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母乳中生物活性成分的研究进展
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摘要：母乳是婴儿最理想的食品 , 可以很好地适应婴儿的需求，母乳不仅含有宏量和微量营养素，还含有

活细胞、生长因子和免疫保护物质等生物活性成分，这些成分具有多种功能，对婴儿特别是早产儿具有重大意义，

如：促进各组织器官发育成熟、调节免疫、抗感染、防止坏死性小肠结肠炎（NEC）及减轻过敏性疾病风险等。
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ABSTRACT: Breast milk is the most natural and ideal food for infant. It can be well adapted to 
the needs of infant. Breast milk not only contains macro and micronutrients, but also contains bioactive 
substances such as living cells, growth factors and immune protective substances. These ingredients have 
multiple functions. It is of great significance to infants, especially premature infants, such as: promoting the 
development and maturity of various tissues and organs, regulating immunity, fighting infection, preventing 
necrotizing enterocolitis (NEC) and reducing the risk of allergic diseases.
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0   引言

世界卫生组织建议所有婴儿都应纯母乳喂养

至六个月，并建议继续母乳喂养两年或更长时间，

然而这项建议在许多国家都没有得到满足 [1]。母

乳是一种活的生物物质，具有多种活性成分，如：活

性蛋白、乳脂肪球、寡聚糖、生长因子、细胞因子、细

胞及益生菌等。这些物质不仅对婴儿神经发育、胃

肠功能成熟、疾病预防有短期好处，且对婴儿降低

过敏性疾病、肥胖及Ⅱ型糖尿病风险有长期益处。

本文拟对近年来发现的母乳中主要生物活性成分

及其功能进行阐述。

1   活性蛋白类

母乳中含有 400 多种不同的蛋白质，其中具有

生物活性的蛋白质包括免疫球蛋白、溶菌酶、乳铁

蛋白、触蛋白、乳过氧化物酶和 α- 乳清蛋白等，它

们在初乳中含量丰富，并且能以完整或部分水解的

形式帮助婴儿抵抗细菌和病毒。

1.1   免疫球蛋白

母乳有助于婴儿的免疫发育，在免疫因素中，

免疫球蛋白 (Ig) 是研究最多的，婴儿出生时免疫系

统不成熟，他们依赖于母乳中的抗体来抵御病原

体。在人乳中，主要是分泌型 IgA（占所有免疫球

蛋白的 80%-90%）以及 IgM 和 IgG。近年来许多

文献报道了对 IgA 的研究，但对其他 Ig 的研究却

相对较少 [2]。

免 疫 球 蛋 白 主 要 功 能 有：1）免 疫 排 斥 和 减

轻 NEC 的 发 生：sIgA 是 机 体 特 异 性 免 疫 防 御 的

第 一 道 防 线，可 与 病 原 微 生 物、毒 素、病 毒 和 其

他抗原物质（如脂多糖 (LPS)）结合，防止粘附和

渗 透 到 上 皮 细 胞 中，从 而 不 会 引 发 在 生 命 早 期

有害的炎症反应。这种现象被称为免疫排斥 [3]。

Gopalakrishna[4] 等人最近的一项研究表明，与配方

奶喂养的婴儿相比，母乳喂养的婴儿肠道中与细菌

结合的 IgA 百分比更高，同时早产儿肠道中与细菌

结合的 IgA 百分比较高与新生儿坏死性小肠结肠

炎（NEC）发生率较低有关。因此，IgA 与细菌的结

合可能对 NEC 起保护作用。2）减少过敏性疾病的

发生：sIgA 的免疫排斥功能及 IgG 对 IgE 的抑制可

减少过敏性疾病的发生。
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1.2   溶菌酶

溶菌酶是一种活性酶，对机体的防御至关重

要，在母乳中它的浓度很高，比牛乳高 3000 多倍，

且随着哺乳期的延长，溶菌酶的浓度逐渐增加。

溶菌酶主要功能有：1）杀菌作用：能够通过水

解 N- 乙 酰 胞 壁 酸 和 2- 乙 酰 氨 基 -2- 脱 氧 - 的

β-1,4 键来降解革兰氏阳性菌的细胞壁来杀死革

兰阳性菌，与乳铁蛋白结合杀死革兰氏阴性菌 [5]。

有研究表明，在鸡饲料中添加重组人溶菌酶可以作

为一种天然抗生素 [6]，也有研究显示，它还具有一

定的抗病毒活性 [7]，在体外可抑制 HIV 的生长；2）

增加免疫反应：溶菌酶在免疫反应过程中具有辅助

作用（溶菌酶的佐剂作用），如溶菌酶对双枝杆菌属

细菌的细胞壁的肽聚糖水解，即所谓的胞壁酰二

肽，这种二肽增强了抗感染作用，导致抗原呈递细

胞的活化和 T 淋巴细胞增加，从而增加免疫反应 [8]。

1.3   乳铁蛋白

乳铁蛋白 (Lf) 是一种多功能铁结合糖蛋白，属

于转铁蛋白家族，在母乳中具有特别高的浓度，牛

乳中的 Lf (bLf) 是人类医学中使用的主要 Lf，因为

它易于获得，因此已被美国食品和药物管理局指定

为公认安全 (GRAS) 的食品添加剂，bLf 是一种理

想的营养产品，无论是经济性还是摄入后耐受性。

许多研究表明 Lb 具有重要意义：如抗贫血、抗菌、

抗炎、抗氧化、免疫调节及抗癌活性等 [9,10]。

1.4   其他活性蛋白

1）触蛋白：可通过与细菌紧密结合和抑制细菌

中的维生素生成来抑制细菌生长；2）α- 乳清蛋白：

其对大肠杆菌、金黄色葡萄球菌、表皮葡萄球菌、肺

炎克雷伯菌、白色念珠菌等均具有抗菌活性；3）乳

过氧化物酶：乳过氧化物酶在过氧化氢的存在下，

催化硫氰酸盐（唾液的一部分）氧化，形成次硫氰

酸盐，可杀死革兰氏阳性菌及革兰氏阴性菌 [11]，因

此，母乳中的乳过氧化物酶可能有助于防御口腔和

上消化道中已经存在的感染。

2   脂类

母乳中的脂质以乳脂肪球的形式存在，脂肪球

的膜由独特的三层结构组成，这些层，也称为乳脂

肪球膜 (MFGM)， 其中含有 70% 的蛋白质、25% 的

磷脂和 5% 的脑苷脂 / 胆固醇，这些成分具有生物

活性且对婴儿健康具有重要意义 [12]。

乳脂肪球的主要功能 [13]：1）可促进神经功能

发育：MFGM 中的许多成分如鞘磷脂、胆碱、神经节

苷脂等可促进神经发育；2）降低新生儿感染风险：

MFGM 中的各种成分可减轻病原体对肠上皮的粘

附（诱饵效应）及直接杀菌作用；3）可调节肠道微

生物群。

3   碳水化合物

母乳中含有大量不同的碳水化合物，其中母乳

寡聚糖 (HMO) 是母乳中非常重要且有益的成分，

HMO 是一组复杂的糖，在人乳中含量丰富且独一

无二，初乳中的寡聚糖浓度很高，然而目前在婴儿

配方奶粉中却不存在，配方奶粉中主要添加了低聚

半乳糖 (GOS) 和低聚果糖 (FOS) 或菊粉的混合物，

这些化合物主要模仿母乳中的 HMO[14]。

寡聚糖的主要功能：1）益生元功能：寡聚糖具

有抵抗胃酸、宿主酶的水解和胃肠道吸收的优点，

能够以较高浓度到达远端小肠和结肠，并成为益生

菌（如双歧杆菌）的代谢底物，从而促进益生菌的

生长，并且抑制病原菌的生长 [15]；2）直接抗感染活

性：HMO 可以模拟病毒受体的结构并阻止与靶细

胞的粘附，从而防止感染；如抗轮状病毒、诺如病

毒、流感病毒和人类免疫缺陷病毒等 [16]；3）免疫调

节：HMO 可通过介导婴儿肠道微生物群组成或影

响肠上皮细胞而间接影响婴儿的免疫调节，也可以

局部作用于粘膜相关淋巴组织细胞或重吸收到达

体循环促进淋巴细胞成熟而直接影响婴儿的免疫

调节 [17]。

4   生长因子

母 乳 中 含 有 多 种 生 长 因 子，如：表 皮 生 长 因

子（EGF）、神经生长因子（NGF）、胰岛素样生长因

子（IGF）、血管内皮生长因子（VEGF）等。他们对

婴儿多个器官的生长、成熟和完整性发挥重要作

用，特别是对肠道、脉管系统、内分泌系统及神经系

统等具有重要影响。

4.1   表皮生长因子

EGF 对胃酸和消化酶具有相对抵抗力，能够由

胃进入肠道，从而刺激肠上皮细胞增加 DNA 的合

成、细胞的分裂、水和葡萄糖的吸收以及蛋白质的

合成，肠粘膜的成熟和修复至关重要。肝素结合生

长因子 (HB-EGF) 是 EGF 家族的一员，是坏死性

小肠结肠炎和缺氧、缺血再灌注损伤后修复的主要

生长因子 [18]。
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4.2   神经生长因子

脑源性神经营养因子 (BDNF) 是目前哺乳动物

大脑中含量最多、研究最广的神经生长因子之一，

与神经胶质细胞衍生的神经营养因子 (GDNF) 和

S100B 蛋白一起，在神经系统的发育和维持以及神

经元存活和增殖中发挥着关键作用，且在新生儿肠

道的发育和成熟中也有重要的参与 [19]。此外有研

究表明 BDNF 对帕金森病、抑郁症及神经变性等疾

病有一定的积极作用 [20]。

4.3   胰岛素样生长因子

母乳中含有 IGF- Ⅰ、IGF- Ⅱ 以及 IGF 结合

蛋白和 IGF 特异性蛋白酶，其中 IGF- Ⅰ 可导致

组织生长增加并减轻肠萎缩，也在肠细胞因氧化

应激受损后的存活中发挥作用，从而保护肠黏膜。

母乳喂养婴儿在血清中具有相对较高的 IGF- Ⅰ，

IGF- Ⅰ可以以生物活性形式被肠道吸收，并运输

到血液中，从而刺激红细胞生成并增加血细胞比

容 [21]。许多研究表明，IGF 还可以减少因早产导

致的支气管肺发育不良（BPD）、坏死性小肠结肠

炎（NEC）及大脑发育不良等并发症。

4.4   血管内皮生长因子

VEGF 可介导血管形成，但在早产儿中，相对

高浓度氧疗会抑制其表达，从而中断视网膜血管的

生长，因此支气管肺发育不成熟引起的高浓度氧

疗会导致视网膜组织对氧化损伤的易感性和早产

儿视网膜病变（ROP）的发展 [22]，初乳中 VEGF 浓

度最高，因此母乳喂养有助于减轻新生儿的 ROP 

负担。

5   细胞因子

细胞因子是多功能肽类，通过与特定细胞受体

结合并以自分泌或旁分泌方式起作用，在机体内运

作并协调免疫系统的发展和功能。母乳中含有丰

富的细胞因子，根据它们在炎症反应中的作用，细

胞因子可分减少炎症的抗炎细胞因子和促进炎症、

防止感染的促炎细胞因子和。

5.1   抗炎细胞因子

母乳中发现的抗炎细胞因子主要包括转化生

长 因 子 -β (TGF-β)、白 细 胞 介 素 7 (IL-7) 和 IL-

10。其中 TGF-β 含量最为丰富，它可以抑制新生儿 

T 淋巴细胞的活性 , 从而实现口腔和肠道耐受 [23];

还可以通过控制所涉及的炎症过程来减少特应性

致敏风险 [24]; 还可以调节分泌性免疫球蛋白 A (IgA) 

的产生，从而赋予婴儿被动免疫保护。IL-7 可以

通过肠道屏障并促进胸腺和 T 淋巴细胞的发育 [25]。

5.2   促炎细胞因子

母乳中也发现许多促炎细胞因子，如 TNF-α、

IL-1β、IL-6、IL-8 和 IFN-γ 等，与抗炎细胞因子相

比，大多数促炎细胞因子的浓度较低，人乳中的炎性

细胞因子的作用仍在研究中，但已发现它们可参与

中性粒细胞的募集、促进肠道发育，并且 IL-8 可能

有助于防止 TNFα 介导的损伤；IL-1β 是炎症反应

的介质，参与细胞增殖、分化和凋亡，据报道，人乳

中 IL-1β 的水平越高，对婴儿湿疹的保护作用就越

大 [26]；IFN-γ 可改善 Th1 炎症反应，同时消除 Th2 过

敏反应，与非过敏母亲相比，过敏母亲的初乳含有较

少的 IFN-γ，但含有较多的 Th2、IL-4 和 IL-13[27]。

6   细胞

人乳中含有多种细胞，包括免疫细胞（巨噬细

胞、T 细胞、淋巴细胞）和干细胞。这些细胞提供了

婴儿针对病原体的广泛而强大的保护，同时也刺激

了婴儿自身免疫系统的发育。

6.1   免疫细胞

在 1960 年代后期，研究表明初乳富含大量白

细胞 ，被认为是最丰富的母乳细胞，在泌乳早期，

母乳喂养的婴儿每天可能消耗多达 1010 个白细

胞。母乳中的白细胞通过吞噬作用直接对抗病原

体、产生生物活性成分、协助新生儿免疫系统的发

育或改变婴儿消化道的微环境，从而为婴儿提供主

动免疫 [28]。母乳中的白细胞还可通过婴儿的消化

道后存活下来，然后从胃肠道转移到血液和远处部

位，包括淋巴结、脾脏和肝脏，从而增强免疫保护。

6.2   干细胞

最近的数据表明，母乳中高达 6% 的细胞是干

细胞，从母乳中分离出的间充质干细胞可能重新编

程分化为多种其他类型细胞。侯赛尼 [29] 等人研究

证明母乳干细胞在体外暴露于神经源性刺激，可导

致分化为三种神经系细胞：神经元、少突胶质细胞

和星形胶质细胞。此外，使用动物模型进行的实

验研究 [30] 表明，母乳中存在的干细胞可以通过胃

肠道婴儿吸收并到达全身血流，从而到达一些靶器

官，如中枢神经系统、胸腺、胰腺、脾脏和肾脏，在那

里它们可整合并分化为功能细胞。
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7   激素

母乳含有多种激素，包括瘦素、生长素释放肽、

IGF-1、脂联素、胰岛素等，它们参与婴儿生长发育

的调节。最新研究显示，这些激素不仅可调节婴儿

的生长发育，并且可能导致肥胖和糖尿病在儿童和

成人的发生风险降低 [31]。Juan[32] 等人一项出生到

6 岁前瞻性研究显示，母乳喂养时间持续越长，与

儿童肥胖发生率成负相关。

8   益生菌

母乳中含有 200 多种细菌，有助于新生儿胃肠

道微生物的定植和婴儿微生物群发育的调节，母

乳中最常见的细菌种类是链球菌和葡萄球菌，其

次是双歧杆菌，乳酸杆菌，肠球菌和肠杆菌科等。

Pannaraj 等人 [33] 最近的一项纵向研究表明，纯母

乳喂养婴儿粪便中的细菌成分与母乳中的细菌成

分重叠约 28%，与母亲乳晕皮肤的细菌成分重叠约 

10%。Bäckhed 等人 [34] 最近的一项研究表明，强调

配方喂养的婴儿其肠道微生物群比母乳喂养的婴

儿更富含梭状杆菌，母乳喂养的肠道微生物群中存

在更多的双歧杆菌和乳杆菌。最近的研究强调，与

接受剖宫产的母亲相比，自然分娩的母亲的母乳微

生物群组成具有更高的细菌多样性和丰富度 [35]。

近年来益生菌与多种疾病（如肥胖、心血管疾

病、成人脑卒中、多发性硬化症等）之间的关联已

得到充分证明。此外，益生菌也影响过敏反应的免

疫调节作用，过敏儿童的肠道益生菌在组成和多样

性方面与非过敏儿童不同 [36]；一项临床试验报告了

在怀孕和哺乳期间使用鼠李糖乳杆菌可降低婴儿

过敏风险 [37]。此外益生菌对急性感染性腹泻、抗生

素相关性腹泻、肠道易激综合征、便秘、肠道外感染

等疾病均有预防作用。

综上所诉，母乳中含有多种活性物质，对婴儿

特别是早产儿的生长发育具有重大意义，尽管近年

来对母乳成分及优点已有大量研究，但仍有大量新

的活性物质尚未发现，且对于某些物质的作用机制

尚未明确，有待进一步深入研究。
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