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新生儿坏死性小肠结肠炎研究新进展

汪健

苏州大学附属儿童医院新生儿外科，苏州 ２１５００３
Ｅｍａｉｌ：ｗｊ１９６３１２＠ｖｉｐ．１６３．ｃｏｍ

【摘要】　坏死性小肠结肠炎（ｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ，ＮＥＣ）是新生儿最具破坏性的肠道炎症性疾病
之一，目前其发病率及病死率居高不下。本文总结近年来关于 ＮＥＣ诊治方面的研究进展，提出单一或
多组学研究可能有助于ＮＥＣ的预测与早期诊断，肠道超声在提高 ＮＥＣ的诊断准确性方面显示出新希
望；强调要重视ＮＥＣ小肠造瘘术后的营养支持；羊水干细胞（ａｍｎｉｏｔｉｃｆｌｕｉｄｄｅｒｉｖｅｄｓｔｅｍｃｅｌｌｓ，ＡＦＳＣｓ）治
疗有望成为预防新生儿ＮＥＣ的新策略。

【关键词】　小肠结肠炎，坏死性／诊断；小肠结肠炎，坏死性／外科学；小肠结肠炎，坏死性／膳食
疗法；代谢组学；超声检查；羊水干细胞；婴儿，新生

基金项目：国家自然科学基金（８１８７１５９４）
ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｃｎ１０１７８５—２０２２０３０３２—００１

Ｎｅｏｎａｔａｌｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ：ａｄｖａｎｃｅｓａｎｄｃｈａｌｌｅｎｇｅｓ
ＷａｎｇＪｉａｎｇ
ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＵｒｏｌｏｇｙ，ＣｈｉｌｄｒｅｎｓＨｏｓｐｉｔａｌ，Ｓｕｚｈｏｕ２１５００３，Ｃｈｉｎａ
Ｅｍａｉｌ：ｗｊ１９６３１２＠ｖｉｐ．１６３．ｃｏｍ

【Ａｂｓｔｒａｃｔ】Ｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ（ＮＥＣ）ｉｓｏｎｅｏｆｔｈｅｍｏｓｔｄｅｓｔｒｕｃｔｉｖｅｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｂｏｗｅｌｄｉｓｅａｓｅｓｉｎ
ｎｅｏｎａｔｅｓ．Ｉｔｓｉｎｃｉｄｅｎｃｅａｎｄｍｏｒｔａｌｉｔｙｒａｔｅｈａｖｅｒｅｍａｉｎｅｄｈｉｇｈ．Ｔｈｉｓｒｅｖｉｅｗｓｕｍｍａｒｉｚｅｄｔｈｅｌａｔｅｓｔｒｅｓｅａｒｃｈｅｓｏｆ
ＮＥＣｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔ．Ｓｉｎｇｌｅｏｒｍｕｌｔｉｏｍｉｃａｐｐｒｏａｃｈｅｓｍａｙａｉｄｉｎｉｔｓｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎｏｒｅａｒｌｙｄｉａｇｎｏｓｉｓ．Ｂｏｗ
ｅｌｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ（ＢＵＳ）ｐｒｏｖｅｓｐｒｏｍｉｓｉｎｇｉｎｉｍｐｒｏｖｉｎｇｉｔｓｄｉａｇｎｏｓｔｉｃａｃｃｕｒａｃｙ．Ｄｕｅａｔｔｅｎｔｉｏｎｓｈｏｕｌｄｂｅｄｅｖｏｔｅｄｔｏ
ｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｌｓｕｐｐｏｒｔｓａｆｔｅｒｅｎｔｅｒｏｓｔｏｍｙ．Ａｍｎｉｏｔｉｃｆｌｕｉｄｓｔｅｍｃｅｌｌｓ（ＡＦＳＣｓ）ａｒｅｅｘｐｅｃｔｅｄｔｏｂｅａｎｅｗｐｒｅｖｅｎｔｉｖｅ
ｓｔｒａｔｅｇｙｆｏｒｎｅｏｎａｔａｌＮＥＣ．

【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】 Ｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ，Ｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇ／ＤＩ；Ｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ，Ｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇ／ＳＵ；Ｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ，Ｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇ／
ＤＨ；Ｍｅｔａｂｏｌｏｍｉｃｓ；Ｕｌｔｒａｓｏｎｏｇｒａｐｈｙ；ＡｍｎｉｏｔｉｃＦｌｕｉｄｄｅｒｉｖｅｄＳｔｅｍＣｅｌｌｓ；Ｉｎｆａｎｔ，Ｎｅｗｂｏｒｎ

Ｆｕｎｄｐｒｏｇｒａｍ：ＮａｔｉｏｎａｌＮａｔｕｒａｌＳｃｉｅｎｃｅＦｏｕｎｄａｔｉｏｎｏｆＣｈｉｎａ（８１８７１５９４）
ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｃｎ１０１７８５—２０２２０３０３２—００１

　　新生儿坏死性小肠结肠炎（ｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ，ＮＥＣ）是一种主要发生于早产儿的疾病，也是目前新
生儿重症监护室最具破坏性的疾病之一。近年来，关于ＮＥＣ发病机制、诊断、治疗及预防等方面的研究取得
了长足的进步，但其高发病率、高病死率以及治疗后较远期并发症（如肠狭窄、肠粘连、胆汁淤积、短肠综合

征、生长发育不良、神经发育迟缓）等问题，仍然是困扰临床医生的难点。本文概述近年来 ＮＥＣ在诊断与治
疗方面的研究新进展，并提出当前临床面临的主要问题和挑战。

一、诊断方面

（一）关于ＮＥＣ的诊断标准
１９７８年，Ｂｅｌｌ等［１］根据ＮＥＣ的临床表现和放射学标准，制定了ＮＥＣ的Ｂｅｌｌ分级系统，将ＮＥＣ按照病情

严重程度分成Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ期，不仅可以指导治疗，而且便于科学研究。１９８６年，有研究人员引入修改后的 Ｂｅｌｌ
分期标准，每期增加了Ａ和Ｂ两个等级，并根据不同阶段疾病严重程度推荐相应治疗决策［２］。但这个分级

系统存在一定的缺陷，如腹腔内游离气体的存在，通常预示疾病的严重性，但腹腔内游离气体并不是ＮＥＣ的
特有症候，而是也可以出现在自发性肠穿孔（ｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｐｅｒｆｏｒａｔｉｏｎ，ＳＩＰ）或其他类似ＮＥＣ的疾病。



近年来有学者认为，ＮＥＣ临床表现形式多样，且与自发性肠穿孔、缺血性肠坏死（心源性）、食物蛋白质
不耐受导致小肠结肠炎综合征等疾病有着相似或相同的临床表现。也有一些新的评分标准或评分系统出

现，其中佛蒙特牛津网络（ＶｅｒｍｏｎｔＯｘｆｏｒｄＮｅｔｗｏｒｋＤｅｆｉｎｉｔｉｏｎ，ＶＯＮＤ）标准是根据手术所见、尸检结果或临床
与影像学标准（包括Ｂｅｌｌ分期特征）来诊断 ＮＥＣ。该标准提出 ＮＥＣ的诊断必须至少符合以下临床症状之
一：①胃吸出液中含有胆汁；②存在呕吐、腹胀；③大便隐血试验阳性或排出肉眼血便。此外必须至少具备
以下一项影像学表现：①肠壁积气；②门静脉积气；③气腹。

其他诊断标准还有美国疾病控制和预防中心（ＣｅｎｔｅｒｆｏｒＤｉｓｅａｓｅＣｏｎｔｒｏｌａｎｄＰｒｅｖｅｎｔｉｏｎ，ＣＤＣ）的定义、英
国的ＮＥＣ孕龄特异性病例定义、“三取二”标准、斯坦福 ＮＥＣ评分和国际新生儿协会（ＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＮｅｏｎａｔａｌ
Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ，ＩＮＡ）ＮＥＣ工作组定义等［３］。

但目前上述ＮＥＣ的诊断标准不是使用数据驱动的方法产生，有一定的主观性。理想的情况是通过开展
全球多中心前瞻性研究，对这些关于ＮＥＣ的定义加以比较，以达成一致。

（二）ＮＥＣ预测与早期诊断的生物标志物
利用宿主转录组作为ＮＥＣ的潜在生物标志物，目前已经取得了较大的研究进展。微小 ＲＮＡ（ｍｉｃｒｏＲ

ＮＡ、ｍｉＲＮＡ）是一种高度保守、２０～２５个核苷酸大小的非编码小ＲＮＡ，其借助核酸序列的互补性结合到特定
的靶ｍＲＮＡ上，进而调节、翻译或降解靶ｍＲＮＡ以调控基因表达。利用美国国立卫生研究院（ＮａｔｉｏｎａｌＩｎｓｔｉ
ｔｕｔｅｓｏｆＨｅａｌｔｈ，ＮＩＨ）ＧＥＯ数据库中关于 ｍｉＲＮＡ芯片的大规模荟萃分析结果显示，新生儿 ＮＥＣ共有１５个
ｍｉＲＮＡｓ差异表达，其中ｍｉＲ４２９／２００ａ／ｂ和ｍｉＲ１４１／２００ｃ簇群表达较差，可能在新生儿 ＮＥＣ的发生发展过
程中起着重要的作用［４］。Ｎｇ等［５］研究发现，血浆ｍｉＲ１２９０升高是一种潜在的生物标志物，可以区分 ＮＥＣ
和新生儿脓毒血症，且具有较高的灵敏度、特异度和预测价值。ＮＥＣ患儿小肠组织中 ｍｉＲ４３１与靶基因
ＦｏｒｋｈｅａｄＢｏｘＡ１（ＦＯＸＡ１）的表达，可以预测是选择手术治疗还是保守治疗；而 ｍｉＲ４３１ＦＯＸＡ１轴可能在一
定程度上增强了ＮＥＣ的组织炎症反应，并参与促炎反应的病理生理过程［６］。

在蛋白质组学方面，目前的研究主要致力于探讨细胞、组织、器官、个体或某一物种在特定条件及特定

时间下所表达的全部蛋白质图谱，以期全面、整体地认识细胞代谢与疾病发生过程。Ｊｉａｎｇ等［７］对患有 ＮＥＣ
的早产儿小肠和结肠组织进行蛋白质组学分析，发现ＮＥＣ组较对照组在热休克蛋白（ＨＳＰＡ５和ＨＳＰ２７）、组
胺受体、细胞骨架蛋白等方面的表达有明显差异。在过去１５年里，其他较受关注的研究还有使用大量早产
儿血液和组织样本来确定ＮＥＣ的候选生物标志物［８－９］。

关于代谢组学的研究，其研究对象是处于代谢途径末端的内源性小分子化合物，这些化合物可以更直

接、准确地反映机体状态。代谢组学的研究为发现ＮＥＣ的潜在生物标志物提供了新的方法，但目前ＮＥＣ的
代谢组学研究仍局限于少数病例对照研究或队列研究，其结论是没有单一的代谢生物标志物或途径可以预

测ＮＥＣ的易感性、判断疾病分期或指导疾病管理［１０］。

（三）腹部Ｂ超对于ＮＥＣ诊断与病情评估的价值
近年来，肠道超声（ｂｏｗｅｌｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ，ＢＵＳ）以无放射性、易于床旁进行的优越性，在ＮＥＣ的诊断与处理上

显现出重要价值［１１］。ＢＵＳ可以排除罕见而需临床鉴别的疾病（如穿孔性阑尾炎或肠套叠），可以实时评估
肠蠕动、肠道血流、肠壁增厚和腹腔液体，也可以早期发现门静脉积气和肠壁积气。Ｙｉｋｉｌｍａｚ等［１２］的前瞻性

研究显示，采用超声检查诊断肠坏死的敏感性、特异性、阳性预测值和阴性预测值分别为１００％、９５．４％、
８０．０％和１００％。ＢＵＳ可以检测到ＮＥＣ的早期征像，如肠壁增厚、肠道灌注与肠蠕动减少，这有助于对ＮＥＣ
是否进展为重症进行早期判断，进而予以早期治疗。ＢＵＳ还可以检测到较晚期的ＮＥＣ症状，如肠壁变薄、肠
灌注和肠蠕动缺失，这提示肠穿孔即将发生，从而帮助指导临床医生在疾病恶化前予以积极治疗。高建波

等［１３］探讨了常用超声图像特征对 ＮＥＣ急性期手术的预测价值，发现联合应用肠蠕动减弱、腹腔积液深度、
腹腔积液透声差３个图像特征，对预测 ＮＥＣ手术治疗的曲线下面积为０．９４８，敏感度为９５．２％，特异度为
８５．１％。

（四）机器学习与人工智能在ＮＥＣ诊断中的应用
随着深度学习、机器学习算法、硬件水平和数据库的提升，人工智能技术迎来第三次发展热潮，为临床

工作提供了有力的帮助。佛罗里达大学医学院Ｌｕｒｅ博士［１４］针对ＮＥＣ和ＳＩＰ两种新生儿时期常见严重消化



系统疾病诊断难的问题，结合临床和影像学信息，利用机器学习方法，建立智能诊断模型，协助医生对新生

儿患者进行精准预测，进而得到最佳治疗方案；采用岭回归和随机森林两种方法分别进行监督学习，通过性

能比较得到最优诊断模型，降低过拟合风险，保证训练模型的泛化性和稳健性。人工智能分析方法在区分

ＮＥＣ和ＳＩＰ上具有重要意义，所建立的模型表现优异，接受者操作特征曲线下面积（ａｒｅａｕｎｄｅｒｔｈｅｒｅｃｅｉｖｅｒ
ｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｃｕｒｖｅ，ＡＵＲＯＣ）可达９８％，极大地提升了临床医生术前诊断的准确率；该研究同时发
现，肠积气、气腹、术前校正胎龄和胎龄是区分 ＮＥＣ和 ＳＩＰ的关键特征，在模型诊断中发挥着重要作用。人
工智能方法与先前仅依赖影像学信息的诊断方法相比，提高了诊断的客观性和可靠性，同时探索并验证了

人工智能技术在医疗辅助中的应用潜力，为改善目前ＮＥＣ和ＳＩＰ诊断难的临床现状提供了一种新的途径。
二、ＮＥＣ小肠造瘘术后的营养治疗
小肠造瘘术改善了危重ＮＥＣ患儿的预后，是新生儿ＮＥＣ常见手术方式之一［１５］。但由于手术后患儿解

剖生理发生改变，极易出现营养不良，水、电解质平衡紊乱，治疗上极具挑战性。ＮＥＣ小肠造瘘术后给予规
范化的营养治疗可以减少并发症和改善患儿预后［１６］。术后急性期营养治疗的目标是维持体液和电解质平

衡，应尽早开始微量喂养和肠外营养（ｐａｒｅｎｔｅｒａｌｎｕｔｒｉｔｉｏｎ，ＰＮ）支持，以确保患儿获得足够的热能和营养素，建
立正氮平衡，防止体质量显著下降。推荐通过 ＰＮ提供患儿生理需要量，给予电解质溶液补充肠液丢失量。
代偿期营养治疗的目标是促进剩余肠管的代偿能力，逐步撤离胃肠外营养。

（一）肠外营养

推荐对ＮＥＣ患儿采取经外周中心静脉置管（ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｌｙｉｎｓｅｒｔｅｄｃｅｎｔｒａｌｃａｔｈｅｔｅｒ，ＰＩＣＣ）。对于需长期
ＰＮ的患儿，应给予非单一豆油来源的脂肪乳剂；同时，肠外营养液中应含有各种维生素和微量元素。对于已
经切除回肠末端的患儿，应特别注意补充脂溶性维生素和维生素Ｂ１。

ＮＥＣ患儿手术后早期ＰＮ的推荐热卡为４５～５５ｋｃａｌ·ｋｇ－１·ｄ－１（１ｋｃａｌ＝４．１８４ｋＪ），稳定期热卡需求
参照“中国新生儿营养支持临床应用指南 ２０１３版”和“中国儿科肠内肠外营养支持临床应用指南 ２０１０
版”［１７－１８］。由于肠造瘘术（特别是高位肠造瘘术）患儿术后经肠内营养（ｅｎｔｅｒａｌｎｕｔｒｉｔｉｏｎ，ＥＮ）途径吸收的热
卡较正常婴儿低，且个体差异较大，因此在实际操作中，ＰＮ的实际供给量要高于计算值，以保证良好的体质
量增长。

（二）肠内营养

ＮＥＣ小肠造瘘术后应根据临床情况进行肠内营养［１９］。如无临床禁忌，则尽早开始ＥＮ，建议采用微量喂
养方法，即每日经肠内供给量不超过１２ｍＬ·ｋｇ－１·ｄ－１或热卡不超过２５ｋｃａｌ·ｋｇ－１·ｄ－１，持续滴注，并按
照１ｍＬ·ｈ－１·ｄ－１的速度递增，以改善患儿对于ＥＮ的耐受。

过量喂养是指超出肠道耐受能力的喂养，对患儿危害大，可导致肠管过度扩张、小肠淤滞和小肠细菌过

度生长（ｓｍａｌｌｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｂａｃｔｅｒｉａｌｏｖｅｒｇｒｏｗｔｈ，ＳＩＢＯ），继而导致细菌移位及肠道动力障碍。通常情况下，若每日
呕吐超过３次或每日呕吐量超过肠内摄入量的２０％，或每日排出粪便上限为４０～５０ｍＬ·ｋｇ－１·ｄ－１，则表
示喂养不耐受，应及时减少ＥＮ的量，并减缓输注速度。

其次，应训练患儿吸吮，以促进小肠代偿。对 ＥＮ耐受性差或高位肠造瘘术后无法耐受经口喂养的患
儿，建议予以管饲，并训练非营养性吸吮。伴随小肠的代偿以及造瘘口出量的减少，可逐渐增加ＥＮ的量，逐
步过渡到口服喂养。对于手术后早期、ＥＮ耐受性差以及高位肠造瘘的患儿，推荐采取连续输注方式，以增
加肠道代偿，减少渗透性腹泻。

另外，应根据患儿年龄、疾病状态、对ＥＮ的耐受性等因素选择喂养方式。新生儿应尽量采取母乳喂养，
因为母乳中含有前列腺素、甲状腺素、催乳素、上皮细胞生长因子等物质，有助于小肠黏膜生长，并能缩短使

用ＰＮ的时间。当存在母乳喂养禁忌或婴儿不耐受母乳时，可选择要素配方或半要素配方。整蛋白配方对
于促进肠道代偿更有效，在患儿肠道耐受的情况下建议选用。

三、干细胞治疗用于ＮＥＣ防治的实验研究进展
干细胞治疗作为一种新的治疗方法，被越来越多的研究人员提出用于治疗一些早产儿并发症，如支气

管肺发育不良、脑损伤或视网膜病变等，但其临床转化尚在推进之中［２０］。越来越多的临床前研究探讨了干

细胞对实验ＮＥＣ的潜在治疗作用，但真正要使用干细胞治疗ＮＥＣ，还需要解决以下５个问题，即：给予什么



细胞？什么时候给？经过什么途径给？剂量如何？适应证如何？

１．羊水来源干细胞（ａｍｎｉｏｔｉｃｆｌｕｉｄｄｅｒｉｖｅｄｓｔｅｍｃｅｌｌｓ，ＡＦＳＣｓ）：从人类和啮齿动物中分离出来的 ＡＦＳＣｓ
生长迅速，同时可表达胚胎和成人干细胞标志物。ＡＦＳＣｓ类似于胚胎干细胞，具有多能性和快速生长的能
力。在一项关于实验啮齿类动物ＮＥＣ模型的研究中，Ｐｉｅｒｒｏ等［２１］通过输注 ＡＦＳＣｓ减少细胞凋亡和炎症，并
增加细胞增殖和迁移，从而达到提高ＮＥＣ实验动物的存活率和改善实验动物肠结构、肠功能的目的；这些变
化被认为是通过旁分泌机制实现的。

２．间充质干细胞（ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍｃｅｌｌｓ，ＭＳＣｓ）：ＭＳＣｓ是一种成熟的多能细胞，能分化成多种不同类
型的细胞，在动物模型和人身上都得到了广泛的研究。骨髓间充质干细胞很容易从捐赠者中获得，最常见

的来源是骨髓，并可在体外培养。在小鼠和大鼠模型中，来自老鼠和人类的间充质干细胞可以有效降低实

验性ＮＥＣ的发生率与严重程度。
最近，Ｐｉｅｒｒｏ［２２］团队通过蛋白组学分析探究了ＡＦＳＣｓ和ＭＳＣｓ在实验性ＮＥＣ中能否防止肠道损伤，结果

发现ＡＦＳＣｓ主要参与细胞发育和生长，ＭＳＣｓ参与免疫调节。在ＮＥＣ诱导前给予ＡＦＳＣｓ可以减轻ＮＥＣ的严
重程度及黏膜炎症，ＡＦＳＣｓ输入后小肠细胞的增殖和内源性干细胞的活力增加；然而，在诱导 ＮＥＣ前给予
ＭＳＣｓ没有任何益处。如能将这些新发现转化到临床应用上，将有望为ＮＥＣ的防治提供新的策略。

总之，目前关于ＮＥＣ的许多定义与诊断标准都偏于主观选择，而不是使用数据驱动的方法来达成。未
来需要通过全球规模的多中心前瞻性研究来制定 ＮＥＣ的规范化诊断与治疗方案，特别是要重视 ＮＥＣ小肠
造瘘术后的营养支持治疗，以减少并发症，改善预后。ＡＦＳＣｓ和 ＭＳＣｓ具有不同的蛋白质释放谱，ＡＦＳＣｓ有
望作为有ＮＥＣ风险新生儿的预防策略。
利益冲突　作者声明不存在利益冲突

参　考　文　献

［１］　ＢｅｌｌＭＪ，ＴｅｒｎｂｅｒｇＪＬ，ＦｅｉｇｉｎＲＤ，ｅｔａｌ．Ｎｅｏｎａｔａｌｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ．Ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｄｅｃｉｓｉｏｎｓｂａｓｅｄｕｐｏｎｃｌｉｎｉｃａｌｓｔａｇｉｎｇ［Ｊ］．ＡｎｎＳｕｒｇ，１９７８，
１８７（１）：１—７．ＤＯＩ：１０．１０９７／０００００６５８—１９７８０１０００—００００１．

［２］　ＷａｌｓｈＭＣ，ＫｌｉｅｇｍａｎＲＭ．Ｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ：ｔｒｅａｔｍｅｎｔｂａｓｅｄｏｎｓｔａｇｉｎｇｃｒｉｔｅｒｉａ［Ｊ］．ＰｅｄｉａｔｒＣｌｉｎＮｏｒｔｈＡｍ，１９８６，３３（１）：１７９—２０１．ＤＯＩ：
１０．１０１６／ｓ００３１—３９５５（１６）３４９７５—６．

［３］　ＰａｔｅｌＲＭ，ＦｅｒｇｕｓｏｎＪ，ＭｃＥｌｒｏｙＳＪ，ｅｔａｌ．Ｄｅｆｉｎｉｎｇｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ：ｃｕｒｒｅｎｔｄｉｆｆｉｃｕｌｔｉｅｓａｎｄｆｕｔｕｒｅｏｐｐｏｒｔｕｎｉｔｉｅｓ［Ｊ］．ＰｅｄｉａｔｒＲｅｓ，２０２０，８８
（Ｓｕｐｐｌ１）：１０—１５．ＤＯＩ：１０．１０３８／ｓ４１３９０—０２０—１０７４—４．

［４］　ＬｉｕＨ，ＷａｎｇＹＢ．ＳｙｓｔｅｍａｔｉｃｌａｒｇｅｓｃａｌｅｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓｉｄｅｎｔｉｆｉｅｓｍｉＲＮＡ４２９／２００ａ／ｂａｎｄｍｉＲＮＡ１４１／２００ｃｃｌｕｓｔｅｒｓａｓｂｉｏｍａｒｋｅｒｓｆｏｒｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇ
ｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓｉｎｎｅｗｂｏｒｎ［Ｊ］．ＢｉｏｓｃｉＲｅｐ，２０１９，３９（９）：ＢＳＲ２０１９１５０３．ＤＯＩ：１０．１０４２／ＢＳＲ２０１９１５０３．

［５］　ＮｇＰＣ，ＣｈａｎＫ，ＹｕｅｎＴＰ，ｅｔａｌ．Ｐｌａｓｍａｍｉｒ１２９０ｉｓａｎｏｖｅｌａｎｄｓｐｅｃｉｆｉｃｂｉｏｍａｒｋｅｒｆｏｒｅａｒｌｙｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓｂｉｏｍａｒｋｅｒｄｉｓ
ｃｏｖｅｒｙｗｉｔｈｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｃｏｈｏｒｔｅｖａｌｕａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＰｅｄｉａｔｒ，２０１９，２０５：８３—９０．ｅ１０．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｊｐｅｄｓ．２０１８．０９．０３１．

［６］　ＷｕＹＺ，ＣｈａｎＫ，ＬｅｕｎｇＫＴ，ｅｔａｌ．ＤｙｓｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｍｉＲ４３１ａｎｄｔａｒｇｅｔｇｅｎｅＦＯＸＡ１ｉｎｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｔｉｓｓｕｅｓｏｆｉｎｆａｎｔｓｗｉｔｈｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ
［Ｊ］．ＦＡＳＥＢＪ，２０１９，３３（４）：５１４３—５１５２．ＤＯＩ：１０．１０９６／ｆｊ．２０１８０１４７０Ｒ．

［７］　ＪｉａｎｇＰ，ＳｍｉｔｈＢ，ＱｖｉｓｔＮ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｐｒｏｔｅｏｍｅｃｈａｎｇｅｓｄｕｒｉｎｇｉｎｆａｎｔｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ［Ｊ］．ＰｅｄｉａｔｒＲｅｓ，２０１３，７３（３）：２６８—２７６．ＤＯＩ：
１０．１０３８／ｐｒ．２０１２．１８２．

［８］　ＳｙｌｖｅｓｔｅｒＫＧ，ＫａｓｔｅｎｂｅｒｇＺＪ，ＭｏｓｓＲＬ，ｅｔａｌ．Ａｃｙｌｃａｒｎｉｔｉｎｅｐｒｏｆｉｌｅｓｒｅｆｌｅｃｔｍｅｔａｂｏｌｉｃｖｕｌｎｅｒａｂｉｌｉｔｙｆｏｒｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓｉｎｎｅｗｂｏｒｎｓｂｏｒｎ
ｐｒｅｍａｔｕｒｅ［Ｊ］．ＪＰｅｄｉａｔｒ，２０１７，１８１：８０—８５．ｅ１．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｊｐｅｄｓ．２０１６．１０．０１９．

［９］　ＴｈｏｍａｉｄｏｕＡ，ＣｈａｔｚｉｉｏａｎｎｏｕＡＣ，ＤｅｄａＯ，ｅｔａｌ．Ａｐｉｌｏｔｃａｓｅｃｏｎｔｒｏｌｓｔｕｄｙｏｆｕｒｉｎｅｍｅｔａｂｏｌｏｍｉｃｓｉｎｐｒｅｔｅｒｍｎｅｏｎａｔｅｓｗｉｔｈｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ
［Ｊ］．ＪＣｈｒｏｍａｔｏｇｒＢＡｎａｌｙｔＴｅｃｈｎｏｌＢｉｏｍｅｄＬｉｆｅＳｃｉ，２０１９，１１１７：１０—２１．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｊｃｈｒｏｍｂ．２０１９．０４．０１９．

［１０］　ＴｈｏｍａｉｄｏｕＡ，ＣｈａｔｚｉｉｏａｎｎｏｕＡＣ，ＤｅｄａＯ，ｅｔａｌ．Ａｐｉｌｏｔｃａｓｅｃｏｎｔｒｏｌｓｔｕｄｙｏｆｕｒｉｎｅｍｅｔａｂｏｌｏｍｉｃｓｉｎｐｒｅｔｅｒｍｎｅｏｎａｔｅｓｗｉｔｈｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ
［Ｊ］．ＪＣｈｒｏｍａｔｏｇｒＢＡｎａｌｙｔＴｅｃｈｎｏｌＢｉｏｍｅｄＬｉｆｅＳｃｉ，２０１９，１１１７：１０—２１．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｊｃｈｒｏｍｂ．２０１９．０４．０１９．

［１１］　ＡｌｅｘａｎｄｅｒＫＭ，ＣｈａｎＳＳ，ＯｐｆｅｒＥ，ｅｔａｌ．Ｉｍｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎｏｆｂｏｗｅｌｕｌｔｒａｓｏｕｎｄｐｒａｃｔｉｃｅｆｏｒｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆｎｅｃｒｏｔｉｓｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ
［Ｊ］．ＡｒｃｈＤｉｓＣｈｉｌｄＦｅｔａｌＮｅｏｎａｔａｌＥｄ，２０２１，１０６（１）：９６—１０３．ＤＯＩ：１０．１１３６／ａｒｃｈｄｉｓｃｈｉｌｄ—２０１９—３１８３８２．

［１２］　ＹｉｋｉｌｍａｚＡ，ＨａｌｌＮＪ，ＤａｎｅｍａｎＡ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｉｍｐａｃｔｏｆｓｏｎｏｇｒａｐｈｙｏｎｔｈｅｍａｎａｇｅｍｅｎｔａｎｄｓｕｒｇｉｃａｌｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｏｆｎｅｏｎａｔｅｓ
ｗｉｔｈｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ［Ｊ］．ＰｅｄｉａｔｒＳｕｒｇＩｎｔ，２０１４，３０（１２）：１２３１—１２４０．ＤＯＩ：１０．１００７／ｓ００３８３—０１４—３６１３—８．

［１３］　李燕，于瑞娜，王娇娇，等．肠道超声在新生儿坏死性小肠结肠炎急性期手术中的预测价值［Ｊ］．中华小儿外科杂志，２０２１，４２（６）：５２６—

５３０．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｃｎ４２１１５８—２０２００５０９—００３１８．
ＬｉＹ，ＹｕＲＮ，ＷａｎｇＪＪ，ｅｔａｌ．Ｂｏｗｅｌｕｌｔｒａｓｏｕｎｄｆｏｒｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇａｃｕｔｅｓｕｒｇｅｒｙｆｏｒｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＰｅｄｉａｔｒＳｕｒｇ，２０２１，４２（６）：５２６
—５３０．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｃｎ４２１１５８—２０２００５０９—００３１８．

［１４］　ＬｕｒｅＡＣ，ＤｕＸ，ＢｌａｃｋＥＷ，ｅｔａｌ．Ｕｓｉｎｇｍａｃｈｉｎｅｌｅａｒｎｉｎｇａｎａｌｙｓｉｓｔｏａｓｓｉｓｔｉｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｎｇｂｅｔｗｅｅｎｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓａｎｄｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓｉｎ
ｔｅｓｔｉｎａｌｐｅｒｆｏｒａｔｉｏｎ：Ａｎｏｖｅｌｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅａｎａｌｙｔｉｃｔｏｏｌ［Ｊ］．ＪＰｅｄｉａｔｒＳｕｒｇ，２０２１，５６（１０）：１７０３—１７１０．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｊｐｅｄｓｕｒｇ．２０２０．１１．００８．

［１５］　中华医学会小儿外科分会新生儿外科学组．新生儿坏死性小肠结肠炎外科手术治疗专家共识［Ｊ］．中华小儿外科杂志，２０１６，３７（１０）：



７２４—７２８．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．０２５３—３００６．２０１６．１０．００２．
ＧｒｏｕｐｏｆＮｅｏｎａｔａｌＳｕｒｇｅｒｙ，ＢｒａｎｃｈｏｆＰｅｄｉａｔｒｉｃＳｕｒｇｅｒｙ，ＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃａｌＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ：ＥｘｐｅｒｔＣｏｎｓｅｎｓｕｓｏｎＳｕｒｇｉｃａｌＴｒｅａｔｍｅｎｔｏｆＮｅｏｎａｔａｌＮｅｃｒｏ
ｔｉｚｉｎｇＥｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＰｅｄｉａｔｒＳｕｒｇ，２０１６，３７（１０）：７２４—７２８．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．０２５３—３００６．２０１６．１０．００２．

［１６］　中华医学会小儿外科学分会新生儿学组．新生儿坏死性小肠结肠炎小肠造瘘术后临床治疗专家共识［Ｊ］．中华小儿外科杂志，２０１６，３７
（８）：５６３—５６７．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．０２５３—３００６．２０１６．０８．００２．
ＧｒｏｕｐｏｆＮｅｏｎａｔａｌＳｕｒｇｅｒｙ，ＢｒａｎｃｈｏｆＰｅｄｉａｔｒｉｃＳｕｒｇｅｒｙ，ＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃａｌＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ：ＥｘｐｅｒｔＣｏｎｓｅｎｓｕｓｏｎＰｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅＩｎｔｅｓｔｉｎａｌＳｔｏｍａｏｆＮｅｏ
ｎａｔａｌＮｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇＥｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＰｅｄｉａｔｒＳｕｒｇ，２０１６，３７（８）：５６３—５６７．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．０２５３—３００６．２０１６．０８．００２．

［１７］　中华医学会肠外肠内营养学分会儿科学组，中华医学会儿科学分会新生儿学组，中华医学会小儿外科学分会新生儿外科学组，等．中国
新生儿营养支持临床应用指南［Ｊ］．中华小儿外科杂志，２０１３，３４（１０）：７８２—７８７．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．０２５３—３００６．２０１３．１０．０１６．
ＧｒｏｕｐｏｆＰｅｄｉａｔｒｉｃｓ，ＢｒａｎｃｈｏｆＥｎｔｅｒａｌａｎｄＰａｒｅｎｔｅｒａｌＮｕｔｒｉｔｉｏｎ，ＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃａｌＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ；ＧｒｏｕｐｏｆＮｅｏｎａｔｏｌｏｇｙ，ＢｒａｎｃｈｏｆＰｅｄｉａｔｒｉｃｓ，Ｃｈｉｎｅｓｅ
ＭｅｄｉｃａｌＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ；ＧｒｏｕｐｏｆＮｅｏｎａｔａｌＳｕｒｇｅｒｙ，ＢｒａｎｃｈｏｆＰｅｄｉａｔｒｉｃＳｕｒｇｅｒｙ，ＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃａｌＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ：ＣｈｉｎｅｓｅＧｕｉｄｅｌｉｎｅｏｆＣｌｉｎｉｃａｌＡｐｐｌｉｃａ
ｔｉｏｎｏｎＮｅｏｎａｔａｌＮｕｔｒｉｔｉｏｎａｌＳｕｐｐｏｒｔｉｎＮｅｏｎａｔｅｓ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＰｅｄｉａｔｒＳｕｒｇ，２０１３，３４（１０）：７８２—７８７．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．０２５３—３００６．２０１３．
１０．０１６．

［１８］　中华医学会肠外肠内营养学分会儿科协作组．中国儿科肠内肠外营养支持临床应用指南［Ｊ］．中华儿科杂志，２０１０，４８（６）：４３６—４４１．
ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．０５７８—１３１０．２０１０．０６．００８．
ＰｅｄｉａｔｒｉｃＣｏｌｌａｂｏｒａｔｉｖｅＧｒｏｕｐＢｒａｎｃｈｏｆＥｎｔｅｒａｌａｎｄＰａｒｅｎｔｅｒａｌＮｕｔｒｉｔｉｏｎ，ＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃａｌＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ：ＣｈｉｎｅｓｅＧｕｉｄｅｌｉｎｅｓｏｆＣｌｉｎｉｃａｌＰｅｄｉａｔｒｉｃ
ＡｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｎＥｎｔｅｒａｌａｎｄＰａｒｅｎｔｅｒａｌＮｕｔｒｉｔｉｏｎａｌＳｕｐｐｏｒｔ［Ｊ］．ＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＰｅｄｉａｔｒｉｃｓ，２０１０，４８（６）：４３６—４４１．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．
０５７８—１３１０．２０１０．０６．００８．

［１９］　蔡威．儿科临床营养支持［Ｍ］．上海：上海交通大学出版社，２０１９：１２０—１２８．
ＣａｉＷ．ＣｌｉｎｉｃａｌＮｕｔｒｉｔｉｏｎａｌＳｕｐｐｏｒｔｓｉｎＰｅｄｉａｔｒｉｃｓ［Ｍ］．Ｓｈａｎｇｈａｉ：ＳｈａｎｇｈａｉＪｉａｏＴｏｎｇＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙＰｒｅｓｓ，２０１９：１２０—１２８．

［２０］　ＶｉｌｌａｍｏｒＭａｒｔｉｎｅｚＥ，ＨｕｎｄｓｃｈｅｉｄＴ，ＫｒａｍｅｒＢＷ，ｅｔａｌ．Ｓｔｅｍｃｅｌｌｓａｓｔｈｅｒａｐｙｆｏｒｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ：ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗａｎｄｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓｏｆ
ｐｒｅｃｌｉｎｉｃａｌｓｔｕｄｉｅｓ［Ｊ］．ＦｒｏｎｔＰｅｄｉａｔｒ，２０２０，８：５７８９８４．ＤＯＩ：１０．３３８９／ｆｐｅｄ．２０２０．５７８９８４．

［２１］　ＺａｎｉＡ，ＣａｎａｎｚｉＭ，ＦａｓｃｅｔｔｉＬｅｏｎＦ，ｅｔａｌ．Ａｍｎｉｏｔｉｃｆｌｕｉｄｓｔｅｍｃｅｌｌｓｉｍｐｒｏｖｅｓｕｒｖｉｖａｌａｎｄｅｎｈａｎｃｅｒｅｐａｉｒｏｆｄａｍａｇｅｄｉｎｔｅｓｔｉｎｅｉｎｎｅｃｒｏｔｉｓｉｎｇｅｎｔｅｒｏ
ｃｏｌｉｔｉｓｖｉａａＣＯＸ２ｄｅｐｅｎｄｅｎｔｍｅｃｈａｎｉｓｍ［Ｊ］．Ｇｕｔ，２０１４，６３（２）：３００—３０９．ＤＯＩ：１０．１１３６／ｇｕｔｊｎｌ—２０１２—３０３７３５．

［２２］　ＬｉＢ，ＬｅｅＣ，ＣａｄｅｔｅＭ，ｅｔａｌ．Ａｍｎｉｏｔｉｃｆｌｕｉｄｓｔｅｍｃｅｌｌａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｃａｎｐｒｅｖｅｎｔｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｉｎｊｕｒｙｆｒｏｍｎｅｃｒｏｔｉｚｉｎｇｅｎｔｅｒｏｃｏｌｉｔｉｓ［Ｊ］．ＰｅｄｉａｔｒＲｅｓ，
２０２２，９１（１）：１０１—１０６．ＤＯＩ：１０．１０３８／ｓ４１３９０—０２１—０１６５７—６．
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本文引用格式：汪健．新生儿坏死性小肠结肠炎研究新进展［Ｊ］．临床小儿外科杂志，２０２２，２１（４）：３０１—３０５．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｃｎ１０１７８５—
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本刊关于表格、统计学符号、统计结果的书写要求

一、表格

表格采用三线表，三线表中底线为反线（粗线），与中华人民共和国新闻出版行业标准 ＣＹ／Ｔ１７１－２０１９
（学术出版规范 表格）保持一致。

二、统计学符号及描述

定量资料呈偏态分布时用Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）或 Ｍ（ＩＱＲ）表示，其中 Ｍ、Ｑ为斜体，数字为下标正体。中文期刊
的均数士标准差用ｘ±ｓ表示，英文期刊或中文期刊英文摘要的均数士标准差可用Ｍｅａｎ±ＳＤ表示。

三、统计结果的表述

涉及统计学分析时，应说明统计学检验方法。正文中统计量（如：ｔ＝３．４５，χ２＝４．６８，Ｆ＝６．７９等）和 Ｐ
值应给出具体值，Ｐ值精确到小数点后３位，统计量精确到小数点后２位；Ｐ值为０．０００时应写为 Ｐ＜０．００１
而不写Ｐ＝０．０００。当涉及总体参数估计（如总体均数、总体率、ＲＲ值、ＯＲ值、ＨＲ值等）时，在给出显著性检
验结果（统计量、Ｐ值）的同时，给出９５％置信区间。


