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深度水解蛋白配方奶在不同体重早产儿喂养中的临床效果观察 *

张亚丽 毛国顺 叶玉兰 李楠楠 翟井飞
（安徽省阜阳市人民医院新生儿科 安徽阜阳 236000）

摘要 目的：评估深度水解配方奶(eHPF)在不同体重早产儿早期喂养中临床应用效果。方法：选取 2017年 9月至 2018年 12月出

生的早产儿，分为极低出生体重儿组(体重 1000-1500g之间)62例和低出生体重儿(体重 1500-2000g之间)100例，每组再随机分为

两组，分别予以深度水解蛋白奶(eHPF)和早产儿配方奶(SPF)喂养。极低出生体重儿组于 12小时后开始微量喂养，低出生体重儿

12小时内适量喂养；极低出生体重儿组深度水解蛋白奶喂养 2周后改早产儿奶喂养，低出生体重儿组深度水解蛋白奶 1周后改

早产儿奶喂养。比较深度水解蛋白奶在不同体重早产儿早期喂养中的临床应用效果，不同体重早产儿恢复出生体重时间、每日体

重增长速度、胃管留置时间、完全肠内喂养天数、住院天数、喂养不耐受发生率、宫外发育迟缓发生率及尿素氮、碱性磷酸酶指标。

结果：深度水解蛋白喂养组极低出生体重儿 /低出生体重儿恢复出生体重天数、完全肠道喂养天数、胃管留置时间、住院天数较早

产儿奶喂养组明显缩短(P<0.05)，每天体重增长优于早产儿组，喂养不耐受、宫外发育迟缓发生率明显低于早产儿组(P<0.05)，尿
素氮、碱性磷酸酶无统计学差异(P>0.05)。结论：深度水解蛋白奶用于不同体重早产儿早期喂养效果明显优于早产儿配方奶，其更
有助于早产儿的生长发育。
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Clinical Application of Deep Hydrolyzed Protein Formula Milk of the
Premature Infants with Different Body Weights*

To evaluate the clinical effect of extensively hydrolyzed formula (eHPF) on the early feeding of different

weight premature infants. Premature infants treated in our hospital's neonatal ward from September 2017 to December 2018

were studied, including 62 very low birth weight (weight between 1000- 1500g) and 100 low birth weight (weight between 1500-2000g).

They were randomly divided into two groups: extensively hydrolyzed formula group (observed group) and preterm formula (control

group), and concretely very low birth weight were started feeding after 12 hours and changed to preterm formula after 2 weeks and very

low birth weight were feeding 12 hours and changed to preterm formula after 1 weeks. The clinical effect were compared between differ-

ent weight premature infants early feeding. The recovery time to birth weight, weight growth, retention time to stomach tube, time to

reach full enteral nutrition, hospitalization days, feeding tolerance, the incidence of extrauterine growth retardation(EUGR) and ureanitro-

gon,alkaline phosphatase were observed and compared between two groups. Compared with the control group, the recovery time

to birth weight, full enteral feeding, retention time to stomach tube and hospitalization day of treatment group were markedly shorter,

(P<0.05). The weight growth of observed group was superior to that of the preterm formula group, the feeding tolerance and the inci-

dence of extrauterine growth retardation(EUGR) were lower than control group(P<0.05). There was no difference in the ureanitrogon, al-
kaline phosphatase between two groups (P>0.05). Extensively hydrolyzed formula is obviously better than that of preterm

formula in the early feeding of premature infants with different body weights, which is more conducive to the growth and development of

premature infants.

Extensively hydrolyzed formula(eHPF); Very low birth weight; Low birth weight; Growth and development
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前言

随着二胎政策的放开、围产医学的发展及新生儿重症监护

病房 (NICU) 抢救水平的提高，高龄产妇及宫外受孕的增多，

NICU中低出生体重儿及极低出生体重儿比例明显增高，其成

活率也较以前大幅提高。但早产儿各系统发育均不成熟，更容
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易发生呼吸窘迫、黄疸、喂养不耐受、坏死性小肠结肠炎(NEC)、

宫外发育迟缓(EUGR)，晚期早产儿患脑瘫、言语障碍、神经发

育障碍、行为异常和行为能力的问题风险更大[1]。提高早产儿生

存率及生存质量是目前临床需要解决的重要课题。

出生后最佳的生长速度和追赶生长率有利于终身健康[2]。

早产儿胃容量小，吸允及吞咽能力弱，肠道粘膜屏障功能发育

不成熟，胃泌素及胃动素水平低[3]，发生喂养不耐受和 NEC风

险高。早期的微量喂养可促进肠道蠕动、维持肠道屏障、开发有

益的微生物菌落、减少感染，不会增加 NEC发生率和死亡的风

险[4]。为低出生体重儿和极低出生体重儿提供安全的喂养方法

和适当的营养支持是新生儿护理的一个具有挑战性的目标。本

研究主要探讨了深度水解蛋白奶在低出生体重和极低出生体

重儿早期喂养中临床应用价值，以期为其临床应用提供更多的

参考依据。

1 对象和方法

1.1 研究对象

选取 2017年 9月至 2018年 10月在我院新生儿病房收住

的低出生体重儿 (1500 g-2000 g)100 例和极低出生体重儿

(1000 g-1500 g)60例，生后 12小时内住院，排除青紫型先天性

心脏病、明显先天性发育畸形、生后即出现消化道出血、先天性

巨结肠、频繁呼吸暂停、遗传代谢性疾病、严重感染及住院期间

死亡的患儿。低出生体重儿组包括足月小样低体重儿。

1.2 方法

1.2.1 肠内喂养方法 1)极低出生体重儿组：入院 12小时后

分别予鼻饲 eHPF与 SPF微量喂养，首日剂量 1 mL/次，6小时

一次，喂养耐受者次日 1 mL/次，3小时一次，回抽胃管无残留

者，每日以 15-20 mL/kg·d-1速度递增，每 3小时一次，eHPF组

喂养者 2周后改 SPF喂养，当肠道喂养达 120kcal/kg·d-1是停

止肠外营养，纠正胎龄 33-34周时改口服喂养，体重达 2.0 kg，

每次口服奶量 30 mL/次以上，各项生化指标正常，生命体征稳

定予出院。

2) 低出生体重儿组：入院 12小时内分别予鼻饲 eHPF与

SPF喂养，首日 2 mL/ 次，3 小时一次，喂养耐受者，体重

1500-1750 g 之间，每日以 20-30mL/kg·d-1 速度递增 , 体重

1750-2000 g之间，每日以 30-40 mL/kg·d-1速度递增，eHPF喂

养者一周后改同量 SPF喂养，肠道喂养达 120 kcal/kg·d-1时停

止肠外营养，纠正胎龄 33-34周改口服喂养，体重 2.0Kg，每次

口服达 30 mL以上，各项生化指标正常，生命体征稳定出院。

1.2.2 肠道外营养 (PN) 所有入选患儿入院第一天均给予 "

全合一 "肠外营养[5]，氨基酸、脂肪乳、葡萄糖分别从 1.0-1.5g/kg·d-1、

1.0 g/kg·d-1、4-6 mg/kg·min-1开始，逐渐增量至 3.5-4.0 g/kg·d-1、

3.0-3.5 g/kg·d-1、10-12 mg/kg·d-1，肠外静脉营养液中糖提供

40-45%能量，脂肪提供 40-45%能量，氨基酸提供 10-20%能量，

糖浓度不超出 12.5%，氨基酸浓度不超出 3%；维持血糖

3.5-8.33 mmol/L，避免血糖波动；生后第二天加入氯化钠，第三

天加入氯化钾；静脉营养中添加脂溶性维生素及水溶性维生

素。当肠道喂养达 120 kcl/kg·d-1停止肠道外营养。

1.2.3 其他治疗 生后合并有呼吸窘迫综合征的及时应用肺

表面活性物质，病程中出现感染者合理应用抗生素。当患儿奶

量达 15-20 mL/次，回抽胃管无残留，生后 10-15天，予维生素

AD 400IU，每天 2次，铁剂 2-3 mg/kg·d-1补充。

1.2.4 观察指标 ① 临床指标：观察不同体重组患儿分别给予

eHPF及 SPF喂养，恢复出生体重时间、达全肠道喂养时间、胃

管留置时间、每日体重增长速度、住院天数，观察是否出现喂养

不耐受及宫外发育迟缓(EUGR)。② 实验室指标：每两周监测尿

素氮、碱性磷酸酶指标。

1.2.5 喂养不耐受与宫外发育迟缓(EUGR) 喂养不耐受诊断

标准[6]：① 胃残留量 >前次喂养量的 50%；② 呕吐≥ 3次 /天，

或呕吐物为胆汁样；③ 胃残留液或呕吐物为胆汁或咖啡样液

体；④ 腹胀伴胃肠型；⑤ 禁食大于 2次；⑥ 肉眼血便或大便潜血

阳性。处理：减量、减次、禁食；症状缓解尽快回复肠道喂养。宫

外发育迟缓(EUGR)：根据 Fenton曲线标准判断，出院时生长发

育指标≤ 纠正胎龄第 10百分位水平[7]。

1.3 统计学方法

应用 SPSS 17.0统计软件，计量资料用 "均值± 标准差 "

表示，组间比较采用 t检验，计数资料组间比较采用卡方检验，

以 P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 患儿的基本情况

符合入选标准的患儿共 162例，分别纳入极低出生体重儿

组 62例和低出生体重儿组 100例，每组患儿再随机分为 eHPF

组和 SPF组，各体重组患儿性别、胎龄、出生体重、头围、身长等

差异无统计学意义(P>0.05)，见表 1、表 2。

表 1 极低出生体重儿在不同喂养下基本资料和部分生化指标比较

Table 1 Comparison of basic data and biochemical indexes in very low birth weight (weight between1000-1500g) under different feeding.

eHPF (32) SPF (30) x2/t P

Gender(male/female) 15/17 16/14 0.258 0.611

Gestational age (W) 30.9821 31.1633 -0.613 0.550

Birth weight (g) 1337.5 1344.5 -0.225 0.823

Height (cm) 41.0625 41.5 -1.138 0.260

Head circumference(cm) 28.375 28.7 -1.260 0.213

RDS (number) 21 19 0.036 0.851

Recovery time to birth weight (days) 10.7500 15.8333 -11.236 <0.05
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2.2 eHPF

eHPF喂养的低出生体重儿和极低出生体重儿恢复出生体

重时间、完全肠道喂养时间、胃管留置时间、住院天数均少于

SPF组，每日体重增长大于 SPF组，喂养不耐受及宫外发育迟

缓发生率差异有统计学意义(P<0.05)，血尿素氮及碱性磷酸酶
水平比较差异无统计学意义(P>0.05)，见表 1、表 2。

Time to reach full enteral (days) 24.3438 35.1000 -6.636 <0.05

Weight growth per day (g) 22.5625 16.1000 9.004 <0.05

Retention time to stomach tube (days) 19.7500 31.1000 -6.464 <0.05

BUN (mmol/L) 3.9437 3.8067 0.359 0.721

AKP (U/L) 227.11 203.50 1.203 0.234

Feeding tolerance 8 17 6.452 0.011

EUGR 7 16 5.711 0.017

Hospitalization days 34.6875 44.7667 -4.156 <0.05

表 2 低出生体重儿在不同喂养下基本资料和部分生化指标比较

Table 2 Comparison of the basic data and some biochemical indexes in low birth weight(Weight between1500-2000g) under different feeding

eHPF (51) SPF (49) x2/t P

Gender(male/female) 28/23 27/22 0.00 0.984

Gestational age (W) 32.6078 32.3020 1.103 0.314

Birth weight (g) 1753.3 1726.6 1.098 0.275

Height (cm) 41.9804 41.9796 0.003 0.998

Head circumference(cm) 30.5098 30.4082 0.554 0.581

RDS (number) 28 27 0.647 0.421

Recovery time to birth weight (days) 6.1176 11.3673 -18.863 <0.05

Time to reach full enteral (days) 8.9412 15.8367 -10.503 <0.05

Weight growth per day (g) 30.1569 18.5306 14.326 <0.05

BUN (mmol/L) 4.2765 4.3898 -3.57 0.722

AKP (U/L) 225.49 230.41 -3.345 0.731

Feeding tolerance 2 10 8.781 0.003

EUGR 11 20 3.523 0.061

Hospitalization days 16.5686 25.1633 -7.685 <0.05

3 讨论

早产会影响肠道功能的各个方面，小肠在妊娠后半期增长

迅速，在妊娠 20-40周长度增加一倍。除了长度较短外，绒毛和

微绒毛数量较少。因此，在非常早产的婴儿中，总体吸收能力显

著降低。消化酶如蛋白酶和脂肪酶的产生也较弱。肠道运动依

赖于中枢神经系统和肠内神经系统之间的协调，以及神经递质

的产生和肌肉受体的发展[8]。建立肠内营养是早产儿适应环境

的重要部分，需要考虑三个关键因素：未成熟的肠道功能能力、

引入的底物、微生物 /免疫炎症环境。和谐的平衡将使肠道功

能逐渐适应，并成功的消化和吸收，如果出现问题，可能会发生

NEC，将带来毁灭性的后果，后期常出现宫外发育迟缓，影响神

经系统发育[9,10]。

早产儿母乳喂养可降低多种感染性疾病的发生率或严重

程度，包括 NEC、细菌性脑膜炎、菌血症、胃肠炎、呼吸道感染、

中耳炎和尿路感染，母乳喂养可减低糖尿病、肥胖、某些癌症、

高血压发生率，母乳喂养还可改善语言和下颌发育，提高视力[2]。

但因为母婴分离或其他原因导致无法获得母乳。

早产儿配方奶(SPF)每 100 mL可提供 80 kcal 能量，渗透

压 360 mOsmol/L，SPF可为早产儿提供充足的能量、蛋白质、矿

物质和维生素，为早产儿生长提供较好的营养，但过早增加体

重会增加成年后代谢性疾病和心血管疾病的风险[11]。与母乳喂

养相比，SPF喂养的患儿发生喂养不耐受及 NEC的风险增高。

深度水解蛋白奶的特殊性性优势 [12]：① 渗透压低，200-240

mOsmol/L，适用于早产儿未成熟的肠道环境；② 含小分子多肽

和氨基酸奶粉，不含整蛋白，可显著改善牛奶蛋白过敏患儿的

过敏症状[13]，减少 NEC，并营养价值与普通奶粉相似[14]；③ 不含

乳糖，有利于乳糖不耐受早产儿的营养吸收；④ 含有大量中链

三酰甘油，有利于早产儿脂肪的吸收和利用；⑤ 有利于早产儿

胆红素的代谢和排泄，可促进肠蠕动，加速肠道内胆红素排出，

从而降低血清胆红素水平[15]。⑥ 有助于促进早产儿胃肠激素分

泌，促进胃肠道发育[16]，对胃液 PH有缓冲作用，可减少胃食管
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反流药物的应用[17]，减少胃食管反流[18]。张亚芥等[19]研究结果

eHPF喂养可缩短极低出生体重儿达全肠道喂养时间，较快恢

复出生体重，减少胆汁淤积、喂养不耐受、NEC的发生率。罗智

花等[20]研究发现 eHPF在促进极低出生体重儿头围、体重发育

及降低宫外发育迟缓方面与早产儿奶喂养无统计学差异，但能

显著喂养不耐受发生率，缩短达全肠道喂养时间。Sancak[21]、

Schroeder [22] 等报道 eHPF喂养可以引起早产儿肠系膜上动脉

(SMA)血流改变，可促进胃排空，增加肠蠕动，减少喂养不耐受

及 NEC的发生，缩短达全肠道喂养时间，影响生长发育及远期

神经系统预后[23]。合理的营养供给是促进低出生体重儿和极低

出生体重儿体重增长、减少死亡、改善预后和神经系统发育结

局的关键因素[24]。早期积极肠内喂养是决定低出生体重儿 /极

低出生体重儿住院时间的长短、提高生存质量的关键[25,26]，与本

研究基本一致。深度水解蛋白奶目前已广泛用于婴儿牛奶蛋白

过敏的治疗[27-29]。

总之，本研究结果表明 eHPF在低出生体重和极低出生体

重儿早期喂养中减少喂养不耐受、宫外发育迟缓的发生，缩短

恢复出生体重、达全肠道喂养、胃管留置时间，体重增长理想。

由于深度水解蛋白奶提供能量低于早产儿配方奶，本研究为极

低出生体重儿 eHPF喂养 2周改为同等计量 SPF喂养，低出生体

重儿由于各方面发育明显优于极低出生体重儿，增奶速度明显

快于极低出生体重儿，故 eHPF喂养一周后尽快改为 SPF喂养。
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