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·先天性巨结肠专题·

５４例先天性巨结肠同源病临床分析
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【摘要】　目的　探讨先天性巨结肠同源病（ＨＡＤ）的诊断、治疗及预后。 方法　分析２００８年８月
至２０１４年４月于本院确诊的４２６例先天性巨结肠（５４例ＨＡＤ）患儿临床资料，所有患儿均由ＢＥ、ＡＲＥ、
直肠黏膜吸引活检术等检查确诊，通过分析辅助检查结果，了解相关检查在ＨＡＤ的特点。并对患儿近
期效果进行随访。 结果　５４例ＨＡＤ病例约占本院先天性巨结肠症的１１．３％，其中肠神经元性发育异
常症２５例（４６．３％）；神经节减少症１６例（２９．６％）；神经节未成熟症１３例（２４．１％）。４９例 ＨＡＤ患儿
行钡剂灌肠检查，结果提示结肠、直肠扩张为主要表现，约２８．３％的患儿结果类似先天性巨结肠症；４０
例ＨＡＤ患儿行肛直肠测压，引出典型直肠肛门抑 制反射４例（１０．０％），引出变异波形１８例（４５．０％），
主要表现为有“Ｍ”、“Ｕ”、“Ｗ”波及波形延迟等异型波。钙视网膜蛋白（ＣａｌｒｅｔｉｎｉｎＣＲ）免疫组化染色检
查阳性率在ＨＡＤ为８８．９％，较正常对照组显色浅，呈网状结构。１９例予巨结肠根治术治疗，随访大部
分患儿预后良好。 结论　先天性巨结肠同源病病理学特点介于先天性巨结肠症与正常之间，通过钡
剂灌肠、肛直肠测压、ＣＲ染色等相关检查综合分析可提高诊断准确率，当该病影响到患儿的生长发育及
出现严重并发症时应及时手术治疗。
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　　先天性巨结肠同源病（ａｌｌｉｅｄｄｉｓｅａｓｅｓｏｆＨｉｒｓｃｈｓ
ｐｒｕｎｇ′ｓｄｉｓｅａｓｅＨＡＤ）是一类肠神经系统发育异常疾
病，主要包括肠神经元性发育异常症（Ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｎｅｕ

ｒｏｎａｌｄｙｓｐｌａｓｉａＩＮＤ）、神经节减少症（Ｈｙｐｏｇａｎｇｌｉｏｎｏ
ｓｉｓＨＧ）、神经节未成熟症（ＩｍｍａｔｕｒｅｇａｎｇｌｉａＩＧ）等；
慢性便秘是其最常见的临床症状，而慢性便秘占儿

童门诊量的３％～５％及儿童胃肠专科门诊量的１０％
～２５％［１］。目前 ＨＡＤ的病理表现、诊断标准、治疗
仍未完全明确［２］。现总结我们收治的５４例ＨＡＤ患
儿临床资料，探讨其临床特点及治疗等。
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材料与方法

一、临床资料

２００８年８月至２０１４年４月，我们收治先天性巨
结肠同源病患儿５４例，其中男性３８例，女性１７例，
确诊时平均年龄１３．８个月。同期本院确诊为先天
性巨结肠（Ｈｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇ′ｓｄｉｓｅａｓｅ，ＨＤ）的患儿 ４２６
例，男性３４９例，女性７７例。５４例确诊 ＨＡＤ病例
中，有２５例为肠神经元性发育异常症；１３例 ＩＧ；１６
例ＨＧ。

二、方法

５４例ＨＡＤ患儿行了钡剂灌肠（ｂａｒｉｕｍｅｎｅｍａ，
ＢＥ）、肛直肠测压（ａｎｏｒｅｃｔａｌｍａｎｏｍｅｔｒｙ，ＡＲＭ）、直肠
黏膜吸引活检术（ｒｅｃｔａｌｓｕｃｔｉｏｎｂｉｏｐｓｙ，ＲＳＢ）等检
查。由ＨＥ、ＡｃｈＥ等组织化学染色及 ＮＳＥ、Ｓ—１００、
ＣＲ等免疫组化染色确诊，均由病理科医师诊断，诊
断主要依据黏膜下神经丛和肌间神经丛神经节细胞

形态及计数；诊断标准：黏膜下神经丛中出现巨大神

经节（ＩＮＤ）；单位面积神经节细胞数减少及神经节
细胞间距离增大，神经丛面积减小（ＨＧ）；神经节细

胞明显减小，并可见大量不明显的细胞核（ＩＧ）［３］。
对所有ＨＡＤ患儿的治疗方法进行统计分析，依据
Ｈｅｉｋｋｉｎｅｎ评分标准对患儿排便功能进行评估［４］，并

完成一般情况随访。

三、统计学方法

所有数据通过ＳＰＳＳ１９．０统计软件进行处理，两
组间样本差异采用 ｔ检验，组间率的比较采用卡方
检验，Ｐ＜０．０１为差异有统计学意义。

结　果

诊断为 ＨＡＤ患儿 ５４例，男性 ３８例，女性 １６
例，确诊平均年龄１３．８个月，同期本院确诊 ＨＤ病
例 ４２６例，ＨＡＤ占先天性巨结肠症比例约为
１１３％，病例特点见表１。患儿入院时均有腹胀表
现，１５例呕吐，１３例胎粪排出延迟，８例顽固性便
秘，体查有１１例存在爆破样排便；多数ＨＡＤ病例症
状较轻，较少出现危象，可自行缓解，但容易反复，个

体差异较大。ＨＡＤ病例ＢＥ、ＡＲＭ检查结果见图１、
图２。

表１　５４例先天性巨结肠同源病病例特点总结（ｎ，％）
Ｔａｂｌｅ１　Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｃａｓｅｓｏｆｔｈｅ５４ＨＡＤ（ｎ，％）

分组 ｎ
性别 年龄

男 女 ０～３个月 ３个月至１岁 １～３岁 ＞３岁

ＩＮＤＢ ２５（４６．３） １９（７６．０） ６（２４．０） 　８（３２．０） ４（１６．０） １０（４０．０） ３（１２．０）

ＨＧ １６（２９．６） １１（６８．８） ５（３１．２） １０（６２．５） ２（１２．５） 　３（１８．８） １（６．２）　

ＩＧ １３（２４．１） 　８（６１．５） ５（３８．５） 　９（６９．２） ３（２３．１） 　０（０） １（７．７）　

　　注：ＩＮＤ组男性比例（７６．０％）较ＨＧ组（６８．８％）、ＩＧ（６１．５％）组均高，Ｐ值均＞０．０１，差异无统计学意义。

图１　５４例先天性巨结肠同源病ＢＥ检查结果
Ｆｉｇ．１　ＣｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｔｈｅｒｅｓｕｌｔｏｆＢＥｉｎｓｐｅｃｔｉｏｎ

ｏｆｔｈｅ５４ＨＡＤ
注：ＢＥ结果未见异常表现病例中６例年龄小于３个月。５４例

ＨＡＤ有３例伴有小肠结肠炎征象。

　　５４例中，有４５例行 ＣＲ免疫组化染色，其中４０
例染色阳性（８８．９％），染色特点见图３；２例症状较
轻者再次行ＲＳＢ，结果１例弱阳性，１例可疑阳性。
５４例中，３３例行 Ｓ—１００染色，结果均为阳性；２０例

图２　４０例先天性巨结肠同源病ＡＲＥ检查结果
Ｆｉｇ．２　ＣｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｔｈｅｒｅｓｕｌｔｏｆＡＲＥｉｎｓｐｅｃｔｉｏｎｏｆｔｈｅ

４０ＨＡＤ
注：本组有４０例行ＡＲＭ，引出典型直肠肛门抑制反射（ｒｅｃｔａｌａ

ｎａｌｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙｒｅｆｌｅｘＲＡＩＲ）波形４例（１０．０％），未引出 ＲＡＩＲ１６例
（４０．０％）。

行ＮＳＥ染色，１例阴性。
治疗方面，５４例 ＨＡＤ患儿中，手术治疗１９例

（３５．５％），其中 ＩＮＤ１３例（５２．０％），ＨＧ５例
（３１３％），ＩＧ１例（７．７％）；１４例行经肛门直肠乙
状结肠切除斜行吻合术，３例经肛门手术患儿因术
后症状无明显缓解１年后行 Ｉｋｅｄａ术，其余５例行
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Ｉｋｅｄａ术；切除左半结肠 １１例，次全切除 ８例。３５
例予润肠通便、辅助排便及灌肠等保守治疗后腹胀

及便秘症状明显缓解未行手术。随访５０例患儿预
后良好，９例保守治疗患儿仍有慢性便秘；术后有

８３．３％的患儿恢复良好，而保守治疗者中有７１．９％
的患儿排便功能良好；１例 ＨＧ患儿手术后仍反复
出现小肠结肠炎，于术后２年患儿２岁７个月时因
严重小肠结肠炎于外院死亡。

!" !# !$ !%

图３　ＨＡＤ的ＨＥ及ＣＲ免疫组化染色结果注：Ａ：肠神经元性发育异常症，箭头所指为神经节细胞，神经节细胞≥８个（ＨＥ染色，×
４００）；Ｂ：正常肠组织，箭头所指为神经节细胞（ＨＥ，×４００）；Ｃ：肠神经元性发育异常症，箭头所指为神经节细胞（ＣＲ，×４００）；Ｄ：正常肠组
织，箭头所指为神经节细胞（ＣＲ，×４００）。

Ｆｉｇ．３　ＨＥａｎｄＣＲＩｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌｓｔａｉｎｉｎｇｏｆａｐａｔｉｅｎｔｗｉｔｈＩＮＤｒｅｃｔａｌｓｕｃｔｉｏｎｂｉｏｐｓｙ

表２　５０例ＨＡＤ患儿Ｈｅｉｋｋｉｎｅｎ评分（ｎ）
Ｔａｂｌｅ２　ＴｈｅＨｅｉｋｋｉｎｅｎｓｃｏｒｅｏｆ５０ＨＡＤｐａｔｉｅｎｔｓ（ｎ）

评分（分） １８例手术后 ３２例保守治疗后

１４ 　５ １０

１０～１３ １０ １３

５～９ 　２ 　９

０～４ 　１

讨　论

先天性巨结肠同源病是一类病理检查提示有肠

壁组织神经节细胞存在，但细胞数量或形态异常，其

诊断及治疗仍比较困难，要求行特别的组织形态学

检查，特殊的免疫组织化学染色，甚至是电子显微镜

观察分析的功能性肠道疾病。自 １９７１年 Ｍｅｙｅｒ
Ｒｕｇｅ描述肠道神经丛增生异常以来，ＨＡＤ的临床
及病理研究取得了巨大进展［５］。但仍有学者对这

一类疾病的诊断表示怀疑，如质疑 ＩＮＤ是否只是由
于长期便秘或者肠梗阻继发改变［６］。Ｃｏｅｒｄｔ等报道
过在正常儿童也可以发现与 ＩＮＤ相似的组织形态
学表现［７］。表１显示 ＨＡＤ患儿随年龄的增长患病
人数所占比例有减少趋势，提示随着年龄的增长患

儿有进一步发育的可能，而临床症状也随之缓解。

目前对 ＨＡＤ的诊断缺乏成熟的标准，如对于
ＩＮＤ的诊断，Ｋｏｌｅｔｚｋｏ等认为多数情况下神经节细
胞数增多应描述为一种神经发育变异［８］。因为缺

乏不同年龄段正常肠肌间神经丛中神经节细胞数密

度，肠神经发育异常的定量诊断，如神经节减少症仍

然十分困难。这就亟需我们对 ＨＡＤ有更深入的研
究，找到一种准确实用的诊断标准。还有文献报道

ＡｃｈＥ活力在黏膜固有层有年龄相关性［９］。这就需

要特异的染色方法来更精确地显示肠神经系统。将

ＣＲ染色用于先天性巨结肠同源病诊断就是合理的
选择，其在ＨＡＤ肠段组织染色特点为细胞质染色较
细胞核明显，且两者染色明显较正常对照组浅，散在

神经节细胞呈网状结构。结合ＨＤ患儿病变肠段肌
间及黏膜下神经节细胞的缺失，在ＨＤ的诊断中ＣＲ
免疫组化染色有大于９５％的患儿染色阴性［１０］。对

于这两种疾病的鉴别有重要意义。钡剂灌肠在

ＨＡＤ患儿中以直肠、结肠扩张为主要表现，狭窄段
不明显，但反复测压有一定诊断价值，反复测压结果

主要表现为引起反射的阈值有增高，出现“Ｍ”、
“Ｗ”、“Ｕ”形特异波形及延迟出现。

对于先天性巨结肠同源病的治疗多主张在保守

治疗６个月后无明显缓解时再行手术治疗［１１］。本

组ＨＡＤ患儿手术指征：①临床标准：反复发作、症
状持续加重，出现营养障碍及生长发育滞后。②出
现巨结肠危象，危及生命。ＨＡＤ手术方式与先天性
巨结肠相似，但同时应注意个体差异性，钡剂灌肠可

用于术前初步判断病变肠管长度；术中所见肠管形

态可用于判断手术切除范围，因该病诊断较困难，术

中冰冻切片对手术切除范围作用有限［１２，１３］。术中

保留肛管直肠括约肌形态和功能的完整性，以及手

术切除范围与患儿预后密切相关，肛管直肠括约肌

形态和功能的完整能减少术后大便失禁、污粪，手术

切除肠段过多可导致患儿出现营养不良，影响患儿

生长发育，甚至出现短肠综合征；通过 ＮＳＥ、Ｓ１００免
疫组化检查分析神经节细胞数与神经纤维数比值有

助于评估手术指征及预后［１４］。结合表２患儿术后
随访结果大部分病例预后良好，多数患儿排便功能

基本恢复正常，手术治疗术后排便功能恢复比例较

保守治疗高，慢性便秘是最主要的症状，而小肠结肠

·０９·
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炎是最严重的并发症。。
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１５　ＬａｍａｓＰｉｎｈｅｉｒｏＲ，ＨｅｎｒｉｑｕｅｓＣｏｅｌｈｏＴ，ＣａｒｖａｌｈｏＪＬ，ｅｔａｌ．

Ｄｕｈａｍｅｌｐｕｌｌｔｈｒｏｕｇｈａｓｓｉｓｔｅｄｂｙｔｒａｎｓｒｅｃｔａｌｐｏｒｔ：ａｈｙｂｒｉｄ
ｎａｔｕｒａｌｏｒｉｆｉｃｅｔｒａｎｓｌｕｍｉｎａｌｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃｓｕｒｇｅｒｙａｐｐｒｏａｃｈ
［Ｊ］．ＪＰｅｄｉａｔｒＳｕｒｇ，２０１２，４７（１０）：１９６２—１９６５．

１６　ＵｒｕｓｈｉｈａｒａＮ，ＦｕｋｕｍｏｔｏＫ，ＦｕｋｕｚａｗａＨ，ｅｔａｌ．Ｏｕｔｃｏｍｅｏｆ
ｌａｐａｒｏｓｃｏｐｉｃｍｏｄｉｆｉｅｄＤｕｈａｍｅｌｐｒｏｃｅｄｕｒｅｗｉｔｈＺｓｈａｐｅｄ
ａｎａｓｔｏｍｏｓｉｓｆｏｒＨｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇ＇ｓｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＳｕｒｇＥｎｄｏｓｃ，
２０１２，２６（５）：１３２５—１３３１．

１７　ＢｏｎｎａｒｄＡ，ｄｅＬａｇａｕｓｉｅＰ，ＬｅｃｌａｉｒＭＤ，ｅｔａｌ．Ｄｅｆｉｎｉｔｉｖｅ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｅｘｔｅｎｄｅｄＨｉｒｓｃｈｓｐｒｕｎｇ′ｓｄｉｓｅａｓｅｏｒｔｏｔａｌｃｏｌｏｎ
ｉｃｆｏｒｍ．ＳｕｒｇＥｎｄｏｓｃ，２００１，１５（１１）：１３０１—１３０４．

１８　孙驰，李索林，刘扬，等．经自然腔道与常规腹腔镜辅助
先天性巨结肠根治术的对比研究［Ｊ］．临床小儿外科杂
志，２０１３，１２（１）：１１—１４．

·１９·


