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低聚半乳糖合成研究现状与产业的发展趋势 

张金秋 1, 王少伟 1, 陶  飞 1, 徐春祥 1, 林  慧 1,2* 

(1. 江苏省食品药品监督检验研究院, 南京  210008; 2. 中国药科大学食品质量与安全科研室, 南京  211198) 

摘  要: 低聚半乳糖是一种功能性低聚糖, 具有卓越的生理功能, 作为一种新型的食品营养强化剂, 近年来

逐渐成为国内外学者研究的热点。根据国内外近二十年的研究资料, 本文综述了以乳糖为底物, 利用 β-半乳

糖苷酶合成低聚半乳糖的反应机制; 讨论了乳糖底物的初始浓度、反应体系中的水活度、反应温度、反应 pH、

抑制物(半乳糖、葡萄糖、低聚半乳糖产物)、反应时间等因素对低聚半乳糖产率的具体影响; 总结了不同来源

的 β-半乳糖苷酶的类型、最佳反应条件下低聚半乳糖的产率, 工业化低聚半乳糖的生产工艺流程; 并对目前

市场上销售的商用低聚半乳糖产品及其成分进行了介绍, 探讨了目前制约低聚半乳糖产业在我国大规模发展

的因素, 以期促进我国低聚半乳糖产业的发展。 
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Research status and development trend of galacto-oligosaccharide synthesis 
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ABSTRACT: Galactooligosaccharide is a kind of functional oligosaccharide with excellent physiological function. 

As a new type of food nutrition fortifier, galactooligosaccharide has gradually become a research hotspot of domestic 

and foreign scholars in recent years. According to the research data of the past 20 years at home and abroad, this 

paper reviewed the reaction mechanism of the synthesis of galacto-oligosaccharides by β-galactosidase using lactose 

as substrate, discussed the effects of initial concentration of lactose substrate, water activity in the reaction system, 

reaction temperature, reaction pH, inhibitor (galactose, glucose, oligogalactose product) and reaction time on the 

yield of oligogalactose, summarized the types of β-galactosidase from different sources, the yield of 

galacto-oligosaccharides under optimal reaction conditions, and the production process of industrial 

galacto-oligosaccharides, introduced the commercial oligogalactose products and their components on the market, 

and discussed the factors restricting the large-scale development of oligogalactose industry in China, in order to 

promote the development of galactose industry in China. 
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1  引  言 

低 聚 半 乳 糖 (galacto-oligosaccharides, GOS) 是 在

1~n(n<7)个分子的半乳糖末端再结合一个半乳糖或葡萄糖

的结合寡糖[1,2]。在自然界中 GOS 微量存在于动物乳汁中, 

是一种具有天然属性的功能性低聚糖[3]。作为“双歧杆菌生
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长因子”的 GOS, 其生理作用有: 可选择性地促进双歧杆

菌等益生菌的增殖, 同时抑制有害菌的代谢; 具有出色的

保水作用 , 并且能有效刺激肠道蠕动 , 增加粪便湿润度, 

防止便秘; 促进肠道对钙、镁等元素的吸收, 防止骨质疏

松; 防龋齿; 提高人体免疫力等作用[4,5]。GOS 具有这些独

特的理化性质和卓越的生理功能, 使其日渐成为国内外学

者研究的热点。 

目前, 功能性 GOS 的生产方式主要有 4 种: (1)从自然

界中提取; (2)天然高聚糖的水解(酸法、酶法); (3)酶法合成; 

(4)化学合成。目前, 只有很少量的功能性 GOS 可以从自然

界中提取, 且产量不高; 酸法、酶法降解虽然可以得到分

子量分布较广的 GOS, 但副反应较多, 增加了产品后续纯

化的难度; 而化学合成法目前只用于制备一些特殊的 GOS

供实验室研究使用, 还不具有大规模工业化前景。因此大

部分功能性 GOS 主要采用酶法制备, 使用的酶主要是 β-

半乳糖苷酶[68]。 

本文主要综述了功能性 GOS 酶法合成的研究现状与

产业的发展趋势, 以期促进我国低聚半乳糖产业的发展。 

2   β-半乳糖苷酶的反应机制 

β-半乳糖苷酶的反应机制与 GOS 合成息息相关, 研 

究 β-半乳糖苷酶反应的机制可以有针对性的找到影响

GOS 合成和产率的因素。在 GOS 的合成中主要发生了两

类反应: 一类是乳糖的水解反应; 另一类是转半乳糖苷反

应, GOS 是转苷反应的产物, 其最终的产率取决于这两种

反应的平衡。 

β-半乳糖苷酶发挥活性的第一步是底物分子的对接, 

当底物为乳糖, 糖基部分为半乳糖, 而糖苷基部分为葡萄

糖基(表示为图 1中的R1基团)时, β-半乳糖苷酶会表现出高

度的底物特异性。当底物被连接到 β-半乳糖苷酶的活性位

点上后, 就可以发生催化作用了。目前公认的是, 反应是

通过一种保持机制发生的, 半乳糖基与酶之间形成共价键, 

然后半乳糖基转移到亲核受体, 如图 1 所示[4]。后续反应

在这一点上开始有所不同, 反应结果取决于半乳糖基受体

的不同, 如果半乳糖基的受体是水(即图 1 中 R2=H), 则会

释放出游离的半乳糖, 就是半乳糖的水解反应, 会导致乳

糖和GOS的降解; 当半乳糖基的受体是另一种糖时(即图 1

中 R2=葡萄糖, 半乳糖或乳糖), 反应会向 GOS 合成方向进

行, 就是转糖苷反应[911]。不同来源的 β-半乳糖苷酶反应

条件不同, 对水和糖具有不同的选择性, 酶之间结构或反

应机制也会有所差异, 从而导致 GOS 的产量和结构会有

所不同[4,12]。 

 
 

  

 
图 1  β-半乳糖苷酶的反应机制 

Fig.1  Reaction mechanism of the β-galactosidase 
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3  影响低聚半乳糖产率的因素 

GOS 的产率受很多因素的影响, 在不同的反应条件

下, GOS 的产率不同。综合国内外的研究报道, 影响 GOS

产率的因素主要有以下几种。 

3.1  乳糖初始浓度的影响 

乳糖初始浓度对 GOS 的最终产率具有重要影响。乳

糖初始浓度对 GOS反应的影响体现在两方面: (1)增加了半

乳糖受体的量; (2)减少了水的利用率。前者有望提高 GOS

的合成速率, 后者可降低 GOS 的降解速率和乳糖水解速

率。这和 Gosling 等[4]的研究相一致, Tokošová 等[1315]在

80 ℃下, 利用 300 g/L 的乳糖制得了 150 g/L 的 GOS; 同样

在 80 ℃下, 提高了初始乳糖的浓度, 利用 600 g/L 的乳糖

制得了 315 g/L 的 GOS。 

但目前糖受体的浓度对最大 GOS 浓度的影响还难以

定量评价, 因为目前有关于 GOS 合成的传统酶动力学常

数报道还很少, 特别是在饱和底物浓度下的速率常数的报

道, 这可能是由于 GOS 的形成率难以精确量化。相比之下, 

水活度对转半乳糖基化的贡献更容易探究。Cruz-Guerrero

等[16]研究发现, 当使用有机溶剂体系降低反应介质中的水

活度时, GOS 的产率会提高。在某些情况下, 这种产量的

增加证明是由于水解的减少, 这与普遍接受的理论一致, 

即降低反应介质的水活度, 然后通过减少竞争性水解反应

来增加酶转移反应的产量。有机溶剂的毒性限制了它们在

食品中的应用, 但这些研究确实表明, 降低水的活度有助

于提高 GOS 产量[1719]。因此, 随着乳糖初始浓度的增加, 

GOS 产量的增加可能很大程度上是由于高糖浓度导致了

反应介质中的水活度降低[20]。 

3.2  温度的影响 

乳糖在室温下的溶解度(220 g/L, 25 ℃)相对较低, 升

高温度可以增加乳糖的溶解度。因此, 最近涌现出许多针

对嗜热酶的发现和特征描述的研究[21,22]。这些嗜热酶可以

在更高的温度下进行反应, 因此体系中乳糖的初始浓度也

更高, 而乳糖的初始浓度又会增加 GOS 最终的浓度。然而, 

在过高的温度下进行反应, 可能也会限制酶的活性[23-25], 

因此, 需要平衡升高温度对 GOS 最终产率的影响与酶活

性损失的影响, 才能获得更高产率的 GOS。 

3.3  pH 的影响 

人们早就认识到 pH 对大肠杆菌 β-半乳糖苷酶水解乳

糖和 GOS 合成的动力学有着不同的影响[26], 这表明可以

通过改变反应介质的 pH 值来选择性地控制 GOS 的合成和

降解速率, 从而提高 GOS 的产量。然而, 最近许多研究也

发现[2730], GOS 合成和半乳糖苷水解的最优 pH 值很接近。

例如, 来自硫化叶菌的 β-半乳糖苷酶, 该酶对 GOS 合成的

最佳 pH 值是 6.0, 非常接近于对邻硝基苯酚半乳糖苷的水

解最佳 pH 值 6.5[4]。因此, 应严格控制反应体系的 pH, 才

能有效提高 GOS 的产量。 

3.4  抑制物的影响 

半乳糖和葡萄糖通常被认为是许多 β-半乳糖酶水解

乳糖的抑制剂, 其中半乳糖的抑制作用更强[31]。半乳糖抑

制乳糖水解一般是竞争性的, 因为半乳糖可与 β-半乳糖苷

酶形成半乳糖基-酶中间体, 阻止乳糖进入活性部位。葡萄

糖抑制乳糖水解显得更为复杂, 因为它对某些 β-半乳糖苷

酶有竞争性抑制作用, 而对某些无竞争性抑制作用。研究

发现这些单糖的抑制作用可以影响 GOS 的产量。半乳糖的

存在对降低米曲霉 β-半乳糖苷酶消耗乳糖的速率比葡萄糖

程度大, 而葡萄糖和半乳糖单独或共同存在时, 都会降低

形成的 GOS 的最大浓度[32]。Rastall 等[33]还发现, 不同来

源的酶也会表现出不同的特征。例如, 葡萄糖和半乳糖都

会抑制乳酸克鲁维酵母中 β-半乳糖苷酶对乳糖的利用, 但

只有半乳糖降低了该酶的最大 GOS 浓度。 

Splechtn 等[34]还发现, 当产物 GOS 达到一定浓度后

也会抑制 β-半乳糖苷酶的活性。因此, 他研究使用了膜辅

助的连续反应器(TiO2 超滤膜反应器), 可以在反应的过程

中连续的移出产物, 解除产物对酶的抑制作用, 从而提高

GOS 的最终浓度。 

3.5  反应时间的影响 

反应时间也是影响 GOS 产率的重要因素, 因为反应

体系中 β-半乳糖苷酶对 GOS 的合成和降解作用是同时进

行的, GOS 在其峰值的浓度是由合成和降解反应的相对平

衡决定的。前期主要以 GOS 的合成为主, 若时间过短, 底

物还未反应完全, 会造成底物浪费; 若时间过长, 后期又

会发生 GOS 的水解反应, 导致 GOS 产量降低[35]。因此, 应

控制好反应时间, 使 GOS 产率最大。针对不同来源的 β-

半乳糖苷酶, GOS 达到最大产率通常需要 1~5 h[36]。 

4  低聚半乳糖合成研究现状 

4.1  实验室研究 

由于 GOS 具有独特的理化性质和卓越的生理功能, 在保

健食品、乳制品、婴幼儿配方食品等多个领域都具有广泛的应

用。因此, 如何针对不同需求和基于经济考量来选择合适的制

备方法及最佳反应条件亦成为一个研究热点[37]。表 1[3740]对不

同来源的 β-半乳糖苷酶的类型、最佳反应条件以及在这个条件

下 GOS 的产率, 分别进行了总结归纳, 供后续研究参考。 

4.2  工业化生产 

工业化的 GOS 外观呈无色或者半透明的微黄色; 水

溶性好, 保湿性较强, 水活度与蔗糖相似; 甜度为蔗糖的

20%~40%, 小于蔗糖甜度的一半, 口感清爽; 黏度低, 类

似于高果糖糖浆; 不结合矿物质; 对酸和热都很稳定[41]。 
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表 1  微生物来源的 β-半乳糖苷酶利用乳糖生成低聚半乳糖研究汇总 
Table 1  A summary of studies on the production of galacto-oligosaccharides from lactose by microbial β-galactosidases 

生物催化剂类型 酶源 拉丁学名 温度/℃ pH 
乳糖浓度

/(g/L) 
GOS 含量
/%, /[g/L] 

GOS 生产率
/(g/Lꞏh) 

粗酶 米曲霉 Aspergillus oryzae 40 4.5 380 31 24 

 环状芽胞杆菌 Bacillus circulans 40 6.0 46 24 2.2 

 双歧杆菌 Bifidobacterium longum 45 6.8 400 33 13 

 
嗜热脂肪地 

芽孢杆菌 
Geobacillus 

stearothermophilus 
37 6.5 180 2[2] 0.4 

 罗伊乳杆菌 Lactobacillus reuteri 30 6.5 205 38 3.9 

 青霉菌 Penicillium sp. 55 4.0 400 40[160]  

 踝节嗜热菌 Talaromyces thermophilus 40 6.5 200 50[100] 13 

纯化酶 酵母杆菌 Bullera singularis 50 5.0 180 50[90] 3.9 

 聚团肠杆菌 Enterobacter agglomerans 50 7.5 125 38[47] 3.9 

 嗜酸乳杆菌 Lactobacillus acidophilus 30 6.5 205 39 7.9 

 单形青霉菌 Penicillium simplicissimum 50 6.5 600 31[183] 11 

 整流糖多孢菌 Saccharopolyspora 
rectivirgula 

60 6.5 600 44[264]  

 梗孢酵母菌 Sterigmatomyces elviae 60 5.0 200 39[78] 3.2 

重组酶 婴儿双岐杆菌 Bifidobacterium infantis 60 7.5 300 63[190] 13 

 火球菌 Pyrococcus furiosus 80 5.0 270 22[60]  

 硫化叶菌 Sulfolobus solfataricus 80 6.0 600 53[315] 5.6 

 海栖热袍菌 Thermotoga maritima 80 6.0 500 19[97] 18 

 栖热菌 Thermus sp. 70 7.0 300 30[91]  

 
嗜热脂肪地 

芽孢杆菌 
Geobacillus 

stearothermophilus 
37 6.5 180 23[41] 6.9 

全细胞 两岐双岐杆菌 Bifidobacterium bifidum 39 6.8 500 20[99] 65 

甲苯处理细胞 小红酵母 Rhodotorula minuta 60 6.0 200 38[76] 3.2 

 大链担耳菌 Sirobasidium magnum 50  360 38[136] 3.2 

 大链担耳菌 Sirobasidium magnum 50  360 67[242] 5.8 

固定化酶 白曲菌 Aspergillus candidus 40 6.5 400 37[148] 87 

 米曲霉 Aspergillus oryzae 40 4.5 400 27 106 

 环状芽胞杆菌 Bacillus circulans 40 6.0 46 40 4.2 

 掷孢酵母 Bullera singularis 45 3.7 300 54[120] 4.8 

 
克鲁维酵母乳酸

菌 
Kluyveromyces lactis 40 7.0 400 25[99] 25 

 踝节嗜热菌 Talaromyces thermophilus 40 6.5 200 50 70 

固定化细胞 隐球酵母菌 Cryptococcus laurentii 40 4.3 200 40[80] 3.6 

 掷孢酵母菌 Sporobolomyces singularis 55 5.0 600 40[242] 8.7 

 

乳糖或纯化乳清均可用于工业生产, 生产工艺流程

图如图 2[4244]所示。GOS 的制备始于乳糖溶液, 反应必须

涉及 β-半乳糖苷酶的转糖基反应。 

在搅拌槽或搅拌罐中加入初始乳糖溶液、β-半乳糖苷

酶, 控制好反应温度、反应 pH 等条件, 进行分批次或连续

反应。根据酶源的不同, 会得到不同连接类型和不同聚合

度的 GOS。然后经过食品级脱色剂进行脱色, 离子交换进

行脱盐[45,46]。从乳制品中合成的 GOS 通常含有有益于骨骼
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健康的钙, 但为了提高产品的纯度, 也可以将其去除。接

下来根据分子大小进行过滤, 过滤后的液体经蒸发浓缩得

到 GOS 糖浆或经冷冻干燥得到 GOS 粉末[47]。该反应主要

制得的是 β-(1→4) GOS 和 β-(1→6)GOS。 

由于 GOS 具有低致龋性、低热值、低甜度等特点, 使

得它们成为功能性食品的绝佳选择。目前市场上销售的商

用 GOS 产品以及 GOS 的成分如表 2 所示[48,49]。 

5  结  论 

随着人们生活水平的不断提高, “文明病”的增加, 饮

食对人们健康的影响日益受到重视。享有“母乳益生元”之

称的低聚半乳糖[50], 具有许多其他糖类不可比拟的优点, 

是一种新型的食品营养强化剂。研究表明, 提高乳糖底物

的初始浓度, 降低体系中的水活度, 根据不同的 β-半乳糖 

 

 
 

图 2  工业化低聚半乳糖生产工艺流程图 

Fig.2  Process flow diagram of industrial GOS production 
 

表 2  商业化 GOS 的组成及酶源 
Table 2  Composition and enzyme source of commercialized GOS 

商业化 GOS 生产商 酶源 拉丁学名 
GOS 总量 
/(g/100 g) 

半乳糖 
/(g/100 g)

乳糖 
/(g/100 g)

CUP-oligo 
日本东京日新糖制造 

有限公司 
隐球酵母 Cryptococcus laurentii 70 2530  

Oligomat 55 日本国株式会社养乐多本社 米曲菌 Aspergillus oryzae 50-60 1839 1022 

TOS-100 日本国株式会社养乐多本社 嗜热链球菌 Streptococcus thermophilus 99100 0  

Bimuno 糖浆和粉末 
英国米尔顿凯恩斯克拉萨多

有限公司 
双歧杆菌 Bifidobacterium bifidum 4855 12 22 

Vivinal 
荷兰兹沃尔弗里斯兰 

食品公司 
环状芽孢杆菌 Bacillus circulans 5759 0.81.3 1023 

Purimune 粉末 
美国伊利诺伊州玉米制品国

际公司 
环状芽孢杆菌 Bacillus circulans 9092 0.5 710 

保龄宝低聚半乳糖粉末 
中国保龄宝生物股份 

有限公司 
  90  10 

量子高科牌低聚半乳糖 
中国量子高科生物股份有限

公司 
  ≥57   
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苷酶性质选择其最适的反应温度、反应 pH 等, 再在反应的

过程中利用膜辅助连续反应器, 不断地移出产物, 从而可

以在很大程度上提高 GOS 的产率。然而, 目前在我国依然

存在两个主要因素制约着 GOS 的大规模发展: 一是高昂

的GOS分离纯化成本; 二是如何获得性能优良的 β-半乳糖

苷酶[51,52]。因此, 加强对 GOS 产物分离提纯方法的研究以

及运用生物学技术获得活性更高的 β-半乳糖苷酶将具有很

高的经济效益和科研价值。 
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