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乳脂肪球膜的结构特性及其体内代谢研究进展
杨 柳，陈庆学，马新明，唐宏伟，张康勇，王增博，郭增旺*，李柏良*

（东北农业大学 乳品科学教育部重点实验室，黑龙江 哈尔滨 150030）

摘  要：母乳是婴儿生长发育最安全、最完美的天然食物。乳脂肪球膜（milk fat globule membrane，MFGM）作为

母乳中最重要的成分之一，以3 层膜状结构包裹在天然乳脂肪球外部，这种独特的结构和组成不仅维持了乳液本身

的稳定性，还在婴儿的消化和代谢过程中起着重要作用。本文介绍了MFGM的组成和结构的特异性，并综述了健康

婴儿在口腔、胃和肠中依赖于几种酶的对MFGM的连续消化作用，详细描述了MFGM与多种酶相互作用机制，为

相关研究提供参考。
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Abstract: Breast milk is the safest and most perfect natural food for infant growth and development. As one of the most 
important components in breast milk, the milk fat globule membrane (MFGM) is a 3-layer membrane structure surrounding 
milk fat globules (MFG). This unique structure not only maintains the stability of milk but also plays an important role in 
the digestive and metabolic processes of infants. In this article, we introduce the reader to the composition and structural 
specificity of MFGM, review the sequential digestion of MFGM depending on several enzymes in the mouth, stomach and 
intestine of healthy infants, and elaborate on the interaction mechanism between MFGM and various enzymes, in order to 
provide a reference for relevant studies.
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母乳是婴儿最理想的食物，含有约0.8%～0.9%的

蛋白质、6.9%～7.2%的碳水化合物（以乳糖计算）、

0.2%的矿物质、3%～5%的脂肪（约含98%甘油三酯

（triglycerides，TG）、0.8%的磷脂、0.5%的胆固醇

等），其中脂肪能够为婴儿提供生长发育所需能量

的40%～55%[1]。乳脂肪以脂肪球（milk fat globule，
MFG）的形式稳定存在乳清相中，表面包裹着具有

乳化作用的乳脂肪球膜（milk fat globule membrane，
MFGM），防止MFG的絮凝和聚集，保护其免受酶的降

解，并确保将营养和生物活性物质平稳输送到婴幼儿肠
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道。MFG的前体物质先在粗面内质网中被合成再迁移到

细胞质中，随后被极性脂质、蛋白质等多种成分组成的

单层膜包裹，最后上皮细胞分泌的质膜包裹在最外层，

形成完整的3 层膜结构[2]。

婴幼儿体外消化模型通常考虑3 个主要阶段：口腔

阶段、胃阶段、肠阶段。乳脂在进入小肠之前必须通过

口腔和胃，因为在口腔和胃中存在消化酶和表面活性成

分会导致吸附的蛋白质发生消化和转化
[3]。目前关于口

腔及胃肠环境的影响以及水解酶对MFG和MFGM影响

的研究结果很少。本综述总结了MFGM的结构、组成

成分及消化行为，详细描述了在婴儿乳脂消化过程中

MFGM与酶的相互作用，讨论各消化阶段的酶对消化和

吸收的影响。过去几十年中，在母乳组成成分和婴儿营

养需求方面取得巨大成就，MFGM在母婴营养方面已

逐步发展，越来越多的研究集中在“精准添加、精准模

拟”上，目前市售婴幼儿配方粉中已经添加富含MFGM

的产品。然而，MFGM中富含脂质和蛋白质，可能会对

婴儿造成敏感或难以消化的问题，导致消化不良或过敏

反应。因此，进一步研究MFGM的组成和功能，了解其

中不同成分的作用和相互关系，以优化产品配方，提高

其营养价值和稳定性，并为后续MFGM的开发利用提供 

参考依据。

1 MFGM的组成与结构

1.1 MFGM的组成

近年来，随着组学分析技术和多种光谱成像技术的

不断发展，人们对MFGM组成和结构的认识得到显著的

提高。MFGM占MFG总质量的2%～6%，其蛋白质和脂

质的比例约为1∶1，二者占MFGM干质量的90%以上，是

由多种活性分子组成的复杂体系，如磷脂、过碘酸希夫

氏（periodic acid schiff，PAS）6/7等。通过物理和化学技

术，可以有效分离MFGM中的蛋白质和脂质成分，从而

帮助深入了解MFGM的组成[4]。

1.1.1 MFGM的脂质组分

MFGM中的脂质类物质占MFGM干物质含量的

30%～75%，主要由大量极性脂类和部分中性脂类组成，

其中大部分脂类作为细胞凋亡和免疫调节的关键参与

者，部分脂类有抑菌杀菌功能。表1列出了它们各自的功

能。MFGM脂类组分还有一些对人体健康有益的作用，

例如鞘磷脂（sphingomyelin，SM）能够与角质层中的胆

固醇和游离脂肪酸共同改善皮肤屏障功能[5]；磷脂酰乙醇

胺（phosphatidylenthanolamine，PE）在提高人体记忆力

与增强大脑功能上有显著效果[6]。

表 1 MFGM脂质组分的健康功效

Table 1 Health benefits of lipid components of milk fat globule membrane

脂质
相对含量
（与总脂类
相比）/%

相对含量
（与磷脂
相比）/%

健康功效
参考
文献

磷脂 36 —

细胞凋亡和免疫调节的关键参与者 [7]
抑制胃肠道致病菌 [8]
抑制胆固醇吸收 [9]
抑制结肠癌 [10]

抗阿尔茨海默病、抗抑郁、抗应激 [11-12]

SM 22 18.0～34.1
代谢为神经酰胺和鞘氨醇 [13]

血管发育 [14]
免疫功能 [15-17]

磷脂酰胆碱
（phosphatidylcholine，

PC）（卵磷脂）
36 19.2～37.2

膜结构、脂蛋白组装与分泌 [18]
支持肝脏从有毒化学物质攻击或病毒损

伤中恢复
[19]

保护人体胃肠道黏膜免受毒性攻击 [20]
治疗坏死性小肠结肠炎 [21]

PE（脑磷脂） 27 19～42
磷脂酶D组分 [22]

通过丝裂原活化蛋白激酶和核因子-kappa B
途径调控细胞增殖和分化

[23]

磷脂酰肌醇
（phosphatidylinositol，PI） 11 5～11 活化蛋白激酶B [23]

磷脂酰丝氨酸
（phosphatidylserine，PS） 4 1.9～10.5

诱导凋亡 [24]
提高运动人群的运动能力 [25]

DHA载体 [26]
改善老年痴呆患者症状 [27]

溶血磷脂酰胆碱 2 2 抑菌、杀菌 [28]
保护十二指肠黏膜 [29-30]

TG 62 —

脂肪酸主要储存库 [31]
供能 [32]

保护内脏 [33]
二酰基甘油

（diglycerides，DG）
9 —

调控激素水平 [34]
参与细胞信号转导 [35]

甾醇类 0.2～2 — 免疫调节 [36]

VE及类胡萝卜素 — —

抗氧化剂 [37-38]
抗癌 [39-40]

降低胆固醇 [41]

注：—.文献未提及；DHA.二十二碳六烯酸（docosahexenoic acid）。极
性脂质占磷脂的相对含量由高效液相色谱-蒸发光散射检测法测定[42]。

MFGM脂质主要由TG（56%）和磷脂（40.6%）组

成，二者均是两性分子，由一个氮或磷基团组成的亲水

头部和长烃链组成的疏水尾部组成，在乳腺上皮细胞处

富集
[42-43]。

1.1.1.1 甘油磷脂

甘油磷脂以三酰甘油为骨架，尾部sn-1和sn-2位的

羟基被脂肪酸酯化，sn-1位连结的常是含16 个或18 个碳

原子的饱和脂肪酸，sn-2位连结的常是含16～20 个碳原

子的不饱和脂肪酸，头部sn-3位的羟基被磷酸酯化成磷 

脂酸[44]，磷脂酸的磷酸羟基通过磷酸二酯键再结合不同

的极性基团，如胆碱、乙醇胺、丝氨酸、甘油、肌醇

等，进而形成PE、PC、PI等。PI和PC还可以与MFGM蛋白

质形成氢键和疏水相互作用，增强MFGM的稳定性。甘油

磷脂头部为亲水端，尾部为疏水端，在疏水作用力下尾部

在水相中相互聚集，进而形成稳定的囊泡等。甘油磷脂

是人体内含量最丰富的一类磷脂，除了形成生物膜外，

在细胞识别和信号转导方面也起着十分重要的作用
[45]。
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1.1.1.2 鞘脂

鞘脂作为以鞘氨醇为骨架的复杂极性脂，是仅次于

磷脂的第二大类膜脂，主要位于细胞膜、脂蛋白和其他

富含脂类的组织结构上。根据极性头基团的差异，鞘脂

可分为SM、神经节苷脂、脑苷脂。SM是动物组织中最

丰富的鞘脂，也是鞘脂中最重要的脂类，有一个极性头

和两个非极性尾。在SM分子中，氨基与脂肪酸通过酰胺

键将连结形成神经酰胺，构成了SM的母体结构，再连接

不同有机磷酸酯基团形成SM，因为含有磷元素，SM也

可归入PC中。SM在细胞膜微调控功能中起着重要作用，

参与细胞生长与凋亡等生理活动[46]。

中性脂主要由TG以及少量DG、甘油一酯、胆固

醇等脂类物质组成。母乳中TG的结构对于婴幼儿消

化吸收的脂肪酶活性有着十分重要影响，相较于位于

sn-1和sn-3位的长链脂肪酸（long chain fatty acids，
LCFA），脂肪酶可促进短链脂肪酸（short chain fatty 
acids，SCFA）或中链脂肪酸（medium chain fat ty 
acids，MCFA）更快释放。DG具有调节血脂水平、

减轻糖尿病及其并发症等生理功能。甘油一酯在乳化

剂、增稠剂和生化试剂等方面有广泛应用。胆固醇是

合成脂蛋白、胆汁酸、激素和钙化醇所必需的，因此

是婴儿生长所必需的[45]。

近年来发现，MFGM上存在“生物膜脂筏”。生物

膜脂筏是磷脂双分子层中胆固醇和SM组成的约70 nm微

结构域，以动态结构形式存在，介于无序液体与液晶之

间，称为有序液体（liquid-ordered，LO）结构域，这种

结构使得MFGM局部厚度增加。SM中具有较长的饱和脂

肪酸链，脂肪酸链间的范德华力导致SM具有极高的相变

温度，分子间作用力极强，可以形成紧密的排列。脂筏

的组成和结构特点有利于膜蛋白之间的相互作用和构象

的变化，在信号转导和转运中起主导作用[47]。

1.1.2 MFGM的蛋白组分

MFGM中蛋白质约为25%～70%，占总乳蛋白的

1%～4%，借助蛋白质组学分析技术已经确定500多种具

有多种功能的蛋白质[41,48]。膜上还附着一些外周蛋白，主

要有一些酶、免疫球蛋白、来自分泌上皮细胞细胞质中的

蛋白、粒细胞中的蛋白。蛋白质组学技术与代谢组学技术

的有效整合加深了人们对MFGM蛋白的成分及功能的了

解，表2总结了MFGM上主要蛋白类物质的分子质量、等

电点、占MGFM干物质含量、功能和健康功效。

表 2 MFGM主要蛋白质的功能及健康功效

Table 2 Health benefits of the major proteins in MFGM

蛋白质
分子

质量/kDa 等电点
质量分数

（与MGFM干物质
质量相比）/%

功能 健康功效
参考
文献

PAS6/7 47～59 6.0～6.6 22

钙黏素成分 防止肠道病毒感染 [49]
促进肠道发育 增强损伤上皮细胞的修复功能 [50]
提升运动能力 天然抗肌萎缩药物的来源 [51]
抑制轮状病毒 影响脾细胞的增殖 [52]

嗜乳脂蛋白
（butyrophilin，BTN）

66～67 5.32 16
MFGM分泌物 抑制多发性硬化症 [53-54]

免疫球蛋白家族成员 调节脑炎T细胞对髓磷脂少突细胞糖蛋白应答 [55-58]
抑制T细胞激活 调节肠上皮T细胞活性 [59]

黄嘌呤氧化酶（xanthine oxidase，
XO）、黄嘌呤脱氢酶（xanthine 

dehydrogenase，XDH）
146～150 7.8 12

抑菌 阻碍致病菌与消化道上皮膜的结合 [60]

参与嘌呤代谢 参与氧化还原反应/抗感染 [37,61]

黏蛋白1（mucin1，MUC1） 160～200 ＜4.5 3
增强免疫力

阻止乳腺导管内壁上皮细胞的黏连，
参与上皮细胞调控过程

[41,62]

膜屏障关键构件 抑制上皮感染和炎症 [63]
抑菌 抑制幽门螺杆菌和大肠杆菌感染消化道上皮细胞 [64]

PASIII 95～100 ＜4.5 4.2 分泌和导管细胞上皮标记物 保护及修复上皮细胞 [65]

分化抗原簇36（cluster of 
differentiation 36，CD36） 76～78 ＜7 4.2 清道夫受体B家族成员 中性粒细胞吞噬物、巨噬细胞标志物 [66]

改善血脂 维持脂质体内平衡所 [67-68]
脂肪分化相关蛋白

（adipophilin，ADPH）
52 7.5～7.8 脂肪酸TG的摄入和运载体 提高细胞摄取脂肪酸的能力 [65]

脂肪酸结合蛋白（fatty acid 
binding protein，FABP） 13 5.0～5.5 2

脂肪酸转运 细胞生长抑制剂 [48]
抑制癌细胞增殖 抗癌因子 [69]
调节脂质代谢 调节血脂 [65]

人乳腺癌易感基因1 210 5.29
癌症抑制剂 抑制乳腺癌细胞发育 [70]

参与细胞周期调控
对损伤的DNA及时修复，

维持基因组的完整性和稳定性
[71]

人乳腺癌易感基因2 37 癌症抑制剂，胞浆移动调节物质 抑制乳腺癌细胞发育 [72]

阮间质蛋白胨3 18～30/14 6.3 乳腺分泌细胞的表达物质，抑菌 对革兰氏阳性菌及革兰氏阴性菌有抑制作用 [73]

β-葡萄糖苷酸酶 结肠癌抑制剂 中和肝脏细胞中刺激结肠癌形成的毒性物质 [74]

幽门螺杆菌抑制剂 预防胃病 修复损伤胃黏膜 [75]
MFGM抗原 干预冠状粥样动脉硬化 保护动脉血管的内皮 [76]
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PAS6/7作为MFGM中最多的蛋白质，又称乳脂肪表

皮生长因子，作为一种亲脂性糖蛋白附着在MFGM表面，

在乳小管顶端的分泌细胞处富集，由364 个氨基酸组成。

乳凝集素家族目前有6 个成员，均含多种表皮生长因子样

结构域和C样结构域
[77]。在机体内，PAS6/7参与了一系列

细胞生命活动的改变，包括细胞分化、增殖和凋亡。

含量略少于PAS6/7的BTN是免疫球蛋白家族的受体

蛋白，泌乳时富集在细胞质膜顶端和MFGM，是乳腺中

唯一的I型跨膜糖蛋白，胞外含有两个免疫球蛋白家族的

结构域，为跨膜结构域和胞内结构域
[78]。在髓磷脂少突

细胞糖蛋白中，这两个结构域在结构上类似于免疫球蛋

白折叠，胞外结构域和大多数蛋白的羧基端都含有锌指

结构域，独特的结构使其能正向调节自身免疫性脑脊髓

炎，抑制多发性硬化症和自闭症。

另外，MFGM中含量较多的蛋白还有人黄嘌呤氧

化还原酶，主要在乳腺分泌细胞胞浆膜的内层富集，是

含钼脱氢酶黄素蛋白家族一员，有XO和XDH两种不同

形式，二者可以通过巯基氧化可逆性转化，也可以通过

蛋白酶水解不可逆性转化
[79]。酶的催化活性大有不同，

XDH具有较高的黄嘌呤/NAD＋氧化活性，但对黄嘌呤/分

子氧活性较低，而XO具有较低的黄嘌呤/NAD＋氧化催化

活性和较高的黄嘌呤/分子氧催化活性。母乳中的XOR表
现出很低的氧化酶活性，其原因可能是母乳中只有不到

5%的钼位点被占据，而牛乳中大约有60%[60]。

除此以外，还有黏液素类（MUC1）、黏蛋白15
（MUC15/PASIII）和CD36等，这些蛋白可能与预防腹

泻、心血管脂肪沉积、抑制乳腺癌细胞增殖和降低胆固

醇吸收等有关，对生命活动具有重要意义。

1.2 MFGM的结构

在天然状态下，乳中的脂质以MFG的形式存在，每

个MFG被一层薄膜包裹，这层薄膜称为MFGM，MFGM
中大部分膜都来源于分泌细胞顶端质膜，其以流动镶

嵌模型形式存在
[80]。MFGM的结构由单层内膜和磷脂

双分子层外膜组成，厚度约为10～50 nm，均为极性磷

脂，膜的头部为亲水端，尾端形成疏水区域[81]。从整体

上看，如图1所示，TG被极性脂质形成的单层内膜所包

裹，而在单层内膜表面，还存在着大量的细胞质，在蛋

白层和最外层的双分子层之间形成“细胞质月牙”。

MFGM以磷脂双分子为骨架，外周膜蛋白以部分嵌入或

松散的方式附着于磷脂双分子层上，跨膜蛋白穿过磷脂

双分子层，糖脂和糖蛋白在膜的外层，胆固醇包埋在磷

脂双分子层夹缝中。这些蛋白分布不对称，根据MFGM
蛋白的位置可分为整合型、外周型以及与膜结合松散型

蛋白
[82]，TG对极性脂质单分子层内侧的非糖基化ADPH

有很强的亲和力，单层膜内表面的XDH/XO与BTN紧

密连接，形成超分子复合物，连接内外膜，从而稳定

MFGM。其他蛋白如PAS6/7，位于MFGM的最外层，

而高糖基化的MUC1位于MFGM的膜表面。脂质像蛋白

质一样，在细胞膜上也是不对称分布，大部分磷脂、

PC、SM、糖脂、脑苷脂和神经节苷脂类物质等主要位于

MFGM膜外，而PE、PS和PI主要位于MFGM膜内
[83]。

BTN

PP3

PE PC PS PI

PAS6/7

CD36

PAS IIIXDH/XO

ADPH

SM

MUC1

图 1 MFGM结构示意图[84]

Fig. 1 Structural diagram of MFGM[84]

2 MFGM消化行为

人体的消化系统由许多相互作用的单元组成，包括

口腔、胃、小肠和大肠，这些单元在食物的整体消化和

吸收中起着不同的作用[85]。食物在口腔中咀嚼后，到达

胃部后，胃会有节律地收缩，使得食物与酶混合，胃蛋

白酶会分解一部分食物[86]，在胃部阶段消化后的食糜会

被运送到第一段小肠，被胰腺分泌的胰酶以及肝脏、胆

囊分泌的胆汁分解，最后在大肠进一步吸收水分，变成

粪便[87]。图2是MFGM包裹MFG消化的胃肠道模型。
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BTN

XO

PAS6/7

CD36

SM
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BTN

ADPH
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PAS6/7
ADPH

MUCs

a.原生MFGM。b. MFG经胃消化。胃脂肪酶水解TG核心，形成突起的

游离脂肪酸，这些突起的游离脂肪酸捕获脂肪酶并限制胃脂肪分解。胃

蛋白酶水解MFGM蛋白；然而，有些糖蛋白是抗性的。c. MFG经肠消化。

胆汁盐吸附在MFGM置换部分的表面，使共脂肪酶在界面上积累，并吸收

胰脂肪酶，形成胰脂肪酶和共脂肪酶复合物。d.剩余的MFGM蛋白被胰蛋

白酶和糜蛋白酶水解。当胰脂肪酶水解TG核心时，生成的脂肪酸和胆固醇

被结合到磷脂-胆盐混合胶束中，在通过肠壁运输之前进一步水解成单体。

图 2 体外消化MFGM消化模型[43]

Fig. 2 Schematic model of in vitro digestion of MFGM[43]
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2.1 口腔消化

口腔加工是人类消化过程的第一步，唾液从位于口

腔的唾液腺以0.3～7.0 mL/min分泌唾液，分泌速度受许

多因素影响，例如昼夜节律、唾液腺的大小、刺激的持

续时间和类型、饮食、药物、年龄、性别和血型[88]。食

物在口腔内停留的时间很短，婴幼儿是5～10 s，成年人

一般是15～20 s。在婴儿口腔中完成消化行径作用的脂肪

酶主要是舌脂肪酶，舌脂肪酶作用于MFGM的中SCFA及

sn-3位的脂肪酸，并且在脂肪含量高的食物中活跃性能更

加突出。唾液淀粉酶作为婴儿碳水化合物最主要的消化

酶，与MFGM互作使其在短时间絮凝而便于吞咽。虽然

MFGM消化主要发生在胃肠道中，但口腔乳化等因素对

消化后产生了重大影响。因此，口腔作为消化过程的开

始对消化过程的研究至关重要。

2.1.1 脂肪酸消化关键酶——舌脂肪酶

人舌脂肪酶是由位于叶状乳头和轮廓状乳头附近的

von Ebner腺分泌到口腔中的一种酶，舌脂肪酶腺体每分

钟分解1 μmol脂肪酸，在口腔中能特异性水解MFGM中

TG的sn-3位酯键，释放出sn-1,2 DG和游离脂肪酸，主要

是DG（在甘油类产物中占60%～80%），其次是甘油一

酯（10%～15%），最后是甘油（不到5%）[89]。主要产

物为DG的原因可以解释为酶立体构型的选择性，脂肪

酶水解TG sn-3位的速度是sn-1位的两倍，游离脂肪酸的

积累也会影响反应物的形成[33]。婴儿胃液酸度pH值约在

4～8，成年人胃酸pH值约在0.9～1.5，胃液酸度极强，

舌脂肪酶难以发挥作用，而婴儿的舌脂肪酶可以穿透

MFGM并启动脂质消化，因此舌脂肪酶对婴儿消化尤为

重要。舌脂肪酶和胃脂肪酶对MFGM中脂质的特异性消

化作用对婴幼儿的营养和能量供应具有重要意义，这是

由于初生婴儿胰腺发育尚不完善，而这两种脂肪酶高效

水解sn-3位酯键，母乳中乳脂含有的SCFA和MUFA通常

位于sn-3位[89]。舌脂肪酶在啮齿动物中起主要的消化作

用，Kawai等[90]在一项啮齿动物的实验中观察到舌脂肪酶

的持续释放来自大鼠的外周乳头，并在1～5 s内快速生成

游离脂肪酸和其他脂解产物。

2.1.2 碳水化合物消化关键酶——唾液淀粉酶

唾液淀粉酶是唾液蛋白的主要成分，是碳水化合物

消化的主要酶。婴儿出生一年内体内的淀粉酶活性非常

低，对淀粉的消化主要依靠母乳中丰富的淀粉酶，唾液

MUC已被证明与蛋白质稳定乳液的机制有关，液滴电荷

的微观结构在唾液中起主要作用[91]。带负电荷的乳液由

于液滴之间静电斥力和空间位阻作用不会絮凝，而中性

和带正电荷的唾液MUC与MFGM发生协同相互作用，使

其在短时间下絮凝[92]。

2.2 胃部消化

婴儿的消化系统与成人相比是不成熟的，这与酶的

类型和非酶促参数（母乳喂养、喂养频率和胆盐浓度）

有关。婴儿的膳食主要以高脂肪的液态奶为主，食物在

嘴里停留的时间不长，所以胃和肠是最基本的营养消

化场所[93]。胃液中含有的酶主要是用于催化乳脂和蛋白

质水解的胃脂肪酶和胃蛋白酶。胃相通过2 种方式影响

MFGM：1）胃脂肪酶产生游离脂肪酸，有助于与胰脂肪

酶结合；2）低pH值使牛奶中的酪蛋白聚集，从而形成

一个紧密的网络，包裹MFG，随着蛋白质网络密度的增

加，MFG会不断聚集。

2.2.1 胃脂肪酶

胃脂肪酶是一个酸稳定性脂解酶，它在胃中对

MFGM中TG起到消化和吸收作用。研究表明MFG尺寸

大小和界面性质与胃脂酶的脂解速率直接相关，MFGM
的界面特性使得胃脂肪酶更容易吸附到MFG表面

[94]，消

化内核的TG。MFGM（TG/水界面）的组成也是控制TG
水解的主要因素，体外实验研究表明，由PC、PI和PS
包裹的脂滴比PE和SM包裹的脂滴更容易被人胃脂酶水 

解[95]。另一方面，在分子水平上，MFGM界面组成影响

脂肪酶消化活性，已有关于MFGM组分或结构调节消化

脂肪酶活性的研究。Bourlieu等[96]报道了胃脂肪酶在MFG
模型单层膜中的吸附机制，发现该脂肪酶大多吸附在液

态无序区结构域。此外MFGM中的PI和PS为阴离子极性

脂质，可以通过静电作用加强胃脂肪酶的定向吸附，这

两个方面助于婴儿高效地消化母乳脂肪。

胃脂肪酶在孕妇妊娠第11周时在婴儿体内开始迅

速发展，在其刚出生时已达到成人水平，在婴幼儿体

内可以水解MFGM中TG的60%，而在成人体内可以

水解MFGM中TG的10%～30%、总酯化饱和脂肪酸的

17%～18%[97]。摄入的MFG在胃相中由胃脂肪酶进行消

化，优先水解TG sn-3位上的脂肪酸，产生sn-1,2 DG及游

离脂肪酸
[98]。SCFA和长链多不饱和脂肪酸主要位于sn-1

和sn-3位，而MCFA和长链饱和脂肪酸主要存在于sn-2
位。此外，随着脂肪的分解，MFG表面会聚集2-甘油单

酯和游离脂肪酸，这会限制脂肪酶对MFG表面的吸附。

由于SCFA的极性较高，据报道，由SCFA组成的TG比由

LCFA组成的TG与脂肪酶接触面积更大并引发更快的脂

解速率[99]。

2.2.2 低pH值

胃脂肪酶最适pH值约为5.4～5.8，低pH值时酶活性

显著降低，婴幼儿胃酸pH值比成年人高，呈弱酸性，胃

酸成分基本相同，婴幼儿胃中的酸化速度较慢，在胃相

中，低pH值和胃蛋白酶的水解会共同诱导酪蛋白胶束聚

集，可能是MFG聚集在一起或者MFG进入酪蛋白聚集体

中而导致MFG絮凝，在这些絮凝颗粒中的MFG结构依然

保持完整，这可能归因于MFGM上的磷脂，其以圆环的

形式包裹着MFG[20]。
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2.3 小肠消化与吸收

在胃中进行初步消化后，MFG经胃排空作用进入

小肠，MFGM的消化和吸收是在小肠中胰酶和胆汁盐的

协同作用下同步进行的 [100]。虽然婴儿胃脂肪酶活性已

经达到成人水平，但小肠中胰液和胆汁盐分泌量较少，

在一定程度上影响了婴儿脂肪消化。MFG进入肠道后，

与小肠液混合，小肠液中主要有胆汁盐、胰蛋白酶、胰

脂肪酶、胰脂肪酶，包括胰甘油三酯脂肪酶（pancreatic 
triglyceride lipase，PTL）、胆盐依赖性脂肪酶、胰脂肪

酶相关蛋白（pancreatic lipase related protein，PLRP）1、
PLRP2及磷脂酶A2（phospholipase A2，PLA2）等。其消

化产物通过扩散和转运酶类介导的方式被小肠上皮细胞吸

收[101]。只有当小肠内腔的游离脂肪酸浓度远高于小肠上皮

细胞中的浓度时，才会发生扩散吸收，当小肠腔内游离脂

肪酸浓度较低时，吸收方式主要由转运酶类介导[102]。

2.3.1 胆汁盐

胆汁盐是一类由刚性类固醇骨架组成的两亲性分

子，一侧为疏水面，另一侧为亲水面，尾部附有羧基

尾，其在MFGM消化过程中发挥着重要作用。胆汁盐在

婴幼儿体内的分泌不是很成熟，但对MFGM脂质的水

解、吸收等都十分重要，大约水解母乳中50%的饱和脂

肪酸再对其进行吸收[103]。胆汁盐会取代位于MFGM外层

的极性脂质，并迅速降低其流动性，形成与界面MFGM
组分的混合胶束。其优先黏附在MFGM的LO结构域上，

由于表面负电荷增加，形成“雪花”形结构域。假设胆

汁盐破坏结构域边界或LO结构域内，就会降低脂质堆积

密度[104]。当胆汁盐浓度达到临界浓度时，SM对胆固醇的

优先亲和力会降低。此外，脂质堆积密度的降低也会促

进脂肪酶/共脂肪酶复合物黏附在这些“雪花”形结构域

上[105]。胆汁盐具有高度的表面活性，非乳化脂肪进入小

肠时发挥乳化剂的功能，并为脂肪酶提供较大的可接触

表面积，消化产物在胆汁盐的作用下，形成粒径极小的

胶束或囊泡，从小肠黏膜刷状缘到小肠内腔，沿浓度高

到低梯度分布，逐渐被小肠上皮细胞吸收[106]。研究发现

MFGM在小肠消化过程中，会保持其在胃中的大小，然

后逐渐被由酯解产物、钙、胆汁盐等累积形成的液晶层

相包裹，之后层相溶解为多层脂囊，变成更小的混合胶

团，再通过肠壁运输，最终会破裂或溶解，释放出未被

消化的TG内核。在消化过程中，亲脂性的胆盐和MFGM
上亲水性的磷脂相互作用，形成胆盐-脂质复合物，胆盐

的亲脂性使其能够进入MFGM的磷脂双层，而磷脂的亲

水性使其与胆盐形成稳定的复合物。这些复合物有助于

脂质分散为微小的胆盐-脂质胶束，增加脂质的表面积，

提高脂质的消化和吸收效率。MFGM蛋白质在胃酸和胰

蛋白酶的作用下被部分降解，降解产物可以与脂质-胆
盐胶束相互作用，形成胆盐-蛋白质复合物，这些复合

物有助于稳定脂质胆盐复合物的结构，促进蛋白质的消

化和吸收[107]。胆汁盐还能与磷脂形成胶束，从液滴表面

除去脂肪分解反应产物，防止其生成表面屏障，而胰脂

肪酶因其活性位点由分子覆盖，只能通过与共脂肪酶和

胶束物质（如胆汁胶束）形成复合物而完全打开“分子

盖”，因此，胆汁盐对于胰脂肪酶的活性发挥也具有一

定的作用[108]。

2.3.2 胰脂肪酶

胰脂肪酶是水解乳脂主要的脂肪酶，PTL是成人肠

道中的分解脂肪主要酶，而PLRP2和胆盐刺激性脂肪酶

（bile salt-stimulated lipase，BSSL）是婴儿的关键脂肪

酶，婴儿肠道中胰脂肪酶活性低于成人，由于婴儿长期

摄入高脂肪的液态乳，母乳中含有的内源性脂肪酶（主

要是BSSL）弥补了低含量的胰脂肪酶和低浓度的胆汁

盐[109]。胃相中产生的部分游离脂肪酸促进了胰脂肪酶的

活性，通过胆汁盐的乳化，胰脂肪酶才能特异性水解脂

质，但不水解MUFA sn-2位的酯键，MUFA被小肠上皮

细胞吸收，进而降低了钙皂的形成，这也是富含OPO结

构脂婴儿配方粉的设计依据[110]。胆盐通过与MFGM上的

磷脂分子相互作用，使脂质分子从乳MFG中释放出来，

这种胆盐-脂质复合物的形成增加了脂质分子的可溶性，

使其更容易被胰脂肪酶水解 [111]。此外，胰脂肪酶对位

于sn-3位的长链N3型多不饱和脂肪酸，如DHA和二十碳

五烯酸的水解能力显著低于位于该位置其他类脂肪酸。

PLA2主要负责将PC水解为2-溶血磷脂酰胆碱，在成人

中，PLA2占胰腺脂肪分解酶的一小部分，因为脂肪酶大

部分由BSSL和PTL组成，PLA2将TG水解成更多极性且

具有表面活性的单酰基磷脂，并释放出大量的游离脂肪

酸，将TG液滴转化为更好的胰脂酶底物[112]。Garcia等[113] 

利用胰脂肪酶水解MFG，发现水解初期有延滞期的出

现，SCFA比LCFA更容易被消化，尤其是超长链多不饱

和脂肪酸，其消化速率和消化程度更低[89-99]。这是由于在

消化过程中，在MFG与消化液的油水界面处附着SCFA，

降低了胆汁盐的竞争吸附作用，从而限制了胰脂肪酶与

MFG相互接触，阻碍了消化过程。在消化过程中，其释

放出来的MCFA和SCFA在多种盐类和胆汁盐的消化环境

中表现出相对更好的亲水效果，可以迅速地被胆汁盐分子

捕获，更容易扩散到周围的水相中，因此，在MFG油水界

面预留更多的吸附位点，可以让胰脂肪酶发挥持续吸附水

解作用[114]。MFGM的结构对内部脂质具有保护作用，膜的

存在阻止了胰脂肪酶直接接触到内部的脂质，从而减少了

胰脂肪酶对胃黏膜和其他消化器官的损伤[115]。

2.3.3 胰蛋白酶

胰液进入十二指肠后，胰蛋白酶原被肠激酶激活成

胰蛋白酶，具有活性的胰蛋白酶也可以使胰蛋白酶原活

化，因此，胰蛋白酶在人体新陈代谢和消化过程中发挥
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不可替代的作用。胆汁盐可从油-水界面处去除脂解产

物，胰蛋白酶会进一步水解仍附着在脂质液滴表面的残

留MFGM蛋白，由于胰蛋白酶具有较高的专一性，水解

MFGM蛋白产生的较小肽和多肽可能具有比完整MFGM
蛋白更低的表面活性[116]。胰蛋白酶在婴儿胰液的含量占

比可达到总蛋白酶活性的70%～80%，与成人相似，早

产儿胰蛋白酶浓度低于同年龄足月婴儿，然而，两周大

早产儿的胰蛋白酶浓度就已经达到足月婴儿的水平，表

明新生早产儿有代偿现象[117]。Vanderghem等[118]用胰蛋白

酶和链霉蛋白酶E水解MFG，发现MFGM蛋白呈不对称

分布，使用二维凝胶电泳结合质谱检测水解之后残留的

MFGM蛋白，验证酶对MFGM蛋白水解程度不同。BTN
和ADPH可以被胰脂肪酶和非特异性酶E水解，而MUC1
和XO/XDH对胰脂肪酶有抵抗作用，但能被非特异性蛋

白酶E部分水解。Mather等[119]发现了胰蛋白酶催化完整的

MFG和分离MFGM的速率不同，揭示膜蛋白在分离的膜

中比在完整的MFG中更容易得到。

2.4 大肠发酵

MFG在口腔中被舌脂肪酶水解掉部分sn-3位酯键，

释放出sn-1,2 DG和游离脂肪酸。在胃的强酸性环境中，

MFG蛋白质被胃蛋白酶进一步水解，胃脂肪酶水解MFG
上大部分极性脂和部分中性脂。小肠是MFG消化的主要

部位。未消化和吸收的MFG最终进入大肠，被微生物

发酵，产生气体（氢、甲烷和二氧化二碳）和SCFAs。
SCFAs以乙酸、丙酸和丁酸为主（90%～95%），戊酸、

己酸和支链脂肪酸如异丁酸和异戊酸也有少量出现。

支链脂肪酸来源于蛋白质的分解而不是碳水化合物。

SCFAs主要被结肠上皮细胞吸收，并被结肠细胞等不同

组织细胞代谢，仅有5%～10%通过粪便排出。在大肠

的门静脉血液中，SCFAs的浓度较高，但在外周血中较

低，因为它们在肝脏中被清除。除了为结肠细胞提供能

量外，SCFAs还能酸化大肠环境，从而促进菌群对NH4
＋ 

的吸收，并通过粪便清除，促进益生菌的生长，同时抑

制病原体。它们还能维持肠道屏障功能，促进肠道免疫

系统的发育。丙酸还能够调节肝脏中的脂肪合成和胆固

醇，并通过诱导胰高血糖素分泌和增加饱腹感抑制体质

量增加[120]。

3 结 语

随着对母乳成分深入的研究，MFGM逐渐应用到婴

幼儿配方粉中，已在一些国家实现了商业化，借助先进

高新的分析手段如蛋白互作分析技术、蛋白质片段互补

技术、染色体组及蛋白质组学技术等，MFGM蛋白质和

脂质组分越来越多地得到了分离鉴定，人们对MFGM有

了更加充分的了解[121-122]。MFGM的独特组成和结构以

及在口腔和胃肠道良好的消化行为也使得MFGM成为研

究热点，此外，还需要进行更多的啮齿动物实验以确定

婴儿最佳生长和健康益处的有效MFGM摄入量，继续深

入挖掘MFGM在机体内的作用机制，将科研成果不断转

化，有助于推动婴幼儿配方粉行业、食品行业，甚至医

药行业的蓬勃发展，制造出更多的优质产品。
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