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摘要：旨在为孕产妇及其家庭提供科学而可靠的营养指导，综述了二十二碳六烯酸（ＤＨＡ）的类型，
ＤＨＡ对孕妇早期胎盘血管生成、胎盘炎症、先兆子痫、早产、产后抑郁的影响，并探讨了 ＤＨＡ对婴
幼儿大脑发育、视网膜发育的影响及降低过敏性疾病风险的可能性。卵磷脂型ＤＨＡ是目前人体补
充ＤＨＡ的最佳形式，ＤＨＡ可通过促进妊娠早期胎盘血管的生成，降低胎盘炎症，降低先兆子痫风
险，降低早产风险等方面影响妊娠结局，另外ＤＨＡ可缓解产妇的抑郁症状，促进婴幼儿大脑神经发
育、增强视网膜敏感度、降低过敏性疾病。因此，孕产妇与新生儿可按照人体所需剂量进行适当的

ＤＨＡ补充。
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　　二十二碳六烯酸（ＤＨＡ）是人体必需的 ｎ－３多
不饱和脂肪酸（ＰＵＦＡ）之一，其在人体健康中发挥
着积极作用，能有效促进大脑发育、改善视力、预防

心血管疾病等［１］。ＤＨＡ是婴幼儿大脑神经细胞与

视网膜的重要组成部分，是维持神经系统健康和生

长发育的重要营养物质，因此备受消费者关注，越来

越多的研究开始探讨ＤＨＡ对孕妇妊娠结局、产后抑

郁及婴幼儿生长发育的影响。

当前关于 ＤＨＡ的研究主要集中在 ＤＨＡ的来

源、稳定性、摄入剂量、摄入年龄阶段及补充摄入对
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不同年龄阶段人群的影响等方面［２－３］。近年来，随

着奶粉新国家标准ＧＢ１０７６５—２０２１的执行（婴儿和
较大婴儿食品中ＤＨＡ添加量由０～０．５ｍｇ／１００ｋＪ提
升至３．６～９．６ｍｇ／１００ｋＪ），越来越多的消费者开始
注重给婴幼儿补充ＤＨＡ，市场上甚至出现了含有高
剂量ＤＨＡ的孕产妇奶粉，但关于 ＤＨＡ对孕产妇及
婴幼儿的作用，大部分消费者对其了解甚少。因此，

本文综述了ＤＨＡ的类型和 ＤＨＡ对孕妇妊娠结局、
孕妇产后抑郁及婴幼儿生长发育的影响，以期为孕

产妇及其家庭提供科学而可靠的营养指导。

１　ＤＨＡ的类型
ＤＨＡ从存在形态上可分为甲酯型ＤＨＡ（ＤＨＡ－

ＭＥ）、乙酯型 ＤＨＡ（ＤＨＡ－ＥＥ）、甘油三酯型 ＤＨＡ
（ＤＨＡ－ＴＧ）和卵磷脂型 ＤＨＡ（ＤＨＡ－ＰＣ）４种，市
面上销售的 ＤＨＡ以后 ３种为主，如人工提取的
ＤＨＡ－ＥＥ，天然鱼油、藻油中的 ＤＨＡ－ＴＧ，南极磷
虾、深海鱼卵、ＤＨＡ鸡蛋中的ＤＨＡ－ＰＣ。

ＤＨＡ因含有较多的不饱和双键而易水解、氧
化，导致其极不稳定。不同形态ＤＨＡ的稳定性存在
差异。Ｓｏｎｇ等［４］研究发现，ＤＨＡ－ＰＣ相较于ＤＨＡ－
ＴＧ与 ＤＨＡ－ＥＥ更加稳定，３种类型的 ＤＨＡ在
２５℃自然曝光环境下储存１０周，ＤＨＡ－ＰＣ损失率
仅为１０％，ＤＨＡ－ＥＥ损失率为６４％，而 ＤＨＡ－ＴＧ
的损失率高达９７％。此外，磷脂（ＰＬ）ｓｎ－２位ＤＨＡ
的酯化作用确保了ＤＨＡ的氧化稳定性，即使在胃肠
道的极端条件下也能确保其稳定性［５］。

天然形式或化学改性的 ＤＨＡ在体内的吸收程
度不同，ＤＨＡ－ＥＥ需在体内水解、重组后才能被人
体吸收，而ＤＨＡ－ＴＧ需要甘油三酯脂肪酶水解后，
由脂蛋白协助吸收，在肠黏膜细胞中重新酯化为甘

油三酯，再由乳糜微粒作为载体携带进入淋巴和血

液［６］。Ｃａｎｓｅｌｌ等［７］通过给大鼠饲喂磷脂和鱼油形

式的膳食脂肪，发现鱼油总脂肪酸（甘油三酯型脂

肪酸）的肠吸收率为（７３±６）％，磷脂型脂肪酸的肠
吸收率为（９８±１）％，磷脂型 ＤＨＡ（ＤＨＡ－ＰＬ）的肠
吸收率高。研究显示，ＤＨＡ－ＴＧ不能通过血脑屏
障，只有当其转化成ＤＨＡ－ＰＣ后，才能由特异性转
运蛋白Ｍｆｓｄ２ａ识别并转运穿过血脑屏障从而在大
脑中被利用。Ｎｇｕｙｅｎ等［８］证实 Ｍｆｓｄ２ａ专门识别和
转运溶血磷脂酰胆碱 ＤＨＡ（ｌｙｓｏＰＣ－ＤＨＡ）形式的
ＤＨＡ至大脑中。Ｈａｃｈｅｍ等［９］证实１－乙酰基－２－
二十二碳六烯酰－甘油磷酸胆碱（ＡｃｅＤｏＰＣ）可以特
异性地将 ＤＨＡ靶向大脑，与含有 ＤＨＡ的 ＰＣ和非
酯化ＤＨＡ相比，ＡｃｅＤｏＰＣ是 ＤＨＡ进入大脑的优先
和特异性载体，其被确定是生理性 ２ｎ－ＤＨＡ－

ｌｙｓｏＰＣ的稳定形式，二者有相似的结构，能够被
Ｍｆｓｄ２ａ识别。

卵磷脂中包含胆碱、脂肪酸以及磷脂等，是磷脂

和胆碱的来源，而胆碱是神经递质乙酰胆碱的前体，

其通过调节转导信号发挥作用，亦被认为是大脑最

佳发育所必需的［１０］。因此，ＤＨＡ－ＰＣ可能是目前
人体补充ＤＨＡ的最佳形式。
２　ＤＨＡ对孕妇的影响
２．１　ＤＨＡ对妊娠结局的影响
２．１．１　ＤＨＡ对胎盘的影响

胎盘是妊娠期间母体与胎儿间营养与废物交换

的重要器官，胎盘的结构与功能决定了胎儿的健康

度。深层胎盘形成障碍被认为是引起胎盘炎症、先

兆子痫和胎儿生长受限［１１］、早产和早产胎膜早破、

宫内胎儿死亡和胎盘早剥的根本原因［１２］。因此，早

期胎盘的健康形成至关重要。

２．１．１．１　ＤＨＡ可刺激早期胎盘血管的生成
胎盘的血液供给不足会导致先兆子痫、早产、胎

儿生长受限、宫内胎儿死亡和胎盘早剥等。Ｊｏｈｎｓｅｎ
等［１３］研究发现，ＤＨＡ能刺激妊娠早期人类胎盘滋
养层细胞（ＨＴＲ８／ＳＶｎｅｏ细胞）中的血管生成，且具
有显著效果。Ｃａｒｌｓｏｎ等［１４］同样发现，ＤＨＡ具有促
进胎盘血管生成的作用。Ｋｕｌｋａｒｎｉ等［１５］研究表明，

ＤＨＡ可能通过促进血管生成生长因子如血管内皮
生长因子Ａ（ＶＥＧＦＡ）、脂肪酸结合蛋白４（ＦＡＢＰ４）、
类血管生长因子４（ＡＮＧＰＴＬ４）等的表达和分泌来促
进妊娠早期胎盘血管的生成，参与早期胎盘的形成。

由此推断，母体ＤＨＡ水平低可能会导致胎盘结构和
功能不全，从而影响胎儿的生长和发育。因此，可以

考虑在妊娠前补充ＤＨＡ，以预防胎儿－胎盘相关的
发育障碍，在妊娠期越早使用 ＤＨＡ，对改善胎盘形
成的作用越大。

２．１．１．２　ＤＨＡ可降低胎盘炎症反应
孕晚期炎症会提高孕妇围产期发病率和死亡

率，是导致胎儿生长受限、早产的重要原因且增加成

年期患慢性疾病的风险。大量研究表明，ＤＨＡ可降
低炎症反应。ＤＨＡ可以降低在炎症过程中起着至
关重要作用的人静脉血管黏附分子，包括 Ｅ－选择
素（Ｅ－ｓｅｌｅｃｔｉｏｎ）、细胞间黏附分子 －１（ＩＣＡＭ－１）
和血管细胞黏附分子（ＶＣＡＭ－１）的表达，并降低单
核细胞的黏附［１６］，从而减轻炎症反应。核因子 κＢ
蛋白（ＮＦ－κＢ）能够促进 ＩＣＡＭ－１的表达，因此推
断ＤＨＡ是通过抑制 ＮＦ－κＢ信号通路来调控炎症
反应。ＤＨＡ处理可激活胎盘中过氧化物酶体增殖
物激活受体 γ（ＰＰＡＲγ）的表达，从而促进 ＮＦ－κＢ
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ｐ６５泛素化降解，起到拮抗脂多糖（ＬＰＳ）诱导的胎
儿生长受限的作用［１７］。研究发现，孕期给予 ＤＨＡ
干预可以改善胎盘炎症状况，ＤＨＡ可能通过激活胎
盘上的Ｇ蛋白偶联受体１２０（ＧＰＲ１２０）抑制ＮＯＤ样
受体热蛋白结构域相关蛋白３（ＮＬＲＰ３）炎性小体的
活化并下调ＮＦ－κＢ信号通路，从而抑制胎盘炎症
水平的升高［１８－１９］。神经组织中的ＤＨＡ可内源性合
成抗炎保护素Ｄ１（ＰＤ１），具有预防炎症的作用［２０］。

２．１．２　ＤＨＡ对先兆子痫的影响
先兆子痫对孕妇的健康威胁极大。Ｂｒｏｓｅｎｓ

等［１１］研究表明，先兆子痫是由胎盘缺血引起的胎盘

发育异常导致的，而胎盘缺血会引起炎症反应和母

体胎盘内皮功能障碍，这些又将导致早产的出现。

Ｗａｎｇ等［２１］同样发现，胎盘血管生成不足和胎盘功

能障碍是先兆子痫的发病机制，且会导致妊娠结局

不良。

Ｉｒｗｉｎｄａ等［２２］分别研究了１０４例正常妊娠、重度
子痫前期和早产孕妇血清中的ＤＨＡ含量，发现重度
子痫组与早产组孕妇的血清 ＤＨＡ含量均显著低于
正常妊娠组，与正常妊娠组相比，早产儿血清中的

ＤＨＡ浓度也最低。Ｗａｎｇ等［２１］研究发现，与血压正

常的孕妇相比，先兆子痫女性胎盘中的 ＰＵＦＡ浓度
较低。这除了与孕产妇摄入的ＤＨＡ过少有关外，还
与孕妇子痫时胎盘中脂肪酸转运蛋白 ＦＡＴＰ１和
ＦＡＴＰ４ｍＲＮＡ基因表达减少有关［２３］。胎盘上的微

绒毛膜和基底膜上有参与脂肪酸转运的胎盘脂肪酸

结合蛋白（ＦＡＢＰ）及脂肪酸转运蛋白（ＦＡＴＰ），在微
绒毛膜上的胎盘血浆膜脂肪酸结合蛋白（Ｐ－ＦＡＢＰ
ｐｍ）可能是胎盘独有的蛋白质，其能优先结合 ＤＨＡ
和花生四烯酸（ＡＡ）等对人体重要的 ＰＵＦＡ［２４］。而
补充ＤＨＡ能否反向促进胎盘上相关转运蛋白的表
达还有待研究。研究表明，增加 ＰＵＦＡ摄入量可降
低先兆子痫的风险［２５］，其可能与 ＤＨＡ有关。而
Ａｒｖｉｚｕ等［２６］研究发现，在怀孕期间补充 ＤＨＡ可显
著降低先兆子痫和重度先兆子痫风险的结果证实了

这一推测。

２．１．３　ＤＨＡ对早产的影响
早产及早产并发症是新生儿和５岁以内儿童死

亡的主要原因，早产不仅会引起新生儿视力、听力、

呼吸功能以及神经功能发育障碍［２７］，还会增加成年

期患高血压、心脏病和糖尿病等疾病的远期风

险［２８］。ＶｏｎＳｃｈａｃｋｙ［２９］研究发现，补充 ｎ－３ＰＵＦＡ
可降低早产风险。同样有研究表明，在妊娠期间增

加ｎ－３ＰＵＦＡ摄入量可降低早产风险［３０］。一项关

于含有α－亚麻酸（ＡＬＡ）、亚油酸（ＬＡ）和 ＤＨＡ的

乳制品的营养研究发现，该乳制品可以降低早期早

产率，延长妊娠期［３１］。另外一项关于妊娠期补充

ｎ－３ＰＵＦＡ的研究显示，补充 ｎ－３ＰＵＦＡ的孕妇早
期（＜３４周）早产的风险降低了２６％，早产分娩风
险无差异，婴儿平均出生体质量增加了４２．２ｇ［３２］。
Ｏｌｓｅｎ等［３３］研究也发现，孕期补充ｎ－３ＰＵＦＡ后，婴
儿出生体质量增加，主要原因是孕妇的妊娠期延长

了。Ｃａｒｌｓｏｎ等［１４］研究表明，在妊娠早期每天补充

６００ｍｇＤＨＡ可显著延长妊娠期（ｐ＜０．０５）和提高
婴儿出生体质量（ｐ＜０．０５）。另外，每天在膳食中
添加８００ｍｇＤＨＡ可使３４周前的早产率降低５１％，
从而使婴儿平均出生体质量增加了６８ｇ，低出生体
质量婴儿减少［３４］。

２．２　ＤＨＡ对孕妇产后抑郁的影响
产后抑郁症是指产后６周内第１次发病（既往

无精神障碍史），以情感心境持续低落为基本特征

的精神障碍，与此同时可伴有思维和行动的改变及

躯体症状，严重者可出现自残及自杀行为［３５］。目

前，产后抑郁症的治疗方式主要包括药物治疗和心

理治疗。

ｎ－３ＰＵＦＡ作为一种营养素，被发现可以调节
认知、缓解焦虑和抑郁症状［３６］。ＤＨＡ是大脑神经
细胞膜中的主要结构性脂质，在调节情绪与思维中

起着重要的作用，ＤＨＡ摄入不足会导致细胞膜的流
动性受损，因此推断ｎ－３ＰＵＦＡ对抑郁产生作用的
主要成分可能是ＤＨＡ。研究发现，大鼠在食用富含
ＤＨＡ的食物一段时间后，海马组织中脑源性神经营
养因子（ＢＤＮＦ）的表达增加，ＢＤＮＦ蛋白水平提高，
这说明ＤＨＡ可以促进ＢＤＮＦ表达［３７］。另有研究发

现，大脑ＤＨＡ能够作用于下丘脑 －垂体 －肾上腺
（ＨＰＡ）轴起到抗抑郁的作用［３８］。ＤＨＡ对抑郁的作
用机制还可能与 ５－羟色胺（５－ＨＴ）神经递质有
关，５－ＨＴ神经递质是一种能产生愉悦情绪的信
使。Ｗｅａｔｈｅｒｉｌｌ等［３９］研究发现，食物中缺少 ＤＨＡ的
大鼠前额皮质５－ＨＴ减少，５－ＨＴ酶的生物合成受
限。另外，较低的ＤＨＡ会导致血清中ＩＬ－８升高和
睡眠不良［４０］，而睡眠不良或睡眠不足会增加抑郁风

险［４１］。但是目前有关ＤＨＡ和产后抑郁症的相关性
还存在争议，还需进一步试验验证。

３　ＤＨＡ对婴幼儿生长发育的影响
３．１　ＤＨＡ对大脑发育和功能的影响

ＤＨＡ约占人类额叶皮质中所有脂肪酸的１５％，
对于胎儿大脑的结构发育至关重要［４２］。ＤＨＡ是整
个神经系统中最丰富的ｎ－３ＰＵＦＡ。在胎儿发育和
出生后的头两年，ＤＨＡ是神经元再生和突触形成的
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关键营养物质［４３］。在大脑中，ＤＨＡ被结合到神经
细胞膜磷脂中，从而影响其代谢。ＤＨＡ通过改善海
马、前额皮质和下丘脑区域结构域中的膜流动性来

稳定学习和记忆识别过程所需的神经发育回路网

络，从而促进神经发生［４４］。

胎儿的 ＤＨＡ主要依赖于胎盘从母体血液中获
取［４５］，ＤＨＡ在胎儿大脑中的蓄积在整个妊娠期间
持续发生，但在第２９周至第４０周期间最为活跃。
在妊娠晚期每天补充２００ｍｇＤＨＡ可防止母体ＤＨＡ
水平下降［４６］。研究发现，孕妇在怀孕期间摄入较多

海鲜，其孩子在 ８岁时的精细运动技能、亲社会行
为、语言智力和社会发展得分均有所提高［４７］，这与

海鲜中的ＤＨＡ有关。
孕妇每天补充４００ｍｇＤＨＡ，对５～６岁幼儿的

语言技能和短期记忆表现有积极的影响［４８］。一项

纵向队列研究得出，婴儿在１２个月时解决问题的能
力与妊娠期和哺乳期的 ＤＨＡ水平有关［４９］。Ｂｉｒｃｈ
等［５０］给 １～９ｄ的新生儿喂养不同含量（０％、
０３２％、０．６４％、０．９６％）ＤＨＡ的配方奶粉直到第１２
个月，发现喂食含０．３２％ ＤＨＡ配方奶粉的婴儿在
认知发育方面较未添加 ＤＨＡ组的改善显著。
Ａｕｅｓｔａｄ等［５１］给足月新生儿在出生后一周至１２个
月之间每天补充２５０ｍｇＤＨＡ，结果显示，ＤＨＡ在新
生儿红细胞磷脂中的沉积显著增加，新生儿的语言

和沟通技能也显著提高。

３．２　ＤＨＡ对视网膜发育的影响
视网膜主要起感受光刺激的作用，是眼睛发育

最早的组织。ＤＨＡ在光感受器的外节膜中含量较
高。在婴儿出生前的几个月和出生后的几个月，光

感受器外节膜快速生长，对 ＤＨＡ的需求量较大，大
量的ＤＨＡ沉积在婴儿大脑和视网膜中。

孕妇从妊娠１５周至分娩一直补充 ＤＨＡ，在婴
儿出生后第一周内，采用全视野视网膜电图（ＥＲＧ）
评估婴儿视网膜发育，结果发现，视网膜敏感度的测

量值与ＤＨＡ含量显著相关，脐带血 ＤＨＡ含量最高
的婴儿具有更高的视网膜敏感性［５２］。因此，增加母

体 ＤＨＡ水平，有助于胎儿视网膜的快速发育。此
外，从妊娠第２０周到分娩期间，孕妇每天额外补充
２．２ｇＤＨＡ和１．１ｇＥＰＡ亦可提高婴幼儿的视觉和
协调能力［５３］。对于新生儿，补充富含 ＤＨＡ的配方
奶粉，可改善其视觉功能［５４］。另有研究发现，足月

儿和早产儿补充ＤＨＡ对婴儿的视觉发育均有显著
的影响［５５］。Ｉｎｎｉｓ等［５６］研究发现，用普通母乳喂养

的婴儿红细胞中 ＤＨＡ含量较含０．３６％ ＤＨＡ母乳
喂养的婴儿更低，且婴儿视力下降，语言发育迟缓。

Ｈｏｆｆｍａｎ等［５７］研究发现，给６个月大的婴儿喂养富
含ＤＨＡ的蛋黄的配方奶粉（１１５ｍｇ／１００ｇＤＨＡ），
在婴儿一岁时，其红细胞 ＤＨＡ磷脂显著增加，视力
发育更好。婴儿红细胞中较高的 ＤＨＡ水平与婴儿
的最佳视觉和神经元发育之间存在直接关系［５８］。

另外，ＤＨＡ能降低婴儿的早产风险，而随着胎龄的
增加，婴儿视网膜成熟度越大。

３．３　ＤＨＡ可降低过敏性疾病
近二十年中，过敏性疾病的患病率在全球范围

内逐年增加，且在相对较富裕的国家最为明显。婴

儿过敏可能与生产方式、母亲饮食、是否母乳喂养及

生活方式有关。母乳是婴儿出生后获取 ＤＨＡ的主
要方式，而越来越多的产妇拒绝母乳喂养。此外，城

市生活方式导致婴儿与常见细菌接触的机会显著减

少，以及母亲饮食中ｎ－３ＰＵＦＡ摄入量的减少均增
加了婴儿过敏的风险。

临床发现，补充 ｎ－３ＰＵＦＡ可降低哮喘风险，
改善过敏性哮喘患者的肺功能［５９］。哮喘是由肥大

细胞介导的过敏性疾病，ｎ－３ＰＵＦＡ主要通过 Ｇ蛋
白偶联受体 ＧＰＲ４０和 ＧＰＲ１２０结合来调节肥大细
胞的基因转录，从而调节肥大细胞的活化［６０］。一项

流行病学调查发现，血浆磷脂中较高水平的 ｎ－３
ＰＵＦＡ与哮喘和空气过敏原致敏风险的降低相关，
其中以ＤＨＡ的相关性最显著［６１］。同时，ＤＨＡ可通
过不同的途径降低机体的炎症反应，研究表明 ＤＨＡ
和ＥＰＡ可通过降低炎症反应缓解哮喘症状［６２］。国

内一项调查研究发现，孕妇每天补充不小于２５０ｍｇ
ＤＨＡ时，儿童患过敏性疾病、湿疹的风险随着补充
剂量的增加而降低［６３］。美国一项随机对照试验也

表明，３岁以下儿童患常见过敏性疾病的减少与补
充ＤＨＡ和 ＡＡ有关［６４］。为孕妇提供鱼油、ＤＨＡ可
能会降低新生儿对常见食物过敏原的敏感性，并降

低出生后第一年过敏性湿疹的患病率和严重程度，

且这种保护性影响可能持续到青春期［６５］。孕妇每

日补充 ｎ－３ＰＵＦＡ可以降低有家族过敏史的婴儿
发生食物过敏和免疫球蛋白 Ｅ（ＩｇＥ）相关湿疹的风
险［６６］。另外，研究发现在妊娠早期补充ｎ－３ＰＵＦＡ
（ＤＨＡ１．１ｇ／ｄ和 ＥＰＡ１．６ｇ／ｄ），可降低出生后第
一年ＩｇＥ相关过敏的总体发生率［６７］。

４　结束语
ＤＨＡ是人体所必需的重要营养物质，孕期ＤＨＡ

缺乏或不足与胎盘炎症、先兆子痫、早产、低出生体

质量及孕妇产后抑郁发病风险增高有关，并可影响

其子代神经发育、视网膜发育以及增加婴幼儿过敏

性疾病的发病风险，因此有必要向消费者及广大人
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群普及为孕妇与新生儿补充 ＤＨＡ的重要性。在未
来需建立孕产妇及新生儿脐带血ＤＨＡ、新生儿血浆
ＤＨＡ、母乳ＤＨＡ的正常参考值范围，并按照人体所
需剂量要求相关人员进行补充。
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［３２］ＩＭＨＯＦＦ－ＫＵＮＳＣＨＢ，ＢＲＩＧＧＳＶ，ＧＯＬＤＥＮＢＥＲＧＴ，
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ｎｅｕｒｏｔｒｏｐｈｉｃｆａｃｔｏｒａｎｄｎｅｕｒｏｐｓｙｃｈｉａｔｒｉｃｄｉｓｏｒｄｅｒｓ［Ｊ］．
ＰｈａｒｍａｃｏｌＲｅｖ，２０１２，６４（２）：２３８－２５８．

［３７］李玉玉．ｎ－３不饱和脂肪酸改善ＬＰＳ诱导的小鼠抑郁
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［３９］ＷＥＡＴＨＥＲＩＬＬＡＲ，ＬＥＥＪＹ，ＺＨＡＯＬ，ｅｔａｌ．Ｓａｔｕｒａｔｅｄ
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Ｉｍｍｕｎｏｌ，２００５，１７４（９）：５３９０－５３９７．
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１３７１／ｊｏｕｒｎａｌ．ｐｏｎｅ．０１４８７５２．
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［Ｊ］．ＡｍＪＣｌｉｎＮｕｔｒ，２０００，７１（１）：３１５Ｓ－３２２Ｓ．
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