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摘  要 : 细菌性阴道炎 (Bacterial vaginosis，BV) 是由患者阴道内菌群失调导致的一类疾病。当前常规的抗生素

疗法可进一步加剧阴道菌群失衡、破坏阴道酸性环境、导致耐药，因此其对 BV 治愈率低，复发率高。作为一种

新兴的活菌疗法，阴道菌群移植 (Vaginal microbiota transplantation，VMT) 直接将健康妇女完整的阴道菌群“嫁

接”给患者，可迅速恢复患者阴道菌群的平衡，改善患者的整体健康。文中对 VMT 的发展历程进行了回顾，讨论

了 VMT 发展过程中面临的难题及发展方向，以期寻求新的治疗 BV 的策略，加速 VMT 的临床应用。 

关键词 : 阴道菌群紊乱，细菌性阴道炎，阴道菌群移植，粪菌移植 

Vaginal microbiota transplantation for treatment of bacterial 
vaginosis: a review 

Kehong Wei, and Tingtao Chen 
Institute of Translational Medicine, Nanchang University, Nanchang 330031, Jiangxi, China 

Abstract:  Bacterial vaginosis (BV) is a disease caused by vaginal microbiota dysbiosis. The conventional antibiotic 

treatment can aggravate microbial dysbiosis, alter the acid environment of the vagina and lead to drug resistance, thus shows 

·微生物与生命健康专题· 
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low cure rate and high recurrence rate. This poses significant physiological and psychological burden to the BV patients. 

Vaginal microbiota transplantation (VMT) is a novel live biotherapeutic approach. It directly engrafts the whole vaginal 

microbiota from healthy women to the vaginal tract of patients to rapidly reconstruct the vaginal microbiota environment and 

restore the vaginal health. This article summarizes the development, present challenges, and future directions of using VMT, 

with the aim to explore new strategies for treatment of BV and promote the clinical use of VMT. 

Keywords:  vaginal dysbiosis, bacterial vaginosis, vaginal microbiota transplantation, fecal microbiota transplantation 

细菌性阴道炎 (Bacterial vaginosis，BV) 是

一类由阴道菌群失调引起的疾病，多以乳杆菌下

降及厌氧菌 (包括阴道加德纳菌和阴道阿托比波

菌) 升高为特征。BV 发病率介于 5%–50%之间，

可导致瘙痒、异味和白带异常，已成为全球范围

内影响妇女日常生活、性生活质量及公共卫生安

全的重要问题[1]。当前，BV 以抗生素治疗为主 

(包括甲硝唑和克林霉素)，但抗生素疗法治愈率

低且复发率高，难以达到患者的预期[2]。因此，

我们迫切需要寻求一种安全、有效的治疗方法以

减轻 BV 患者生理和心理的负担。 

正常状态下，阴道菌群以乳杆菌作为优势菌，

其产生的过氧化氢 (H2O2)、细菌素和短链脂肪酸

等物质维持了阴道酸性、健康的环境[3]；而阴道

菌群平衡如果被打破将会引起或加剧一系列的妇

科疾病，因此恢复紊乱的阴道菌群至平衡状态，

是治疗此类疾病的大方向。 

目前，恢复宿主肠道菌群平衡最为有效的方法

当属粪菌移植 (Fecal microbiota transplantation，

FMT)，其主要是通过将健康志愿者整个粪菌系统

移植到患者肠道内，恢复患者肠道微生物的多样

性及组成[4]。且 FMT 已被批准用于临床治疗包括

艰难梭菌感染(Clostridium difficile infection，CDI)

在内的多种疾病，显示出非常好的疗效和产业化

前景[5]。鉴于 FMT 对 CDI 等疾病的良好效果，菌

群移植 (Microbiota transplantation，MT) 逐渐成

为公众媒体和相关领域的研究热点，为阴道、皮

肤、口腔和鼻腔 MT 提供了强有力的理论基础。

本 文 概 述 了 阴 道 菌 群 移 植  (Vaginal microbiota 

transplantation，VMT) 及其在 BV 治疗中的应用，

以期为 VMT 作为一种活菌生物药物的开发和应

用提供理论支撑。 

1  阴道微生物环境 

与其他黏膜部位相同，女性生殖道拥有特定

的微生物组成，其在维持妇女健康中起着至关重

要的作用。对于大多数育龄妇女而言，其阴道微

生物主要由乳杆菌、棒状杆菌、双歧杆菌、类杆

菌、梭形杆菌、非溶血性链球菌、表皮葡萄球菌、

大肠埃希菌、加德纳菌、消化链球菌以及原虫、

病毒、支原体和白假丝酵母菌等组成[6]，其中乳

杆菌分离率达 50%–80%，是阴道优势菌[7]。 

乳杆菌可生成大量的 H2O2、细菌素等抑菌物

质，抑制其他病原微生物的生长及过度繁殖[3,8]；

此外，乳杆菌与阴道上皮细胞一起产生抗菌物质乳

酸，为阴道提供 pH 4.0–4.5 的酸性环境，在维持阴

道健康和抵御外界感染中起着重要的作用[9-10]。一

些因素如荷尔蒙改变、阴道冲洗、性伴侣改变导

致的阴道菌群紊乱，往往伴随着乳杆菌丰度的下

降及病原菌数量的上升[11]，进而导致如 BV、尿

道感染和性传播疾病感染等一系列疾病[12]。 

2  细菌性阴道炎 

任何具有白带异常、难闻、瘙痒、灼痛等症

状的疾病均可划归为阴道炎。其中，育龄妇女中

最 常 见 的 阴 道 炎 为 BV ， 占 阴 道 炎 发 病 率 的

40%–50%[13]。 

BV 的发生与阴道内微生物的改变密切相关，

当阴道内正常乳杆菌优势被厌氧菌  (以加德纳

菌、阴道阿托波氏菌为主，其他包括普雷沃菌属、
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拟杆菌属和消化链球菌属 ) 所替代时，阴道中

H2O2 和有机酸水平下降，导致 BV 的发生。BV

的诊断通常使用 Amsel 标准进行，包括阴道 pH

值大于 4.5、嗅觉试验阳性、均质稀薄分泌物以  

及显微镜检查阴道液中存在线索细胞，其中至少

3 项为阳性的患者可被诊断为 BV[14]。BV 的发生

会引发一系列并发症，如子宫内膜或宫颈组织的

炎症、尿路感染、慢性盆腔疼痛，同时增加 HIV 

(Human immunodeficiency virus) 和其他性传播疾

病感染的风险[15]。对于怀孕的 BV 病人，其可增加

新生儿早产、胎膜早破和低出生体重的可能性[16]。 

BV 的常规药物治疗包括口服或局部使用克

林霉素和甲硝唑，但抗生物疗法效果不佳、复发

率高，且有使疾病更严重的风险，如治疗后出现

继发性假丝酵母菌感染、阴道炎类型的转变以及

阴道微生态环境的改变[17-18]。值得注意的是，尽

管抗生素治疗可以在短时间内清除厌氧菌，但在

停止治疗后，可以很快观察到 BV 相关的细菌，

特别是阴道加德纳菌的再现。临床研究表明，致

病菌及其生物膜对抗生素的耐药，可导致 BV 患

者 6 个月内的复发率达到 76%，特别是阴道具有

较高浓度病原菌的妇女[19]。 

生物膜作为屏障为阴道加德纳菌等致病菌提

供稳定的内环境，保护其免受化学消毒、抗细菌

药物和机体免疫反应的侵害，其存在提示患者具

有较高的细菌耐药和 BV 复发的可能性[20-21]。复

发性 BV 患者需要更长的治疗时间才有可能使阴

道菌群恢复到以乳杆菌为主的正常环境[2]。考虑

到瘙痒、灼痛等症状严重影响 BV 患者的日常生

活和性生活满意程度、抗生素治疗的高复发率以

及目前新药物的缺乏等诸多因素，迫切需要寻求

一种新的 BV 疗法以改善 BV 患者的生理、心理

及经济负担[22]。 

3  阴道菌群移植 

为恢复阴道内乳杆菌占主导的正常环境，阴

道内或口服给予以乳杆菌为主的益生菌，为 BV

的治疗提供了新的研究方向[23]。体外研究表明，

从健康妇女阴道分离出来的乳杆菌可以抑制阴道

加德纳菌的黏附，甚至能够代替已经黏附于阴道

上皮的加德纳菌[24-25]。已有临床试验证实，益生菌

单独或联合抗生素使用能够降低 BV 的复发率，缩

短治愈时间[26-27]。研究者指出，阴道给予乳杆菌能

够在 BV 患者中显示出良好的安全性及疗效，同时

验证了乳杆菌在阴道中的定殖能力[28]。然而，也

有临床试验表明，尽管阴道给予含有乳杆菌的胶囊

可以增加乳杆菌的定殖，但其不能提高 BV 的治愈

率或减轻复发[29]。对于某些肠道疾病而言，单一

益生菌或混合益生菌的干预不足以维持人体健康

或治疗疾病，而 FMT 在治疗这些疾病时显示出较

高的治愈率，预示整个微生物生态系统移植在治疗

由微生物紊乱引起的疾病方面更为有效[30]。因此，

用健康妇女的阴道菌群完全代替患者的阴道菌群，

以重构阴道菌群达到一个新的平衡来治疗 BV，从

理论上来讲要较单一或者复合菌更为有效。 

早在 1955 年，Gardner 等发现，通过将 BV

患者的阴道分泌物移植入健康志愿者阴道内，能

够使健康群体患病，成功率达 73%[31]。反过来，

研究人员推测通过 VMT，将健康供体阴道微生物

移植入患者阴道内，可以恢复患者阴道内的正常

微生物组成，以达到治疗疾病的效果 (图 1)。笔

者团队在 2017 年的研究表明，将健康大鼠阴道菌

群移植入 BV 模型大鼠阴道内，能够恢复其子宫

组织形态，降低血清 IL-6、IL-8、TNF-α 等炎症因

子的浓度，对阴道菌群失调造成的大鼠细菌性阴道

感染具有明显的治疗和恢复作用[32-33]。2018 年，

笔者团队进一步研究结果表明，通过将健康妇女

阴道菌群移植入模型组大鼠阴道内，能够有效调

节凋亡因子的表达，同时通过升高抑炎因子和降

低促炎因子的表达而发挥抗炎作用；VMT 保持或

恢复了实验组大鼠阴道菌群的多样性，比抗生素

药物组显示出更积极的防止阴道炎复发的作用[6]。

2019 年底，由 Lev-Sagie 等在以色列哈达萨医学

中心开展的临床研究进一步表明，VMT 对长期治 
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图 1  VMT 的主要技术路线和潜在优势 
Fig. 1  Technological processes and potential benefits of VMT. 

 
疗复发的、抗生素无反应的顽固性 BV 有着非常

好的改善作用，接受 VMT 治疗的 5 位 BV 患者中，

其中 4 位在 VMT 治疗 5–21 个月后得到了有效恢

复，表现为症状的显著改善、Amsel 标准阴性和

显微镜下以乳杆菌为主的阴道液体形态，治愈率

高达 80%[34]。且作者没有观察到与 VMT 相关的

任何不良反应[34]。 

尽管目前的临床试验表明 VMT 效果良好，

但仍然需要更多的高质量、大样本的随机、安慰

剂对照临床试验来进一步为 VMT 治疗 BV 提供更

可 靠 的 临 床 依 据 。 通 过 检 索 临 床 注 册 网 站

ClinicalTrial.gov 发现，美国的两项 /Ⅰ Ⅰ期临床试验 

(临床试验号：NCT03769688 和 NCT04046900) 以

及在以色列进行的一项临床对照试验 (临床试验

号：NCT02236429) 正在招募或计划招募参与者 

(n=10–126) 来评估 VMT 治疗 BV 的安全性和有

效性。其中，临床试验号为 NCT02236429 的研  

究拟通过比较来自健康供体的阴道分泌液和患者

自身阴道分泌液的自体移植，来探索 VMT 的有

效性。 

4  VMT 的注意事项 

目前尚没有明确的文件规定如何筛选 VMT

供体，但是安全性应当作为进行 VMT 供体筛选

的优先考虑因素。因此，研究者应根据当前与移

植相关的行业指南，结合阴道菌群和性传播感染

的特点，制定调查问卷和纳入、排除标准，在开

展 VMT 前严格筛选供体，对其进行问卷调查、

访谈。此外，应将供体一般情况 (性伴侣个数、

性生活状况及频率、是否使用影响阴道菌群的药

物)、生殖道健康以及是否怀孕等情况纳入考量；

同时，其血液、阴道拭子和尿液样本中的多种传
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染性病原体  (如 HIV、人乳头瘤病毒  (Human 

papilloma virus，HPV)、支原体、霉菌等) 应当严

格接受实验室检查，及时排除任何不合格者。任

何不符合人体细胞、组织及基于细胞和组织的产

品的医学史、行为史、旅游史的妇女都应排除。

对于受体，应当使用统一的方法诊断 BV，并对一般

免疫能力和潜在怀孕进行诊断测试，而怀孕、备孕、

HIV 感染或免疫缺陷患者应予以排除。作为保障

VMT 安全性的关键步骤，供体的筛选应当严格而准

确，以减少和防止任何不良事件的发生。 

和其他研究一样，对于 VMT 的伦理审查应

当充分讨论 VMT 的安全问题，这也是目前 VMT

临床研究的开展相对困难的主要原因之一。由于

人们更愿意接受来自与自己更亲近的人群的阴道

菌群，近亲之间的 VMT 也许为实验的进行提供

了可能。且研究人员应完全确保受试者对可能面

临的风险的知情同意。由于受试者需要接受详尽

的调查和血液、阴道分泌物的实验室检查，此过

程可能出现潜在疾病的发现，而导致因个人信息

的泄露引发的不良后果。此外，Delong 等指出，

由于不同种族、地域的 BV 发病率差异，相关人

员在招募受试者时，应透明、谨慎地解决种族差

异的问题[35]。 

当 前 美 国 食 品 药 品 监 督 管 理 局  (Food and 

drug administration，FDA) 认为 MT 是一种药物，

是 活 体 生 物 治 疗 产 品  (Live biotherapeutic 

product，LBP)，并在 2013 年发布的一份指导文

件中指出，其打算在特定条件下对使用 FMT 产品

治疗并对标准疗法无反应的 CDI 患者的新药临床

试验申请 (Investigational new drug application，

IND) 要求行使执法自由裁量权。2020 年，中华

医学会肠外肠内营养学分会、中国国际医疗保健

促进交流会加速康复外科学分会、中国微生态治

疗创新联盟和上海预防医学会微生态专业委员会

制定了《菌群移植途径的建立与临床应用中国专

家共识》，提出了针对 FMT 的移植途径选择、方

法学、临床应用以及不良事件的监测。可见我国

对 MT 这一大领域的充分重视[36]。全国范围内尚

无对 MT 的统一监管措施和正式批准文件，但随

着研究数量的增多，有关部门应针对 VMT 建立

一个完善的系统，其整个流程 (包括供体筛选、

分泌物筛查、运输、保存、分配、给药) 都应该

受到相关部门的监管，旨在保障患者利益和公共

卫生安全[37]。 

还需注意的是，尽管目前临床试验表明 VMT

具有良好的治愈率，并不是所有 BV 患者在接受

首次 VMT 之后都有临床反应，有的患者需要接

受多次治疗甚至需要更换供体才能达到预期的 

效果。此外，并不是所有患者都能通过 VMT 受

益[34]。也就是说，VMT 的疗效与疗程具有不确定

性，这可能与样本取样、运输、给药过程中样本

和采样装置受到污染或保存方式不当使菌群失

活，生物屏障 (细菌生物膜、黏液、现有微生物

群、宫腔内容物) 阻止微生物定殖，以及不恰当

的术后管理或者个人因素等有关，提示研究人员

应对 VMT 的整个操作流程进行严格的监控，避

免因操作不当或管理不当给病人带来不必要的麻

烦。同时，VMT 需要更深入的研究来阐明影响治

疗结果的不良因素[38]。 

5  VMT 的发展前景 

BV 是一个广泛传播的健康问题，其发病率仍

然处于较高的阶段。BV 对患者的生活质量和心理

状况都构成一定的影响，使得其承受心理和生理

的巨大负担，而抗生素的反复使用更是加重了患

者的经济负担。基于二代测序技术的快速发展，

MT 在治疗疾病方面的运用逐渐发展起来。VMT

包括将健康供体阴道中的整个微生物菌群移植进

入患者阴道内，以恢复其微生物整体的多样性、

稳定性以及正常组成。VMT 的初步临床结果证明

了 VMT 的可行性，显示出了良好的治疗效果。

相较于 BV 的其他治疗方法，以重建阴道微生物

环境为主的 VMT 可以完全将女性阴道微生物环

境恢复到健康状态以治疗 BV 及防止其复发。
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VMT 在复发性 BV 的治疗中显示出优于当前常规

抗生素药物治疗的疗效，同时解决了抗生素治疗

带来的抗生素滥用、耐药菌产生和复发率高等相

关弊端，将会给 BV 患者带来前所未有的疗效。

同时，考虑到 VMT 巨大的潜在受益人群，VMT

的产业化生产将会减轻社会的负担并带来巨大的

经济收益。 

有研究者认为，为了取得更好的治疗效果，

在供体和受体接受 VMT 之前，可以对其样本进

行基因组测序[39]。虽然单独或联合使用几种益生

菌的 BV 治疗效果不理想，随着高通量测序的不

断发展，我们是否可以通过体外制备能够完全模

拟健康人体阴道菌群组成的菌群药物，来达到和

VMT 一样甚至更优的治疗效果是另一个研究热

点 。 此 方 法 被 称 为 选 择 性 菌 群 移 植  (Selective 

microbiota transplantation，SMT)，被称为是介于

传统益生菌和整体菌群之间的菌群组成[40]。也就

是说，为了解决潜在性传播疾病发生的可能性以

及人体内阴道菌群组成的不确定性，制备能够模

拟健康人体的微生物菌群，将会是 VMT 的衍生

产物。此方法可以解决 VMT 过程中最大的安全

性问题，而且可以通过调节其中每一种微生物的

相对丰度来达到不同患者的个体化治疗，具有更

高的特异性和可控性，并降低患者的治疗成本，

实现精准治疗[41]。但目前尚无其他微生物疗法可

以替代整体的 VMT。 

除了导致 BV，阴道菌群紊乱与一系列疾病包

括盆腔炎、子宫内膜炎、尿道炎都有着密切的联

系[15]。因此，通过 VMT 恢复阴道菌群在治疗这

些疾病中可能有良好的促进作用。此外，有证据

表明，生殖道菌群失调或者特定的细菌定殖可通

过直接和间接的机制，包括调节雌激素代谢，在

妇科恶性肿瘤 (宫颈癌、子宫内膜癌、卵巢癌) 的

发生发展中发挥积极的作用。Laniewski 等指出，

VMT 有望改善患者对癌症治疗的反应性和生活

质量[42]。也就是说，尽管当前 VMT 正在发展阶

段，我们对阴道菌群的组成和功能的理解以及针

对阴道菌群治疗疾病的潜力的深度探索是一个快

速发展和充满希望的领域，VMT 有望针对更多的

适应症进行治疗。 

6  总结与展望 

VMT 的初步临床疗效已经显现。作为直接靶

向 BV 致病原因，调节阴道菌群是最直接、最有

效的干预措施，在确保安全性的情况下，VMT 可

以缩短 BV 的治疗时间、提高 BV 的治愈率和防

止抗生素治疗带来的并发症等。进一步的研究将

会围绕 VMT 的作用机制、精准的个性化治疗以

及相关法律法规的完善展开。VMT 系统的完善需

要多学科的合作，相关人员应尽快制定 VMT 受

试者筛选指南，并继续探究 VMT 在治疗 BV 及其

他妇科疾病的应用潜力，研发一种安全有效的新

型治疗方案，同时做好安全性评价工作。我们有

理由相信安全、标准、高效的 VMT 将会给 BV 患

者带来新的希望，具有良好的应用前景。我们预

测 VMT 可能在接下来的十年内快速发展，涉及

其他如口腔、鼻腔、皮肤的 MT 也并不遥远。 
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