
 仲召鹏 等/膳食脂肪、肠道微生物与宿主健康的研究进展 

Chinese Journal of Biotechnology    
http://journals.im.ac.cn/cjbcn Nov. 25, 2021, 37(11): 3836-3852 

DOI: 10.13345/j.cjb.210442 ©2021 Chin J Biotech, All rights reserved 

 

                           

Received: June 9, 2021; Accepted: September 24, 2021 
Supported by: National Key Research and Development Program of China (No. 2019YFA0906500), National Natural Science Foundation of 
China (No. 31870472). 
Corresponding author: Xiaofei Wang. Tel: +86-10-62736913; E-mail: xiaofei.wang@cau.edu.cn 

国家重点研发计划 (No. 2019YFA0906500)，国家自然科学基金 (No. 31870472) 资助。 

3836 生 物 工 程 学 报  

                                                               

 

王小斐  本科毕业于西北农林科技大学，博士毕业于美国奥本大学，现任中国   

农业大学食品科学与营养工程学院副教授。近5年以第一或通讯作者身份在国内外

核心期刊上发表论文10余篇。主持博士后面上基金、参与国家自然科学面上基金等

项目。主要研究方向为油脂营养与健康，利用课题组建立的无菌蜜蜂模式平台，探

究膳食脂肪、肠道微生物、宿主糖脂代谢三者之间的相互作用及影响，阐明它们与

肥胖等代谢性疾病、阿尔兹海默症等神经退行性疾病的发生发展的分子机制。 
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摘  要: 作为三大主要营养物质之一，膳食脂肪为人体提供能量和营养。膳食脂肪摄入不当会破坏肠道微

生物的稳态，影响宿主的代谢状况，增加慢性疾病发生的风险。建立疾病动物模型是研究肠道微生物与宿

主健康的重要手段。文中综述了膳食脂质的数量和种类、肠道微生物和宿主代谢之间的相互作用及其可能

的作用机制，阐述了基于不同的疾病动物模型，膳食脂质影响肠道微生物的结构和功能，以及对宿主代谢

的调节，为深入了解膳食脂质、肠道微生态和宿主健康三者之间的关系提供了依据。  
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Abstract:  As one of the three major nutrients, dietary lipids provide energy and nutrition for human. The quantity and 

quality of dietary lipids affect the composition of gut microbiota, which consequently may affect the host metabolic health. 

Development of disease animal models is an important approach to study the relationship between gut microbiota and human 

metabolic health. In this review, we discussed the types of dietary lipids, and summarized how dietary lipids affect the 

composition of gut microbiota and regulate the metabolic health of animal models. The clarification of potential underlying 

mechanisms will shed lights on future research in other live systems including human. 
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脂肪是人类膳食的重要组成部分，是人体重

要的能量和营养来源。近年来随着经济水平的提

高，人们的膳食结构逐渐向高热量饮食转变，膳

食脂肪的供能比从 1992 年的 28.4%上升到现在的

36.4%[1]。膳食脂肪的摄入增加诱发出包括肥胖、

糖尿病、脂肪肝、心血管疾病、肾病等慢性代谢

疾病，衍生出一系列健康问题。 

人体肠道内的菌群含量数以亿计，密度高达

1011 个/g[2]。肠道微生物能够影响宿主对膳食的摄

取能力，与宿主的消化、营养代谢、免疫、行为

等密切相关[3]。膳食脂肪经小肠后，不能被小肠

吸收的脂肪将进入结肠，进而被肠道微生物代谢

生成短链脂肪酸等次级代谢产物。不同的肠道菌

对膳食脂肪的代谢能力不同，进而影响肠道微生

物的结构和功能。因此，膳食脂肪通过改变肠道

微生物的组成以及代谢功能，进一步对宿主的健

康产生影响。肠道微生态与膳食脂肪及其摄入不

当引起的慢性疾病成为近年来的研究热点。 

尽管人们意识到膳食脂肪摄入不当会破坏

肠道微生物的稳态，引起血清、脂肪组织、肝脏

和大脑中次级代谢产物的变化[4]，但目前对膳食

脂肪与肠道微生物的研究还是微乎其微，两者之

间的作用机制还不明确。本文将基于膳食脂肪、

肠道微生物、宿主代谢以及目前其在动物模型

中的研究，阐述膳食脂肪如何调节肠道微生物

的结构和功能，进而影响宿主健康，展望基于肠

道微生物以膳食脂肪为靶点的预防代谢性疾病

的前景。 

1  膳食脂肪摄入对宿主健康的影响  

膳食脂肪中主要存在 3 种类型的脂肪酸：饱

和脂肪酸 (Saturated fatty acid，SFA)、单不饱和

脂肪酸 (Monounsaturated fatty acid，MUFA) 和多

不饱和脂肪酸 (Polyunsaturated fatty acid，PUFA)。

长链多不饱和脂肪酸 (Long-chain polyunsaturated 

fatty acid，LC-PUFA) 可分为 n-3 和 n-6 脂肪酸，

例如二十碳五烯酸 (Eicosapentaenoic acid，EPA) 

和二十二碳六烯酸 (Docosahexaenoic acid，DHA) 

属于 n-3 脂肪酸[5-6]。 

膳食脂肪有动物、植物、微生物等来源。常

见的动物来源脂肪有猪油、牛油、乳脂肪等；植

物来源脂肪有豆油、玉米油、花生油、橄榄油、

菜籽油、棕榈油等；微生物来源脂肪又称作单细

胞油脂，是指从某些微生物例如酵母菌、藻类等

细胞内提取得到的可食用油脂[7]。 

膳食脂肪的不当摄入会驱动机体能量不平
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衡，引发慢性低度炎症、肥胖症和心血管疾病等

代谢性疾病[8]。相较于食物中的蛋白质和碳水化

合物的含量，脂肪含量能在更大程度上影响宿主

的代谢，不同类型的脂肪摄入会导致不同甚至相

反的结果。 

1.1  膳食脂肪含量对宿主健康的影响 

脂肪的过量摄入会因能量摄入增加导致过剩

的能量以脂肪的形式积累在体内，常伴有糖、脂肪

和水盐代谢异常，进而诱发肥胖、糖尿病、脂肪肝

等代谢性疾病。对食用不同水平膳食脂肪的健康人

的研究发现，控制热量摄入时，较高的脂肪摄入量

会导致较高的粪便脂肪和胆汁酸排泄[9]。高脂饮食 

(High fat diet，HFD) 的摄入会增加血液中的游离脂

肪酸和内毒素如脂多糖 (Lipopolysaccharides，LPS) 

的含量，进而激活 Toll 样受体从而导致促炎细胞

因子的产生，活化的炎症巨噬细胞经血液到达肝

脏、脂肪、肌肉组织和大脑，从而诱发全身性低

度炎症[10-12]。与常规饮食相比，饲喂高脂饮食 (猪

油和植物脂肪混合物，40%摄入脂肪能量) 的小

鼠胰岛素受体的酪氨酸磷酸化降低和胰岛素抵抗

受体的丝氨酸磷酸化升高，导致胰岛素抵抗；伴

随着大脑中 β 淀粉样蛋白沉积和突触可塑性下

降，小鼠认知能力下降[13]。高脂饮食主要是通过

参与宿主代谢过程如能量传递、免疫信号因子表达

和胰岛素产生等，产生低度炎症、肠道疾病、中枢

神经系统疾病和诱发多种代谢疾病等效果。近年来

生酮饮食 (饮食中脂肪占总营养素约 60%) 被认

为是一种高脂肪饮食，主要摄入饱和脂肪酸和单不

饱和脂肪酸，对减肥和抗癫痫病等有一定作用[14]，

饮食中高脂肪和低碳水造成三羧酸循环的代谢效

率降低，导致脂肪酸氧化产生大量乙酰辅酶 A，进

而合成酮体，进入血液循环；酮体作为葡萄糖的替

代能源，或通过血脑屏障进入脑中参与能量代谢、

神经递质、离子通道和氧化应激作用过程；但长期

摄入生酮饮食的安全性还有待进一步的探究[15]。 

作为膳食中三大宏量营养素之一，脂肪为宿

主提供能量维持体温，参与机体代谢活动。膳食

脂肪摄入不足可能会降低身体的代谢能力，导致

营养不良。对于跑步运动员来讲，脂肪摄入量低

会减弱运动能力[16]。尤其是多不饱和脂肪酸的摄

入不足会导致心脏相关疾病的增加。针对 1990 年

到 2010 年涉及 186 个国家的数据分析发现，心脏

相关疾病 (高血压、心脑血管疾病、冠心病等) 患

者中因脂肪摄入过量而死亡的有 25 万例，相比

之下源于 n-6 多不饱和脂肪酸摄入不足导致的患

者高达 71 万例[17]。因此，不仅膳食脂肪的含量

能影响宿主的健康，膳食脂肪的类型也会因为其

饱和程度、双键位置等对宿主的健康造成不同程

度的影响。 

1.2  膳食脂肪类型对宿主健康的影响 

不同脂肪酸类型在机体内合成和代谢的途

径不同，相互不可替代，协同竞争相互作用，共

同调节人体健康。对成人膳食脂肪摄入量和健康

结果的系统评价结果显示，用 PUFA 和 MUFA 代

替 SFA 可改善血脂和血糖控制，其中 PUFA 的作

用更大，这表明用 PUFA 和 MUFA 替代 SFA 并

避免食用工业反式脂肪酸 (Trans fatty acid，TFA) 

是合理的[18]。 

1.2.1  饱和脂肪酸  

棕榈酸 (Palmitic acid，C16:0) 是膳食中主要

的饱和脂肪酸，主要存在于肉制品、黄油和棕榈

油中。研究发现，过多的饱和脂肪酸摄入与全因

死亡风险较高有关，而在能量保持恒定的情况下，

饱和脂肪酸会增加死亡率和偶发心血管疾病的风

险[19]。膳食饱和脂肪酸进入细胞后，细胞会将其

代谢为构成细胞膜的磷脂分子，长而直的饱和脂

肪链倾向于紧密规则地排列聚集，使脂质分子“固

相”化，因此，高饱和脂肪酸的摄入导致细胞膜的

流动性不复存在，产生脂毒性进而造成肥胖、糖

尿病等代谢性疾病[20]。此外，摄入高饱和脂肪酸

组 (来源于红肉和黄油) 的 65 岁以上女性受试者

认知和记忆功能随着时间的推移显著退步[21]。 
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1.2.2  单不饱和脂肪酸 

膳食中的单不饱和脂肪酸主要是油酸 (Oleic 

acid，C18:1)，主要来源于橄榄油、菜籽油等植物

油脂[22]。单不饱和脂肪酸会通过影响与冠心病相

关的各种标志物，包括血清脂肪、脂蛋白、血管

功能标志物和餐后血管功能等来影响心血管健 

康[23]。在一项人类饮食干预研究中，与食用富含

饱和脂肪酸的组相比，食用富含单不饱和脂肪酸

组的人低密度脂蛋白胆固醇和甘油三酸酯水平下

降，伴随血浆磷脂和中性脂质油酸水平的增加，这

表明摄入富含 MUFA 的饮食对血脂和凝血因子Ⅶc

具有良好的效果，是预防心脏病的有效饮食[24]。

此外，一项在西班牙儿童中开展的横截面调查发

现 MUFA 摄入增加与健康的血脂谱相关[25]。 

1.2.3  多不饱和脂肪酸 

多不饱和脂肪酸对心血管疾病、癌症、抗炎

和中枢神经系统有益处，大部分是人类饮食中的

必需脂肪酸 [26-27]，主要来源于深海鱼油以及豆

油、亚麻籽油等植物油。n-6 PUFA 包括亚油酸 

(Linoleic acid，C18:2, LA)、γ-亚麻酸 (γ-linoleinic 

acid，C18:3，GLA) 和花生四烯酸 (Arachidonic 

acid，C20:4，AA)，n-3 PUFA 主要有 α-亚麻酸 

(α-linoleinic acid，C18:3，ALA)、二十碳五烯酸  

(Eicosapentaenoic acid，C20:5，EPA) 和二十二碳

六烯酸 (Docosahexaenoic acid，C22:6，DHA)。 

流行病学和临床试验数据表明，多不饱和脂

肪酸的摄入和冠心病等心血管疾病的发病率呈负

相关。研究表明，补充 n-3 LC-PUFA 能让个体冠心

病死亡风险和冠心病发生事件下降大约 10%[28]。摄

入富含 n-3 的芥花籽油减少血浆中低密度脂蛋白

胆固醇受体的浓度，显著降低了甘油三酯的浓度，

从而降低了心血管疾病的风险[29]。 

多不饱和脂肪酸能明显抑制肿瘤的发生、增

殖和转移，可用于肿瘤病人的辅助治疗[30]。给秀

丽隐杆线虫饲喂富含二高-γ-亚麻酸  (Dihomo-γ- 

linolenic acid，DGLA) 的食物后，会导致线虫生

殖细胞肥大和不育，使细胞死亡，如果将 DGLA

精确递送至人类癌细胞，同样会诱发细胞肥大症，

并导致癌细胞死亡[31]。DHA 的代谢产物环氧树脂

二十二碳五烯酸可以抑制新的血管生成，通过切

断肿瘤氧气和营养物质的供应，抑制肿瘤的生长

和蔓延[32]。 

多不饱和脂肪酸，尤其 DHA 是大脑中脂肪

酸的主要成分，中枢神经系统细胞中的膜磷脂酰

乙醇胺  (脑磷脂 ) 中含量丰富，占总脂肪酸的

24%–27%[33]。在神经系统发育和记忆功能方面，

n-3 脂肪酸在保持血脑屏障完整性中发挥着至关

重要的作用，血脑屏障保护中枢神经系统免受血

源性细菌、毒素和其他病原体的伤害[34-35]。长期

服用 n-3 脂肪酸使受试者的精神衰弱、精神分裂

症等其他精神病的发病几率降低，推迟高危对象

精神病性障碍的首次发病[36]。高水平的 n-3 脂肪

酸和大脑前扣带皮层的较大容量相关，增强老年

个体的认知灵活性[37]。补充 n-3 脂肪酸使轻度认知

障碍患者单核细胞 β-淀粉样蛋白的吞噬作用显著

增加，但阿尔兹海默症患者的增加量却不明显[38]。 

多不饱和脂肪酸还是炎性介质底物的主要来

源。食用富含亚油酸的植物油后，亚油酸在体内

会转化为花生四烯酸 (AA)，同时增加环氧合酶-2

的表达，将花生四烯酸转化为促炎性类花生酸进

而影响炎症途径，导致低度炎症、氧化应激、内

皮功能障碍和动脉粥样硬化[39]；与之相反的是，

n-3 PUFA 在改变血脂谱和膜脂成分并影响类花

生酸生物合成、细胞信号级联反应和基因表达中

起主要作用，从而减少 AA 代谢引起的炎症[40]。 

1.2.4  反式脂肪酸 

反式脂肪酸 (TFA) 是反式非共轭双键结构

的不饱和脂肪酸，大多是在工业食品制造过程中

产生的，如植物油和鱼油的氢化[41]。增加 TFA 的

摄入会降低内皮功能，上调血浆细胞因子和低密度

脂蛋白胆固醇的水平，从而导致心血管疾病[42]。

TFA 通过靶向细胞凋亡信号调节激酶 1 促进细胞 
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外 ATP 诱导的细胞凋亡，可能是 TFA 引起动脉粥

样硬化的发病机制。冠心病患者摄入反式脂肪酸

后红细胞谷胱甘肽过氧化物酶和超氧化物歧化酶

等抗氧化指标下降，过氧化氢酶活性、共轭二烯

和丙二醛含量上升，并且血浆和红细胞中反式脂

肪酸含量上升，这表明高水平的反式脂肪酸摄入

与氧化应激和脂质过氧化的诱导高度相关[43]。 

2  膳食脂肪摄入对肠道微生物的影响  

膳食营养是塑造肠道微生物最为重要的因

素[44]。改变饮食可以在较短时间内调节肠道微生

物的结构和功能，进而影响宿主的代谢情况。肠

道微生态失衡与很多疾病发病机制相关，如肥胖、

心血管代谢疾病、免疫炎症等，与宿主肠道直接

接触的饮食是导致许多新陈代谢紊乱的重要因

素。作为人体重要的营养物质之一，膳食脂肪的

种类和数量会影响肠道菌群的组成和数量；同时

肠道微生物又能参与宿主的代谢调控从而影响肠

道屏障功能，进而影响宿主健康[45]。 

2.1  膳食脂肪含量对肠道微生物的影响 

近年来研究发现，高脂饮食会引起宿主肠道微

生物的变化，而这种变化与宿主代谢表型的改变存

在着密切的关系。膳食脂肪对肠道微生物的影响研

究主要集中在高脂与低脂水平的对比上(表 1)。与

饲喂对照组小鼠 (10%摄入脂肪能量) 相比，饲喂

高脂饮食的小鼠 (60%摄入脂肪能量) 盲肠和结

肠粘膜中拟杆菌门  (Bacteroidetes) 和厚壁菌门 

(Firmicutes) 的比率有显著下降，伴随体重、血 

 
表 1  膳食脂肪影响肠道微生物的相关研究  
Table 1  Effects of dietary lipids on gut microbiota 

Dietary 

sources 
Dietary fat Gut microbes References

Animal 

source 

Milk (SFA 65%) 

Lard (SFA 39%) 

Milk: Bacteroidetes↑, Firmicutes↓, Bilohila wadsworthia↑ 

Lard: Firmicutes↑, Bacteroidetes↓ 

[46] 

Lard (45% E) 

Fish oil (45% E) 

Lard: Bacteroides, Bilophila wadsworthia, Lactobacillus↑ 

Fish oil: Bifidobacterium, Lactobacillus, Streptococcus, 

Akkermansia muciniphila↑ 

[47] 

Lard (48 wt%); control (12 wt%);  

Lard (48% E); control (12% E) 

Lard (48 wt%): Clostridiales spp.↑, Bacteroides↓ 

Lard (fat 48% E): Clostridiales↑, Bacteroides↓ 

[48] 

Lard (4 wt%) 

 

Soybean oil (4 wt%) 

Lard: Firmicutes/Bacteroidetes, Verrucomicrobia, Tenericutes, 

Akkermansia↑ 

Soybean oil: Helicobacter↑ 

[8] 

Plant 

source 

45% E: palm oil, olive oil, safflower 

oil (0.4, 1.1,7.8) 

Low fat palm oil (10% E) 

High fat palm oil: Firmicutes/Bacteroidetes, Clostridium↑, 

Bacteroides↓ 

High fat olive oil: Bacteroides↑, Clostridium, Fibrobacteres↓ 

[49] 

Flax oil (n-3 LC-PUFA 50.3%) 

Soybean oil (n-6 LC-PUFA 54.3%) 

Mixed soybean oil (SFA-53.2%) 

Flax oil: Bacteroides↓10% 

Soybean oil: Bacteroides↓12%, Porphyromonadaceae↓ 

Mixed soybean oil: Bacteroides↓28%, Lachnospiraceae↓ 

[50] 

Low fat (12% E) 

High fat (45% E): palm oil (SFA); 

olive oil (MUFA); safflower oil  

(n-6 PUFA); rapeseed oil/fish oil 

(n-3 PUFA) 

High fat palm oil vs Low fat: Bacteroides↓, Lachnospiraceae↑ 

High fat olive oil vs Low fat: Bacteroides↑, Erysipelotrichaceae, 

Allobaculum↑ 

High fat safflower oil vs Low fat: Lachnospiraceae↓ 

High fat rapeseed oil/fish oil: Allobaculum, Erysipelotrichaceae, 

Bifidobacterium↑ 

[51] 

   (待续)
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   (续表 1)

Dietary 

sources 
Dietary fat Gut microbes References

Plant 

source 

Corn oil (6 mL/kg) 

Fish oil (6 mL/kg) 

Control (PBS) 

Ketogenic diet (80 E%) 

Corn oil: Bacteroides, Clostridium↑; 

Fish oil: Bacteroides spp., Clostridium↓, Lactobacillales spp.↑; 

Vegetable shortening, Corn oil: Akkermansia muciniphila, 

Parabacteroides distasonis↑ 

[52] 

 

 

[14] 

PUFA High fat diet (fat 50% E) 

High fat diet+n-3 LC-PUFA 

Control (fat 12.3% E) 

Control+n-3 LC-PUFA 

High fat diet: Bacteroidetes↓, Firmicutes↑ 

High fat diet+ n-3 LC-PUFA vs high fat diet: Bacteroidetes↑, 

Firmicutes↓ 

Control+ n-3 LC-PUFA vs control: Bacteroidetes↑ 

[53] 

n-3 LC-PUFA (EPA, DHA 1 g/100 g) 

n-3 LC-PUFA deficiency 

n-3 LC-PUFA: Actinobacteria↑, Tenericutes↓, Bifidobacterium, 

Lactobacillus↑ 

n-3 LC-PUFA deficiency: Bacteroidetes↓ 

[54] 

n-3 LC-PUFA (2.6 LA, 0.4 ALA,  

0.35 EPA, 0.66 DHA, 2.6 n-6 

LC-PUFA, 1.53 n-3 LC-PUFA) 

n-3 LC-PUFA deficiency (2.6 wt% 

LA, 2.6 n-6 LC-PUFA) 

n-3 LC-PUFA: Bacteroidetes↑, Firmicutes/Bacteroidetes↓ 

n-3 LC-PUFA deficiency: Tenericutes, Anaeroplasma, Gelria, 

Cyanobacteria, Coriobacteriaceae, Thermoanaerobacter Acaea, 

Anaeroplasmataceae↑ 

[55] 

80% EPA, 20% DHA, 1 g/(kg·d) 

Control 

80% EPA, 20% DHA, 1 g/(kg·d): Butyrivibrio, Actinobacteria↑, 

Proteobacteria↓ 

[56] 

0.16% AA, 0.16% DHA 

Control 

0.16% AA, 0.16% DHA: Bifidobacteria↑, Clostridia, 

Enterobacteriaceae↓ 

[57] 

 
糖和肝脏三酰甘油水平的显著升高[58]。长期的高

脂饮食导致乳杆菌属 (Lactobacillus spp.)、双歧杆

菌属  (Bifidobacterium spp.)、拟杆菌 -普氏菌属 

(Bacteroides-Prevotella spp.) 等肠屏障保护功能

菌属含量下降，反之可以产生硫化氢和内毒素脂

多糖  (LPS) 的破坏肠屏障功能的硫酸盐还原菌

的丰度显著增加。高脂饮食 (60%脂肪含量饮食) 

会造成小鼠肠道菌多样性和丰度发生变化，并且

引起 瘤胃菌科  (Ruminococcaceae) 的减 少和理

研菌科 (Rikenellaceae) 的增加[4]。在饲喂 12 周

高脂饮食的小鼠肠道中，厚壁菌门 (Firmicutes) 

和变形菌门 (Proteobacteria) 趋于增加，拟杆菌门 

(Bacteroidetes) 和疣微菌门 (Verrucomicrobia) 趋

于减少，对宿主代谢有益的艾克曼菌 Akkermansia 

muciniphila 数量显著降低[59]。肠道微生态的失衡

使肠道通透性增加，血液中肠源性毒素的含量增

加，进而造成宿主慢性炎症反应。血液中过量的

LPS 通常会与 Toll 样受体 4 (Toll like receptor 4，

TLR4) 结合，激活免疫细胞释放肿瘤坏死因子 α 

(Tumor necrosis factor α，TNF-α) 等炎性因子，

进一步对胰岛素的信号转导通路造成破坏，最

终导致胰岛素抵抗、糖尿病等代谢性疾病 [60]。

总而言之，在动物饲喂高脂饮食后，肠道菌的

一个明确的变化是厚壁菌门  (Firmicutes) 和拟

杆菌门  (Bacteroidetes) 的比例增加，即高脂饮

食摄入导致厚壁菌门的增加，而肠道微生态的

变化进而导致糖尿病、炎症等疾病的发生发展。

生酮饮食作为高脂肪饮食也会导致宿主的肠道

菌群的变化，小鼠在摄入以氢化植物油和玉米油 

(70%摄入脂肪能量) 为脂肪组分的生酮饮食后，

艾克曼菌 Akkermansia muciniphila 和狄氏副拟杆

菌 Parabacteroides distasonis 的丰度增加，进一步

研究发现这两种菌对生酮饮食的抗癫痫作用是必

需的[14]。 
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2.2  膳食脂肪类型对肠道微生物的影响 

除了高脂饮食之外，膳食脂肪中饱和脂肪酸、

单不饱和脂肪酸和多不饱和脂肪酸对肠道菌群结

构和功能的影响显著不同 (表 1)。与鱼油或大豆

油相比，饲喂猪油的大鼠粪便中富含疣微菌门 

(Verrucomicrobia)、软壁菌门  (Tenericutes) 和艾

克曼菌 Akkermansia muciniphila[61]。类似地，高

饱和脂肪酸(猪油来源)饮食喂养的小鼠肠道微生

物多样性和丰富度降低，拟杆菌门 (Bacteroidetes) 

的丰度降低，厚壁菌门 (Firmicutes) 丰度提高，

从而改变宿主脂肪组织炎症和脂肪生成。反之，

摄入 MUFA 或者来源于鱼油的 n-3 PUFA 可以增

加 肠 道 微 生 物 的 多 样 性 ， 降 低 了 厚 壁 菌 门 

(Firmicutes) 与拟杆菌门 (Bacteroidetes) 的比率，

并产生短链脂肪酸，缓解肥胖、肠炎等疾病[46,62]。

多不饱和脂肪酸中 n-3 和 n-6 被认为对肠道微生

物影响有益，在野生型小鼠 (C57BL/6) 研究中，

将饮食从富含 n-6 PUFA 向富含 n-3 PUFA 切换   

2 个月后，产脂多糖  (LPS) 和促炎性的肠道细

菌丰度下降，抑制 LPS 和消炎性细菌如变形杆

菌门  (Proteobacteria) 的数量增加[63]，可以推测

n-3 PUFA 可能会抑制引起肥胖和炎症相关的肠

道微生物的生长，促进有益菌的生长。 

Caesar 等将猪油、豆油和鱼油按照脂肪功能

比 (45%) 添加到小鼠饮食中，发现猪油组中拟

杆 菌 门  (Bacteroidetes) 、 沃 氏 嗜 胆 菌 Bilophila 

wadsworthia 丰 度 较 高 ， 而 鱼 油 组 中 双 歧 杆 菌

Bifidobacterium、乳杆菌 Lactobacillus、链球菌

Streptococcus 和艾克曼菌 Akkermansia muciniphila

的 相 对 丰 度 较 高 [47] 。 艾 克 曼 菌 Akkermansia 

muciniphila 的丰度与体内甘油三酯的含量呈负相

关，被认为在控制肥胖等代谢疾病中起着重要作

用[64]。坚持摄入富含 n-3 PUFA 的沙丁鱼 6 个月使

初发糖尿病患者体内厚壁菌门 (Firmicutes) 与拟

杆菌门 (Bacteroidetes) 比例下降，拟杆菌门普雷

沃氏菌属 Bacteroides Prevotella 丰度增加，抗炎因

子脂联素的生产提高，改善了糖尿病的症状。 

3  膳食脂肪与肠道微生物影响宿主健康的

可能机制  

肠道微生物作为膳食脂肪和宿主之间的“桥

梁”，通过微生物-宿主共代谢网络作用于膳食脂

肪，影响着膳食脂肪的消化与吸收；膳食脂肪的

摄入同样也会对肠道微生态产生影响，影响肠道

微生物的结构并调节其代谢产物，导致其产生的

部分代谢产物穿过肠屏障进入血液循环系统，对

宿主多种信号通路和代谢循环进行调控，进而影

响宿主代谢和机体的健康状态 (图 1)[58,65]。此外，

膳食脂肪的摄入也会改变肠道菌群对宿主肠道上

皮细胞的粘附性，影响其渗透性，参与调节肠上

皮的完整性[48]，但不同种类的膳食脂肪是如何作

用于肠道微生态及其分子机制仍是亟待探究和解

决的问题。 

3.1  膳食脂肪影响肠道微生物的细菌特性 

膳食脂肪可以调节肠道微生物的细菌特性，

例如改变其对宿主肠道上皮细胞的粘附性，影响

肠道通透性[60]。微生物在肠道表面的粘附和定植

直接影响肠道微生物群与宿主的相互作用。大多

数肠道微生物能够利用宿主饮食中提供的外源脂

肪酸，并将这些脂肪酸整合到细胞膜的磷脂分子

中，其中 SFA 的饱和脂肪链紧密而规则地聚集在

一起，混入不饱和脂肪酸之后，其灵活性甚至可

以打破 SFA 之间的紧密排列，因此饱和脂肪酸与

不饱和脂肪酸的比例以及 PUFA 对膜的流动性具

有一定的调节作用[66]。与仅酪蛋白微囊化相比，

干酪乳杆菌在添加了富含 n-3 PUFA 的金枪鱼油

的微囊化后，其存活率和细菌表面疏水性增加，

表明 n-3 PUFA 能够改善干酪乳杆菌对肠壁的粘

附，这也解释了 PUFA 对肠道微生物具有有益影响

的可能机制[67]。肠道微生物影响宿主健康的另一个

途径是增加肠道的通透性。富含 SFA 的高脂饮食能

增加产 LPS 的肠道菌的丰度，改变肠道上皮细胞

的通透性，损害肠道的完整性，使盲肠中 LPS 的

含量增加，LPS 进入血液循环，对宿主产生危害[68]。 



 
 

仲召鹏 等/膳食脂肪、肠道微生物与宿主健康的研究进展 
 

☏：010-64807509 ：cjb@im.ac.cn 

3843

 

 
 

图 1  膳食脂肪与肠道微生物影响宿主健康的可能机制 
Fig. 1  Possible crosstalk mechanisms among dietary lipids-gut microbiota-host metabolic health.  
 
这些结果表明，膳食脂肪会改变肠道菌的特性如

粘附性，从而影响肠道菌群与宿主之间的互作。 

3.2  膳食脂肪影响肠道微生物的组成 

不同种类的膳食脂肪对宿主肠道微生物的组

成和数量有着明显的差异。富含饱和脂肪酸的脂

质如猪油、黄油、棕榈油等，造成肠道中厚壁菌

门 (Firmicutes)、变形菌门 (Proteobacteria)、沃氏嗜

胆菌 Bilophila wadsworthia 和梭菌属 Clostridium 的

相对丰度增加，而双歧杆菌 Bifidobacterium、乳杆

菌 Lactobacillus、艾克曼菌 Akkermansia muciniphila

的数量减少[58-59]。富含 n-3 PUFA 的膳食脂肪如亚

麻籽油、核桃油、红花油、鱼油等，引起乳杆菌

Lactobacillus、双歧杆菌 Bifidobacterium、艾克曼

菌 Akkermansia muciniphila 等的丰度增加，梭菌

Clostridium、脱硫弧菌 Desulfovibrio 等的数量相

对减少。富含 n-6 PUFA 的脂质如豆油、玉米油等，

使 肠 道 中 拟 杆 菌 门  (Bacteroidetes) 、 粪 球 菌

Enterococcus faecalis、肠杆菌 (Enterobacteriaceae) 

等增加[47,61]。但因实验环境、研究对象、测序方法

等的不同造成了不同的研究结果有所差异，导致并

非所有结果中肠道菌群的增加或减少都保持一致。 

3.3  膳食脂肪影响肠道微生物的代谢产物及

其衍生物 

肠道微生物可以产生大量的代谢产物及衍生

物，进入血液循环，进而对体内其他器官造成影响，

比如脂多糖作用于脂肪组织，胆汁酸、丁酸、胆碱

等作用于肝脏[69]。膳食脂肪可能通过改变肠道微

生物的代谢物及其衍生物，进而对宿主造成影响。 

3.3.1  短链脂肪酸 (SCFA) 

肠道微生物能够将膳食中的营养物质在内源

性肠粘液的作用下发酵，生产短链脂肪酸 (Short 

chain fatty acid，SCFA)，短链脂肪酸是具有 1–6 个

碳原子的有机脂肪酸，而其中乙酸、丙酸和丁酸

占肠道内短链脂肪酸的 90%–95%[70]。高脂饮食可

降低产生丙酸的肠道微生物艾克曼菌 Akkermansia 

muciniphila 的水平，但 n-3 LC-PUFA 饮食组处理

可增加该物种的丰度[71]。高脂饮食的摄入减少了

大鼠中 SCFA 的生成，并且随着喂养时间的延长

其浓度逐渐升高。与瘦的人相比，在超重和肥胖

者的粪便样本中检出的 SCFA 含量更高 [72-73]。
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SCFA 不仅能作为宿主的供能物质，还显示出抗炎

和免疫信号转导特性。丁酸和丙酸可以抑制结肠上

皮细胞和免疫细胞内组蛋白去乙酰化酶的活性，使

促炎因子 (Interleukin-6，IL-6 和 Interleukin-12，

IL-12) 的表达下调，抑制炎症的产生。短链脂肪

酸对 Toll 样受体 4 以及对细胞因子产生的抑制作

用使其具备充当抗炎药的能力[74]。此外，短链脂

肪酸还能够减少血浆中脂肪酸和甘油的含量，调

节参与葡萄糖稳态的介质胰高血糖素样肽 1 的产

生，从而达到改善糖尿病和肥胖的效果[75]。 

3.3.2  胆汁酸 (Bile acid) 

胆汁酸主要是由胆固醇合成的，胆固醇在肝

脏中通过多级酶促反应转化为初级游离型胆汁

酸，如胆酸、鹅脱氧胆酸[76]。大部分游离型胆汁

酸在肝脏中与牛磺酸或甘氨酸结合，形成结合型

胆汁酸，被排到胆汁中储存在胆囊，排入十二指

肠，帮助饮食脂肪的乳化和吸收，进而参与葡萄

糖和脂肪等的代谢调节以及炎症过程。小部分的

初级游离型胆汁酸在结肠微生物的作用下发生脱

氢、脱羟基和差向异构化作用，进一步代谢为次

级胆汁酸，如脱氧胆酸 (Deoxycholic acid，DCA) 

和石胆酸 (Lithocholic acid，LCA)[68]。除了参与

脂肪消化作用外，胆汁酸还可以通过与类法尼醇

X 受体 (Farnesoid X receptor，FXR) 和 G 蛋白偶联

受体 (Takeda G-protein-coupled receptor 5，TGR5) 

结合来调节胆汁酸的合成和宿主代谢。FXR 参与

脂肪代谢的调节，特别是甘油三酯的运输、合成

和利用；因此，胆汁酸的微生物加工可能会通过

与 FXR 相互作用来影响脂肪代谢。高脂饮食饲养

野生型和 FXR 基因敲除小鼠，FXR 改变了肠道微

生物的组成，引起体重增加、脂肪变性和炎症的

发生，表明 FXR 可能通过改变肠道微生物的组成

来导致肥胖[76,78-80]。TGR5 不仅能够激活棕色脂肪

组织和肌肉组织，增加能量的消耗率；还可以诱导

肠内分泌细胞释放胰高血糖素样肽-1，改善肥胖小

鼠的肝脏和胰腺功能；此外，作为调节胆汁酸运动

性能的重要受体，TGR5 易受到微生物产生的胆汁

酸 LCA 和 DCA 的激活，直接作用于神经元并间

接刺激血清素的释放[81–83]。 

3.3.3  脂多糖 (LPS) 

脂多糖 (Lipopolysaccharides，LPS)，也称为

内毒素，是革兰氏阴性菌细胞壁的组成成分，通

过激活 TLR4 诱导宿主的炎症反应，在肥胖症和

糖尿病等代谢性疾病中均检测到高 LPS 浓度[84]。

高脂饮食会影响肠道微生物的种类和数量，使小

鼠肠道中拟杆菌 (Bacteroidetes) 的数量减少，厚

壁菌门 (Firmicutes) 的数量增加，产生 LPS 的菌

如变形菌 (Proteobacteria) 的数量增加，抑制 LPS

的菌如双歧杆菌 Bifidobacterium 的数量减少，破

坏了肠屏障功能，改变肠道的通透性[85]。除了调

节肠道中 LPS 的含量并影响肠道上皮的完整性外，

高脂饮食也会影响 LPS 的运输[86]。肠道中的 LPS

以乳糜微粒的形式运输，过多的脂肪摄入导致肠道

内乳糜微粒增加，使 LPS 易位穿过肠道黏膜进入

血液循环，增加血液中 LPS 的水平，进而导致代

谢性内毒素血症的发生。过量的 LPS 通过外周循

环系统进入肝脏和脂肪组织，TLR4 在免疫细胞

(例如巨噬细胞) 以及许多其他类型细胞 (包括肝

细胞和脂肪细胞) 中表达，导致脂肪细胞中的肿瘤

坏死因子 α (Tumor necrosis factor α，TNF-α) 和白

细胞介素-6 (IL-6) 水平升高，进而诱发炎症反应、

血脂异常、非酒精性脂肪肝和心血管等疾病[87-88]。 

3.3.4  色氨酸衍生物 (Tryptophan metabolites) 

色氨酸是一种必需氨基酸，需要从饮食或微

生物来源中获取，是神经递质 5-羟色胺 (5-HT) 的

氨基酸前体[89]。肠道菌群在调节 5-HT 的合成中起

着关键作用，5-HT 是调节情绪和认知的肠脑轴中

关键的激素/神经递质。高脂饮食会使吲哚-3-醛和

色胺两种色氨酸代谢物的含量降低，它们都是芳

烃受体的配体，表明膳食脂肪通过肠道微生物调

节色氨酸代谢物的含量，进而影响肠道和中枢神

经系统的功能[90]。色氨酸主要与血浆白蛋白结合，
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使色氨酸优先提供给血脑屏障中的大型中性氨基

酸转运蛋白，从而转化为 5-HT。长期高糖/低脂

饮食导致海马体神经炎症的增加，造成海马体相

关的记忆力下降；相反从蔬菜、水果豆类和全谷

物中摄入膳食纤维等复杂碳水化合物，对神经健

康产生有益作用[91]。 

4  利用模式动物研究膳食脂肪、肠道微生

物与宿主健康之间关系  

人类肠道菌群是个极其复杂的生态体系[92]，

大部分菌株无法体外培养，因此人们通常利用模式

动物体系进行研究。目前研究的动物模型 (表 2) 

主要是啮齿动物如小鼠，高脂饮食会导致小鼠肥

胖和代谢紊乱，增加疾病风险，并且引起厚壁菌

门 (Firmicutes) 和拟杆菌门 (Bacteroidetes) 的

比率增加[58]。除了高脂饮食，小鼠还被用来探究

不同类型脂肪酸对肠道菌和健康的影响，与摄入饱

和脂肪酸的小鼠相比，摄入不饱和脂肪酸会产生相

反的效果，包括增加肠道菌的多样性以及增加厚壁

菌门 (Firmicutes) 和拟杆菌门 (Bacteroidetes) 的 

 
表 2  膳食脂肪与宿主健康研究的模式动物  
Table 2  Animal models for studying the relationship between dietary lipids and host metabolic health 

Animal models Dietary References 

Pig Tallow (SFA 5% W/V) 

Coconut oil (SFA 5% W/V) 

Corn oil (PUFA 5% W/V) 

Fish oil (PUFA 5% W/V) 

[93] 

Anhydrous milk (SFA 38% E) 
Canola, soybean and corn oils (MUFA PUFA 38% E) 

[94] 

Monkey SFA and cholesterol (31.8% E) [95] 

SFA (34.4% W/W); MUFA (35.1% W/W) 

n-6 PUFA (27.9% W/W); n-3 PUFA (2.6% W/W) 

[96] 

Mouse Milk (SFA 65%); Lard (SFA 39%) [46] 

Lard (SFA 48% E) [48] 

Lard (SFA fat 45% E) 

Fish oil (PUFA fat 45% E) 

[47] 

SFA (45% E); MUFA (45% E) [97] 

Rat Camelina oil (MUFA 11% W/W) 

Fish oil (PUFA 11% W/W) 
[98] 

Linseed oil (PUFA 0.04 g/kg weight) 

Fish oil (PUFA 0.04 g/kg weight) 

[99] 

Nematode EPA (PUFA) [100] 

Drosophila Coconut oil (SFA 20% W/V) [101] 

Lard (SFA 3% W/V) 

Lard (SFA 7% W/V) 

Lard (SFA 10% W/V) 

[102] 

Palm oil (SFA 20% W/V) [103] 

Honey bee Palm oil (SFA 5% W/V) 

Soybean oil (PUFA 5% W/V) 

[103] 

Corn oil (PUFA 1%–8% W/W) 

Flax oil (PUFA 1%–8% W/W) 

Corn oil, sesame oil, sage oil and flax oil (PUFA 17% W/W) 

[104] 

 

[104] 
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比率[105]；但其成本高、研究周期长且无菌个体难

实现。哺乳动物如猪和猴子等由于肠道菌组成复

杂，且实验操作较困难，无法大量使用[106]。无脊

椎模式动物 (果蝇、线虫等) 因寿命短、维护成

本低、高通量等优点而逐渐受到广泛利用[107]；但

它们的肠道菌群组成不稳定，大部分为环境菌种，

易受到外界因素、实验条件等影响，例如即使采

用相同的饲养条件，黑腹果蝇肠道中的某些菌属在

不同性别、不同年龄的宿主中仍存在偏向性[105]。

因此，亟需新型的高通量优良模式动物来解析肠

道微生物对脂肪代谢的调节机制。 

蜜蜂 Apis mellifera 具有高度进化的社会结构

和丰富复杂的行为活动。虽然大脑只有 96 万个神

经元[108]，但蜜蜂能够执行复杂的认知任务，并且

在蜂巢内具有严密的社会分工，蜜蜂已成为生命科

学，尤其是认知神经科学中良好的模式动物[109]。

除此之外，近年来研究发现，蜜蜂是研究肠道微生

物与宿主相互作用理想的动物模型[107]。蜜蜂的肠

道菌群组成简单且稳定，仅由少数的核心菌种组

成，均可以进行体外培养[110]，且在肠道内的分布

具有一定的规律，与外界环境菌种无关[111]。此外，

有研究发现，肠道菌可以帮助蜜蜂代谢食物组分，

产生短链脂肪酸和氨基酸等，促进胰岛素样肽等

激素信号相关基因的表达，进一步证明了蜜蜂与

人类等其他动物的肠道菌群具有相似的功能[112]。 

蜜蜂的脂肪体是参与脂质代谢和免疫功能的

重要器官，被拟为哺乳动物的肝脏。花粉是蜜蜂

脂肪的主要来源，其中脂类含量因地区和植物品

种差异而不同，但脂肪酸组成结构基本一致，包

括亚油酸  (C18:2)、棕榈酸  (C16:0)、亚麻酸 

(C18:3) 和油酸 (C18:1)[113] (表 3)。笔者实验团队

调研发现，蜜蜂有 370 个脂肪代谢相关基因、   

17 条脂肪代谢通路 (脂肪酸的合成、降解和代谢

等) 与人类脂肪代谢具有保守性。饲喂添加亚麻

酸的蜂粮的蜜蜂，体内脂肪酸合成酶、乙酰辅酶

A 羧化酶、围脂滴蛋白的表达水平受到抑制，脂

解脂肪酶的表达上升，进而显著影响蜜蜂甘油三

酯、胆固醇、低密度脂蛋白和高密度脂蛋白的含

量 [114]。除此之外，我们发现蜜蜂饲喂高脂饮食 

(棕榈油和大豆油) 会导致肥胖和代谢紊乱，过量

的膳食脂肪，尤其是棕榈油，会导致蜜蜂体重增

加、存活率下降、血糖升高和脂肪堆积，然而在

无肠道菌蜜蜂中高脂饮食并未改变以上表型；值

得注意的是，高脂饮食增加了蜜蜂核心肠道菌 

 
表 3  花粉和食用油中脂肪酸的组成  
Table 3  Fatty acids profiles in pollen and edible oils 

Species 
FA/ingredient (%) 

Myristic 
C14:0 

Palmitic 
C16:0 

Stearic  
C18:0 

Oleic 
C18:1 

Linoleic 
C18:2 

Linolenic 
C18:3 

Pollen 

Brassicaceae spp. 1.70 29.60 4.42 12.50 7.00 39.90 

Trifolium pratense 1.21 38.30 2.29 10.50 5.01 41.40 

Onobrychis viciifolia 1.84 35.60 4.13 9.33 14.30 32.80 

Vicia faba 11.90 25.90 3.79 14.80 12.80 23.60 

Linum usitatissimum 11.00 21.60 2.30 14.20 3.44 42.90 

Brassica napus 13.30 16.20 11.00 5.13 7.70 24.80 

Edible oil 

Soybean oil – 15.32 5.16 25.44 45.15 7.95 

Peanut oil – 12.11 3.97 41.07 32.88 1.08 

Palm oil 2.59 47.50 0.50 33.30 14.50 0.57 

Olive oil – 11.48 4.37 75.21 5.99 0.73 

Corn oil – 14.12 2.31 32.48 48.64 1.51 

Canola oil – 5.03 2.32 59.91 20.10 11.00 
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Gilliamella 的相对丰度，并且摄入不同膳食脂肪

的蜜蜂在转录层面上包括转录因子、胰岛素分泌

以及 Toll 和 Imd 信号通路在内的生物学过程存在

显著差异[115]。另外，缺乏 n-3 多不饱和脂肪酸的

花粉改变了蜜蜂体内的脂肪酸含量和组成，并使

蜜蜂的学习能力和对蔗糖的敏感性显著降低[116]。

基于肠道微生物的优势和脂肪代谢的同源保守

性，蜜蜂成为研究肠道微生物对脂肪代谢调节机

制的优良模式动物。 

5  总结与展望 

综上所述，膳食脂肪对宿主的健康至关重要，

摄入不当会造成代谢紊乱，引起肥胖、心血管疾

病和炎症等代谢性疾病。膳食脂肪和肠道微生物

相互影响，主要体现在肠道微生物的组成、特性

和代谢的变化，进而引起宿主的代谢改变。高饱

和脂肪酸饮食增加厚壁菌和拟杆菌的比例并降低

双歧杆菌的丰度、引起肠道微生物的失调、引起

炎症水平的提高和抗炎因子水平的下降，导致胰

岛素抵抗，进而引发肥胖、糖尿病等代谢性疾病。

而摄入单不饱和脂肪酸和多不饱和脂肪酸可以改

善肠道微生物的“营养健康”，改善菌群失调和代

谢失衡。蜜蜂作为一种模式生物，简单特异的肠

道微生物组成对研究膳食脂质和肠道微生物之间

的互作提供了便利，且蜜蜂与人类脂代谢的同源

性也为两者之间互作后对宿主代谢影响的探究提

供基础。目前越来越多的研究表明，肠道微生物在

调节宿主代谢中存在着因果关系。然而膳食脂肪除

了为机体提供能量和营养以外，到底在多大程度上

通过肠道菌群影响宿主代谢，在膳食脂肪-肠道微

生物-宿主代谢这条通路上到底存在着一种怎样

的机制，尚需要更多更深入的研究。 
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