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肠型脂肪酸结合蛋白和粪钙卫蛋白联合检测在
足月新生儿坏死性小肠结肠炎中的应用价值
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［摘要］　目的　探讨肠型脂肪酸结合蛋白（I-FABP）、粪钙卫蛋白（FC）联合检测在足月新生儿坏死性

小肠结肠炎（NEC）诊断中的应用价值。方法　选择足月新生儿 NEC 36 例（病例组）和同期非消化系统疾病新

生儿 39 例（对照组）为研究对象。采用酶联免疫吸附法（ELISA）分别检测两组患儿血清 I-FABP 及粪便中 FC

的水平，并评估 I-FABP 联合 FC 诊断 NEC 的临床价值。结果　病例组 I-FABP 和 FC 显著高于对照组（P<0.05）；

病例组患儿血清 I-FABP 与粪便中 FC 呈现正相关（r=0.71，P<0.05）；分别以 I-FABP、FC 及两指标联合为参考，

诊断 NEC 的敏感性分别为 83.3%，81.5% 和 79.5%；特异性分别为 72.5%，75.8 和 86.3%，诊断的 ROC 曲线下

面积（AUC）分别为 0.82，0.81 和 0.88。联合检测诊断 NEC 的特异性和 AUC 明显高于单一检测（P<0.05）。

结论　I-FABP 与 FC 在 NCE 患儿显著升高，且两者存在相关性，联合检查可提高诊断 NEC 的特异性。

［中国当代儿科杂志，2016，18（11）：1080-1083］
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Abstract: Objective    To study the value of combined measurement of intestinal fatty acid-binding protein 
(I-FABP) and fecal calprotectin (FC) in the diagnosis of necrotizing enterocolitis (NEC) in full-term neonates. Methods    
A total of 36 full-term neonates with NEC (case group) and 39 neonates without digestive system diseases (control 
group) were enrolled as study subjects. ELISA was used to measure the serum I-FABP level and fecal FC level, and 
the clinical value of I-FABP combined with FC in the diagnosis of NEC was evaluated. Results    The case group had 
significantly higher I-FABP and FC levels than the control group (P<0.05). In the case group, serum I-FABP level was 
positively correlated with fecal FC level (r=0.71, P<0.05). In the diagnosis of NEC, I-FABP alone, FC alone, and I-FABP/
FC combination had sensitivities of 83.3%, 81.5%, and 79.5%, specificities of 72.5%, 75.8%, and 86.3%, and areas under 
the ROC curve (AUCs) of 0.82, 0.81, and 0.88. The combined measurement showed significantly higher specificity and 
AUC than single measurement (P<0.05). Conclusions    Children with NEC have significant increases in I-FABP and FC 
levels, and there is a correlation between them. Combined measurement of I-FABP and FC can increase the specificity of 
the diagnosis of NEC.                                                                        [Chin J Contemp Pediatr, 2016, 18(11): 1080-1083]
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新 生 儿 坏 死 性 小 肠 结 肠 炎（necrotizing 

enterocolitis, NEC）是临床上常见的一类新生儿消

化系统疾病，好发于早产儿。NEC 主要表现为腹

胀、呕吐、便血和腹部 X 线平片部分肠壁囊样积

气等，其病理学特征为肠黏膜甚至肠深层组织的

坏死 [1]。目前，NEC 确切发病机制并未完全阐明，

可能与患儿肠粘膜血液供应减少、缺血缺氧及喂

养不当或细菌感染有关 [2]。NEC 早期症状多不典型，

容易漏诊或误诊，患儿死亡率较高。因此，探寻

NEC 诊断及病情评估的生物标志物是研究热点。

既往文献报道肠型脂肪酸结合蛋白（intestinal fatty 

acid binding protein, I-FABP）和粪钙卫蛋白（fecal 

calprotectin, FC）在早产新生儿 NEC 早期往往升高，

可 作 为 NEC 诊 断 的 标 志 物 [3-4]。 但 I-FABP 与 FC

水平在足月新生儿 NEC 中的研究较少。目前国内

外也未见有关 FC 与 I-FABP 联合检查对足月新生

儿 NEC 的诊断价值的报道。因此，本研究选择足

月新生儿 NEC 为研究对象，探讨 I-FABP 联合 FC

检测在足月新生儿 NEC 诊断中的应用价值，以期

为临床工作提供依据。

1　资料与方法

1.1　研究对象

选择 2012 年 2 月至 2015 年 11 月本院收治的

足月新生儿 NEC 36 例（病例组）为研究对象。

纳入标准：（1）符合 NEC 诊断标准 [5]（①肠

道症状和体征：胃残奶增加；中腹部膨胀呕吐咖

啡样物；粪便带血、黑边或大便潜血阳性；肠鸣

音消失；腹部可有压痛。②全身症状和体征：体

温不稳定；呼吸暂停或深情萎靡；代谢性酸中毒

或血小板减低。③腹部 X 线平片：肠充气或功能

性梗阻；肠胀气肠壁囊样积气体；或有腹水）；

（2）为足月新生儿；（3）患儿血液等标本的获

取经家属签署知情同意书。

排除标准：（1）诊断不明确或可疑 NEC 患儿；

（2）非足月新生儿；（3）低或极低出生体重儿；

（4）合并其他消化系统疾病患儿（如腹泻、中毒

性巨结肠等），合并其他感染性疾病患儿，HIV

及其他传染性疾病患儿。

另选取同期非消化系统疾病、非感染性疾病

足月新生儿 39 例作为对照组。

1.2　研究方法

（1）标本留取　两组患儿于明确诊断后抽取

头皮或上肢静脉血 2 mL，室温放置 2 h 后置入离

心管中 2 000 转 /min 离心 10 min，吸取上层血清置

于 EP 管中并保存在 -80℃冰箱中待测。大便标本

采用无菌一次性粪便收集器收集大便 0.5 g 并保存

于 4℃冰箱中待检。

（2）标本检测　应用酶联免疫吸附法对两组

血清 I-FBAP、C 反应蛋白（CRP）及大便 CF 进行

定量检测，试剂盒购自上海酶联生物研究所和上

海天呈医药有限公司。将置于 -80℃的两组血清

于 4℃下解冻后，根据试剂盒操作说明对样品进行

处理，在加终止液后 15 min 以内上机检测。选取

450 nm 波长测量各样本的光密度（A 值），以标

准物的浓度为纵坐标，A 值为横坐标，绘出标准

曲线，根据样品的 A 值由标准曲线查出相应的浓

度，再乘以稀释倍数得出各样本中 I-FBAP 和 CRP

浓度。大便 FC 的检查根据试剂盒说明进行

1.3　统计学分析

采用 Stata 8.0 软件进行相关数据分析，计量

资料采用均数 ± 标准差（x±s）表示，组间比较

采用 Student-t 检验，相关性检验采用 Pearson 相关

检验，P<0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　两组临床资料比较

两组患儿的临床基本资料情况详见表 1，病例

组与对照组差别无统计学意义（P>0.05），组间具

有可比性。对照组患儿中原发病为先天性心脏病

14 例，新生儿黄疸 12 例，新生儿窒息 10 例，新

生儿气胸 2 例，新生儿膈疝 1 例。病例组患儿中

NEC Ⅰ期 17 例，Ⅱ期 19 例。
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2.2　两组 I-FABP 及 FC 比较

病 例 组 血 清 I-FABP 和 大 便 FC 分 别 为

4.3±2.9 ng/mL 和 64±39 ng/mL，明显高于对照组

（2.2±0.9 ng/mL，21±17 ng/mL）， 差 别 有 统 计

学意义（t 值分别为 4.31 和 6.33，均 P<0.05），见

图 1。

表 1　两组临床资料比较　[（x±s）或 n（％）]

组别 例数 男性
胎龄
( 周 )

标本采集时间
(d)

出生体重
(g)

CRP
(mg/L)

WBC
(×109/L)

血小板
(×109/L)

对照组 39 24(62) 38.2±1.9 5.2±1.4 2 933±569 4.0±1.3 8.9±2.6 259±60

病例组 36 22(61) 37.9±2.2 5.3±1.5 2 902±607 4.2±1.9 9.2±3.3 256±63

t/χ2 值 <0.001 0.63 0.64 0.30 0.54 0.44 0.23

P 值 0.97 0.53 0.53 0.77 0.59 0.66 0.82

图 1　两组患儿 I-FABP 及 FC 水平比较　　a 示与对照

组比较，P<0.05。

图 2　I-FABP 与 FC 相关性

图 3　I-FABP 与 FC 联合诊断 NEC 的价值

2.3　病例组 I-FABP 与 FC 相关性

病例组患儿血清 I-FABP 与粪便中 FC 水平呈

现正相关（r=0.71，P<0.05），见图 2。

2.4　I-FABP 与 FC 联合诊断 NEC 的价值

分别以 I-FABP、FC 及两指标联合为参考，诊

断 NEC 的敏感性分别为 83.3%，81.5% 和 79.5%；

特异性分别为 72.5%，75.8 和 86.3%，诊断的 ROC

曲线下面积（AUC）分别为 0.82，0.81 和 0.88。联

合检测诊断 NEC 的特异性和 AUC 明显高于单一检

测，见图 3。

3　讨论

NEC 为新生儿科常见的消化道疾病之一，患

儿病情往往较重，诊治不及时可导致预后不良。

目前研究显示其发病可能与新生儿缺氧、感染及

喂养不当有关 [6-7]。NEC 起病急骤，患儿临床上主

要表现为腹胀、肠鸣音减弱、呕吐、腹泻、便血

及全身中等毒症状 [8]。目前，NEC 的诊断主要依

靠临床表现和医师临床经验，但由于 NEC 早期临

床症状不典型，容易与其他新生儿常见疾病如肠

套叠和急性肠炎等混淆，因而容易发生误诊。近

年来文献报道 I-FABP 和 FC 在早产 NEC 患儿显著

升高，可作为判断 NEC 发生的标志物 [9-12]。同时
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本课题组前期研究结果显示，足月 NEC 患儿血清

I-FABP 水平在 NCE 早期（Ⅰ期）已明显升高，且

I-FABP 升高水平与患儿病情的严重程度存在相关

性，Ⅱ ~ Ⅲ期组显著高于Ⅰ期患儿；以 I-FABP 判

断 NEC 的敏感性为 80.49%，特异性为 70.19%[4]。

FC 是从中性粒细胞中分离鉴定的一类组织细

胞特异性表达的蛋白，因其能够与钙离子结合而

得名 [13]。FC 能够反映体内白细胞的活化状态，体

现机体炎症水平。文献报道，FC 在大便中的表达

水平是外周血中的 6 倍，因而检测粪便中 FC 的水

平能够较为准确的反映肠道的炎症水平 [14]。文献

报道，NEC 患儿粪便中 FC 的水平明显升高，可作

为诊断 NEC 的标志物 [3,14]。李红新等 [3] 报道，在

极低出生体重 NEC 患儿中，粪便中 FC 水平在疾

病早期即明显升高，可作为诊断极低出生体重患

儿 NEC 的生物标记物。但因围产期缺氧可导致 FC

的增高 [15]，而缺氧也是 NEC 的高危因素，两者可

能造成混杂，因此单独检测 FC 组作为 NEC 的诊

断指标可能存在一定的局限性。

I-FABP 和 FC 在 足 月 新 生 儿 NEC 中 均 明 显

升高，但两种指标联合检查对 NEC 的诊断价值如

何，目前国内外未见报道。本研究发现，NEC 患

儿血清 I-FABP 和大便 FC 显著高于对照组，且患

儿血清 I-FABP 与粪便中 FC 水平呈现正相关。提

示 I-FABP 与 FC 在判断 NEC 方面一致性较好。同

时本研究发现，以 I-FABP、FC 及两指标联合为参

考，诊断 NEC 的敏感性分别为 83.3%，81.5% 和

79.5%；特异性分别为 72.5%, 75.8 和 86.3%, AUC

分 别 为 0.82，0.81 和 0.88， 显 示 联 合 检 测 诊 断

NEC 的特异性和 AUC 明显高于单一检测，但联合

检查的敏感性有所降低。提示 I-FABP 与 FC 联合

检测可提高诊断 NEC 的特异性。

但本研究纳入患儿均来自单一医疗单位，可

能存在选择性偏倚，同时纳入患儿例数相对较少，

可能无法代表所有 NEC 患儿的 I-FABP 及 FC 水平

及临床特征。另外，本临床试验研究未采用盲法。

上述研究局限性可能对研究结论产生一定的影响，

导致研究结果的稳定性有待大样本多中心前瞻性

临床研究进一步证实。
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