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&&!摘&要"&目的&观察婴儿配方奶(B4)S,63:M2O3*:.2)添加半乳糖T低聚糖$对婴儿肠道微生态和肠道内发酵

的影响$并与母乳和原有配方奶(B4)S,63:̂ )比较其功能特点% 方法&选取华东*华南地区 $ 个城市的 > 家医院$选

择足月健康新生儿$随机分配进入已添加半乳糖T低聚糖 $7> FGa的配方喂养组(B4)S,63:M2O3*:.2)G未添加低聚糖

的配方喂养组(B4)S,63:̂ )$ 并选择纯母乳喂养为参考对照% 共 =?! 个健康足月儿参与此项目% 我们邀请所有参

与的婴儿在满 = 个月时入院$采样检测大便中肠道微生态(双歧杆菌*乳酸杆菌*大肠杆菌)和短链脂肪酸(乙酸)$

测定大便 0^值$ 并记录婴儿体格生长*大便性状与机体抵抗力% 结果&在婴儿满 = 个月时$ B4)S,63:M2O3*:.2 配

方喂养组和纯母乳喂养组肠道益生菌(双歧杆菌*乳酸杆菌)数量均显著高于 B4)S,63:̂ 配方喂养组$ B4)S,63:M2T

O3*:.2配方喂养组和纯母乳喂养组之间差异无显著性# 各组间肠道大肠杆菌数量差异无显著性% 与原有配方

(B4)S,63:̂ )比较$配方添加半乳糖T低聚糖 $7> FGa可显著提高大便短链脂肪酸(乙酸)含量$降低大便 0^值$改善

大便性状$提高大便次数$增加大便体积% 配方添加半乳糖T低聚糖 $7> FGa喂养婴儿$未见明显肠道不良反应(哭

闹$溢奶$呕吐)% 结论& 婴儿配方奶添加半乳糖T低聚糖 $7> FGa$ 可部分模拟母乳功能$调整肠道微生态$提高肠

道益生菌数量$促进肠道内营养物质酵解产生短链脂肪酸$并改善大便性状%
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!关&键&词"&半乳糖T低聚糖# 肠道微生态# 发酵# 婴儿
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0<#5&*'()-$ 4+".'@/*2$ 689,-./'>-*2?@)A.BCD)*C/E!)F-.CB-GH$ 0%)* ,-*2'1.-1/HA-C.J/E:&.*2F/*2$ $%/*2

H%.*$ :&.*2F/*2 #$%>!#$ 0%-*. (6)* ,'>$ 8D.-J&R)*NDN!<=?G/D)

&&(<,/*6./& =<>-./01-&I,S-P2R-(..QQ.:-,Q36,U6.O.6,QF363:-,T,6)F,S3::(34)2.S( 9̀D) ,* )*-.S-)*36\)Q)2,\3:-.4)3

3*2 63:-,\3:)66)$ 3*2 Q.4/.*-3-),* :(343:-.4)S-):S)* -.4/)*Q3*-S\R:,/034)*FU)-( (P/3* /)6H 3*2 3S-3*2342 )*Q3*-

Q,4/P63U)-(,P-̀ 9D7?-/9+:,&M-,-36,Q=?! -.4/)*Q3*-SQ4,/Q,P4(,S0)-36S,Q'()*3U.4..*4,66.27I(.)*Q3*-SS-34-.2

U)-( \4.3S-TQ..2)*F7MQ-.4!T$ U..HS$ S,/.,Q-(.)*Q3*-SU.4.:(3*F.2 -,Q..2)*FU)-( Q,4/P63/)6H 3*2 -(.* U.4.

43*2,/6R3SS)F*.2 -,-U,Q,4/P63TQ..2)*FF4,P0S& U)-( ,4U)-(,P-̀ 9D SP006./.*-3-),* ($7> FGa)7 4̀,U-($ S-,,6

:(343:-.4)S-):S$ 3*2 S)2..QQ.:-SU.4.4.:,42.2 )* 3=T/,*-(TQ,66,UTP07B3.:36S3/06.SU.4.:,66.:-.2 Q,43*36RS)S,Q

)*-.S-)*36\3:-.4)3(:P6-P4.-.:(*)fP.)$ 3:.-):3:)2 (F3S:(4,/3-,F430(R) 3*2 0^()*2):3-,4S-4)0) 3-0,S-*3-36= /,*-(S7

@-,34/,&',/034.2 U)-( -(.Q,4/P63TQ..2)*FF4,P0 U)-(,P-̀ 9D$ -(.:,*-.*-S,Q\)Q)2,\3:-.4)3$ 63:-,\3:)66)3*2 3:.-):3:)2

3*2 S-,,6Q4.fP.*:R)*:4.3S.2$ 3*2 Q3.:360^ 2.:4.3S.2 S)F*)Q):3*-6R)* -(. 9̀DTQ,4/P63TQ..2)*F3*2 -(.(P/3* /)6H

F4,P07I(.4. U.4. *, S)F*)Q):3*-2)QQ.4.*:.S \.-U..* -(. 9̀DTQ,4/P63TQ..2)*F 3*2 -(. (P/3* /)6H F4,P0S7

DP006./.*-3-),* U)-( 9̀D 2)2 *,-6.32 -,3* )*:4.3S.)* -(.)*:)2.*:.,Q:4R)*F$ 4.FP4F)-3-),* 3*2 O,/)-)*F7A+5.43,0+5,&

MSP006./.*-3-),* ,Q6,U6.O.6S,Q̀ 9D )* )*Q3*-Q,4/P63S../.2 -,)/04,O.S-,,6Q4.fP.*:R$ 2.:4.3S.Q3.:360 $̂ 3*2

S-)/P63-.)*-.S-)*36\)Q)2,\3:-.4)33*2 63:-,\3:)66)P0 -,6.O.6S3SQ,P*2 )* \4.3S-TQ.2 )*Q3*-S7

!A905B A+5/-2)C-:06/*$ !""#$ $" (%)&P!J 'PF!"

&&D-8 ;+*:,&& 3̀63:-,T,6)F,S3::(34)2.S# Z*-.S-)*36/):4,Q6,43# B.4/.*-3-),*# Z*Q3*-

&&碳水化合物中低聚糖是机体消化系统中重要的

营养与免疫调节物质!!"

% 母乳中已分离出 !"" 多种

低聚糖!$$="

$在母初乳中占 !" E$" FGa$成熟乳中占

# E!" FGa% 母乳低聚糖是肠道内双歧杆菌的+生长

因子,$ 是母乳中的益生素(04.\),-):S)

!#"

% 低聚糖

在小肠不能被消化$在结肠菌群的作用下生成短链

'@$<'
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脂肪酸( S(,4-:(3)* Q3--R3:)2$ D'BM)$保持肠道内

低 0^值$利于双歧杆菌和乳酸杆菌的生长$抑制肠

道致病菌的过度繁殖$维持肠道的正常微生态$从而

保护婴儿免受肠道致病菌的侵袭%

双歧杆菌是婴儿肠道微生态中最重要的益生菌

(04,\),-):S)

!#"

$是婴儿生长发育中重要的营养与免

疫调节物质&双歧杆菌能分泌的各种消化酶$将不溶

性的蛋白质*脂肪和碳水化合物变为可溶性$使其易

被宿主吸收#双歧杆菌能合成多种维生素#双歧杆菌

及其裂解产物均能激活淋巴细胞$增加抗体产生$增

强免疫系统识别和抗感染能力%

由于双歧杆菌多功能的营养与免疫调节作用$许

多婴儿配方奶中都添加双歧杆菌!<"

% 然而$双歧杆菌

是专性厌氧菌$在体外空气中常温下难以保存% 因

此$本研究中使用的婴儿配方$试图通过添加低聚糖

来促进婴儿体内的内源性双歧杆菌生长$并模拟母乳

中低聚糖的数量与结构$试图获得母乳样功能效应%

$E对象与方法

$7$E研究对象

我们在华东*华南地区 $ 个城市的 > 家三级医

院$$""$ 年 ! 月起至 $""> 年 !$ 月止$共登记注册

=?! 名健康足月儿自愿参与此项目% =?! 例足月婴

儿均健康分娩$单胎$胎龄 =? E>$ 周$无影响发育的

先天性异常% 所有进入该项目的医院均与婴儿家长

签署知情同意书%

$7!E对象分组

全部婴儿开始均采用母乳喂养 ! E$ 周$ 不能G

不愿G不足母乳喂养者$可申请给予配方乳喂养$纳

入对象按参与时间顺序被随机编号$按单数与双数

被分别地给予美素 M配方(B4)S,63:M2O3*:.2)或美

素^配方(B4)S,63: )̂配方% B4)S,63:M2O3*:.2 婴

儿配方添加半乳糖低聚糖(F363:-,T,6)F,S3::(34)2.S$

9̀D) $7> FGa% B4)S,63:^婴儿配方未添加半乳糖

低聚糖$其他成分同 B4)S,63:M2O3*:.2 婴儿配方%

两种配方中碳水化合物(:34\,(R243-.)总量相同$均

为 ?> FGa% 家长和研究人员未被告知两种配方间的

差异% 同时本研究选择纯母乳喂养者为对照组$要

求纯母乳喂养 = 个月%

$7FE检测指标和随访

对所有参与的婴儿在满 = 个月时入院采样检测

大便中肠道微生态和短链脂肪酸$ 测定粪便 0^值%

记录评价婴儿体格生长$回顾性记录粪便性状*次

数$喂养相关不良反应(哭闹*溢奶和呕吐情况)$并

记录出生以来呼吸道感染与消化道感染的发生率$

以上回顾性资料以母亲记录为基准% 以及到医院看

病的次数与抗生素使用的疗程% 所有纳入研究的婴

儿均给予 = 个月的配方奶粉或纯母乳$中途退出者

不再追踪随访%

$7GE肠道微生态分析

双歧杆菌和乳酸杆菌培养!?$%"

&取新鲜的婴儿

粪便 ! F$立即投置预先还原处理的脑心浸注液

!" /a$ 在厌氧手套箱匀浆稀释$ 取 !"

&

a接种在

C,F,S3Da(c)Q:,) 培养基$=?r厌氧培养$$ 2菌落计

数乳酸杆菌$> 2菌落计数双歧杆菌% 大肠杆菌培养&

取新鲜的婴儿粪便 ! F$立即投置预先还原处理的脑

心浸注液!" /a$在操净台匀浆稀释$取!"

&

a接种在

A3:',*H.R(c)Q:,)培养基$=?r培养$! 2菌落计数大

肠杆菌% 有效菌落直径至少 ! //$根据有效菌落数

量计算每克大便细菌数量(:6,*.Q,4/P*)-$ 'BX)%

$H%E粪便UAI(检测!J"

取新鲜的婴儿粪便 ! F$用 "7! //,6Ga磷酸钠

缓冲液(0^<7#)!" /a匀浆$离心分离$取悬浮液$

气体色谱分析检测大便短链脂肪酸% 气体色谱仪采

用 .̂U6.--T13:H342 #%@"MD.4).SZZF3S:(4,/3-,F430(

(MF)6.*-$ W)6/)*F-,*$ c_)$色谱柱采用 !%" :/ d

> //玻璃柱$填充 !"K D1T!$"" $!K ^

=

19

>

(DPT

0.6:,$ b.66.Q,*-.$ 1M)$氮气为驱动载体$ 流速每分

钟 ?# /a$ 柱温*探测室和进样室温度分别是 !$#*

!?# 和 !%"r$ 标准乙酸(D)F/3)定标%

$HPE粪便)T检测

取新鲜的婴儿粪便 ! F$双蒸水 22 ^

$

9匀浆$离

心分离$取悬浮液$采用多色指示纸 (准确度& ]

"7$$ A.4:H _P4,63\ /̀\ $̂c34/S-32-$ .̀4/3*R)$

检测新鲜粪便样品的 0^值%

$7&E变量及赋值方法

大便性状(水状 V!$ 稀糊状 V$$ 软成形状 V

=$ 硬成形状 V>)# 大便次数( L! 次G2 V!$ ! E$

次G2 V$$ = E> 次G2 V=$ [> 次G2 V>)% 哭闹(无哭

闹V!$ 喂奶时哭闹 V$$ 反复哭闹T与喂奶无关 V

=)# 溢奶(无溢奶V!$ 溢奶 ! E$ 次G2 V$$ 溢奶[$

次G2 V=)# 呕吐(无呕吐V!$ 呕吐 ! 次G2 V$$ 呕吐

[! 次G2 V=)% 呼吸道感染标准&(发热 o咳嗽 o流

涕) d! E= 2# 消化道感染标准为&发热 o纳差 o腹

泻) d! E= 2% 消化道感染和呼吸道感染的变量赋

值$为两分类变量(有V!$无V")%

$7#E统计分析

全部数据以均值和标准差(N]H)表示$各组计

量资料间差异采用方差分析(M895M)# 计数资料

'"=<'
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间差异采用卡方分析(

%

$

)# 多因素变量间关系采用

6,F)S-):回归% !L"7"# 为差异有统计学意义% 数据

分析采用 D-3-)S-):5).U#7" 统计软件完成%

!E结果

!7$E纳入研究对象的一般情况

共纳入 =?! 名新生儿参与本研究项目$!<> 名

(>>7$ K$!<>G=?!)婴儿按研究计划喂养满 = 个月$

并参与满 = 个月的随访评价与采样检测% 按研究计

划喂养并参与随访评价的 !<> 名婴儿中$=? 例

($$7#K$=?G!<>)仅喂 B4)S,63:M2O3*:.2 配方$>#

例($?7>K$>#G!<>)仅喂 B4)S,63:^配方$ $> 例

(!>7<K$$>G!<>)为纯母乳喂养$ #% 例 (=#7=K$

#%G!<>)为母乳与B4)S,63:M2O3*:.2 配方混合喂养%

不同喂养组间新生儿性别*胎龄*出生体重和 = 个月

内体重增长速度(FGHFG23R)均无显著差别%

!7!E肠道微生态变化

在婴儿满 = 个月时$参与随访评价的 !<> 名婴

儿中$共有 %$ 名成功采样并检测到肠道内菌群(双

歧杆菌*乳酸杆菌*大肠杆菌)% 配方添加半乳糖T低

聚糖 $7> FGa喂养组 和 纯母乳喂养组肠道益生菌

(双歧杆菌*乳酸杆菌)数量均显著高于 B4)S,63:^

配方喂养组# B4)S,63:M2O3*:.2 配方喂养组和纯母

乳喂养组之间肠道益生菌数量差异无统计学意义%

各组间肠道大肠杆菌数量差异无统计学意义(表 !)%

表 $E不同喂养组随访时肠道微生态状况

对照组 9̀D配方 9̀D配方o母乳 母乳 7X!值

双歧杆菌(* V%$) %7!< ]"7@@(* V!%) @7"! ]!7!%(* V$") %7@? ]"7%#(* V$@) @7$# ]"7@=(* V!#) >7"%GL"7"!

乳酸杆菌(* V%$) >7$? ]$7"$(* V!%) #7@! ]!7<!(* V$") #7@@ ]$7!$(* V$@) #7># ]$7!<(* V!#) =7!?GL"7"#

大肠杆菌(* V%$) #7<% ]$7!!(* V!%) <7=# ]!7#@(* V$") #7@" ]!7%>(* V$@) #7?> ]!7<%(* V!#) "7#$G["7"#

&&每克湿大便细菌含量aF值(N];@$ 6,F!" :QPGF)

!7FE肠道短链脂肪酸水平

与原有配方 (B4)S,63: )̂ 比较$配方添加半

乳糖T低聚糖 $7> FGa(B4)S,63:M2O3*:.2)可显著

提高粪便短链脂肪酸 (乙酸) 含量$降低大便 0^

值 (表 $) %

表 !E不同喂养组肠道短链脂肪酸$乙酸%水平与)T值

对照组 9̀D配方 9̀D配方o母乳 母乳 7X!值

乙酸(* V@<) !@7>$ ]#7=#(* V$>) $#7@= ]<7%>(* V$!) $#7"@ ]#7>@(* V=>) $=7?< ]#7<#(* V!?) <7"=GL"7"!

0^值(* V!!$) #7#< ]"7#!(* V$?) #7$$ ]"7$#(* V$#) #7$? ]"7$#(* V>!) #7=$ ]"7$>(* V!@) #7#?GL"7"!

&&每克湿大便乙酸含量/,6值(N];@$ /,6GF)

!7GE纳入研究对象的喂养耐受性'感染频率'粪便

性状

与原有配方(B4)S,63: )̂ 比较$配方添加半乳

糖T低聚糖 $7> FGa可改善粪便性状$提高大便次数

和体积% 配方添加半乳糖T低聚糖 $7> FGa喂养婴

儿$未见明显肠道不良反应(哭闹$溢奶$呕吐)% 各组

小儿呼吸道感染和消化道感染发生率无显著差异%

FE讨论

糖包括单糖*双糖*低聚糖(,6)F,S3::(34)2.S$ 链

长 = E!! 个单位)和多糖(0,6RS3::(34)2.S$ 链长
!

!$ 个单位)% 低聚糖是机体消化系统中重要的营养

与免疫调节物质!!"

&一方面低聚糖可通过肠道细菌

发酵分解成短链脂肪酸(S(,4-:(3)* Q3--R3:)2$ D'T

BM)$短链脂肪酸是大肠主要的能量源泉#另一方面

肠道内低聚糖可作为肠道致病菌的可溶性受体(4.T

:.0-,43*36,FP.)$封闭肠道内致病菌$减少其结合并

定殖(:6,*)j3-),*)肠道黏膜% 母乳中已分离出 !""

多种低聚糖!$$="

% ',003等!>"对足月儿母乳中低聚

糖的含量动态观察发现&母乳中低聚糖含量在出生

后初乳中最高$生后第 # 天则开始出现下降趋势$=

个月时相当于初乳中低聚糖含量的 ="K E>"K%

母乳低聚糖是肠道内双歧杆菌的+生长因子,$ 是母

乳中的益生素(04.\),-):S)

!#"

%

双歧杆菌*乳酸杆菌是参与机体营养与免疫调

节的益生菌!#"

% 双歧杆菌和乳酸杆菌通过发酵未在

小肠消化吸收的低聚糖*多糖和食物纤维产生短链

脂肪酸(D(,4-'(3)* B3--RM:)2$ D'BM)$降低肠道中

的 0 $̂抑制大肠杆菌生长$促进双歧杆菌生长$促进

宿主肠道菌群的平衡%

母乳喂养的婴儿粪便中双歧杆菌*乳酸杆菌占

优势#人工喂养的婴儿粪便中则以大肠杆菌$肠球菌

为优势$双歧杆菌建立相对延迟% 为模拟母乳的功

'!=<'
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能效应$部分配方乳添加双歧杆菌活菌制剂!<"

% 然

而$口服双歧杆菌活菌制剂受到胃酸和胆汁的作用

而难以存活$即使到达肠道后$ 由于益生菌生长较

慢$ 亦难以在菌种生存竞争中处于有利地位!<"

%

母乳低聚糖是肠道内双歧杆菌的+生长因子,$

是母乳喂养婴儿肠道双歧杆菌*乳酸杆菌占优势的

主要原因!! E="

% 母乳中低聚糖是母乳中含量仅次于

乳糖和脂肪的固体成分$在母初乳中占 !" E$" FGa$

成熟乳中占 # E!" FGa$以半乳糖残基连接构成低聚

糖的核心结构% 本研究中使用的 B4)S,63:M2O3*:.2

婴儿配方$试图通过添加半乳糖低聚糖来促进婴儿

体内的内源性双歧杆菌生长$获得母乳样功能效应%

本研究结果显示& 配方添加半乳糖T低聚糖

$7> FGa喂养婴儿$ 可获得与母乳喂养婴儿类似的

肠道微生态$ 双歧杆菌*乳酸杆菌为肠道的优势菌

群% 未添加低聚糖的标准婴儿配方喂养婴儿$肠道

双歧杆菌*乳酸杆菌数量显著低于母乳喂养婴儿和

B4)S,63:M2O3*:.2喂养婴儿$肠道大肠杆菌为优势菌

群% 本研究提示配方乳添加半乳糖T低聚糖$可模拟

母乳的功能效应$促进婴儿体内的内源性双歧杆菌和

乳酸杆菌生长% 由于双歧杆菌和乳酸杆菌能分泌的

多种消化酶$将肠道未消化的蛋白质进一步降解$理

论上可减少婴儿蛋白质过敏的发生!!"$ !!"

%

本研究结果显示&配方添加半乳糖T低聚糖

$7> FGa可显著提高大便短链脂肪酸(乙酸)含量$降

低大便 0^值$提示配方乳添加半乳糖T低聚糖$可在

肠道酵解$产生短链脂肪酸% 肠道短链脂肪酸不仅

是结肠营养的重要来源$更重要的是短链脂肪酸提

供了肠道的酸性环境$有利于肠道益生菌的生长$并

促进微量元素和矿物质的吸收% 因此$婴儿配方乳

添加半乳糖T低聚糖$可通过肠道酵解产生短链脂肪

酸$提高婴儿营养与免疫功能!!$$ !="

%

由于低聚糖在肠道酵解$产生短链脂肪酸$可提

高肠道内渗透压$一方面肠道内容物吸取肠道内水

分$使肠道内容物体积增大$结构松软#另一方面肠

道内渗透压的增加与肠道内容物体积的增大刺激肠

蠕动% 因此$婴儿配方乳添加低聚糖$理论上可增加

大便次数$改变大便性状$防止便秘!!>"

# 同时$由于

肠蠕动和排空的加快$胆红素的肠肝循环减少$婴儿

配方乳添加低聚糖理论上有利于新生儿黄疸的消

退!!>"

#但是$低聚糖添加不当亦可导致腹泻!!>"

% 本

研究中使用配方 B4)S,63:M2O3*:.2$添加半乳糖T低

聚糖 $7> FGa$婴儿大便以稀糊状为主要特征$与母

乳喂养婴儿相似#而使用配方 B4)S,63: $̂未添加低

聚糖$婴儿大便以软成形状为主要特征% 本研究结

果表明&婴儿配方乳添加半乳糖T低聚糖 $7> FGa$可

改变婴儿大便性状%

对成年人的研究显示$添加低聚糖的保健食品

可引起肠胃胀气!!>"

% 本研究中婴儿配方奶添加半

乳糖T低聚糖 $7> FGa$可显著调整肠道内菌群$提高

肠道内酵解$改善大便性状$未见明显肠道不良反应

(哭闹$溢奶$呕吐)$ 提示&标准婴儿配方添加半乳

糖T低聚糖 $7> FGa是有效和安全的%
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