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摘　要：蜂蜜是由工蜂采集的花蜜及其自身分泌物混合而成的一种天然甜味物质，具有良好的抗菌活性，含有多种

天然抗菌活性物质。近年来，已有大量研究报道了蜂蜜中抗菌活性物质的研究进展，包括甲基乙二醛、过氧化

氢、多酚、抗菌肽和王浆主蛋白等。大量研究表明，过氧化氢是蜂蜜中最重要的抗菌活性物质之一。本文着重综

述了各抗菌有效活性物质在蜂蜜抑菌过程中所发挥的重要作用，进一步以蜂蜜中的过氧化氢为例，总结了葡萄糖

氧化酶催化葡萄糖生成过氧化氢的过程，并对产生和降解过氧化氢的其他途径以及影响过氧化氢产生的理化因素

进行了综述。合理调控蜂蜜中过氧化氢的产生，对蜂蜜抑菌乃至其他生物活性发挥起着重要的作用。本综述也为

蜂蜜的临床安全用药及相关功能食品研发提供参考依据。

关键词：蜂蜜，抗菌活性，葡萄糖氧化酶，过氧化氢，胶体结构

本文网刊: 

中图分类号：S896.1               文献标识码：A               文章编号：1002−0306（2023）04−0438−09
DOI: 10.13386/j.issn1002-0306.2022030349

Research Progress of the Antibacterial Active Substances from Honey
and Their Antibacterial Mechanisms
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2.Institute of Apicultural Research, Chinese Academy of Agricultural Sciences, Beijing 100093, China）

Abstract：Honey  is  a  natural  sweet  substance  made  from  a  mixture  of  nectar  collected  by  worker  bees  and  their  own
secretions, which has good antibacterial activity and contains a variety of natural antibacterial active substances. In recent
years, a large number of studies have been reported on the progress of antimicrobial active substances in honey, including
methylglyoxal,  hydrogen  peroxide,  polyphenols,  antimicrobial  peptides  and  Major  royal  jelly  proteins.  Numerous  studies
have shown that hydrogen peroxide is one of the most important antibacterial substances in honey. This paper highlights the
important roles by each antimicrobial effective active substance for the anti-bacterial by honey. It also further summarizes
the  process  of  glucose  oxidase  catalyzing  the  production  of  hydrogen  peroxide  from  glucose.  The  process  of  glucose
oxidase catalyzing the production of hydrogen peroxide from glucose is summarized using hydrogen peroxide in honey as
an  example.  Other  pathways  for  the  production  and  degradation  of  hydrogen  peroxide  and  the  physicochemical  factors
affecting the production of  hydrogen peroxide are also reviewed.  Rational  regulation of  hydrogen peroxide production in
honey  plays  an  important  role  in  its  antibacterial  and  even  other  biological  activities.  This  review  would  also  provide  a  
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reference for the safe clinical use of honey and the development of functional foods.
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蜂蜜是重要的药食同源的天然产物，有着悠久

的使用历史。在食品领域，古人曾用蜂蜜腌制肉类，

不仅能防腐变质且风味独特，至今市场上仍存在形形

色色的天然蜂蜜和蜂蜜制品[1]。蜂蜜可用于创伤和

烧伤等外伤的愈合剂，既能起到抑菌杀菌的作用，又

能促进创面的愈合 [2]，同时能缓解疼痛且价廉易

得[3−4]。目前，蜂蜜能够辅助治疗外伤和消化道系统

等疾病，在食品和医药应用领域具有巨大的潜力[5]。

近年来，由于抗生素的广泛使用甚至滥用，病原

微生物已经出现多重耐药的现象，这对人类健康构成

重大威胁[6]。因此，天然抗菌药物的研究与开发对抑

制病原微生物的感染与传播意义重大。蜂蜜作为一

种天然抗菌剂，含有多种抗菌活性物质，如甲基乙二

醛、过氧化氢、多酚、抗菌肽和王浆主蛋白等[7−8]。研

究表明，过氧化氢的产生是蜂蜜发挥抑菌和杀菌活性

的主要机制，过氧化氢含量与蜂蜜的最低抑菌浓度

（Minimum inhibitory concentration，MIC）和最低杀

菌浓度（Minimum bactericidal  concentration，MBC）

紧密相关[9]。在蜂蜜的稀释过程中，葡萄糖氧化酶

（Glucose oxidase，GOx）被激活，将葡萄糖氧化成葡

萄糖酸，并将氧气还原成过氧化氢。1941 年，德国科

学家 Gauhe 首次提出葡萄糖氧化酶在工蜂咽下腺合

成。就蜜蜂而言，由于蜂种、发育阶段、分工以及饮

食不同，其咽下腺的葡萄糖氧化酶水平有所差异[10]，

因而不同蜂蜜中所含过氧化氢浓度不同，抗菌活性亦

有所区别。一般而言，蜂蜜产生的过氧化氢仅为通用

杀菌剂（如 3% 双氧水）浓度的千分之一，这一低浓度

的过氧化氢既能有效杀死细菌，又不损害正常细

胞[11]，使得蜂蜜可作为良好的创伤敷料加以应用[12]。

蜂蜜中过氧化氢释放的氧原子可与致病菌所含酶蛋

白的巯基（-SH）相结合，由此改变了酶的结构，进而

使酶失活，使细菌的生长代谢受到抑制，从而达到抑

菌杀菌的效果[13]。研究发现，当蜂蜜用过氧化氢酶处

理后，其抗菌活性大大降低，从而确定过氧化氢是蜂

蜜中最重要的抗菌活性物质。因此，过氧化氢的产生

和降解途径对蜂蜜的抗菌活性具有重要意义。

本文综述了蜂蜜中主要抗菌活性物质的研究进

展，并重点围绕蜂蜜中过氧化氢以及葡萄糖氧化酶产

生过氧化氢的过程进行了归纳总结，阐明了蜂蜜中影

响葡萄糖氧化酶活性的物理或化学因素、过氧化氢

合成（除了蜜蜂来源的葡萄糖氧化酶）和分解（除了植

物来源的过氧化氢酶）的其他途径，同时，围绕蜂蜜胶

体结构和过氧化氢产生之间的因果关系，以加深我们

对过氧化氢产生和分解途径的理解，同时为蜂蜜抗菌

活性的应用研究提供理论依据。

 1　蜂蜜中的抗菌活性物质
近年来的研究表明，蜂蜜中含有多种天然抗菌

活性成分，如甲基乙二醛、过氧化氢、多酚、抗菌肽

及王浆主蛋白等[14]，这些活性成分均赋予蜂蜜具有广

谱的抗菌作用，为研发新的抗菌药物提供了一种途

径。下文将详细阐述蜂蜜中主要抗菌活性物质的相

关研究进展。

 1.1　甲基乙二醛

甲基乙二醛（Methylglyoxal，MGO）普遍存在于

所有的蜂蜜中，然而，其含量在麦卢卡蜂蜜中最高，约

为普通蜂蜜的 100 倍，视为麦卢卡蜂蜜最重要的抗

菌物质基础[15]，因此麦卢卡蜂蜜具有更强的抗菌效

果。MGO 是由麦卢卡花蜜中的二羟基丙酮（Dihy-
droxyacetone, DHA）转化而来，这一过程不需要酶的

参与。据报道，麦卢卡花蜜中只能检测到 DHA，随着

蜂蜜成熟度的增加，新鲜蜂蜜中高含量的 DHA 将慢

慢转化成 MGO，DHA 的含量逐渐降低，而 MGO 的

含量缓慢上升[16]。研究表明，不同类型和不同地区的

麦卢卡蜂蜜其抗菌特性有所差异，对革兰氏阳性菌和

革兰氏阴性菌具有广谱的抗菌作用，但对革兰氏阳性

菌的抑制效果更好，同时，麦卢卡蜂蜜在非过氧化物

抗菌活性上居于首位[17]。总而言之，甲基乙二醛是麦

卢卡蜂蜜中特有的重要抗菌活性物质。

 1.2　多酚类物质

多酚类物质主要来源于蜜蜂采集的开花植物，

包括酚酸和黄酮类化合物，因此不同蜂蜜中所含酚类

化合物的种类和数量差异显著[18]。黄酮类化合物具

有清除自由基、抗菌、抗肿瘤、抗病毒及免疫调节

等多种生物学活性[19]。2017 年，王笑笑等[20] 利用

UPLC-MS/MS 技术测定蜂蜜中黄酮的组分及含量，

研究表明，所有供试蜂蜜均具有抗菌活性，不同蜂蜜

所含黄酮浓度具有显著差异，黄酮含量越高的蜂蜜其

抗菌活性越强，说明黄酮在蜂蜜的抗菌活性中具有重

要贡献。相关研究表明，黄酮类物质可增强致病菌的

细胞壁通透性，破坏其细胞膜结构，提高胞内活性氧

水平，从而达到抑菌的作用[21]。其次，酚酸化合物是

含有酚羟基和羧基的一种有机酸，其结构特点为蜂蜜

创造了酸性环境，因而对蜂蜜的抗菌活性具有重要作

用。另外，有研究表明，酚酸可下调多重耐药大肠杆

菌脂质代谢通路上部分关键酶的表达，致其鞭毛脱

落，细胞膜破损，抑制了其生长发育，从而起到抑菌的

效果[22]。

 1.3　抗菌肽和王浆主蛋白

除了葡萄糖和果糖外，蜂蜜中还含有少量蛋白

质，这些蛋白成分主要来自采集蜂自身腺体的分泌

物，其次来源于花粉粒或蜜蜂身体残留[23]。其中，具

有抑菌或杀菌活性的蛋白质主要是抗菌肽和王浆主

蛋白。目前，在医用级蜂蜜中发现了由工蜂咽下腺分

泌的防御素-1 蛋白（Defensin-1），其抗菌谱较为广
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泛，如铜绿假单胞菌、金黄色葡萄球菌和屎肠球菌

等，防御素-1 亦可抑制肿瘤细胞的生长，对正常动物

细胞没有杀伤作用[24]。不同蜂蜜中抗菌肽的含量有

所差异。王浆主蛋白（Major  royal  jelly  proteins，
MRJPs）是蜂蜜中含量最多的蛋白质，占总蛋白的

90%[25]。2015 年，Brudzynski 等发现蜂蜜中含有王

浆主蛋白，并证明其对枯草芽孢杆菌、大肠杆菌、耐

甲氧西林金黄色葡萄球菌和铜绿假单胞菌等具有广

谱的抗菌活性[26]。2021 年，Feng 等[27] 探究蜂王浆

中 N 糖基化的王浆主蛋白 2 可通过扰乱幼虫芽孢杆

菌的细胞壁生物合成，增加细胞膜通透性，阻碍有氧

呼吸，抑制细胞分裂和诱导细胞死亡而起到抑菌的效

果。因此，蜜蜂来源的抗菌肽和王浆主蛋白成分对蜂

蜜的抗菌活性具有一定影响。

 1.4　过氧化氢

成熟蜂蜜是蜜蜂采集花蜜并混入自身分泌物，

经过发酵形成的过饱和糖溶液，其中糖类含量最高，

以葡萄糖和果糖为主，两者占蜂蜜总糖含量的 85%~
95%[28]。除此之外，蜂蜜中还含有蜜蜂分泌的酶类化

合物，包括葡萄糖氧化酶、淀粉酶、过氧化酶及磷酸

酯酶等[29]。而蜂蜜中过氧化氢主要是由葡萄糖氧化

酶催化葡萄糖形成。体外实验表明，葡萄糖氧化酶将

葡萄糖和氧气经过两步氧化还原反应生成过氧化氢，

在此过程中，黄素腺嘌呤二核苷酸（Flavin adenine
dinucleotide，FAD）辅因子对葡萄糖氧化酶的氧化还

原活性至关重要[30]。第一步是还原反应，葡萄糖氧化

酶将 β-D-葡萄糖第一个羟基上的 2 个电子和 1 个质

子转移给 FAD 辅因子，从而催化葡萄糖氧化成葡萄

糖酸内酯。在水溶液中，葡萄糖酸内酯从葡萄糖氧化

酶上脱落并通过自发水解生成葡萄糖酸。第二步是

氧化反应，氧气将还原型 GOx-FADH2 再次氧化，

FADH2 将 2 个电子转移给氧气，同时生成过氧化氢

（如图 1 所示）。该反应遵循“乒乓”动力学（Ping
pong kinetics），即只有当葡萄糖从葡萄糖氧化酶上脱

落且 GOx-FADH2 被氧化后，葡萄糖氧化酶才能结

合氧气[32]。
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图 1    葡萄糖氧化酶反应与过氧化氢的产生[31]

Fig.1    Glucose oxidase reaction and formation of hydrogen
peroxide[31]

 

过氧化氢的形成依赖于 FAD 辅酶因子顺利完

成氧化还原循环[33]。葡萄糖氧化酶氧化葡萄糖的总

速率取决于两个半反应的动力学，即葡萄糖氧化酶与

葡萄糖的动力学以及依赖氧分子的 FAD 再氧化动

力学。随后，生成的过氧化氢在过氧化氢酶的作用下

生成水和氧气。过氧化氢和中间物葡萄糖酸内酯的

有效去除可使反应单向进行，并防止葡萄糖氧化酶被

氧化。

 2　影响蜂蜜中葡萄糖氧化酶活性和过氧化氢

生成的因素
葡萄糖氧化酶反应中过氧化氢的生成速率取决

于三种反应物的浓度，即葡萄糖氧化酶、葡萄糖和氧

气。在体外条件下，当葡萄糖氧化酶的浓度恒定时，

葡萄糖氧化的初始速率与单位时间内葡萄糖的浓度

成线性关系[31,34]。随着葡萄糖浓度的增加和葡萄糖

氧化酶结合位点饱和度的增加，反应速率逐渐减慢并

达到最大速率。在高浓度葡萄糖的条件下，葡萄糖氧

化酶处于完全饱和状态且无活性，此时不产生过氧化

氢[29]。然而，未稀释蜂蜜中酶反应动力学与体外条件

的葡萄糖氧化酶反应动力学之间具有显著差异。由

于蜂蜜的理化环境极其复杂，葡萄糖氧化酶活性不仅

与葡萄糖浓度相关，还受到多种因素的影响，如水分

活度、氧气以及过氧化氢浓度等。下文将简要介绍

影响蜂蜜中葡萄糖氧化酶活性与过氧化氢生成的相

关因素。

 2.1　水分活度

成熟蜂蜜是一种葡萄糖和果糖约占 80%、含水

量约占 17% 的过饱和糖溶液[14]，粘度较大。因而，蜂

蜜中高浓度葡萄糖、低水分活度和高粘度的物理状

态会抑制反应物和产物在基质中的扩散，进而影响蜂

蜜中过氧化氢的产生，主要表现在以下几个方面。

首先，天然未稀释蜂蜜的水分活度低，大部分水

分子化学结合在糖和大分子上，只有少量游离水可用

于化学反应[35]。葡萄糖氧化酶是一种糖蛋白，含有

11%~13% 的高甘露糖型碳水化合物成分，这一成分

有利于结合水分子，使葡萄糖氧化酶保持酶活性所需

的天然构象[36]。然而，除了溶解分子之外，游离水还

可作为生成过氧化氢的许多相关反应的溶剂，比如葡

萄糖氧化酶催化葡萄糖氧化、过氧化氢酶水解过氧

化氢以及葡萄糖酸内酯自发水解为葡萄糖酸等反

应。然而，由于未稀释蜂蜜的水分活度低，这些反应

均受到抑制[29]，因此其过氧化氢含量可忽略不计[37]。

其次，低含量的游离水显著降低了反应物和过

氧化氢在高粘度基质中的扩散速率，分子流动性降低

会导致底物、中间体和产物的积累。随着反应物流

动性的降低，葡萄糖酸内酯成为氧气的竞争性抑制

剂，二者竞争进入葡萄糖氧化酶结合位点，进而成为

葡萄糖的非竞争性抑制剂[38]。此外，在未稀释蜂蜜

中，当游离水含量较低时，葡萄糖酸内酯分解生成葡

萄糖酸的反应受到阻碍。

最后，分子迁移率降低也会影响过氧化氢的扩

散速率。如果过氧化氢未从反应中去除，可能会引发
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反馈反应，造成葡萄糖酸内酯的大量积累。此时，过

氧化氢成为葡萄糖的竞争性抑制剂和氧气的非竞争

性抑制剂。

 2.2　葡萄糖和氧气浓度

β-脱氧-D-葡萄糖是葡萄糖氧化酶反应生成过氧

化氢的第一底物，其在蜂蜜中含量较高。一般来说，

蜂蜜中含有 31% 左右的葡萄糖，与果糖一起形成过

饱和溶液。体外实验表明，高浓度葡萄糖使葡萄糖氧

化酶的结合位点达到饱和状态，并阻断了与第二底物

氧气的结合[34,39]。当浓度高于 100 mmol/L 时，葡萄

糖会成为氧气的竞争性抑制剂，阻止氧化型 FAD 的

再生，从而使过氧化氢的产生受到抑制[31]。在未稀释

蜂蜜中，底物抑制可能是葡萄糖氧化酶活性低和过氧

化氢产量较低的原因之一。

在葡萄糖氧化反应中，葡萄糖氧化酶需要氧气

作为第二底物，水作为溶剂。在初期，葡萄糖氧化酶

反应所需氧气是由花蜜中空气的饱和水提供的。然

而，在蜂蜜成熟过程中，水分蒸发将会降低氧气浓度，

会阻碍 FADH2-GOx 的再氧化。在稀释蜂蜜中，氧

气是由过氧化氢酶分解过氧化氢提供的。然而，在未

稀释的蜂蜜中，由于氧气供应不足，所以产生的过氧

化氢可忽略不计。

 2.3　过氧化氢浓度

如果反应中过氧化氢未去除，那么葡萄糖氧化

酶的活性还会受到产物抑制。为了防止过氧化氢大

量积累逆转反应方向，去除终产物是很有必要的。过

氧化氢与氧气竞争结合 FADH2-GOx，因而阻碍了还

原型 FADH2 再生成 FAD[40]。除了阻断 FAD 氧化

还原循环，过氧化氢还参与葡萄糖氧化酶活性位点的

甲硫氨酸的直接氧化，形成的甲硫氨酸亚砜降低了酶

对底物的识别，使酶对葡萄糖识别的特异性受到影

响[39]。

因此，蜂蜜中葡萄糖氧化酶与体外条件的酶反

应动力学有所不同。在未稀释蜂蜜中，葡萄糖氧化酶

的催化速率受到过饱和糖溶液中反应物扩散速率降

低、高浓度葡萄糖的底物抑制和产物抑制的影响。

低水分活度也会影响过氧化氢酶对过氧化氢的水解

以及葡萄糖酸内酯自发水解成葡萄糖酸等反应[31]。

综上所述，过氧化氢的产生受到许多因素的影响。

 3　蜂蜜稀释过程中葡萄糖氧化酶酶促反应系

统的激活
在未稀释蜂蜜中，低水分活度是抑制葡萄糖氧

化酶生成过氧化氢的基本要素。当蜂蜜加水被稀释

后，葡萄糖氧化酶系统被激活[41]。研究表明，过氧化

氢浓度随着蜂蜜稀释度的增加而增大，达到最大值

后，再进行稀释时其过氧化氢浓度会迅速下降[41−42]。

而不同蜂蜜过氧化氢浓度最大时其稀释度不同，但在

大多数蜂蜜中，最大值出现在 15%~50% 的蜂蜜浓度

范围内[37]。研究表明，荞麦、石南、麦卢卡等深色蜂

蜜的过氧化氢含量通常高于浅色蜂蜜，当蜂蜜浓度低

于 12.5% 时，过氧化氢产量会下降[37]。过氧化氢浓

度和蜂蜜稀释度之间的关系呈倒 U 型曲线，其转折

点为过氧化氢浓度最大值所对应的稀释度，但倒

U 型关系的详细机制尚不清楚[41]。

另一方面，过氧化氢浓度的测定应在倒 U 型曲

线的上升部分进行，最好在蜂蜜稀释时过氧化氢产量

最大点进行测定。由于不同蜂蜜的倒 U 型曲线模式

存在差异，所以在测量过氧化氢浓度之前，首先确定

每种蜂蜜倒 U 型曲线的线性和非线性部分，这对不

同蜂蜜中过氧化氢产量的比较研究尤为重要[31]。

 4　蜂蜜稀释过程中影响过氧化氢生成的主要

因素
在体外模型系统中，葡萄糖氧化酶的浓度及其

活性与过氧化氢形成速率之间存在简单的线性关系，

而在复杂的蜂蜜环境中不存在这种相关性[34]。尽管

过氧化氢的浓度取决于葡萄糖氧化酶含量，但同时也

受到蜂蜜中与酶或产物相互作用的其他生物活性成

分（源于花蜜、花粉、酵母）的影响[43]。鉴于“各种小

分子”的调节作用，最近的研究提出了一个新观点，即

蜂蜜中过氧化氢浓度是由葡萄糖氧化酶的产生水平

与过氧化氢酶和蜂蜜其他成分的分解水平之间的差

异决定[31]。许多小分子和影响过氧化氢生成的因素

随着花源而变化，因此可预测，不同蜂蜜中过氧化氢

的最终浓度会有所不同。可见，蜂蜜中过氧化氢的产

生和分解是由多因素调节的结果。产生和分解过氧

化氢的酶促和非酶促反应途径的一些机制在生物化

学中是常见的。

 4.1　过氧化氢酶分解

过氧化氢的分解途径主要包括花粉来源的过氧

化氢酶将其水解为水和氧气。过氧化氢酶催化反应

包括 2 分子过氧化氢和铁（Ⅲ）。首先，过氧化氢作为

氧化剂，将铁（Ⅲ）氧化为铁（Ⅳ）氧铁中间体。将铁

（Ⅲ）的一个电子转移给过氧化氢分子，破坏了过氧化

氢分子中的 O-O 键，将其还原成水和氧气。其次，另

一分子过氧化氢作为还原剂，将铁（Ⅳ）氧铁中间体还

原为原始的铁过氧化氢酶，同时生成氧气和一分子

水。一般认为，不同蜂蜜中过氧化氢酶的含量和活性

决定了过氧化氢的最终水平[44]，然而，过氧化氢酶和

过氧化氢浓度之间的定量关系尚存在一定争议[45]，这

表明存在其他机制影响着蜂蜜中过氧化氢的含量。

 4.2　金属酶分解

除了过氧化氢酶，蜂蜜中含有铁或过渡金属的

酶与过氧化氢酶具有相似的金属诱导氧化还原反应

机理，其中金属离子是电子的来源[46]。例如，蜂蜜中

含有延缓衰老的超氧化物歧化酶，它是一种富含金属

离子且具有生物活性的蛋白质，可清除活性氧自由

基[47]。因此，其他含金属酶也可以分解过氧化氢，使

其浓度发生改变，从而对蜂蜜抗菌活性产生影响。

 4.3　抗坏血酸分解

过氧化氢也可以通过非酶促反应途径分解。在
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有氧条件下，一些抗氧化剂（如抗坏血酸）可以被过氧

化氢（而不是氧气）氧化，通过将两个电子和两个质子

转移给过氧化氢，使过氧化氢还原成水和氧气，同时

生成脱氢抗坏血酸。来自花蜜的抗坏血酸在蜂蜜中

广泛存在[48]。研究发现，向蜂蜜中加入抗坏血酸能使

过氧化氢的去除率增加 5 倍。在蜂蜜中，抗坏血酸

的浓度决定了其具有不同的活性—抗氧化或促氧化，

当抗坏血酸表现为抗氧化活性时，蜂蜜中过氧化氢分

子被分解，使其无法参与活性氧的生成；当抗坏血酸

表现为促氧化活性时，则有利于过氧化氢的生成[49]。

 4.4　多酚自氧化产生

过氧化氢还可通过多酚的促氧化活性产生。众

所周知，多酚是一类强抗氧化剂，但在有氧条件下，当

过渡金属离子尤其是铁（Ⅱ）和铜（Ⅰ）存在时，它们易

被氧化成醌类化合物，并产生过氧化氢作为自氧化的

副产物[50−51]。过氧化氢的产量取决于多酚结构、多

酚浓度、过渡金属离子和氧气的存在。自氧化过程

是将多酚羟基的一个电子转移给氧气，形成邻半醌阴

离子自由基，邻半醌自由基与氧气反应生成超氧阴离

子自由基，最后歧化成过氧化氢[31]。

由于氧气不能直接与儿茶酚或没食子酰基团反

应，因此过渡金属的存在对多酚自氧化至关重要。在

蜂蜜中，铁（Ⅱ）、铜（Ⅰ）和锰（Ⅱ）等过渡金属的浓度

差异决定了过氧化氢的生成量。多酚自氧化依赖于

酸碱度，碱性条件下会加快自氧化反应。当 pH 低

于 7 时，则不会产生过氧化氢[52]。

在蜂蜜中，许多酚类化合物具有抗氧化和促氧

化活性所需的结构成分，例如槲皮素、芹菜素、芦

丁、咖啡酸及阿魏酸等。一般而言，能够自氧化或具

有自由基清除和金属螯合活性的抗氧化剂都存在两

种活性化学基团的参与，主要是儿茶酚基团和一些羟

基结构[53]。从抗氧化到促氧化活性的转变取决于多

酚浓度、金属离子的存在和酸碱度[54]。蜂蜜的抗氧

化活性与多酚浓度紧密相关[55−56]。研究发现，与浅色

蜂蜜相比，深色蜂蜜的总酚含量更高，因而具有更高

的抗氧化能力[57]。

多酚自氧化是蜂蜜产生过氧化氢的非酶促反应

途径。过氧化氢浓度增加和过氧化氢分解产生的羟

自由基增加均有利于增强蜂蜜的抗菌活性[58−61]。

 4.5　芬顿反应（Fenton reaction）降解

在铁（Ⅱ）或其他过渡金属存在的条件下，由酶或

多酚自氧化产生的过氧化氢通过芬顿反应立即转化

为活性氧。当氧化型三价铁离子存在时，氧气还原为

超氧自由基（O2
−·），然后进入芬顿反应。如上所述，

超氧自由基是在多酚或抗坏血酸自氧化过程中形成

的。超氧自由基进入芬顿反应，将三价铁还原为二价

铁，并产生氧气。二价铁与过氧化氢反应生成三价

铁、羟自由基（·OH）和羟基阴离子（OH—）。然后，超

氧自由基再与过氧化氢反应生成羟自由基（·OH）、羟

基阴离子（OH—）和氧气（O2）
[62]。

天然蜂蜜具有芬顿反应所需的全部底物（过氧化

氢、多酚和铁等过渡金属离子），因此它们能够产生

超氧自由基和羟自由基，这两种自由基对细菌的伤害

最大，能够产生抑制其生长和降解 DNA 等不利影

响。Brudzynski 和 Lannigan（2012b）发现，在含有高

浓度多酚的荞麦蜂蜜中添加 Cu（Ⅱ）或过氧化氢，由

于羟自由基的形成，对耐甲氧西林金黄色葡萄球菌

（Methicillin-resistant staphylococcus aureus，MRSA）

和耐万古霉素肠球菌（Vancomycin-resistant entero-
coccus，VRE）的抑菌活性增加了 30 倍[59]。利用能捕

获羟自由基的对氨基苯荧光素，证明羟自由基的产生

与抑菌之间存在直接关系。在添加铜离子之前，用过

氧化氢酶预处理蜂蜜则完全恢复了细菌的生长，这表

明羟自由基是由过氧化氢通过芬顿反应产生的[59]。

当反应物中没有过氧化氢或铜离子时，则对细菌

DNA 没有损伤。

 4.6　开花植物的花蜜氧化还原循环

目前，蜜蜂来源的葡萄糖氧化酶被认为是蜂蜜

中过氧化氢生成的主要机制。最初，在烟草花蜜中发

现了具有葡萄氧化酶活性的花蜜氧化还原蛋白，这些

蛋白组成了花蜜氧化还原循环。花蜜氧化还原循环

由 5 种酶组成，其中 NEC1（Nectarin Ⅰ）和 NEC5
（Nectarin V）均具有葡萄糖氧化酶活性，可将葡萄糖

和氧气转化成葡萄糖酸和过氧化氢[63]，因而对蜂蜜的

抗菌活性具有重要影响。因此，植物花蜜氧化还原循

环酶的发现为蜂蜜中过氧化氢的产生途径提供了新

的见解。

 4.7　微生物产生

事实上，蜂蜜中的微生物可以产生葡萄糖氧化

酶，因而它们对过氧化氢的产生也具有一定贡献。研

究发现，蜂蜜中存在许多能产生过氧化氢的微生

物[64]，包括真菌（如曲霉和青霉）、酵母（如酵母属、裂

殖酵母属、子囊菌属等）以及细菌（如乳酸菌、芽孢杆

菌属和大肠杆菌）等，这些微生物在糖溶液中生长良

好，能耐受蜂蜜的高渗透压[65]，因此可以产生大量的

过氧化氢，但它们对蜂蜜中过氧化氢的影响尚待深入

研究。

 5　蜂蜜的胶体结构对过氧化氢生成的影响
蜂蜜是植物、蜜蜂和微生物来源的不同成分的

混合物，这些成分在糖溶液中均匀分布并自由扩散

（见图 2）。然而，最近的证据表明，蜂蜜大分子在低

水分活度和高糖浓度条件下聚集形成胶体颗粒[41]。

利用扫描电子显微镜可观察到，蜂蜜的胶体结构是分

散在糖溶液中的相分离粒子。研究发现，胶体结构在

蜂蜜产生过氧化氢中具有重要作用[41]。利用动态光

散射仪观察到，当蜂蜜未被稀释时，高浓度的大分子

可形成微米级颗粒，当蜂蜜稀释时，随着稀释度的增

加，蜂蜜大分子葡萄糖和果糖的浓度降低，导致分子

间相互作用降低，胶体结构由微米级转变成纳米级颗

粒，此时体系由两相胶体状态转变为单相分散状态，
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即发生了相变[66]。研究表明，蜂蜜胶体结构和相变点

对过氧化氢的产生具有重要意义，因而对蜂蜜的抗菌

活性具有重大影响[41]。
  

蜂蜜的抗菌活性

H2O2浓度

过氧化氢酶
浓度

蜂种、工蜂
发育阶段、

分工

a. 多酚自氧化生成H2O2

b. 抗坏血酸降解H2O2

c. 含金属酶降解H2O2

d. 芬顿反应降解H2O2

非酶途径

a. 低水活度

b. 底物浓度

c. 产物浓度

d. 植物和微
生物来源
的GOx    

GOx活性:

胶体结构

a. 相分离生成H2O2

b. 相变不产生H2O2

图 2    影响蜂蜜中过氧化氢生成的因素
Fig.2    Factors affecting hydrogen peroxide production in honey
 

 5.1　蜂蜜胶体结构与过氧化氢产生之间的关系

研究发现，形成胶体颗粒的蜂蜜能够有效产生

过氧化氢[66]。相反，从胶体状态到单分散状态的相变

则导致过氧化氢产量大大降低，这两种状态下过氧化

氢的产量明显不同[67]。当研究蜂蜜稀释后其构象变

化与过氧化氢产生的关系时（分别使用动态光散射仪

和安普尔克斯红法），发现相变点与过氧化氢浓度最

大值的稀释度是一致的。深色蜂蜜和中度蜂蜜其过

氧化氢最大产量和相变点都恰好出现在 16 倍和 8 倍

稀释度（蜂蜜浓度分别为 6.25% 和 12.5%）；相反，在

稀释过程中，浅色蜂蜜出现过氧化氢产量下降的现

象。因此，过氧化氢的生成与蜂蜜胶体构象有关，当

蜂蜜由两相胶体状态转变为单相分散状态时，则不再

产生过氧化氢[41]。

 5.2　蜂蜜胶体结构对其抗菌活性的影响

蜂蜜的胶体结构影响其理化和功能性质。胶体

结构促进了过氧化氢的产生，因此提高了蜂蜜的抗菌

活性[41]。由于高糖浓度、低水分活度和酸性环境均

不利于细菌生长，因此这些因素对蜂蜜的抗菌活性起

到重要作用。从蜂蜜功能的角度来看，由多种活性成

分组成的胶体结构，如多酚、蛋白质、酶、肽、蛋白复

合物及美拉德反应产物等，发现它们均与蜂蜜的抗菌

活性相关。研究发现，随着蜂蜜稀释度的增加，其抗

菌活性显著降低，但与浅色蜂蜜相比，深色蜂蜜和中

度蜂蜜的抗菌活性较强[66]。总之，蜂蜜成分形成胶体

颗粒并结合与其抗菌活性相关的因素和化合物，因

此，胶体结构为其抗菌活性的结构−功能关系提供了

新的见解[31]。

 5.3　稀释蜂蜜中过氧化氢分子的稳定性

当蜂蜜未稀释时，两相构象中形成微米级胶体

颗粒的活性大分子可能通过协同作用产生过氧化氢，

粒子间的紧密距离会影响过氧化氢的空间分布。由

于过氧化氢的扩散范围较小，其在颗粒周围区域的局

部积累会增加。然而，当蜂蜜稀释时，根据动态光散

射仪的数据发现，相变改变了颗粒大小，增加了颗粒

在粘性较小介质中的分散性和流动性[41]。这些变化

可能会影响粒子之间的相互作用，增加排斥力，改变

粒子之间的距离。经过相变点后，稀释状态的构象会

影响过氧化氢分子的完整性，使其被过氧化氢酶和其

他小分子降解。此外，稀释蜂蜜从酸性到中性的

pH 变化也可能是其不稳定的因素之一。对于商品化

的过氧化氢溶液，当 pH 低于 4.5 时，其处于最稳定

状态，当 pH 高于 5 时，过氧化氢降解会大大增加。

因此，蜂蜜加水稀释不利于过氧化氢的产生和释放。

 6　总结与展望
近年来，天然产物的抗菌活性受到人们的广泛

关注。蜂蜜中存在的多种活性物质对其抗菌活性均

有一定影响，如甲基乙二醛、过氧化氢、多酚、抗菌

肽及王浆主蛋白等。除麦卢卡蜂蜜以外，过氧化氢是

绝大多数蜂蜜中最重要的抗菌物质。尽管有研究表

明，过氧化氢水平是由葡萄糖氧化酶的合成速率和过

氧化氢酶的分解速率决定，但最近也有大量研究质疑

了该观点。过氧化氢水平受到众多因素的影响，没有

一种化合物或因素可以直接控制和预测过氧化氢的

最终浓度。尽管蜜蜂来源的葡萄糖氧化酶通过酶促

反应产生过氧化氢是主要途径，但依旧不能排除花蜜

和微生物中葡萄糖氧化酶的潜在影响。其次，在未稀

释蜂蜜中，任何酶反应速率都受到低水分活度的抑

制；当蜂蜜稀释后，则会引发酶促和非酶促反应，比如

通过多酚自氧化生成过氧化氢以及通过芬顿反应

（Fenton reaction）分解过氧化氢等，这些反应对蜂蜜

中过氧化氢的水平具有重要影响，因而也影响着蜂蜜

的抗菌活性。迄今为止，研究取得的重要进展是发现

了蜂蜜胶体结构和过氧化氢产生之间的密切联系，这

可以解释研究人员观察到的过氧化氢产生和蜂蜜稀

释度之间的倒 U 型关系。胶体构象有利于过氧化氢

水平的提高，确保其稳定性，进而保持蜂蜜的抗菌活

性。在蜂蜜中，众多化合物或因素调控着其抗菌活

性，但这些化合物的抗菌效能、杀菌机制以及如何利

用这些化合物或因素提高蜂蜜的抗菌活性仍是待探

究的问题，且目前对影响过氧化氢生成因素的了解仍

处于初始阶段，如何合理控制蜂蜜中过氧化氢的合成

与分解是其开发利用的难点之一，因此，后续研究需

要进一步探索蜂蜜中过氧化氢的生成途径和机制，以

期为蜂蜜在食品和医药领域的应用提供更全面的理

论基础。
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