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以血便为首发症状的新生儿坏死性小肠结肠炎与食物蛋白过敏性直肠结肠炎的临床

对比分析
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　　［摘要］　目的　分析以血便为首发表现收治入院的新生儿坏死性小肠结肠炎（ｎｅｏｎａｔａｌｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇ
ｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ，ＮＥＣ）与食物蛋白过敏性直肠结肠炎（ｆｏｏｄｐｒｏｔｅｉｎｉｎｄｕｃｅｄｐｒｏｃｔｏｃｏｌｉｔｉｓ，ＦＰＩＰＣ）的临床特
征。方法　回顾性分析２０１８年本院门诊中收治的２０７例以血便为首发症状的ＮＥＣ及ＦＰＩＰＣ患儿的临
床资料，其中ＦＰＩＰＣ１５０例（７２．５％），ＮＥＣ５７例（２７．５％）。比较两组的临床症状、实验室指标、影像学
结果、治疗及预后。结果　ＦＰＩＰＣ组患儿较ＮＥＣ组更易腹泻，粪便中更易出现脂肪球，外周血嗜酸性粒
细胞升高更明显（Ｐ＜０．０５）；ＮＥＣ组患儿较 ＦＰＩＰＣ组发病更早，更易出现腹胀、呕吐、发热，Ｃ反应蛋白
升高，粪便中出现白细胞，肠壁积气或门脉积气（Ｐ＜０．０５）。结论　以血便为首发表现的患儿中，
ＮＥＣ发病年龄更早，更易合并败血症。ＦＰＩＰＣ患儿血嗜酸性粒细胞增高更明显，亦可出现肠壁积气
及门脉积气。

　　［关键词］　新生儿；血便；食物蛋白过敏性直肠结肠炎；新生儿坏死性小肠结肠炎
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　　血便是新生儿门诊中常见的就诊原因，也是新生
儿科医生最警惕、最重视的临床症状之一。引起血便

的病因有很多种，例如新生儿坏死性小肠结肠炎

（ｎｅｏｎａｔａｌｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ，ＮＥＣ）、食物蛋白过
敏性直肠结肠炎（ｆｏｏｄｐｒｏｔｅｉｎｉｎｄｕｃｅｄｐｒｏｃｔｏｃｏｌｉｔｉｓ，
ＦＰＩＰＣ）、感染性腹泻、凝血异常、消化道畸形等，但是
临床工作中以血便为首发症状的病因以 ＮＥＣ及
ＦＰＩＰＣ相对多见［１］。ＮＥＣ是新生儿最常见的威胁生
命的危急重症，肠道黏膜不成熟及其与肠道微生物群

落的相互作用、缺氧缺血被认为与 ＮＥＣ发病有
关［１－２］。ＮＥＣ的主要临床症状包括腹胀、呕吐、便血，
严重者出现肠穿孔、休克、多器官功能衰竭等［２］。

ＦＰＩＰＣ是新生儿期常见的相对良性的肠道疾病，它是
由饮食抗原介导的肠道黏膜过敏反应过程［１，３］。该病

在新生儿期通常表现为血便，但患儿一般情况良好，偶

有腹胀、间隙性呕吐、肠绞痛等［３－６］。虽然这两种疾病

病理机制不同，但是这两种疾病有着相似的临床特点，

即都可出现血便，所以这两种疾病容易混淆。但是它

们的治疗手段却明显不同：ＮＥＣ通常需禁食、胃肠减
压、抗感染，严重者需手术治疗［２］；ＦＰＩＰＣ主要通过回
避致敏食物、更换为深度水解奶或氨基酸喂养［４］。所

以两种疾病的鉴别有重要的临床意义。关于 ＮＥＣ的
临床特征，国内已有诸多报道，关于 ＦＰＩＰＣ在新生儿
时期的临床表现也有研究［３－５，７－８］，但是缺乏两者临床

对比分析数据。本文旨在比较门诊中以血便为首发表

现收治住院的ＮＥＣ及ＦＰＩＰＣ的临床特点，为早期诊断
提供帮助，为采取更有针对性的个体化治疗措施提供

临床参考，以此减少过度治疗，减轻病患痛苦。

１　资料与方法

１．１　研究对象
　　回顾性分析本院２０１８年门诊收治的２１２例以血
便为首发表现的ＮＥＣ和ＦＰＩＰＣ患儿。入选标准：①以
血便为主诉；②门诊收治入院；③发病日龄≤２８ｄ或
纠正胎龄≤４２周。ＮＥＣ诊断标准：患儿出现腹胀、呕
吐、血便、嗜睡、肌张力低下，腹部影像学（Ｘ线或超声）
提示门脉积气或者肠壁积气，或手术证实为ＮＥＣ者，同
时采用修正 Ｂｅｌｌ分期标准进行 ＮＥＣ分期 ［２，９－１０］。

ＦＰＩＰＣ新生儿作为特殊群体，诊断十分困难［７－８］，其诊

断的金标准为食物回避口服激发试验，但是多项研究

提示在新生儿中很难进行该实验，故通常采用临床诊

断［５－６］，即：①一般情况良好、无全身症状的新生儿，出
现少量新鲜血丝／血水便；②伴或不伴外周血嗜酸粒细
胞升高；③食物回避后临床症状缓解明显；④除外其他
发生血便的原因。排除标准：腹部影像学、血常规或大

便常规资料不完整者。

１．２　方法
　　统计临床资料，包括一般信息（性别、胎龄、胎产
次、分娩方式、出生体质量、妊娠期糖尿病、喂养方

式）、出生情况、发病前抗生素使用情况、发病日龄、伴

随症状（腹泻、腹胀、呕吐、发热）、血常规、大便常规、

腹部Ｘ线片及腹部超声检查、治疗情况（禁食时间、静
脉营养时间、抗生素使用时间、是否手术）、合并症、住

院时间、住院结局等，对签字出院的患儿采用打电话的

方式进行回访，了解其预后情况。

１．３　统计学分析
　　采用ＳＰＳＳ２４．０统计软件，计数资料用百分数表
示，并采用 χ２检验进行组间差异性分析；所有计量资
料进行正态性分布检验，符合正态分布的计量资料以

珋ｘ±ｓ表示，采用ｔ检验；非正态分布的计量资料以中位
数和四分位数范围表示，采用秩和检验。以 Ｐ＜０．０５
为差异具有统计学意义。

２　结果

２．１　一般情况
　　研究期间符合诊断的新生儿共２１２例，其中３例
患儿因发病时纠正胎龄大于４２周、２例患儿因缺乏腹
部Ｘ线片及腹部 Ｂ超检查而排除，２０７例纳入最终分
析。其中ＦＰＩＰＣ１５０例（７２．５％），ＮＥＣ５７例（２７．５％）。
同时对诊断ＮＥＣ的患儿进行分期：ⅠＢ期 １３例（２２．８％）、
ⅡＡ期２９例（５０．９％）、ⅡＢ期１３例（２２．８％）、ⅢＡ期
１例（１．８％）、ⅢＢ期期１例（１．８％）。
２．２　ＮＥＣ组与ＦＰＩＰＣ组基线资料
　　两组患儿的性别、胎龄、早产、分娩方式、出生体
质量、出生史（脐带绕颈、羊水粪染、胎膜早破、宫内

窘迫、胎盘早剥）、发病前抗生素使用情况、妊娠期糖

尿病情况、发病前喂养方式比较差异均无统计学意
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义（表１）。
２．３　ＮＥＣ组与ＦＰＩＰＣ组临床症状
　　ＮＥＣ组患儿的起病日龄更早；腹泻的发生率ＦＰＩＰＣ
组高于 ＮＥＣ组；ＮＥＣ组更容易发生腹胀、呕吐、发热
（Ｐ＜０．０５，表２）。
２．４　ＮＥＣ组与ＦＰＩＰＣ组实验室检验及影像学表现
　　两组患儿的白细胞计数（ＷＢＣ）差异无统计学意
义。ＮＥＣ组Ｃ反应蛋白升高及大便中出现白细胞比

例（ＦＷＢＣ）明显高于ＦＰＩＰＣ组（Ｐ＜０．０５）。ＦＰＩＰＣ组
的嗜酸性粒细胞百分比（ＥＯ）水平、大便中出现脂肪球
的比例均高于 ＮＥＣ组（Ｐ＜０．０５）。值得注意的是，
ＦＰＩＰＣ的患儿腹部影像学（包括腹部 Ｘ片及腹部超
声）仍可以出现严重表现：出现肠壁积气或门脉积气

４１例（２７．３％）；但是 ＮＥＣ组腹部 Ｘ片或腹部超声提
示肠壁积气或门脉积气的比例高于 ＦＰＩＰＣ组（Ｐ＜
０．０５，表３）。

表１　ＮＥＣ组与ＦＰＩＰＣ组基线资料比较

变量 ＮＥＣ组（ｎ＝５７） ＦＰＩＰＣ组（ｎ＝１５０） ｔ／Ｚ／χ２ Ｐ

男性［例（％）］ ３１（５４．４） ８１（５４．０） ０．００２ ０．９６０

早产儿［例（％）］ １３（２２．８） ４３（２８．７） ０．７１９ ０．３９７

胎龄／周［Ｍ（Ｐ２５～Ｐ７５）］ ３８．６０（３６．２５～３９．６０） ３８．４０（３７．００～３９．３０） ０．５３９ ０．９３３

自然分娩［例（％）］ ２０（３５．１） ５３（３５．３） ０．００１ ０．９７４

出生体质量／ｇ［Ｍ（Ｐ２５～Ｐ７５）］ ３１５０（２８００～３４６０） ３１５０（２６００～３５８０） ０．８５３ ０．４６１

脐带绕颈［例（％）］ １４（２４．６） ３２（２１．３） ０．２４９ ０．６１８

羊水粪染［例（％）］ ６（１０．５） １０（６．７） ０．８６３ ０．３５３

胎膜早破［例（％）］ １０（１７．５） ２８（１８．７） ０．０３５ ０．８５２

宫内窘迫［例（％）］ ２（３．５） ２（１．３） １．３０２ ０．３１０

胎盘早剥［例（％）］ １（１．８） １（０．７） ０．５１１ ０．４７５

发病前给予抗生素［例（％）］ ７（１２．３） ３３（２２．０） ２．５０３ ０．１１４

母亲妊娠期糖尿病［例（％）］ １１（１９．３） ３３（２２．０） ０．１８０ ０．６７３

喂养方式 ３．４７５ ０．３２４

　配方奶粉［例（％）］ ８（１４．０） ２０（１３．３）

　母乳［例（％）］ １８（３１．６） ５７（３８．０）

　配方奶和母乳混合喂养［例（％）］ ２８（４９．１）） ５６（３７．３）

表２　ＮＥＣ组与ＦＰＩＰＣ组临床症状比较

组别 ｎ 发病日龄／ｄ［Ｍ（Ｐ２５～Ｐ７５）］ 腹泻［例（％）］ 腹胀［例（％）］ 呕吐［例（％）］ 发热［例（％）］

ＮＥＣ组 ５７ １１（７～１７） ２０（３５．１） １４（２４．６） １７（２９．８） ８（１４．０）

ＦＰＩＰ组 １５０ １５（１０～２１） ８９（５９．３） ３（２．０） １５（１０．０） ６（４．０）

ｔ／Ｚ／χ２ １．６６４ ９．７４０ ２７．８９１ １２．４２１ ６．５９６

Ｐ ０．００８ ０．００２ ＜０．００１ ＜０．００１ ０．０１０

表３　ＮＥＣ组与ＦＰＩＰＣ组实验室检验及影像学检查比较

组别 ｎ
ＷＢＣ

［×１０９／Ｌ，Ｍ（Ｐ２５～Ｐ７５）］
ＥＯ

［％，Ｍ（Ｐ２５～Ｐ７５）］
Ｃ反应蛋白

＞８ｍｇ／Ｌ［例（％）］
ＦＷＢＣ
［例（％）］

脂肪球

［例（％）］
肠壁积气或

门脉积气［例（％）］

ＮＥＣ组 ５７ １１．００（９．６０～１４．２４） ０．０３（０．０１～０．０７） ８（１４．０） ２９（５０．９） ６（１０．５） ３７（６４．９）

ＦＰＩＰＣ组 １５０ １１．１６（９．０９～１３．２２） ０．０８（０．０６～０．１２） ２（１．３） ４５（３０．０） ５０（３３．３） ４１（２７．３）

ｔ／Ｚ／χ２ ０．１００ ３．５８３ １４．４９４ ７．８３８ １０．８８７ ２４．８３９

Ｐ ０．５２９ ＜０．００１ ＜０．００１ ０．００５ ０．００１ ＜０．００１
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表４　ＮＥＣ组与ＦＰＩＰＣ组治疗情况比较 ［ｄ，Ｍ（Ｐ２５～Ｐ７５）］

组别 ｎ 禁食时间 静脉营养时间 抗生素使用时间

ＮＥＣ组 ５７ ４．５０（３．００～６．００） ０．００（５．５０～１０．００） ９．００（７．００～１１．００）

ＦＰＩＰＣ组 １５０ ０．９５（０．４８～２．００） ２．００（０．００～４．００） １．００（０．００～５．００）

ｔ／Ｚ／χ２ ４．３９５ ４．２４８ ４．７１１

Ｐ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

２．５　ＮＥＣ组与ＦＰＩＰＣ组治疗情况
　　ＮＥＣ组的禁食时间、静脉营养时间、抗生素使用
时间明显多于ＦＰＩＰＣ组，差异具有统计学意义（均 Ｐ＜
０．０５，表 ４）。在 ＮＥＣ组患儿中，使用手术治疗 ２例
（３．５％）；ＦＰＩＰＣ组中无手术治疗的患儿，但两组差异
无统计学意义。

２．６　ＮＥＣ组与ＦＰＩＰＣ组预后情况
　　本组患儿皆痊愈，但ＮＥＣ组败血症发生率明显高
于ＦＰＩＰＣ组（Ｐ＜０．０５），ＮＥＣ组患儿住院时间长于
ＦＰＩＰＣ组（Ｐ＜０．０５，表５）。

表５　ＮＥＣ组与ＦＰＩＰＣ组预后比较

变量 ｎ 合并败血症［例（％）］ 住院时间／ｄ（珋ｘ±ｓ）

ＮＥＣ组 ５７ １２（２１．１） １２．４９±８．３２

ＦＰＩＰＣ组 １５０ ２（１．３） ６．４１±３．７９

ｔ／Ｚ／χ２ ２５．４７０ －５．３１７

Ｐ ＜０．００１ ＜０．００１

３　讨论

　　血便是新生儿常见的就诊原因之一，引起新生儿
便血的原因较多，本研究仅对门诊中以血便为首发表

现的ＮＥＣ及ＦＰＩＰＣ进行临床对比分析，但是在临床工
作中仍需注意除外引起血便的其他原因。

　　有研究指出早产为发生 ＮＥＣ最重要的危险因
素［９］。但在本研究中 ＮＥＣ组早产儿所占比例较低
（２２．８％），考虑可能原因是患儿为门诊收治住院，且
血便为患儿的首发症状。因为发生 ＮＥＣ的早产儿通
常是出生后因早产在住院期间发病，尤其常见于早产

儿重症监护室中［１］。目前 ＮＥＣ发病的具体机制尚不
明确。有研究证明ＮＥＣ发病可能与肠黏膜不成熟、肠
道微生物失衡等多因素相关；同时配方奶喂养是发生

ＮＥＣ的高危因素之一，母乳喂养是其保护性因素之
一［１，９］。在本研究中，虽然 ＮＥＣ组患儿母乳喂养率较
高、配方奶喂养低，但是 ＮＥＣ发病是多种因素共同导
致的结果，而不能只考虑喂养方式对其发病的影响。

　　本研究发现ＮＥＣ组患儿相对于 ＦＰＩＰＣ组患儿发
病时间更早。ＮＥＣ的发病时间与胎龄有很大关系，足
月儿发病多在生后３～４ｄ，而胎龄小于２８周早产儿发
病多在生后３～４周［２］。在本研究中，大部分患儿为足

月儿［４４例（７７．２％）］，所以 ＮＥＣ组患儿发病日龄为
１１（７～１７）ｄ。有研究指出 ＦＰＩＰＣ发病多在２周以后
出现［１１－１３］，本研究与之相似。故在本研究中，ＮＥＣ组
患儿的发病时间相对于ＦＰＩＰＣ组更早。
　　众所周知，ＮＥＣ是新生儿期危及生命的肠道重
症。它的临床表现差异性很大，既可表现腹胀、呕吐等

消化道症状，也表现为发热等非特异性全身症状［２］。

ＦＰＩＰＣ的发病机理由食物抗原驱动，进而导致肠黏膜
良性炎症反应［１，３］。患儿肠道易激惹、排便频率增加，

出现血丝便、血水便。同时，其主要病变部位存在于直

肠及结肠，很少合并有呕吐、腹胀、发热等症状［５，１４－１５］。

所以，ＦＰＩＰＣ组腹泻发生率高于ＮＥＣ组，呕吐、腹胀及
发热的发生率较ＮＥＣ组低。
　　Ｃ反应蛋白是急性期反应物之一，通常在 ＮＥＣ中
升高［１６－１７］。本研究中ＮＥＣ组只有８例患儿ＣＲＰ明显
升高，考虑与大部分为轻中度 ＮＥＣ相关。由于 ＣＲＰ
为非特异性炎症指标，在 ＦＰＩＰＣ组中２例患儿合并败
血症，所以 ＦＰＩＰＣ组也有 ＣＲＰ升高的情况，但是 ＣＲＰ
升高率明显低于 ＮＥＣ组。研究表明在 ＦＰＩＰＣ中存在
肠道过敏反应，主要有嗜酸性粒细胞浸润，在患者的外

周血中可发现嗜酸性粒细胞增高［６，１１，１８］；而在 ＮＥＣ中
存在肠道的炎症反应，过敏因素不常见。所以，本研究

中ＦＰＩＰＣ组患儿血液中嗜酸性粒细胞升高明显。本
研究中ＦＰＩＰＣ患儿粪便中出现脂肪球较 ＮＥＣ组有显
著性差异，考虑可能与肠道超敏反应导致脂肪消化吸

收功能受损、脂肪排除增加相关［１９］。

　　肠壁积气、门静脉积气或气腹，是诊断 ＮＥＣ重要
的影像学依据［２０］。但值得注意的是，本研究发现

ＦＰＩＰＣ患儿仍有可能表现为门脉积气或肠壁积气。在
此之前亦有研究报道，过敏性肠炎可出现肠壁积气等

类似于ＮＥＣ的影像学表现［３］。所以，当患儿一般情况

良好，但是腹部影像学提示肠壁积气或门脉积气时，需
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要排除ＦＰＩＰＣ。在本研究中，ＮＥＣ组较 ＦＰＩＰＣ组更易
罹患败血症，考虑原因为ＮＥＣ患儿肠道黏膜屏障严重
受损引起肠源性败血症［２１］；而ＦＰＩＰＣ为肠道黏膜过敏
反应，肠道损伤不重，一般情况下不易发生败血症。

　　研究表明ＮＥＣ与ＦＰＩＰＣ治疗方案存在显著不同。
ＮＥＣ需要抗感染、禁食等治疗，而 ＦＰＩＰＣ主要通过改
变喂养方式［２，４］。本组 ＮＥＣ组患儿经过禁食、胃肠减
压、感染等治疗，手术治疗仅２例（３．５％），且总体预后
好。ＦＰＩＰＣ组患儿通过食物回避、深度水解奶（或氨基
酸奶粉）喂养等治疗，治愈率同样能达到１００％。
　　在临床工作中，对于以血便为首发症状的新生儿，
ＦＰＩＰＣ及ＮＥＣ的鉴别存在困难，并且既往研究表明食
物蛋白过敏性肠炎能继发 ＮＥＣ［２２］。所以在实际工作
中，出现血便、肠壁积气等新生儿可能会使用抗生素治

疗。本研究发现ＦＰＩＰＣ组患儿亦有禁食、使用抗生素
治疗情况。经过积极治疗，病情恢复良好，故本研究尚

未发现ＦＰＩＰＣ患儿进展为 ＮＥＣ的情况。亦有研究报
道发生 ＮＥＣ的患儿发展为过敏性肠炎的概率增
高［２３］。由于本研究为回顾性病例分析，未对 ＮＥＣ组
患儿进行长期规律随访，尚不能准确判断远期预后，对

于是否有ＮＥＣ患儿发展为过敏性肠炎的结论还需进
一步研究证明。ＮＥＣ发病机制至今尚未完全探明，可
能与早产、感染、窒息等相关［９，１６］。同时，也有报道提

出过敏可能是发生ＮＥＣ的诱因［２２］，因此，从过敏的角

度探讨ＮＥＣ的发病机制非常必要。
　　综上所述，虽然在临床工作中以血便为首发表现
的ＮＥＣ及 ＦＰＩＰＣ的鉴别非常困难，但是两者仍有差
异，这些差异的发现能帮助我们尽早区别这两种疾病。

相对于ＦＰＩＰＣ，ＮＥＣ发病年龄更早，更易出现腹胀、呕
吐、发热，血 Ｃ反应蛋白更高、大便中出现白细胞比例
明显高，更易合并败血症。ＦＰＩＰＣ患儿大便中更易发
现脂肪球，血常规嗜酸性粒细胞百分比水平更高。腹

部影像学提示肠壁积气或门脉积气并非ＮＥＣ特例，要
注意与ＦＰＩＰＣ相鉴别。
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