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摘要:乳糖不耐受是由于乳糖酶缺乏所引起的。婴幼儿乳糖不耐受症常可导致婴幼儿腹泻乃至迁延不愈，严重危害婴幼儿的
身体健康和生长发育。近年来，对乳糖不耐受的发病机制、实验室诊断及治疗方面的研究均取得了重要进展。本文就乳糖不耐受
的临床研究进展作一综述。
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Abstract: The lactose intolerance is due to lactase deficiency． Infants’ lactose intolerance may often lead to diarrhoea and even
procrastinated not to recover，severely impair their health and growth． In recent years，the pathogenesis、laboratory diagnosis and treatment of
lactose intolerance were achieved significant progress． The clinical research progress are summarized In this paper．
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乳糖是哺乳动物乳汁中特有的碳水化合物，以人

乳中含量最为丰富，由半乳糖和葡萄糖通过 1，4 －糖
苷键连接。它是以单体分子形式存在于乳中的唯一双
糖，经乳腺内乳糖合成酶作用产生。婴幼儿摄入乳糖
后首先被位于小肠黏膜上皮细胞刷状缘的乳糖酶水解

为半乳糖和葡萄糖，随即迅速在小肠内吸收。因乳糖
酶缺乏( lactase deficiency，LD) 引起以腹胀、腹痛、腹泻
为主的一系列临床症状，称为乳糖不耐受 ( lactose
intolerance，LI) ，当乳糖酶缺乏仅引起乳糖吸收障碍而
无临 床 症 状 时，称 为 乳 糖 吸 收 不 良 ( lactose
malabsorption，LM) 。婴幼儿泄泻常可继发乳糖不耐
受，乳糖不耐受又可反过来导致泄泻迁延难愈，两者常

互为因果，使泄泻症状加重，对婴幼儿的身体健康和生

长发育危害甚大。近年来，在乳糖不耐受的基础研究
上，临床研究方面亦取得了重要进展。现将近年来有
关乳糖不耐受的治疗方法简要综述。
1 饮食疗法
1. 1 无乳糖奶粉 无乳糖奶粉不含乳糖，用麦芽糖糊
精或玉米淀粉等碳水化合物代替乳糖，而蛋白质、脂
肪、维生素、微量元素等配方奶粉的成分仍保留。无乳

糖奶粉既确保了蛋白质的足量供应和良好利用，又有

天然奶味，较易为患儿接受，且易消化吸收，渗透性低，

避免肠黏膜对高渗透性食物的敏感，有利于减轻泄泻

的症状。顾春燕等［1］对 200 例乳糖不耐受患儿进行无
乳糖奶粉干预，其中原发性乳糖不耐受和继发性乳糖

不耐受的患儿各 100 例，结果继发性乳糖不耐受患儿
去乳糖奶粉短期干预即可治愈，考虑其原发疾病已痊

愈，而原发性乳糖不耐受患儿需干预较长时间。
1. 2 低乳糖饮食 乳糖酶缺乏症状的轻重与患儿摄
入的乳糖量、胃排空时间、结肠菌群等因素均有关。国
外学者 Hertzler SR等［2］提出乳糖不耐受者能耐受的一
次乳糖摄入量为 6g。乔蓉等［3］研究亦表明健康成人即
使为乳糖不耐受者也能饮用适量牛奶，大多数健康成人

摄入 25g奶粉( 含乳糖 6. 25g) 后不会出现任何乳糖不耐
受症状。因此有人提出乳糖不耐受患儿可采用低乳糖
饮食喂养。杨善浦［4］将 83例继发性乳糖不耐受患儿随
机分为 3组，分别给予无乳糖饮食、低乳糖饮食、正常饮
食，结果显示采用无乳糖和低乳糖饮食治疗的患儿多数

在 1 ～2天泄泻症状减轻，明显优于正常饮食组。
1. 3 改变饮食习惯 Welland D［5］提出可通过少量多
次饮用牛奶来预防乳糖不耐受。Hertzler SR等［6］通过
研究表明每日有规律的摄入一定量的乳糖可以降低乳

糖不耐受患者腹胀、腹泻等症状，并可以诱导大肠菌群
对乳糖的适应性，使乳糖吸收不良者能渐渐耐受大剂

量有规律乳糖的摄入。Suarez FL 等［7］提出与其他食
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物一起摄入牛奶比空腹饮奶对乳糖的耐受相应提高，

减轻甚至不出现乳糖不耐受的症状，但对此认识各家

意见不统一。如赵显峰等［8］通过研究表示，随餐饮奶
并不能显著改善乳糖酶缺乏的状况，乔蓉等［9］建议饮

用牛奶时不要同食高纤维食品如全麦面包等，但可与

高蛋白膳食、固体食物搭配。
2 益生菌的应用
益生菌，主要包括一组乳酸菌( 如双歧杆菌、乳酸

杆菌、链球菌) 以及其它如肠球菌、拟杆菌中的某些菌
株，是以活菌形式提供补充，通过促进肠道微生物平衡

对宿主产生有益的影响。钟燕［10］将益生菌改善乳糖
不耐受的机制概括为三方面:一活菌所含有的 β-半乳
糖苷酶对乳糖有消化作用;二延缓胃排空速率，减慢肠

转运时间;三改善肠道代谢内环境。临床亦有诸多报
道表明益生菌在乳糖不耐受症治疗方面具有一定疗

效，如麦海燕［11］应用枯草杆菌二联活菌颗粒治疗继发

性乳糖不耐受 172 例，并将母乳或牛乳喂养次数减半，
其治 疗 组 有 效 率 ( 96. 51% ) 明 显 优 于 对 照 组
( 76. 19% ) ，且未发现毒副作用，保证了患儿母乳喂养
的顺利进行，取得较好的临床效果。发酵乳，通常称
“酸奶”，其中含有高数量的活性乳酸菌，也是人体重
要的益生菌来源。赵显峰等［11］采用交叉实验设计，应
用呼气氢法研究了 68 名乳糖不耐受小学生饮用不同
牛奶时乳糖不耐受的发生情况，结果提示饮用低乳糖

牛奶和酸牛奶可有效降低乳糖不耐受的发生。
3 乳糖酶的应用
乳糖酶，又称 β-半乳糖苷酶，广泛存在于植物、细

菌、真菌、放线菌以及哺乳动物( 特别是婴儿) 的肠道
中。在所有双糖酶中，乳糖酶成熟最晚、含量最低、最
易受损、修复最慢。胃肠道的炎症感染、手术损伤、免
疫缺陷及营养不良等均可引起小肠黏膜上皮细胞刷状

缘受损，从而导致乳糖酶缺乏。因此，应用乳糖酶制剂
治疗乳糖不耐受是当前的理想方法，它可以使患儿无

需改变原有饮食结构，保证婴幼儿继续从母乳中获得

抗体等有益成分，增强患儿免疫力，缩短病程，促进病

情恢复。Montalto M 等［12］通过实验表明乳糖酶缺乏
者在饮用牛奶前或就餐时加入外源性 β-半乳糖苷酶
能显著改善不良症状且无任何副作用。任立红等［13］

通过对 160 例腹泻继发乳糖不耐受患儿予乳糖酶制剂
进行干预，结果提示应用医用乳糖酶制剂可提高疗效、
缩短病程。但是乳糖酶的作用效果受多种因素的影
响
［14］，如乳糖的剂量、酶的含量、酶在消化道能维持的
活性时间、食物对胃肠蠕动的刺激、胃内 pH 值、胆汁
酸盐浓度等均能影响乳糖酶的效果，且其成本较高，种

种局限因素限制了乳糖酶的发展。

4 基因工程
4. 1 利用基因工程技术生产乳糖酶 鉴于传统方法
生产乳糖酶原辅料需求量大、成本高，未来有望通过基
因工程技术将活性高的乳糖酶基因导入易于培养、生
长迅速的微生物体内大量生产乳糖酶，以降低生产成

本，满足社会需求。目前，已有多种生物的乳糖酶基因
被克隆出来，如黑曲霉菌［15］、类芽孢菌［16］、保加利亚
德氏乳杆菌

［17］
等。但生产酶的工程菌现今还是以大

肠埃希菌、酵母菌为主，还有嗜热链球菌、乳杆菌
等
［18］。章沙沙等［19］采用简并引物 PCR 和 TAIL-PCR
方法，从乳杆菌 B164 中克隆得到一个乳糖酶基因
bg42-164，将其连接 pET-30a ( + ) 载体并转入大肠杆
菌 BL21( DE3) ，经 IPTG 诱导表达后可检测到乳糖酶
活力，将乳糖酶 bg42-164 纯化后进行酶学性质分析，
表明其对乳糖的水解效果良好。为了获得高产菌株，
未来新的基因工程菌将不断出现。
4. 2 基因治疗从根本上解决乳糖酶缺乏的问题 原
发性乳糖酶缺乏是一种常染色体隐性遗传性疾病，因

此，During MJ等［20］提出了乳糖不耐受的基因治疗，并
通过腺病毒载体成功地使乳糖不耐受模型动物的肠上

皮细胞和黏膜固有层细胞持续表达 β-半乳糖苷酶转
基因产物，但效率较低。为获得高效、稳定的转基因效
率，洪思琦等［21］应用 AdEasy 腺病毒改良载体系统成
功构建了携带 β-半乳糖苷酶基因的重组腺病毒，能高
效感染 HEK293 细胞，并功能性表达 β-半乳糖苷酶。
转基因的成功表达使其有望在未来发展成为最终解决

乳糖不耐受问题的有效方案。目前，基因产物的毒性、
潜在危害性和侵袭性尚待进一步深入研究。
5 中医药治疗
我国古代没有关于乳糖不耐受的明确记载，根据

其临床表现，认为此为脾失健运，湿邪内困所致，运用

中医基本理论对继发乳糖不耐受患儿进行辨证施治，

常可取得良好效果。许增华等［22］将 120 例糖源性腹
泻患儿随机分为中药治疗组、去乳糖饮食治疗组和西
药治疗组，结果中药治疗组和去乳糖饮食组的止泻天

数及肠乳糖水平的下降明显优于西药治疗组。其立方
主要以葛根芩连汤为基础进行辨证加减，研究表明通

过降低肠乳糖水平治疗糖源性腹泻是其药理作用之

一。张蔚［23］对 60 例乳糖不耐受婴幼儿运用小儿推拿
进行治疗，将单纯去乳糖饮食疗法组作为对照，结果治

疗组对慢性、迁延性腹泻的治愈率显著高于对照组
( P ＜ 0. 05) ，说明小儿推拿治疗乳糖不耐受在减轻症
状、缩短病程、提高疗效等方面疗效优于单纯去乳糖疗
法，值得临床推广应用。范华等［24］运用针刺四缝穴法
对 98 例尿半乳糖检测阳性患儿进行治疗，结果提示可
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改善患儿乳糖不耐受现象。由此可见，中医治疗方法
多种多样，且无副作用，值得临床应用推广。
6 其他辅助治疗
6. 1 碳酸氢钠 乳糖不耐受或者其他原因导致乳糖酶
活性降低，则乳糖不能被分解为葡萄糖和半乳糖，未被消

化的乳糖进入结肠，经细菌发酵生成有机酸和气体，增加

肠内的渗透压，从而出现腹胀、腹痛、肠鸣、泄泻等症状。
鲍春
［25］
等采用碳酸氢钠辅助治疗 40例继发性乳糖不耐

受患儿，对照组予单纯口服蒙脱石散治疗，结果治疗组的

总体疗效明显优于对照组，尤其对大便 pH ＜5的病例疗
效较好。研究表明碳酸氢钠可以通过抗酸、健胃、纠正酸
碱平衡紊乱等作用改善乳糖不耐受的症状。
6. 2 微量元素 锌是多种酶的辅酶，缺锌可导致肠绒
毛萎缩，肠道双糖酶活性下降。补锌能加速肠黏膜再
生，增加刷状缘酶水平，亦较多用于临床。陈丽红
等
［26］
对 42 例腹泻患儿予补锌辅助治疗，结果显示治

疗组腹泻的持续时间明显减少。另外，乳糖能够促进
钙吸收，给予患儿无乳糖饮食时，钙的吸收量将明显减

少，因而必须补充钙及维生素 D［27］。
6. 3 对症治疗 若乳糖不耐受患儿同时伴有水电解
质紊乱、酸碱失衡应及时予以纠正。
6. 4 病因治疗 乳糖不耐受常可由多种原因引起。
如果是细菌感染者，要合理使用抗生素，过敏引起者尽

量避免过敏原，营养不良者予以支持疗法等。
乳糖不耐受是涉及全球的健康问题，特别是亚洲

人群的发生率极高。目前针对患儿乳糖不耐受的治疗
主要是通过改变饮食结构或摄入方式，服用乳糖酶、益
生菌等，基因治疗由于技术要求及费用昂贵，临床应用

受限。西医的治疗仍以对症和补液疗法为主，中医治
疗方法多样，简便安全，疗效肯定，具有一定的优势，但

本病中医治疗缺乏规范化，且治疗的机理研究仍显不

足，使其推广运用受到限制。未来对乳糖不耐受的临
床及实验研究将进入一个更深的层次。
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