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摘  要：维生素 A 是人体各种生物过程必需的一种营养素。鉴于维生素 A 在促进和维护上皮组织有序生长、免疫系统的发育、

包括肺在内的器官成熟中的作用，人们希望通过补充维生素 A 来防治新生儿呼吸系统疾病、缩短住院日、改善预后。论文对

维生素 A 对胎肺发育的影响及其在新生儿呼吸系统疾病防治的最新进展做一总结。

Abstract: Vitamin A is an essential nutrient for various biological processes in the human body. In view of the role of vitamin A 
in promoting and maintaining the orderly growth of epithelial tissue, the development of the immune system, and the maturation of 

organs including lungs, it is hoped that vitamin A supplementation will prevent neonatal respiratory diseases, shorten hospital stays, 

and improve prognosis. This article summarizes the effect of vitamin A on fetal lung development and the latest progress in the 

prevention and treatment of neonatal respiratory diseases.
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1 引言
维生素 A（Vitamin A，VA）是人体必需的一种脂溶性

维生素。VA 具有维持视觉、维护上皮细胞、骨骼代谢、促

进生长生殖、促进和维持免疫等多重生理功能。2012—2016

年一项住院新生儿死亡率及死因的回顾性调查 [1] 显示，感

染性疾病居住院新生儿死因首位（33.33%），呼吸系统疾

病位于第二位（25%）。VA 由于其维护上皮细胞、促进肺

表面活性物质合成及分泌、调节免疫等功能，在新生儿呼吸

系统疾病中的作用逐渐受到重视。论文综述了 VA 对胎肺发

育的影响，及其在新生儿呼吸系统疾病防治的最新进展。

2 维生素 A 与肺发育
维生素 A 对胎儿肺发育具有促进作用。早期肺发育、

肺泡形成、肺血管化和再生需要足够的 VA 摄入 [2]。维甲酸

是 VA 的主要活性形式，协调肺发育的不同阶段，是肺发育

和稳态的关键调节剂 [3]。维甲酸通过上调肺表面活性蛋白 -B

（surfactant protein-B，SP-B）基因的转录及表达促进肺表

面活性物质 [4]。VA 能促进 II 型肺泡上皮细胞的合成，进而

增加肺表面活性物质生成 [5]。Baybutt RC 等 [6] 证实 VA 在肺

的肺泡化及血管化中具有重要作用。

3 维生素 A 与新生儿呼吸系统疾病
3.1 支气管肺发育不良

支气管肺发育不良（Bronchopulmonary dysplasia，BPD） 

是极早产儿护理中最严重的挑战之一，累及大约 1/4 的极低

出生体重儿、30% 的超低出生体重儿 [7]。随着围产医学的

进步，如产前类固醇、产后表面活性剂和保护性通气的应

用，BPD 的病理发生了变化，新 BPD 的特点是肺泡结构大、

简单化，血管床减少和畸形，肺泡气道损伤和纤维化较轻

{Kalikkot Thekkeveedu, 2017 #31}[8]。维甲酸在改善肺泡间

隔的肺发育中起关键作用。Tsotakos Nikolaos 等 [9] 证实，用

全反式维甲酸处理细胞可以减轻高氧诱导的一些改变，包括
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Wnt 信号、细胞黏附、细胞色素 P450 基因、NF-κB 信号等，

进而减少高氧对新生儿呼吸道上皮的破坏，减缓 BPD 的发

展。一项关于早期补充 VA 防治 BPD 的 meta 分析显示，实

验组 BPD 发生率明显低于对照组 [10]。然而，由于研究数量

有限，目前的证据不足以将常规补充 VA 防治 BPD 转化为

常规临床实践。

3.2 新生儿呼吸窘迫综合征
新生儿呼吸窘迫综合征（Neonatal respiratory distress 

syndrome，NRDS）是一种由于原发或继发性肺表面活性物

质缺乏造成的呼吸系统疾病，是新生儿死亡的主要原因。维

甲酸对表面活性剂蛋白 SPA、SPB 和 SPC 的合成具有重要

作用。妊娠大鼠接受高剂量棕榈酸视黄酯给药后，肺表面

活性物质的总磷脂和磷脂酰胆碱的去饱和部分均升高 [11]。

王少梅等 [12] 研究发现，产前联合应用盐酸氨溴索及 VA 可

以明显提高胎肺成熟度，降低新生儿呼吸窘迫综合征发病率

和早产儿死亡率。朱琼等 [13] 采用低剂量 VA 联合牛肺表面

活性物质治疗 NRDS，研究显示治疗组治疗后血气指标、机

械通气参数、氧化应激指标均有明显改善，提示 VA 在治疗

NRDS、提高机体抗氧化能力方面有积极意义。

3.3 新生儿感染性肺炎
新生儿呼吸道的特异性和非特异性免疫功能均较差，易

患呼吸道感染。维生素 A 能促进上皮组织生长和分化，当

机体 VA 缺乏时，气道组织会出现坏死性和角化性改变，进

而损害气管黏膜屏障功能，导致病原体侵入呼吸道而发生感

染 [14]。VA 缺乏的反复呼吸道感染患儿中 CD4+T 淋巴细胞

亚群百分比以及 CD4+/CD8+T 细胞比值明显下降，提示 VA

缺乏与免疫功能降低密切相关 [15]。李利香等 [16] 研究发现，

肺炎患儿 VA 水平低于对照组，重度肺炎组与轻度肺炎组相

比，具有更低的VA水平，进一步验证了VA缺乏会加重肺炎，

而肺炎加重也增加了机体 VA 的消耗，进而导致 VA 缺乏加

重。有研究证实，口服 VA 辅助治疗新生儿肺炎，可缩短病

程，提高机体 IgM 和 IgG 水平及抗氧化功能 [17]。

4 维生素 A 补充
2020 年中国儿童维生素 A、D 专家共识 [18] 建议婴儿出

生后应补充维生素 A1500~2000U/d 持续到 3 岁，以预防 VA

缺乏。欧洲小儿胃肠病、肝病和营养学会建议 [19] 早产儿每

日补充维生素 A400~1000ug/kg（约 1300~3330IU/kg）。然

而，多项研究 {H, 2015 #61;AA, 2021 #55;BA, 2017 #54}[22-24]

{Manapurath,  #63} 表明出生时补充 VA 并不能改善新生儿

的死亡率、发病率、生长和神经发育结局。是否将 VA 补充

作为新生儿健康常规干预措施，补充多大剂量的 VA，需要

进一步研究论证。

5 结语
维生素 A 在改善新生儿免疫功能、减少新生儿呼吸系

统疾病、缩短住院日、改善预后等方面具有积极意义。目前

补充 VA 防治相关疾病的研究越来越多，但补充 VA 的最佳

剂量、给药方式及给药时间尚无定论。有研究显示，新生儿

补充 VA 后婴儿期死亡率降低，然而 2011 年 WHO[20] 指出，

维生素 A 补充剂对呼吸道感染相关死亡率及 12 月大的婴儿

死亡率的结局没有显著影响，不建议将新生儿维生素 A 补

充作为降低婴儿发病率和死亡率的公共卫生干预措施。随着

维生素 A 缺乏症流行率的下降，今后关注的重点不再是 VA

缺乏，而是通过更多高质量证据来证实维生素 A 补充是否

对疾病防治及新生儿的生存有益。
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