
第１４卷第８期
２０１２年８月 　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中国当代儿科杂志ＣｈｉｎＪＣｏｎｔｅｍｐＰｅｄｉａｔｒ

Ｖｏｌ．１４Ｎｏ．８
Ａｕｇ．２０１２

［收稿日期］２０１２－０１－０４；［修回日期］２０１２－０６－２０
［作者简介］赵红梅，女，硕士，主治医师。

综述

儿童迁延性及慢性腹泻病因研究进展

赵红梅１　综述　　张 静２　游洁玉１　审校

（１．湖南省儿童医院消化内科，湖南 长沙　４１０００７；２．华中科技大学同济医学院儿少妇幼与保健科，湖北 武汉　４３００００）

　　［摘　要］　儿童迁延性、慢性腹泻的病程为２周至２个月或超过２个月，是一组多病因导致的临床综合征。
本文对其常见病因进行了综述，常见病因包括感染、非特异性炎症性肠病、食物过敏、乳糖不耐受以及抗生素相关

性腹泻、神经调节异常、免疫缺陷病、营养不良、乳糜泻、锌缺乏等。 ［中国当代儿科杂志，２０１２，１４（８）：６３９－６４２］
［关　键　词］　迁延性腹泻；慢性腹泻；病因；儿童
［中图分类号］　Ｒ７２５．７　　［文献标识码］　Ａ　　［文章编号］　１００８－８８３０（２０１２）０８－０６３９－０４

Ｒｅｓｅａｒｃｈｐｒｏｇｒｅｓｓｉｎｃａｕｓｅｓｏｆｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔｏｒｃｈｒｏｎｉｃｄｉａｒｒｈｅａｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ
ＺＨＡＯＨｏｎｇＭｅｉ，ＺＨＡＮＧＪｉｎｇ，ＹＯＵＪｉｅＹｕ．ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＤｉｇｅｓｔｉｏｎ，ＨｕｎａｎＣｈｉｌｄｒｅｎ′ｓＨｏｓｐｉｔａｌ，Ｃｈａｎｇｓｈａ４１０００７，
Ｃｈｉｎａ（Ｅｍａｉｌ：ｍａｒｇｅ＿ｚ＠ｓｉｎａ．ｃｏｍ）

　　Ａｂｓｔｒａｃｔ：　Ｔｈｅｄｉｓｅａｓｅｃｏｕｒｓｅｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔｏｒｃｈｒｏｎｉｃｄｉａｒｒｈｅａｌａｓｔｓｆｒｏｍｔｗｏｗｅｅｋｓｔｏｔｗｏｍｏｎｔｈｓｏｒ
ｏｖｅｒ．Ｄｉａｒｒｈｅａｉｓａｃｌｉｎｉｃａｌｓｙｎｄｒｏｍｅｃａｕｓｅｄｂｙａｇｒｏｕｐｏｆｍｕｌｔｉｐｌｅｅｔｉｏｌｏｇｉｅｓ．Ｔｈｉｓｐａｐｅｒｒｅｖｉｅｗｓｃｏｍｍｏｎｃａｕｓｅｓｏｆ
ｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔｏｒｃｈｒｏｎｉｃｄｉａｒｒｈｅａｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ，ｉｎｃｌｕｄｉｎｇｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ，ｎｏｎｓｐｅｃｉｆｉｃｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｂｏｗｅｌｄｉｓｅａｓｅｓ，ｆｏｏｄ
ａｌｌｅｒｇｙ，ｌａｃｔｏｓｅｉｎｔｏｌｅｒａｎｃｅ，ａｎｔｉｂｉｏｔｉｃａｓｓｏｃｉａｔｅｄｄｉａｒｒｈｅａ，ｎｅｕｒａｌｒｅｇｕｌａｔｉｏｎａｂｎｏｒｍａｌｉｔｙ，ｉｍｍｕｎｏｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙｄｉｓｅａｓｅ，
ｍａｌｎｕｔｒｉｔｉｏｎ，Ｃｅｌｉａｃｄｉｓｅａｓｅａｎｄｚｉｎｃｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ． ［ＣｈｉｎＪＣｏｎｔｅｍｐＰｅｄｉａｔｒ，２０１２，１４（８）：６３９－６４２］
　　Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：　Ｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔｄｉａｒｒｈｅａ；Ｃｈｒｏｎｉｃｄｉａｒｒｈｅａ；Ｅｔｉｏｌｏｇｙ；Ｃｈｉｌｄ

　　腹泻病按病程的长短分为急性腹泻、迁延性腹
泻、慢性腹泻。急性腹泻病程小于２周，迁延性腹泻
病程２周至２个月，慢性腹泻指病程迁延超过２个
月，甚至数年［１］。国外的文献大多将腹泻持续超过

２周者统称为慢性腹泻（ｃｈｒｏｎｉｃｄｉａｒｒｈｅａ）或持续性
腹泻（ｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔｄｉａｒｒｈｅａ）［２］，与国内所称的迁延性、
慢性腹泻相当。近年来，随着医疗水平的不断提高，

儿科医师对儿童慢性、迁延性腹泻的病因学研究越

来越深入，检测手段的增多给儿科医师的诊治提供

了更多依据，且随着对过敏性疾病的逐步重视及高

度认识，儿童迁延性及慢性腹泻的病因研究又拓展

了新的领域。本文将对儿童迁延性、慢性腹泻的病

因作一综述。

１　肠道感染

大部分学者一直认为肠道内感染是引起小儿慢

性、迁延性腹泻的主要原因，细菌、真菌和寄生虫等

为常见病原，而病毒感染则较少引起病程迁延［３５］。

１．１　细菌感染
据报道，某医院分析了该院近１０年来１３８例迁

延性和慢性腹泻患儿的大便培养结果，结果显示条

件致病菌占 ５９．４％，导致慢性腹泻前 ５位的细菌
为：奇异变形杆菌、侵袭性大肠杆菌、枸椽酸杆菌、克

雷伯菌属、致病性大肠杆菌［６］。另外有文献分析

１４１例慢性腹泻患儿的病因中肠内细菌感染占第二
位（２８．４％），主要细菌为侵袭性大肠杆菌及枸橼酸
杆菌等［７］。

１．２　寄生虫感染
慢胜腹泻的感染因素中，寄生虫感染也是一个

不容忽视的原因。尤其是肠阿米巴痢疾，常常导致

病程迁延。上海瑞金医院报道建议，有条件的医院，

明确慢性腹泻的病因诊断宜常规检查阿米巴滋养体

和包囊；兰氏贾弟鞭毛虫和隐孢子虫感染不常见，但

也需高度警惕［８］。

１．３　巨细胞病毒感染
巨细胞病毒感染引起慢性腹泻也是目前讨论的

热门话题［９］，随着对巨细胞病毒检测水平的提高，
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部分学者认为巨细胞病毒感染也可能是儿童慢性腹

泻的原因之一，其发病机制及确切相关性有待进一

步研究。

２　非特异性炎症性肠病

非特异性炎症性肠病主要包括溃疡性结肠炎和

克罗恩病，主要临床表现为长期黏液便或黏液血便，

其发病机制还未得到确切认识。国内多数学者认为

是某种致病微生物或肠腔内的一些抗原作用于具有

遗传决定因素的易感个体的肠道黏膜淋巴组织，引

起局部组织的免疫紊乱，导致炎症发生，致使肠壁黏

膜及肠道外组织损伤，引起相应的临床表现［４］。很

多人认为感染因素是炎症性肠病重要的致病因素，

但目前国内外的研究还未发现炎症性肠病与某种特

定的病原体密切相关。

有研究报道肠道菌群失调在大多数病例活动期

均有发生，且有２０％的病人会因合并肠道外的感染
致使病情加重而住院［１０］。还有报道巨细胞病毒、麻

疹病毒、副结核分枝杆菌在克罗恩病发病中有致病

作用［１１１２］，目前还缺乏临床上确诊手段和确切的

科学根据。因此感染所引起的机体免疫反应异常

在炎症性肠病发病机理中的作用还有待进一步的

探讨。

综上所述，炎症性肠病的病因复杂，症状多样无

特异性，诊断困难。临床医生应引起高度重视，如果

遇到反复发作的急慢性腹泻，且伴有持续腹痛、消瘦

伴或不伴有发热，大便性状为黏液便或黏液血便，常

规实验室检查无阳性结果时，一般抗感染治疗无效

者，应及时行电子结肠镜检查或消化道造影检查，同

时取肠黏膜完善组织病理学检查，一旦确诊就必须

马上采取积极有效的治疗。

３　食物过敏

近年来由于对食物过敏认识水平的提高，很多学

者认为，食物过敏或不耐受可能是慢性、迁延性腹泻

的一个重要原因，它可以引起儿童长期反复腹泻，甚

至便血，导致过敏性直肠结肠炎［１３］。但由于目前国

内对食物过敏认识的程度不高，一直未受重视。

３．１　食物过敏引起慢性、迁延性腹泻的致敏原
许多食物可出现过敏或不耐受，包括牛奶、鸡

蛋、谷类、小麦、蔬菜、虾等。然而牛奶蛋白和大豆蛋

白仍然是最常见的蛋白抗原，也可来源于母乳，主要

是与母亲的饮食有关［１４］。食物蛋白抗原是一种糖

蛋白或酸性蛋白，倾向于对热及酶的变性作用有耐

受力。这些蛋白在体内具有抗原稳定性，主要是由

于这些蛋白的结构特殊所致。牛奶中乳清蛋白（乳

球蛋白）是最常见的致病抗原。据报道，母乳喂养

儿也易患过敏性消化道疾病。有文献对２０例过敏
性直肠结肠炎患儿进行前瞻性研究结果表明，所有

患儿中纯母乳喂养儿占４５％，其主要临床特征为发
病年龄小，多数为半岁以内婴儿，平均年龄为 ２个
月，但较少在早产儿及新生儿中发生，但如果胎儿在

宫内就接触了牛奶抗原，则新生儿期也可在１周内
出现过敏反应；食物过敏的发病率与年龄呈负相关，

大多数患儿在１～２岁后就能逐渐耐受过敏性蛋白
抗原［１５］。

３．２　食物过敏与母乳喂养儿迁延性、慢性腹泻的发
生相关性

有关对纯母乳喂养儿腹泻相关危险因素分析的

文献报道显示，母乳喂养儿出现腹泻的主要相关危

险因素包括母亲吸烟、母亲有过敏史、家族有过敏性

疾病史、母亲摄食海鲜、鸡蛋等以及患儿伴有湿疹、

哭闹、母乳中前列腺素 Ｅ水平过量及脂肪含量升高
等因素［１６］。过去，人们认为母乳喂养儿不易发生食

物过敏反应，但临床上却常常见到纯母乳喂养儿出现

湿疹、腹泻等现象，应高度警惕食物过敏可能［１７２１］。

婴儿发生过敏反应的因素很多，国内大部分专家认为

变态反应的基础是家族遗传性。有过敏家族史的婴

儿更容易发生食物过敏。据报道，父母任何一方有过

敏史的婴幼儿，其危险性为３７％，如果父母双方均有
过敏史的婴幼儿，则其危险性增至６２％［２２］。同时，还

有人发现母亲有过敏史的婴儿发生过敏反应的几率

远远大于父亲有过敏史的情况［２３］。

４　乳糖不耐受

乳糖是乳类中主要的糖分，属于双糖，由葡萄糖

和半乳糖通过１，４糖苷键连接而成。人乳中约含
乳糖７％，牛奶中约含乳糖４．５％ ～５．０％。人类的
肠黏膜不能直接吸收双糖，乳糖必须经乳糖酶水解

成单糖后才能被小肠黏膜吸收利用。乳糖酶是所有

双糖酶中成熟最晚、含量最低，最易受损，修复又最

慢的一种酶。

哺乳期婴儿以乳类食物为主，乳糖的摄入量很

高，因而很容易因乳糖酶活性不足导致乳糖吸收不

良而出现一系列临床症状，常常称为乳糖不耐受。

乳糖不耐受在婴儿期最常见的症状是腹泻，在年长
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儿和成人的腹泻症状很轻微或仅有腹胀或腹部不适

等。上世纪８０年代后期起，国内逐步对乳糖不耐
受导致的腹泻引起重视，近１０年来的文献报道在
婴儿腹泻中乳糖不耐受的发病率占 ４６．９％ ～
７０．０％［２４２５］。乳糖不耐受用普通的抗感染药或助

消化药均无明显效果。乳糖不耐受如果没有早期确

诊，部分患儿会发展成迁延性或慢性腹泻，导致营

养不良、生长发育迟缓等严重后果，对小儿的健康危

害较大。

患儿有原发性或者继发性乳糖不耐受时都可引

起迁延性或慢性腹泻［２６］。要明确诊断乳糖不耐受

主要依靠实验室的检查。若无法检测时，可通过改

换无乳糖饮食来证明是否存在乳糖不耐受。如果在

婴儿期选用无乳糖奶粉喂养，腹泻症状好转，说明有

乳糖不耐受，如果症状改善不明显还需警惕脂肪或

蛋白不耐受情况。迁延性、慢性腹泻型患儿一般体

质较弱，常伴有佝偻病、营养不良，受凉或饮食不当

后常出现腹泻，常规粪便检查未找到致泻病原时可

考虑乳糖不耐受可能。

５　其他原因

５．１　神经系统调节功能障碍
消化系统的运动是受神经系统调节的。在这个

系统调节指挥下，肠道有自己的运动形式。据研究

报道胃肠功能的神经调节主要依赖三个系统：中枢

神经系统 、自主神经系统和肠道神经系统［２７］。越

来越多的人认为神经调节功能紊乱可以引起胃肠道

疾病，出现慢性腹泻症状等［２８］。

５．２　免疫缺陷病
免疫缺陷病也常常伴有慢性腹泻，但临床表现

无特异性，且腹泻症状常早于其他症状，如果缺乏认

识和警惕性，极易导致误诊［２９３０］。有文献报道４例
艾滋病患儿中有３例伴有慢性腹泻，均由于在院外
长时间被误诊导致病程迁延，疗效欠佳［３１］。其中病

程最长的达１年，年龄最小者为５个月。因此，对于
慢性腹泻病因不明者，宜尽早做 ＨＩＶ初筛试验以免
漏诊或误诊。

５．３　 抗生素相关性腹泻
近年来，由于临床大量抗生素的不规则使用，抗

生素相关性腹泻的发生呈上升趋势。该病常表现为

水样便、血便等，其临床表现多样，病程常常迁延。

还有人认为，抗生素相关性腹泻的主要原因是由于抗

生素导致肠道菌群紊乱和低钙血症的发生所致，如果

大便培养无细菌生长，大便还原糖试验阴性，要考虑

停用抗生素，补充肠黏膜保护剂及微生态制剂，还需

补充钙剂［３２３３］，必要时还可补充ＶｉｔＢ１２和叶酸
［３４］。

由于肠道外感染导致抗生素的广泛使用也是一

个不可忽视的问题，抗生素相关性腹泻主要是由于

抗生素使用后使得肠黏膜碳水化合物的转运功能和

乳糖酶水平大大下降。有时还因为肠外感染严重导

致长期、大量地使用广谱抗生素，引起肠道菌群紊

乱，耐药性金黄色葡萄球菌、变形杆菌、绿脓杆菌等

大量繁殖，从而导致药物难以控制小肠结肠炎或者

伪膜性肠炎。

５．４　营养不良
非母乳喂养的婴幼儿容易出现营养不良，常常

也会引起迁延性、慢性腹泻。由于营养不良患儿免

疫功能低下，营养物质吸收少，会继发肠道黏膜发育

异常，同时还会影响肠道黏膜的修复导致腹泻迁延

不愈。先天性小肠吸收功能障碍主要包括先天性小

肠黏膜发育异常和先天性小肠淋巴管扩张症，这两

种疾病都会导致营养物质吸收不良，引起迁延性及

慢性腹泻［３５３６］。其临床表现主要就是慢性腹泻，常

合并低蛋白血症、水肿等。

５．５　乳糜泻
乳糜泻是一种由于遗传易感个体摄入麦麸物质

后导致的慢性小肠吸收不良综合征，表现为摄入麸

质后引起的机体免疫应答反应，主要表现为慢性腹

泻、生长发育迟缓等。目前，很多学者认为在北美及

欧洲，乳糜泻是一种常见的食物过敏性肠道疾病，其

发病率估计在０．３％～１％［３７３８］，在小学生中的发病

率为１．０１％［３９］。随着经济的发展，在发展中国家

尤其是亚洲人群中该病的发病情况也越来越引起人

们的重视。有报道，在科威特慢性腹泻人群中的发

生率为１８．５％［４０］。近期，北印度有一个流行病学

调查也证实有乳糜泻的存在［４１］，而最近在中国成人

慢性腹泻患者中也有乳糜泻的报道存在［４２］，但在儿

童中尚未见报道。

５．６　微量元素缺乏
胃肠道是锌缺乏时最早受影响的器官，患儿的

血清中锌的含量下降程度与腹泻有关，当锌的浓度

小于８．４μｍｏｌ／Ｌ时会导致严重的腹泻［４３］。主要是

因为锌缺乏可影响肠道免疫系统的完整性及小肠刷

状缘酶的活性，机体易因毒素、病原激活腺苷酸及鸟

苷肽环化酶激活酸环化酶引起分泌性腹泻。锌缺乏

能刺激白细胞介素１的分泌，上调鸟苷酸环化酶激
活肽Ⅱ及神经肽的表达，影响肠道水电解质的吸收，
进而延长腹泻病程［４３］。

·１４６·
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