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维生素 A 是人体重要的营养素，参与胚胎发

育、视觉功能、呼吸系统疾病、儿童生长、免疫调节

等重要生理过程。2009 年世界卫生组织公布了

1995～2005 年全球范围内学龄前儿童维生素 A缺

乏症（vitamin A deficiency，VAD）的流行病学调查结

果，全球约有 1.9亿 5岁以下儿童维生素A缺乏，约

占全世界学龄前儿童的三分之一，以低、中等收入

国家为甚[1]。呼吸道感染在儿童中发病率及死亡率

高，病因复杂且易反复，给家庭和社会带来极大的

负担。目前大量研究发现儿童VAD与反复呼吸道

感染（recurrent respiratory tract infection，RRTI）存在

相关性，鉴于此，本文对其相关性的最新研究进展

进行综述。

1 VAD的研究现状

维生素A是一种脂溶性微量营养素，主要以视

黄醇、视黄醛和视黄酸三种活性形式存在，其中视

黄酸通过调控基因表达发挥主要的生物学功能。

维生素A在人体中功能多样，在胚胎发育、视觉发

育、上皮细胞分化生长、婴幼儿生长发育等中均有显

著的作用，同时维生素A也参与人体的免疫功能调

节[2]。虽然经济飞速发展，科技不断进步，但VAD仍

是目前最常见的儿童营养缺乏性疾病之一，是一个

严重和广泛的公共卫生问题，其可导致一系列眼部

症状、贫血、感染性疾病等诸多不良健康后果，甚至

死亡[3]。相关数据显示，2015年我国 12岁以下儿童

VAD患病率为5.16%，轻度VAD患病率为24.29%[4]。

2 儿童VAD的判断标准

儿童VAD 是指儿童机体内维生素A水平低于

正常水平（0.70～1.76 μmol/L），可同时伴或不伴

有临床症状（如眼部、皮肤症状，免疫功能低下

等），包括临床型、可疑亚临床型及亚临床型。维

生素 A 水平在 0.70～1.05 μmol/L 判定为可疑亚临

床型 VAD；0.36～0.69 μmol / L 判定为亚临床型

VAD；≤0.35 μmol/L 且伴有眼部和皮肤的临床表

现判定为临床型 VAD[5]。目前临床上常选用反相

高效液相色谱法检测血清中视黄醇含量评估人体

维生素 A 营养状况，但有研究发现感染炎症期间

血清视黄醇可能被隔离在组织中，导致血清视黄

醇浓度的降低，炎症期间使用血清视黄醇的评估

机体维生素 A 状态可能存在误差[6]。因此在感染

炎症期如何更好地评估机体维生素 A 水平有待进

一步研究。

3 VAD诱发RRTI

纪鑫等[7]研究发现对 RRTI 合并贫血患儿在常

规治疗的基础上联合维生素Ａ辅助治疗，可有效改

善临床症状，减轻炎症反应，对免疫功能的提高具

有积极作用。Imdad 等[8]研究表明，给予 6个月到

5岁存在VAD风险的儿童服用维生素A可以降低其

发生RRTI、腹泻等疾病及死亡的风险。

3.1 对呼吸系统功能的影响 首先，维生素A在气

道上皮细胞的生长、分化和维持中起重要作用。人

体上皮细胞是人体抵御病原体入侵的机械屏障。

VAD 引起呼吸道纤毛上皮鳞状化生，黏膜上皮角

化，脱落，致使上皮黏膜完整性及机械屏障功能受

损，增加RRTI的风险。上皮细胞脱落堆积，引起支

气管堵塞加重病情，延长病程。其次，维生素A参与

胎肺发育的四个阶段（假腺体期、成管期、成囊期、

肺泡期），在肺发育中起关键作用。动物实验研究
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发现孕鼠轻度VAD可导致大鼠胎肺发育不全[9]；临

床研究表明孕妇补充维生素 A 可改善子代的肺功

能[10]。维生素A通过其活性物质视黄酸调节早期肺

发育和肺泡的形成及促进肺泡发育和组织修复，在

肺的生长、肺泡化、抗弹性、修复和重塑中起着重要

作用[11]。Araki等[12]研究发现补充维生素A在减轻极

低体重儿 36周后的氧依赖有潜在效果；陈丹丹等[13]

关于早产儿出生后补充维生素A可预防支气管肺发

育不良的meta分析表明维生素A能降低早产儿先

天性支气管肺发育不良发生率。视黄酸能够调控

肺泡表面活性蛋白的表达。有动物实验发现在

VAD大鼠中分离的Ⅱ型肺泡上皮细胞表面活性物

质和鸟氨酸脱羧酶的活性显著降低[14]。VAD通过改

变细胞外基质和基底膜蛋白含量和分布，引起肺上

皮内层和肺实质组织病理学改变，破坏正常肺生理

机能，导致严重的组织功能障碍和呼吸系统疾病[11]。

因此，维生素A在维持呼吸系统的结构及呼吸功能

上有重要作用。

3.2 对免疫功能的影响 维生素A通过调节免疫

系统，提升人体免疫力，从而降低儿童 RRTI 的风

险。近年来，随着研究的深入及模型设计和实验技

术的发展，维生素A通过其代谢物视黄酸对免疫反

应产生的影响（包括黏膜免疫、耐受、白细胞转运和

淋巴结器官生成）被逐渐发现[15]。视黄酸在调节固

有免疫系统细胞的分化、成熟和功能方面起着至关

重要的作用。VAD使固有细胞吞噬病原和激活自

然杀伤 T细胞发挥免疫调节的功能受限，从而影响

呼吸道黏膜免疫功能[16,17]。陶月红等[18]动物实验研

究发现 VAD 通过使气管黏膜树突状细胞的数量、

抗原识别受体水平和对细胞因子的调节的改变导

致黏膜免疫功能下降。VAD干扰上皮细胞的增殖

和成熟，诱导上皮细胞角化，抑制呼吸道黏膜分泌

分泌型免疫球蛋白 A（secretory immunoglobulin A，

sIgA），使呼吸道抗原以 sIgA－抗原复合物形式随

呼吸道黏膜纤毛的摆动排出体外受阻[19]。VAD 使

B细胞向浆细胞活化受抑制，免疫球蛋白合成分泌

减少使体液免疫功能受到影响。维生素 A 通过刺

激B细胞分泌免疫球蛋白，同时通过细胞因子影响

免疫球蛋白类别转化，产生高亲和力的抗体，促进

体液免疫[6]。Ghodratizadeh 等[20]动物实验发现给兔

子添加富含类胡萝卜素的食物，兔子血液中CD4+淋

巴细胞计数增加，血清免疫球蛋白G（immunoglobu⁃
lin G，IgG）、免 疫 球 蛋 白 M（immunoglobulin M，

IgM）、免疫球蛋白 G（immunoglobulin A，IgA）及白

介素 4（interleukin 4，IL-4）水平均升高，说明维生

素A参与免疫球蛋白的合成，对体液免疫有重要影

响。维生素A活性物质视黄酸参与 T细胞的归巢、

分化及辅助性 T细胞分化和活化；视黄酸促进 Th2
的分化及活化，但其促进或抑制 Th1/Th17 在体内

的反应则有浓度依赖性[15]。VAD 降低 T 淋巴细胞

活性，Th1 淋巴细胞因子水平降低，削弱系统免疫

防御功能。唐迎元等[21]研究表明RRTI患儿维生素

A 水平及免疫球蛋白 IgG、IgA 均显著降低，血清维

生素 A 与 CD3+、CD8+细胞数间呈负相关；与 CD4+/
CD8+比例、CD3+、CD4+细胞数及 CD3+细胞数呈正相

关，VAD使机体抵抗力下降，增加儿童呼吸道感染

风险。维生素 A 亦可抑制淋巴细胞程序性死亡或

凋亡使 T 淋巴细胞及 B 淋巴细胞持续存活[22]。目

前，VAD在免疫功能中作用机制尚未完全清晰，有

待进一步探索研究。

4 儿童RRTI影响机体维生素A水平

RRTI急性期会使机体血清维生素A水平下降。

临床研究发现 RRTI 儿童维生素 A 缺乏，其血清

IgG、IL-1、淋巴细胞等免疫指标均低于正常儿童，

超敏 C 反应蛋白（hypersensitive C-reactive protein，
hs-CRP）、肿瘤坏死因子 α（tumor necrosis factor α，

TNF-α）等炎症因子增加[23]。感染期儿童食欲减

退，肠道吸收维生素 A 减少，导致血清维生素 A 水

平下降；同时感染期间呼吸道上皮修复等需要消

耗大量的维生素 A；急性感染时维生素 A 也可能

在尿液中大量丢失[24]。VAD 和 RRTI 互相影响，蒋

依玲等[25]研究发现肺炎患儿血清维生素 A 水平降

低，且其浓度与病情严重程度及出院后发生 RRTI
有相关性；VAD可能延缓受损气道上皮修复，使呼

吸道易受新病原体侵袭，而再发呼吸道感染又使

体内维生素A水平进一步降低，形成一个“恶性循

环”。因此，维生素A是预防儿童RRTI的重要营养

素之一。

5 展望

虽然目前对补充维生素A在治疗RRTI中的疗

效尚有争议，但越来越多研究证实补充维生素A可

以降低儿童 RRTI 风险，减轻呼吸道症状，缩短病

程。因此，有必要在儿童保健中定期监测维生素A
水平，并对儿童饮食结构及维生素A补充剂量进行

个性化指导，以达到预防VAD及降低RRTI的发病

率的目的，促进儿童健康成长。
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