ ｆｒｏｚｅｎ

８ 周：每次 ２００ μＬ，每周 ２ 次
８ ｗｅｅｋｓ： ２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ２ ｔｉｍｅｓ
ｐｅｒ ｗｅｅｋ

［１４２］

样本在无菌 ＰＢＳ 中稀释并匀质（１ ∶２０），混合液以 ４ ℃ ， １０００ × ｇ
离心 ５ ｍｉｎ，分离上清液
移植前 １０ ｍｉｎ 临时制备
Ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ｓｔｅｒｉｌｅ ｓａｌｉｎｅ （１ ∶２０） ，ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅ ａｔ
１０００ × ｇ ｆｏｒ ５ ｍｉｎ ａｔ ４ ℃ ｔｏ ｏｂｔａｉｎ ｆｅｃａｌ ｓｕｐｅｒｎａｔａｎｔ
Ｐｒｅｐａｒｅｄ １０ ｍｉｎ ｂｅｆｏｒｅ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ

２ 周：每次 １００ μＬ，每天 １ 次
２ ｗｅｅｋｓ： １００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ

［８８］

粪便样本在等体积 ＰＢＳ 中稀释并匀质，混合离心
Ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ａｎ ｅｑｕａｌ ｖｏｌｕｍｅ ｏｆ ＰＢＳ， ｔｈｅｎ
ｍｉｘｅｄ ａｎｄ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ

３ ｄ：每次 １００ μＬ，每天 １ 次
附加：皮毛涂抹 １００ μＬ
３ ｄ： １００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ
Ａｄｄｉｔｉｏｎａｌ： １００ μＬ ａｐｐｌｉｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｓｋｉｎ

［４１］

粪便样本在无菌 ＰＢＳ 中稀释并匀质，混合液以 ５００ × ｇ 离心 ３０ ｓ，
分离上清液
Ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ｓｔｅｒｉｌｅ ＰＢＳ， ａｎｄ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ ５００ × ｇ
ｆｏｒ ３０ ｓ ｔｏ ｏｂｔａｉｎ ｆｅｃａｌ ｓｕｐｅｒｎａｔａｎｔ

１ 周：每次 ２００ μＬ，每天 １ 次
１ ｗｅｅｋ： ２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ

［４６］

１００ ｍｇ 粪便样本在无菌 ＰＢＳ 中稀释并匀质，混合液以 ５００ × ｇ 离心 ５ ｍｉｎ
１００ ｍｇ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ｓｔｅｒｉｌｅ ＰＢＳ， ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ ５００ × ｇ ｆｏｒ ５ ｍｉｎ

３ 周：每次 １００ μＬ，每周 ２ 次
３ ｗｅｅｋｓ： １００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ２ ｔｉｍｅｓ
ｐｅｒ ｗｅｅｋ

［１４３］

１００ ｍｇ 样本在 ２ ｍＬ 无菌 ＰＢＳ 中稀释并匀质，混合液涡旋
３ ｍｉｎ，以 ４ ℃ ，８００ × ｇ 离心 ３ ｍｉｎ
１００ ｍｇ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ２ ｍＬ ｏｆ ｓｔｅｒｉｌｅ ＰＢＳ， ａｎｄ
ｖｏｒｔｅｘ ３ ｍｉｎ， ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ ８００ × ｇ ｆｏｒ ３ ｍｉｎ ａｔ ４ ℃

每次 ２００ μＬ，每 ２ 周 １ 次
２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ｅｖｅｒｙ ｔｗｏ ｗｅｅｋｓ

［８４］

８０１



中国实验动物学报 ２０２４ 年 １ 月第 ３２ 卷第 １ 期　 Ａｃｔａ Ｌａｂ Ａｎｉｍ Ｓｃｉ Ｓｉｎ，Ｊａｎｕａｒｙ ２０２４，Ｖｏｌ． ３２， Ｎｏ． １

续表 ３
移植材料制备

Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｍａｔｅｒｉａｌ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ
移植方式

Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄ
参考文献
Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ

１００ ｍｇ 样本在 １ ｍＬ 无菌 ＰＢＳ 中稀释并匀质 １０ ｍｉｎ，混合液涡旋 １ ｍｉｎ，
以 ８００ × ｇ 离心 ５ ｍｉｎ
－８０ ℃冻存
１００ ｍｇ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ｏｆ ｓｔｅｒｉｌｅ ＰＢＳ ｆｏｒ １０ ｍｉｎ， ａｎｄ
ｖｏｒｔｅｘ １ ｍｉｎ， ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ ８００ × ｇ ｆｏｒ ５ ｍｉｎ
－８０ ℃ ｆｒｏｚｅｎ

每次 １ ｍＬ，每天 １ 次
１ ｍＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ

［７４］

１００ ｍｇ 粪便样本在 １ ｍＬ 无菌 ＰＢＳ 中稀释并匀质 ５ ｍｉｎ，
混合液以 ８００ × ｇ 离心 ３ ｍｉｎ
１００ ｍｇ ｏｆ ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ｏｆ ｓｔｅｒｉｌｅ ＰＢＳ
ｆｏｒ ５ ｍｉｎ， ａｎｄ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ ８００ × ｇ ｆｏｒ ３ ｍｉｎ

１２ 周：每次 ２００ μＬ，每周 １ 次
１２ ｗｅｅｋｓ： ２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， １ ｔｉｍｅ
ｐｅｒ ｗｅｅｋ

［１４４］

１００ ｍｇ 样本在生理盐水中稀释并匀质，涡旋 １ ｍｉｎ，混合液以 ５００ × ｇ 离心 ３ ｍｉｎ
移植前 １０ ｍｉｎ 临时制备
１００ ｍｇ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ｓｔｅｒｉｌｅ ｓａｌｉｎｅ， ａｎｄ ｖｏｒｔｅｘ １ ｍｉｎ， ｔｈｅｎ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ
ａｔ ５００ × ｇ ｆｏｒ ３ ｍｉｎ
Ｐｒｅｐａｒｅｄ １０ ｍｉｎ ｂｅｆｏｒｅ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ

－ ［５６］

３００ ｍｇ 粪便样本在 １ ｍＬ 无菌 ＰＢＳ 中稀释并匀质，混合液以 １５００ × ｇ 离心 ５ ｍｉｎ
－８０ ℃冻存
３００ ｍｇ ｏｆ ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ｏｆ ｓｔｅｒｉｌｅ ＰＢＳ， ａｎｄ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ １５００
× ｇ ｆｏｒ ５ ｍｉｎ
－８０ ℃ ｆｒｏｚｅｎ

４ 周：每次 ２００ μＬ，２ ｄ １ 次
４ ｗｅｅｋｓ： ２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ｅｖｅｒｙ ｔｗｏ
ｄａｙｓ

［６２］

１００ ｍｇ 样本在 １ ｍＬ 无菌生理盐水中稀释 １ ｍｉｎ，混合液以 １０００ × ｇ 离心 ３ ｍｉｎ
移植前 １０ ｍｉｎ 临时制备
１００ ｍｇ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ｏｆ ｓｔｅｒｉｌｅ ｓａｌｉｎｅ ｆｏｒ １ ｍｉｎ，
ａｎｄ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ １０００ × ｇ ｆｏｒ ３ ｍｉｎ
Ｐｒｅｐａｒｅｄ １０ ｍｉｎ ｂｅｆｏｒｅ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ

２ 周：每次 １００ μＬ，每天 １ 次
２ ｗｅｅｋｓ： １００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ

［１４５］

５ ～ ６ 颗粪便样本在 １ ｍＬ 无菌 ＰＢＳ 中稀释并匀质，混合液
以 ４ ℃， １０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １ ｍｉｎ
５ ～ ６ ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ｏｆ ｓｔｅｒｉｌｅ ＰＢＳ， ａｎｄ
ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ １０００ ｒ ／ ｍｉｎ ｆｏｒ １ ｍｉｎ ａｔ ４ ℃

２ 周：每次 ２００ μＬ，每天 １ 次
２ ｗｅｅｋｓ： ２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ

［７３］

２００ ｍｇ 样本在 １ ｍＬ 无菌 ＰＢＳ 中稀释并匀质，混合液以 １５００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ５ ｍｉｎ
移植前临时制备
２００ ｍｇ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ｏｆ ｓｔｅｒｉｌｅ ＰＢＳ， ａｎｄ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ
１５００ ｒ ／ ｍｉｎ ｆｏｒ ５ ｍｉｎ
Ｐｒｅｐａｒｅｄ ｂｅｆｏｒｅ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ

５ ｄ：每次 ３００ μＬ，每天 １ 次
其余 ７ 周：每周 １ 次
５ ｄ： ３００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ
Ｒｅｍａｉｎｉｎｇ ｓｅｖｅｎ ｗｅｅｋｓ： ｏｎｃｅ ａ ｗｅｅｋ

［５５］

１ ｇ 样本在 １５ ｍＬ 无菌 ＰＢＳ 中稀释并匀质，混合液以 ３０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ５ ｍｉｎ
无菌 ２０％脱脂牛奶混合冻存
１ ｇ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １５ ｍＬ ｏｆ ｓｔｅｒｉｌｅ ＰＢＳ， ａｎｄ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ
ａｔ ３０００ ｒ ／ ｍｉｎ ｆｏｒ ５ ｍｉｎ
Ａｓｅｐｔｉｃ ２０％ ｓｋｉｍ ｍｉｌｋ ｂｌｅｎｄ ｆｒｅｅｚｉｎｇ

２ 周：每次 ２００ μＬ，２ ｄ １ 次
２ ｗｅｅｋｓ： ２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ｅｖｅｒｙ ｔｗｏ
ｄａｙｓ

［７７］

１０ ｍｇ 粪便样本在 １ ｍＬ 无菌 ＰＢＳ 中稀释并匀质，混合液以 ４０００ ｒ ／ ｍｉｎ，
４ ℃离心 １０ ｍｉｎ
移植前临时制备
１０ ｍｇ ｏｆ ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ｏｆ ｓｔｅｒｉｌｅ ＰＢＳ， ａｎｄ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ
ａｔ ４０００ ｒ ／ ｍｉｎ ｆｏｒ １０ ｍｉｎ ａｔ ４ ℃
Ｐｒｅｐａｒｅｄ ｂｅｆｏｒｅ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ

－ ［１４６］

样本在脱氧无菌水（０． ２ ｇ ／ ｍＬ）中稀释并均质，纱布过滤，５０００ × ｇ 离心 ５ ｍｉｎ，
与脱氧无菌水混悬（０． ３ ｇ ／ ｍＬ）
甘油（４：１）混合－８０ ℃冻存
Ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ｄｅｏｘｙｇｅｎａｔｅｄ ｓｔｅｒｉｌｅ ｗａｔｅｒ （０． ２ ｇ ／ ｍＬ），
ｆｉｌｔｅｒｅｄ ｔｈｒｏｕｇｈ ｇａｕｚｅ ａｎｄ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ ５０００ × ｇ ｆｏｒ ５ ｍｉｎ，
ｔｈｅｎ ｍｉｘｅｄ ｗｉｔｈ ｄｅｏｘｙｇｅｎａｔｅｄ ｓｔｅｒｉｌｅ ｗａｔｅｒ （０． ３ ｇ ／ ｍＬ）
Ｍｉｘｅｄ ｗｉｔｈ ｇｌｙｃｅｒｏｌ （４ ∶１） ａｎｄ ｆｒｏｚｅｎ ａｔ －８０ ℃

２ 周：１０ ｍｇ ／ ｋｇ，每天 １ 次
２ ｗｅｅｋｓ： １０ ｍｇ ／ ｋｇ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ

［５１］

１００ ｍｇ 粪便样本在 １ ｍＬ 无菌生理盐水中稀释并匀质，混合液以 １０００ ｒ ／ ｍｉｎ
离心 ３ ｍｉｎ
移植前 １０ ｍｉｎ 临时制备
１００ ｍｇ ｏｆ ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ｏｆ ｓｔｅｒｉｌｅ ｓａｌｉｎｅ ｆｏｒ
１ ｍｉｎ， ａｎｄ ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ １０００ ｒ ／ ｍｉｎ ｆｏｒ ３ ｍｉｎ
Ｐｒｅｐａｒｅｄ １０ ｍｉｎ ｂｅｆｏｒｅ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ

１ 周：每次 ２００ μＬ，每天 １ 次
１ ｗｅｅｋ： ２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ

［１４７］

９０１
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续表 ３
移植材料制备

Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｍａｔｅｒｉａｌ ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ
移植方式

Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｍｅｔｈｏｄ
参考文献
Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ

１００ ～ １５０ ｍｇ 粪便样本在 ３ ｍＬ 无菌生理盐水中稀匀质 ３０ ｓ，混合液重力
沉淀 ５ ｍｉｎ
１００ ～ １５０ ｍｇ ｏｆ ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ３ ｍＬ ｏｆ ｓｔｅｒｉｌｅ ｓａｌｉｎｅ ｆｏｒ ３０ ｓ，
ｔｈｅｎ ｓｅｔｔｌｅｄ ｂｙ ｇｒａｖｉｔｙ ｆｏｒ ５ ｍｉｎ

８ 周：每次 ３００ μＬ，每周 ２ 次
附加：其余粪便样本放置于住处
８ ｗｅｅｋｓ： ３００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ２ ｔｉｍｅｓ
ｐｅｒ ｗｅｅｋ
Ａｄｄｉｔｉｏｎａｌ： ｔｈｅ ｒｅｓｔ ｏｆ ｔｈｅ ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ
ｐｌａｃｅｄ ａｔ ｔｈｅ ｒｅｓｉｄｅｎｃｅ

［１４８］

粪便样本在冰冷生理盐水中稀释并匀质，涡旋 ３０ ｓ 并重力沉淀 １ ｍｉｎ
移植前 １０ ｍｉｎ 临时制备
Ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ｉｃｅ⁃ｃｏｌｄ ｓａｌｉｎｅ， ｖｏｒｔｅｘｅｄ ｆｏｒ ３０ ｓ ａｎｄ ｓｅｔｔｌｅｄ
ｂｙ ｇｒａｖｉｔｙ ｆｏｒ １ ｍｉｎ
Ｐｒｅｐａｒｅｄ １０ ｍｉｎ ｂｅｆｏｒｅ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ

８ 周：每只 １０８ ＣＦＵ，每周 ２ 次
８ ｗｅｅｋｓ： １０８ ＣＦＵ ｐｅｒ ｍｏｕｓｅ， ｔｗｉｃｅ
ｐｅｒ ｗｅｅｋ

［７１］

粪便样本在 １ ｍＬ ＰＢＳ 和 １ ｍＬ 脱脂牛奶中稀释并匀质，混合液
重力沉淀 ５ ｍｉｎ 后
Ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ｏｆ ＰＢＳ ａｎｄ １ ｍＬ ｏｆ ｓｋｉｍｍｅｄ ｍｉｌｋ，
ｔｈｅｎ ｓｅｔｔｌｅｄ ｂｙ ｇｒａｖｉｔｙ ｆｏｒ ５ ｍｉｎ

２ 周：每次 １ ｍＬ，每天 １ 次
２ ｗｅｅｋｓ： １ ｍＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ

［５８］

８０ ～ １１０ ｍｇ 样本在 １ ｍＬ ＰＢＳ 中稀释并匀质，混合液体以 ２０００ × ｇ
离心 １ ｍｉｎ
移植前临时制备
８０ ～ １１０ ｍｇ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ １ｍＬ ｏｆ ｓｔｅｒｉｌｅ ＰＢＳ， ａｎｄ
ｃｅｎｔｒｉｆｕｇｅｄ ａｔ ２０００ × ｇ ｆｏｒ １ｍｉｎ
Ｐｒｅｐａｒｅｄ ｂｅｆｏｒｅ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ

第 １ 周：每次 １０９ ＣＦＵ，每天 １ 次
第 ２ ～ １２ 周：２ ｄ １ 次
Ｗｅｅｋ １： １０９ ＣＦＵ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ
Ｗｅｅｋｓ ２ ～ １２： ｏｎｃｅ ｅｖｅｒｙ ｔｗｏ ｄａｙｓ．

［４８］

１ ｇ 样本在 １ ｍＬ ＬＹＨ⁃ＢＨＩ 培养基中均质，混合液通过 ７０ μｍ 细胞
过滤器过滤，分离上清液
移植前 １０ ｍｉｎ 临时制备
１ ｇ ｏｆ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｈｏｍｏｇｅｎｉｚｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ｏｆ ＬＹＨ⁃ＢＨＩ ｍｅｄｉｕｍ ａｎｄ ｆｉｌｔｅｒｅｄ
ｔｈｒｏｕｇｈ ７０ μｍ ｃｅｌｌ ｓｔｒａｉｎｅｒ
Ｐｒｅｐａｒｅｄ １０ ｍｉｎ ｂｅｆｏｒｅ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ

每次 ２００ μＬ，每天 １ 次
２００ μＬ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ， ｏｎｃｅ ａ ｄａｙ

［７８］

自体粪菌移植
Ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓ ｆｅｃａｌ ｂａｃｔｅｒｉａ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ（ａＦＭＴ）

每 ２ 周 １ 次
Ｏｎｃｅ ｅｖｅｒｙ ｔｗｏ ｗｅｅｋｓ

［１４９］

结肠粘液样本在 ＰＢＳ 中等比例稀释 ５０ ｇ 粪便样本在 １ ｍＬ ＰＢＳ 中稀释并匀质
Ｃｏｌｏｎ ｍｕｃｕｓ ｓａｍｐｌｅｓ ｗｅｒｅ ｄｉｌｕｔｅｄ ｉｎ ＰＢＳ ｏｎ ｍｅｄｉｕｍ ｓｃａｌｅ，５０ ｇ ｏｆ ｆｅｃａｌ ｓａｍｐｌｅ
ｄｉｌｕｔｅｄ ａｎｄ ｈｏｍｏｇｅｎｉｚｅｄ ｉｎ １ ｍＬ ＰＢＳ

第 １ 天：粘液菌每次 １０ ｍｇ
第 ２ ～ ３ 天：粪便混悬液每次 １０ ｍｇ
Ｄａｙ １： ｍｕｃｕｓ ｂａｃｔｅｒｉａ １０ ｍｇ ｅａｃｈ ｔｉｍｅ，
Ｄａｙ ２ ～ ３： ｆｅｃａｌ ｓｕｓｐｅｎｓｉｏｎ １０ ｍｇ
ｅａｃｈ ｔｉｍｅ

［７２］

３　 移植途径的选择

口服灌胃或灌肠给药是啮齿动物 ＦＭＴ 最为常

见的移植途径（图 １），口服灌胃给药因具有给药量

可控且无需麻醉的优势而更广泛采用，移植时通过

弯头灌胃针将移植材料注入受体胃内，以尽可能避

免与氧气的接触，保持厌氧菌活性。 通常可以选择

每天给予受体动物 １００ ～ ２００ μＬ 的移植材料，持续

７ ～ １４ ｄ 以 确 保 异 体 肠 道 微 生 物 的 成 功 定

植［１５０－１５１］；亦可选择集中连续给药 ３ ｄ，而后每隔

１ ｄ 给药 １ 次，能达到同等的移植效果［１５２－１５３］。 不同

报道中移植材料的使用量存在差异，相对标准化的

建议是根据每 １０ ｇ 体重给予 ０􀆰 １ ｍＬ 液体（微生物

移植或生理盐水）的比例个性化给药［１０８］，或明确将

每只受体动物每日接受的移植量控制在 ２００ μＬ
（１０８ ＣＦＵ ／ ｍＬ）内［１１２，１５４］。 肛门给药时将涂抹石蜡

油的置入管轻插入肛门，再把加热到体温的悬浮液

缓慢注入，拔下置入管后用棉签按压肛门处，并倒

置动物 １ ｍｉｎ，防止液体流出［１５５－１５６］。 研究表明，灌
肠给药在坏死性结肠炎等相关肠道疾病中可以更

好的发挥减轻炎症等作用［１５７］，研究者可根据实验

目的选择适宜的移植途径。 报道中亦有通过将移

植材料涂抹于受体动物皮毛等基于接触共生环境

中微生物接受定植的方式，但这类方式无法明确摄

入量且无法实现微生物群的完整传递［７５，１５８－１５９］，在
结果解释上或存在疑虑。 人类 ＦＭＴ 往往需要多轮

移植来保证定值效果，但相对无菌条件下的受体动

物是否同样需要多轮移植尚无定论，通常认为当目

标微生物较为复杂时，建议进行一轮以上的定植以

保证定殖效率。 亦或者通过荧光染色、１６Ｓ ｒＲＮＡ 全

长测序等方式对其定植情况进行监测［１６０］，以保证

成功移植。
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图 １　 粪菌移植的关键步骤

Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｃｒｉｔｉｃａｌ ｓｔｅｐｓ ｉｎ ｆｅｃａｌ ｂａｃｔｅｒｉａ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ

４　 展望

一篇关于洗涤菌群移植 （ ｗａｓｈｅｄ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，ＷＭＴ）的报道［１６１］ 基于智能化粪菌分

离系统及严格质控相关漂洗过程的概念，通过以具

体菌群数量作为精确剂量的衡量依据，并且通过自

动净化系统去除了大部分病毒及促炎物质，在量化

和质控移植材料、提高治疗安全性等方面将未来

ＦＭＴ 研究引入机械化精度把控时代。 研究发现，肠
道微生物群产生的脂质能够进入循环并控制与微

生物组成相关的表型变化，同时能显著影响包括炎

症信号在内的多种信号通路［１６２］，未来肠道微生物

源脂质的应用或能通过靶向特定受体调控信号通

路，实现针对性个性化治疗，同时有效避免病原体

的伴随转移。 基于当前对 ＦＭＴ 后微生物定植规律

的不明晰，ＩＡＮＩＲＯ 等［１６３］发表的一项分析供体菌株

植入率与疗效关系的研究提出，建立可预测 ＦＭＴ 后

菌株定植情况的机器学习模型，能够帮助选择最匹

配受体的菌群供体，提示在未来研究中通过智能算

法的广泛应用，可以实现对 ＦＭＴ 后受体肠道菌群的

精准预测，以确定最佳供体。 此外，未来若能基于

机器学习等手段预测药物成分⁃肠道微生物⁃宿主间

的复杂作用，或能有效助力化学结构及调控机制网

络复 杂 的 药 物 作 用 机 制 的 阐 释、 应 用 思 路 的

拓展［１６４－１６５］

５　 总结

基于当前 ＦＭＴ 临床前研究的报道中实验细节

的高度不一致，亟需标准的方法学指导。 本文回顾

并讨论了 ＦＭＴ 动物实验的关键步骤细节，其目的在

于提高实验动物、耗材及劳动力等因素的利用率，
其中部分是基于当前动物实验的报道，其他则是综

合参考了评议性文章［１６６－１６７］。 受限于回顾的文献以

小鼠为目标对象，以上提及的方法学建议或存在偏

倚，期待更多关于 ＦＭＴ 临床前研究方法学建议的文

章，并最终提出“黄金标准”的方法学指导。
参　 考　 文　 献（Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅｓ）

［ １ ］ 　 李晓蕾， 李地艳， 孙静． 以肠道菌群为靶向的粪菌移植法及

其在畜牧业的应用潜能 ［Ｊ］ ． 中国实验动物学报， ２０１９， ２７
（１）： １２４－１２８．
ＬＩ Ｘ Ｌ， ＬＩ Ｄ Ｙ， ＳＵＮ Ｊ． Ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｆｌｏｒａ⁃ｔａｒｇｅｔｅｄ ｆｅｃａｌ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｔｓ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ｉｎ ａｎｉｍａｌ ｈｕｓｂａｎｄｒｙ
［Ｊ］ ． Ａｃｔａ Ｌａｂ Ａｎｉｍ Ｓｃｉ Ｓｉｎ， ２０１９， ２７（１）： １２４－１２８．

［ ２ ］ 　 ＺＨＡＮＧ Ｌ， ＭＡ Ｘ， ＬＩＵ Ｐ， ｅｔ ａｌ． Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ａｎｄ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ
ｆｅｃａｌ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｉｎ ｍｉｃｅ ｗｉｔｈ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｌｙ
ｉｎｄｕｃｅｄ ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ ｃｏｌｉｔｉｓ ［Ｊ］ ． Ｅｘｐ Ｂｉｏｌ Ｍｅｄ， ２０２１， ２４６（１３）：
１５６３－１５７５．

［ ３ ］ 　 ＷＩＬＭＥＳ Ｌ， ＣＯＬＬＩＮＳ Ｊ Ｍ， Ｏ’ ＲＩＯＲＤＡＮ Ｋ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｏｆ
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ｂｏｗｅｌｓ， ｂｒａｉｎ ａｎｄ ｂｅｈａｖｉｏｒ： ａ ｒｏｌｅ ｆｏｒ ｔｈｅ ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ｉｎ
ｐｓｙｃｈｉａｔｒｉｃ ｃｏｍｏｒｂｉｄｉｔｉｅｓ ｉｎ ｉｒｒｉｔａｂｌｅ ｂｏｗｅｌ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ［ Ｊ ］ ．
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ｆａｅｃａｌ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ［Ｊ］ ． Ｊ Ａｐｐｌ Ｍｉｃｒｏｂｉｏｌ， ２０１９，
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［１３６］ 　 ＣＨＥＮＧ Ｗ， ＷＡＮＧ Ｚ， ＸＩＯＮＧ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｎ⁃（ ３⁃
ｏｘｏｄｏｄｅｃａｎｏｙｌ）⁃ｈｏｍｏｓｅｒｉｎｅ ｌａｃｔｏｎｅ ｄｉｓｒｕｐｔｓ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｂａｒｒｉｅｒ
ａｎｄ ｉｎｄｕｃｅｓ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｔｈｒｏｕｇｈ ｐｅｒｔｕｒｂｉｎｇ ｇｕｔ
ｍｉｃｒｏｂｉｏｍｅ ｉｎ ｍｉｃｅ ［ Ｊ ］ ． Ｓｃｉ Ｔｏｔａｌ Ｅｎｖｉｒｏｎ， ２０２１，
７７８： １４６３４７．

［１３７］ 　 ＦＡＮＧ Ｙ， ＺＨＡＮＧ Ｊ， ＺＨＵ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｂｅｒｂｅｒｉｎｅ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ
ｏｖａｒｉｅｃｔｏｍｙ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ａｎｘｉｅｔｙ⁃ｌｉｋｅ ｂｅｈａｖｉｏｒｓ ｂｙ ｅｎｒｉｃｈｍｅｎｔ ｉｎ
ｅｑｕｏｌ ｇｅｎｅｒａｔｉｎｇ ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ［ Ｊ］ ． Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｒｅｓ， ２０２１，
１６５： １０５４３９．

［１３８］ 　 ＹＩ Ｗ， ＪＩ Ｙ， ＧＡＯ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｕｒｂａｎ ｐａｒｔｉｃｕｌａｔｅ ｍａｔｔｅｒ
ｏｎ ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｍｅ ａｎｄ ｐａｒｔｉａｌ ｓｃｈｉｚｏｐｈｒｅｎｉａ⁃ｌｉｋｅ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ｉｎ
ｍｉｃｅ： Ｅｖｉｄｅｎｃｅ ｆｒｏｍ ｓｈｏｔｇｕｎ ｍｅｔａｇｅｎｏｍｉｃ ａｎｄ ｍｅｔａｂｏｌｏｍｉｃ
ｐｒｏｆｉｌｉｎｇ ［Ｊ］ ． Ｓｃｉ Ｔｏｔａｌ Ｅｎｖｉｒｏｎ， ２０２３， ８５７（１）： １５９３０５．

［１３９］ 　 ＢＥＣＫＭＡＮＮ Ｌ， ＫÜＮＳＴＮＥＲ Ａ， ＦＲＥＳＣＨＩ Ｍ Ｌ， ｅｔ ａｌ．
Ｔｅｌｍｉｓａｒｔａｎ ｉｎｄｕｃｅｓ ａ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ｓｉｇｎａｔｕｒｅ ｗｈｉｃｈ
ｍａｙ ｍｅｄｉａｔｅ ｉｔｓ ａｎｔｉｏｂｅｓｉｔｙ ｅｆｆｅｃｔ ［ Ｊ］ ． Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｒｅｓ， ２０２１，
１７０： １０５７２４．

［１４０］ 　 ＨＵＡＮＧ Ｊ， ＬＩＵ Ｄ， ＷＡＮＧ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｇｉｎｓｅｎｇ ｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅｓ
ａｌｔｅｒ ｔｈｅ ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ａｎｄ ｋｙｎｕｒｅｎｉｎｅ ／ ｔｒｙｐｔｏｐｈａｎ ｒａｔｉｏ，
ｐｏｔｅｎｔｉａｔｉｎｇ ｔｈｅ ａｎｔｉｔｕｍｏｕｒ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ａｎｔｉｐｒｏｇｒａｍｍｅｄ ｃｅｌｌ ｄｅａｔｈ
１ ／ ｐｒｏｇｒａｍｍｅｄ ｃｅｌｌ ｄｅａｔｈ ｌｉｇａｎｄ １ （ ａｎｔｉ⁃ＰＤ⁃１ ／ ＰＤ⁃Ｌ１ ）
ｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙ ［Ｊ］ ． Ｇｕｔ， ２０２２， ７１（４）： ７３４－７４５．

［１４１］ 　 ＺＨＵ Ｗ， ＲＯＭＡＮＯ Ｋ Ａ， ＬＩ Ｌ， ｅｔ ａｌ． Ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｅｓ ｉｍｐａｃｔ
ｓｔｒｏｋｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｖｉａ ｔｈｅ ｔｒｉｍｅｔｈｙｌａｍｉｎｅ Ｎ⁃ｏｘｉｄｅ ｐａｔｈｗａｙ ［ Ｊ］ ．
Ｃｅｌｌ Ｈｏｓｔ Ｍｉｃｒｏｂｅ， ２０２１， ２９（７）： １１９９－１２０８．

［１４２］ 　 ＡＨＭＥＤ Ｂ Ａ， ＯＮＧ Ｆ Ｊ， ＢＡＲＲＡ Ｎ Ｇ， ｅｔ ａｌ． Ｌｏｗｅｒ ｂｒｏｗｎ
ａｄｉｐｏｓｅ ｔｉｓｓｕｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｎｏｎ⁃ａｌｃｏｈｏｌｉｃ ｆａｔｔｙ ｌｉｖｅｒ
ｄｉｓｅａｓｅ ｂｕｔ ｎｏｔ ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ［ Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｒｅｐ
Ｍｅｄ， ２０２１， ２（９）： １００３９７．

［１４３］ 　 ＫＨＡＬＹＦＡ Ａ， ＥＲＩＣＳＳＯＮ Ａ， ＱＩＡＯ Ｚ， ｅｔ ａｌ． Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇ
ｅｘｏｓｏｍｅｓ ａｎｄ ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｍｅ ｉｎｄｕｃｅｄ ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｉｎ ｍｉｃｅ
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中国实验动物学报 ２０２４ 年 １ 月第 ３２ 卷第 １ 期　 Ａｃｔａ Ｌａｂ Ａｎｉｍ Ｓｃｉ Ｓｉｎ，Ｊａｎｕａｒｙ ２０２４，Ｖｏｌ． ３２， Ｎｏ． １

ｅｘｐｏｓｅｄ ｔｏ ｉｎｔｅｒｍｉｔｔｅｎｔ ｈｙｐｏｘｉａ： Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｐｈｙｓｉｃａｌ ａｃｔｉｖｉｔｙ
［Ｊ］ ． ＥＢｉｏＭｅｄｉｃｉｎｅ， ２０２１， ６４： １０３２０８．

［１４４］ 　 ＬＵＯ Ｌ， ＬＵＯ Ｊ， ＣＡＩ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｕｌｉｎ⁃ｔｙｐｅ ｆｒｕｃｔａｎｓ ｃｈａｎｇｅ ｔｈｅ
ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ａｎｄ ｐｒｅｖｅｎｔ ｔｈｅ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ ［Ｊ］ ． Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｒｅｓ， ２０２２， １８３： １０６３６７．

［１４５］ 　 ＺＨＡＯ Ｚ， ＮＩＮＧ Ｊ， ＢＡＯ Ｘ Ｑ， ｅｔ ａｌ． Ｆｅｃａｌ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｐｒｏｔｅｃｔｓ ｒｏｔｅｎｏｎｅ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ’ ｓ ｄｉｓｅａｓｅ
ｍｉｃｅ ｖｉａ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｍｅｄｉａｔｅｄ ｂｙ ｔｈｅ
ｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ⁃ＴＬＲ４ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ ｔｈｒｏｕｇｈ ｔｈｅ
ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ⁃ｇｕｔ⁃ｂｒａｉｎ ａｘｉｓ ［Ｊ］ ． Ｍｉｃｒｏｂｉｏｍｅ， ２０２１， ９（１）： ２２６．

［１４６］ 　 ＲＥＮＧＡ Ｇ， ＮＵＮＺＩ Ｅ， ＰＡＲＩＡＮＯ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｏｐｔｉｍｉｚｉｎｇ
ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｏｆ ｉｍｍｕｎｅ ｃｈｅｃｋｐｏｉｎｔ ｂｌｏｃｋａｄｅ ｂｙ ａ
ｍｉｃｒｏｂｉａｌ ｔｒｙｐｔｏｐｈａｎ ｍｅｔａｂｏｌｉｔｅ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒ Ｃａｎｃｅｒ，
２０２２， １０（３）： ｅ００３７２５．

［１４７］ 　 ＧＵＯ Ｐ， ＹＡＮＧ Ｘ， ＧＵＯ Ｘ， ｅｔ ａｌ． Ｄｉｅｔａｒｙ ｆｉｓｈ ｏｉｌ ｉｍｐｒｏｖｅｓ
ａｕｔｉｓｔｉｃ ｂｅｈａｖｉｏｒｓ ａｎｄ ｇｕｔ ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓ ｂｙ ａｌｔｅｒｉｎｇ ｔｈｅ ｇｕｔ
ｍｉｃｒｏｂｉａｌ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ ｉｎ ａ ｍｏｕｓｅ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｆｒａｇｉｌｅＸｓｙｎｄｒｏｍｅ
［Ｊ］ ． Ｂｒａｉｎ Ｂｅｈａｖ Ｉｍｍｕｎ， ２０２３， １１０： １４０－１５１．

［１４８］ 　 ＹＵ Ｍ， ＡＬＩＭＵＪＩＡＮＧ Ｍ， ＨＵ Ｌ， ｅｔ ａｌ． Ｂｅｒｂｅｒｉｎｅ ａｌｌｅｖｉａｔｅｓ
ｌｉｐｉｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ ｖｉａ ｉｎｈｉｂｉｔｉｏｎ ｏｆ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ
ｃｏｍｐｌｅｘ Ｉ ｉｎ ｇｕｔ ａｎｄ ｌｉｖｅｒ ［Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｂｉｏｌ Ｓｃｉ， ２０２１， １７（７）：
１６９３－１７０７．

［１４９］ 　 ＲＩＮＯＴＴ Ｅ， ＹＯＵＮＧＳＴＥＲ Ｉ， ＹＡＳＫＯＬＫＡ ＭＥＩＲ Ａ， ｅｔ ａｌ．
Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｄｉｅｔ⁃ｍｏｄｕｌａｔｅｄ ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓ ｆｅｃａｌ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｏｎ ｗｅｉｇｈｔ ｒｅｇａｉｎ ［ Ｊ］ ． Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ， ２０２１，
１６０（１）： １５８－１７３．

［１５０］ 　 ＺＨＡＮＧ Ｘ Ｙ， ＣＨＥＮ Ｊ， ＹＩ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ｐｈｌｏｒｉｚｉｎ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ
ｏｂｅｓｉｔｙ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｅｎｄｏｔｏｘｅｍｉａ ａｎｄ ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｉｎ ｈｉｇｈ⁃ｆａｔ
ｄｉｅｔ⁃ｆｅｄ ｍｉｃｅ ｂｙ ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ｔｈｅ ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ａｎｄ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ
ｂａｒｒｉｅｒ ｉｎｔｅｇｒｉｔｙ ［Ｊ］ ． Ｇｕｔ Ｍｉｃｒｏｂｅｓ， ２０２０， １２（１）： １－１８．

［１５１］ 　 ＺＨＡＮＧ Ｗ， ＺＯＵ Ｇ， ＬＩ Ｂ， ｅｔ ａｌ． Ｆｅｃａｌ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ （ＦＭＴ） ａｌｌｅｖｉａｔｅｓ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｃｏｌｉｔｉｓ ｉｎ ｍｉｃｅ ｂｙ
ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｍｉｃｒｏｂｉｏｌ Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌ， ２０２０，
３０（８）： １１３２－１１４１．

［１５２］ 　 ＺＨＡＯ Ｃ， ＢＡＯ Ｌ， ＺＨＡＯ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ａ ｆｉｂｅｒ⁃ｅｎｒｉｃｈｅｄ ｄｉｅｔ
ａｌｌｅｖｉａｔｅｓ Ｓｔａｐｈｙｌｏｃｏｃｃｕｓ ａｕｒｅｕｓ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｍａｓｔｉｔｉｓ ｂｙ ａｃｔｉｖａｔｉｎｇ
ｔｈｅ ＨＤＡＣ３⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌ ｐｒｏｇｒａｍ ｉｎ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ ｖｉａ
ｂｕｔｙｒａｔｅ ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ ｉｎ ｍｉｃｅ ［Ｊ］ ． ＰＬｏＳ Ｐａｔｈｏｇ， ２０２３， １９（１）：
ｅ１０１１１０８．

［１５３］ 　 ＺＨＡＮＧ Ｙ， ＨＵＡＮＧ Ｒ， ＣＨＥＮＧ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ｆｒｏｍ
ＮＬＲＰ３⁃ｄｅｆｉｃｉｅｎｔ ｍｉｃｅ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ ｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅ⁃ｌｉｋｅ ｂｅｈａｖｉｏｒｓ ｂｙ
ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ａｓｔｒｏｃｙｔｅ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｖｉａ ｃｉｒｃＨＩＰＫ２ ［ Ｊ ］ ．
Ｍｉｃｒｏｂｉｏｍｅ， ２０１９， ７（１）： １１６．

［１５４］ 　 ＺＨＡＮＧ Ｙ Ｗ， ＣＡＯ Ｍ Ｍ， ＬＩ Ｙ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｆｅｃａｌ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ ｂｏｎｅ ｌｏｓｓ ｉｎ ｍｉｃｅ ｗｉｔｈ ｏｖａｒｉｅｃｔｏｍｙ⁃
ｉｎｄｕｃｅｄ ｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓ ｖｉａ ｍｏｄｕｌａｔｉｎｇ ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ａｎｄ
ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ［Ｊ］ ． Ｊ Ｏｒｔｈｏｐ Ｔｒａｎｓｌａｔ， ２０２２， ３７： ４６－６０．

［１５５］ 　 ＺＨＡＮＧ Ｊ， ＣＨＥＮ Ｚ， ＹＵ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ａｎｔｉ⁃ａｇｉｎｇ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ａ
ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｆｏｏｄ ｖｉａ ｔｈｅ ａｃｔｉｏｎ ｏｆ ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ａｎｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｔｅｓ

ｉｎ ａｇｉｎｇ ｍｉｃｅ ［Ｊ］ ． Ａｇｉｎｇ， ２０２１， １３（１３）： １７８８０－１７９００．
［１５６］ 　 ＺＨＯＵ Ｊ， ＺＨＯＵ Ｚ， ＪＩ Ｐ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｆｅｃａｌ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ
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