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生命早期邻苯二甲酸酯暴露与儿童肥胖关系的

研究进展

范赟，王旭，夏彦恺

南京医科大学公共卫生学院，江苏  南京  211166

摘要：

邻苯二甲酸酯（PAEs）是一类具有致畸性、致癌性、致突变性和生殖毒性的环境污染物，

严重影响人类的健康。作为重要的工业增塑剂之一，其广泛暴露导致的儿童超重和肥胖等

不良健康效应已经引起人们的关注。生命早期阶段环境污染物暴露可以影响胎儿与新生儿

的发育可塑性或发育编程，从而使儿童对环境污染物敏感性显著增强，甚至能够导致成年

后一系列相关疾病的发生与恶化。本文主要介绍了PAEs的使用、暴露和测量评估的现状，

有害效应机制，以及生命早期PAEs暴露的原因和影响，分别从人群流行病学研究和动物研

究归纳了生命早期PAEs暴露与儿童脂肪过多 /肥胖的关系及可能作用机制的研究进展；同

时，揭示了生命早期PAEs暴露致儿童肥胖可能的跨代遗传效应，提出了目前研究中尚存在

的化学物混合暴露、暴露错误分类、混杂因素以及性别差异问题及相应的解决方法，并对减

少生命早期PAEs暴露以预防儿童肥胖进行了展望。
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Abstract: 

Phthalates (PAEs) are environmental pollutants with teratogenicity, carcinogenicity, 
mutagenicity, and reproductive toxicity, which seriously affect human health. As one of 
the important industrial plasticizers, the adverse health effects linked to their extensive 
exposure, such as childhood overweight and obesity, have aroused wide concern. Exposure to 
environmental pollutants in the early stage of life may affect the developmental plasticity or 
developmental programming of fetuses and newborns, significantly increasing the sensitivity 
of children to environmental pollutants and even leading to the occurrence and deterioration 
of a series of related diseases in adulthood. This article introduced the current status of usage, 
exposure, and measurement of PAEs, the proposed mechanisms of harmful effects of PAEs, the 
causes and effects of PAEs exposure in early life, and the relationships between early-life PAEs 
exposure and childhood fat excess/obesity from the perspectives of epidemiological and animal 
studies and the underlying mechanism of action. At the same time, the article revealed the 
potential transgenerational genetic effects of PAEs exposure in early life on childhood obesity, 
pointed out the problems including exposure to chemical mixtures, exposure misclassification, 
confounders, and sexual dimorphism in current research and corresponding solutions, and 
prospected for future studies on reducing early-life PAEs exposure to prevent childhood obesity. 
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肥胖和超重已成为 21世纪全球公共卫生面临的严重问题，人类肥胖的患

病率逐步增加［1］。2010年，世界卫生组织估计全世界有超过7亿人患有肥胖症，

约有 20亿人超重［2］。儿童肥胖的患病率也在增加，且发展为成人肥胖的一个

重要危险因素［3］。我国目前超重和肥胖儿童已超过 1 200万，约占世界肥胖儿

童人口的十三分之一，如不及时预防控制，很快会发展至高水平［4-5］。关注肥胖

问题，预防儿童肥胖是控制疾病发展的关键步骤。
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健康和疾病发育起源（Developmental Origins of 

Health and Disease，DOHaD）理论提出，机体早期接触

环境化学物质可以改变发育途径，从而导致日后疾病

和 /或功能障碍［6］。越来越多的研究表明，生命早期

包括妊娠期、婴儿期和幼儿早期所接触的环境因素是

儿童期和成年期疾病的危险因素［7-8］。这些研究表明，

在不同的发育阶段，环境因素暴露对敏感个体生物

的干扰可能会增加几年或几十年后出现不良健康结

局的风险。例如，早期接触环境化学物、药物、烟草

烟雾、酒精和压力会增加肥胖、2型糖尿病、生殖疾

病、神经发育障碍以及癌症的患病风险［9-15］。已报道

的例子包括出生前暴露于己烯雌酚后产生的透明细

胞癌，产前或童年期暴露于铅或汞引起的儿童认知

减退，以及吸烟者后代中的儿童肥胖（尽管其出生体

重是降低的）［9-11，16］。

此外，生命早期是一个 “可塑 ”阶段的敏感期，应

对环境应激源的细胞和组织分化的改变非常敏锐，激

素和生长因子水平或作用的改变，都可能会导致基因

表达和蛋白质水平的变化。产前暴露于环境中的化学

物质可以改变正常细胞和组织的发育和功能，甚至是

干细胞的发育水平。例如，已发现宫内暴露于某些致

肥胖化学物会加速多能干细胞分化成成熟脂肪细胞

的进程［17］。

如果部分环境内分泌干扰物（endocrine disrupting 

chemicals，EDCs）的暴露发生在发育早期，就会干

扰敏感的代谢过程，从而导致肥胖、2型糖尿病和

代谢综合征［6］。在常见的 EDCs中，邻苯二甲酸酯

（phthalates，PAEs）主要用于增加塑料产品的柔软性

和柔韧性，并用作化妆品中香料的载体。几项体内和

体外研究表明，PAEs可通过抗雄激素作用，抗甲状腺

激素活性和 /或介导过氧化物酶体增殖物激活受体

（peroxisome proliferator–activated receptors，PPARs）

来诱导肥胖的发生。流行病学证据也表明，PAEs可

能是导致儿童肥胖的致肥胖因子。一项国内横断面

研究显示，尿液中邻苯二甲酸单 -2-乙基己酯［mono

（2-ethylhexyl）phthalate，MEHP］和邻苯二甲酸单乙酯

（monoethyl phthalate，MEP）水平与中国学龄儿童的体

重指数（body mass index，BMI）和腰围呈正相关［18］。

因此，DOHaD的概念提供了一种致肥胖的框架来

评估生命早期致肥胖化学物质暴露对长期健康的影

响。本综述旨在探讨生命早期PAEs暴露在儿童肥胖流

行中的作用，包括流行病学和实验数据的最新研究以

及它们可能的作用机制；同时揭示研究中存在的普

遍问题，为进一步的科学研究和设计开拓思路。

1　PAEs的使用、暴露和测量

据报道，全球每年PAEs的使用量大约700万t［19］。

PAEs广泛存在于各种家用产品或个人护理产品中，包

括建筑材料、浴帘、儿童玩具、食品包装和医疗设备［20］。

其中，高相对分子质量的PAEs，例如邻苯二甲酸二 -2-

乙基己酯［di-（2-ethylhexyl）phthalate，DEHP］和邻苯

二甲酸二异壬酯（diisononyl phthalate，DiNP）主要用

于制造食品包装、建筑材料和医疗装置的聚氯乙烯塑

料。低相对分子质量的 PAEs，例如邻苯二甲酸二乙酯

（diethyl phthalate，DEP）和邻苯二甲酸丁基苄酯（butyl 

benzyl phthalate，BBzP）通常用于制造个人护理产品

（包括香水、乳液、化妆品、洗发剂）、油漆和黏合剂。

PAEs不断从聚氯乙烯和塑料材料中排出，导致室内空

气、室内灰尘或食物污染［19，21］。PAEs可通过摄入、吸

入或皮肤吸收途径暴露于人体［22-24］，通常低相对分子

质量的 PAEs主要通过吸入或皮肤接触暴露；而高相

对分子质量的 PAEs主要通过摄入受污染的食物或灰

尘暴露［20］，并且高相对分子质量的 PAEs也可以穿过

母体胎盘屏障导致胎儿宫内暴露［25］。来自世界各地

的生物监测研究表明，孕妇、婴儿和儿童中普遍存在

PAEs暴露［26-34］。

PAEs暴露进入人体后，将迅速水解为其各自的单

酯代谢物，经尿液和粪便排泄［35］。邻苯二甲酸二异丁

酯（di-iso-butyl ortho-phthalate，DIBP）、邻苯二甲酸二

正丁酯（dibutyl phthalate，DBP）和DEP等低相对分子

质量的PAEs通过与葡糖苷酸或硫酸酯结合，水解为单

酯，随尿液和粪便排泄；而高相对分子质量的 PAEs，

如DEHP和DiNP在结合和排泄之前需进一步的酶促氧

化。尽管 PAEs生物半衰期短（<24 h），在体内停留时

间较短，但会存在重复、偶发和长期暴露［20］。尽管在

尿液、血液、粪便、母乳中均能检测到 PAEs代谢物，

由于其主要在尿液中排泄，血液水平相对较低且易受

外源性污染，因此PAEs暴露通常通过尿液生物样本进

行评估。

2　PAEs的有害效应机制

PAEs是一类具有致畸性、致癌性、致突变性和生

殖毒性的环境污染物［36-37］，已被美国环境保护署和

中国环境监测总站列为一类优先控制污染物。作为代
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表性 EDCs之一，PAEs主要干扰机体激素生理代谢与

合成（例如糖皮质激素、甲状腺激素和雄激素），从而

影响机体内环境的稳态并危害健康。已有研究表明，

部分 PAEs具有扰乱糖皮质激素的作用，表现为抑制

11-β-羟基类固醇脱氢酶 2，从而使皮质醇失活［38］。部

分 PAEs通过调节参与类固醇生成和运输的相关基因

水平来降低睾丸中睾酮的水平以发挥抗雄性激素的

作用［39］。体内外研究同样表明，一些PAEs作用于甲状

腺激素通路可能会降低孕妇和儿童的甲状腺素和三

碘甲状腺原氨酸（triiodothyronine，T3）浓度［40-42］，拮

抗 T3与甲状腺受体β结合［43］，进一步减少细胞 T3摄

取［44］，并阻碍钠 -碘转运蛋白的转录［45］。除内分泌干

扰效应外，PAEs也被报道可影响机体产生氧化应激的

生物过程［46］，或通过重新编程改变胎儿和胎盘的表

观遗传信息进而影响子代的健康［47］。例如，MEHP可

通过诱导活性氧释放从而引起氧化应激和 /或削弱抗

氧化防御［48-51］。人群横断面研究发现，一些 PAEs代

谢物与血清胆红素（一种强效抗氧化剂）和氧化应激

系统标志物（包括血清 γ谷氨酰转移酶、尿丙二醛和8-

羟基脱氧鸟苷）之间也存在一定的关联［52-54］。在一项

针对 54名分娩妇女胎盘的研究中，分娩妇女尿液中

PAEs代谢物的浓度与胎盘滋养层分化和类固醇生成

相关的靶基因表达有关［55］。因此，作为重要的环境污

染物，广泛的PAEs暴露与多种疾病的发生密不可分。

3　生命早期PAEs暴露的原因及影响

胎儿、婴儿或儿童比成年人对PAEs暴露更加敏

感，主要原因如下。第一，由于妊娠是敏感阶段，孕妇

是PAEs主要的暴露人群。根据PAEs可以穿过胎盘屏障

的生物学特性，孕妇自身PAEs暴露可以纵向传递给胎

儿引起宫内暴露，进而对胎儿的正常生长发育造成不

良的影响。并且，研究发现，母乳喂养的婴儿可能具有

比母亲更高的持久性PAEs暴露［56］。第二，由于饮食、

行为、生理、解剖和毒物动力学等方面的差异，婴儿

和儿童会比成人消耗更多的水和食物，呼吸交换率更

高，肠道屏障吸收更快，身体表面积与体积比也更高，

手对嘴的活动更频繁［57］，因此婴儿和儿童可能比成

年人更容易接触某些PAEs［58］。第三，除了更多地暴露

于PAEs之外，成年前后毒代动力学的差异表明在给定

剂量情况下 PAEs更易在生命早期的机体中循环或蓄

积。例如，与成人相比，胎儿具有较低水平的代谢外

源环境化学物和药物的几种细胞色素P450酶，导致其

对PAEs的解毒能力更弱，在同等暴露水平下更易受

PAEs影响［59-60］。而研究表明，表观遗传机制（其中一

些受激素调节）可能介导了早期PAEs暴露对长期健康

影响的某些过程［61］。因此，人们担心早期暴露于PAEs

可能增加部分儿童疾病的风险，包括神经发育障碍和

肥胖［2，62］。

生命早期PAEs暴露可能影响生长、能量代谢、食

欲、脂肪形成和葡萄糖 -胰岛素稳态有关的神经内分

泌系统，促使儿童肥胖、心脏代谢功能障碍和肝功能

障碍的发生［7，63-65］。这些干扰可能导致 “节约表型 ”的

产生，即更有效地促进能量储存，进而早期快速增加

体重并储存过量脂肪［66-72］。

4　PAEs和儿童脂肪过多 /肥胖

4.1　人群研究

三项来自西班牙、哥伦比亚儿童环境健康中心、

纽约城市前瞻性队列研究分别调查了产前PAEs暴露和

儿童脂肪过多之间的关系［34，73-74］。其中一项报道，产

前DEHP暴露与男孩BMI下降和女孩BMI增加有关［73］，

而另一项研究发现非DEHP的PAEs暴露与男孩BMI下

降相关，与女孩BMI无关［34］。第三项研究没有报告产

前PAEs暴露与儿童肥胖之间的任何关联［74］。在一项汇

总队列中，包括来自前面提到的两项队列研究的美国

参与者，均表现出在妊娠期孕妇尿液中邻苯二甲酸单

（3-羧基丙基）酯［mono（3-carboxypropyl）phthalate，

MCPP］浓度增加与超重或肥胖风险呈正相关［75］。

有四项研究检测了儿童邻苯二甲酸盐暴露和肥

胖［73，76-78］。其中三项研究称，儿童时期接触DEHP与

过度肥胖、肥胖或过量肥胖患病率增加有关［76-78］，但

另一项研究则没有报道［73］。在一项超过 1 000名美国

女孩的前瞻性队列研究中，6~8岁时的DEHP更高暴露

与 7~13岁时的BMI和腰围增加相关［77］。在一项美国

儿童的横断面研究中，尿中低相对分子质量PAEs浓度

的升高与肥胖患病率增加有关［79］。

4.2　动物研究

在动物模型中，DEHP或其代谢物MEHP与肥胖症

存在关联［80］。孕期暴露于DEHP将导致胎儿期和新生

儿期小鼠体重增加，脂肪细胞的数量增加、体积增大，

雄性后代出现PPARγ活化，表明这种影响存在性别差

异［80］。这项研究报告了DEHP暴露对小鼠体重的影响

为非单调的剂量反应，低剂量［0.05、0.5 mg/（kg·d）］

会导致体重增加，但在高剂量［500 mg/（kg·d）］没
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有影响。生命早期暴露于DEHP，会导致不同品系小

鼠 BMI增加并一直影响至成年［81］。这些体内结果在

3T3-L1脂肪前体细胞系中也已被证实［82］。此外，邻

苯二甲酸单己基酯（monohexylphthalate）或DEHP诱

导 PPARγ及目标基因的表达以及促进这些细胞分化

成脂肪细胞［80，83-85］。当成年小鼠灌服DEHP［0.5、5、

500 mg/（kg·d）］8周时，小鼠食物摄入量和体重增加，

血浆中瘦素含量升高，脂肪病理提示脂肪细胞肥大［81］。

这些数据表明，在发育期间和成年期，PAEs具有增加脂

肪组织质量的能力，但PAEs在这些时期的作用机制和

敏感性可能有所不同。

4.3　潜在致肥胖机制

大量人群和动物研究均表明 PAEs是一类 “环境

致肥胖因子 ”，在目前已有报道中，PPARs被认为是各

种亲脂性激素、脂肪酸和脂肪酸代谢物的生物代谢传

感器，可以控制脂肪细胞的增殖和分化［86］，并且这种

传感器在不同器官中发挥协同作用，从而调节基因表

达以适应机体设定的代谢状态［87-89］。PPARα和 PPARβ

通过促进具有高代谢率的组织（例如肝脏或肌肉）中

的脂肪酸氧化，在控制分解代谢中具有部分重叠的功

能。而PPARγ通过促进脂肪细胞的分化和存活来控制

脂肪组织中的脂肪储存，并且在控制胰岛素敏感性中

起着重要作用。体内外研究表明PAEs致肥胖的分子机

制研究主要集中于PAEs可能诱导PPARs激活其靶基因

的表达水平以及促进 3T3-L1前脂肪细胞向脂肪细胞

的分化，最终导致成熟脂肪细胞的过度分化和脂质的

堆积［81，83-85］。围产期暴露于MEHP的动物模型研究显

示，MEHP可能通过激活雄性小鼠脂肪组织和肝脏组织

PPARγ及其靶基因的表达水平诱导脂肪组织的大量聚

积，同时在3T3-L1细胞模型中也得到了同样的结论［80］。

但是，脂肪细胞分化潜能增加只是说明机体具有形成

肥胖的倾向性，而肥胖发生的根本原因仍然是能量摄

入增加或能量消耗不足。肝脏、棕色脂肪组织和白色

脂肪组织是控制机体能量代谢的关键代谢器官［90-92］。

甲状腺功能在调节机体BMI的过程中发挥了重要的作

用，比如促甲状腺激素或甲状腺素水平在正常范围内

的微小变化可导致慢性甲状腺功能减退患者静息能

量消耗的差异，进而与体重的变化有关［93-94］。一项长

期暴露于DEHP［5、50、200 mg/（kg·d）］的动物研究

中，DEHP通过扰乱下丘脑神经肽表达、甲状腺功能以

及抑制棕色脂肪产热基因（UCP1），打破机体能量平

衡从而诱导肥胖［95］。这些研究结果表明，某些PAEs具

有选择性地激活不同组织中PPARs及其靶基因表达的

功能，亦或可扰乱机体的能量代谢诱导肥胖，同时还

存在性别差异，其复杂的致肥胖机制有待进一步探索。

4.4　肥胖跨代遗传效应

上述大量的体内、体外研究表明，PAEs可能促进儿

童肥胖的发展。另有研究表明，在胎儿发育的某些时期

发生的化学物质暴露可以产生持续的跨代表型［96］。即

使这一系列表型可能无法追溯基因起源，但由于DNA

通常在低剂量的 EDCs暴露中不会被破坏，相反它会

导致表观遗传的改变，这可能会遗传给后代。近年来，

大量支持肥胖跨代遗传概念的实验证据开始出现。例

如，产前暴露于三丁基锡的小鼠体内脂肪和脂肪细

胞的数量增加，且三代内脂肪肝出现的概率也增加。

暴露于滴滴涕［97］、双酚A和DEHP和一种碳氢化合物

混合物的跨代遗传也已被证明。围产期暴露于MEHP

［0.5、0.25、0.05 mg/（kg·d）］可能会以一种性别依赖的

方式增加子代雄鼠肥胖的发生率，并可能成为肥胖和

肥胖相关疾病的潜在化学压力源［80］。而在另一项动物

模型研究中发现，孕期DEHP暴露［0.05，5 mg/（kg·d）］

可以引起子代小鼠体重和内脏脂肪组织的增加［81］。

虽然跨代遗传的机制还远未被理解，但可能涉及到表

观遗传信息的传递。事实上，维持种系表观遗传程序

所需的完全去甲基化，并因此重新设置配子的表观基

因组在多发性发育期间是不完整的。在人类和啮齿类

动物的生殖细胞系中，部分基因位点可能抵抗DNA去

甲基化，从而为跨代表观遗传创造了 “有利条件 ”［98］。

综上所述，至少生命早期暴露在某些致肥胖物质中可

能会产生永久和跨代效应。正因为这种肥胖的跨代遗

传效应的存在，用流行病学队列来研究生命早期化学

物暴露对子代肥胖的影响存在一定的优势。

5　研究中存在的问题

在生命早期PAEs暴露与儿童肥胖的研究中，化学

物混合暴露、暴露错误分类、混杂因素以及性别差异

是几项影响因果推断的挑战。

5.1　化学物混合暴露

在实际生活中，由于研究手段的局限，科研工作

者往往仅能检测有限的化学物暴露，这种单一化学物

暴露在某种程度上使我们对 EDCs混合暴露的相互作

用和累积健康影响知之甚少。因此，针对这一挑战，

我们需要明确三个问题。第一，鉴于人类接触的环境

因素数量众多，需要确定哪些是与儿童健康结局最为
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密切相关的因素，特别是当关于个体暴露毒性的数据

很少时。第二，多个 EDCs可能通过破坏生物体补偿机

制的稳态而与健康结局具有协同关系。第三，当混合

物的各个组分通过共同的生物途径发挥作用并且累

积暴露于这些单独的成分足以引起不利影响时，累积

暴露于某些类别的 EDCs（例如PAEs）就可能对儿童健

康产生危害。

针对化学物混合暴露这一问题，有学者提出以下

几种参考方法。其一，采用加权分位数和回归的方法，

量化 EDCs暴露的累积效应，同时还可估计混合物的

各个组分对目标结局的相对贡献度［99］。其二，采用最

小绝对收缩，选择算子和弹性网络方法可以识别与健

康结局及其相互作用相关的各个 EDCs，同时控制混合

污染物混杂［100］。其三，贝叶斯回归的方法可以估计

关注的单个 EDCs的健康影响，同时还检验潜在的相

互作用，非线性剂量反应函数和混合污染物混淆［101］。

在PAEs暴露研究中，加权分位数法［102］和用数学方法

将混合物中各个成分的总和除以它们的生物效力［103］

也被用来评估其混合暴露对健康的影响。然而，尽管

存在理论上的合理性，这些方法的稳定性尚未得到充

分评估，某些模拟研究甚至发现其中一些方法可能产

生很高的假阳性率［104］，使得目前绝大部分研究仍局

限于单一PAEs的暴露，难以充分说明实际生活中PAEs

混合暴露模式下的不良健康效应。

5.2　暴露错误分类

许多 EDCs和其生物标志物在生物体内的生物半

衰期较短，可导致暴露的错误分类。暴露错误分类代

表了一个信噪比问题。在这个问题中，错误分类导致

对个体暴露的估计不够准确，使得在研究中对每个个

体的暴露评估更加困难。如果错误分类后的环境因素

在儿童健康效应方面没有系统性差异，则该研究将降

低用于检测关联性的统计学能力，并且由此观察到的

关联将趋于无效。由于 PAEs生物半衰期短以及通过

饮食（例如DEHP）或个人护理产品（例如DEP）暴露于

PAEs的偶发性质，目前PAEs暴露评估常需要收集和分

析多个时点的尿样以提高暴露评估的稳定性和精确

性［105］。例如一项模拟研究表明，为确保足够的统计

效能，尤其是对于像DEHP这样的化学物暴露，每人

需要至少 10次暴露估计值，但是这极大地增加了项

目的检测成本和时间成本，却收效甚微。一种备选方

案是在特定发育阶段（例如妊娠的第二、三个月）从

同一个体收集多个尿液样本，然后使用来自其重复样

本的等体积样本为每个个体创建一个混合样本［105］。

迄今研究使用回归校正方法来校正 PAEs暴露错误分

类尚未被广泛运用，但部分有关大气污染物的研究已

成功地使用这些方法，研究了大气污染对各种健康结

局的影响。

5.3　混杂因素

在流行病学研究中，潜在混杂因素的存在会影响

研究因素与研究结局真正的关系。而对于混杂因素

的选择具有一定的局限性。一方面，根据经验通常无

法完整地评估究竟哪些因素可能产生混杂效应，从而

有效地纳入必要的变量。例如，社会经济因素是儿童

健康和化学物暴露的重要决定因素。而在肥胖的情况

下，许多较强的肥胖决定因素（如饮食）与生活方式

因素（如母亲饮食）也可能与 PAEs暴露有关。因此，

在确定PAEs是否具有肥胖效应的关联研究中，往往无

法避免因为纳入混杂因素（饮食、身体活动和母乳喂

养等因素）的不完整性所导致的偏倚。另一方面，某

些解释变量之间的内部共线性使得过多地纳入了一

些变量，这种过度的调整一定程度上会导致统计模型

失去其真实检验功能，进而掩盖研究主题的关系［106］。

例如，产前接触PAEs与出生体重较低和儿童肥胖风险

增加均有关。出生体重被报道是儿童肥胖风险的决定

性因素［107］。因此，根据出生体重进行调整可能会使

PAEs与儿童肥胖风险存在偏差。实际研究中，过少和

过多地调整混杂因素都可能造成结果的不准确，但是

实际研究中却很难使研究模型达到完美的状态。

5.4　性别差异

不管是在人群研究还是动物模型研究中，部分

PAEs暴露与儿童肥胖之间的关联是存在性别差异的。

例如，在一个前瞻性队列研究中，产前暴露于抗雄性

激素的PAEs与男孩游戏行为减少相关，但在女孩中则

未见此关联［33］。同样在动物模型中这种性别依赖效

应依旧存在［80］。在流行病学研究中鉴定性别特异性

效应需要更大的样本量才具有说服力；而在动物模

型中，阐明部分PAEs作为性腺激素在两性性状形成过

程中发挥的重要作用变得尤为迫切。

6　展望

近年来，约 20多种环境化学物质已被证实具有

致肥胖的作用。目前，中国已成为世界上PAEs产量和

消费量最大的国家。PAEs作为致肥胖化学物质的一

种，其广泛暴露所引起的人体不良健康效应已成为不
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容忽视的问题。纵观PAEs 与儿童肥胖的研究，我们提

出在发育过程中（孕期和生命早期几年），PAEs的暴露

会导致个体在发育过程中出现营养过剩和身体活动

减少的现象，从而创造出理想的致肥胖环境，进而导

致世界范围内肥胖症的流行［108］。不仅如此，在整个

生命过程中，持续暴露于 PAEs，会干扰控制新陈代谢

的内分泌系统，从而加剧肥胖症的流行。应对儿童肥

胖问题需要更多的研究，以了解环境化学物暴露如何

影响脂肪组织发育和功能及其基本机制。同时，评估

化学物混合暴露，纠正暴露错误分类，降低偏倚以及

明确暴露影响的性别差异是几项亟待解决的挑战。考

虑到治疗肥胖的困难，通过减少生命早期化学物暴露

作为其预防措施的肥胖假说为解决全球健康问题的难

题打开了希望之门。
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