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规范、统一先天性巨结肠分型的建议
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【摘要】 　 关于先天性巨结肠的分型，国内和国际的标准并不一致。 相对而言，国内分型细致而复
杂，国际分型简单且清晰。 本文通过回顾国内外先天性巨结肠分型的历史，结合近年来先天性巨结肠的

基础研究情况、临床表现、手术方式及术后管理等方面工作进展，对先天性巨结肠的分型进行述评。
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　 　 先天性巨结肠（Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇ ｄｉｓｅａｓｅ，ＨＳＣＲ）的
病理特征是消化道远端神经节细胞缺如。 肠神经

节细胞起源于神经嵴干细胞，后者在胚胎期消化道

迁移和增殖，形成肠神经系统。 神经节细胞可能包

括两部分来源：第一部分是迷走神经来源的神经嵴

干细胞，呈头尾方向迁移，此过程在小鼠胚胎期 １５
天或在人胚胎期 ７ 周内完成；第二部分是骶神经来
源的神经嵴干细胞，在小鼠胚胎中迁移较晚，形成

中肠远端和尾肠的一部分神经元及神经胶质，目前

骶神经嵴干细胞是否参与人肠神经系统发育尚不

明确［１，２］ 。 由于缺乏神经节细胞的肠管处于痉挛状

态，肠内容物不能排出而长期滞存于病变肠管近

端，导致近端肠管扩张肥厚，因而先天性巨结肠患

者的肠管形态表现为：远端的狭窄段、类似漏斗形

的移行段及近端的扩张段。 经典的 ＨＳＣＲ发病机制
认为，原始神经嵴干细胞从头端向尾端迁移过程中

停止于消化道某一部位，该部位以下的肠道将缺乏

神经节细胞，这就决定了 ＨＳＣＲ存在不同严重程度、

不同病变长度的病理状态，需要通过分型来进行精

准分类管理。

一、ＨＳＣＲ国际分型
１８８８ 年，Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇ 首次描述了 ＨＳＣＲ 的解

剖和临床特征。 但当时对于 ＨＳＣＲ的治疗仍无有效
方法，甚至一度认为切除异常扩张肥厚的扩张段是

根治方法。 １９４８ 年，Ｓｗｅｎｓｏｎ 和 Ｂｉｌｌ 开始采用直肠
乙状结肠切除术（ ｒｅｃｔｏｓｉｇｍｏｉｄｅｃｔｏｍｙ），即 Ｓｗｅｎｓｏｎ
术治疗 ＨＳＣＲ［３］ 。 １９５１ 年 Ｂｏｄｉａｎ［４］ 在 Ｌａｎｃｅｔ 上发
表了采用 Ｓｗｅｎｓｏｎ 术治疗 ＨＳＣＲ 的效果，同时系统
描述了 ＨＳＣＲ 临床表现及治疗效果的差异，并首次
提出 ｌｏｎｇｓｅｇｍｅｎｔ 和 ｓｈｏｒｔｓｅｇｍｅｎｔ 的概念。 几乎在
同一时期，Ｚｕｅｌｚｅｒ等［５］描述了累及小肠的无神经节

细胞症病例。 此后，国际上逐渐将 ＨＳＣＲ分为四型：
经典型 （ ｃｌａｓｓｉｃ ＨＳＣＲ） 或短段型 （ ｓｈｏｒｔ ｓｅｇｍｅｎｔ
ＨＳＣＲ，ＳＨＳＣＲ）、 长段型 （ ｌｏｎｇ ｓｅｇｍｅｎｔ ＨＳＣＲ， Ｌ
ＨＳＣＲ）、全结肠型（ ｔｏｔａｌ ｃｏｌｏｎｉｃ ａｇａｎｇｌｉｏｎｏｓｉｓ，ＴＣＡ）
和全肠型（ ｔｏｔａｌ ｃｏｌｏｎｉｃ ａｎｄ ｓｍａｌｌｃｏｌｏｎ ａｇａｎｇｌｉｏｎｏｓｉｓ，
ＴＣＳＡ）。 短段型是指无神经节细胞段长度不超过乙
状结肠近端；长段型是指无神经节细胞段超过乙状

结肠近端，达到脾区或者横结肠；全结肠型 ＴＣＡ 是
指无神经节细胞段累及整个结肠及距回盲部 ５０ ｃｍ
以内的回肠；ＴＣＳＡ是指整个结肠和广泛的小肠（距
回盲部 ＞ ５０ ｃｍ）受累。
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二、国内对于 ＨＳＣＲ分型的认识
与国际分型不同，目前国内将 ＨＳＣＲ 分为五个

亚型： ①短段型：指狭窄段位于直肠中远段； ②常
见型：又称普通型，指狭窄段位于肛门至直肠近端

或直肠乙状结肠交界处，甚至达乙状结肠远端； ③
长段型：指狭窄段自肛门延伸至降结肠甚至横结

肠； ④全结肠型：指狭窄段波及升结肠及距回盲部
３０ ｃｍ以内的回肠； ⑤全肠型：指狭窄段波及全部结
肠及距回盲部 ３０ ｃｍ 以上小肠，甚至累及十二指
肠［６］ 。 此外，多本小儿外科学教材里还提到超短段

型巨结肠这一亚型，即狭窄段局限于直肠末端（即

内括约肌部分）。 由此可见，国内分型更为细致，但

也较为复杂。 国内分型是我国小儿外科先驱们基

于国内实际情况进行的改进，对我国先天性巨结肠

的发展起到了重要作用。 更为细致化的分型为临

床治疗方式提供了更多选择，如短段型，我国细分

为超短段型、短段型，前者可尝试保守治疗，后者可

经肛门行直肠后壁肌层切除术。 在国内专家学者

几十年的努力下，目前先天性巨结肠的诊断方法已

与国际接轨，临床治疗效果也已接近或达到国际水

平，在病因学研究和治疗方法的探索上亦日益增

多。 因此，在先天性巨结肠研究趋于国际化的今

天，建议将 ＨＳＣＲ分型与国际统一。
三、国内外分型标准不统一的弊端

（一）给年轻医生学习或国际交流带来不便

将国内外两种分型方式对比来看，主要区别

为： ①国际分型中的 ＳＨＳＣＲ（也称 ｃｌａｓｓｉｃ ＨＳＣＲ），
在国内被细分为超短段型、短段型和常见型，同时

还存在乙状结肠中段和近段的归类问题； ②关于长
段型巨结肠的定义：国际分型认为病变累及部位超

过乙状结肠降结肠交界部即为长段型（ＬＨＳＣＲ），
而国内分型中的长段型定义模糊，如病变累及乙状

结肠中部及近段的所属分型不明确。 ２０１８ 年，有学
者对我国大陆地区先天性巨结肠的诊疗情况进行

调查，７６． ９％的受访者认为长段型巨结肠定义为无
神经节细胞肠段超过乙状结肠降结肠交界部，可见

国内对于长段型巨结肠定义存在争议［７］ ； ③对全结
肠型和全肠型 ＨＳＣＲ 的界定点，国内通常为距离回
盲瓣 ３０ ｃｍ处的回肠，而国际上的判定标准是距离
回盲瓣 ５０ ｃｍ 处的回肠。 因此，国内对 ＨＳＣＲ 的分
型与国际上的标准存在较多不同，个别分型的定义

也不清晰，在进行国际交流时还要进行分型转换，

非常不方便。

（二）不利于研究的开展

无论是进行 ＨＳＣＲ 的基础研究还是临床研究，
都可能遇到国内外分型标准不统一的情况，这将导

致研究结果存在争议，得不到国际认可。 在基础病

因学研究上，遗传学是主流研究方向。 目前遗传学

研究认为，ＨＳＣＲ属于寡基因病，表型和遗传模式是
多个基因相互作用的结果。 不同基因的缺陷对于

肠神经系统发育的影响效应不同，这是 ＨＳＣＲ 呈现
出表型多样性的原因之一。 同理，不同的表型涉及

基因缺陷可能不一样。 最新研究显示，对 ＳＨＳＣＲ
型进行全基因组测序时，发现 ＢＡＣＥ２ 基因变异背景
下，ＨＳＣＲ发生的风险增加，而对 ＬＨＳＣＲ 型进行全
基因组测序，发现罕见变异富集在细胞外基质 －受
体（ＥＣＭ受体）通路［８，９］ 。 对 ＨＳＣＲ 患者的分型和
遗传特征进行分析，可能有助于寻找遗传背景中的

共享分子，这些分子在将来可能用作治疗的药物靶

标，为手术治疗提供替代方案。 如果没有一个统一

的分型，那么将无法研究表型与基因之间的联系，

更无法进一步进行亚型的基因学诊断和治疗。 同

时由于国内与国外对同一类型 ＨＳＣＲ 的理解不同，
容易造成研究结果的偏差或对结果的使用不当，导

致后续研究的困扰。

在临床研究方面，有多篇文献分析了不同表型

ＨＳＣＲ采用单纯经肛门手术或腹腔镜辅助手术在近
期、远期并发症上的差异。 部分研究结果显示两者

间没有差异，也有研究显示单纯经肛门手术近期排

便次数增多，预后较差［１０ － １２］ 。 这些研究提示，针对

不同表型 ＨＳＣＲ，可采用不同的手术方式、手术路
径，这将影响 ＨＳＣＲ 患者的预后。 因此，在进行
ＨＳＣＲ临床研究时，需要一个统一的分型，来明确不
同表型 ＨＳＣＲ与手术方式、治疗效果、预后评估等之
间的联系。 对分型标准进行统一和规范后，可考虑

进行多中心、前瞻性的研究，以进一步明确不同的

手术方式、手术路径治疗 ＨＳＣＲ的效果差异，这对于
同一表型 ＨＳＣＲ制定规范化治疗方案和统一术后随
访方案意义重大。

（三）统一先天性巨结肠分型标准的必要性

１． 基础研究： ＨＳＣＲ致病基因的研究最早开展
于 ２０ 世纪 ８０ 年代末至 ９０ 年代初。 基于国际分型，
１９９０ 年 Ｂａｄｎｅ在分析 ＨＳＣＲ 的家族史和其遗传类
型的过程中发现，ＬＨＳＣＲ 的遗传类型与显性等位
基因相容性相关，且存在不完全性外显率［１３］ ；经过

数十年遗传学层面的研究，已发现多个基因如 ＲＥＴ，
ＥＤＮＲＢ，ＥＤＮ３，ＳＯＸ１０，ＮＲＧ１，ＮＲＧ３，ＳＥＭＡ３Ｄ 等与
ＨＳＣＲ相关［１４ － １８］ 。 将这些基因的突变进行基于国
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际分型的亚组分析时，发现基因突变率与分型相

关，如 ＲＥＴ内含子 １ 上的常见突变 ｒｓ２４３５３５７ 在男
性 ＳＨＳＣＲ中效应更大，而 ＲＥＴ 编码区的突变频率
则与无神经节细胞肠管长度呈正相关［１９］ ； ＲＥＴ，
ＮＲＧ１ 和（或）ＳＥＭＡ３Ｄ（在白种人）中的常见变异可
能与男性、散发性 ＳＨＳＣＲ密切相关，而 ＣＤＳ功能区
的罕见变异可能与女性、 家 族性 ＬＨＳＣＲ 相
关［２０，２１］ 。 ＲＥＴＣＳＧＡＬＮＡＣＴ２ＲＡＳＧＥＦ１Ａ基因簇突变
频率与 ＳＨＳＣＲ 关联更大［２２］ 。 ＨＳＣＲ 是罕见遗传
病，目前有多项 ＧＷＡＳ ／ ＧＥＳ研究探索基因变异与国
际分类亚型的关系，将这些基因或通路的作用研究

透彻，可能有助于将来对具有相同表型或分型的患

者进行基因学诊断和治疗。

２． 临床表现：ＨＳＣＲ典型临床表现为反复腹胀、
便秘以及新生儿期胎便排出延迟。 理论上讲，无神

经节细胞肠段越长，症状出现越早，临床表现越严

重。 但临床实际并非如此，ＴＣＡ 临床表现的出现时
间有时比预期要晚得多，有的甚至延续到青春期发

病，特别是早产儿 ＴＣＡ 临床表现不典型，往往容易
漏诊［２３］ 。 国内分型中的超短段型巨结肠，一般临床

症状较轻，约半数以上在 １ 岁前发生便秘，一般在添
加辅食后出现排便困难或延迟，腹部胀气，另一半

则在 １ ～ ２ 岁甚至 １０ 岁才出现明显便秘症状。 以前
文献常将内括约肌失弛缓症（ ｉｎｔｅｒｎａｌ ｓｐｈｉｎｃｔｅｒ ａｃｈａ
ｌａｓｉａ，ＩＡＳＡ）与其混淆，实际上超短段型巨结肠与其
他类型的巨结肠一样，需要行先天性巨结肠根治手

术，而 ＩＡＳＡ 患者予内括约肌切除或肉毒素注射即
可达到治疗效果［２４］ 。 至于国内的短段型巨结肠和

常见型巨结肠，两者临床表现及预后几乎没有差

别，将国际上 ＳＨＳＣＲ细分没有实际指导意义，因此
可以将其合并。

３． 手术方式：回溯 ＨＳＣＲ 的外科手术治疗历
史，６０ 多年前，ＨＳＣＲ 的外科治疗主要分为三期手
术，即先行神经节细胞正常的末端回肠造口术，待

患者 ８ 至 １２ 月龄或体重达到 １０ ｋｇ 后，再行经肛门
拖出手术，最后择期关瘘。 随着外科技术的发展，

开腹一期拖出手术（Ｓｏａｖｅ、Ｓｗｅｎｓｏｎ、Ｄｕｈａｍｅｌ 术等）
得以广泛应用。 １９９５ 年开始，Ｇｅｏｒｇｅｓｏｎ 报道了一
期腹腔镜下 Ｓｏａｖｅ 手术［２５］ 。 与开腹手术相比，腹腔

镜下巨结肠根治术的主要区别在于腹腔内的操作

步骤不同，二者会阴部手术步骤大多相似。 １９９８ 年
墨西哥小儿外科医师 Ｌ． Ｄｅｌａ ＴｏｒｒｅＭｏｎｄｒａｇｏｎｔ提出
一期经肛门拖出术［２６］ 。 对于国际分型中的 Ｓ
ＨＳＣＲ，一期微创手术根治（不论单纯经肛门手术还

是腹腔镜辅助根治手术）已经成为一种常规治疗手

段，得到了普遍赞同和应用。 国内的短段型和常见

型分型，与国际上的 ＳＨＳＣＲ 在治疗方案的选择上
基本相同。 ＬＨＳＣＲ、ＴＣＡ及 ＴＣＳＡ 往往有比较严重
的临床表现，部分不能耐受一期手术，需行分期手

术。 近年来亦有长段型 ＨＳＣＲ采用家庭洗肠或肠镜
下辅助放置减压管至扩张段减压引流以及一期根

治手术的报道［２７，２８］ 。

４． 术后管理：对于国际分型中的 ＳＨＳＣＲ，即国
内分型中的超短段型、短段型和常见型的 ＨＳＣＲ，患
者术后恢复大多顺利，术后并发症如便秘、污粪、

ＨＡＥＣ发生率各不相同。 整体而言，患者的排便功
能随着年龄增长能够逐渐改善［２９，３０］ 。 因此，将国际

上 ＳＨＳＣＲ细分在术后管理方面没有实际指导意
义。 而部分 ＬＨＳＣＲ、ＴＣＡ 及 ＴＣＳＡ，因术中只保留
了小部分结肠，需要更精细、更长远的术后管理规

划。 患者术后胃肠功能及排便功能的恢复往往需

要更长时间［３１］ 。 为了研究国内与国外各种类型巨

结肠手术的治疗效果，制定规范的术后肠道管理方

案，首要的工作就是将 ＨＳＣＲ 的分型标准与国际
接轨。

四、总结与展望

国际 ＨＳＣＲ 分型简单、清晰，有利于研究的开
展、围手术期管理标准的制定和开展术后随访研

究，因此我们建议 ＨＳＣＲ 统一采用国际分型。 目前
ＨＳＣＲ的临床分型主要依靠术前灌肠造影检查，部
分需结合术中快速病理检查对移行段和扩张段进

行识别。 采用国际分型标准后进行遗传学和预后

随访研究，将更有助于术前精准诊断和精确制定治

疗方案。 规范分型标准后将有助于与国际分型接

轨，使我国的研究成果更能得到国际认可。

参 考 文 献

１ 　 Ｗａｎｇ Ｘ，Ｃｈａｎ ＡＫ，Ｓｈａｍ ＭＨ，ｅｔ ａｌ． Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｓａｃｒａｌ
ｎｅｕｒａｌ ｃｒｅｓｔ ｃｅｌｌ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｔｏ ｔｈｅ ｈｉｎｄｇｕｔ ｅｎｔｅｒｉｃ ｎｅｒｖｏｕｓ
ｓｙｓｔｅｍ ｉｎ ｔｈｅ ｍｏｕｓｅ ｅｍｂｒｙｏ［Ｊ］ ． Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ，２０１１，１４１
（３）：９９２—１００２． ＤＯＩ：１０． １０５３ ／ ｊ． ｇａｓｔｒｏ． ２０１１． ０６． ００２．

２　 Ａｎｄｅｒｓｏｎ ＲＢ，Ｓｔｅｗａｒｔ ＡＬ，Ｙｏｕｎｇ ＨＭ． Ｐｈｅｎｏｔｙｐｅｓ ｏｆ ｎｅｕｒａｌ
ｃｒｅｓｔｄｅｒｉｖｅｄ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ｖａｇａｌ ａｎｄ ｓａｃｒａｌ ｐａｔｈｗａｙｓ［Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｔｉｓ
ｓｕｅ Ｒｅｓ，２００６，３２３（１）：１１—２５． ＤＯＩ：１０． １００７ ／ ｓ００４４１—００５—
００４７ —６．

３　 Ｓｗｅｎｓｏｎ Ｏ，Ｒｈｅｉｎｌａｎｄｅｒ ＨＦ，Ｄｉａｍｏｎｄ Ｉ． Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇｓ ｄｉｓ
ｅａｓｅ；ａ ｎｅｗ ｃｏｎｃｅｐｔ ｏｆ ｔｈｅ ｅｔｉｏｌｏｇｙ；ｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｉｎ ３４
ｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］ ． Ｎ Ｅｎｇｌ Ｊ Ｍｅｄ，１９４９，２４１（１５）：５５１ —５５６． ＤＯＩ：



-215-临床小儿外科杂志   2021 年 3 月第 20 卷第 3 期  J Clin Ped Sur,  March 2021, Vol.20, No.3

１０． １０５６ ／ ＮＥＪＭ１９４９１０１３２４１１５０１．
４　 Ｂｏｄｉａｎ Ｍ，Ｃａｒｔｅｒ ＣＯ，Ｗａｒｄ ＢＣ． Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇｓ ｄｉｓｅａｓｅ［ Ｊ］ ．
Ｌａｎｃｅｔ，１９５１，１ （６６５０）：３０２ — ３０９． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｓ０１４０ —

６７３６（５１）９２２９０ —８．
５　 Ｚｕｅｌｚｅｒ ＷＷ，Ｗｉｌｓｏｎ ＪＬ． Ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｏｎ ｏｎ
ａ ｃｏｎｇｅｎｉｔａｌ ｎｅｕｒｏｇｅｎｉｃ ｂａｓｉｓ ｉｎ ｉｎｆａｎｃｙ ［ Ｊ］ ． Ａｍ Ｊ Ｄｉｓ
Ｃｈｉｌｄ，１９４８，７５（１）：４０ — ６４． ＤＯＩ：１０． １００１ ／ ａｒｃｈｐｅｄｉ． １９４８．
０２０３００２００４７００５．

６　 中华医学会小儿外科学分会肛肠学组．先天性巨结肠症
围手术期管理专家共识［Ｊ］ ．中华小儿外科杂志，２０１８，３９
（６）：４０４ — ４１０． ＤＯＩ：１０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｉｓｓｎ． ０２５３ — ３００６．
２０１８． ０６． ００２．
Ａｎｏｒｅｃｔａｌ Ｇｒｏｕｐ，Ｂｒａｎｃｈ ｏｆ Ｐｅｄｉａｔｒｉｃ Ｓｕｒｇｅｒｙ，Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉ
ｃａｌ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ：Ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ ｏｆ Ｐｅｒｉｏｐｅｒａｔｉｖｅ Ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ
Ｈｉｒｓｃｈｓｐｕｎｇｓ ｄｉｓｅａｓｅ［ Ｊ］ ． Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｐｅｄｉａｔｒｉｃ Ｓｕｒ
ｇｅｒｙ，２０１８，３９ （６）：４０４ — ４１０． ＤＯＩ：１０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｉｓｓｎ．
０２５３ —３００６． ２０１８． ０６． ００２．

７　 谢崇，潘伟康，高亚，等．我国大陆地区先天性巨结肠症诊
疗情况调查［ Ｊ］ ． 中华小儿外科杂志，２０１８，３９（６）：４１１ —
４１８． ＤＯＩ：１０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｉｓｓｎ． ０２５３ —３００６． ２０１８． ０６． ００３．
Ｘｉｅ Ｃ，Ｐａｎ ＷＫ，Ｇａｏ Ｙ，ｅｔ ａｌ． Ｓｕｒｖｅｙｉｎｇ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ
ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇｓ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ ｍａｉｎｌａｎｄ Ｃｈｉｎａ
［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｅｄｉａｔｒ Ｓｕｒｇ，２０１８，３９（６）：４１１ —４１８． ＤＯＩ：１０．
３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｉｓｓｎ． ０２５３ —３００６． ２０１８． ０６． ００３．

８　 Ｔａｎｇ ＣＳ，Ｚｈｕａｎｇ Ｘ，Ｌａｍ ＷＹ，ｅｔ ａｌ． Ｕｎｃｏｖｅｒｉｎｇ ｔｈｅ ｇｅｎｅｔｉｃ
ｌｅｓｉｏｎｓ ｕｎｄｅｒｌｙｉｎｇ ｔｈｅ ｍｏｓｔ ｓｅｖｅｒｅ ｆｏｒｍ ｏｆ Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇ ｄｉｓ
ｅａｓｅ ｂｙ ｗｈｏｌｅｇｅｎｏｍｅ ｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇ ［ Ｊ］ ． Ｅｕｒ Ｊ Ｈｕｍ Ｇｅｎｅｔ，
２０１８，２６（６）：８１８ — ８２６． ＤＯＩ：１０． １０３８ ／ ｓ４１４３１ — ０１８ — ０１２９
— ｚ．

９　 Ｔａｎｇ ＣＳ，Ｌｉ Ｐ，Ｌａｉ ＦＰ，ｅｔ ａｌ． Ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｇｅｎｅｓ ａｓｓｏｃｉａｔ
ｅｄ ｗｉｔｈ ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇ ｄｉｓｅａｓｅ， ｂａｓｅｄ ｏｎ ｗｈｏｌｅｇｅｎｏｍｅ ｓｅ
ｑｕｅｎｃｅ ａｎａｌｙｓｉｓ，ａｎｄ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｎ ｅｎｔｅｒｉｃ ｎｅｒｖｏｕｓ ｓｙｓ
ｔｅｍ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ［Ｊ］ ． Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ，２０１８，１５５（６）：１９０８—
１９２２． ＤＯＩ：１０． １０５３ ／ ｊ． ｇａｓｔｒｏ． ２０１８． ０９． ０１２．

１０　 Ｂｊｏｒｎｌａｎｄ Ｋ，Ｐａｋａｒｉｎｅｎ ＭＰ，Ｓｔｅｎｓｔｒｏｍ Ｐ，ｅｔ ａｌ． Ａ Ｎｏｒｄｉｃ
ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒ ｓｕｒｖｅｙ ｏｆ ｌｏｎｇｔｅｒｍ ｂｏｗｅｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｆｔｅｒ
ｔｒａｎｓａｎａｌ ｅｎｄｏｒｅｃｔａｌ ｐｕｌｌｔｈｒｏｕｇｈ ｉｎ ２００ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒｅ
ｃｔｏｓｉｇｍｏｉｄ Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇ ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］ ． Ｊ Ｐｅｄｉａｔｒ Ｓｕｒｇ，２０１７，
５２（９）：１４５８—１４６４． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｊｐｅｄｓｕｒｇ． ２０１７． ０１． ０
０１．

１１　 Ｔｈｏｍｓｏｎ Ｄ，Ａｌｌｉｎ Ｂ，Ｌｏｎｇ ＡＭ，ｅｔ ａｌ． Ｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃ ａｓｓｉｓ
ｔａｎｃｅ ｆｏｒ ｐｒｉｍａｒｙ ｔｒａｎｓａｎａｌ ｐｕｌｌｔｈｒｏｕｇｈ ｉｎ Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇｓ
ｄｉｓｅａｓｅ： ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ ［ Ｊ］ ． ＢＭＪ
Ｏｐｅｎ，２０１５，５ （３）：ｅ６０６３． ＤＯＩ：１０． １１３６ ／ ｂｍｊｏｐｅｎ — ２０１４
—００６０６３．

１２　 Ｚｈｅｎｇ Ｚ，Ｚｈａｎｇ Ｆ，Ｊｉｎ Ｚ，ｅｔ ａｌ． Ｔｒａｎｓａｎａｌ ｅｎｄｏｒｅｃｔａｌ ｓｔｅｐ
ｗｉｓｅ ｇｒａｄｉｅｎｔ ｍｕｓｃｕｌａｒ ｃｕｆｆ ｃｕｔｔｉｎｇ ｐｕｌｌｔｈｒｏｕｇｈ ｍｅｔｈｏｄ：
Ｔｅｃｈｎｉｑｕｅ ｒｅｆｉｎｅｍｅｎｔｓ ａｎｄ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｗｉｔｈ ｌａｐａｒｏｓｃｏｐｙａｓ

ｓｉｓｔｅｄ ｐｒｏｃｅｄｕｒｅｓ［ Ｊ］ ． Ｅｘｐ Ｔｈｅｒ Ｍｅｄ，２０１８，１６（３）：２１４４ —
２１５１． ＤＯＩ：１０． ３８９２ ／ ｅｔｍ． ２０１８． ６４１４．

１３　 Ｂａｄｎｅｒ ＪＡ，Ｓｉｅｂｅｒ ＷＫ，Ｇａｒｖｅｒ ＫＬ，ｅｔ ａｌ． Ａ ｇｅｎｅｔｉｃ ｓｔｕｄｙ ｏｆ
Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇ ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］ ． Ａｍ Ｊ Ｈｕｍ Ｇｅｎｅｔ，１９９０，４６（３）：
５６８ —５８０．

１４　 Ａｌｖｅｓ ＭＭ，Ｓｒｉｂｕｄｉａｎｉ Ｙ，Ｂｒｏｕｗｅｒ ＲＷ，ｅｔ ａｌ． Ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ
ｒａｒｅ ａｎｄ ｃｏｍｍｏｎ ｖａｒｉａｎｔｓ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅ ｃｏｍｐｌｅｘ ｄｉｓｅａｓｅｓＨｉｒ
ｓｃｈｓｐｒｕｎｇ ｄｉｓｅａｓｅ ａｓ ａ ｍｏｄｅｌ［Ｊ］ ． Ｄｅｖ Ｂｉｏｌ，２０１３，３８２（１）：
３２０—３２９． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｙｄｂｉｏ． ２０１３． ０５． ０１９．

１５　 Ｂｒｏｏｋｓ ＡＳ，ＢｅｒｔｏｌｉＡｖｅｌｌａ ＡＭ，Ｂｕｒｚｙｎｓｋｉ ＧＭ，ｅｔ ａｌ． Ｈｏｍｏ
ｚｙｇｏｕｓ ｎｏｎｓｅｎｓｅ ｍｕｔａｔｉｏｎｓ ｉｎ ＫＩＡＡ１２７９ ａｒｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ
ｍａｌｆｏｒｍａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｔｈｅ ｃｅｎｔｒａｌ ａｎｄ ｅｎｔｅｒｉｃ ｎｅｒｖｏｕｓ ｓｙｓｔｅｍｓ
［Ｊ］ ． Ａｍ Ｊ Ｈｕｍ Ｇｅｎｅｔ，２００５，７７（１）：１２０ — １２６． ＤＯＩ：１０．
１０８６ ／ ４３１２４４．

１６　 Ｊｉａｎｇ Ｑ，Ａｒｎｏｌｄ Ｓ，Ｈｅａｎｕｅ Ｔ，ｅｔ ａｌ． Ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｌｏｓｓ ｏｆ ｓｅｍａ
ｐｈｏｒｉｎ ３Ｃ ａｎｄ ／ ｏｒ ｓｅｍａｐｈｏｒｉｎ ３Ｄ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｅｐｉｓｔａｔｉｃ ｉｎｔｅｒ
ａｃｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｒｅｔ ａｒｅ ｃｒｉｔｉｃａｌ ｔｏ Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇ ｄｉｓｅａｓｅ ｌｉａｂｉｌｉｔｙ
［Ｊ］ ． Ａｍ Ｊ Ｈｕｍ Ｇｅｎｅｔ，２０１５，９６（４）：５８１ — ５９６． ＤＯＩ：１０．
１０１６ ／ ｊ． ａｊｈｇ． ２０１５． ０２． ０１４．

１７　 Ｔａｎｇ ＣＳ，Ｎｇａｎ ＥＳ，Ｔａｎｇ ＷＫ，ｅｔ ａｌ． Ｍｕｔａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｔｈｅ ＮＲＧ１
ｇｅｎｅ ａｒｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇ ｄｉｓｅａｓｅ ［ Ｊ］ ． Ｈｕｍ
Ｇｅｎｅｔ，２０１２，１３１（１）：６７ —７６． ＤＯＩ：１０． １００７ ／ ｓ００４３９ —０１１ —
１０３５ —４．

１８　 Ｔｏｒｒｏｇｌｏｓａ Ａ，ＥｎｇｕｉｘＲｉｅｇｏ ＭＶ，Ｆｅｒｎａｎｄｅｚ ＲＭ，ｅｔ ａｌ． Ｉｎ
ｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ｏｆ ＤＮＭＴ３Ｂ ｉｎ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇ
ｄｉｓｅａｓｅ ａｎｄ ｉｔｓ ｐｏｓｓｉｂｌｅ ｒｏｌｅ ａｓ ａ ｒｅｇｕｌａｔｏｒ ｏｆ ｎｅｕｒｏｇｅｎｅｓｉｓ
ｉｎ ｔｈｅ ｈｕｍａｎ ｅｎｔｅｒｉｃ ｎｅｒｖｏｕｓ ｓｙｓｔｅｍ［Ｊ］ ． Ｇｅｎｅｔ Ｍｅｄ，２０１４，
１６（９）：７０３—７１０． ＤＯＩ：１０． １０３８ ／ ｇｉｍ． ２０１４． １７．

１９　 Ｅｍｉｓｏｎ ＥＳ，ＧａｒｃｉａＢａｒｃｅｌｏ Ｍ，Ｇｒｉｃｅ ＥＡ，ｅｔ ａｌ． Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌ
ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｏｎｓ ｏｆ ｒａｒｅ ａｎｄ ｃｏｍｍｏｎ， ｃｏｄｉｎｇ ａｎｄ ｎｏｎｃｏｄｉｎｇ
Ｒｅｔ ｍｕｔａｔｉｏｎｓ ｔｏ ｍｕｌｔｉｆａｃｔｏｒｉａｌ Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇ ｄｉｓｅａｓｅ ｌｉａｂｉｌ
ｉｔｙ［Ｊ］ ． Ａｍ Ｊ Ｈｕｍ Ｇｅｎｅｔ，２０１０，８７（１）：６０ — ７４． ＤＯＩ：１０．
１０１６ ／ ｊ． ａｊｈｇ． ２０１０． ０６． ００７．

２０　 ＬｕｚｏｎＴｏｒｏ Ｂ，Ｆｅｒｎａｎｄｅｚ ＲＭ，Ｔｏｒｒｏｇｌｏｓａ Ａ，ｅｔ ａｌ． Ｍｕｔａｔｉｏｎ
ａｌ ｓｐｅｃｔｒｕｍ ｏｆ ｓｅｍａｐｈｏｒｉｎ ３Ａ ａｎｄ ｓｅｍａｐｈｏｒｉｎ ３Ｄ ｇｅｎｅｓ ｉｎ
Ｓｐａｎｉｓｈ Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇ ｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］ ． ＰＬｏＳ Ｏｎｅ，２０１３，８（１）：
ｅ５４８００． ＤＯＩ：１０． １３７１ ／ ｊｏｕｒｎａｌ． ｐｏｎｅ． ００５４８００．

２１　 ＬｕｚｏｎＴｏｒｏ Ｂ，Ｔｏｒｒｏｇｌｏｓａ Ａ，ＮｕｎｅｚＴｏｒｒｅｓ Ｒ，ｅｔ ａｌ． Ｃｏｍｐｒｅ
ｈｅｎｓｉｖｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ＮＲＧ１ ｃｏｍｍｏｎ ａｎｄ ｒａｒｅ ｖａｒｉａｎｔｓ ｉｎ Ｈｉｒ
ｓｃｈｓｐｒｕｎｇ ｐａｔｉｅｎｔｓ［ Ｊ］ ． ＰＬｏＳ Ｏｎｅ，２０１２，７ （５）： ｅ３６５２４．
ＤＯＩ：１０． １３７１ ／ ｊｏｕｒｎａｌ． ｐｏｎｅ． ００３６５２４．

２２　 Ｋｉｍ ＪＨ，Ｃｈｅｏｎｇ ＨＳ，Ｓｕｌ ＪＨ，ｅｔ ａｌ． Ａ ｇｅｎｏｍｅｗｉｄｅ ａｓｓｏｃｉａ
ｔｉｏｎ ｓｔｕｄｙ ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｓ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙ ｌｏｃｉ ｆｏｒ Ｈｉｒｓｃｈｓ
ｐｒｕｎｇ ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］ ． ＰＬｏＳ Ｏｎｅ，２０１４，９（１０）：ｅ１１０２９２． ＤＯＩ：
１０． １３７１ ／ ｊｏｕｒｎａｌ． ｐｏｎｅ． ０１１０２９２．

２３　 Ｈｏｅｈｎｅｒ ＪＣ，Ｅｉｎ ＳＨ，Ｓｈａｎｄｌｉｎｇ Ｂ，ｅｔ ａｌ． Ｌｏｎｇｔｅｒｍ ｍｏｒｂｉｄｉ
ｔｙ ｉｎ ｔｏｔａｌ ｃｏｌｏｎｉｃ ａｇａｎｇｌｉｏｎｏｓｉｓ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｐｅｄｉａｔｒ Ｓｕｒｇ，１９９８，
３３（７）：９６１ — ９６６． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｓ００２２ — ３４６８（９８）９０５１５
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—２．
２４　 Ｏｂａｔａ Ｓ，Ｆｕｋａｈｏｒｉ Ｓ，Ｙａｇｉ Ｍ，ｅｔ ａｌ． Ｉｎｔｅｒｎａｌ ａｎａｌ ｓｐｈｉｎｃｔｅｒ

ａｃｈａｌａｓｉａ：ｄａｔａ ｆｒｏｍ ａ ｎａｔｉｏｎｗｉｄｅ ｓｕｒｖｅｙ ｏｆ ａｌｌｉｅｄ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ
ｏｆ Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇｓ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ Ｊａｐａｎ［ Ｊ］ ． Ｓｕｒｇ Ｔｏｄａｙ，２０１７，
４７（１２）：１４２９—１４３３． ＤＯＩ：１０． １００７ ／ ｓ００５９５—０１７—１５３２—８．

２５　 Ｇｅｏｒｇｅｓｏｎ ＫＥ，Ｆｕｅｎｆｅｒ ＭＭ，Ｈａｒｄｉｎ ＷＤ． Ｐｒｉｍａｒｙ ｌａｐａｒｏ
ｓｃｏｐｉｃ ｐｕｌｌｔｈｒｏｕｇｈ ｆｏｒ Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇｓ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ ｉｎｆａｎｔｓ
ａｎｄ ｃｈｉｌｄｒｅｎ［Ｊ］ ． Ｊ Ｐｅｄｉａｔｒ Ｓｕｒｇ，１９９５，３０（７）：１０１７—１０２２．
ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ００２２ —３４６８（９５）９０３３３ — ｘ．

２６　 Ｄｅ ｌａ ＴｏｒｒｅＭｏｎｄｒａｇｏｎ Ｌ，ＯｒｔｅｇａＳａｌｇａｄｏ ＪＡ． Ｔｒａｎｓａｎａｌ ｅｎ
ｄｏｒｅｃｔａｌ ｐｕｌｌｔｈｒｏｕｇｈ ｆｏｒ Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇｓ ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］ ． Ｊ Ｐｅｄｉ
ａｔｒ Ｓｕｒｇ，１９９８，３３（８）：１２８３ —１２８６． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｓ００２２ —
３４６８（９８）９０１６９ —５．

２７　 李颀，孔赤寰，张震，等．经肠镜放置减压管后腹腔镜一
期根治术治疗长段型先天性巨结肠［ Ｊ］ ．中华小儿外科
杂志，２０１８，３９（１２）：８８９ —８９４． ＤＯＩ：１０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｉｓｓｎ．
０２５３ —３００６． ２０１８． １２． ００３．
Ｌｉ Ｑ，Ｋｏｎｇ ＣＨ，Ｚｈａｎｇ Ｚ，ｅｔ ａｌ． Ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃ ｐｌａｃｅｍｅｎｔ ｏｆ ｄｅ
ｃｏｍｐｒｅｓｓｉｏｎ ｔｕｂｅ ｆｏｒ ｌｏｎｇｓｅｇｍｅｎｔ Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇｓ ｄｉｓｅａｓｅ
［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｅｄｉａｔｒ Ｓｕｒｇ，２０１８，３９（１２）：８８９ — ８９４． ＤＯＩ：
１０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｉｓｓｎ． ０２５３ —３００６． ２０１８． １２． ００３．

２８　 Ｌｕ Ｃ，Ｘｉｅ Ｈ，Ｌｉ Ｈ，ｅｔ ａｌ． Ｆｅａｓｉｂｉｌｉｔｙ ａｎｄ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ｈｏｍｅ
ｒｅｃｔａｌ ｉｒｒｉｇａｔｉｏｎ ｉｎ ｎｅｏｎａｔｅｓ ａｎｄ ｅａｒｌｙ ｉｎｆａｎｃｙ ｗｉｔｈ Ｈｉｒｓｃｈｓ

ｐｒｕｎｇ ｄｉｓｅａｓｅ［ Ｊ］ ． Ｐｅｄｉａｔｒ Ｓｕｒｇ Ｉｎｔ，２０１９，３５（１１）：１２４５ —
１２５３． ＤＯＩ：１０． １００７ ／ ｓ００３８３ —０１９ —０４５５２ —８．

２９　 Ｄｒｉｓｓｉ Ｆ，Ｍｅｕｒｅｔｔｅ Ｇ，Ｂａａｙｅｎ Ｃ，ｅｔ ａｌ． Ｌｏｎｇｔｅｒｍ ｏｕｔｃｏｍｅ ｏｆ
ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇ ｄｉｓｅａｓｅ： ｉｍｐａｃｔ ｏｎ ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ ｌｉｆｅ ａｎｄ ｓｏｃｉａｌ
ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ ａｔ ａｄｕｌｔ ａｇｅ ［ Ｊ］ ． Ｄｉｓ Ｃｏｌｏｎ Ｒｅｃｔｕｍ， ２０１９， ６２
（６）：７２７—７３２． ＤＯＩ：１０． １０９７ ／ ＤＣＲ． ００００００００００００１３６３．

３０　 Ａｌｌｉｎ ＢＳ，Ｉｒｖｉｎｅ Ａ，Ｐａｔｎｉ Ｎ，ｅｔ ａｌ． Ｖａｒｉａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｏｕｔｃｏｍｅ ｒｅ
ｐｏｒｔｉｎｇ ｉｎ Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇｓ Ｄｉｓｅａｓｅ ａｎｄ ｇａｓｔｒｏｓｃｈｉｓｉｓ：ａ ｓｙｓ
ｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ［Ｊ］ ． Ｓｃｉ Ｒｅｐ，２０１６，６：３８９６９． ＤＯＩ：１０． １０３８ ／
ｓｒｅｐ３８９６９．

３１　 Ｌａｕｇｈｌｉｎ ＤＭ，Ｆｒｉｅｄｍａｃｈｅｒ Ｆ，Ｐｕｒｉ Ｐ． Ｔｏｔａｌ ｃｏｌｏｎｉｃ ａｇａｎｇｌｉ
ｏｎｏｓｉｓ：ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｌｏｎｇｔｅｒｍ
ｃｌｉｎｉｃａｌ ｏｕｔｃｏｍｅ［ Ｊ］ ． Ｐｅｄｉａｔｒ Ｓｕｒｇ Ｉｎｔ，２０１２，２８（８）：７７３ —
７７９． ＤＯＩ：１０． １００７ ／ ｓ００３８３ —０１２ —３１１７ —３．

（收稿日期：２０２０ —０８ —２５）

本文引用格式：谢华，唐维兵． 规范、统一先天性巨结肠
分型的建议［ Ｊ］ ．临床小儿外科杂志，２０２１，２０（３）：２１２ —
２１６． ＤＯＩ：１０． １２２６０ ／ ｌｃｘｅｗｋｚｚ． ２０２１． ０３． ００３．
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