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［摘要］　目的　通过多中心临床对照研究，观察深度水解蛋白配方乳（eHF）对早产儿喂养和生长的

影响。方法　随机选取 2012 年 2 月至 2013 年 12 月入住国内 8 家三甲医院的早产儿，根据喂养方案分组：

（1）胎龄 <32 周的早产儿，出生后用 eHF 喂养至生后 10~14 d，后改为标准早产儿配方乳（SPF）喂养至出院；

（2）胎龄 32~34 周的早产儿，出生后用 SPF 喂养，如生后 6~8 d 有喂养不耐受，改用 eHF 喂养 7~14 d，再转

为 SPF 喂养至出院；（3）设立与上述胎龄相应的全程 SPF 对照组。记录临床资料，比较各组的喂养情况、体

格生长、血生化指标和主要并发症。结果　纳入研究的早产儿共 328 例。胎龄 <32 周 eHF 观察组胎粪排空时间

短于 SPF 喂养的对照组（P<0.05），且生后第 1、2 周血清总胆红素水平低于对照组（P<0.05）；观察组在肠内

营养达基础热卡（每日 50 kcal/kg）日龄、部分肠外营养时间、平均住院时间、出院时纠正胎龄等均大于对照组

（P<0.05）；但出院时宫外生长迟缓（EUGR）的发生率组间比较差异无统计学意义（P>0.05）。胎龄 32~34 周

的观察组发生喂养不耐受后用 eHF，生后第 2 周血清总胆红素水平低于其相应的对照组（P<0.05）；而肠内营

养达基础热卡日龄、部分肠外营养时间大于对照组（P<0.05）；出院时 EUGR 的发生率与对照组比较差异无统

计学意义（P>0.05）。结论　eHF 可促进早产儿胃肠动力功能、加速胆红素代谢和排泄，且未增加 EUGR 的发生。                                    

［中国当代儿科杂志，2014，16（7）：684-690］
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Effects of extensively hydrolyzed protein formula on feeding and growth in preterm 
infants: a multicenter controlled clinical study
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Abstract: Objective    To study the effects of extensively hydrolyzed protein formula (eHF) on the feeding and 
growth in preterm infants through a multicenter controlled clinical study. Methods    Preterm infants admitted to eight 
upper first-class hospitals in China between February 2012 and December 2013 were randomly selected. They were 
divided into two observation groups and two control groups. The first observation group consisted of preterm infants 
with a gestational age of <32 weeks, who were fed with eHF for 10-14 days after birth and then with standard preterm 
formula (SPF) until discharge. The second observation group consisted of preterm infants with a gestational age of 32-
34 weeks, who were fed with SPF after birth, but were switched to eHF (7-14 days) if suffering feeding intolerance at 6-8 
days after birth. The two control groups with corresponding gestational ages kept to be fed with SPF after birth. Clinical 
data were recorded to compare feeding condition, physical growth, blood biochemical indices, and major complications 
between different groups. Results    A total of 328 preterm infants were enrolled. Preterm infants with a gestational age 
of <32 weeks in the observation group had a significantly shorter meconium evacuation time than in the corresponding 
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早产儿胎龄越小、出生体重越低，发生喂养

不耐受（feeding intolerance, FI）的几率越高，FI 的

发生与早产儿胃肠功能发育不成熟密切相关 [1]。母

乳喂养是防治早产儿 FI 的主要策略 [2]。有研究认

为使用水解蛋白配方可能适应早产儿消化系统发

育不成熟、消化道蛋白酶低水平的状态，然而水

解蛋白配方对早产儿喂养耐受性和生长方面影响

的文献仅限于小样本的研究报道，效果未明确 [3-4]。

为此国内 8 家三甲医院新生儿科联合开展了一项

多中心临床观察研究，旨在对深度水解蛋白配方

乳（extensively hydrolyzed protein formula, eHF） 的

临床效应尤其是早产儿喂养耐受性和生长指标作

一全面评估。

1　资料与方法

1.1　研究对象及分组

2012 年 2 月至 2013 年 12 月入住国内 8 家三

甲医院新生儿科的早产儿，胎龄 <34 周、出生体

重 <2 000 g，随机进入观察组和对照组。观察组的

早产儿分为：（1）观察 1 组：胎龄 <32 周的早产

儿，生后即用 eHF 喂养至出生 10~14 d，后改标准

早产儿配方乳（standard preterm formula, SPF）喂

养至出院；（2）观察 2 组：胎龄 32~34 周的早产儿，

生后用 SPF 喂养，如生后 6~8 d 达到 FI 诊断标准

纳入研究，改用 eHF 喂养 7~14 d，再转为 SPF 喂

养至出院。对照组的早产儿分为：（1）对照 1 组：

胎龄 <32 周的早产儿，出生后用 SPF 喂养至出院；

（2）对照 2 组：胎龄 32~34 周的早产儿，出生后

用 SPF 喂养，如生后 6~8 d 达到 FI 诊断标准纳入

该组，仍然继续 SPF 喂养至出院。排除标准：有

家族过敏性疾病史、严重的先天性心脏病（不包

括可药物闭合的动脉导管未闭）、诊断 FI 前出现

败血症、坏死性小肠结肠炎（NEC）、先天性消化

道畸形、外科手术后、已诊断的遗传代谢病以及

住院时间不满 14 d 者。

1.2　研究方法

根据病情尽早在生后 12~48 h 内开奶。纠正

胎龄 <32 周的早产儿，不能经口喂养者使用口 / 鼻

胃管饲相应配方奶；纠正胎龄≥ 32~34 周时，如

吸吮、吞咽和呼吸功能协调则逐步实现经口喂养。

根据早产儿的喂养耐受情况个体化增加奶量。经

胃肠道摄人不能达到所需总热卡者予以部分肠外

营养（partial parenteral nutrition, PPN），并参照中

国新生儿营养支持临床应用指南要求 [5]。

本研究使用的 eHF 为纽迪希亚公司的纽太特，

每 100 mL 奶液的能量为 66 kcal，含蛋白质 1.8 g（基

于乳清蛋白的深度水解蛋白，为 80% 短肽和 20%

游离氨基酸），碳水化合物 6.8 g，脂肪 3.5 g，渗

透压 210 mOsm/kg H2O。使用的 SPF 每 100 mL 奶

液的能量为 81 kcal，含蛋白质 2.43 g，碳水化合物

8.34 g，脂肪 4.20 g，渗透压 300 mOsm/kg H2O。

FI 的诊断 [6]：（1）生后 1 周时肠内营养（EN）

仍 未 能 达 到 基 础 热 卡 者（ 每 日 50 kcal/kg）；

（2）生后 1 周时胃残余量（gastric residual volume, 

GRV）>15%（GRV％＝当日胃残余总量 / 当日喂

入总量）；需同时满足以上两条标准。

记录各组早产儿的一般资料、出生和出院时

体格生长指标、喂养情况、血生化指标及主要并

发症，相关诊断参照《实用新生儿学》[7]。记录

各组 FI 的发生率。出院时以纠正胎龄分别评估体

重、身长、头围在相应宫内生长的期望值，在第

10 百分位以下为宫外生长迟缓（extrauterine growth 

retardation, EUGR）[8]，生长指标的百分位数按照

Fenton 早产儿不同胎龄的生长曲线 [9]。

control group (P<0.05). They also had significantly lower levels of serum total bilirubin at weeks 1 and 2 after birth 
compared with the control group (P<0.05). The observation group needed more time in reaching enteral nutrition (EN) 
basic energy uptake of 50 kcal/(kg·d), partial parenteral nutrition (PPN), hospitalization, and corrected gestational age 
at discharge compared with the controlled infants (P<0.05). There was no difference in the incidence of extrauterine 
growth retardation (EUGR) at discharge between the two groups (P>0.05). Preterm infants with a gestational age of 32-
34 weeks in the observation group had significantly lower serum total bilirubin levels at 2 weeks after birth compared 
with the corresponding control group (P<0.05). They required more time in achieving EN basic energy and PPN than 
in the control group (P<0.05). There was no difference in the incidence of EUGR at discharge between the two groups 
(P>0.05). Conclusions    For preterm infants, eHF can improve gastrointestinal motility, accelerate bilirubin metabolism 
and excretion and does not increase the incidence of EUGR.                 [Chin J Contemp Pediatr, 2014, 16(7): 684-690]

Key words: Extensively hydrolyzed protein formula; Feeding; Growth; Preterm infant
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1.3　统计学分析

采用 SPSS 13.0 统计软件进行统计学分析。正态

分布的计量资料以均数 ± 标准差（x±s）表示，两

组间比较采用 t 检验；非正态分布的计量资料以中位

数（M）和四分位数区间（P25，P75）表示，两组

间比较采用秩和检验；分类变量资料两组间比较采

用 χ2 检验 / 确切概率法。P<0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　一般资料

8 家医院共募集早产儿 443 例，剔除不符合标

准者之后纳入研究为 328 例。其中观察 1 组 115 例，

对照 1 组 102 例；观察 2 组 53 例，对照 2 组 58 例。

各组早产儿的一般资料见表 1 和表 2。观察 1 组与

对照 1 组比较、观察 2 组与对照 2 组比较，早产

儿的性别、出生胎龄、出生体格指标、宫内生长

迟缓（intrauterine growth restriction, IUGR）、多胎

妊娠、胎儿宫内窘迫的发生率、剖宫产率、产前

使用糖皮质激素、生后机械通气、红霉素治疗率

差异均无统计学意义（P>0.05）。

2.2　喂养和体格生长指标

各组的喂养和体格指标见表 3 和表 4。 观察

1 组与对照 1 组比较，观察 1 组胎粪排空时间短于

对照 1 组，差异有统计学意义（P<0.05）；观察 1

组的 EN 达基础热卡（每日 50 kcal/kg）日龄、PPN

时间、住院时间、出院纠正胎龄均大于对照 1 组，

差异有统计学意义（P<0.05）；两组全胃肠外营养

（total parenteral nutrition, TPN）时间、停止肠外营

养（PN）时肠内热卡差异无统计学意义（P>0.05）；

分别以体重、身长、头围评估出院时 EUGR 发生

率差异无统计学意义（P>0.05）。

表 1　观察 1 组与对照 1 组的一般资料比较

项目
对照 1 组
(n=102)

观察 1 组
(n=115)

统计量 P 值

男 / 女 ( 例 ) 59/43 64/51 0.106 0.745

出生胎龄 [M(P25, P75), 周 ) 30.4(29.6, 31.1) 30.1(29.3, 31.0) 1.179 0.238

出生体重 (x±s, g) 1 442±279 1 382±234 1.687 0.093

出生身长 (x±s, cm) 39.6±3.3 38.9±3.0 1.624 0.106

出生头围 (x±s, cm) 28.2±1.8 27.8±1.8 1.898 0.060

IUGR[ 例 (%)] 11(10.8) 9(7.8) 0.565 0.452

多胎妊娠 [ 例 (%)] 36(35.3) 38(33.0) 0.122 0.727

胎儿宫内窘迫 [ 例 (%)] 8(7.8) 15(13.0) 1.543 0.214

产前使用糖皮质激素 [ 例 (%)] 35(34.3） 44(38.3） 0.364 0.546

剖宫产 [ 例 (%)] 50(49.0) 69(60.0) 2.632 0.105

机械通气 [ 例 (%)] 59(57.8) 68(59.1) 0.037 0.848

红霉素治疗 [ 例 (%)] 11(10.8) 10(8.7) 0.270 0.603

表 2　观察 2 组与对照 2 组的一般资料比较

项目
对照 2 组

(n=58)
观察 2 组

(n=53)
统计量 P 值

男 / 女 ( 例 ) 34/24 24/29 1.975 0.160

出生胎龄 [M(P25, P75), 周 ) 33.0(32.2,33.5) 32.6(32.3,33.4) 0.614 0.539

出生体重 (x±s, g) 1623±305 1636±218 0.267 0.790

出生身长 (x±s, cm) 41.7±2.5 41.3±2.7 0.771 0.443

出生头围 (x±s, cm) 29.8±1.7 29.3±1.5 1.423 0.158

IUGR [ 例 (%)] 14(24.1) 19(35.8) 1.818 0.178

多胎妊娠 [ 例 (%)] 19(32.8) 19(35.8) 0.117 0.732

胎儿宫内窘迫 [ 例 (%)] 4(6.9) 7(13.2) 1.235 0.266

产前使用糖皮质激素 [ 例 (%)] 18(31.0) 19(35.8) 0.289 0.591

剖宫产 [ 例 (%)] 41(70.7) 39(73.6) 0.115 0.734

机械通气 [ 例 (%)] 10(17.2) 12(22.6) 0.508 0.476

红霉素治疗 [ 例 (%)] 5(8.6) 6(11.3) 0.226 0.634
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表 3　观察 1 组与对照 1 组的喂养和体格生长指标比较

指标
对照 1 组
(n=102)

观察 1 组
(n=115)

统计量 P 值

胎粪排空日龄 [M(P25, P75), d] 4.0(3.0, 7.0) 4.0(3.0, 6.0) 2.062 0.039

EN 达基础热卡日龄 [M(P25, P75), d] 12.0(9.75, 18.0) 16.0(12.0, 23.0) 3.342 0.001

TPN 时间 [M(P25, P75), d] 2.0(1.0, 4.25) 2.0(1.0, 6.0) 0.413 0.680

PPN 营养时间 [M(P25, P75), d] 18.0(13.0, 28.3) 24.0(18.0, 32.0) 3.778 <0.001

停止 PN 时肠内热卡 [x±s, kcal/(kg.d)] 108±20 103±19 1.653 0.100

住院时间 [M(P25, P75), d] 29.0(24.8, 42.0) 36.0(29.0, 48.0) 2.585 0.010

出院纠正胎龄 [M(P25, P75), 周 ] 34.7(33.7, 36.4) 35.4(34.5, 36.7) 2.554 0.011

出院体重 (x±s, g) 2179±398 2194±402 0.277 0.782

出院体重评价 EUGR [ 例 (%)] 32(31.4) 44(38.3) 1.127 0.288

出院身长 (x±s, cm) 44.3±3.2 44.5±2.8 0.407 0.684

出院身长评价 EUGR [ 例 (%)] 34(33.3) 39(33.9) 0.008 0.928

出院头围 (x±s, cm) 31.5±1.6 31.1±1.6 1.767 0.080

出院头围评价 EUGR [ 例 (%)] 17(16.7) 29(25.2) 2.366 0.124

表 4　观察 2 组与对照 2 组的喂养和体格生长指标比较

指标
对照 2 组

(n=58)
观察 2 组

(n=53)
统计量 P 值

胎粪排空日龄 [M(P25, P75), d] 3.0(3.0, 6.0) 4.0(3.0, 6.0) 0.743 0.458

EN 达基础热卡日龄 [M(P25, P75), d] 10.0(9.0, 14.0) 14.0(12.0, 19.0) 4.303 <0.001

TPN 时间 [M(P25, P75), d] 1.0(0, 3.0) 2.0(0, 4.5) 1.583 0.113

PPN 营养时间 [M(P25, P75), d] 15.0(10.0, 19.0) 18.0(13.0, 24.0) 2.235 0.025

停止 PN 时肠内热卡 [x±s, kcal/(kg.d)] 107±22 101±24 1.252 0.213

住院时间 [M(P25, P75), d] 22.0(17.0, 29.0) 26.0(19.5, 31.5) 1.714 0.087

出院纠正胎龄 [M(P25, P75), 周 ] 36.1(35.5, 37.1) 36.3(35.7, 37.6) 0.889 0.374

出院体重 (x±s, g) 2 206±267 2 199±316 0.130 0.897

出院体重评价 EUGR[ 例 (%)] 33(56.9) 36(67.9) 1.432 0.231

出院身长 (x±s, cm) 45.0±2.3 45.1±2.7 0.078 0.938

出院身长评价 EUGR[ 例 (%)] 23(39.7) 28(52.8) 1.936 0.164

出院头围 (x±s, cm) 31.9±1.0 31.7±1.1 1.425 0.157

出院头围评价 EUGR[ 例 (%)] 17(29.3) 19(35.8) 0.540 0.462

观察 2 组与对照 2 组比较，观察 2 组的 EN 达

基础热卡日龄、PPN 时间大于对照 2 组（P<0.05）；

两组 TPN 时间、停止 PN 时肠内热卡、住院时间、

出院纠正胎龄差异无统计学意义（P>0.05）；分别

以体重、身长、头围评估出院时 EUGR 发生率差

异亦无统计学意义（P>0.05）。

2.3　胎龄 <32 周早产儿 FI 发生的情况

观 察 1 组 104 例 早 产 儿 发 生 FI， 发 生 率 为

90.4%； 对 照 1 组 96 例 早 产 儿 发 生 FI， 发 生 率

为 94.1%；两组 FI 发生率比较差异无统计学意义

（χ2=1.015，P=0.314）。

2.4　血生化指标

观察 1 组与对照 1 组比较、观察 2 组与对照

2 组比较，1、2 周龄时谷草转氨酶（AST）、谷丙

转氨酶（ALT）、血尿素氮（BUN）、肌酐（Cr）

水平差异均无统计学意义（P>0.05）。观察 1 组

1 周龄血清总胆红素（TBIL）、直接胆红素（DBIL）

水平、2 周龄血清 TBIL 水平低于对照 1 组（P<0.05）；

观察 2 组和对照 2 组在 1 周龄时血清 TBIL、DBIL

水平差异无统计学意义（P>0.05），2 周龄时观察

2 组血清 TBIL、DBIL 水平低于对照 2 组，差异有

统计学意义（P<0.05），见表 5 和表 6。

2.5　主要并发症的发生

各组早产儿的主要并发症发生率比较见表

7。观察 1 组与对照 1 组比较、观察 2 组与对照 2

组比较，呼吸窘迫综合征（RDS）、颅内出血、

NEC、败血症、胆汁淤积症发生率差异均无统计学

意义（P>0.05）。
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3　讨论

本项多中心较大样本量的研究显示 eHF 在早

产儿的应用是安全的。胎龄 <32 周的早产儿生后

使用 eHF 开奶、胎龄 32~34 周的早产儿发生 FI 后

短期使用 eHF，与出生后一直使用 SPF 相比，可

改善早产儿胃肠动力功能并促进胆红素代谢、排

泄，但未显示 eHF 对早产儿喂养耐受性有明显改

善作用，在配合 PN 的基础上，两组 EUGR 的发生

率无明显差异。

 早产儿胎粪排空的时间可反映其胃肠道的蠕

动情况 [10-11]，本研究胎龄 <32 周的早产儿生后应

用 eHF 开奶，胎粪排空的时间短于 SPF 喂养者，

提示 eHF 有促进胃肠动力的作用。Mihatsch 等 [12]

对 15 例胎龄 24~32 周已建立全胃肠道营养、生

后 5~54 d 的的早产儿予以水解蛋白配方乳喂养，

结果提示大便排出时间较 SPF 喂养时快。Mihatsch

等 [13] 另一个研究对 46 例胎龄 23~33 周的早产儿

采用水解蛋白配方乳喂养，大便排出的量较 SPF

喂养者多。eHF 喂养早产儿的胃肠动力增加可能

与 eHF 能减少胃食管酸性返流 [14]、在胃肠道中释

放类鸦片活性肽减少有关 [15]。但 Riezzo 等 [16] 对 18

例胎龄 32.1±1.7 周已建立全胃肠道营养的早产儿

予以水解蛋白配方乳喂养，与标准配方乳喂养的

早产儿相比，经皮胃电描记和超声监测胃排空时

间并无差异。

表 7　各组的主要并发症发生率比较　[ 例（％）]

并发症
对照 1 组
(n=102)

观察 1 组
(n=115)

χ2 值 P 值
对照 2 组

(n=58)
观察 2 组

(n=53)
χ2 值 P 值

RDS 66(64.7) 76(66.1) 0.046 0.831 25(43.1) 18(34.0) 0.975 0.323

颅内出血 51(50.0) 55(47.8) 0.102 0.749 28(48.3) 27(50.9) 0.079 0.779

NEC 2(2.0) 4(3.5) - 0.687# 0(0) 2(3.8) - 0.226#

败血症 7(6.9) 12(10.4) 0.863 0.353 1(1.7) 2(3.8) - 0.605#

胆汁淤积症 7(6.9) 11(9.6) 0.519 0.471 0(0) 1(1.9) - 0.477#

注：# 示采用确切概率法。

表 5　观察 1 组与对照 1 组 1、2 周龄的血生化指标比较　（x±s）

血生化指标

1 周龄 2 周龄

对照 1 组
(n=102)

观察 1 组
(n=115)

t 值 P 值
对照 1 组
(n=102)

观察 1 组
(n=115)

t 值 P 值

AST(U/L) 28±16 25±12 1.333 0.184 26±15 24±10 -1.079 0.282

ALT(U/L) 12±7 12±9 0.344 0.731 10±8 11±8 0.701 0.484

BUN(mmol/L) 6.5±4.2 6.1±3.2 0.838 0.403 4.1±2.2 3.8±1.8 -1.345 0.177

Cr(μmol/L) 63±29 65±21 0.385 0.721 53±18 49±19 -1.433 0.153

TBIL(μmol/L) 141±61 119±59 2.719 0.007 87±45 70±49 -2.747 0.007

DBIL(μmol/L) 13±9 10±6 3.091 0.002 11±7 11±9 -0.305 0.760

注：AST：谷草转氨酶；ALT：谷丙转氨酶；BUN：血尿素氮；Cr：肌酐；TBIL：总胆红素；DBIL：直接胆红素。

表 6　观察 2 组与对照 2 组 1、2 周龄的血生化指标比较　（x±s）

血生化指标

1 周龄 2 周龄

对照 2 组
(n=58)

观察 2 组
(n=53)

t 值 P 值
对照 2 组

(n=58)
观察 2 组

(n=53)
t 值 P 值

AST(U/L) 28±13 29±13 0.334 0.739 26±11 27±11 0.079 0.937

ALT(U/L) 10±5 11±5 0.132 0.895 13±10 12±9 0.872 0.385

BUN(mmol/L) 5.8±2.4 5.1±2.5 1.421 0.158 4.2±2.1 3.7±1.4 1.715 0.089

Cr(μmol/L) 56±19 55±17 0.217 0.828 41±11 42±13 0.266 0.790

TBIL(μmol/L) 157±49 149±46 0.786 0.433 102±43 75±44 3.278 0.001

DBIL(μmol/L) 11±6 10±4 0.835 0.406 12±7 9± 6 2.293 0.024

注：AST：谷草转氨酶；ALT：谷丙转氨酶；BUN：血尿素氮；Cr：肌酐；TBIL：总胆红素；DBIL：直接胆红素。
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本研究使用 eHF 喂养的早产儿，其血清 TBIL

水平均低于全程 SFP 喂养的对照组，提示 eHF 的

应用有利于胆红素的代谢和排泄。胎粪排出延迟

可增加胆红素肠肝循环而使血清 TBIL 水平上升 [17]。

eHF 可能通过促进胃肠蠕动、加快肠道内胆红素

随大便排出，从而减少胆红素肠肝循环、降低血

清 TBIL 水平。王席娟 [18] 对 25 例胎龄≤ 34 周的

早产儿生后使用 eHF 喂养 14 d，结果也提示血清

TBIL 低于 SPF 喂养早产儿。另有认为，纽太特中

含有较高比例的中链甘油三酸酯（50%），不需通

过淋巴系统吸收入血而直接氧化供能，也有助于

早产儿黄疸的改善。

早产儿胃肠动力发育不完善是导致 FI 的主要

因素 [1]。母乳有调节免疫、抗感染、抗炎、保护消

化道黏膜、促进胃肠功能成熟的作用，母乳喂养

是防治早产儿 FI 的主要策略，是早产儿首选的喂

养方式 [2]。本研究中收集了少量纯母乳喂养的早产

儿，但因例数过少（仅 13 例）未能与 eHF 和 SPF

进行对比。胎龄 <32 周的早产儿用 eHF 与 SPF 开

奶相比，FI 的发生率无统计学差异，EN 达基础

热卡日龄、PPN 时间、住院时间、出院纠正胎龄

均大于对照组；胎龄 32~34 周的早产儿发生 FI 后

用 eHF，EN 达基础热卡日龄和 PPN 时间亦大于对

照组，这些结果提示早产儿应用 eHF 不能改善其

喂养情况。究其原因，可能是由于本研究采用的

eHF 热卡和各种宏量营养素含量均低于 SPF，导致

观察组在同体积容量奶喂养的情况下所摄入的热

卡和营养素均较低，故 EN 达到基础热卡的时间延

长、作为营养补充的 PPN 时间也相应延长，且间

接影响了住院时间。Mihatsch 等 [13] 研究对 46 例胎

龄 23~33 周早产儿生后采用等热卡（3 349 kJ/L）

的水解蛋白配方乳和 SPF 喂养，水解蛋白配方乳

喂养早产儿较快建立全胃肠道营养。而 Picaud 等 [19]

采用了等热卡（80 kcal/100 mL）部分水解蛋白配

方喂养 9 例胎龄 28.9±1.7 周的早产儿，与 SPF 喂

养早产儿相比达到全胃肠道营养的时间无差异。

此外，有研究显示消化道内蛋白水解酶在人类胎

儿胎龄 20~25 周时可被检出，并随胎龄的发育而

增加，辅以胃蛋白酶和黏膜肽酶，可以满足早产

儿消化道内蛋白质的消化需要 [20]。本研究胎龄 <32

周的早产儿生后一直 SPF 喂养及胎龄 32~34 周的

早产儿诊断 FI 后继续使用 SPF 喂养，可能是因其

消化道内蛋白水解酶水平已满足摄入 SPF 消化的

需要，在配合 PN 的基础上，胃肠内营养 SPF 热卡

较高，能较快使 EN 达到基础热卡、减少 PPN 时间。

有研究示水解蛋白配方乳的氮吸收和利用率

较人乳和整蛋白配方乳低，采用水解蛋白配方乳喂

养的早产儿体重增长较等热卡 SPF 喂养者慢 [19,21-22]。

这可能是水解蛋白配方乳使肠蠕动增快，导致食

物与肠道的接触时间减少，使氮吸收减少 [19]；

而水解蛋白配方乳氮利用率较低可能跟水解蛋白

配方乳喂养早产儿后尿排出的必需氨基酸较多有

关 [22]。本研究结果显示短期 eHF 的应用并未增加

EUGR 的发生率，主要是使用 PPN 提供了营养补

充的效果。Mihatsch 等 [13]、Florendo 等 [23] 研究采

用等热卡的水解蛋白配方乳和 SPF 喂养早产儿，

喂养 1 个月内体格生长指标没有差异。而国内胡

玉莲等 [24] 予以 16 例胎龄 <32 周的早产儿生后较

低热卡 eHF（297.0 kJ/100 mL）喂养 14 d 后改 SPF

喂养，生后 28 d 其体重增长速度较持续喂养较高

热 卡 SPF（334.7 kJ/100 mL） 的 14 例 早 产 儿 快，

但该研究的样本量很小。

目前尚无文献报道早产儿长期应用水解蛋白

配方乳的安全性。本研究中早产儿应用 eHF 期间

监测肝肾功能，主要血生化指标 ALT、AST、BUN

和 Cr 与对照组相比无差异，主要并发症的发生率

也无差异，且黄疸指标方面更低，说明早产儿短

期应用 eHF 是安全的。国外有多篇文献报道对已

建立全胃肠道营养的小早产儿使用 eHF、SPF 和母

乳的肾功能检测结果比较，最多追踪至 12 周，显

示各组的 BUN 和 Cr 均在正常范围 [22-23,25]。

综上所述，目前我们查阅到的国内外文献关

于水解蛋白配方乳在早产儿的应用报道均为小样

本研究，这些文献中使用水解蛋白配方乳的热卡

和营养素配比、蛋白水解程度、应用初始时间、

疗程、伴发疾病情况等均有不同，研究结果也有

较大差异性。本研究应用 eHF 的对象为住院早期、

胎龄 34 周以下的早产儿，结果显示使用 eHF 对

早产儿进行短期喂养是较为安全的，且在促进胃

肠动力、降低黄疸程度方面有一定效果。研究存

在的不足是各单位加奶速度不一致、部分患儿禁

食时间或应用 eHF 时间较长，导致经胃肠道喂养

达到基础热卡的日龄时间范围较宽；且本研究入

组的早产儿在使用 eHF/SPF 同时均应用了 PN，而
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PN 热卡及营养素的供给比例与生长指标和生化检

测结果有很大关系，这些都在一定程度上影响了

最终结局。我们期望在国内进一步推进早产儿母

乳喂养的同时，开发早产儿院内专用水解蛋白配

方奶，并进行严格的对照研究，以达到改善胃肠

功能、促进生长发育的作用。
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