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[摘要] 　 小肠疾病种类繁多、病因复杂ꎬ临床表现缺乏特异性ꎬ评估手段有限ꎬ且在临床实践

中缺乏相应的诊治思路ꎬ易导致其漏诊、误诊ꎮ 本文结合文献复习及笔者自身经验ꎬ围绕如何提高

小肠疾病诊断水平提出几点思考ꎬ包括小肠疾病的分类、病史采集及体格检查的重要性、小肠疾病

辅助检查的使用、终身学习能力的提高及在临床实践中多学科团队的协作ꎬ旨在提高临床医师对

此类疾病的认识和诊断水平ꎮ
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　 　 小肠上接胃、下接结肠ꎬ长度 ５ ~ ７ 米ꎬ分为十二指

肠、空肠和回肠ꎬ具有转运、消化、吸收、分泌等生理功

能[１]ꎮ 其疾病种类繁多ꎬ病因复杂ꎬ临床表现缺乏特

异性ꎬ评估手段有限ꎬ且在临床实践中缺乏明确的诊治

思路ꎬ易导致小肠疾病漏诊、误诊ꎮ 因此亟需制定提高

小肠疾病(特别是疑难罕见疾病)诊断率的方案ꎬ从而

实现此类疾病的早期诊断和及时治疗ꎬ进而改善患者

预后ꎮ 本文结合文献及笔者自身对小肠疾病的认识ꎬ
特提出以下可能有助于提高小肠疑难罕见疾病诊断水

平的建议ꎬ以飨读者ꎮ

　 　 一、基于解剖及病理生理机制的小肠疾病分类

小肠疾病分类尚缺乏统一标准ꎮ 如根据病变是否

局限在小肠ꎬ可分为孤立性小肠疾病、消化系统疾病累

及小肠、其他系统性疾病累及小肠ꎻ如根据小肠受累部

位ꎬ可分为十二指肠疾病、空肠疾病、回肠疾病及多部

位小肠受累ꎻ如根据病因及病理生理机制ꎬ可分为感染

性疾病、肿瘤性疾病、非感染性炎症性疾病、代谢性疾

病、遗传性或先天性疾病、医源性疾病、创伤等ꎻ如根据

病变累及肠壁情况ꎬ可分为黏膜受累、肌层受累、浆膜

或全层受累等ꎮ 上述诸多分类都要有相应依据ꎬ如果

仅机械地进行分类ꎬ可能会在鉴别诊断时导致目标不

明确、易造成疏漏等问题ꎮ

结合解剖及病理生理机制对某种已知的具体疾病

进行深入地归类ꎬ有助于深化对此类疾病的认识ꎬ实现

更精准治疗方案的制定ꎮ 譬如ꎬ１ 例罹患克罗恩病的

青年男性患者存在多个节段的空肠、回肠受累及肠内

瘘、肛瘘ꎬ对其进行归类ꎬ可归为消化系统疾病累及多

节段空回肠的非感染性炎症性疾病ꎬ存在全层受累ꎻ进
而基于克罗恩病危险程度分级ꎬ考虑该患者青年发病、
广泛小肠受累ꎬ且存在穿通性行为、肛瘘ꎬ属于高风险

患者ꎬ应给予积极的“降阶梯”治疗[２]ꎮ

　 　 二、需要考虑小肠疾病的几种情况

诚然ꎬ部分小肠疾病的初始诊断来源于常规体检

或其他疾病(如系统性疾病)诊治中的意外发现ꎮ 有

相当比例的小肠间质瘤患者是在体检时进行腹部影像

学检查或在诊断其他恶性肿瘤时偶然发现的[３]ꎮ 但

大多数小肠疾病的诊断始于临床医师将小肠疾病纳入

到诊断及鉴别诊断的范畴ꎬ并开展有针对性的检查以

确定存在小肠受累ꎬ最终作出病因相关的诊断ꎮ
在以下几种情况下ꎬ临床医师需要考虑是否存在

小肠病变ꎬ并进行针对性的检查评估[４]:(１)不明原因

的消化道出血ꎬ特别是胃镜、结肠镜未见异常ꎻ(２)不

明原因的缺铁性贫血或低白蛋白血症ꎻ(３)吸收不良

性腹泻、分泌性腹泻ꎻ(４)病因未明的慢性腹痛、腹部

包块或肠梗阻ꎻ(５)已确诊或疑诊并需进行小肠评估

的疾病ꎬ如克罗恩病患者需进行小肠评估ꎻ家族性腺瘤

性息肉病、遗传性错构瘤息肉病、Ｃｒｏｎｋｈｉｔｅ￣Ｃａｎａｄａ 综

合征等需评估小肠受累情况[５]ꎻ(６)结肠镜或胃镜检
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查结果发现存在末段回肠病变或十二指肠病变ꎮ

　 　 三、病史采集及体格检查的重要性

详细的病史采集、重点的体格检查是做好小肠疑

难罕见疾病诊断的第一步ꎮ 消化系统及全身症状、院
前诊治经过及疗效评估、既往合并症、医源性因素、个
人史、家族史及有针对性的全身体格检查均有助于获

得疾病诊断的第一手信息ꎬ也是后续展开诊断和鉴别

诊断的第一环ꎮ 譬如笔者曾诊治 １ 例慢性腹泻的中年

男性ꎬ粪便中存在不消化食物ꎬ在进食后 ２ 小时内即可

排出不消化食物ꎬ消化道造影提示十二指肠￣乙状结肠

瘘ꎬ但造成该瘘的常见诱发因素均缺少支持证据ꎮ 经

过进一步详细的病史采集得知患者十余年前曾吞服筷

子ꎬ导致异物在十二指肠嵌顿ꎬ后通过内镜取出ꎮ 综合

分析考虑该异物嵌顿史是造成十二指肠￣乙状结肠瘘

的始动因素ꎮ 又如 １ 例老年房颤患者突发剧烈腹痛ꎬ
而起病初期体格检查时腹部压痛不显著ꎬ且与腹痛程

度不匹配ꎬ就需警惕存在肠系膜血管栓塞造成的急腹

症ꎬ应尽快完善腹部影像学检查以明确诊断ꎮ 部分小

肠受累疾病的诊断标准中会纳入比较有特征性的症状

和体征ꎬ譬如黑斑息肉综合征[５]、Ｃｏｗｄｅｎ 综合征[５]、
Ｃｒｏｎｋｈｉｔｅ￣Ｃａｎａｄａ 综合征[６]、自身免疫性肠病[７] 等ꎬ鉴
别诊断时需关注是否有相应特点ꎬ这对于诊断和鉴别

诊断有巨大的提示意义ꎮ

　 　 四、小肠疾病的辅助检查

小肠疾病的辅助检查包括无创性检查和有创性检

查ꎮ 前者包括小肠吸收功能、胃肠激素、免疫学指标、
小肠动力、小肠影像学、胶囊内镜等ꎻ后者包括消化内

镜及组织病理学、选择性血管造影等ꎮ 虽然小肠疾病

的辅助检查种类繁多ꎬ但在临床中实际应用的检查手

段却受到检查的普及性、有创检查的难度、临床医师的

认知水平及患者的接受度等因素影响ꎮ 临床医师在开

展相关检查时需考虑上述因素的同时ꎬ结合患者意愿ꎬ
做到医患共同决策ꎮ

在小肠吸收功能实验中ꎬＤ￣木糖实验有助于了解

小肠吸收功能ꎬ氢和甲烷呼气试验可评价小肠细菌过

度生长ꎬ而脂肪吸收、胰腺外分泌功能评价、胆汁酸吸

收等实验目前开展尚少ꎮ 小肠血清免疫学检查中ꎬ乳
糜泻抗体谱对于乳糜泻的诊断有重要价值[８]ꎬ抗肠上

皮细胞抗体和抗杯状细胞抗体阳性在国外自身免疫性

肠病患者的诊断中也有一定的支持作用[９]ꎮ 然而我

们近期的一项回顾性研究结果表明ꎬ上述两种抗体在

我国成人自身免疫性肠病患者中的阳性率极低ꎬ该抗

体在我国人群的诊断价值仍需进一步探索[７]ꎮ 除以

上相关检查外ꎬ基因检测在遗传性单基因小肠受累疾

病(如遗传性胃肠息肉病、遗传性毛细血管扩张症、线
粒体神经胃肠脑肌病、ＳＬＣＯ２Ａ１ 基因相关慢性肠病

等)中均具有独特价值ꎬ目标致病基因的筛查是疾病

诊断的重要参考依据之一ꎮ
小肠的影像学检查包括经腹肠道超声检查、小肠

造影、ＣＴ 或 ＭＲ 小肠成像及核医学相关检查ꎮ 近年来

随着其他小肠影像学技术的进展ꎬ小肠造影检查在小

肠病变评估中的地位明显下降ꎬ已逐渐被其他检查所

取代ꎬ但其在肠瘘评估中仍存在一定的优势ꎮ 经腹肠

道超声检查因其无创、无辐射、费用低、检查前准备方

便、患者接受度高等优势ꎬ在国内外许多医院已广泛应

用于炎症性肠病的评估中ꎬ并成为克罗恩病“透壁愈

合”的重要评估手段[１０￣１１]ꎮ ＣＴ 或 ＭＲ 小肠成像在小肠

疾病中的应用更为广泛ꎬ不仅可用于评估小肠疾病的

受累范围和严重程度ꎬ还可评估其相关并发症ꎬ影像学

特征也可用于诸多疾病的诊断及鉴别诊断中[１２]ꎮ 多

种核医学检查可应用于小肠病变的评估ꎬ如 Ｔｃ９９ｍ显像

用于消化道出血患者、胃黏膜核素显像用于梅克尔憩

室患者、ＰＥＴ / ＣＴ 用于判断小肠病变良恶性等ꎮ 胶囊

内镜是近 ２０ 年来对于小肠黏膜病变最重要的无创检

查手段ꎬ其广泛应用于不明原因消化道出血、非甾体类

抗炎药肠黏膜损伤、克罗恩病小肠病变等疾病的诊断

中ꎮ
小肠镜无疑是全面评估小肠黏膜病变ꎬ并获取组

织病理学诊断的最主要手段ꎬ同时还可在小肠镜下进

行对应的治疗(如小肠息肉切除术、小肠狭窄球囊扩

张或切开术、 小肠出血止血术、 小肠异物取出术

等) [１３]ꎮ 然而ꎬ临床上务必重视常规胃镜、结肠镜下对

十二指肠球部及降部、末段回肠的观察及组织病理活

检ꎬ上述两个部位是部分小肠疾病确诊的 “重要窗

口”ꎮ 譬如小肠绒毛萎缩谱系疾病的诊断及鉴别诊

断、嗜酸细胞性胃肠炎的诊断ꎬ对于上述部位的内镜下

观察及组织病理学检查将大大提高相应疾病的诊断

率ꎮ 选择性血管造影仍是诊断小肠血管病变的金标

准ꎬ且可用于部分血管病变的治疗(如急性消化道大

出血的介入栓塞治疗、血管畸形病变的局部介入治疗

等)ꎮ

　 　 五、终身学习

在知识大爆炸的今天ꎬ关于小肠疾病的循证医学

证据不断增多ꎬ小肠疾病的诊断手段不断进展ꎬ对既往

小肠疾病的认识不断更新ꎬ新发小肠疾病也不断涌现ꎮ
一方面ꎬ临床医师要利用新方法、新知识确诊既往未诊

断的小肠疾病ꎮ 如隐源性多发性溃疡性狭窄性小肠炎
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(ＣＭＵＳＥ)指的是一组原因不明的以小肠多发溃疡伴

狭窄为特征的炎症性病变ꎬ其潜在病因多样ꎬ其中 １ 组

患者存在致病的 ＳＬＣＯ２Ａ１ 基因突变ꎬ因而被定义为

ＳＬＣＯ２Ａ１ 基因突变相关的慢性肠病[１４]ꎮ 笔者 ６ 年前

曾诊治 １ 位未能明确病因的慢性腹泻伴小肠绒毛萎缩

的青年患者ꎬ近期再次评估发现该患者出现血清 ＩｇＧ
降低、Ｂ 淋巴细胞减少、十二指肠病理活检中浆细胞减

少、外周血全外显子测序存在 ＩＬ２ＲＧ 基因突变ꎬ考虑

原发性免疫缺陷病ꎬ经输注人丙种球蛋白、抗生素治疗

后腹泻明显好转ꎮ 因此ꎬ不断地学习最新进展ꎬ恰当地

应用多种技术ꎬ将有助于更好地诊治小肠疾病ꎮ 另一

方面ꎬ要重视新发疾病ꎬ尤其是医源性小肠疾病ꎮ 如奥

美沙坦可导致患者表现为慢性分泌性腹泻、小肠绒毛

萎缩ꎬ组织病理学特征与自身免疫性肠病相似[１５]ꎻ肿
瘤免疫治疗药物程序性死亡分子 １(ＰＤ￣１) /程序性细

胞死亡配体 １(ＰＤ￣Ｌ１)均可导致免疫检查点相关不良

事件ꎬ累及小肠造成肠炎ꎻ感染慢性活动性 ＥＢ 病毒

(ＣＡＥＢＶ)的患者可出现小肠受累、ＥＢＶ 小肠浸润ꎬ造
成致死性的消化道大出血ꎬ组织病理符合 ＥＢＶ 相关淋

巴增殖性疾病ꎬ但不满足肠道淋巴瘤的诊断标准ꎬ此类

疾病被称为 ＣＡＥＢＶ 感染性肠炎ꎬ往往预后较差[１６]ꎮ
随着对小肠疾病诊治能力的提高ꎬ将会有越来越多的

小肠疾病能够被明确定义和诊断ꎬ这就要求临床医师

保持终身学习的习惯ꎬ不断提高知识储备、认识新疾

病ꎬ才能做到及时、准确地诊断疑难罕见疾病ꎮ

　 　 六、多学科团队协作

虽然小肠疑难罕见疾病的最终诊断是消化内科医

师作出的ꎬ但其诊断过程离不开多学科团队的协作ꎬ包
括外科、病理科、影像科、免疫科、感染科、临床遗传学

等ꎮ 探寻小肠疾病病因的路上“迷雾重重”ꎬ小肠受累

及其并发症诊断的“寻幽探微”ꎬ组织病理学检查的

“一锤定音”ꎬ基因诊断的“临门一脚”ꎬ每一步前进都

依托于多学科团队的协作ꎮ 以小肠绒毛萎缩谱系疾病

为例ꎬ乳糜泻、自身免疫性肠病、普通变异性免疫缺陷

病胃肠受累、肠道淋巴瘤、细胞毒性 Ｔ 淋巴细胞相关

蛋白 ４ 单倍体不足所致肠病、Ｗｈｉｐｐｌｅ 病、嗜酸细胞性

胃肠炎等均可导致患者慢性腹泻、小肠绒毛萎缩ꎬ因而

明确病因离不开上述多学科团队的密切协作ꎮ 此外ꎬ
部分存在严重并发症、亟需外科手术干预、病因未明的

小肠疾病患者ꎬ行外科手术一方面可处理并发症ꎬ另一

方面还可切除病灶以进行组织病理学确诊ꎮ

　 　 七、总结

综上所述ꎬ为提高小肠疑难罕见疾病的诊断水平ꎬ
消化内科医师一定要苦练内科基本功ꎬ熟悉现有小肠

疾病谱ꎬ掌握各种诊断手段ꎬ在不断学习、终身学习中

成长ꎬ并依托多学科团队的合力ꎬ减少甚至避免漏诊、
误诊ꎬ力争做到疾病的早期诊断、早期治疗ꎮ
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