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　　患者，女，５４岁，因“反复腹泻伴四肢疼痛２２年，四肢疼痛
加重５天”于２０１９年１１月１５日入院。患者反复腹泻２２年，每
日５～２０余次，多在夜间出现，多为水样便，混有未消化的食物，
每次量约８０～１００ｍｌ，每月仅有２～３日每日大便１次，为稀糊
状，伴反酸、上腹部灼热感，伴间断双手、双足末端皮肤遇冷后

出现发凉、苍白、发紫，秋冬季明显，双手指末端酸胀疼痛，伴晨

僵，活动后可缓解，有口腔溃疡、猖獗龋齿、口干及吞咽梗阻感。

２０余年来体重下降约５ｋｇ。２０１１年曾于我院门诊就诊，考虑为
慢性胃炎，给予“兰索拉唑”、“多潘立酮”口服后反酸症状明显

好转，但仍感胃灼热。２０１５年于当地医院就诊，考虑为“硬皮
病”，口服“中药”（具体不详）２８天后症状无缓解。２０１８年４月
于我院行电子胃镜检查结果示：慢性浅表性胃炎（Ⅰ级）；电子
结肠镜检查结果示：结肠息肉。２０１９年１１月１０日患者感四肢
末端遇冷后肿胀疼痛加重，１１月１５日来我院就诊。体格检查：
体重４５ｋｇ，身高１５２ｃｍ，ＢＭＩ１９．４８ｋｇ／ｍ２，体温３６．３℃，呼吸
２０次／分，脉搏６８次／分，血压１２６／８０ｍｍＨｇ，心、肺、腹体格检
查未见明显异常。辅助检查：血常规、肝肾功能、血脂、血糖、电

解质、凝血功能、肝炎全套、甲状腺功能、微量元素５项、抗环瓜
氨酸抗体、抗角蛋白抗体（ＡＫＡ）、类风湿因子（ＲＦ）、人类白细胞
抗原（Ｂ２７）、红细胞沉降率（ＥＳＲ）、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、粪便常规
＋潜血、粪便培养 ＋药敏、小便常规均正常。补体 Ｃ３１．０８ｇ／Ｌ
（０．７５～１．３５ｇ／Ｌ，括号内为正常参考值范围，以下相同），补体
Ｃ４０．４４ｇ／Ｌ（０．０９～０．３６ｇ／Ｌ）；免疫球蛋白（Ｉｇ）Ｇ１７．４０ｇ／Ｌ
（８～１６ｇ／Ｌ），ＩｇＡ２．１５ｇ／Ｌ（０．７～３．３ｇ／Ｌ），ＩｇＭ０．３１ｇ／Ｌ（０．５
～２．２ｇ／Ｌ）；狼疮全套：抗核抗体（＋）；抗核抗体主核型滴度
１∶１０００；抗核抗体次核型滴度１∶３２０；抗Ｕ１ｎＲＮＰ抗体（＋）；抗
ＳＳＡ／Ｒｏ５２抗体（＋）；食物不耐受试验（１４项）：鸡肉 ７６．１８
（＋），猪肉６９．０３（＋），虾６２．８２（＋），西红柿６０．９７（＋），大豆
２７２．２７（＋＋＋）；胸部 ＣＴ检查结果示：１．双肺间质性病变；
２．主动脉及冠状动脉粥样硬化；３．食管食糜留存。心脏超声检
查结果示：主动脉瓣反流，左室舒张功能减低。肝胆脾胰双肾

输尿管＋彩色多普勒能量图超声检查结果示：肝内钙化灶，胆
囊结石。唾液腺动态显像（ＥＣＴ）：双侧颌下腺摄取功能受损，双
侧腮腺摄取功能减低，结合临床考虑干燥综合征可能性大。患

者因有腹泻，吞咽梗阻症状，消化内科会诊后建议完善消化道

钡餐、胃肠镜检查。上消化道及胃排空造影结果示：食道：食管

下段呈鸟嘴状改变，钡剂通过缓慢，其上食管扩张明显，未见明

显龛影及充盈缺损征象；黏膜规则，壁柔软。胃：“鱼钩”型，位

置张力中等；黏膜稍乱，未见明显龛影及充盈缺损征象；蠕动及

排空差，其内见较多空腹潴留液。十二指肠：球部呈三角形，充

盈可，未见明显龛影及充盈缺损征象；降部、水平部及升部未见

明显异常；提示贲门失迟缓可能；胃炎。电子肠镜检查未见明

显异常。我院肠镜活检标本病理检查结果示：（回肠末端、盲

肠、升结肠、横结肠、降结肠、乙状结肠、直肠）送检黏膜呈慢性

炎症改变（图１）。患者干燥综合征、系统性硬化病诊断明确，腹
泻原因未明，予白芍总苷胶囊０．６ｇ每天２次，甲泼尼龙４０ｍｇ
每天１次，连用１２天，后逐渐减量至甲泼尼龙１６ｍｇ每天１次，
环磷酰胺４００ｍｇ每天１次（连用两天），根据食物不耐受结果对
患者进行饮食宣教，患者腹泻次数减少至每晚６～１２次，遂出
院。考虑腹泻病因未明确诊断，遂将肠镜活检标本外送病理会

诊，会诊意见：回肠末端：慢性小肠炎；盲肠、升结肠、横结肠、降

结肠、乙状结肠、直肠：结肠黏膜轻度上皮内淋巴细胞增多，其

他未见明显异常。至此，患者慢性腹泻考虑诊断为显微镜结肠

炎（ＭＣ），电话联系患者，嘱其口服美沙拉嗪０．５ｇ每天３次，双
歧杆菌四联活菌片１．５ｇ每天３次，蒙脱石散３ｇ每天３次。电
话随访得知患者口服上述３种药物１个月后自行停用，腹泻次
数为每晚６～８次。因患者未坚持用药，未能继续观察后续治
疗效果。

图１　患者盲肠病理检查结果：盲肠黏膜轻度上皮

内淋巴细胞增多［苏木素伊红（ＨＥ）染色，×１００］

　　讨　　论

ＭＣ是一种以慢性水样、非血性腹泻为主要临床表现，结肠

镜下可无或只有轻度的内镜下异常改变而病理学检查在显微

镜下可见特异性改变的临床疾病。近年来，ＭＣ的发病率呈迅

速增加趋势，欧洲和北美为高发地区，有报道显示其与炎症性肠

病同样多见［１２］，因此该病越来越受到国内外临床医生的重视。
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Ｒａｅｄ等［３］于１９８０年首次报道了原因不明的腹泻患者，结
肠镜检查无明显异常，但结肠黏膜活检在显微镜下可见黏膜有

非特异性炎症，即命名为ＭＣ。以往认为ＭＣ包括淋巴细胞性结
肠炎（ＬＣ）与胶原性结肠炎（ＣＣ）两种亚型，是老年女性慢性水
样腹泻的常见原因［４］。ＭＣ的病因及发病机制尚不明确，目前
认为可能与机体自身免疫失调、药物、感染、吸烟等多种因素有

关。ＭＣ与非甾体抗炎药、质子泵抑制剂、Ｈ２受体拮抗剂、５羟
色胺再摄取抑制剂、卡马西平及他汀类药物等有关，同时ＭＣ患
者易合并风湿性疾病、甲状腺疾病等免疫相关疾病。本例患者

有质子泵抑制剂用药史，伴随干燥综合征及系统性硬化病，易

发生ＭＣ。ＭＣ的临床表现主要有慢性水样非血性腹泻、痉挛性
腹痛、体重下降与乏力，少见严重脱水、粘液血便，腹泻可达２０
～３０次／日，夜间腹泻尤其频繁［５］。ＭＣ的治疗尚无特效药物，
布地奈德是目前推荐的一线治疗药物，有随机对照试验证明其

对诱导和维持缓解有效且安全［６］。ＬＣ与 ＣＣ的组织病理学诊
断依据是结肠活检黏膜呈炎症改变或上皮下出现胶原带增

厚［７］。ＬＣ的组织病理学表现为：（１）上皮细胞内淋巴细胞数量
增多，＞２０／１００个上皮细胞；（２）固有层炎性细胞浸润，主要为
淋巴细胞和浆细胞；（３）上皮损伤，如细胞压扁或分离；（４）上皮
下胶原不存在或上皮下胶原层厚度 ＜１０μｍ。ＣＣ的组织病理
学表现为：（１）上皮下胶原层增厚 ＞１０μｍ；（２）固有层炎症，主
要是淋巴细胞和浆细胞；（３）上皮损伤，如细胞压扁和分离。

研究认为，ＭＣ的组织病理学诊断仍存在不确定性［８］。ＭＣ
可能是一种异质性疾病，除了经典的 ＬＣ与 ＣＣ两种形式外，越
来越多的报告显示临床确诊ＭＣ患者的结肠活检组织学改变不
典型。Ｔｕｌａｓｓａｙ等［９］研究发现，ＬＣ与 ＣＣ之间的病理过程可能
相互转化。最近的欧洲显微结肠炎指南［１０１１］认为 ＭＣ主要包
括３种组织学亚型：ＬＣ、ＣＣ和不完整的显微镜结肠炎（ＭＣｉ）。
ＭＣｉ包括不完整的ＣＣ（ＣＣｉ，上皮下胶原纤维增厚 ＞５μｍ但 ＜
１０μｍ）和不完整的ＬＣ（ＬＣｉ，＞１０个上皮内淋巴细胞但≤２０个
上皮内淋巴细胞及正常的胶原蛋白带）。ＣＣｉ、ＬＣｉ的固有层均
显示炎性细胞浸润。Ｂｊｒｎｂａｋ等［１２］亦提出ＭＣｉ的概念，表现为
固有层中炎症细胞浸润增加，隐窝结构变形，胶原条带异常增

厚＜１０μｍ和（或）上皮内淋巴细胞增多，数量＜２０／１００个上皮
细胞。也有研究提出ＭＣ包括经典型和非经典型两种形式［１３］。

ＬＣ的非经典型形式包括隐窝型 ＬＣ、巨细胞型 ＬＣ、少细胞型淋
巴细胞结肠炎及淋巴细胞性结肠炎伴ＩＢＤ样改变。

本例患者有慢性水样腹泻史，结肠镜检查未见异常，最终

结肠黏膜活检提示结肠黏膜轻度上皮内淋巴细胞增多，同时本

例患者合并自身免疫性疾病，治疗上给予糖皮质激素、免疫抑

制剂及止泻等对症处理，随访患者腹泻无明显好转。结合患者

的症状体征、结肠镜检查及结肠黏膜病理检查结果，该患者结

肠黏膜上皮内淋巴细胞数量未达到诊断 ＬＣ的标准，但可诊断
为ＬＣｉ，仍然属于ＭＣ的范畴。

慢性腹泻的发病与胃肠道感染、肿瘤、机体免疫、食物不耐

受、神经体液调节异常及物理化学因素等密切相关［１４］。与引起

慢性腹泻的其他原因相比，大部分临床医生对 ＭＣ的认识尚有
欠缺，对结肠镜下肉眼观察结肠黏膜正常或轻微异常患者的病

变组织病理检查不足，极易漏诊。ＭＣ误诊的原因主要是 ＭＣ

症状易与肠易激综合征（ＩＢＳ）的症状重叠［１５］。该患者在住院

期间未明确诊断为 ＭＣ，治疗效果不理想归因于临床医生及病
理医生对ＭＣ的认识不够。同时该患者对多种食物不耐受，也
是加重慢性腹泻的原因之一。考虑患者对大豆、鸡肉等食物不

耐受，而不耐受食物可作为抗原刺激机体免疫系统，长期刺激

产生黏膜慢性炎症，最终也可加重慢性腹泻。所以在临床上遇

到慢性水样腹泻的老年女性患者，尤其当患者长期使用抑酸药

物、合并全身免疫相关疾病等，原发疾病不能解释慢性腹泻，治

疗效果不佳时，应高度怀疑ＭＣ的可能。
近年来，腹泻患者中结肠镜检查肠黏膜正常者逐年增多，

即使结肠镜下肉眼正常或轻微异常，也应在结肠镜下多点取组

织进行病理检查进行鉴别。鉴于国内临床医生及病理医生对

ＭＣ的认识不足，为更好地指导临床治疗提供理论依据，改善患
者的生活质量，还有待进行多中心、高质量的临床研究深入了

解此疾病。
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