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摘要　贝赫切特综合征是一类可累及全身多脏器的慢性系统性血管炎症性疾病，累及肠道者被命名为肠型贝

赫切特综合征（又称肠白塞病）。除此之外，肠白塞病还存在第Ⅱ型表现，即仅有典型肠道溃疡。肠白塞病与克罗

恩病、肠结核、肠淋巴瘤、其他有肠道表现的免疫系统疾病等鉴别困难，且目前对肠白塞病的治疗认知有限。因此，

通过证据检索和循证判断提出肠白塞病诊断和治疗共识意见对临床实践具有重要意义。
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Abstract　Behçet’s syndrome is a kind of chronic systemic vasculitis with involvement of multiple organs. Intestinal 
involvement of Behçet’s syndrome is presently named as intestinal Behçet’s syndrome (disease). Recently, there is 
considering another kind of disease type with only typical intestinal ulcers. Since it is difficult to differentiate intestinal 
Behçet’s syndrome from Crohn’s disease, intestinal tuberculosis, intestinal lymphoma, as well as intestinal manifestations 
of many other autoimmune diseases, and there is limited evidence for the therapy of intestinal Behçet’s syndrome, 
proposing diagnosis and treatment recommendations for intestinal Behçet’s syndrome through evidence ⁃ based judgment 
will be of great significance for clinical practice.
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贝赫切特综合征（又称白塞病）是一类可累及

全身多脏器的慢性系统性血管炎症性疾病。1937
年，土耳其皮肤科医师 Behçet 发表了第 1 例白塞病

病例报告，之后以Behçet命名该病。目前认为白塞

病的临床表现包括复发性口腔溃疡、生殖器溃疡、

葡萄膜炎、皮肤损害等。该病可累及神经系统、消

化道、肺、肾、附睾等，并可累及全身大、中、小血管。

近几年来，白塞病肠道受累日益受到关注，并被称

为肠型贝赫切特综合征（又称肠白塞病）。但随着
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对肠白塞病认识的不断深入，一些学者认为肠白塞

病不完全是系统性白塞病的肠道受累表现，尚存在

单独肠道病变患者。鉴于目前对肠白塞病的认知，

本共识提出肠白塞病分为 2种亚型：Ⅰ型为有系统

性白塞病，且存在典型肠道溃疡等肠道表现；Ⅱ型

为无系统性白塞病，但存在典型肠道溃疡和其他肠

道表现。

肠白塞病的临床表现与克罗恩病相似，传统观

念普遍认为肠白塞病与克罗恩病误诊不误治。然

而，肠白塞病预后较差，更易出现肠穿孔等并发症，

且越来越多的临床经验和证据提示，肠白塞病的诊

断和药物治疗有其特殊之处。肠白塞病与肠结核、

肠淋巴瘤、有肠道表现的免疫系统疾病等鉴别困

难。鉴于以上因素，有必要对肠白塞病进行证据检

索和循证判断，最终形成肠白塞病诊断和治疗共识

意见供临床医师参考。

本次共识修订采用国际通用的德尔菲法进行，

具体步骤如下。①所有专家分为 5个工作小组，分

别进行专家访谈，收集临床问题，然后参照德尔菲

法进行筛选和排序，获得优先需要解决的临床问题

并纳入共识。针对临床问题开展临床文献的系统

评价并总结证据。将证据汇总给所有专家进行讨

论，讨论过程中综合考虑获益、风险、资源、公平、可

接受和可行性。②中华医学会消化病学分会炎症

性肠病学组全体委员和免疫学专家进行线上会议，

针对各个工作小组提出的研究对象、干预措施、对

照、结局问题和声明进行讨论。③5 个工作小组组

长分别撰写各自负责部分的内容，由总负责人进行

汇编，由免疫学、病理学、影像学专家审阅，并由循

证医学领域专家审阅方法学部分后定稿，达成本共

识意见。

本共识中投票意见分为 a、b、c、d 四档，分别指

完全赞同（必不可少，最起码的要求）、部分赞成且

推荐（应该做到，但未达到必不可少的程度）、视情

况而定和不赞成（不合理、不必要、不合国情、不可

操作、不可评估、不必放在本共识意见中），d档投票

意见直接剔除。根据投票意见归纳推荐等级，分为

A、B、C 三级，A 级指≥3/4 的专家投票意见为 a，B 级

指≥3/4的专家投票意见为 a或 b，其他情况均归为C
级并直接剔除。

一、肠白塞病的诊断

【陈述1】肠白塞病的消化道症状以腹痛最为常

见，腹泻亦较常见（B级）。

解释：肠白塞病患者的临床表现以反复复发为

特点，腹痛是其最常见的临床表现，87%~92% 的肠

白塞病患者会出现腹痛。肠白塞病病变累及回盲

部多见，故腹痛多位于右下腹，但也可出现在其他

部位[1⁃2]。腹泻亦较常见，12.7%~29.0% 的患者会出

现腹泻，粪便多呈糊状，也可能出现血便[1]。部分患

者有纳差、恶心呕吐、贫血、乏力、体质量下降等表

现，病情活动期上述症状可能会加重。93.1% 的肠

白塞病患者消化道症状的出现晚于系统症状，如肠

道症状通常出现在口腔溃疡发生的 5年（中位时间）

之后[2⁃3]。

【陈述 2】肠白塞病的全身表现有发热、复发性

口腔溃疡、生殖器溃疡、眼部病变、皮肤病变、关节

炎、血管损害、神经系统疾病、血液系统疾病等

（A级）。

解释：除消化系统表现外，肠白塞病也有全身

表现。25%的患者伴发热，部分患者发热与病情活

动度相关，复发性口腔溃疡发生率为 90%~100%，生

殖器溃疡发生率为 42%~85%，眼部病变发生率为

19.6%~28.0%，皮 肤 脓 疱 丘 疹 性 病 变 发 生 率 为

43.1%~70.0%[2]。其他系统亦可能受累，如 30.0%~
31.9% 的患者伴发关节炎，部分患者也可能出现神

经系统受累等。

【陈述 3】肠白塞病的常见并发症包括肠穿孔、

消化道出血、肠瘘、腹腔脓肿、血栓栓塞等，合并骨

髓异常增生综合征的风险增加（A级）。

解释：肠白塞病可出现肠穿孔、消化道出血、肠

瘘等多种并发症。12%~58%的患者会出现肠穿孔，

11.2%~25.0% 会出现急性下消化道出血，其中约

25% 会再次出血[2]。8%~17% 的患者会出现瘘管性

病变（包括肠瘘、肠皮瘘和肛瘘）。肠白塞病还可能

出现肠道慢性缺血性病变，7.2%~13.0%的患者会出

现肠狭窄。此外，白塞病合并骨髓异常增生综合征

患者肠道受累更为常见（53.6%）。

【陈述4】针刺试验对肠白塞病的诊断有一定帮

助（B级）。

解释：有研究发现 60%的白塞病患者针刺试验

呈阳性，49%的肠白塞病患者针刺试验呈阳性[4]。

【陈述 5】人白细胞抗原（human leukocyte 
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antigen, HLA）⁃B51等位基因检测对肠白塞病的诊

断有一定价值。尚未发现其他确定的有助于肠白

塞病诊断和鉴别诊断的实验室检查或生物学标志

物（B级）。

解释：文献报道HLA⁃B51等位基因检测对肠白

塞病的诊断有一定价值，41% 的白塞病患者出现

HLA ⁃ B51 等位基因（HLA ⁃ B*5101）频率增高，约

30.8%的肠白塞病患者HLA⁃B51阳性[2]。

有研究通过自身免疫相关抗体检测发现，肠白

塞病患者的抗心磷脂抗体、类风湿因子、抗中性粒

细胞胞质抗体阳性率分别为 15.8%、11.8%和 3.8%，

41.7%~44.3%的患者会出现血清抗酿酒酵母菌抗体

阳性，但这些指标对肠白塞病的诊断价值尚无明确

证据。

【陈述6】肠白塞病的典型结肠镜下表现是圆形

或类圆形的深溃疡、火山口样溃疡，溃疡边缘清晰，

呈单发或多发，多发数量<5个且互相不融合。最典

型的表现是回盲部边界清晰的单个巨大溃疡。结

肠镜下典型的溃疡特征是诊断和鉴别诊断肠白塞

病的重要依据之一（A级）。

解释：约 77%的肠白塞病患者肠道溃疡边缘清

晰，呈圆形或类圆形，溃疡数量<5个或单发，以位于

回盲部或回肠末段，孤立、边界清晰、底部相对平坦

且洁净的深大溃疡最为典型。少数病例可出现多

发溃疡，也可能出现阿弗他溃疡（约 10.5%）、地图样

溃疡（约10.5%）和星状溃疡（约4.0%）[5⁃7]。

【陈述7】胶囊内镜和小肠镜检查对发现和评估

肠白塞病小肠受累有一定价值（B级）。

Neves 等[8]采用胶囊内镜观察 10 例伴有消化道

症状的白塞病患者的小肠表现，发现所有患者均有

小肠受累，以空肠受累最为常见。

【陈述 8】CT小肠成像和MR小肠成像对辅助

肠白塞病的诊断和鉴别诊断，以及并发症的发现有

一定价值（B级）。

解释：CT小肠成像和MR小肠成像可显示病变

肠黏膜有无强化、肠壁厚度，以及肠系膜、周围淋巴

结等肠管周围组织的病变，辅助医师发现肠道狭

窄、肠瘘、腹腔脓肿等并发症[9]。肠白塞病的典型影

像学特点：肠道受累节段<3处，受累节段长度一般

<5 cm。有研究[10]显示，肠白塞病患者病变节段较短，

肠壁增厚不明显，41.43%的患者病变节段长度<5 cm，

97.14%病变厚度<1 cm。

【陈述9】经腹部肠道超声对于肠瘘、腹腔脓肿、

肠壁增厚等有一定监测价值（B级）。

解释：经腹肠道超声是一种方便、无创的检查

方法，可显示病变受累范围、肠壁增厚程度，以及周

围肠系膜、淋巴结等情况，对发现和随访肠道狭窄、

肠瘘、腹腔脓肿有一定价值[11]。

【陈述 10】内镜黏膜活检和手术病理发现血管

炎是肠白塞病确诊的部分依据，但不建议作为诊断

的必要条件（A级）。

解释：肠白塞病的典型病理表现为小血管和中

等大小血管炎，淋巴细胞围绕血管浸润，缺乏非干

酪样肉芽肿[12]。然而，由于血管炎多出现于溃疡基

底深部，内镜黏膜活检发现典型血管炎的比例不

高，单独依靠病理活检确诊肠白塞病很困难。2019
年汪朝靓等[13]总结了 38 例肠白塞病患者的病理检

查结果，其中 5例为手术病理，其余为内镜黏膜活检

病理，结果显示 52.6% 的患者表现为大量中性粒细

胞浸润，21%的患者可见血管炎。

【陈述 11】中国肠白塞病诊断标准：符合 2021
年中华医学会风湿病学分会发布的白塞病诊断标

准[14]，同时具有白塞病相关典型肠道溃疡；或参考

2009年韩国肠白塞病协作组提出的肠白塞病诊断

标准[15]（B级）。

解释：我国采用的白塞病最新诊断标准由中华

医学会风湿病学分会制定并发布，诊断总分≥4分为

白塞病[14]。计分方式：①口腔溃疡、生殖器溃疡为 2
分；②眼部病变（前葡萄膜炎、后葡萄膜炎或视网膜

血管炎）为 2分；③皮肤病变（结节性红斑、假性毛囊

炎、皮肤溃疡）为 1分；④中枢神经系统受累和血管

病变（动脉血栓形成、大静脉血栓、静脉炎或浅静脉

炎）为 1分；⑤针刺试验阳性为 1分。符合上述白塞

病诊断标准的同时具有典型肠道病变，如溃疡边缘

清晰、呈圆形或类圆形深溃疡、火山口样溃疡，即可

临床诊断为肠白塞病。

此外，随着对肠白塞病认识的深入，发现并非

所有肠白塞病患者都符合系统性白塞病的诊断标

准。有鉴于此，韩国肠白塞病协作组在 2009年提出

了肠白塞病诊断标准（表 1）[15]，该标准主要根据内

镜下回盲部肠道溃疡特点和肠外表现进行诊断，诊

断结果主要分为确诊、拟诊、疑诊。该标准诊断肠

··725



Chin J Gastroenterol, 2022, Vol. 27， No. 12

白塞病的敏感性为 98.6%，特异性为 83.0%，准确性

为91.1%。

表1　2009年韩国肠白塞病诊断标准[15]

内镜下溃疡特点

典型肠道溃疡（数量≤5个、
类圆形、边界清楚的深溃疡）

不典型肠道溃疡

肠外表现

系统性白塞病[16]

仅有口腔溃疡
无

系统性白塞病[16]

仅有口腔溃疡
无

诊断结果

确诊
拟诊
疑诊

确诊
拟诊
疑诊

二、临床、内镜、影像学、病理学等指标对肠白

塞病诊断的意义

典型特征对肠白塞病诊断的意义及其指标被

认可的程度尚不清楚，本共识请相关临床、放射学、

病理学专家对相关指标进行投票，采用德尔菲评分

法，根据专家评分进行指标排序，期望未来对诊断

有所帮助。德尔菲评分的分值范围为 1~6分，分值

对应意见如下：1分为完全不同意，2分为比较不同

意，3分为有点不同意，4分为有点同意，5分为比较

同意，6 分为完全同意。如某特征对应的专家意见

平均分的95% CI下限>3，则纳入本共识。

本共识纳入的典型特征（德尔菲评分，95% CI）
如下。典型临床特征：腹痛（5.04分，4.80~5.28分）、

便血（4.42 分，4.15~4.69 分）、腹泻（4.26 分，3.97~
4.55 分）。典型肠外表现：口腔溃疡（5.71 分，5.54~
5.88 分）、生殖器溃疡（5.67 分，5.47~5.87 分）、眼部

病变（5.17 分，4.88~5.46 分）、皮肤病变（5.15 分，

4.84~5.46 分）、关节病变（4.51 分，4.19~4.83 分）、神

经系统病变（4.28 分，3.98~4.58 分）、血栓栓塞性疾

病（4.22 分，3.89~4.55 分）、骨髓异常增生综合征

（3.45 分，3.14~3.76 分）、呼吸系统病变（3.43 分，

3.10~3.76分）。典型并发症：肠出血（4.82分，4.58~
5.06 分）、肠穿孔（4.56 分，4.31~4.81 分）、肠狭窄

（3.44 分，3.17~3.71 分）、肠梗阻（3.44 分，3.19~3.69
分）、腹腔脓肿（3.35分，3.05~3.65分）。典型内镜下

特征：类圆形溃疡（5.18分，4.90~5.46分）、巨大溃疡

（5.09 分，4.79~5.39 分）、深溃疡（5.04 分，4.76~5.32
分）。典型影像学特征：通常只累及回盲部，表现为

非环周局限性病变（4.29 分，3.80~4.60 分）；肠壁增

厚、强化增高、病变长度通常≤5 cm（4.64 分，4.36~
4.92分）；如有多节段受累，通常受累节段≤3处（3.84
分，3.47~4.21 分）；如有肠腔狭窄，通常不伴上游肠

管扩张（3.67 分，3.37~3.97 分）。典型病理学特征：

血管炎（5.49 分，5.27~5.71 分）；炎症仅限于溃疡附

近，远处无异常（4.32分，3.99~4.65分）；同一部位活

检提示溃疡与大致正常的黏膜组织并存（3.63 分，

3.29~3.97分）。

三、肠白塞病的鉴别诊断

需与肠白塞病鉴别的疾病主要包括克罗恩病、

肠结核、肠淋巴瘤、缺血性肠病、药物性肠病、其他

感染性肠病等，需依据临床表现、实验室检查、影像

学检查、内镜检查、病理检查等综合判断分析。

1. 肠白塞病与克罗恩病

肠白塞病与克罗恩病具有相似的临床特点，如

均可出现反复口腔溃疡、腹痛、便血，C反应蛋白（C⁃
reactive protein, CRP）等炎症指标升高，内镜下可见

深大溃疡，并发肠穿孔、肠瘘等，影像学表现可见肠

壁增厚和强化，血清抗酿酒酵母菌抗体阳性等[17⁃18]，

导致两种疾病鉴别诊断困难。

陈述意见 1：口腔溃疡、生殖器溃疡、眼部病变、

皮肤病变如毛囊炎或痤疮样皮损、皮肤针刺试验阳

性多见于肠白塞病，肠白塞病较少累及直肠肛管，

较少发生肛瘘；克罗恩病则更多见肛周病变（43.3%
对11.9%）[19]（A级）。

陈述意见 2：典型内镜下表现有助于二者的鉴

别诊断。克罗恩病的典型内镜下表现为纵行溃疡、

铺路石征和炎症性息肉；肠白塞病的典型内镜下表

现为圆形或类圆形溃疡，溃疡边界清楚，炎症性息

肉较少见（A级）。

陈述意见 3：目前相关影像学研究较少。肠白

塞病的肠壁增厚和强化程度均较克罗恩病轻，多呈

轻、中度强化。克罗恩病肠系膜侧肠壁病变往往较

对侧更严重，部分病例可出现肠系膜脂肪增生或脂

肪爬行征，这些特征性表现鲜见于肠白塞病。有研

究表明影像学和内镜指标联合应用有助于二者的

鉴别（B级）。

陈述意见 4：肠白塞病的典型病理学表现为血

管炎，但血管炎检出率仅为 21%。克罗恩病的典型

病理学表现为上皮样肉芽肿，但其检出率仅约

30%。二者的典型病理学表现检出率均较低，故活

检病理的鉴别诊断价值有限（B级）。

2. 肠白塞病与其他肠病

推荐意见：诊断肠白塞病还需排除淋巴瘤、缺
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血性肠病、药物性肠病，以及其他感染性肠病，如肠

结核、耶尔森菌结肠炎、巨细胞病毒性肠炎、EB病毒

肠炎、阿米巴肠病、血吸虫病、组织胞浆菌病等，这

些疾病均可表现为腹痛、腹泻、发热、肠道溃疡等，

医师需根据患者的流行病学史、相关病原学检查、

内镜和病理学检查仔细鉴别（B级）。

四、肠白塞病疾病活动度评价

肠白塞病的疾病活动度评价方法包括评分体

系、实验室指标等，这些方法各有其优缺点，目前尚

缺乏有效的内镜评分体系。

【陈述1】肠白塞病的疾病活动度评分指数对疾

病活动度、预后和治疗有一定预测价值，但尚需大

样本研究验证并完善评分体系（A级）。

解释：2013 年 Park 等 [9]提出以肠白塞病疾病

活动指数（disease activity index of intestinal Behçet’s 
disease, DAIBD）评估肠白塞病的疾病活动度，其分

值范围为 0~295 分，研究显示 DAIBD≥70 分的肠白

塞病患者手术风险较高（HR=5.43, 95% CI: 2.65~
11.10），DAIBD≥40 分者病情更严重（OR=6.2, 95% 
CI: 1.1~33.5）。DAIBD 评估肠白塞病疾病活动度有

其临床价值，但也存在一定局限性，如评分项目繁

多，未纳入实验室、内镜、影像学指标等，可能会低

估病情严重程度。

DAIBD评分项目包括患者在评分节点 1周内的

一般状况、体温、腹痛、腹部压痛程度、腹泻频率、有

无腹部包块、合并的肠外表现和肠道并发症。总分

≤19 分为临床缓解期，20~39 分为轻度活动期，40~
74分为中度活动期，≥75分为重度活动期。具体评分

标准如下：一般状况分为好、一般、差、很差、极差，分

别为 0、10、20、30、40 分；腹部压痛分为无、轻、中至

重，分别为 0、10、20分；体温分为<38 ℃和≥38 ℃，分

别为 0、10 分；有腹部包块为 10 分，无腹部包块为 0
分；腹痛程度分为无、轻、中、重，分别为 0、20、40、80
分；肠外表现包括口腔溃疡、外阴溃疡、眼部病变、

皮损、关节痛（均为 5分），以及血管病变、中枢神经

系统损害（均为 15 分）；腹泻频率分为每周 0、1~7、
8~21、22~35、≥36 次，分别为 0、10、20、30、40 分；肠

道并发症包括肠瘘、肠穿孔、腹腔脓肿、肠梗阻，均

为10分。

【陈述 2】CRP 和红细胞沉降率（erythrocyte 
sedimentation rate, ESR）是反映肠白塞病炎症活

动度的重要指标。粪钙卫蛋白可帮助评价疾病活

动度，但相关临床研究有限（B级）。

解释：CRP 和 ESR 是 2 个经典急性时相反应指

标，在炎症和免疫相关疾病中均可增高，故缺乏特

异性。有研究提示 CRP 与 DAIBD 呈正相关，CRP≥
44 mg/L 是肠白塞病患者术后复发的独立预测因

素[20⁃21]。ESR 与 DAIBD、肠白塞病的内镜下溃疡活

动程度呈正相关。有研究显示，肠白塞病患者处于

疾病活动期时，92.3%的患者 ESR增高，92.0%的患

者CRP增高。

钙卫蛋白于 1980 年首次由 Fagerhol 等从粒细

胞中分离、发现。已有相关研究证实，克罗恩病患

者的粪钙卫蛋白与内镜疾病活动度评分的相关性

（r=0.75）高于 CRP、白细胞计数和克罗恩病活动指

数[22⁃23]。Kim等[24]的研究显示，肠白塞病典型溃疡患

者的粪钙卫蛋白水平明显高于非典型溃疡患者，其

预测肠白塞病的截断值为 68.89 μg/g（敏感性和特

异性分别为76%和79%），与DAIBD显著相关。

亦有其他研究提示血清可溶性髓系细胞触发

受体⁃1（soluble triggering receptor expressed on myeloid 
cells ⁃ 1, sTREM ⁃ 1）、α ⁃ 烯醇化酶、白细胞介素

（interleukin, IL）⁃12B等与肠白塞病的疾病活动度有

关，但相关临床研究有限。

【陈述3】肠白塞病的内镜活动度评估尚缺乏相

关内镜评分体系，可参考克罗恩病的内镜评分系

统。建议在肠白塞病治疗后行内镜评估，可将黏膜

愈合或溃疡消失作为治疗目标，也可将黏膜部分愈

合或内镜下改善作为治疗有效的指征之一（A级）。

解释：按照以往克罗恩病的治疗经验，内镜检

查可辅助医师判断疾病活动度。目前尚无针对肠

白塞病内镜活动度评估的评分体系，但部分研究显

示火山型溃疡形态、溃疡大小和深浅与疾病活动度

有关[25⁃27]。

Tanida 等[28]应用自建并改良的消化内镜评分

（0~3 分）评价肠白塞病的内镜缓解程度：溃疡完全

愈合为 0分；最大溃疡面积<治疗前的 1/4为 1分；最

大溃疡面积是治疗前的 1/4~1/2为 2分；最大溃疡面

积>治疗前的1/2为3分。

五、肠白塞病的治疗目标

推荐意见：短期治疗目标为改善患者的肠内和

肠外症状，使炎症指标如CRP等恢复至正常参考值
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范围内，达到临床缓解；对无临床症状且血清 CRP
在正常参考值范围内的患者，建议将黏膜愈合作为

进一步的治疗目标。长期治疗目标为避免复发，预

防肠白塞病进展，以及防止并发症发生（A级）。

六、肠白塞病的治疗方案

肠白塞病的标准化治疗缺乏高级别证据，本共

识意见治疗方案主要参考相关研究和多个相关共

识意见（欧洲抗风湿病联盟白塞病管理推荐意见

2018年更新版[29]、2020年日本肠白塞病循证诊断和

临床实践指南[30]、2021 年我国白塞病诊疗规范[14]），

依据肠白塞病的分期、分度和对药物治疗的反应选

择治疗方案。

1. 活动期诱导缓解治疗

推荐意见 1：轻、中度肠白塞病患者可使用氨基

水杨酸（aminosalicylic acid, ASA）制剂。中重度活

动期肠白塞病患者建议使用糖皮质激素联合免

疫抑制剂或应用抗肿瘤坏死因子（tumor necrosis 
factor, TNF）⁃α单抗；重度和（或）难治性患者应使用

抗 TNF⁃α单抗，也可尝试抗 TNF⁃α单抗联合免疫抑

制剂治疗（B级）。

推荐意见 2：对伴严重全身症状或肠道并发症

如深大溃疡、狭窄、瘘管、出血和穿孔者可短期给予

全胃肠外营养（total parenteral nutrition, TPN）治疗，

需警惕静脉导管相关感染和血栓风险，应尽快过渡

至肠内营养治疗。肠穿孔、严重狭窄致肠梗阻、腹

腔脓肿和消化道大出血者需行外科手术治疗；药物

治疗反应差，且因肠瘘等肠道并发症生活质量低下

者亦建议行外科手术治疗（A级）。

2. 缓解期维持治疗

推荐意见 1：活动期使用ASA制剂诱导缓解后，

可继续用于缓解期维持治疗（B级）。

推荐意见 2：硫唑嘌呤常用于缓解期维持治疗

和预防术后复发（B级）。

推荐意见 3：活动期对抗 TNF⁃α 单抗有应答的

患者，缓解期可继续使用抗 TNF⁃α 单抗维持治疗

（A级）。

3. 药物治疗

①ASA制剂

推荐意见：推荐 ASA 制剂，包括 5⁃ASA 和柳氮

磺吡啶（salicylazosulfapyridine, SASP），用于轻、中度

肠白塞病活动期诱导缓解治疗和缓解期维持治疗。

但尚无合适剂量推荐，可考虑参照我国炎症性肠病

诊治共识[31]，建议活动期5⁃ASA使用剂量为3~4 g/d，
缓解期为 2~3 g/d。因 SASP具有抗风湿性关节炎的

疗效，合并关节炎尤其是外周性关节炎的患者可考

虑使用SASP，推荐剂量为3~4 g/d（B级）。

解释：目前关于ASA制剂治疗肠白塞病的研究

多为回顾性研究，证据质量不高。2012年 Jung等[32]

的研究纳入 143例肠白塞病患者，使用 ASA制剂治

疗 1、3、5、10 年的累积临床复发率分别为 8.1%、

22.6%、31.2% 和 46.7%。2019 年 Kinoshita 等[33]的研

究纳入 41例肠白塞病患者，使用ASA治疗 8周的临

床应答率和缓解率分别为 61%和 57%，第 52周内镜

应答率和缓解率分别为71%和35%。

②糖皮质激素

推荐意见：推荐糖皮质激素用于中重度活动期

肠白塞病，尤其是伴有严重全身症状，以及对 ASA
制剂治疗无应答者。中度或中重度患者可口服用

药，重度患者建议静脉用药。使用剂量建议参照我

国炎症性肠病诊治共识[31]中的克罗恩病治疗方案：

0.75~1.00 mg·kg⁃1·d⁃1，症状完全缓解后逐步减量，每

周减 5 mg，至 20 mg/d 后每周减 2.5 mg，直至停用

（A级）。

解释：本共识关于糖皮质激素的疗效研究和剂

量建议仅基于临床实践经验，尚需更多高水平临床

研究提供依据。2010 年 Park 等[34]的研究纳入 54 例

接受糖皮质激素治疗的肠白塞病患者，平均剂量

（范围）为 0.58 mg/kg（0.39~1.20 mg/kg），治疗 1个月

后，46.3%的患者完全缓解，42.6%部分缓解，11.1%
无临床应答；治疗 3 个月后，40.7% 的患者仍有应

答，46.3%出现激素依赖，5.6%出现激素抵抗，7.4%
接受手术治疗。

③免疫调节剂

免疫调节剂主要包括巯嘌呤类药物（6⁃巯基嘌

呤及其前体药物硫唑嘌呤）、沙利度胺、环磷酰胺、

氨甲蝶呤、他克莫司等。

推荐意见 1：推荐巯嘌呤类药物用于中重度、激

素依赖或对抗 TNF⁃α 单抗无应答的肠白塞病患者

的缓解期维持治疗，可与抗 TNF⁃α 单抗联合使用，

也可用于术后维持治疗、预防疾病复发（B级）。

解释：参考 2020 年日本肠白塞病临床实践指

南[30]，硫唑嘌呤首次使用剂量为 25~50 mg/d，如未出
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现白细胞计数下降、肝功能受损等不良反应，可逐

渐加量至 2.0~2.5 mg·kg⁃1·d⁃1；6⁃巯基嘌呤的推荐剂

量为 1.0~1.5 mg·kg⁃1·d⁃1。参考我国炎症性肠病诊

治共识[31]，推荐硫唑嘌呤剂量为 1.0~1.5 mg·kg⁃1·d⁃1，

6⁃巯基嘌呤剂量为0.75~1.50 mg·kg⁃1·d⁃1。

目前，巯嘌呤类药物用于肠白塞病缓解期维持

治疗的相关临床研究有限，且均为回顾性研究。

2012 年 Jung 等[32]开展了一项单中心研究，共纳入

1986—2010年 67例使用巯嘌呤类药物治疗的肠白

塞病患者，其中 58.2% 的患者实现了药物和手术诱

导的持续缓解，药物治疗第 1、2、3、5年累积复发率

分别为 5.8%、28.7%、43.7% 和 51.7%。2015 年 Lee
等[35]回顾性分析了 77例肠白塞病患者，其中术后接

受巯嘌呤类药物治疗者的术后复发率（37%）低于接

受5⁃ASA治疗者（66%）。

Nudix 水解酶 15（Nudix hydrolase 15, NUDT15）
基因多态性检测对预测巯嘌呤类药物相关骨髓抑

制的敏感性和特异性高，如条件允许，建议在使用

硫唑嘌呤前进行该项检测 [14]。NUDT15 R139C 纯

合子（T/T）多态性患者不推荐使用硫唑嘌呤或 6⁃
巯基嘌呤[30]。硫嘌呤 S⁃甲基转移酶（thiopurine S⁃
methyltransferase, TPMT）基因型检测预测骨髓抑制

的特异性很高，但敏感性低（尤其是在汉族人群

中），故NUDT15基因多态性检测优于 TPMT基因型

检测。

推荐意见 2：推荐沙利度胺用于中重度和（或）

糖皮质激素依赖、无效的肠白塞病患者（A级）。

解释：目前沙利度胺用于治疗肠白塞病的相关

临床研究有限。Yasui 等[36]的研究纳入 7 例自幼年

开始反复发病的重度肠白塞病患者，予沙利度胺治

疗；起始剂量为 2 mg·kg⁃1·d⁃1，之后根据药物反应将

剂量升至 3 mg·kg⁃1·d⁃1或降至 0.5~1.0 mg·kg⁃1·d⁃1，所

有患者经治疗后均获得临床缓解。2015 年土耳其

Hatemi 等[37]的研究纳入 13 例传统治疗无效的肠白

塞病患者，予抗 TNF⁃α 单抗和（或）沙利度胺治疗，

约 75% 的患者达到临床和内镜缓解。但沙利度胺

存在周围神经病变、血栓形成等不良反应，需密切

监测凝血功能等相关指标。

推荐意见 3：推荐环磷酰胺用于糖皮质激素依

赖或无效的难治性肠白塞病患者的诱导缓解治疗

（B级）。

解释：环磷酰胺的推荐剂量为≤2 mg·kg⁃1·d⁃1（口

服）或 1 g、0.75~1.00 g/m2（静脉输注），每月 1次。环

磷酰胺是治疗神经系统和血管白塞病的有效药物，

但目前其治疗肠白塞病的证据不多且缺乏高质量

证据。

推荐意见 4：氨甲蝶呤、他克莫司、环孢素等其

他免疫调节剂单药治疗肠白塞病的疗效尚不清

楚[38]，有小样本研究表明联合生物制剂有一定疗

效[39]，但仅考虑用于难治性肠白塞病（B级）。

④生物制剂

生物制剂主要包括抗 TNF⁃α 单抗和其他生物

制剂。

推荐意见 1：抗 TNF⁃α 单抗包括英夫利西单抗

和阿达木单抗。对中重度疾病活动期，以及对传统

治疗如ASA制剂、糖皮质激素和巯嘌呤类药物无应

答的难治性肠白塞病患者有诱导和维持缓解作用。

推荐英夫利西单抗使用剂量：活动期第 0、2、6周时

5 mg/kg静脉给药，有应答者进行缓解期治疗（5 mg/
kg，8周 1次）。推荐阿达木单抗使用剂量：活动期第

0、2、4 周分别皮下注射 160、80、40 mg，有应答者考

虑隔周1次40 mg的缓解期治疗（A级）。

解释：目前多项研究显示抗 TNF⁃α单抗对肠白

塞病有诱导和维持缓解作用。Zou等[40]的研究纳入

27例接受英夫利西单抗治疗的肠白塞病患者，治疗

第 14、30、52 周的临床缓解率分别为 84.6%、70.0%
和 70.0%，第 14 周黏膜愈合率为 72%。孟德钎等[41]

的研究探讨了英夫利西单抗治疗重症或难治性肠

白塞病的疗效和安全性，结果显示患者消化道症状

缓解时间为（4.4±3.6）周，7/12 的患者达到黏膜愈

合。2022年一项meta分析显示，接受抗TNF⁃α单抗

治疗的肠白塞病患者第 14、30、54周临床缓解率分

别为 59%、58% 和 59%，内镜缓解率分别为 62%、

82%和 60%[42]。尽管已有较多研究证明抗TNF⁃α单

抗治疗对肠白塞病有效，但仍需前瞻性、随机对照

试验证实。

2020年日本肠白塞病临床实践指南提出，阿达

木单抗可作为糖皮质激素依赖或无效肠白塞病

患者的一线抗 TNF⁃α 药物以诱导和维持缓解[30]。

Tanida等[28]进行了一项多中心、开放临床试验，共纳

入 20例糖皮质激素和免疫抑制剂治疗无效的肠白

塞病患者，予阿达木单抗治疗，治疗第 24周和第 52
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周时完全缓解者占比均为 20%。2021年 Suzuki等[43]

进行了一项真实世界观察性研究，结果显示在 383
例使用阿达木单抗治疗的患者中，显著有效和有效

患者分别为43.9%和40.7%。

推荐意见 2：其他生物制剂主要包括 IL⁃1 抑制

剂阿那白滞素（anakinra）、卡那单抗（canakinumab）。

IL⁃12/IL⁃23拮抗剂可能对治疗白塞病有一定疗效，

但证据有限，且缺乏用于肠白塞病的相关治疗证据

（B级）。

4. 营养支持治疗

推荐意见：推荐存在营养不良的肠白塞病患者

行肠内和肠外营养治疗，是否推荐肠白塞病患者行

全肠内营养治疗尚缺乏证据支持（A级）。

解释：肠白塞病患者常发生营养不良，需注意

给予营养支持。对于全身症状严重如发热的肠白

塞病患者，合并肠道并发症如狭窄、瘘管、出血、即

将发生穿孔的患者，以及因口腔和上消化道病变严

重而不能口服药物的患者，可考虑短期 TPN 治疗，

但病程中应尽量使用肠内营养支持或辅助治疗。

Kobayashi等[44]的研究纳入 12例肠白塞病患者，分别

给予部分肠内营养和全肠内营养治疗，结果显示均

有助于溃疡愈合。但肠内营养治疗肠白塞病的临

床研究证据较克罗恩病少，故尚不能给出明确推荐

意见。

TPN治疗也适用于上述全身症状严重患者，合

并肠道并发症者，以及不能口服药物者。考虑到静

脉导管相关感染和血栓形成风险，通常会限制 TPN
的使用时间。患者经 TPN 治疗疾病严重程度有所

改善后，可考虑改为肠内营养治疗[45]。

5. 手术治疗

推荐意见：手术治疗肠白塞病的绝对适应证包

括合并严重并发症如肠穿孔、严重肠腔狭窄、消化

道大出血、腹腔脓肿等；相对适应证包括反复药物

治疗效果差、严重影响生活质量的肠道并发症如肠

瘘等。疾病活动度高、营养不良、合并感染、长期使

用糖皮质激素等是肠白塞病患者发生术后并发症

的危险因素，术后易发生肠穿孔或肠瘘。如果在上

述情况下需要手术治疗，建议行病变肠管切除并造

口，避免行肠吻合术。充分的围手术期处理能提高

手术安全性。肠瘘、肠穿孔和瘘管形成可能更多发

生在手术吻合部位，因此，造口手术优于Ⅰ期吻合

手术[46]。肠白塞病术后复发风险高，通常发生在吻

合口附近，围手术期控制疾病活动有助于减少复

发。术后建议维持治疗以避免复发，建议使用巯嘌

呤类药物维持治疗（A级）。

解释：有研究[27]显示，火山口样深溃疡、肠瘘、

CRP≥44 mg/L和肠穿孔是预测肠白塞病术后复发的

危险因素。有以上危险因素的肠白塞病患者术后

推荐应用药物维持治疗以避免复发，但术后维持治

疗适宜人群的具体标准尚缺乏文献支持，且术后维

持治疗药物的相关研究较少，仅有巯嘌呤类药物的

相关研究结果提示其对术后预防复发有效，但其临

床获益仍存在争议[45]。Lee等[35]的研究纳入 77例肠

白塞病术后患者，其中 50 例口服 5⁃ASA，27 例口服

巯嘌呤类药物，巯嘌呤类组和 5⁃ASA 组术后 1、2、3
年累积复发率分别为 11%、22%、37%和 14%、54%、

66%，巯嘌呤类组术后复发率明显低于 5⁃ASA组，但

两组再手术率、再入院率和病死率比较差异均无统

计学意义。Choi等[47]报道，术后接受硫唑嘌呤治疗

的患者预后好于未接受治疗者。

6. 合并其他器官受累时的治疗选择

推荐意见：白塞病是一种全身性免疫系统疾

病，除消化系统外，还可累及人体多个器官，包括口

腔、皮肤、关节肌肉、眼、血管、心脏、肺、神经系统

等。肠白塞病患者合并其他器官受累时，治疗方案

的选择应遵循白塞病相关诊治指南，综合考虑患者

的总体情况进行个体化精准治疗（A级）。

7. 停药时机

推荐意见：目前对肠白塞病患者尚无标准停药

方案。对有重要脏器受累（眼、心血管、肺、消化系

统、神经系统等）者，建议根据年龄、性别、疾病严重

程度，在疾病缓解 2~5年后逐渐减少免疫抑制剂的

剂量。任何停药方案都需要专家建议[48]（A级）。

七、总结与展望

本共识通过证据检索和循证判断从诊断、鉴别

诊断、疾病活动度评价、治疗等方面对肠白塞病进

行探讨，为临床甄别并治疗肠白塞病提供参考。纵

览国际进展，各类检测手段、鉴别诊断模型和新型

药物的涌现，为肠白塞病的诊断和治疗带来更多新

前景。相信未来会有更多具有成本⁃效益优势的治

疗方案应用于临床。另外，肠白塞病同其他肠道慢

性疾病一样，需重视对患者的长期管理和患者自我
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管理。相信未来会有更多的优良临床研究为肠白

塞病患者的诊治提供更多证据，帮助患者获得更好

的预后。
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