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摘要!近年来!高脂血症患病率在全球范围内增长!多不饱和脂肪酸降脂作用的研究引起国内外学

者高度关注并取得重要进展& 为对深入研究多不饱和脂肪酸对血脂调节的相关机制及进一步开发

多不饱和脂肪酸来源的药物或功能性食品提供参考!综述了近年来国内外对多不饱和脂肪酸降脂

作用机制的研究进展!主要集中于激活脂质代谢相关转录因子及信号通路%调节炎症因子%改善氧

化应激反应%提高脂联素水平%减少瘦素含量及表观遗传修饰等方面!并指出近年来多不饱和脂肪

酸降脂研究中存在的共性问题& 多不饱和脂肪酸作为一种独特的生物活性物质!已在降血脂%抗氧

化%抗炎%免疫调节等多种方面展示出显著的药理活性!具有很大的发展潜力&
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中图分类号!LO7-%"O&.%9&J J文献标识码!N 文章编号!%""$ #/.7.#!"!$$"& #""/$ #"7

O&2&4,'17,).,&22)-5+7+*C5);&,+-. 0&'14-+20)%

7)56/-24(/,4(&*%4((6 4'+*2

bN+RQ=424A% 'VR=3ABDA% ,N+RU4A2D4%

[Q0+[?3;% 'VPS4AI% OV++3A

"M:?;;5;C[?4ADZD(DE4:4AD3AE ;̂;E 0AI4ADDX4AI% M?3A<4PA4̀DXZ4\@;C

[?4ADZD(DE4:4AD% U4A>?;AI"$"7%.% M?3A<4% [?4A3#

892(,4'('VA XD:DA\@D3XZ% \?DTXD̀35DA:D;C?@TDX54T4ED243?3Z4A:XD3ZDE B;X5EB4ED% \?DXDZD3X:? ;A \?D

54T4E #5;BDX4AIDCCD:\;CT;5@=AZ3\=X3\DE C3\\@3:4EZ?3Z3\\X3:\DE IXD3\3\\DA\4;A 3AE 23ED42T;X\3A\

TX;IXDZZ9VA ;XEDX\;TX;̀4EDXDCDXDA:DC;XC=X\?DXXDZD3X:? ;A \?D2D:?3A4Z2;CT;5@=AZ3\=X3\DE C3\\@

3:4EZXDI=53\4AId5;;E 54T4EZ3AE C=X\?DXED̀D5;T2DA\;CEX=IZ;XC=A:\4;A35C;;EZEDX4̀DE CX;2

T;5@=AZ3\=X3\DE C3\\@3:4EZ% \?DXD:DA\TX;IXDZZ;A \?D54T4E #5;BDX4AI2D:?3A4Z2;CT;5@=AZ3\=X3\DE C3\\@

3:4EZ3\?;2D3AE 3dX;3E BDXDXD̀4DBDE% 234A5@C;:=Z4AI;A 3:\4̀3\4;A ;C54T4E 2D\3d;54Z#XD53\DE

\X3AZ:X4T\4;A C3:\;XZ3AE T3\?B3@Z% XDI=53\4;A ;C4AC53223\;X@C3:\;XZ% XDE=:\4;A ;C;<4E3\4̀DZ\XDZZ%

42TX;̀D2DA\;C3E4T;AD:\4A 5D̀D5% XDE=:\4;A ;C5DT\4A :;A\DA\3AE DT4IDAD\4:2;E4C4:3\4;A9M;2D:;22;A

TX;d5D2Z4A 54T4E #5;BDX4AIZ\=E4DZ;CT;5@=AZ3\=X3\DE C3\\@3:4EZ4A XD:DA\@D3XZBDXDT;4A\DE ;=\9NZ3

=A4e=Dd4;3:\4̀DZ=dZ\3A:D% T;5@=AZ3\=X3\DE C3\\@3:4EZ?3̀DZ?;BA Z4IA4C4:3A\T?3X23:;5;I4:353:\4̀4\4DZ

4A 5;BDX4AId5;;E 54T4E% 3A\4;<4E3\4;A% 3A\4#4AC53223\;X@3AE 422=ADXDI=53\4;A% 3AE ?3̀DIXD3\

T;\DA\435C;XED̀D5;T2DA\9

:&6 ;),*2'T;5@=AZ3\=X3\DE C3\\@3:4EZ! ?@TDX54T4ED243! 2D:?3A4Z2

JJ近年来%随着我国经济的快速发展%人们生活节 奏加快%快餐文化盛行%其中热量和脂肪含量的升高

导致我国血脂异常患者人数逐渐增加& 血脂异常又

称高脂血症%是指血清总胆固醇 "L[#(甘油三酯

"LR#及低密度脂蛋白胆固醇"'*'#[#含量高于正

常水平和"或#高密度脂蛋白胆固醇"Q*'#[#含量

降低%可划分为高胆固醇血症(高甘油三酯血症及
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高胆固醇和高甘油三酯混合型血症)% #!*

& 高脂血

症易引发心脑血管疾病%如动脉粥样硬化(冠心

病(脑梗死等)$*

%对人体健康造成严重危害& 目前

治疗高脂血症的药物主要为他汀类药物%如辛伐

他汀(洛伐他汀等%但长期使用他汀类药物会导致

较多的临床不良反应%常见的有胃肠道反应(肌病

及肝损伤)- #&*

& 因此%研发安全(有效(副作用小且

可长期服用的降脂药物及功能性食品%对治疗或预

防高脂血症的发生意义深远&

多不饱和脂肪酸"_P̂NZ#是指包含两个或两个

以上不饱和双键且碳链长度为 %6 g!! 个碳原子的

直链脂肪酸%依据双键位置的不同%可将 _P̂NZ分

为 8 #$(8 #7(8 #/(8 #. 等系列%其中 8 #$(8 #7

_P̂NZ具有重要生物学功能并与人体健康密切相

关)7 #6*

& 8 #$ _P̂NZ是指第 % 个不饱和双键位于

碳链甲基端第 $ 位碳原子上的多不饱和脂肪酸)6*

%

主要包括
"

#亚麻酸"N'N#(二十碳五烯酸"0_N#

及二十二碳六烯酸"*QN#%其中 N'N主要源自植

物如马齿苋(亚麻籽(胡桃等%0_N(*QN主要源自

海产品如鱼(海藻等).*

!8 #7 _P̂NZ是指第 % 个不

饱和双键位于碳链甲基端第 7 位碳原子上的多不饱

和脂肪酸%主要包括亚油酸"'N#(

#

#亚麻酸"R'N#

及花生四烯酸"NN#%其中 'N主要存在于葵花籽(

红花籽(核桃(芝麻等中%R'N主要存在于月见草

籽(琉璃苣籽(黑加仑籽中%NN则主要存在于动物

肝脏(蛋黄(鱼中)%"*

& 在多数情况下%8 #$ _P̂NZ

与 8 #7 _P̂NZ在功效上既相辅相成又相互制约%共

同调节着生命体的生命活动)6*

%二者缺一不可& 近

年来有大量研究表明%_P̂NZ具有降血脂(抗氧化(

抗炎(抗癌(免疫调节(促神经系统发育等多种药理

活性)%% #%!*

%显示出其巨大的发展潜力& 因此%本文

针对_P̂NZ降脂作用机制的研究进展进行综述%旨

在为深入研究 _P̂NZ对血脂调节的相关机制及相

关药物或功能性食品的研发提供参考&

<=通过转录因子调节脂质代谢以降脂

%9%J过氧化物酶体增殖物激活受体

过氧化物酶体增殖物激活受体"__NYZ#是能够

调节脂质代谢作用的一类脂类激活转录因子%属于

核受体超家族成员%其激活后能够与视黄醇 S受体

"YSY#结合形成异二聚体%而__NYZ#YSY异二聚

体能识别靶基因__NY反应元件"__Y0#%从而调控

脂质代谢)%$ #%-*

& 根据结构和功能可将 __NYZ划分

为
&

(

'

及
(

$ 种亚型%其中 __NY

&

和 __NY

(

对脂

质代谢起主要调控作用)%&*

&

_P̂NZ可作为配体与 __NYZ结合来激活其转

录活性& 研究表明)%7*

%'N(N'N(R'N(NN(*QN和

0_N能够作为配体与 __NY

&

结合并将其激活%且

__NY

&

F

'

具有重叠配体特异性%因此 _P̂NZ可以

促进 __NY

&

F

'

#YSY异二聚体的形成并影响

__NYZ的转录活性%进而影响 __NYZ下游与脂肪代

谢相关的靶基因的表达%最终影响脂质代谢& 此外%

_P̂NZ也能够通过影响 __NY

(

的表达调控脂肪细

胞的增殖(分化与凋亡& Q3A3E3等)%/*通过研究 8 #$

_P̂NZ对人前脂肪细胞系N('#V的生长和成熟的

影响发现%*QN和0_N处理的N('#V细胞生长停

滞%且出现凋亡的特征%通过免疫印迹 "bDZ\DXA

d5;\% bW#试验发现0_N处理的细胞中__NY

(

的表

达水平增加&

%9!J胆固醇调节元件结合蛋白

胆固醇调节元件结合蛋白 " MY0W_Z#是含有

+碱性 #螺旋 #环 #螺旋 #亮氨酸拉链,结构的核

转录因子%具有调控生物体中胆固醇和脂肪酸合成

的功能%其具有 $ 种亚型'MY0W_#53(MY0W_#5:和

MY0W_#!

)%6 #%.*

& 其中'MY0W_#53主要负责调节

胆固醇(脂肪酸合成酶及甘油三酯代谢的低密度

脂蛋白受体的基因转录!MY0W_#5:则选择性调控

脂肪酸(甘油三酯及糖代谢中基因的表达水平!

MY0W_#! 则更侧重于选择性调控参与胆固醇平

衡的基因)!" #!%*

&

_P̂NZ能够通过调节 MY0W_Z的转录活性与蛋

白表达%相应降低胆固醇和脂肪酸合成酶的 2Y+N

表达来调控脂质代谢水平& 鱼油富含*QN和0_N%

n42等)!!*调查了鱼油喂养对 MY0W_Z和胆固醇调控

元件"MY0#依赖性基因在 [&/W'F7U小鼠中表达的

影响%结果发现%与红花籽油喂养的小鼠相比%鱼油

喂养的小鼠膜部分前体 MY0W_#% 含量降低了

."i%肝细胞核中成熟 MY0W_#% 含量降低了 &/i%

前体 MY0W_#! 含量降低了 7&i& 另外%与红花籽

油喂养相比%鱼油喂养使小鼠肝脏中 MY0W_#%:

2Y+N水平降低 67i%并下调肝脏 MY0依赖性基因

的表达%从而相应降低胆固醇和脂肪酸合成酶的

2Y+N来调控脂质代谢水平& 田晓媛)!$*运用 bW(

YL#_[Y等试验方法观察不同脂肪酸对QDTR! 人肝

细胞株的脂代谢相关基因表达发现%0_N('N能够下

调 QDTR! 细胞 MY0W_#%:2Y+N及其蛋白表达水

平%从而改善 QDTR! 细胞内的脂肪蓄积状况并减少

肝脏中甘油三酯的合成& 由此可见%_P̂NZ能够通过

作用于 MY0W_Z发挥其调节脂质代谢的作用&

>=通过信号通路调节脂质代谢以降脂

_P̂NZ可以通过信号通路对脂质代谢进行调

-/
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控从而达到降脂的目的& 腺苷酸活化蛋白激酶

"N(_n#是由催化亚基
&

亚基(调节亚基
'

和
(

亚

基组成的异源三聚体复合物%能够维持机体细胞内

能量平衡并调控全身能量代谢)!- #!&*

& N(_n能够

通过减少脂肪酸和胆固醇的合成及促进脂肪酸氧化

来调控脂质代谢)!7*

%其还可通过磷酸化调节

__NY

&

(MY0W_Z以及碳水化合物反应元件结合蛋

白"[?Y0W_#等基因的表达%以此维持机体脂质代

谢稳态)7%!/ #!6*

&

在脂质代谢相关信号通路中 N(_n多属于上

游基因表达%_P̂NZ通过影响 N(_n来调节其下游

信号因子的表达从而达到降脂的目的& 有研究表

明)%&*

%不同组成的 8 #$ _P̂NZ均能促进 N(_n的

2Y+N表达升高%从而引起 __NY

&

基因表达的提

高%并使__NY

&

下游基因肉碱脂酰转移酶 %"[_L#

%#(激素敏感脂肪酶 "QM'#(酰基辅酶 N氧化酶

"N[]S#的表达上升%以促进脂肪酸氧化!N(_n表

达水平的升高也会抑制 MY0W_#%:的表达水平%从

而降低其下游脂肪酸合成关键酶乙酰辅酶 N羧化

酶 %"N[[#%#(脂肪酸合成酶(酰基辅酶 N去饱和

酶"M[*#%#的表达%以达到抑制脂肪酸合成的

目的&

?=通过调节炎症因子%改善氧化应激反应调节脂质

代谢以降脂

$9%J调节炎症因子

炎症因子依据来源不同可分为两大类'肿瘤坏

死因子 "L+̂ # 和白介素 "V'#

)!.*

& 肿瘤坏死因

子#

&

"L+̂ #

&

#是一种重要的炎症因子%由脂肪细

胞(活化的巨噬细胞(淋巴细胞(中性粒细胞及肥大

细胞等多种细胞分泌)$" #$!*

& 李伟等)$$*通过建立兔

高脂血症模型发现%高脂血症可促进 L+̂ #

&

和其

他炎症因子的表达上调& 有研究显示)$-*

%血脂水平

的升高易引发炎症反应%使得机体内炎症因子增多&

同时%娄彬等)$&*通过研究首乌降脂汤对高脂血症金

黄地鼠血脂的影响发现%首乌降脂汤通过抑制L+̂ #

&

F丝裂原活化蛋白激酶 "(N_n#信号通路下调

MY0W_的表达降低载脂蛋白 W#-6"3T;W#-6#的

含量以发挥降脂作用& 上述研究表明%高脂血症与

炎症因子间相互关联%高脂血症能够引起炎症因子

水平在一定程度上的高表达%炎症因子水平的变化

也会对高脂血症产生一定影响&

脂肪组织是炎症因子的重要来源%因此肥胖症(

高脂血症及 ! 型糖尿病等多种疾病都有一定的炎症

成分)$7*

& _P̂NZ能通过自身代谢产物调控炎症因

子的表达)$/*

%代谢综合征患者通过补充 8 #$

_P̂NZ%增加体内 8 #$ _P̂NZF8 #7 _P̂NZ比例以

抑制炎症反应从而使其脂质代谢水平得到改善)$6*

&

$9!J改善氧化应激反应

高脂血症常伴随氧化应激反应)$.*的发生%其会

导致内皮细胞(肝细胞(白细胞(红细胞和血小板中

产生大量活性氧"Y]M#以致抗氧化功能减弱)-"*

&

因此%抑制氧化应激反应有利于改善脂质代谢紊乱

状态)-*

&

大豆油富含'N%还含有一定量的亚麻酸& 研究

表明%相比食用猪油%食用大豆油的动物或人群发生

的氧化应激反应减少%生成的氧化应激代谢产物丙

二醛"(*N#含量降低%从而能够缓解脂质代谢障

碍)-% #-!*

& 岳鹏)-$*研究发现%8 #$ _P̂NZ可使小

鼠体内生成的 (*N含量降低%使得 '*'在血管内

膜的沉积减少%LR(L[(极低密度脂蛋白胆固醇

"h'*'#[#和 '*'#[水平降低%Q*'#[水平升

高%从而起到了降脂的作用&

G=通过脂肪细胞因子调节脂质代谢以降脂

-9%J脂联素

脂联素是由脂肪细胞分泌的一种重要激素%主

要通过促使脂肪酸氧化和抑制脂质合成调控脂质代

谢)--*

& 据报道)-&*

%脂联素含量与代谢综合征发生

率呈线性负相关%即低脂联素含量更易使肥胖(脂肪

肝(血脂异常等疾病风险增加& 因此%增加机体内脂

联素含量对预防代谢综合征的发生至关重要)-7*

&

)?3AI等)-/*研究发现%N'N可明显提高脂联素

水平& 李旭东等)-6*对 b4Z\3X大鼠喂食含不同 8 #7

_P̂NZF8 #$ _P̂NZ比例的饲料发现%膳食中适当

比例的 8 #7 _P̂NZF8 #$ _P̂NZ会提高脂联素蛋

白表达%有益于预防肥胖及相关慢性非传染性疾病%

这可能与升高__NY

(

表达及其磷酸化过程有关%且

8 #7 _P̂NZF8 #$ _P̂NZ比例为 &k% 时提高脂联素

蛋白表达效果最佳&

-9!J瘦素

瘦素是一种由脂肪细胞分泌的肽类激素%可以

通过下丘脑受体对机体摄取食物(能量代谢及脂质

代谢等行为进行调控)-. #&"*

%目前瘦素已成为肥胖(

糖尿病等多种与能量代谢紊乱相关疾病研究中的热

点)&%*

& 研究发现)&!*

%若瘦素维持在正常生理水平

内%其可降低体质量%而病理水平内的瘦素含量与体

质量增长呈正相关%即肥胖者瘦素水平会上升%从而

使机体内瘦素受体敏感性下降%抑制瘦素发挥正常

生物学效应& 研究显示)&$*

%源自海洋的 8 #$

_P̂NZ可以降低肥胖患者体内的瘦素水平%虽然并

&/
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无显著性%但对于严重肥胖患者具有较好疗效%且大

剂量的 8 #$ _P̂NZ作用效果优于小剂量的& 因此

_P̂NZ可以通过减少体内瘦素含量调节脂质代谢%

起到治疗肥胖(血脂异常等效果&

H=通过表观遗传修饰调节脂质代谢以降脂

表观遗传学体现的是对基因的调控能力%主要

涉及 *+N甲基化(组蛋白修饰及微小核糖核酸

"24Y+NZ#调控)&-*

& 研究表明)&&*

%定期食用 _P̂NZ

可以通过改变表观遗传标记来减少肥胖和超重%这

可能是由于 _P̂NZ能够通过逆转修饰脂质代谢相

关基因启动子甲基化及调节某些24Y+NZ的活性来

预防和治疗肥胖&

W3ZD5I3#0Z:=EDX;等)&7*研究发现%24Y#$$3

和24Y#%!! 对脂质代谢具有明确的调节作用%进一

步研究发现食用含 *QN基础饲料的大鼠 24Y#

$$3(24Y#%!! 水平显著低于仅食用基础饲料的大

鼠%且其L[与'*'#[含量趋于正常值%表明补充

*QN可以通过调节 24Y#$$3(24Y#%!! 水平达到

降脂的目的&

R=结束语

_P̂NZ能够通过激活脂质代谢相关转录因子

及信号通路(调节炎症因子(减轻氧化应激反应(提

高脂联素水平(减少瘦素含量及表观遗传修饰等机

制来调节脂质代谢%从而达到降脂目的&

然而%纵观前人对 _P̂NZ降脂作用的研究%发

现仍存有一些共性问题'

)

_P̂NZ提取纯化工艺复

杂%虽有大部分工厂可以提供符合要求的_P̂NZ%但

仍面临着效率低等问题%因此仍有必要继续优化

_P̂NZ的制备工艺&

*

_P̂NZ降脂作用的研究多

集中于动物方面%鲜有涉及临床研究%因此后续可进

行更多的临床研究以增强其实用性&

+

_P̂NZ的

降脂机制较复杂%不同系列_P̂NZ发挥降脂功效的

能力及机制不尽相同%因此需针对特定的 _P̂NZ进

行研究以提高其在降脂方面的利用率&

,

目前关于

海产品中_P̂NZ的研究较植物中_P̂NZ的多%然而

海产品中的_P̂NZ资源有限(不易开采且易对环境

造成影响%因此后续可以更多地关注植物中的

_P̂NZ%以拓宽 _P̂NZ功能产品的开发思路&

-

_P̂NZ降脂作用的研究应用在功能性食品方面多

于药品%一部分原因在于 _P̂NZ提取纯化技术问

题%随着现代生物技术的不断发展%_P̂NZ提纯(制

剂手段将逐渐完善%未来势必将涌现出更多的相关

性食品及药品&
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