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改道性结肠炎的发生机制及临床诊治研究进展
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【摘 要】 改道性结肠炎是指结肠造口术或回肠造口术后结、直肠功能丧失段的黏膜非特异性炎性反应，结肠
细胞中管腔营养素的缺乏和肠道微生物群的不平衡可能导致分流性结肠炎的发生。改道性结肠炎的发病率非常高，
但只有 30%的患者有症状及内镜下表现。改道性结肠炎会诱发呕吐、严重腹泻、腹痛等临床症状，甚至发展为慢性肠
炎，影响患者生活质量，其治疗包括手术治疗、药物治疗及其他治疗等。文章对改道性结肠炎发生机制及诊治进展进
行综述，以期为临床改道性结肠炎诊治提供参考。
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【Abstract】 Diverting colitis refers to the non-specific inflammatory reaction of the mucosa in the colon and rectum af-

ter colostomy or ileostomy, where the lack of nutrients in the colon cells and the imbalance of the gut microbiota may lead to
the occurrence of diverting colitis. The incidence rate of diversion colitis is very high, but only 30% of patients have symp-
toms and endoscopic manifestations. Its treatment includes surgical treatment, medication treatment, traditional Chinese medi-
cine treatment, and other treatments. Diverting colitis can induce clinical symptoms such as vomiting, severe diarrhea, abdomi-
nal pain, and even develop into chronic colitis, affecting the quality of life of patients. Therefore, this article reviews the patho-
genesis and progress in diagnosis and treatment of diverting colitis, in order to provide reference for the clinical diagnosis and
treatment of diverting colitis.
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改道性结肠炎( diversion colitis，DC) 指结肠造口术或回肠
造口术后结、直肠功能丧失段的黏膜非特异性炎性反应［1-2］。

在手术期间，回肠造口术用于转移粪便内容物，以保护结肠吻

合，并降低高危吻合患者发生吻合口瘘( anastomotic leak，AL) 的
风险［3］。在回肠造口改道的患者中，残留结肠被解除功能，结
肠的非功能化可能会导致改道性结肠炎的发生，即在接受结肠

造口术或回肠造口术且无 IBD病史的患者中，结肠排出段的炎
性反应［3］。其发病机制尚不明确，据推测可能与结肠细胞中管
腔营养素的缺乏和肠道微生物群的不平衡有关［4］。改道性结
肠炎的发病率非常高，有前瞻性研究发现回肠造口术后 3 ～ 36
个月发病率几乎为 100%［5］，其中约 30%的患者有症状及内镜
下表现。文章对改道性结肠炎的发生机制及临床诊治研究进
展进行综述。

1 DC的发生机制
改道性结肠炎最早由 Glotzer等［6］报道，发生的病因基础尚

不清楚，但研究发现该疾病可能是结肠和直肠中粪便流的丢

失，导致肠内营养物质缺乏、肠道缺血、免疫炎性因素及肠菌紊
乱等有关。
1．1 短链脂肪酸( short-chain fatty acid，SCFA) 的缺乏 大多数
学者认为，该病是由短链脂肪酸( SCFA) 的正常供应不足引起
的能量缺乏综合征［6］，在正常情况下，结肠腔内的厌氧菌发酵

碳水化合物产生 SCFA ，SCFA是结肠上皮细胞代谢的主要能量
基质［4］。SCFA主要包括丁酸盐、丙酸盐和乙酸酯。结肠黏膜
细胞需要 SCFA维持其能量代谢和蛋白质合成［4］。当结肠上皮
细胞缺乏 SCFA的正常供应，导致能量代谢的改变，结肠黏膜细
胞呈现氧化还原状态的改变，细胞氧化磷酸化减少，导致活性
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氧( ＲOS) 过度产生［7］。ＲOS可造成细胞损伤，上皮屏障的氧化
损伤允许抗原和细菌移位到结肠壁的内层，触发 DC 特有的炎
性反应过程，其过度产生会破坏构成黏膜屏障的各道防御线，

使结肠腔的细菌迁移至无菌黏膜下层［7-8］。为了对抗这种细菌
浸润，中性粒细胞迁移到肠道血管，产生大量促炎细胞因子，如

IL-1β、IL-6和肿瘤坏死因子 α( TNF-a) ，导致本病特有的结肠黏
膜损伤［7］。管腔内 SCFAs 的缺乏会加剧 DC，而向排出段的结
肠黏膜提供富含 SCFAs的营养液可改善上皮细胞的营养性，降
低组织氧化损伤的水平，增加几种蛋白质的合成，并保护结肠

黏膜免受炎性反应过程的影响［9］。使用 DC 模型的研究表明，
ＲOS可以破坏构成上皮屏障的防御机制，尤其是黏液层的糖蛋
白成分和细胞间连接的蛋白质［10］。氧化损伤可以改变黏蛋白
的表达和组织水平，粘蛋白是结肠黏膜黏液层中存在的主要蛋

白质［11］。没有粪便转运的结肠段起黏附作用的主要蛋白质组
分 E-钙黏蛋白和 β-连环蛋白显著降低［10］。这些蛋白质水平的
降低与结肠黏膜炎性反应恶化和氧化应激水平增加有关。
1．2 肠道缺血 最近研究认为缺血同样是 DC 的病因。DC 患
者粪便流中断导致腔壁生理状态的改变，管腔菌群变化［12］。正
常管腔细菌产生 SCFA，如丁酸。DC 患者中 SCFA 减少，而
SCFA可松弛血管平滑肌，丁酸盐缺乏可能导致盆腔动脉张力
增加，从而导致结肠直肠黏膜和肠壁相对缺血［13］。
1．3 免疫因素 一些肠黏膜改变或破坏可能产生炎性反应或
免疫调节细胞因子，并诱导产生主要的 T辅助细胞 1型( Th1) 。
一项研究报告显示 Th1表型可能是 DC的发病机制之一［9］。
1．4 肠道菌群紊乱 双歧杆菌是 SCFA的主要生产者之一，其
与改道性结肠炎的严重程度之间呈负相关关系［14］。DC也被认
为与硝酸盐还原菌( NO产生菌) 的相对流行有关。转移性结肠
炎患者体内硝酸盐还原菌增多，硝酸盐还原细菌产生一氧化氮

( NO) ，在低浓度时起保护作用，但在较高浓度时，可造成结肠
组织损伤［15］。因此，有学者认为硝酸盐还原菌的增加可能导致
NO的毒性水平，从而导致转移性结肠炎。再者无功能输出肠
段内的微生物区系多样性较低，如梭状芽孢杆菌和链球菌相对

减少［16］。
1．5 肠道上皮的完整性 结肠上皮的完整性对维持人类生命
至关重要［17］。肠道上皮起着保护屏障的作用，将管腔内容物与
下层组织分隔开。上皮屏障完整性的破坏是与多种疾病发展
相关的重要因素，包括病毒或细菌引起的胃肠炎、坏死性小肠
结肠炎、炎性肠病和转移性结肠炎( DC) 。上皮屏障的防御机
制由一层特殊化和极化的上皮细胞形成，覆盖肠黏膜、由紧密
连接、黏附连接、缝隙连接、桥粒和基底膜形成的细胞间连接系
统的黏液层。免疫细胞、免疫球蛋白和细胞因子也在肠道黏膜
防御病原体渗透方面发挥作用［17］。
2 DC的临床特征与诊断
大多数 DC患者无症状或症状很少，但据估计 10% ～ 15%

的患者发展为最严重的疾病类型。许多患者需要长时间造瘘，
有些患者永远无法重建结肠连续性。因此，预计 DC 的发展将
损害大量患者的生活质量。据估计，约 30%的 DC 症状患者肛
门有浆液性、血性或黏液性分泌物。15%的人群出现肌腱痉挛、
发热和腹痛［11］。

目前缺乏 DC的诊断标准，其诊断需综合判断，主要结合患
者的主诉、临床症状、病史、内镜及组织病理学检查结果等。DC
是粪便流中断的常见结果，以非特异性黏膜炎性反应为特征。
在接受粪便改道手术的患者中，70% ～ 91%的患者经内镜诊断
为 DC，70%～100%的患者有一些组织学改变［18］。DC的内镜特
征是非特异性的，包括红斑、水肿和结直肠黏膜颗粒。在更严
重的病例中，患者可能出现溃疡、结节、炎性反应和丝状息肉以
及狭窄［3］。最常见的病理特征包括淋巴细胞和浆细胞在固有
层中聚集。在一些病例中，病理组织可观察到淋巴滤泡增生伴
隐窝变形和基底淋巴浆细胞增多。在这种情况下，隐窝可能出
现萎缩和缩短，并因淋巴浸润而移位。淋巴样增生，即 B 和 T
细胞淋巴细胞的生发中心增大，见于儿童患者，但并非所有成

人 DC患者。DC患者中发现的显微镜异常也可能发生在 UC
患者中，这些疾病无法相互区分。一项研究假设 DC 与活动性
UC的组织学相似性表明这两种疾病之间存在致病联系［18］。
3 DC的治疗
目前，改道性结肠炎的治疗包括手术治疗、药物治疗( 如短

链脂肪酸、糖皮质激素、5-氨基水杨酸、纤维素溶液灌肠、类固醇
灌肠、高渗葡萄糖灌肠、中医药治疗) 及其他治疗等。
3．1 手术治疗 大多数学者强调，尽管 DC 可以保守治疗，但
最好且最成功的 DC治疗方法是手术重建消化道连续性，可缓
解症状并帮助肠道恢复正常。在许多研究中，再吻合已证明在
终止改道性结肠炎性症状方面一贯有效［15］。DC通常不需要切
除，切除适应证包括肛周失控脓毒症、肛周瘘管病、肛门失
禁等。
3．2 药物治疗
3．2．1 SCFA: 丁酸是上皮细胞的主要能量来源，在分流道的缺
失可能导致黏膜萎缩和炎性反应。SCFA 作为结肠腔内碳水化
合物发酵的副产品，为结肠黏膜细胞提供主要能源，通常通过

丁酸灌肠［19］。Harig 等［20］发表了首份报道使用短链脂肪酸
( SCFA) 治疗的报告，通过 SCFA成功改善了症状和内镜下炎性
反应变化，尽管只纳入了 4 例患者，但这项研究已经成为治疗
这种疾病的经典。
3．2．2 皮质类固醇灌肠: Jowett 等［21］在 2000 年报告了类固醇
灌肠的疗效。皮质类固醇是治疗症状性改道性结肠炎的一线
药物，疗效各不相同。
3．2．3 氨基水杨酸: Caltabiano等［22］报告称，5-ASA灌肠剂可减
少结肠黏膜中的氧化 DNA 损伤，并在改道性结肠炎模型中使
用提示可以使大鼠减少黏膜损伤。据此可以认为，5-ASA 可以
通过对氧化 DNA损伤的保护作用和抗炎作用而治疗改道性结
肠炎。
3．2．4 纤维素溶液灌肠: 在用纤维素溶液冲洗旷置结肠段后，
根据内镜和组织学检查，可发现旷置结肠段炎性反应改善。有
学者使用纤维溶液冲洗结肠造口患者结肠直肠黏膜的效果，在

11例结肠袢造口患者中，用含有 5%纤维( 10g /d) 的溶液冲洗分
流的结肠段 7 d，结果发现用纤维冲洗可改善非功能性结肠内
的炎性反应，因此这种疗法可能在结肠造口术前管理中发挥作

用，可能降低肠道转运重建后腹泻的高发病率［21］。
3．2．5 N-乙酰半胱氨酸: N-乙酰半胱氨酸具有抗氧化作用，而
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改道性结肠炎的结肠黏膜炎性反应与氧化应激密切相关。
Martinez等［23］实验发现 N-乙酰半胱氨酸能够有效减轻 DNA氧
化损伤和炎性反应，其能够作为改道性结肠炎治疗的一种补充

方法。
3．2．6 英夫利昔单抗: 最近有证据表明，严重和慢性型 DC可能
是炎症性肠病发病的诱因［24］。一项实验研究表明，皮下应用英
夫利昔单抗可以改善由 2，4，6，三硝基苯磺酸( TNBS) 诱导的诱
导性结肠炎的实验模型［25］。使用不同化学诱导性结肠炎模型
进行的研究表明结肠黏膜中 TNF-α 的生成量增加。为了验证
生物治疗是否能够改善诱导性结肠炎，一些学者评估了在这些

结肠炎实验模型中应用抗肿瘤坏死因子-α 的有效性［25］，这些
研究结果表明，抗肿瘤坏死因子-α抗体的生物治疗在改善炎性
组织过程和降低组织中肿瘤坏死因子的水平方面是有效的。
在 DC的实验模型中，在没有粪便流的结肠段黏膜中，TNF-a7、
17的组织含量增加，因此，英夫利昔单抗的使用可能对治疗有
效。英夫利昔单抗治疗可减少炎性反应和无粪便流结肠段的
中性粒细胞浸润，Buanaim等［26］的研究证实英夫利昔单抗治疗
对结肠黏膜中性粒细胞浸润( 无粪便流) 的消退有效，表明生物

治疗可用于治疗严重的临床型 DC。
3．2．7 硫糖铝( sucralfate，SCF) : 硫糖铝分子由蔗糖八硫酸盐和
氢氧化铝组成，SCF分子与胃肠道黏膜接触，并牢牢黏附在溃疡
上皮表面，形成覆盖受损表面的糖蛋白复合物。SCF 具有细胞
保护特性，促进组织愈合，增加上皮生长因子( EGF) 的生成，还
具有抗炎特性，并提供关键的抗氧化活性。由于这些特点，SCF
已被用于治疗不同类型的皮肤损伤，如外科伤口以及由胃肠道

皮肤溃疡、黏膜炎和黏膜溃疡引起的皮肤损伤［27-29］。SCF 灌肠
也被认为是治疗不同类型结肠炎的一种很有前景的工具。SCF
本身或与其他药物联合用于治疗放射性直肠炎和溃疡性结肠

炎，结果令人满意。同样 SCF在 DC中也取得了一定成果，在没
有粪便流的结肠段使用 SCF 灌肠可以减少肠黏膜的炎性反应
过程，增加不同类型黏蛋白的组织含量，降低氧化组织损伤和

白细胞浸润的水平，并且促进受损上皮的愈合［30］。研究发现在
缺乏肠道转运的大鼠中使用硫糖铝灌肠可减少氧化组织损伤，

并有助于保留结肠黏膜中无粪便流的 E-钙黏蛋白和 β-连环蛋
白的含量［30］。
3．2．8 益生菌治疗: 益生菌被定义为当给予足够量时能够改善
宿主健康的活微生物。这些微生物及其代谢产物建议作为食
物补充剂，以实现更健康的肠道内环境稳定，同时也作为改道

性结肠炎、炎性肠病、放射性肠炎的治疗。益生菌与肠黏膜相
互作用，可减少促炎物质的分子产生，从而降低炎性细胞向固

有层的迁移能力，如淋巴细胞、嗜酸性粒细胞和浆细胞［31］。活
菌如乳酸杆菌、双歧杆菌和肠球菌，具有抗菌和免疫调节活性，
可改善肠道屏障功能，这种免疫调节作用是降低改道性结肠炎

水平所必需的［32-34］。目前可用的益生菌以短暂和有限的方式
产生调节作用，这种有限时间的作用对于降低转移性结肠炎的

水平也至关重要，因为重建后益生菌的作用趋于消失［35］。在接
受结肠部分切除的结直肠癌患者中，临时回肠造口术会导致结

肠功能不全，旷置的结肠内微生物多样性降低，在关闭保护性

造口之前，用益生菌刺激将使功能失调的结肠段菌群重新填

充，使减少的肠道菌群得到补充［35-36］。因此得出结论，用益生
菌刺激旷置结肠似乎对 DC的内窥镜和组织病理学改变有减少
作用，因此，对于手术选择不可行或不可用的患者，该方法可以

作为替代治疗。
3．2．9 中医药: 有学者研究发现肠舒汤经末端回肠造口顺行灌
肠法治疗改道性结肠炎效果较好，可以促进肠黏膜的损伤修复

和溃疡组织的愈合，促进末端回肠造口闭合术后患者肠道功能

的恢复，值得在临床中推广应用［37-38］。
3．3 其他治疗
3．3．1 自体粪菌移植: 据报道，自体粪便移植也取得了可喜的
结果。Kalla等［39］的个案研究证明自体粪便移植对改道性结肠
炎患者是一种安全、有效和经济的治疗方法，已经证明，它可以
改善结肠的内镜下表现。Gundling等［40］提出，自体粪菌移植可
能是标准治疗失败后复发 DC 的一种有效和安全的选择，由于
粪便流的中断对 DC的发展至关重要，自体粪菌移植似乎是一
种有希望的治疗方法。
3．3．2 白细胞清除术: Watanabe 等［41］报道成功治疗了 1 例慢
性抗生素难治性转移性脓疱病患者的白细胞聚集症，其发生于

伴有改道性回肠造口术的 UC 患者的回肠储袋肛管吻合术
( ileal pouch-anal anastomosis，IPAA) 后。转移性脓肿的黏膜较
少接触粪便流和病原体，因此，免疫功能的改变可能在维持转

移性脓疱病中起主要作用。
3．3．3 肠液回输: 最近的一项试验表明［42］，在回肠造口逆转术
患者中，初步对回肠造口术的旷置肠段进行顺行刺激，在缩短

术后住院时间方面具有非常好的效果。研究发现肠液回输可
以减轻旁路结肠的炎性反应，但其潜在机制尚需阐明。对于具
有保护性回肠造口术的患者，在造口回纳之前自我给药的肠液

回输是一种经济可行的策略，可以在门诊进行。
综上所述，临床上对于无手术指征或无症状的改道性结肠

炎行随访和保守治疗，包括药物治疗( 如短链脂肪酸、糖皮质激
素、5-氨基水杨酸、纤维素溶液灌肠、类固醇灌肠、高渗葡萄糖灌
肠、中医药治疗) 及其他治疗等。若患者症状较为明显、结肠炎
或腹泻症状较重时，应该尽早行外科闭合吻合口术，恢复肠道

连续性。
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