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　 　 近 年 来ꎬ 心 血 管 疾 病 ( ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅꎬ
ＣＶＤ)已成为我国居民死亡的首位原因ꎬ占疾病死亡

构成的 ４０％以上[１] ꎮ 儿童期心血管疾病的代谢危险

因素(如超重肥胖、血压偏高、糖脂代谢异常)可预测

成年早期亚临床动脉粥样硬化[２－４] ꎬ提示成人期 ＣＶＤ
的防控应从儿童期开始ꎮ

近年来我国儿童心血管代谢危险因素检出率快

速增长ꎮ 从全国范围来看ꎬ２０１０—２０１４ 年我国学生的

腹型肥胖检出率从 １３.８４％上升至 １７.１３％[５] ꎻ２０１３ 年

儿童青少年血脂异常检出率为 １５. ８％ꎬ且呈上升趋

势[６] ꎻ２０１４ 年儿童青少年高血压率高达 １４.９％[７] ꎮ 有

研究指出[８] ꎬ除不良的饮食习惯外ꎬ这些趋势与儿童

的体力活动( ｐｈｙｓｉｃａｌ ａｃｔｉｖｉｔｙꎬ ＰＡ) 减少和静态行为

(ｓｅｄｅｎｔａｒｙ ｂｅｈａｖｉｏｒꎬ ＳＢ)增多息息相关ꎮ ＰＡ 可刺激肌

肉收缩ꎬ促进多种肌肉因子的表达ꎬ作用于各个器官

系统ꎬ从而改善身体整体代谢状态[９－１０] ꎻＳＢ 则可能导

致肌肉因子合成和分泌紊乱ꎬ从而引起代谢紊乱[１１] ꎮ
鸢尾素(Ｉｒｉｓｉｎ)是 Ｂｏｓｔｒöｍ 等于 ２０１２ 年发现的一种肌

肉因子[１２] ꎬ研究者认为 Ｉｒｉｓｉｎ 可诱导白色脂肪组织棕

色化ꎬ促进能量代谢ꎬ改善肥胖状态及血糖稳态ꎮ 可

以推测ꎬＰＡ 及 ＳＢ 可能通过肌肉的运动量影响 Ｉｒｉｓｉｎ
水平的表达ꎬ以此调节体内脂肪及能量消耗ꎬ从而对

心血管代谢异常产生作用ꎮ 因此ꎬＩｒｉｓｉｎ 被认为是心血

管代谢性疾病防治的新靶点ꎮ

１　 Ｉｒｉｓｉｎ 概述

目前认为ꎬ肌肉收缩运动可诱导肌肉组织表达过

氧化物酶体增殖物激活受体共激活因子 １( ＰＰＡＲ￣ｃｏ￣
ａｃｔｉｖａｔｏｒ １ꎬ ＰＣＧ－１)ꎬ从而刺激肌肉组织中Ⅲ型纤维

蛋白组件包含蛋白 ５ 基因的表达ꎬ该基因经剪切和修

饰后转变为 Ｉｒｉｓｉｎ[１２] ꎮ 后续研究发现ꎬＩｒｉｓｉｎ 不仅是肌

肉因子ꎬ也是一种脂肪因子[１３] ꎬ在肥胖小鼠的白色脂

肪组织中分泌较多ꎮ 也有研究显示ꎬＩｒｉｓｉｎ 可能是潜在

的神经因子ꎬ来源于小脑浦肯野细胞[１４] ꎮ Ｉｒｉｓｉｎ 可通

过促进白色脂肪细胞内解耦联蛋白 １(Ｕｎｃｏｕｐｌｉｎｇ ｐｒｏ￣
ｔｅｉｎ １ꎬ ＵＣＰ１)基因的表达从而使白色脂肪组织棕色

化ꎬ躯体能量消耗增加ꎮ Ｖａｕｇｈａｎ 等[１５] 用 Ｉｒｉｓｉｎ 对

Ｃ２Ｃ１２ 肌肉细胞处理发现ꎬＩｒｉｓｉｎ 可促进细胞氧化代谢

及线粒体解偶联反应ꎬ并提高相关基因的表达如核呼

吸因子 １、线粒体转录因子 Ａ、葡萄糖转运蛋白 ４ 和线

粒体解偶联蛋白－３ꎬ并促进线粒体的合成ꎮ

２　 ＰＡ / ＳＢ 与 Ｉｒｉｓｉｎ 的关系

２.１　 ＰＡ / ＳＢ 流行现状及其与心血管代谢危险因素的

相关性 　 静态行为指以躺、坐、站等低耗能行为为主

要特征的身体活动形态ꎬ包括交通、工作和休闲 ３ 类ꎮ
随着社会经济和科学技术的不断发展ꎬＳＢ 已逐渐成为

人群中最常见的行为模式ꎮ ２０１５ 年一项跨国数据分

析显示ꎬ过去 １０ 年中ꎬ全球 ３０ 个国家儿童青少年的计

算机使用时间逐年递增[１６] ꎮ 我国儿童的 ＳＢ 时间也较

长ꎬ以视屏行为及课后作业为主[１７] ꎮ 伴随着 ＳＢ 的流

行ꎬ儿童 ＰＡ 不足的现象在国内外广泛存在ꎮ 美国约

３５％[１８] 、加拿大约 ４２％[１９] 、欧洲 １ / ３[１９] 以及我国 ７２.
４％[１８]的儿童没有达到中高强度体力活动 ( ｍｏｄｅｒａｔｅ
ａｎｄ ｖｉｇｏｒｏｕｓ ｐｈｙｓｉｃａｌ ａｃｔｉｖｉｔｙꎬ ＭＶＰＡ) ≥１ ｈ / ｄ 的推荐

标准ꎮ
流行病学研究显示ꎬ即使有规律的运动也不能防

止日常 ＳＢ 时间过久的人群出现较高的过早死亡率和

多达 ３２ 种慢性病发生的风险[２０] ꎮ 许多针对成人的研

究显示ꎬＳＢ 与心血管代谢危险因素有关[２１] ꎮ 尽管如

此ꎬ上述关系在儿童青少年中仍然存在较大的争议ꎮ
既往关于 ＳＢ 与儿童代谢危险因素的研究主要来自欧

美国家ꎬ系统综述显示ꎬ７７％和 ７１％的文献分别指出客

观测量的静态时间与儿童肥胖指标、非肥胖代谢危险

因素并不具有相关性ꎬ尤其是在校正 ＭＶＰＡ 后[２１] ꎮ
与之相反的是ꎬ其他综述指出ꎬ视屏相关的静坐时间

尤其是看电视ꎬ对儿童的健康和发育存在重要不良影

响[２２－２３] ꎮ
２.２　 ＰＡ / ＳＢ 与 Ｉｒｉｓｉｎ 的关系　 国内外学者为探讨 ＰＡ
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与 Ｉｒｉｓｉｎ 的关系ꎬ在人群中探索比较了不同 ＰＡ 水平下

躯体的 Ｉｒｉｓｉｎ 水平差异ꎮ 如德国一项干预性研究显

示ꎬ儿童及健康成人在进行急性高强度运动后血浆

Ｉｒｉｓｉｎ 水平立即升高ꎬ而长达 １ 年的慢性运动干预对体

内 Ｉｒｉｓｉｎ 水平无显著影响[２４] ꎮ Ｂｅｒｅｎｉｃｅ 等[２５]对小学生

进行为期 ８ 个月的体力活动干预ꎬ干预后 Ｉｒｉｓｉｎ 水平

有所下降但无统计学意义ꎮ Ｈｕｈ 等[２６] 在健康成人中

的干预研究显示ꎬ急性高强度间歇运动后立即采血检

测ꎬ此时血浆 Ｉｒｉｓｉｎ 处于升高状态ꎬ但在 １ ｈ 后再次检

测水平即开始下降ꎬ直至 ２４ ｈ 后恢复至运动前水平ꎮ
以上研究结果提示ꎬ一次高强度运动可迅速升高

血浆 Ｉｒｉｓｉｎꎬ而长期 ＰＡ 则对日常 Ｉｒｉｓｉｎ 水平可能无显

著影响ꎮ 推测可能是由于肌肉组织中 Ｉｒｉｓｉｎ 浓度可能

远高于血浆中 Ｉｒｉｓｉｎ 浓度ꎬ运动后血浆 Ｉｒｉｓｉｎ 水平的快

速升高可能是来源于肌肉组织中 Ｉｒｉｓｉｎ 的释放ꎻ同时ꎬ
血液中可能存在 Ｉｒｉｓｉｎ 的清除机制ꎬ从而使得其在运

动后一段时间内恢复至运动前水平[２６] ꎮ 然而也有研

究提出不同的结论ꎮ 如 Ｂｌüｈｅｒ 等[２７] 对肥胖儿童进行

为期 １ 年的生活方式干预后儿童体内 Ｉｒｉｓｉｎ 水平升

高ꎮ 一项韩国的横断面研究中ꎬ进行日常体育锻炼的

正常体重青少年体内 Ｉｒｉｓｉｎ 水平与未进行锻炼者相比

较高[２８] ꎮ 而 Ｂｅｎｅｄｉｎｉ 等[２９]将运动员按照运动水平分

为高、中、低 ３ 组ꎬ分别与未进行日常体力活动组(静

态行为组)进行比较ꎬＩｒｉｓｉｎ 水平差异均无统计学意义ꎮ
一项在广州市小学生中开展的横断面研究显示ꎬ未发

现不同 ＰＡ / ＳＢ 水平下 Ｉｒｉｓｉｎ 水平存在差异[３０] ꎮ
日常 ＰＡ 与体内 Ｉｒｉｓｉｎ 水平的关系目前尚未有一

致的结论ꎮ 同时ꎬ较少研究有针对性地客观测量 ＳＢꎬ
且与 Ｉｒｉｓｉｎ 的关系证据仍有局限性ꎮ 后续研究尚需进

一步对 ＰＡ 及 ＳＢ 精确测量并合理分组ꎬ进而探索其对

体内 Ｉｒｉｓｉｎ 水平的影响ꎮ

３　 Ｉｒｉｓｉｎ 与儿童心血管代谢危险因素的关系

３.１　 Ｉｒｉｓｉｎ 与超重肥胖的关系　 白色脂肪组织被认为

是 Ｉｒｉｓｉｎ 除肌肉组织外的第二大来源[３１] ꎮ Ｉｒｉｓｉｎ 可刺

激 ＵＣＰ１ 的表达并促进白色脂肪组织棕色化ꎬ增加躯

体能量消耗ꎬ加快新陈代谢[１２] ꎮ 该机制在部分人群研

究中得到了验证ꎮ 一项广州市的横断面研究显示ꎬ小
学生体内 Ｉｒｉｓｉｎ 与体质量指数(ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘꎬ ＢＭＩ)
呈负相关[３０] ꎮ Ｌｅｔｉｃｉａ 等[３２] 也发现ꎬ墨西哥儿童青少

年 Ｉｒｉｓｉｎ 水平与 ＢＭＩ 呈负相关ꎮ Ｙｏｕｎｇ 等[３３] 研究发

现ꎬ韩国青春前期儿童中 Ｉｒｉｓｉｎ 与 ＢＭＩ 呈负相关ꎬ但在

超重肥胖组中无显著相关性ꎮ
同时ꎬ也有研究得出相反的结论ꎮ 韩国一项横断

面研究显示ꎬ青少年体内 Ｉｒｉｓｉｎ 水平与 ＢＭＩ、腰围、体脂

量等肥胖指标呈正相关ꎬ且可能与肥胖和代谢综合征

的发生风险增加有关[２８] ꎮ Ｃａｔｌｉ 等[３４] 则发现ꎬ肥胖儿

童血清中 Ｉｒｉｓｉｎ 浓度明显高于健康儿童ꎮ 有学者认

为ꎬＩｒｉｓｉｎ 是一种脂肪因子ꎬ肥胖患者体内脂肪水平较

高ꎬＩｒｉｓｉｎ 分泌增多[１３] ꎮ 也有研究者提出ꎬ肥胖者体内

可能存在 Ｉｒｉｓｉｎ 抵抗效应ꎬ致使躯体内 Ｉｒｉｓｉｎ 代偿性分

泌增多以抵抗肥胖的病理性发展[３５] ꎮ 然而ꎬ是否存在

“Ｉｒｉｓｉｎ 抵抗”的机制ꎬ还需更多的研究证实ꎮ
３.２　 Ｉｒｉｓｉｎ 与脂质代谢的关系　 实验研究显示ꎬＩｒｉｓｉｎ
通过调节相关基因和酶的表达可抑制脂质合成并促

进脂类分解和细胞内脂质代谢[３６－３７] ꎮ Ｉｒｉｓｉｎ 可调节体

内胆固醇稳态从而成为治疗血脂异常及动脉粥样硬

化的新靶点[３８] ꎮ
流行病学研究中ꎬＨｕｈ 等[３９] 发现成人中 Ｉｒｉｓｉｎ 与

总胆固醇(ｔｏｔａｌ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌꎬ ＴＣ)和高密度脂蛋白(ｈｉｇｈ
ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌꎬ ＨＤＬ － ｃ) 均呈负相关ꎮ
韩国一项研究显示ꎬ青春前期肥胖儿童 Ｉｒｉｓｉｎ 与三酰

甘油(ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅꎬ ＴＧ)呈负相关[３３] ꎮ 而 Ｒｅｉｎｅｈｒ 等[４０]

的研究则显示ꎬ肥胖儿童体内 Ｉｒｉｓｉｎ 水平与低密度脂

蛋白( ｌｏｗ ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌꎬ ＬＤＬ － ｃ)、ＴＧ
水平呈正相关ꎬ与 ＨＤＬ－ｃ 呈负相关ꎮ Ｈａｎ 等[２８] 的研

究发现ꎬ韩国青少年中 Ｉｒｉｓｉｎ 与 ＴＣꎬＬＤＬ－ｃꎬＴＧ 均呈正

相关ꎬ而与 ＨＤＬ－ｃ 呈负相关ꎮ 对巴西超重肥胖儿童的

研究亦显示 Ｉｒｉｓｉｎ 与 ＴＧ 呈正相关ꎬ与 ＨＤＬ－ｃ 呈负相

关[４１] ꎮ Ｌｅｔｉｃｉａ 等[３２]发现ꎬ墨西哥儿童青少年 Ｉｒｉｓｉｎ 水

平与 ＴＣꎬＬＤＬ －ｃ 和 ＨＤＬ －ｃ 呈正相关ꎬ与 ＴＧ 呈负相

关ꎬ但调整相关因素后仅有 ＨＤＬ－ｃ 与 Ｉｒｉｓｉｎ 的正相关

关系ꎮ 综上所述ꎬ不同研究之间的结果差异较大ꎬ可
能是由于 Ｉｒｉｓｉｎ 与血脂的相关性很大程度上受到研究

对象代谢和分泌状态的干扰[３９] ꎮ
３.３　 Ｉｒｉｓｉｎ 与血压的关系 　 动物研究发现ꎬ对高血压

大鼠静脉注射 Ｉｒｉｓｉｎ 可降低血压ꎬ然而对于正常大鼠

的血压则无显著影响[４２] ꎮ 国内一项研究探索了 Ｉｒｉｓｉｎ
对血压的作用机制ꎬ发现 Ｉｒｉｓｉｎ 促进内皮细胞一氧化

氮的释放ꎬ改善肠系膜动脉的内皮舒张功能ꎬ从而降

低自发性高血压大鼠的血压水平[４３] ꎮ
尽管有动物实验显示 Ｉｒｉｓｉｎ 具有降低血压的作

用ꎬ但部分人群研究显示ꎬＩｒｉｓｉｎ 与血压呈正相关关系ꎮ
Ｃｈｅｎ 等[４４]对中老年高血压人群的研究显示ꎬ躯体内

Ｉｒｉｓｉｎ 与收缩压( ｓｙｓｔｏｌｉｃ ｂｌｏｏｄ ｐｒｅｓｓｕｒｅꎬ ＳＢＰ ) 呈正相

关ꎬ高血压组 Ｉｒｉｓｉｎ 水平较正常组高ꎬ推测 Ｉｒｉｓｉｎ 的增

多可能是躯体为抵抗高血压相关炎症和氧化应激的

反应ꎬ从而维持躯体稳态ꎮ 对美国肥胖儿童的研究亦

显示ꎬＩｒｉｓｉｎ 与舒张压(ｄｉａｓｔｏｌｉｃ ｂｌｏｏｄ ｐｒｅｓｓｕｒｅꎬ ＤＢＰ)呈
正相关[４０] ꎻ同样ꎬ在巴西肥胖儿童中发现 Ｉｒｉｓｉｎ 与 ＳＢＰ
和 ＤＢＰ 均呈正相关[４１] ꎮ 然而ꎬ有多项研究分别在肥

胖和 ２ 型糖尿病(ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓꎬ Ｔ２ＤＭ)儿童

及普通小学生中均未观察到 Ｉｒｉｓｉｎ 与 ＳＢＰ 和 ＤＢＰ 的

显著关联[３０ꎬ３２ꎬ３４] ꎮ Ｉｒｉｓｉｎ 对血压的保护作用尚无统一

结果ꎬ后续可增加专门针对 Ｉｒｉｓｉｎ 与血压相关性的研

究ꎬ且尚需纵向研究来探索两者的因果关联ꎮ
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３.４　 Ｉｒｉｓｉｎ 与血糖代谢的关系　 目前研究认为ꎬＩｒｉｓｉｎ
通过能量消耗、葡萄糖摄取、糖原分解及糖异生等方

面对血糖稳态及胰岛素敏感性产生多重作用[３１ꎬ４１ꎬ４５] ꎬ
从而有效抑制 Ｔ２ＤＭ 的进展ꎮ Ａｌ￣Ｄａｇｈｒｉ 等[４６] 在阿拉

伯普通儿童中的研究显示ꎬＩｒｉｓｉｎ 与血糖和胰岛素抵抗

指数(ＨＯＭＡ－ＩＲ)均呈负相关ꎬ但仅在女童中有统计

学意义ꎮ 韩国青春前期超重 / 肥胖儿童中 Ｉｒｉｓｉｎ 与血

糖呈负相关[３３] ꎮ 与之相反ꎬ Ｍｅｎｅｃｋ 等[４１] 在巴西超

重 / 肥胖儿童中发现 Ｉｒｉｓｉｎ 与空腹血糖、胰岛素及 ＨＯ￣
ＭＡ－ＩＲ 均呈正相关ꎮ 在患Ⅰ型糖尿病的儿童青少年

中ꎬＦａｉｅｎｚａ 等[４７] 观察到 Ｉｒｉｓｉｎ 在病例组高于正常组ꎬ
且 Ｉｒｉｓｉｎ 与糖化血红蛋白水平呈负相关ꎬ提示高 Ｉｒｉｓｉｎ
水平可能与血糖控制好有关ꎮ 另外有研究发现肥胖

儿童中 Ｉｒｉｓｉｎ 与空腹血糖无显著关联ꎬ但与胰岛素及

ＨＯＭＡ－ＩＲ 正相关[３４] ꎮ
以上研究结果提示 Ｉｒｉｓｉｎ 可能通过改善胰岛素抵

抗从而调节血糖代谢ꎬ但尚需要更多的研究予以进一

步证实ꎮ

４　 不同 ＰＡ / ＳＢ 水平下 Ｉｒｉｓｉｎ 与心血管代谢危险因素

的关系

基于以上证据ꎬ有理由认为 Ｉｒｉｓｉｎ 在心血管代谢

中发挥调节作用ꎬ但人群的年龄、性别、体重状况、运
动水平及代谢性因素可能对 Ｉｒｉｓｉｎ 水平有不同的影

响ꎬ导致研究结果不一致ꎮ 探索不同 ＰＡ / ＳＢ 水平下

Ｉｒｉｓｉｎ 浓度与心血管代谢危险因素的关联性是否存在

差异的研究较少ꎬ且目前的研究结果尚无定论ꎮ
Ｍｏｒｅｎｏ 等[４８] 将西班牙成人分为高 ＰＡ 和低 ＰＡ

组ꎬ在低 ＰＡ 组中 Ｉｒｉｓｉｎ 水平与 ＢＭＩ、胰岛素、ＨＯＭＡ－
ＩＲ 以及 ＴＧ 呈正相关ꎬ但在高 ＰＡ 组中两者关联无统

计学意义ꎮ 相反的是ꎬＢｅｎｅｄｉｎｉ 等[２９] 的横断面研究发

现ꎬ意大利青年运动员(即规律运动组)中 Ｉｒｉｓｉｎ 与血

糖呈负相关ꎬ而在静态行为组中相关无统计学意义ꎮ
针对儿童的此类研究较少ꎬＢｅｒｅｎｉｃｅ 等[２５] 对小学生进

行 ８ 个月的运动干预研究显示ꎬＩｒｉｓｉｎ 在干预前后均与

ＢＭＩ 呈正相关ꎮ 在广州市小学生中的观察性研究显

示ꎬ在低 ＰＡ 组中ꎬＩｒｉｓｉｎ 水平与 ＢＭＩ、腰围、ＤＢＰ 和 ＴＧ
呈负相关ꎬ而在高 ＰＡ 组中与血糖呈负相关ꎻ在高 ＳＢ
组中血浆 Ｉｒｉｓｉｎ 水平与 ＢＭＩ 和血糖呈负相关ꎬ而在低

ＳＢ 组中相关无统计学意义[３０] ꎮ
以上研究结果提示ꎬ不同 ＰＡ 水平下 Ｉｒｉｓｉｎ 对心血

管代谢危险因素的影响作用尚未有一致的结论ꎬ而针

对儿童的研究较少ꎬ在不同 ＳＢ 水平下对两者相关性

的研究证据尚不足ꎮ

５　 结语

综上所述ꎬ目前大部分研究认为 Ｉｒｉｓｉｎ 与心血管

代谢危险因素密切相关ꎬ且在防治中起重要作用ꎮ 但

不同人群的年龄、性别、体重状况及代谢性因素可能

对 Ｉｒｉｓｉｎ 水平有不同的影响ꎬ且 ＰＡ / ＳＢ 与 Ｉｒｉｓｉｎ 水平的

相关性尚不明确ꎬ仍需要更多研究进一步揭示其相关

性并探索不同 ＰＡ / ＳＢ 水平下 Ｉｒｉｓｉｎ 对儿童心血管危险

因素的作用ꎬ将有助于推动从儿童期开始对成年期心

血管疾病的防治ꎮ
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