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Abstract 
Lactase is a type of disaccharidase which exists 
on the surface of small intestinal villi of mammals 
and can be generated by many beneficial intesti-
nal bacteria. The majority of humans are deficient 
in lactase and approximately 2/3 of the world′
s population are affected by lactase deficiency. 
Nowadays, the research of the metabolism of 
lactose, lactose enzyme expression and regulation 
has attracted wide attention both in China and 
other countries. In this article, we will review re-
cent progresses in research of intestinal lactase. 
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  述评 EDITORIAL 

肠道乳糖酶的研究进展

谭周进, 郭抗萧, 曾 奥, 郭照辉, 王 欢

®

■背景资料
乳糖是由葡萄糖
和半乳糖构成, 乳
糖酶存在于哺乳
动物小肠黏膜微
绒毛膜表面上, 可
降解乳糖变为半
乳 糖 和 葡 萄 糖 . 
肠道乳糖酶缺乏
(lactase deficiency, 
L D ) 影响着世界
2/3的人口 ,  对人
类健康具有很大
威胁. 如何提高肠
道乳糖酶活性和
降低乳糖不耐症
的发生显得尤为
重要, 本文就这方
面进行综述. 

Tan ZJ, Guo KX, Zeng A, Guo ZH, Wang H. Advances 
in research of intestinal lactase. Shijie Huaren Xiaohua 
Zazhi  2013; 21(28): 2897-2901  URL: http://www.
wjgnet.com/1009-3079/21/2897.asp  DOI: http://dx.doi.
org/10.11569/wcjd.v21.i28.2897

摘要
乳糖酶是存在于哺乳动物小肠黏膜微绒毛膜
表面上的一种双糖酶, 很多肠道有益菌均具有
产生乳糖酶的能力. 世界上大多数人群中存在
乳糖酶缺乏, 影响了全世界近2/3的人口. 目前
有关乳糖代谢和乳糖酶活性的表达调控方面
的研究, 已引起国内外学者的关注. 本文将对
此方面的近期研究进展进行综述. 

© 2013年版权归百世登出版集团有限公司所有. 
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核心提示: 肠道乳糖酶缺乏症主要是由于乳糖酶

基因关闭, 且对于乳糖酶基因表达的调控机制尚

未完全明确, 所以在基因水平上对乳糖酶进行调

控, 还有待进一步研究. 目前广泛关注的研究热

点依然是口服外源性的乳糖酶和用乳糖酶水解

乳糖来生产低乳糖或无乳糖乳制品以辅助乳糖

消化吸收. 

谭周进, 郭抗萧, 曾奥, 郭照辉, 王欢. 肠道乳糖酶的研究进展.  世

界华人消化杂志  2013; 21(28): 2897-2901  URL: http://www.
wjgnet.com/1009-3079/21/2897.asp  DOI: http://dx.doi.
org/10.11569/wcjd.v21.i28.2897

0  引言

乳糖是由葡萄糖和半乳糖构成, 这两种单糖极

易被肠腔吸收, 是人体组织结构和能量的重要

来源[1,2]. 乳糖被人体吸收利用的前提条件是经

乳糖酶(lactase, LCT)水解. 乳糖酶是存在于哺

乳动物小肠黏膜微绒毛膜表面上的一种双糖

酶, 在肠黏膜呈灶块状分布, 可降解乳糖变为半

乳糖和葡萄糖, 亦具有半乳糖苷的转移作用[3-5]. 
事实上, 很多人由于小肠上皮细胞乳糖酶缺乏, 
饮用牛奶后乳糖不能被分解吸收, 乳糖进入结
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■研发前沿
C/T-13910和G/
A-22018变异型
基因并不能预测
所有人种的乳糖
酶 持 续 ,  有 研 究
显 示 ,  乳 糖 酶 活
性的调节主要在
转 录 水 平 ,  但 也
有很多学者提出
乳糖酶活性的调
节由顺式作用元
件 调 节 ,  所 以 乳
糖酶基因水平的
调节还处于进一
步 的 研 究 中 .  从
低温坏境中分离
出活性高的乳糖
酶生产菌和固定
化法生产低乳糖
制品研究能够解
决实际问题并能
降低生产成本.

肠后, 被肠道细菌分解, 产生大量乳酸、甲酸等

短链脂肪酸和氢气, 造成渗透压升高, 使肠腔中

的水分增多, 引起腹胀、肠鸣、肠绞痛直至腹

泻等现象, 这在医学上称为乳糖不耐症(lactose 
intolerance, LI). 除表现为乳糖不耐症之外, 还存

在乳糖代谢不良但不表现出症状的人群, 通常

称为乳糖吸收不良(lactose malabsorption, LM). 
乳糖不耐症与乳糖吸收不良合称为乳糖酶缺乏

(lactase deficiency, LD). 乳糖酶缺乏是一种广泛

存在的世界性问题, 影响了全世界近2/3的人口, 
亚洲患病率高达95%, LD对人类的健康造成很

大的威胁[6-8], 尤其是青少年. 因此, 对肠道乳糖

酶的研究就显得尤为重要. 本文就肠道乳糖酶

的研究进展做如下综述. 

1  肠道乳糖酶的来源

由于在自然条件下乳汁实际为乳糖仅有的来

源, 幼仔于断奶后一生中极少可能再摄人大量

乳糖, 成年后肠道乳糖酶即失去存在意义, 所以

多数哺乳动物临近断奶时其肠道乳糖酶逐渐减

少, 最终完全消失. 哺乳动物的乳糖酶活性随年

龄增长具有典型的生理性降低[9,10]. 人体肠道乳

糖酶的来源主要是靠机体自身合成、肠道内益

生菌的少量合成并分泌和服用外源乳糖酶补充. 
自身合成的肠道乳糖酶由乳糖酶基因合成并通

过-COOH端的疏水氨基酸序列连接在肠黏膜微

绒毛膜表面. 部分肠道菌含有乳糖酶, 如双歧杆

菌、乳杆菌、大肠杆菌、酵母菌和霉菌等不同

来源的乳糖酶, 其酶学性质相差很大[11], 已经有

很多不同来源的乳糖酶基因被克隆[12,13]. 所有双

歧杆菌都含有β-半乳糖苷酶, 可将乳糖降解成葡

萄糖、半乳糖, 且活力明显高于其他肠道菌, 因
此适量的补充双歧杆菌可以避免乳糖不耐症的

发生[14]. 通过微生物工程和分离纯化工艺等手段

把乳糖酶制成乳糖酶片, 目前, 克鲁维酵母制备

的乳糖酶和米曲霉制备的真菌乳糖酶是国际市

场上商品乳糖酶的主要来源[15]. 

2  肠道乳糖酶与机体营养、疾病等的相关性

乳糖酶在小肠黏膜双糖酶中成熟最晚, 含量最

低, 最易受损, 恢复也最慢, 但却和人类的健康

有着密切的关系[16,17]. 乳糖酶缺乏与种族、遗

传、地理环境等诸多因素有关, 可分为先天性

乳糖酶缺乏、成人型乳糖酶缺乏和继发性乳糖

酶缺乏[18-23]. 乳糖代谢障碍可引起人类一系列的

疾病[24,25]. 

2.1 肠道乳糖酶与机体营养的相关性 乳糖是人

乳中唯一存在的双糖以及牛奶等乳制品中存在

的主要碳水化合物, 全脂牛奶中约30%的热量和

脱脂牛奶中60%的热量都是由乳糖提供, 是婴幼

儿的主要能量来源. 人乳中约含7%的乳糖, 牛乳

中约含4.7%[26]. 乳糖在进入人体后, 在小肠乳糖

酶的作用下分解成葡萄糖和半乳糖, 后者是构

成脑及神经组织糖脂质的成分, 为婴儿脑发育

的必需物质. 乳糖区别于其他的糖类, 他是矿物

质的载体, 可以促进矿物质特别是钙质的吸收. 
再者, 乳糖酶还在在人体内通过转糖苷作用生

产低聚糖, 这种分子量低、不粘稠的水溶性膳

食纤维仅被双歧杆菌利用, 如此便可调整肠生

态, 预防便秘和腹泻的发生[27]. 
2.2 肠道乳糖酶与疾病的相关性 在世界范围内

大多数人群中, 婴儿期过后, 小肠黏膜乳糖酶活

性会降到一个较低的水平, 并且维持终生. 肠道

乳糖酶与疾病的相关性主要表现在乳糖不耐受. 
当小肠黏膜乳糖酶缺乏或酶活性受到抑制, 未
被吸收的乳糖滞留在肠道中, 被肠道细菌发酵

分解成乳酸和CO2等气体, 并使肠腔内渗透压增

高, 进而引起肠胀气、肠痉挛、甚至腹泻, 使大

量营养素尤其是钙吸收不良, 称为乳糖不耐受

(LI). 当LD只引起乳糖吸收障碍而无临床症状

时, 称为乳糖吸收不良[3]. 乳糖吸收障碍不仅伴

有乳糖不耐的征兆, 还伴有食欲下降, 致使较少

食物摄取, 同时出现腹胀、腹痛、腹泻等症状, 
进而造成大量营养素尤其是乳钙的丢失[28], 还包

括有价值的蛋白质、维生素、矿物质等[29]. 按
发病机制, 乳糖酶缺乏可分为3类: 第1类是先天

性乳糖酶缺乏. 此类型极为罕见, 指出生时机体

乳糖酶活性几乎完全缺乏, 是机体常染色体隐

性基因所致. 已知遗传上有缺乏乳糖酶的人, 如
果给这样的人以过剩的乳糖, 则未消化的乳糖

进入循环系统, 则会引起白内障等症状. 第2类
是继发性乳糖酶缺乏, 继发于小肠黏膜弥漫性

病变. 第3类是原发性乳糖酶缺乏(又称成人型

乳糖酶缺乏), 为乳糖酶缺乏的主要类型, 是由

于乳糖酶活性随年龄逐渐降低而引起, 无其他

疾病影响, 见于3-5岁以上小儿或成人, 症状出

现早晚受位于第2号染色体上的一个基因控制
[30]. 有研究表明, 我国3-5岁、7-9岁、11-13岁儿

童组中, 乳糖酶缺乏和乳糖不耐受的发生率分

别是38.5%、87.0%、87.0%和12.2%、32.2%、

29.0%[31]. 
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■相关报道
从低温坏境中分
离乳糖酶产生菌, 
通过16S rRNA序
列 分 析 可 知 ,  多
数低温乳糖酶产
生菌属于节杆菌
(Arthrobacter )和
交 替 假 单 胞 菌
(Pseudoalteromo-
nas ). 中药白头翁
能够增强腹泻小
鼠肠道黏膜上乳
糖酶的活性, 其治
疗机制还有待于
进一步的研究.

3  肠道乳糖酶活性的影响因素

人类的幼儿在4岁的时候通常会失去90%的乳

糖消化能力, 但各人之间的差异很大. 一些人种

的第2号染色体上发生基因突变, 表现能终止乳

糖酶的减少性状, 所以这些人种终生能消化乳

糖. 有证据表明, 乳糖酶缺乏是成人常见的存在

形式, 而乳糖酶持续保持生物活性则是少见的

形式[32,33]. 哺乳动物的乳糖酶活性随年龄增长具

有典型的生理性降低. Barr等研究表明出生1 mo
的健康婴儿即使接受典型的喂养方式也出现了

乳糖吸收不完全, 其原因是乳糖酶基因关闭, 故
多数哺乳动物成年后不再能消化乳糖. 乳糖酶

活性降低程度还与人种、年龄等因素有关. 在
一些成年人中, 乳糖酶却持续保持高活性. 这是

因为常染色体显性突变阻止了生长过程中乳糖

酶表达的退化. 这种突变主要在北欧后裔中存 
在[34,35]. 有研究表明抗生素能够破坏或抑制肠道

乳糖酶的活性, 研究表明β-内酰胺类抗生素可

破坏肠道乳糖酶活性致腹泻, 即药物性腹泻继

发乳糖不耐受[36]. 小肠黏膜疾病或某些全身性

疾病, 如感染性腹泻、肠道手术、Ig缺乏症、急

性胃肠炎、局限性回肠炎、乳糜泻、断肠综合

征、克罗恩病、β-蛋白缺乏症、广泛肠切除, 或
因服用新霉素或对氨基水杨酸等药物可导致暂

时性乳糖酶活性低下, 但此类变化可逆, 随着原

发病的治愈, 乳糖酶的活性会恢复正常[37]. 

4  肠道乳糖酶的调控技术

肠道乳糖酶缺乏症因为是基因原因导致, 目前没有

根治的方法. 因此肠道乳糖酶的调控技术显得格外

重要. 肠道乳糖酶的调控技术主要有以下几类. 
第一类: 积极治疗原发病, 避免使用损害乳

糖酶活性的药物. 禁止滥用抗生素, 不恰当地使

用抗生素能抑制正常的益生菌群繁殖, 妨碍肠

道微生物对乳糖的代谢作用, 从而加重乳糖不

耐受症状. 促进肠上皮细胞修复及乳糖酶活性

的恢复, 如补充叶酸、锌制剂等. 此类方法主要

是针对小肠黏膜弥漫性病变引起的继发性乳糖

酶缺乏症. 
第二类: 乳糖酶基因的调节. 乳糖酶活性下

调由于断奶后根皮苷水解酶基因表达的下调引

起的, 是人类普遍存在的一种肠道双糖酶缺乏

症状, 关于乳糖酶活性的调节因素众说纷纭. 自
2002年Enattah[38]通过对北欧人种进行研究提出

根皮苷水解酶基因上游C/T-13910和G/A-22018
变异型是LD的基因标志物以来, 关于这2个单核

苷酸的研究很多. 国内学者[39]通过研究发现乳糖

酶基因C/T-13910位点可能与中国南方人群乳糖

酶缺乏不相关, T-13910等位基因位点检测在中

国南方人群中不能预测乳糖酶持续. 大多数研

究显示, 乳糖酶mRNA的水平与乳糖酶的活性和

L/S比率呈正相关, 说明乳糖酶活性的调节主要

在转录水平. 但也有很多学者提出不同的观点, 
有学者提出乳糖酶活性的调节由顺式作用元件

调节[40,41]. 基因治疗因其毒性潜在长期危害性和

侵袭性而不能普遍被人们接受, 所以乳糖酶基

因水平的调节还处于进一步的研究中. 
第三类: 直接补充乳糖酶和生产低乳糖制

品. 口服外源性的乳糖酶和用乳糖酶水解乳糖

来生产低乳糖或无乳糖乳制品以辅助乳糖消化

吸收是目前广泛关注的研究热点[42]. 某些肠道微

生物如乳杆菌能够产生少量乳糖酶, 通过基因

工程诱变育种得到高产菌株, 使其大规模生产

乳糖酶. 某些细菌、酵母菌和真菌也能合成乳

糖酶. 目前, 国际市场的乳糖酶产品, 一种是乳

酸克鲁维酵母制备的乳糖酶, 另一种是米曲霉

制备的真菌乳糖酶. 比较成熟的是乳酸克鲁维

酵母发酵的乳糖酶, 这种乳酸酵母最先是由伯

约尼克1889年发现的. 随着1950年发现了乳糖

不耐症的病因, 1960年研制出乳糖酶, 才得以应

用[21,43,44]. 乳糖酶日摄入量不受限制, 已由FDA和

JACFA等权威评审机构确认为安全物质[45]. 上述

所述乳糖酶产品最适温度均在37 ℃左右, 对于

生产低乳糖制品的储存和运输并不利, 低温乳糖

酶具有中温乳糖酶无法达到的优越性, 多数学者

开始从低温坏境中分离乳糖酶产生菌[29,46-48], 通
过16S rRNA序列分析可知, 多数低温乳糖酶产

生菌属于节杆菌(Arthrobacter )和交替假单胞菌

(Pseudoalteromonas )[49], 随着研究的深入, 低温乳

糖酶的生产成本也将大幅降低. 同时将乳糖酶

固定化后生产低乳糖制品也受到了多数酶学专

家的关注, 既能提高生产效率, 也能明显降低生

产成本[41].  
第四类: 中医中药调节法. 采用太子参、白

术、袂冬、焦山碴等, 健脾助运, 涩肠止泻, 获
得较好效果. 已有研究表明某些中药复方能够

治疗腹泻, 其原因是增强了乳糖酶的活性. 张晓

利等[49]通过研究白头翁复方对腹泻小鼠肠道黏

膜乳糖酶活性的影响, 研究说明白头翁复方能

够显著增强腹泻小鼠肠道黏膜上乳糖酶的活性, 
表明白头翁复方治疗腹泻的作用机制可能与调

节乳糖酶的活性有关. 

2013-10-08|Volume 21|Issue 28|WCJD|www.wjgnet.com



2900               ISSN 1009-3079 (print) ISSN 2219-2859 (online)    世界华人消化杂志   2013年10月8日   第21卷   第28期 

■创新盘点
本文通过对乳糖
酶来源, 与机体相
关性, 影响因素以
及调控技术进行
系统介绍和客观
分析, 对临床以及
如何降低乳糖酶
缺乏的发生具有
很好的指导意义.

5  结论

牛奶是一种最接近完善的营养食品, 牛奶中的

主要碳水化合物是乳糖, 正常情况下, 这些乳糖

应该在人体内的乳糖酶的作用下, 水解成葡萄

糖和半乳糖后吸收并进入血液. 据研究发现, 随
着人类的生长发育, 体内乳糖酶活性却呈规律

性衰减, 其中我国就有75%-95%[50]. 因此, 如何提

高人体胃肠道乳糖酶活性和降低乳糖不耐症的

发生显得尤为重要. 肠道乳糖酶缺乏症主要是

由于乳糖酶基因关闭, 且对于乳糖酶基因表达

的调控机制尚未完全明确. 所以在基因水平上

对乳糖酶进行调控, 还有待进一步研究, 目前广

泛关注的研究热点依然是口服外源性的乳糖酶

和用乳糖酶水解乳糖来生产低乳糖或无乳糖乳

制品以辅助乳糖消化吸收, 而通过生物工程等

技术手段来降低生产乳糖酶成本也将是近几年

的重要研究课题. 
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■同行评价
本文选题很好, 论
文叙述合理, 言简
意赅 ,  条理清晰 , 
结果可信. 有一定
的文献参考.


