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　　[摘要]　Cronkhite-Canada综合征(Cronkhite-Canadasyndrome,CCS)一种临床罕见的非遗传性疾病,以胃

肠道多发息肉和外胚层三联征为主要特征,临床症见消化道症状、皮肤色素沉着、脱发、爪甲脱落等。西医治疗

CCS缺乏明确有效的治疗手段,多以经验性对症治疗为主。中医根据辨证论治,针对本例患者,辨证为脾虚夹痰

热瘀毒滞肠证,治以健脾和胃、祛邪化积,先后予以口服清营汤和乌梅汤,经治疗2周后,患者好转出院。本文探

讨中西医结合诊治1例CCS并文献复习,以供临床医师参考。
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Abstract　 Cronkhite-Canadasyndrome(CCS)isaclinicallyrarenongeneticdisorderthatischaracterizeden-
doscopicallybymultiplegastrointestinalpolypsandectodermaltriad.Clinicalmanifestationsincludegastrointesti-
nalsymptoms,skinpigmentation,alopecia,andnailshedding.Atpresent,WesternMedicinelacksclearandef-
fectivetreatmentmethodsforCCS,andmostofthemareempiricalsymptomatictreatment.TraditionalChinese
Medicineisbasedondialecticaltreatmentforthiscase.Thesyndromedifferentiationisspleendeficiencytrapping
phlegm,heat,stasis,andpoisonlingeringintheintestinesyndronme.Thetreatmentistostrengthenthespleen
andstomach,dispeltheaccumulationofevil.OralQingyingDecoctionandWumeiDecoctionweregivensucces-
sively,aftertwoweeksoftreatment,Thepatientimprovedandwasdischarged.Thisarticlediscussesacaseof
diagnosisandtreatmentofCCSwithintegratedTraditionalChineseandWesternMedicineandreviewsthelitera-
tureforreferencebyclinicians.
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　　Cronkhite-Canada综合征(Cronkhite-Canada
syndrome,CCS)又称为加拿大综合征、息肉-色素

沉着-脱发-爪甲营养不良综合征,目前被认为是一

种非遗传性罕见疾病,主要表现为消化道症状(全
消化道多发息肉、腹泻、腹痛、味觉异常、纳差、口渴

等)和外胚层症状(毛发脱落、爪甲脱落、色素沉着)
等[1]。该病病因、病机不明确,且发病率极低,目前

现有的病例报道以个案为主且无统一标准的治疗

指南,多以经验性治 疗 为 主。今 我 院 收 治 1 例

CCS,经中西医治疗后,效果较佳,现报道如下。
1　病例报告

1.1　基本资料

患者,男,65岁。既往身体一般,否认高血压、
高血脂、糖尿病、心脑血管病、结核、肝炎等病史;否
认既往输血史;否认外伤史、手术史;否认药物及食

物过敏史;否认饮酒史;吸烟40余年,约20支/d,
现已戒烟10d。2022年2月患者因出现恶寒发

热、咳嗽咳痰症状,于当地卫生院诊断“双肺肺炎”,
经输液治疗(具体药物、剂量不详)2周后,上诉症
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状好转出院。随之出现纳差、口淡无味,恶心欲吐,
胃脘部不适,口苦,口中涎多,偶发咳嗽咳痰,伴活

动后胸闷气急,休息后可缓解,四肢末端皮肤发黑,
爪甲脱落等症状,未予以重视。2022年4月于当

地私人诊所就诊,经中药(具体处方、剂量不详)治
疗后,症状未见缓解,并逐渐出现阵发性脐周绞痛,
痛时欲解便,便后痛减,大便稀溏,7~8次/d。

2022年5月31日入住内江市中医医院消化

科。主要临床表现:纳差、舌体麻木、口淡无味,胃
脘部不适,偶感恶心欲吐,伴口苦,口中涎多,偶发

咳嗽咳痰,伴活动后胸闷气急,休息后可缓解,伴阵

发性脐周绞痛,痛时欲解便,便后痛减,大便稀

溏,7~8次/d。无恶寒发热、头晕头痛、口干等症

状。中医望闻问切诊:神清,少神,面色晦暗,形态

自如,气息偏低,舌质降,光莹无苔,脉沉细。体检:
慢性病容;头面、颈部及四肢末端皮肤色素沉着,四
肢指(趾)甲脱落(图1),无皮疹及出血点,皮肤干

燥,弹性一般,无皮下结节、蜘蛛痣、肝掌、溃疡及瘢

痕。头颈心肺部体检未见明显异常;腹软,全腹无

压痛及反跳痛,腹部未触及明显包块,肠鸣音正常;
双下无水肿;四肢肌力、肌张力正常。肛门指检:直
肠下段未触及明显肿物,无出血,肛门张力正常。

主要辅助检查:血常规:WBC4.45×109/L,
RBC3.42×1012/L,Hb122g/L,HCT35.20%,
PLT150× 109/L;GLU3.68 mmol/L;电解质:
K+ 3.34mmol/L,Na+ 145.86mmol/L,Ca2+

1.99 mmol/L;血 沉 20 mm/1h;NT-ProBNP
140.3pg/mL;类风湿因子40.6IU/mL;粪便潜

血阳性(+)。肝肾功、血脂、凝血四项、纤溶二项、

甲功五项、肌钙蛋白、心肌酶谱、AFP、CEA、CA-
125、CA199、CA72-4、CA50、免疫五项(IgA、IgG、
IgM、C3、C4)、抗核抗体谱-17项、ACTH 未见明显

异常;HBV、HIV、TP、HCV结果均为阴性;尿常规

未见异常;粪便一般细菌培养及鉴定:48h未分离

出相关菌菌株。碳14呼气试验:阴性。

a:指甲营养不良;b:手掌色素沉着。
图1　外胚层症状

常规心电图提示窦性心动过缓。腹部(肝胆胰

脾肾)彩超:①脂肪肝;②左肾囊肿。胃镜:患者全

胃黏膜见鲑鱼籽状隆起性发红病变,内镜抵近观察

发红病变排列规则,大小不一,色泽鲜红,其内可见

小白点,不发红区域呈灰白色,其内满布芝麻状小

黑点;幽门呈圆形,开口好,黏膜改变同胃黏膜;十
二指肠球部及降部黏膜均弥漫肿胀,多发白点及息

肉样隆起(图2)。肠镜:回盲部、全结肠及直肠黏

膜均呈弥漫状发红、弥漫鲑鱼籽颗粒样隆起,部分

隆起明显,呈息肉状,色鲜红,结肠袋存在,血管网

看不清,无明显内镜接触性出血,未见溃疡及活动

后出血(图3)。胃肠镜病理报告示胃体、十二指

肠、直肠符合炎性息肉样改变(图4)。

a:食管;b:胃体;c:胃窦;d:十二指肠;e:胃角;f:胃底。
图2　胃镜图
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a:回盲部;b:横结肠;c:降结肠;d:直肠。
图3　肠镜图

a:胃体炎性息肉改变;b:十二指肠炎性息肉改变;c:直肠炎性息肉改变。

图4　胃肠镜病理报告　苏木精-伊红染色 ×2。

1.2　西医诊治

该患者以纳差、口淡无味、舌体麻木、腹痛、腹
泻、指甲脱落、四肢末端色素沉着为主要临床表现,
胃肠镜提示胃、大肠多发息肉,病理报告提示所取

息肉皆为炎性息肉样改变。
经查阅 相 关 文 献,该 患 者 的 临 床 表 现 符 合

CCS。CCS在临床中极其罕见,主要表现为消化道

症状和外胚层症状,消化道症状一般表现为全消化

道多发息肉、纳差、味觉异常、腹泻、腹痛、口渴;外
胚层症状主要是毛发脱落、爪甲脱落、色素沉着

等[1]。经与家族性腺瘤息肉病、Cowden病、Mene-
trier病、Gardner综合征和 Peutz-Jeghers综合征

等相似疾病鉴别后[2],目前该患者的临床表现与

CCS最符合,故考虑诊断为CCS。
目前对于 CCS尚缺乏有效的治疗手段,多以

经验性治疗为主,主要西医治疗手段有内科保守治

疗和外科治疗两大类,如:糖皮质激素、抗生素、5-
氨基水杨酸、利妥昔单抗、合成代谢类固醇、免疫抑

制剂、色甘酸钠、质子泵抑制剂(protonpumpin-
hibitor,PPI)、组胺 H2 受体拮抗剂、非甾体抗炎

药、根治幽门螺杆菌、营养支持、内镜切除相对较大

及存在癌变风险的息肉,以及外科手术[1]。目前常

推荐的治疗方案是糖皮质激素、PPI及营养支持联

合治疗[3]。通过肠外营养支持治疗,减轻自身肠道

负荷,使肠道得到休息,同时加用药物可有效缓解

临床症状[4]。
综合以上,同患者及家属充分沟通后,因患者

拒绝行激素治疗,故采取的治疗方案为:PPI、5-氨

基水杨酸、肠内营养支持及中药联合治疗。具体治

疗方案如下:注射用法莫替丁20mgivgttqd抑酸

护胃,美沙拉秦肠溶片1gpotid联合美沙拉秦栓

0.5g纳肛qd清除自由基、抑制酯氧合酶、以调节

胃肠功能,氯化钾颗粒1gpotid补钾、肠内营养乳

剂500mLpoqd补充营养,并嘱患者半流质饮食,
忌辛辣刺激及坚硬、难消化食物。因患者碳14呼

气试验目前为阴性,暂不考虑根除幽门螺杆菌治

疗,但需年度复查,以防治疗过程中感染,加快疾病

进展。
1.3　中医诊治

据患者的临床症状,可其归属于中医学的“肠
覃”“肠瘤”及“腹痛”等疾病。
1.3.1　病因病机　目前,大部分中医学者认为消

化道息肉的病机是正虚邪盛,以脾虚为本,邪盛为

标。病因主要有饮食失常、情志内伤以及外邪侵袭

等;病理因素有气滞、痰浊、湿热、瘀血等;病位在

脾、胃与大肠。王庆其教授认为息肉的发生和“积”
紧密相关,一是寒邪侵袭,气血滞留胃肠,痹阻气

化,久而为积;二是正气虚损,易感痰湿、瘀浊之邪,
久积肠道而成积弊[5]。赵智强教授认为痰、瘀、毒
易滞留肠腑,日渐成积为患[6]。
1.3.2　中医辨证　本例患者有外感史,症见:纳
差、口淡无味,舌体麻木,伴胃脘部不适,偶感恶心

欲吐,无口干,伴口苦,口中涎多,伴活动后胸闷气

急,休息后可缓解,偶发咳嗽咳痰,四肢末端皮肤发
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黑,爪甲脱落,伴阵发性脐周绞痛,痛时欲解便,便
后痛减,大便稀溏,7~8次/d;舌质绛,光莹无苔,
脉沉细。

该患者平素脾胃虚弱,加之外邪侵袭,肺与大

肠相表里,邪气循经入里,致脾气损伤愈甚。脾弱

者易为湿伤,湿聚而为痰,痰浊缠绵难解,留滞于肠

腑,妨碍气血运行,内生瘀血;湿郁日久而化热,热
与血结,久致为积,则在胃肠道见充血红肿样息肉

病变;热盛动血,迫血妄行,故见便中带血;热灼血

脉,溢于肌肤成瘀,则见肌肤甲错、皮肤黧黑;脾主

升清,脾气虚,则不能将水谷精微吸收并上输于头,
则见头晕和精神疲惫;脾胃纳运失司,升清不足,浊
气停滞中焦,则见脘腹满闷、纳差、恶心欲吐,水谷

之精微滞留肠道则见便溏、泄泻。口为脾之窍,脾
气盛则知五味、纳水谷,若脾气虚弱,则口淡乏味、
舌体麻木。邪从皮毛而入,致肺失清肃,病久则邪

去之七八,留得一二,而致偶发咳嗽;舌降少苔而润

为血瘀、脾虚之象,脉沉细提示邪盛于里,故中医四

诊合参,辨病为肠蕈,辨证为痰热瘀毒互结证,病位

在脾、胃及大肠。
1.3.3　中医论治　患者平素脾胃受损,加之痰热

瘀毒侵扰,久滞胃肠道而成积。治疗上,宜健脾和

胃、祛邪化积。刘沈林教授主张“健运脾气,邪不可

干”,认为在结肠息肉的发生发展中,脾虚贯穿于始

终,只有脾气健运,息肉则失去赖以生存的根基,土
壤贫瘠而种子难生长,强调了健脾的重要性[7]。治

标,“六腑以通为用,以降为顺”,邪气积聚于肠腑,
腑气不通,不通则痰热瘀毒愈剧,故祛邪化积十分

重要,具体可细化为清热、解毒、化湿、祛浊、活血、
化瘀、消癥。

该患者入院时,病程处于息肉早期,治疗上以

攻邪化积为重;待邪去之七八时,再行扶正固本之

法,则事半功倍。故初选用清营汤加减,以凉血散

瘀、透热养阴,具体处方如下:水牛角15g、牡丹皮

12g、白芍10g、生地黄15g、丹参10g、玄参10g、
麦冬10g、北沙参10g、金银花10g、连翘10g、黄
连6g、炙甘草8g,一日一剂,一日三服。邪已入营

分,动气伤血,以水牛角之苦寒,清热解毒;热伤营

阴,选用苦寒的玄参、北沙参、生地黄、麦冬以清热

养阴生津,苦寒合甘寒,清营热养营阴;白芍酸甘敛

阴;少少予之黄芩、黄连、金银花、连翘辅以清热解

毒,又避免苦寒伤胃,旨在顾护脾胃;丹参既清热凉

血,又能活血化瘀,可防热与血结,深陷血分。患者

连续服用1周后,稍感疲倦,纳食转佳、口淡无味及

舌体麻木较前明显好转,未再恶心呕吐,稍伴胃脘

部不适,无口干口苦,口中涎多减轻,腹痛腹泻频次

较前减轻,大便不成形,2~3次/d,活动后胸闷气

急缓解,无明显咳嗽咳痰,四肢末端皮肤发黑同前,
爪甲脱落,舌暗、苔薄白、脉沉细。

此时患者热毒邪气已去之七八,但脾虚仍在,
遂改用乌梅汤加减继续治疗:乌梅30g、黄连3g、
黄柏10g、制附片6g、肉桂3g、干姜4g、西洋参

15g、当归10g、陈皮6g、木香6g、败酱草30g、炙
甘草3g、莪术10g、焦三仙10g,一日一剂。现代

药理学研究证实乌梅有消除息肉之效[8],故方中使

用大剂量乌梅以消息肉;黄连、黄柏清热燥湿;脾脏

非阳不运,配伍小剂量的干姜、子附、肉桂温脾助

运,且辛温的姜附桂与苦寒的连柏配伍,体现辛开

苦降思想,既防苦寒太过,伐伤脾胃阳气,又防辛温

燥烈生火;败酱草专清肠道热毒;莪术活血化瘀消

癥;陈皮、木香苦辛芳香,燥湿化痰、健脾开胃;痰热

瘀血久滞肠腑,易于耗气伤津,故加西洋参以益气

养阴;焦三仙使补而不滞,有促消化通肠腑之效;炙
甘草清热解毒、补气健脾、调和诸药。诸药合用则

共奏健脾和胃、祛邪化积之效,诸证可除。患者服

用上方1周后,症状明显改善:未再腹痛,腹泻次数

减少,大便1~2次/d,质软成形,食欲恢复正常,无
明显口淡无味及舌体麻木不适,无胸闷气急,无咳

嗽咳痰,精神体力好转。
2　文献复习

2.1　流行病学

CCS最早报道于1995年,由 Cronkhite[9]发

现,从发现至今,全球关于 CCS的文献报告约500
余例,发病者多为中老年人,亚洲占全球病例数的

绝大部分,其中日本的病例高达75%[1],而我国仅

有80余例[10],以华北及广东地区为主[11],其易感

性可能与种族、地域差异有关[12]。
2.2　病因病机

目前对于 CCS的病因病机并不明确,也没有

证据指向其具有家族遗传可能。有研究发现 CCS
患者常合并自身免疫性疾病,并存在IgG4浆细胞

浸润,故CCS可能是一种自身免疫性疾病[10,13-14]。
在印度的1例病例报告中,有父子先后被确诊为

CCS,经治疗后临床症状及内镜表现均较前好转,
提示CCS可能与遗传易感因素相关[12]。有研究在

一项种系检测分析中发现 CCS患者存在罕见的

PRKDC变异[13],而 PRKDC参与编码 DNA 依赖

性蛋白激酶催化亚基(DNA-PKcs),DNA-PKcs参

与DNA双链断裂修复和重组,故 DNA-PKcs突变

可能会加速胃肠道肿瘤的进展[15],故不能除外存

在体细胞突变或种系突变的可能。还有研究显

示[4,15-17],大约有54.0%的CCS患者同时患有 Hp
感染,但经根除 Hp治疗后,其临床症状和胃肠道

内镜表现均有明显缓解,说明 Hp与CCS之间存在

着一定关联。还有些许多学者认为 CCS不仅与感

染、炎症相关[1,18-20],还强调 CCS与肠道菌群失调

有关联[10]。有相关研究统计分析指出,约3%的

CCS患者合并有精神疾病,他们认为精神压力和劳
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累是CCS疾病发生的重要诱因[13]。另有文献报道

一 些 微 量 元 素 如 铜、锌 的 缺 乏 与 CCS 的 发

生有关[21]。
2.3　临床表现

CCS无特异性的临床表现,其最主要的临床特

征就是消化道症状和外胚层改变。有相关数据统

计分析指出其各临床症状的占比分别为[15,22]:指甲

营 养 不 良 (95.18%)、全 身 色 素 过 度 沉 着

(87.95%)、毛发脱落 (87.95%)、外 胚 层 三 联 征

(80.73%)、腹泻(83.13%)、体重下降(67.47%)、
腹 痛 (57.83%)、食 欲 下 降 (53.01%)、水 肿

(36.15%)、乏力(30.12%)和味觉障碍(25.30%);
常伴发自身免疫疾病如甲状腺功能减退症、重症急

性胰腺炎、系统性红斑狼疮、类风湿性关节炎、硬皮

病、白癜风和膜性肾病等疾病,偶尔伴有骨髓增生

异常综合征和癌变倾向[23-24]。CCS患者在内镜下

可发现胃肠道弥漫性的多发息肉,并以结直肠和胃

多见,十二指肠和小肠也可被累及,但食管及齿状

线以下的肛管罕见;息肉大小为0.2~5.0cm,形
态不一,通常无蒂,形状呈结节状、葡萄状或珊瑚

样,表面常充血水肿[3,25]。
2.4　诊断

CCS的诊断尚无明确标准,目前主要基于病

史、体检、临床表现、消化道内镜检查结果及病理报

告[26]。CCS病理类型无特异性,以炎性、增生性、
腺瘤性和错构瘤性息肉较为常见[27]。
2.5　治疗

由于CCS的发病机制不详且发病率低、发病

地不集中,缺乏循证医学支持,故目前对于 CCS的

尚缺乏有效的治疗手段,多以经验性治疗为主,包
括西医的内科保守治疗和外科治疗[1],以及中医药

治疗等[28]。西医方面,目前常推荐的治疗方案是

糖皮质激素、PPI及营养支持联合治疗,其临床症

状及息肉数目和大小几乎均于治疗1年内得到有

效缓 解[3]。有 研 究 指 出 CCS 活 动 期 口 服 泼 尼

松30~49mg/d疗效最佳[1],但在糖皮质激素剂量

逐渐减少期间可能复发[1,13,29-30],因而激素治疗方

案尚属经验性用药,具体剂量和疗程并无统一标

准。中医方面,刘沈林教授主张“健运脾气、邪不可

干”、“通畅肠腑,祛邪化积”、“调达疏肝,扶土抑

木”,常用方剂有乌梅丸、四君子汤、归芍六君子汤、
香砂六君子等方,并认为经方乌梅丸加减治疗结肠

息肉患者具有奇效。研究证实,白术有兴奋调节肠

道活动的作用[31]。相关药理学研究表明,破血消

癥药中的三棱、莪术均具有抑制息肉细胞生长、防
止其复发转移之效[32-33]。总之,在中西医结合治疗

CCS过程中,中医药不仅能提高综合疗效,而且可

有效减轻激素带来的不良反应,对改善疾病预后有

着重要意义[18-19]。

2.6　预后

有研究显示,在CCS整个疾病病程中,结肠癌

和胃癌的患病率分别为19.5%和9.1%[1],且5年

生存率约为55%[1],仅有约5%的患者可达到完全

缓解[34]。CCS患者可因营养吸收不良出现营养不

良、电解质紊乱、免疫力低下等并发症,甚至出现重

度贫血、重症感染、肠套叠、消化道癌变、恶病质等

并 发 症,因 此 CCS 患 者 常 因 上 述 并 发 症

而死亡[21-22]。
3　讨论

对于制定 CCS患者的诊疗方案而言,现代医

学的诊疗策略往往存在思维固化的缺点,加入中医

学的辨证论治思想,则可在整体化下具备个体化综

合诊 断 疗 思 路,使 治 疗 更 具 个 体 化、细 致 化、
准确化。

本病例经过中西医结合治疗2周后,其临床症

状及生化指标明显改善,治疗效果满意,拟使用当

前治疗方案继续治疗。本例患者遗憾的是没有联

合使用激素方案,故对于激素治疗 CCS不能提供

有效的临床病例。但就目前的治疗方案,PPI、5-氨

基水杨酸、营养支持和中医辨证论治等联合治疗

后,患者已在临床症状上取得显著效果,目前正处

于维持阶段,待回访患者后,计划3~6个月后复查

胃肠镜检查,以直观的方法比较息肉数目、大小、范
围、性质的变化情况,制定下一步治疗方案。
4　结束语

CCS临床极为罕见,发病机制不详,目前没有

相关指南,本次病例报道旨在阐述该病的临床症

状、内镜下病变特点、病理改变及相应的中西医治

疗措施,以期提高临床医师对该病的认识和理解,
在临床工作中减少漏诊、误诊,并完善治疗方案的

选择性,为未来更好的之诊治该病提供更多实践经

验,延长患者生命周期,提高患者生活质量,减少并

发症的出现。
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