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【摘要】牛奶蛋白过敏（CMPA）是一个重要的公共卫生问题，给患儿和家庭带来了重大的经济、
营养和生活质量负担，影响儿童的早期健康，其临床表现缺乏特异症状及体征，严重程度不一，可累及

皮肤、消化、呼吸等多个系统，易与新生儿坏死性小肠结肠炎（NEC）、败血、喂养不耐受等混淆。中华

医学会儿科学分会新生儿学组和中华儿科杂志编辑委员会组织制订“新生儿牛奶蛋白过敏诊断与管

理专家共识（2023）”，旨在对新生儿CMPA的临床特点、诊断与鉴别诊断、治疗与预防给予相应的推荐

意见。
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牛奶通常是新生儿饮食中的第1种外来蛋白
质，牛奶蛋白过敏（cow'smilkproteinallergy，
CMPA)是最常见的新生儿食物过敏性疾病，是机

体对牛奶中部分蛋白质分子发生的免疫反应，可由

IgE介导、非IgE介导或两者混合介导。CMPA的
发生率受地区差异和诊断标准的影响，范围为

0.5%~4.9%，母乳喂养婴儿中CMPA的患病率约为
0.5%21。我国报道0~2岁婴幼儿CMPA发病率为
0.83%~3.5%[3]。CMPA的真实患病率仍然存在争
议，因为其主观感知远高于确诊CMPA的实际患病

率。流行病学研究表明，过去几十年里过敏性疾病

的发病率和流行率都有所增加，这可能是由于复杂

的环境、生活方式和饮食变化造成的14]。对于新生
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儿CMPA尚缺乏确切的流行病学资料，研究显示，

一级亲属特别是父母食物过敏[5-6],孕母高龄、母妊
娠期高压力、剖宫产出生[7-8]，新生儿胃肠道术后、
抗菌药物应用、胎儿宫内致敏等是新生儿CMPA的

高危因素[9-101。近10年来，我国相继发布婴幼儿
CMPA专家共识-12]，但新生儿CMPA临床表现更
加缺乏特异症状及体征，可累及皮肤、消化、呼吸等

多个系统，易与新生儿坏死性小肠结肠炎

（necrotizing enterocolitis，NEC）、败血症、喂养不耐
受等混淆，使得早期识别和防治更加困难。中华医
学会儿科学分会新生儿学组和中华儿科杂志编辑

委员会联合制订“新生儿牛奶蛋白过敏诊断与管理

专家共识（2023）”（简称本共识），旨在规范新生儿
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CMPA的症状识别、诊断与鉴别诊断、治疗与预防，

适用于儿科尤其是新生儿科医生和护理人员使用。

一、方法学

中华医学会儿科学分会新生儿学组于2023年
5月成立新生儿CMPA专家共识写作小组，广泛征

求各专家的意见和建议，以国内外的循证医学证据
为基础，结合我国国情历时6个月制订本共识。本
共识已在国际实践指南注册与透明化平台（www.

guidelines-registry.cn）注册，注册号为
PREPARE-2023CN799。

本共识检索PubMed、Web of Science、Embase、中

华医学知识库、中国知网、万方数据库建库至2023年
9月30日相关文献，检索关键词为cattle/cow，
milk/dairy, hypersensitivity/allergy/anaphylaxis,
diagnosis, skin prick test, patch test, specific IgE, oral
foodchallenge, manage*, therapy, treat*,
hypoallergenic formula, amino acid formula, extensive
hydrolyzed formula, partial hydrolyzed formula, soy
based formula, symptom, clinical manifestation,
prevent*,guideline, meta-analysis, review,

randomized clinical trials , infant*, infancy, newborn,
neonate*, neonatal, premature, preterm, preemie,
child*及相对应的中文。自由词为“cow's milk”
[Mesh] OR“cattle milk"[Mesh],“Infant"[Mesh],
“Hypersensitivity"”[Mesh],“Diagnosis"[Mesh] OR
“"prevention and control"[ Subheading] OR"therapy"
[Subheading］OR"Therapeutics"[Mesh]及相对应的
中文。

文献筛选标准：（1)纳入标准：研究对象基线资
料完整（人口学特征、临床表现、家族史、喂养史)且
其监护人知情同意，通过伦理审批，无利益纠纷，研
究类型为系统评价、随机对照试验、队列研究、病例
对照研究、病例系列、病例报告和临床指南等。
（2)排除标准：研究对象非人类新生儿，非临床研

究，非牛奶蛋白，未明确CMPA的定义、检测手段及

诊断标准，未明确干预或随访的方法。

最终人选合格文献90篇，包括诊断试验2篇、

系统综述16篇，指南13篇，综述12篇，随机对照试
验9篇，队列研究16篇，其他文献22篇，其中在研

究设计上具有较高质量证据文献25篇。
二、新生儿CMPA推荐意见

（一）新生儿CMPA症状识别

推荐意见1：新生儿CMPA主要为非IgE介导

类型,其临床表现多样且无特异性，多以血便起病，

也有呕吐、腹胀、腹泻等症状，应及时识别并判断病

情轻重，以便进一步管理和治疗。
新生儿CMPA的主要类型为非IgE介导，通常

发生在摄人过敏原2h后，一般为6~72h[13-141,为迟
发型过敏反应。临床症状多样，常累及多个系统，

可表现为食物蛋白诱导的过敏性直肠结肠炎、食物

蛋白诱导性小肠结肠炎综合征、食物蛋白诱导性肠
病和Heiner综合征等。最常见的类型是食物蛋白

诱导的过敏性直肠结肠炎，目前虽未见新生儿期发

生食物蛋白诱导性肠病的报道，但早产是其高危因
素之一[15]。IgE介导的CMPA在新生儿期极为罕
见，仅有个案报道16-17]，表现为荨麻疹和过敏性休
克;IgE和（或)非IgE共同介导的CMPA在新生儿时

期仅有特应性皮炎，可表现为非湿疹样表现、独立

的湿疹样表现及混合型表现且不只局限于皮肤

症状[18]。
1.食物蛋白诱导的过敏性直肠结肠炎：为远端

结肠对食物蛋白的炎症反应,由炎症细胞浸润造成

肠上皮细胞的破坏。通常见于足月儿，多于出生后

2~6周时出现症状(19],母乳喂养者平均发病时间晚

于配方喂养者[201。患儿一般状态良好，首发症状为
血便，特征性表现为粪便中带新鲜血丝、血点或血

性黏液，亦可出现呕吐、腹胀、腹泻等。食物蛋白诱

导的过敏性直肠结肠炎多于婴儿期后期自行缓解，

严重贫血及生长受限相对少见，但可能出现由长期

慢性出血导致的轻度贫血[21]
2.食物蛋白诱导性小肠结肠炎综合征：由食物

抗原特异性T细胞活化增强所致，活化的T细胞分

泌细胞因子，破坏肠道屏障，进一步增加对抗原的

暴露，典型症状为急性食物蛋白诱导性小肠结肠炎

综合征反应。患儿通常在接触变应原后1~4h内出

现反复呕吐、嗜睡和苍白，同时伴随脱水或腹泻，腹

泻呈水样便（偶尔为黏液血便），部分患儿出现低血
压，严重者可出现低体温、代谢性酸中毒等。长期
持续暴露于变应原导致的慢性食物蛋白诱导性小

肠结肠炎综合征表现为慢性腹泻、生长受限以及中

到重度的频繁呕吐[22-23]。患儿若全身症状重且发
生严重血便、腹胀等消化道症状，需要与败血症或

NEC等疾病进行鉴别[24]
3.Heiner综合征：较为罕见，表现为食物过敏导

致的反复肺部浸润、生长受限、含铁血黄素沉着和

贫血[25-26],Ortega-Espinosa等[27]报道1例以呕血为主
要症状的1月龄患儿，在规避牛奶蛋白后症状明显

好转。



14 中华儿科杂志2024年1月第62卷第1期 ChinJ Pediatr, 11a1 2024.Vol.62.No.1

推荐意见2：鉴于早产儿消化系统和免疫系统
尚未发育完善，与足月儿相比，多数情况下早产儿

发生CMPA时间更晚，症状更复杂，病情更严重,更

易发生食物蛋白诱导性小肠结肠炎综合征，应重视

与NEC等疾病鉴别。

Miyazawa等[28]和Morita等[29]发现，在多个新生
儿重症监护病房中，CMPA病例中低出生体重儿占

41%，表明早产儿CMPA发病率并不低且与足月儿

发生CMPA的高危时间不同，足月儿发病中位年龄

为3.5d,而早产儿为23d。另外，出生体重越低的

患儿，发病时间越晚。造成这种情况的主要原因有

两个方面：一是喂养不当、肠道缺血等因素导致不

成熟的肠上皮损伤；二是食物过敏所需的Th-2型

免疫反应在早产儿校正胎龄30~32周才发育成

熟16.20，但也有早产儿出现早发型CMPA的个案报
道[30-1]。这可能与羊水中的牛奶蛋白抗原穿过胎
盘引起胎儿宫内致敏有关。足月儿和早产儿发生
CMPA多为非IgE介导，但两者的临床表现和严重

程度有所差异。足月儿通常表现为食物蛋白诱导

的过敏性直肠结肠炎，其临床表现较为单一，可能
仅为血便，也可能伴全身症状，Siu等[32]报道了1例

出生胎龄37周足月儿于13日龄出现严重腹泻、酸
中毒及休克等症状。早产儿的临床症状则不典型，

单纯为血便较少，更可能表现为食物蛋白诱导性小
肠结肠炎综合征，病情较为严重，甚至可能出现类
似于NEC、败血症或休克的症状[29.3-34]

（二）新生儿CMPA诊断与鉴别

推荐意见3：多种婴幼儿CMPA的筛查和诊断

方法如外周血嗜酸性粒细胞、过敏原皮肤点刺试

验、血清IgE检测等，由于局限性不能广泛应用于

新生儿。新生儿期CMPA主要依靠过敏高危因素、

临床症状与摄食关系、诊断性回避试验效果以及排

除其他相关疾病进行综合分析诊断，应根据临床严
重程度采取有区别的诊断流程（图1)。

1.诊断性回避试验：当患儿出现疑似CMPA症

状时，若母乳喂养则母亲回避含牛奶蛋白的食物，

若牛奶配方喂养则根据病情严重程度选择深度水
解配方（extensivelyhydrolyzed formula，eHF）或氨
基酸配方（amino acidformula，AAF)回避,CMPA新

生儿的临床症状通常在回避后3~4d明显缓解，2~

4周消失[2.35]。重度CMPA患儿直接选择AAF诊断
性回避，但考虑到轻中度CMPA的婴儿仍然存在一

定比例对eHF不耐受，而AAF是无敏配方，也可以

在诊断性食物回避期间考虑直接使用AAF替代。

2.口服食物激发（oral food challenge，OFC)试
验：双盲、安慰剂对照的OFC测试是诊断CMPA的

金标准16.6]。对于轻中度的CMPA患儿可以考虑
OFC。但新生儿CMPA主要为非IgE介导的迟发型

过敏反应，采用OFC试验诊断时可能遗漏症状导致

误诊、漏诊；另一方面由于费时、费力、家长依从性

差且存在使新生儿病情恶化的潜在风险，新生儿不

常规应用，尤其应避免用于基础状态差的新生儿和

肠道及免疫系统发育不成熟的早产儿。
3.腹部超声：虽然超声的无创性与简便性可辅

助新生儿CMPA与NEC进行鉴别诊断，但新生儿非

IgE介导的CMPA腹部超声表现与NEC腹部超声表
现有重叠，如肠壁增厚、肠系膜增厚、腹腔积液、肠

蠕动异常等，还可出现肠管扩张、门静脉积气等严
重表现。Guo等[37]发现CMPA的超声表现为病变区

肠管蠕动消失，病变区以外的肠段蠕动正常甚至增
强，而NEC患儿病变部位外的肠段蠕动亦有减弱，

甚至表现为全腹部的肠动力减弱或消失，动态监测
CMPA患儿在禁食或食物回避后恢复较快。由于

超声诊断具有主观性，其对CMPA的诊断仍需有经

验的医生结合临床识别。
推荐意见4：新生儿CMPA以消化系统症状为

主要临床表现，通常表现为血便、腹胀、呕吐等，需
与NEC、感染性肠炎、胃肠道畸形、乳糖不耐受、胃

食管反流病、其他直肠及肛门出血性疾病相鉴别。
1.NEC：食物蛋白诱导性小肠结肠炎综合征在

急性期与NEC相似,故诊断食物蛋白诱导性小肠

结肠炎综合征需首先排除NEC。若患儿有过敏性

疾病家族史、牛奶蛋白摄人史且回避牛奶蛋白症状
得到缓解，均提示CMPA可能。同时，还需结合临

床特征、辅助检查等进行鉴别。在临床症状方面，

食物蛋白诱导的过敏性直肠结肠炎是自限性疾病，
一般状态往往良好，可出现血便和腹胀，而NEC全

身症状更重，可出现活动减少、反复呕吐、皮肤苍
白、休克以及水样或血性腹泻等严重表现，体格检
查有腹膜炎体征(20.24)；实验室检查方面，NEC患儿
一般出现白细胞比例减少或血小板减少及急性炎
症因子升高，而CMPA患儿嗜酸性粒细胞以及血小

板计数升高；影像学方面，二者均会出现肠壁积气，
但NEC会出现肠梗阻、肠穿孔等严重表现，这种差

异在足月儿中较为明显，但在早产儿中差异不大，

可能导致误诊。国内外学者探讨用腹部超声鉴别

二者[24.37],发现早产儿食物蛋白诱导性小肠结肠炎
综合征及NEC可出现肠壁积气、门静脉积气改变，
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新生儿摄入牛奶蛋白

速发型：症状出现在2h内 迟发型：症状出现在2h后尤其6~72h

非急性消化道症状：低血压休克等循环障碍， 消化道症状：血便、 非消化道症状：特应性皮炎、湿疹、慢性
急性消化道症状 急性呼吸道梗阻症状，血管神经性水肿等 呕吐、腹泻、腹胀 咳嗽、喂养困难、体重增长缓慢等

轻至中度病例：重症病例： 一般状态良好
消化道症状严重且持续

消化道及其他系统症状不严重
全身状态差甚至低血压或呼吸暂停

无生长受限

过敏性休克和（或）喉水肿 除外感染或NEC等疾病 疑诊CMPA

急诊急救 疑诊CMPA 母乳喂养 混合喂养 配方喂养

母亲严格回避 母亲严格回避牛奶蛋白， eHF或AAF喂养2周
母乳喂养 混合喂养 配方喂养 牛奶蛋白2周 eHF或AAF替代喂养

症状改善 症状 无改善 症状改善
症状改善

母亲严格饮食回避，AAF喂养4周 OFC试验 AAF喂养 OFC试验

阴性 阳性 症状无改善 阴性 阳性症状改善 症状无改善

4周后于有急救条件的 排除CMPA 排除CMPA或 母亲继续回避饮食， 症状无改善 症状无改善排除CMPA, 再次恢复为eHF医院内行OFC试验 患儿已耐受 混合喂养者继续 找其他病因 或入AF喂养
母亲恢复正 eHF或AAF喂养

阴性 阳性 常饮食

可恢复牛奶蛋 继续入AF喂养
自喂养排除 症状无改善 症状改善 症状改善
CMPA,寻找 症状改善
其他病因

确诊CMPA

eHF或AAF喂养，监测患儿生长和营养状况，持续3~6个月，根据情况降阶梯过渡到整蛋白奶

注：CMPA为牛奶蛋白过敏；NEC为新生儿坏死性小肠结肠炎；eHF为深度水解配方AAF为氨基酸配方；OFC为口服食物激发

图1 新生儿CMPA诊断与管理流程图

但NEC时会出现弥漫性的肠道蠕动变弱或消失，

而CMPA仅累及局部肠祥，受累肠道以外的肠道可

表现为蠕动正常甚至增加。禁食或食物回避后，
CMPA患儿肠壁积气、门脉积气、肠蠕动恢复较快。

2.感染性肠炎：新生儿尤其是足月儿CMPA需

与感染性肠炎鉴别。在临床症状方面,感染性肠炎

患儿常出现发热和腹泻，病原学可能为细菌、病毒
或真菌。病毒感染多为水样腹泻，细菌感染多为脓
或脓血便。CMPA一般不发热，牛奶蛋白致敏史也

有助于鉴别诊断。实验室检查方面，感染性肠炎患

儿白细胞可升高或明显降低，CMPA患儿白细胞多

正常或轻度升高；粪常规及细菌培养或病毒分离也

有助于区分二者。
3.胃肠道畸形：对于出现严重血便或腹胀及喂

养不耐受的患儿，应与新生儿期出现的消化道畸形

如肠套叠、肠旋转不良、肠扭转、肠闭锁、先天性巨

结肠等相鉴别，后者腹部X线、消化道造影或胃肠

道超声可见到相应形态及结构异常。
4.其他引起肠道出血性疾病：根据出血的程度

可进行鉴别诊断。严重的出血除外科疾病外，注意
排除凝血障碍和血小板减低症等;轻度至中度出血

注意排除肛门局部皮炎、肛裂或局部感染。例如，

新生儿肛裂患者常合并便秘，查体可见肛周皮损。
5.乳糖不耐受：是由乳糖酶绝对或相对缺乏导

致的疾病，其特点是摄人乳糖后出现以腹泻为主的

消化道症状，而超早产儿更多表现为腹胀。腹泻性

质多为黄绿色的稀水样糊状便，有酸臭味[38]。乳糖
不耐受与CMPA临床表现相似，部分患儿可能混合
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发病。由于母乳中乳糖含量明显高于牛乳，乳糖不
耐受在母乳喂养者中更常见。通过粪便还原糖测

定及无乳糖配方试验性治疗等可鉴别。
6.胃食管反流病：非IgE介导的CMPA可能出

现类似胃食管反流症状，但是新生儿进行上消化道

内镜、食管下括约肌压力测定、食管pH值监测以及
OFC试验都较为困难，使得CMPA与胃食管反流病

不易鉴别[2.391]。内镜检查、食管测压和pH监测结果
正常也无法完全排除非糜烂性胃食管反流病[40-41]

建议在排除器质性疾病及其他严重疾病的前提下，

常规治疗无效时先进行诊断性饮食回避试验及

OFC试验。在此过程中实时评估CMPA风险，若症

状不改善可进一步行内镜检查，结果阳性或反流症

状持续时进行抗酸治疗[42]
（三）新生儿CMPA饮食管理

推荐意见5：母乳喂养新生儿发生牛奶蛋白过

敏时建议继续母乳喂养，母亲严格回避含牛奶食

品，并补充钙及维生素D制剂，如果出现严重过敏

症状，选择AAF或eHF喂养

对于考虑CMPA的新生儿，应当鼓励继续母乳

喂养，同时母亲需回避含牛奶蛋白的食物2~

4周[43-451]。若因各种原因无法完全纯母乳喂养需混
合喂养时，建议临床症状不重的CMPA患儿可选择

PHF或eHF喂养[4648]。但当患儿出现以下情况时需
暂停母乳，选择AAF替代喂养[49-511：（1)严重过敏症
状，如严重的特应性皮炎，过敏性肠炎合并生长迟

缓和(或)低蛋白血症和(或)严重贫血，嗜酸性粒细

胞性食管炎等；(2)母亲严格回避饮食或母乳与
eHF混合喂养2周后，患儿症状无明显改善；（3)母

亲饮食回避后严重影响母亲身心健康
既往国际推荐在母乳回避饮食无效时首选

eHF替代喂养。然而，最新研究发现，在纯母乳喂

养婴儿出现过敏症状时，eHF仍不能耐受，AAF总

体获益可能优于eHFL50)。对于上述情况暂停母乳
喂养，母亲回避含牛奶食物2~4周后可再次母乳喂

养。但如果过敏症状仍然复发，应考虑继续采用低

敏配方替代喂养。如果母亲回避饮食后患儿症状

改善，可在母亲每周的饮食中重新引人牛奶食物。
如果症状未再出现，母亲则可停止饮食回避，如果

症状再次出现，则应在哺乳期间持续饮食回避[52]。
母亲长期回避饮食情况下，建议母亲同时补充钙剂

及维生素D制剂[2.53-4]
推荐意见6：配方喂养新生儿发生牛奶蛋白过

敏时推荐采用eHF或AAF喂养

配方喂养新生儿发生CMPA时，国际指南建议

轻至中度临床表现的患儿首选eHF替代喂养[39.53]。
然而，在以下情况，可能需考虑更换为AAF喂养：

（1)eHF治疗不耐受、2~4周症状无好转[55-51；（2)患
儿出现严重过敏症状，如严重的特应性皮炎、过敏

性肠炎合并生长迟缓和(或)低蛋白血症和(或)严
重贫血、嗜酸性粒细胞性食管炎等[50.57-59]1；（3)母亲
及家人极其焦虑无法接受任何潜在的过敏风险。

研究显示，eHF喂养时仍有2%~10%非重症患

儿可能无法耐受，需更换为AAF喂养(60]，另有研究

报道，对于eHF不耐受的患儿，AAF喂养能更好缓

解过敏症状并改善生长[57.61]。周慧君等[62]从卫生
经济学评价指出相较于eHF，起始使用AAF替代喂

养对于我国CMPA患儿治疗具有一定的经济学优

势。使用eHF或AAF替代喂养2~4周后，如患儿症

状改善,应根据病情进行OFC试验。若症状再次出

现，应继续eHF或AAF替代喂养至少3~6个月[52]。
如果替代喂养后，患儿的过敏症状无缓解或OFC试

验呈阴性，则应排除新生儿CMPA，寻找其他病因。

（四）新生儿CMPA营养管理

推荐意见7：对于牛奶蛋白过敏新生儿，尤其
是早产儿、低出生体重儿及小于胎龄儿，应定期进

行生长和营养评估，个性化补充相应营养素。

早产儿、低出生体重儿、小于胎龄儿等存在营
养高风险的患儿在合并有CMPA时，肠道吸收功能

降低，营养需求量相对增加63-65。在奶量充足的情
况下，母乳、eHF、AAF等能够满足患儿的生理需

求，但对存在营养高风险的患儿来说可能存在蛋白

质等营养素供应不足情况。
对于母乳喂养且合并有CMPA的营养高风险

患儿，如有生长不良，可根据肠道耐受情况，对于出

生胎龄<34周早产儿考虑添加母乳强化剂增加能

量和蛋白质等营养素摄入。在母乳强化剂的选择

上，相较于牛乳来源的非水解的母乳强化剂，人乳

来源的母乳强化剂可以大幅度改善早产儿的胃肠

道症状（包括牛奶蛋白过敏）6-67。然而，我国仍无
法获取人乳来源的母乳强化剂，故CMPA的早产儿

应谨慎使用非水解的母乳强化剂

最新研究发现，深度水解的母乳强化剂不增加
过敏发生率[68],对于母乳喂养的CMPA患儿，如果
存在生长不良可以考虑选择。对于eHF、AAF喂养

的CMPA患儿，建议婴儿配方的渗透压不应超过

400mOsm/L（即450mOsm/kgH,0），常用的eHF和
AAF均低于该推荐值[69]。部分患儿在奶量足够的
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前提下仍存在生长不良，在保证提高eHF渗透压仍

在安全范围的前提下，可以考虑提高eHF浓度以提

高能量密度改善生长不良。
母乳以及目前中国市场上eHF、AAF中的部分

营养素并不能完全满足营养高风险患儿需求，因

此，对于CMPA的营养高风险患儿，除需按照生理

需要量予以补充维生素D、钙、磷等矿物质外，还需

注意因储备及摄人不足、并发症等所致各种营养素

的缺失，予以个性化补充[70]。针对营养高风险新生
儿，应密切监测新生儿血清25-羟基维生素D、钙磷

浓度、碱性磷酸酶、电解质、血红蛋白等指标，必要

时还需监测血清微量元素、铁蛋白、铜蓝蛋白、甲状

腺素水平，了解新生儿营养状况并补充各类外源性

营养素，以免影响生长发育，并实施全面营养管理。
（五）新生儿CMPA预防措施

推荐意见8：鉴于母乳喂养对母子双方的健康

效应，避免生后早期引人含牛奶配方，可降低牛奶

蛋白过敏风险

母乳蛋白质为同种蛋白质，而且存在少量来自
母亲的食物特异性抗原，如卵清蛋白、β-乳球蛋白、

麦醇溶蛋白及花生等，可适当刺激婴儿的免疫系

统，促进免疫发育和免疫耐受，预防过敏发生[71-72]。
此外,母乳中丰富的低聚糖、分泌性IgA、细胞因子、

益生菌等均有助于降低婴儿食物过敏风险[7-4]。
证据表明[75],母乳喂养的新生儿在出生后前3d

接触牛奶配方会增加CMPA的风险。因此，在出生

后早期避免临时补充牛奶配方可能会大幅降低幼
儿期CMPA的风险[7]。母乳喂养的婴儿在出生的
最初几天接触牛奶可能会显著增加CMPA的风

险[7]。因此，应鼓励新生儿期母乳喂养，避免生后
早期引人牛奶配方，以降低过敏风险。在前瞻性队

列研究中，研究人员追踪了6209例纯母乳喂养的
婴儿是否发生CMPA，结果显示，在产房暴露于牛
奶蛋白是存在牛奶特异性IgE的重要危险因素[78]。
母乳喂养的婴儿接受牛奶配方补充（45.8%小于
24小时龄的新生儿）患CMPA的风险比纯母乳喂养

的婴儿高7.03倍[79]。开放的非盲临床试验中，母乳
喂养中添加了AAF的牛奶配方（5ml/d，直到5月

龄），结果发现，在婴儿2岁时有16.8%的婴儿对牛

奶（IgE水平>350U/L)敏感，而母乳喂养-牛奶组的

比例为32.2%（RR=0.52,95%CI0.34~0.81)[75)
Sakihara等[80]的研究表明，31例在出生后3d内未

食用牛奶配方的婴儿，无论他们后来的饮食如何，
均未发生CMPA。

推荐意见9：不推荐限制母亲妊娠期、哺乳期
牛奶及其制品饮食以预防CMPA。

目前无证据显示母亲在妊娠期回避牛奶和鸡
蛋会减少子代过敏性疾病的发生(81)。对于有过敏
的高危妇女，在妊娠期间采用抗原回避饮食并不能

降低其子女患特应性疾病的风险，而且回避饮食可

能对孕产妇和胎儿的营养产生不利影响[82-83]。虽
然有研究表明，在哺乳期对高风险妇女采取抗原回
避饮食可能会降低其子代患特应性湿疹的风险，但

还需进一步的临床研究证实[82-83]

推荐意见10：不推荐母乳喂养新生儿使用pHF
预防CMPA，当不能母乳喂养或母乳不足时，过敏

高风险的新生儿不推荐使用pHF或eHF降低

CMPA风险。

系统综述显示，与整蛋白牛奶配方降低牛奶蛋

白过敏风险相比，使用pHF（涉及3572例婴儿的
5项随机对照试验），绝对效果从34%的下降到

11%的增加不等。而对于eHF（涉及的3221例5项

随机对照试验），绝对效果从减少4%到2%不等，
这表明部分或eHF-乳清（whey，W)或eHF-酪蛋白
（casein，C)可能不会降低食物过敏的风险[76]。同
样，Cochrane综述也发现，在无法完全母乳喂养的

高危婴儿中，没有证据支持使用水解配方喂养可预
防CMPA。仅有极低质量证据表明，与牛奶蛋白配

方相比，短期使用eHF可预防婴儿期CMPA的风

险]。另有系统评价显示，与使用牛奶蛋白配方相
比，使用pHF（100%乳清）可显著降低高风险儿童

过敏性疾病（特别是特应性皮炎或湿疹）的发生

率[85]。在这项评价中，对综合结果贡献最大的为德
国婴儿营养干预研究（Germaninfantnutritional
intervention study，GINI研究），其为大型、设计良

好、实施良好的随机对照试验，随访期为20年，试

验涉及2252名健康婴儿，他们被随机分配到3种
水解配方中的1种(pHF-W、eHF-W、eHF-C)或基于

完整牛奶蛋白的配方作为参考，结果显示，在接受

pHF-W或eHF-C与牛奶配方的婴儿中,特应性皮炎
的累积发病率降低。此外，在随访16~20年后，在
高风险人群中，青春期后哮喘的患病率在eHF-C组

和pHF-W组中均较低[86]。
推荐意见11：没有足够的证据显示补充益生

菌、益生元或合生元、长链多不饱和脂肪酸、维生
素 D能预防CMPA。

益生菌在促进免疫系统及神经系统的发育成

熟及产生免疫耐受方面发挥重要作用[87)。有证据



18 ChinJPediatr 2024.Vol.62.No.1中华儿科杂志2024年1月第62卷第1期

显示，母亲在妊娠期或哺乳期应用益生菌可能会降
低湿疹的发生率[88]。此外，患儿生后联合应用AAF
和益生菌可预防某些过敏症状如过敏性皮炎、反复

发作性哮喘及荨麻疹等发作(9，然而，这些方法均

不能减少过敏性疾病的发生[76]。
膳食脂肪酸的摄人可能会影响炎症和免疫耐

受反应的发生[89]。有综述指出，母亲在妊娠期或哺
乳期补充鱼油可能会降低CMPA发生，然而证据尚

不充足[76]。另外，母亲在妊娠期和哺乳期补充维生
素D以及婴儿出生后补充维生素D均对过敏反应

没有影响。研究表明，维生素D与儿童CMPA发病
率呈U型线性关系，CMPA可影响肠道对维生素D
的吸收，导致维生素D水平低于同龄正常儿。在一

定程度上，维生素D缺乏可增加CMPA的发病率，

但过高同样可导致其发病率增加901。建议每名婴
儿都补充维生素D，但对CMPA的预防作用尚无

证据。
总之，新生儿CMPA具有独特的特点，不仅影

响消化、皮肤、呼吸等各器官和系统功能，亦影响
3岁以下婴幼儿的生长发育。因此，需充分了解新

生儿CMPA的高危因素，并早识别、早诊断、早治
疗。对于疑似CMPA的患儿,应给予合理的防治；

而对于确诊CMPA的患儿，需加强营养管理并动态
监测其生长发育
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富建华 史源 周文浩 执笔）

参与本专家共识讨论和修改的专家名单（按单位及姓名拼音排

序）：北京大学第三医院（李在玲、童笑梅）；重庆医科大学附属儿童

医院（包蕾、史源）；复旦大学附属儿科医院（陈超、王瑾、王来栓）；

福建省妇幼保健院（杨长仪）；福建医科大学附属福州儿童医院

（章丽燕）；甘肃省妇幼保健院（易彬）；广东省河源市妇幼保健院

（王静）；广西医科大学第二附属医院（陈玉君）；广州市妇女儿

童医疗中心（周伟、周文浩）；广州医科大学第三附属医院

（崔其亮）；哈尔滨市儿童医院（董力杰）；河北省儿童医院（马莉）；

华中科技大学同济医学院附属湖北妇幼保健院（祝华平）；华中科

技大学同济医学院附属同济医院（李文斌）；吉林大学第一医院

（严超英、武辉）；江西省儿童医院（陈丽萍）；解放军总医院第七医

学中心儿科医学部（尹晓娟）；昆明医科大学第一附属医院（梁琨）；

南方科技大学医院（余加林）；南方医科大学附属深圳妇幼保健院

（杨传忠）；南方医科大学南方医院（杨杰）；南京医科大学附属妇产

医院（南京市妇幼保健院）（韩树萍、李书书）；内蒙古医科大学附

属医院（梅花）；宁夏医科大学总医院（李怀玉）；青岛大学附属医院

（姜红）；青海省妇女儿童医院（刘充德）；山东大学齐鲁儿童医院

（李晓莺）；山西省儿童医院山西省妇幼保健院（秦桂秀）；上海交通

大学医学院附属瑞金医院（许春娣）；上海交通大学医学院附属上

海儿童医学中心（孙建华）；上海交通大学医学院附属上海市儿童

医院（裘刚）；上海交通大学医学院附属新华医院（张拥军）；首都

儿科研究所附属儿童医院（李莉）；首都医科大学附属北京儿童医

院（黑明燕、胡燕、吴捷）；四川大学华西第二医院（毛萌、母得志、

王华）；苏州大学附属儿童医院（丁欣、冯星）；天津市中心妇产科医

院（郑军）；温州医科大学附属第二医院（陈尚勤）；西北妇女儿童医

院（李占魁）；西南医科大学附属医院（董文斌）：新疆维吾尔自治区

儿童医院（李龙）：浙江大学医学院附属儿童医院（杜立中、

马晓路）；郑州大学第三附属医院（徐发林）；郑州大学附属儿童

医院河南省儿童医院（康文清）；中国科技大学附属第一医院安徽

省立医院（周晓丽）；中国医科大学附属盛京医院（富建华）；中国医

学科学院北京协和医学院北京协和医院（王丹华）；中南大学湘雅

医院（王铭杰）中山大学附属第八医院（周晓光）；遵义医科大学附

属医院（曹云涛）
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