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摘  要 

小肠腺癌是一种十分罕见的肿瘤，确诊往往即已发生转移，不能完全手术切除。如今肿瘤研究已经进入

精准医疗的范畴，如何采用多学科方法，结合不同的治疗方案有效治疗小肠腺癌仍是目前的疑难问题。

本篇综述尝试通过对以往的研究进行总结和更新的概述，以探寻未来的研究方向。 
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Abstract 
In recent years, the incidence of small bowel adenocarcinoma (SBA) is group of rare tumors. The 
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tumors often diagnosed with metastases and cannot be completely removed. Nowadays, tumor 
investigations have entered the category of precision medicine. How to treat SBA effectively with 
multidisciplinary approach and different treatment schemes is still a difficult problem at present. 
This review attempts to summarize and update previous studies to explore future research direc-
tions of SBA. 
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1. 小肠腺癌背景介绍 

小肠是一个可以高度增殖上皮的器官，胃肠道中小肠长度占 75%，大约 5%的胃肠道恶性肿瘤是由小

肠引起的[1]。小肠癌主要包括 SBA、神经内分泌肿瘤，这两类小肠癌发病率较高，其实是胃肠道间质瘤，

肉瘤和淋巴瘤等。结肠腺癌在消化道肿瘤发生病变中占主导地位，占总发病率的 98%以上，而小肠腺癌

(Small Bowel Adenocarcinoma, SBA)占 30%~40% [2]。小肠引起的原发性肿瘤既可以是良性也可是恶性，

SBA 的预后往往较差，晚期 SBA 的预后比结直肠癌的预后差，但相比胃或胰腺肿瘤预后好[3]。十二指

肠发生腺癌的占比率最大，其次为空肠、回肠[4]。由于小肠生理结构具有特殊性，同时它占比消化道中

重要且很大的部分，常规检查中往往存在内镜或结肠镜无法触及的区域。再者，其 SBA 发病特多为非典

型早期症状。这一系列的原因致使其早期诊断困难以及存在误诊率较高，所以至今其仍缺乏标准的治疗

方案和手段。 
SBA 的风险因素主要包含以下几方面： 
1) 生活方式 
据报道[5]，吸烟和食用一些食物，如红肉、糖和淀粉类的食物会增加患 SBA 的风险。一项来自亚洲

多个国家的研究的数据[6]，平均随访近 11 年，超过 500,000 名受试者，计算了身体质量指数和吸烟和饮

酒的危险比(HRs)结果表明体重指数升高和高饮酒与 SBA 风险增加的趋势无显着相关性，该分析并未将

吸烟识别为危险因素。 
2) 家族性腺瘤性息肉病 
家族性腺瘤性息肉病(Familial Adenomatous Polyposis, FAP)是 APC 基因常染色体显性突变的结果，

在 FAP 患者中，SBA 是除结直肠癌的第二常见原发癌，十二指肠腺瘤出现在 80%的病例中，并在 4%的

病例中发展为腺癌[7]。Dabaja BS 等人的一项回顾性研究，[8]分析了 217 例 SBA 患者的病因和预后以及

治疗方式等方面，结果显示中位生存期为 20 个月，5 年总生存率为 26%。因此一旦确诊 SBA，建议患者

进行定期的检查，有助于改善预后。 
3) 炎症性肠病 
炎症性肠病是一种慢性肠病，其发病机制中的病因包括遗传易感性，环境，微生物因素及其与肠上

皮细胞的相互作用以及先天性和适应性免疫系统的组成部分。包括克罗恩病和溃疡性结肠炎，通常为慢

性透壁炎症，随着疾病进展长时间的演化可能促使发生癌变。克罗恩病的特征在于小肠的透壁肉芽肿性

炎症以不连续的方式，并且倾向于形成狭窄，狭窄和瘘管。与克罗恩氏病相关的癌症通常是回肠腺癌，
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一些基于人群的研究估计，克罗恩病患者的小肠癌的相对风险为 33.2 [9]。患克罗恩病 10 年后，累积风

险约为 0.2%，但 25 年约 2.2% [10]。 
4) Peutz-Jeghers 综合征 
LKB1/STK11 肿瘤抑制基因中的种系突变会引起 Peutz-Jeghers 综合征(Peutz-Jeghers syndrome, PJS)。

[11]。PJS 是常染色体显性疾病，大多数患者位于 19p13.3 区域的 STK11 基因存在致病突变，特征是粘膜

上有黑色素斑点，易形成多个胃肠道错构瘤和息肉散布在整个小肠中[12]。并且 PJS 患者的发生于小肠的

癌症相对风险为极高，为 520，95%置信度为[220, 1306] [13]。  
5) 林奇综合症 
林奇综合症也是一种常染色体显性遗传病，也叫做遗传性非息肉性结直肠癌，由 DNA 错配修复基因

MMR 突变引起的。突变携带者估计发展为小肠癌的终生风险约为 4%，与普通人群相比，相对风险超过

100 [14]。它可以通过 MMR 免疫组化和微卫星不稳定性(Microsatellite Instability, MSI)的 PCR 检测来进行

诊断，MSI 是这种肿瘤的遗传表型。 
因此对于 SBA 来讲，确诊患有具有可能发展为小肠癌疾病的患者以及有家族遗传史的患者需要定期

检查，患者包括普通人在饮食上也应多样化，不应挑食只吃单一性的食物种类。 

2. 小肠腺癌的检查手段 

在内镜方面，许多研究都报告了双气囊内镜(Double-ballon Endoscopy, DBE)检查对小肠癌患者进行检

查的有效性和安全性[15] [16]。Li Tang 等人的研究中[17]，共有 2806 例患者接受了 DBE 检查，检出病灶

1696 例，检出率为 60.4%，对于接受内镜治疗的小肠息肉患者，没有发生消化道出血和穿孔等并发症。

但其技术耗时，并且经口或者经肛很难贯穿通过整个消化道，具有会很大挑战性，通常需要患者保持深

度镇静或全身麻醉的状态，因此患者检查具有一定的负担。 
胶囊内镜(Capsule Endoscopy, CE)对小肠疾病的检出率很高。Ming Ren 等人[18]检查 155 例患者，整

个小肠的检查完成了 93.1%，对不明原因的胃肠道出血的诊断率为 89.7%，腹痛的诊断率为 73.8%。CE
采取非侵入性进入人体的方式包括肿瘤和炎性病变均具有较高的诊断价值。鉴于胶囊内镜检查的简便性，

安全性和可靠性，它是诊断小肠疾病的重要检查工具[19]。但 CE 存在胶囊滞留的隐患，因此使用 CE 检

查前要明确病人的病史，如先前有无进行过腹部手术、曾服用的处方药物和是否有梗阻症状等等，同时

也要注意的是 CE 无法评估这些肿瘤的壁和壁外范围，因此 CE 的使用具有一定的局限性。 
小肠 CT 造影(Computed Tomography Enterography, CTE)是一种十分卓越的非侵入性成像方式，CTE

通过显示肠壁高强化、分层和增厚来描绘小肠图像，CTE尤其对炎症性肠病的患者的检查更具有优势[20]。
石爱军等人的研究中[21]，将 CE 与 CTE 联合，对 133 例疑似小肠疾病患者，分成实验组与两组对照组 A、

B，对照组为 A 组，只使用 CE 进行检查；对照组 B 组只使用 CTE 进行检查;实验组同时使用 CE 和 CTE，
结果发现实验组的病变病因诊断和检出率明显优于对照组 A，且 P < 0.05，说明两者联合诊断的临床价值

更高。 
磁共振成像(Magnetic Resonance Imaging, MRI)与计算机体层摄影(computed tomography, CT)是影像

学用来诊断疾病的常用方法，MRI 相比 CT 具有提供动态信息的优势，突出内壁和壁外肠道细节，并提

供了血管和功能信息，有助于诊断低度狭窄和确定阻塞的程度[22]。 

3. 小肠腺癌的治疗 

很少有研究报道针对 SBA 的优化管理以及治疗，一般的做法是采用以治疗结直肠癌的方式进行对

SBA 的治疗管理。目前，原发肿瘤的手术完全切除是局部疾病的唯一可能的治疗方法。用于治疗局部 SBA
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的切除类型取决于原发肿瘤的位置。对于空肠或回肠肿瘤，部分切除术是首选的切除方法，同时取回 5~9
个淋巴结进行评估，有助于改善预后[23]。 

转移性或局部不可切除的 SBA 的预后较差，Xiaoyuan Li 等人的研究[24]表明：34 例入组患者均接受

FOLFOX/XELOX (n = 27)，FOLFIRI/CAPIRI (n = 5)，GEMOX (n = 1)和 TP (n = 1)其中的一组方案作为一

线治疗方案：缓解率以及疾病控制率分别为 11.8%和 61.8%，中位无进展生存期(PFS)和总体生存期(OS)
分别为 4.5 和 13.8 个月，且多变量分析肝转移与不良的 PFS 独立相关，说明全身化疗的联合疗法结合局

部治疗原发性肿瘤和少发转移可能会改善部分患者的预后。其他的化疗药物包括伊马替尼、舒尼替尼、

瑞戈非尼，没有前瞻性随机数据可确定哪种化疗方案最有效。 
Koen P. Rovers 等人于近年发表了一项回顾性研究[25]，腹膜转移(PM)影响着约三分之一的转移性

SBA 患者，对于这种转移 SBA 的治疗选择包括：全身治疗 ± 姑息性手术以及腹膜内化疗 + 细胞减灭

术(CRS + IPC)，研究全身治疗的 18 项研究和研究 CRS + IPC 的 6 项观察性研究：在研究全身疗法的研究

中，客观缓解率(ORR)，疾病控制率(DCR)，中位 PFS，中位总生存期(Overall survival, OS)和 III-V 级毒

性范围为 6%至 50%，50%至 90%，3 至 11 个月，8 至 20 个月和 10%分别达到 68%，并且与氟嘧啶-伊立

替康，氟嘧啶–顺铂等方案相比，氟嘧啶–奥沙利铂显示出有利的生存结果，氟嘧啶–奥沙利铂被视为

最佳的一线全身治疗手段，而 CRS + IPC 可能比全身治疗更有效且安全，中位无病生存期(Disease-free 
survival, DFS)，中位 OS 和 III-V 级发病率分别为 10 到 12 个月，16 到 47 个月和 12%到 35%。这项研究

对于转移性 SBA 患者具有一定的参考意义。 
对于微卫星高度不稳定(MSI-H)或错配修复功能缺陷(Different Mismatch Repair, dMMR)的肿瘤，在二

线治疗中单独使用 PD-1 抑制剂免疫检查点抑制剂疗法[26]。nab-紫杉醇化疗法可作为对免疫检查点抑制

剂治疗无效肿瘤的第二选择[27]。 
迄今为止，与结直肠癌相比，很少数据显示关于 SBA 的特定生物疗法或靶向药物治疗。未来对于

SBA 的治疗可能会在研究大通量分子测序以及其研究分子机制的基础上不断发展新型靶向药物与生物免

疫疗法。 

4. 总结 

SBA 是一种罕见的恶性肿瘤，近几十年来呈上升趋势。与结直肠癌相比，SBA 更常发现于晚期诊断。

SBA 风险增加与遗传和家族性疾病与有关。尽管 SBA 的总体发生率较低，但由于非特异性症状且通常会延

迟诊断，因此预后较差。对于局部发生的 SBA，小肠部分切除术是治疗的主要手段。转移性 SBA 很少可以

通过原发肿瘤切除和转移切除术来治愈，大多数患有转移性 SBA 的患者均接受全身治疗。一般根据肿瘤的

位置和患者的病史，建议对所有 SBA 患者进行 MMR 或 MSI 测试，这有助于识别林奇综合征患者。此外，

SBA 的独特遗传特征已成为研究的主题，这可能会为 SBA 带来更多的新的靶向或免疫疗法治疗选择。 
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