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·论著·

１４２例肠神经发育相关畸形的诊疗分析

韩　杰１　魏明发２　胡家高１

【摘要】　目的　探讨各类肠神经畸形的临床特征及治疗效果。 方法　回顾性分析武汉同济医院
和武汉儿童医院近年来收治的１４２例肠神经畸形患儿临床资料，包括病史、体征、钡灌肠、直肠肛管测压
及直肠黏膜活检组化染色、以及治疗经过。 结果　１４２例中，保守治疗２１例，手术治疗１２１例，术前临
床诊断分类正确率７５％；随访资料完整者７０例，其中５４例手术治疗，４７例术后短期效果满意，７例疗效
欠佳者均为巨结肠同源病患儿。 结论　正确区分各类肠神经畸形，并分别给予恰当的治疗，可获得满
意的临床疗效。
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　　肠神经发育相关畸形（ｎｅｕｒｏｎａｌｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｍａｌｆｏｒ
ｍａｔｉｏｎｓ，ＮＩＭ）由Ｈｏｌｓｃｈｍｅｉｄｅｒ和ＭｅｉｅｒＲｕｇｅ于１９９４
年正式定义［１］。是近年来为小儿外科医师所关注

的新概念，包括所有与肠神经发育有关的先天性畸

形，如先天性巨结肠（Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇ’ｓｄｉａｅａｓｅ，ＨＤ）、
肠神经节细胞发育异常（ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｎｅｕｒｏｎａｌｄｙｓｐｌａｓｉ
ａ，ＩＮＤ）、肠神经节细胞未成熟症（Ｉｍｍａｔｕｒｉｔｙｏｆｇａｎ
ｇｌｉａ，ＩＭＧ）、神经节细胞减少症（Ｈｙｐｏｇａｎｇｌｉｏｎｓｉｓ，
ＨＹＰＧ）等。这些疾病均表现为长期便秘，体检时多
无明显特异体征，术前不易确诊，治疗措施不完全相

同。现作者回顾性分析１９９８年１月至２００２年１０
月武汉同济医院和２００４年１１月至２００６年１月武
汉儿童医院收治的 １４２例肠神经畸形患儿临床资

料，其中７０例获随访，随访时间在３６个月以上，以
了解各型肠神经畸形患儿的临床与病理特征、治疗

效果。

材料与方法

一、临床资料

１４２例中，男１２５例，女１７例。除 １例为成年
女性外，其余患儿年龄最小４ｄ，最大１４岁。按照神
经节细胞发育情况分为３组。ＨＤ９０例；巨结肠同
源病（Ａｌｌｉｅｄｄｉｓｏｒｄｅｒｓ，ＡＤ）４８例，其中 ＩＮＤ１６例，
ＩＭＧ４例，ＨＹＰＧ８例，肠神经节细胞发育不良（Ｈｙ
ｐｏｇｅｎｅｓｉｓ，ＨＰ）５例，组合型１５例，即 ＨＤ合并 ＩＮＤ
１０例，ＨＤ合并ＨＹＰＧ５例；另有肛门内括约肌弛缓
不能（Ｉｎｔｅｒｎａｌａｎａｌｓｐｈｉｎｃｔｅｒａｃｈａｌａｓｉａ，ＩＡＳＡ）４例。

临床症状详见表１。
１４２例中，１２８例行钡灌肠检查，１２５例行直肠
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表１　１４２例不同类型ＮＩＭ患儿的临床症状（例，％）

类型 ｎ 便秘 胎粪排出延迟 腹胀 呕吐 贫血

ＨＤ ９０ ９０ ８８ ６１ ２６ ２２

ＡＤ ４８ ４８ ３０ ２９ １４ １６

ＩＮＤ １６ １６ ８ １０ ５ ２

ＩＭＧ ４ ４ ３ ３ ０ ０

ＨＹＰＧ ８ ８ ５ ３ ２ ２

ＨＰ ５ ５ ４ ４ ２ ４

合并型 １５ １５ １０ ９ ５ ８

ＩＡＳＡ ４ ４ ３ １ ０ ０

合计 １４２ １４２（１００） １２１（８５） ９１（６４） ４０（２８） ３８（２７）

肛管测压和乙酰胆碱酯酶组织化学检查，并对 ＨＤ
组和ＡＤ组进行统计学分析，见表２～４。

病理检查：手术治疗的１２１例患儿获得病理诊
断。其中８４例（６９％）直肠远端神经节细胞缺如或
仅见极个别神经节细胞，同时伴外源性神经丛增生；

２２例（１８％）出现肌间神经丛和黏膜下神经丛增生，

表２　１２８例ＮＩＭ钡灌肠检查结果（例，％）

类型
病例数

ｎ
见明显狭窄段

及扩张段
仅见扩张段

２４ｈ后有不同
程度钡潴留

ＨＤ ８４ ８２（９８） 　２（２） ８４（１００）

ＡＤ ４１ １６（３９） ２５（６１） ３９（９５）

ＩＮＤ １６ 　０ １６ １６

ＩＭＧ ３ 　１ 　２ 　２

ＨＹＰＧ ６ 　４ 　２ 　５

ＨＰ ５ 　１ 　４ 　５

合并型 １１ １０ 　１ １１

ＩＡＳＡ ３ 　３ 　０ 　３

合计 １２８ １０１（７９） ２７（２１） １２６（９９）

　　注： 表示 ＡＤ组和 ＨＤ组比较，差异有统计学意义，经 χ２检
验，Ｐ＜０．０５。

表３　１２５例ＮＩＭ的直肠肛管测压结果（例，％）

类型 ｎ 无直肠肛管

松弛反射

松弛反射呈不规则

“Ｗ”或“Ｕ”型波

ＨＤ ８２ ７７（９４） 　４（５）

ＡＤ ４０ ２２（５５） １７（４３）

ＩＮＤ １６ 　８ 　８

ＩＭＧ ３ 　１ 　２

ＨＹＰＧ ６ 　５ 　１

ＨＰ ５ 　３ 　２

合并型 １０ 　５ 　４

ＩＡＳＡ 　３ 　３ 　０

合计 １２５ １０２（８２） ２１（１７）

表４　１２５例ＮＩＭ乙酰胆碱酯酶组织化学检查结果（例，％）

类型 ｎ ３ｃｍ处阳性
（＋～＋＋＋）

３ｃｍ处可疑
（±）

３ｃｍ处阴性
（－）

ＨＤ ８２ ８２（１００）　 ０（０）　 ０（０）　

ＡＤ ４０ １７（４３） ８（２０） １５（３８）

ＩＮＤ １６ ４ ３ ９

ＩＭＧ ３ １ １ １

ＨＹＰＧ ６ ５ １ ０

ＨＰ ５ ２ １ ２

合并型 １０ ５ ２ ３

ＩＡＳＡ ３ １ １ １

合计 １２５ １００（８０） ９（７） １６（１３）

　　注： ＡＤ组和ＨＤ组比较，差异有统计学意义，经 χ２检验，Ｐ＜
０．０５。

且多伴神经节细胞胞体变小和胞核浓缩；１５例
（１２％）见异位神经元细胞；１３例（１１％）出现含有７
个以上节细胞的巨神经丛。

二、治疗方法

２１例予灌肠、扩肛及中西医结合疗法等保守治
疗。１２１例予手术治疗，其中采取一期根治手术的
１０２例患儿中，４２例术前检查提示长段型、全结肠型
ＨＤ及部分病变广泛的 ＡＤ患儿采取开腹术式；４８
例常见型、短段型、部分长段型 ＨＤ及 ＡＤ患儿采取
腹腔镜下辅助分离术式；１２例年龄小、症状轻的ＨＤ
患儿采取单纯经肛门拖出术式。４例 ＩＡＳＡ及１例
短段型ＨＤ采取内括约肌部分切除术。１４例出现
严重并发症或术中证实为全结肠型ＨＤ的患儿行造
瘘术，６～１２个月后行二期根治术。

结　果

一、术前诊断正确率

在１２１例以病理检查确诊的患儿中，８０例

·３３３·
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（７５％）术前得到正确分类诊断而选择了最佳的手
术方式。其中７９例 ＨＤ中６０例术前判断正确，３８
例ＡＤ中１６例分类正确，另有１１例行术中快速冰
冻切片确定需切除肠管的长度。

二、治疗以及随访结果

１．疗效评价：先天性巨结肠各种根治手术的
常见近期并发症有吻合口漏、吻合口狭窄、小肠结肠

炎等；远期并发症有复发便秘、肛门失禁、污粪、反复

腹泻、盲袋及闸门综合征等。远期疗效满意的标准：

①无便秘或可通过间断使用开塞露控制的轻度便
秘；②无肛门失禁及严重污粪；③无盲袋及闸门综
合征。为获得术后较长时间排便质量的评估，仅保

留首次就诊后随访时间在３６个月以上的随访病例。
１４２例中，７０例获得完整随访，平均随访时间为４５
个月。

２．治疗结果：２１例保守治疗患儿中，１９例好
转出院，２例分别因并发坏死性小肠结肠炎和颅内
出血而死亡。１２１例手术治疗患儿中，４例术后并发
小肠结肠炎而死亡，其余术后近期效果满意。

１６例保守治疗的患儿获完整随访资料，其中１３
例出院后继续扩肛，疗效满意，３例仍需辅以开塞露
缓解症状。５４例手术治疗患儿获完整随访资料，４７
例近期效果好；７例效果不满意，其中４例复发严重
便秘患儿经再次手术痊愈，３例为腹腔镜辅助 ＨＤ
根治术，再次手术发现吻合口处肠管仍有病变，考虑

切除肠段不足而行Ｓｏａｖｅ术式；１例为单纯经肛门拖
出ＨＤ根治术，再次手术发现吻合口狭窄而行改良
Ｄｕｈａｍｅｌ术式。

讨　论

ＮＩＭ的共同病理特征是肠神经丛及肠神经元发
育异常。根据 Ｂｏｒｃｈａｒｄ和 ＭｅｉｅｒＲｕｇｅ的分类标
准［２］，结合病史、体征、特殊检查分类诊断，并以病

理诊断来确诊。

①ＨＤ：最常见，其典型病理学改变是狭窄肠段
无神经节细胞。该组患儿发病年龄较小（平均 ２１
个月），有８２例（９８％）钡灌肠出现明显狭窄段，７７
例（９４％）乙酰胆碱酯酶组织化学检查阳性，结合胎
粪排出延迟和进行性便秘等症状，获得较明确诊断。

②ＩＮＤ：该病分２型，其中９５％以上为 ＩＮＤＢ。患儿
多出现症状较晚，时轻时重，病程迁延。钡灌肠多无

典型狭窄段，肛管测压有或无松弛反射，乙酰胆碱酯

酶组织化学检查多为阴性。病理检查见神经丛增

多、巨神经丛及神经节细胞形态异常、孤立神经元

等［３］。③ＨＹＰＧ：该病必须依靠组织病理学检查确
诊。该组患儿镜下可见神经节细胞数目明显减少，

为正常的１／３，而神经丛面积仅为正常的１／６至１／５
大小。在部分术前疑为此病的患儿，加做琥珀酸脱

氢酶染色检查，可提高术前诊断正确率，并在术中作

快速病理诊断或根据情况作结肠次全切除。④
ＩＭＧ：本组ＩＭＧ患儿均为早产儿，钡灌肠检查无明显
狭窄段。⑤ＨＰ：本组患儿神经丛窄而细长，神经丛
面积和节细胞数量显著减少。因病变波及较长均行

结肠次全切除术，术后效果差于其它各 ＮＩＭ。１例
再次行Ｄｕｈａｍｅｌ手术痊愈。⑥组合型：患儿诊断上
较难正确分型，本组于根治术后病理检查确诊。⑦
ＩＡＳＡ：该病的共同特点是肛管静压较高，在７５ｍｍ
Ｈｇ以上，无松弛反射，病理检查可以发现数量尚正
常的神经节细胞。

关于治疗方法的选择，作者认为：①对于症状
轻的ＩＮＤＢ和 ＩＭＧ患儿采取扩肛、灌肠等非手术方
法治疗。②对中短段ＨＤ和ＨＹＰＧ以及症状重的局
限性ＩＮＤＢ，采取经肛门拖出心型吻合术（Ｓｗｅｓｏｎ手
术），有条件时可行腹腔镜下辅助分离以避免开腹

手术。在严格控制指征的情况下（年龄２岁以下的
短段型或常见型 ＨＤ），可行单纯经肛门拖出根治
术，损伤小，操作简便，在国际上日益受到重视［４－５］。

术中需注意远端吻合口后壁最低点要在齿状线

１ｃｍ以上。③长段型 ＨＤ、严重的 ＩＮＤ以及 ＨＰ需
行次全结肠切除术，其中ＨＰ患儿肠管蠕动功能差，
必要时考虑行全结肠切除术。若近端结肠拖出困难

时，可行Ｒｅｈｂｅｉｎ术式［６］。④ＩＡＳＡ患儿和症状不很
严重但保守治疗无效的 ＩＮＤＢ患儿，可采用肛门内
括约肌切断术［７］。⑤对根治术后症状复发者，可采
用Ｓｏａｖｅ或 Ｄｕｈａｍｅｌ手术。⑥对症状严重、全身情
况差的患儿应先行造瘘术，待体质改善后再行根治

术；⑦凡各类根治手术患儿，术前应予营养支持，并
行肠道准备１０～１２ｄ，术后尽早适当活动。⑧若术
中不能单凭肠管外观确定需切除长度时，应行快速

冰冻切片ＨＥ染色，也可结合快速乳酸脱氢酶染色
结果来提高诊断可靠率［８－９］；术后应坚持扩肛，早期

秋极治疗肠炎。
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