
滴的水油系统可能与其他试剂盒的各种水相试剂不

兼容,比如扩增酶中可能含有的金属离子,扩增缓冲

液中不同浓度的盐离子等,导致生成的液滴不稳定,
在扩增过程中发生融合。 因此,在平台进行新检测的

应用前,需要进行早期的兼容性测试和调整。
随着该技术的不断成熟,凭借其特有的优势,在

传染病早期检测中甚至有可能取代 qPCR 成为检测

金标准。 在医学检验方面,在传染病快速检测、癌症

的液体活检、无创产前检查和药物基因组学等领域具

有较大临床应用潜力和优势,和 NGS 测序技术的优

势互补也令人期待。 该方案的初步建立,其应用范围

有待于进一步扩大。 该系统在整个扩增过程恒温,对
环境和设备要求低、延展性强、免核酸提取的特性,可
用于建立一体化可移动的 PCR 实验室,对流行病的

传播监测的发展起到重要的推进作用。
利益冲突声明:所有作者均声明不存在利益冲突。
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血清内脂素作为人体衰老生物学标志物的相关性研究

刘媛媛 　 王 　 瑶 　 霍 　 达 　 李雪飞 　 曾律滔 　 范国庆 　 张立群 　 庞 　 婧 　 张铁梅 　 蔡剑平 　 崔 　 菊

摘 　 要 　 目的 　 探讨血清内脂素水平作为评估人体衰老程度的生物学标志物的潜力。 方法 　 共招募 248 例年龄 25 ~ 90 岁

的受试者,采用酶联免疫吸附试验测定血清内脂素水平,结合各项身体指标进行统计学分析。 结果 　 Spearman 相关性分析结果

显示,血清内脂素水平与年龄呈负相关( r = - 0. 186,P = 0. 003)。 将受试者按年龄分为 3 个区间,采用方差分析或秩和检验结果

显示,年龄与血清内脂素水平、估算肾小球滤过率、胰岛素样生长因子 1、免疫球蛋白 M 呈负相关;与体重指数、腰臀比、全身脂肪

质量、全身脂肪质量指数、D - 3 羟基丁酸、游离脂肪酸、空腹血糖、胰岛素、胰岛素抵抗指数、胆碱酯酶、乳酸脱氢酶、谷丙转氨酶、
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谷草转氨酶、谷氨酰转肽酶、血清肌酐、血尿素氮、胱抑素 C、血清同型半胱氨酸呈正相关。 将受试者按血清内脂素水平分为 3 个

区间,采用方差分析或秩和检验结果显示,血清内脂素水平与血清同型半胱氨酸(P = 0. 001)呈负相关,与 IgM (P = 0. 013)呈正

相关。 结论 　 血清内脂素水平随年龄增加而降低,是一种潜在的衰老生物学标志物。
关键词 　 内脂素 　 衰老生物学标志物 　 细胞因子 　 酶联免疫吸附试验

中图分类号 　 R195　 　 　 　 文献标识码 　 A　 　 　 　 DOI　 10. 11969 / j. issn. 1673-548X. 2024. 04. 007

Correlation Study of Serum Visfatin as Human Aging Biomarker. 　 LIU Yuanyuan, WANG Yao, HUO Da, et al. The Key Laboratory of
Geriatrics, Beijing Institute of Geriatrics, Institute of Geriatric Medicine, Chinese Academy of Medical Science, Beijing Hospital / National
Center of Gerontology of National Health Commission, Beijing 100730,China

Abstract　 Objective　 To explore the potential of serum visfatin level as a biomarker for evaluating the degree of human aging.
Methods　 A total of 248 participants aged 25 - 90 years were recruited, and the serum visfatin levels were detected by enzyme linked im-
munosorbent assay, and statistical analysis was performed combined with physical and biochemical indexes. Results 　 The results of
Spearman correlation analysis showed that serum visfatin levels were negatively correlated with age ( r = - 0. 186, P = 0. 003) . The partic-
ipants were divided into three groups according to age. The results of ANOVA and rank - sum test showed that age was negatively correlated
with serum visfatin levels, estimated glomerular filtration rate, insulin - like growth factor - 1, IgM; positively correlated with body mass
index, waist - to - hip ratio, body fat mass, body fat mass index, D - 3hydroxybutyrate, free fatty acid, fasting blood glucose, insulin,
HOMA - IR, cholinesterase, lactate dehydrogenase, alanine aminotransferase, aspartate aminotransferase, glutamyl transpeptidase, serum
creatinine, blood urea nitrogen, cystatin C and serum homocysteine. The participants were divided into three groups according to serum
visfatin levels. The results of ANOVA and rank - sum test showed that serum visfatin levels were negatively correlated with serum homocys-
teine (P = 0. 001), positively correlated with IgM (P = 0. 013) . Conclusion　 Serum visfatin levels decrease with age, which is a poten-
tial aging biomarker.

Key words　 Visfatin; Aging biomarker; Cytokine; Enzyme linked immunosorbent assay

　 　 人口老龄化正在以前所未有的速度发展,据估

计,到 2050 年世界上将有 21 亿 60 岁以上的老年人,
其中 80 岁以上的老年人将达到 4. 26 亿 [1] 。 衰老生

物学标志物的发现有助于人群健康监测和评估,从而

促进健康老龄化的实现。 近年来研究发现,调节血管

内皮生长因子、中脑星形胶质细胞源性神经营养因

子、糖基磷脂酰肌醇特异性磷脂酶 D1 的血液水平,
可以提供全面的抗衰老保护,缓解各种与年龄相关的

疾病,包括肝脏脂肪变性、骨质疏松、炎症、认知功能

下降、肿瘤等 [1 ~ 5] 。 此外,年轻小鼠的血液还可以逆

转衰老和相关疾病的影响 [6,7] 。
内脂素 ( visfatin) 于 1994 年被发现,是一种 52

kDa 的分泌蛋白,由于具有与生长因子相似的作用,
最初被命名为前 B 细胞集落增强因子( pre - B - cell
colony - enhancing factor,PBEF),在调控细胞凋亡和

增殖等生理过程中发挥着重要作用 [8] 。 在细胞外

时,内脂素可结合并激活胰岛素受体,降低血糖,还可

促进脂肪组织的分化与合成,是一种具有类胰岛素活

性的脂肪细胞因子 [9] 。 在细胞内时,它是烟酰胺腺

嘌呤 二 核 苷 酸 ( nicotinamide adenine dinucleotide,
NAD + )生物合成过程中的关键酶,所以也被称为烟

酰胺磷酸核糖基转移酶 ( nicotinamide phosphoribosyl-

transferase,NAMPT) [8] 。 内脂素主要由内脏脂肪细

胞分泌,在骨骼肌、肝脏、心脏、脑、免疫细胞和成纤维

细胞中也会分泌 [8] 。 有研究发现,细胞外囊泡中的

内脂素水平在小鼠和人体中都随年龄的增长而下降,
增加细胞外囊泡内脂素水平可促进 NAD + 合成,延缓

衰老,延长小鼠健康寿命,但研究只有 13 例人类受试

者,并且未收集到详细临床信息,还需要进一步验证

结果 [10] 。
本研究收集详细的体检数据,入组人群为健康

增龄队列,通过酶联免疫吸附法 ( enzyme - linked
immunosorbent assay,ELISA) ,测定了较大队列的血

清内脂素浓度,并结合相关身体指标进行统计分

析,为了解血清内脂素水平与人体衰老的关系提供

理论依据。
对象与方法

1. 研究对象:所有参与者均来自彭祖队列(中国

健康老龄化纵向研究队列),旨在探索中国健康老龄

化人群的特征。 笔者从中随机选取了 248 例年龄在

25 ~ 90 岁之间的受试者 (87 例男性和 161 例女性)。
纳入标准:①血常规与尿常规检测正常;②心电图、肺
部 CT 或胸部 X 线片检查正常;③各项血液生化指标

正常。 排除标准:①在测量的前 3 个月内接受急性内
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科治疗或住院治疗;②存在严重疾病,包括急性心脏、
肝脏、肾脏疾病和呼吸衰竭;③不能独立行走;④有酗

酒、吸毒及精神障碍史。 本研究经北京医院医学伦理

学委员会批准(伦理学审批号:2019BJYYEC - 054 -
02),所有参与者均签署知情同意书。

2. 人体测量学指标及人体成分测量:人体测量学

指标包括身高、体重、体重指数 ( body mass index,
BMI)、腰臀比。 采用数字秤测量研究对象的身高、体
重。 测量肚脐处的腰围和臀部最大伸展处的臀围,并
计算腰臀比。 采用生物电阻法人体成分分析仪(清

华同方 BCA - 2A,中国)测量全身脂肪质量。 全身脂

肪质量指数 ( total body fat mass index,FMI) = 全身脂

肪质量(kg) / 身高2(m2) [11] 。
3. 血清样本制备和生物医学测量:受试者禁食

过夜(约 12h)后,护士于早晨穿刺受试者肘正中静

脉采集血样。 血液标本分别在普通血清管和 K2
EDTA 抗凝管中采集。 将血清管置于室温下 20min,
凝血后以 1000 × g 离心 10min,分离血清,并将血清

保存在 - 80℃ 的冰箱中。 将 K2 EDTA 管倒置至血

液与添加剂完全混合,然后置于 4℃ 冰箱中,用于进

一步检测。
采用全自动生化分析仪(LABOSPECT 008 AS,日

本日立公司)检测甘油三酯、总胆固醇、高密度脂蛋

白、低密度脂蛋白、D - 3 羟基丁酸、游离脂肪酸、空腹

血糖、总胆红素、胆碱酯酶、碱性磷酸酶、乳酸脱氢酶、
谷丙转氨酶、谷草转氨酶、谷氨酰转肽酶、血清肌酐、
血尿素氮、胱抑素 C、血清同型半胱氨酸、免疫球蛋白

M( immunoglobulin M,IgM)。 胰岛素、胰岛素样生长

因子 1 ( insulin - like growth factor 1,IGF - 1)的浓度

通过全自动化学发光免疫分析仪 ( Immulite 2000 系

统,德国西门子公司)检测。 采用 ELISA 试剂盒(Hu-
man PBEF / Visfatin, DY4335 - 05,美国 R&D Systems
公司)检测血清内脂素浓度。

根据全年龄谱( full age spectrum,FAS)公式计算

估算 肾 小 球 滤 过 率 ( estimated glomerular filtration
rate,eGFR):2 ~ 40 岁: FAS - eGFR = 107. 3 / ( Scr /
QScr);≥40 岁:FAS - eGFR = 0. 988 (年龄 - 40) × 107. 3 /
( Scr / QScr),其中 Scr = 血清肌酐,QScr = 7mg / L(女

性),9mg / L(男性) [12] 。 采用稳态模型评估胰岛素抵

抗指数 (homeostasis model assessment of insulin resist-
ance,HOMA - IR),公式为:空腹血清胰岛素 ( μU /
ml) × 空腹血糖(mmol / L) / 22. 5 [13] 。

4. 统计学方法:应用 SPSS 26 . 0 统计学软件对

数据进行统计分析。 符合正态分布的连续变量以

均数 ± 标准差( x ± s)表示,不符合正态分布的连续

变量以中位数(四分位数间距) [M( Q1,Q3) ]表示。
计数资料以例数 (百分数) [ n(% ) ] 表示。 采用单

因素方差 分 析 或 秩 和 检 验 分 析 组 间 差 异。 采 用

Spearman 系数进行秩相关分析,以 P < 0 . 05 为差异

有统计学意义。
结 　 　 果

1. 血清内脂素浓度与年龄的相关性分析:本研究

通过 Spearman 相关分析研究血清内脂素浓度与年龄

的相关性,结果显示血清内脂素水平随增龄呈显著降

低,差 异 有 统 计 学 意 义 ( r = - 0. 186, P = 0. 003,
图 1)。

图 1　 血清内脂素水平随年龄变化趋势图

　

将受试者按照年龄分为青年组(23 ~ 37 岁)、中
年组(38 ~ 50 岁)和年长组(51 ~ 90 岁)3 个区间,每
组人数均等,使用方差分析或秩和检验,结合受试者

的身体成分、血糖血脂、肝肾功能等指标,分析年龄与

各项身体指标的相关性(表 1)。 结果显示,血清内脂

素 (P < 0. 001 ), FAS - eGFR ( P < 0. 001 ), IGF - 1
(P < 0. 001),IgM(P < 0. 001)水平随年龄的增长逐

渐下 降, 差 异 有 统 计 学 意 义。 年 龄 与 BMI ( P <
0. 001)、腰臀比 ( P < 0. 001 )、全身脂肪质量 ( P <
0. 001)、 FMI ( P < 0. 001 )、 D - 3 羟 基 丁 酸 ( P <
0. 001)、游离脂肪酸 ( P = 0. 001 )、空腹血糖 ( P =
0. 002)、 胰 岛 素 ( P = 0. 028 )、 HOMA - IR (P =
0. 010)、胆碱酯酶 ( P < 0. 001 )、乳酸脱氢酶 (P <
0. 001)、谷丙转氨酶 ( P = 0. 006)、谷草转氨酶 ( P =
0. 002)、谷氨酰转肽酶 ( P = 0. 029)、血清肌酐 ( P =
0. 011)、血尿素氮 (P = 0. 045)、血清胱抑素 C( P <
0. 001)、血清同型半胱氨酸(P = 0. 001)呈正相关,差
异有统计学意义。 此外,甘油三酯(P = 0. 019)、总胆

红素(P = 0. 013)、碱性磷酸酶(P < 0. 001)在中年组

水平最高,差异有统计学意义(P < 0. 05)。
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表 1　 不同年龄分组下各项指标的相关性分析[n(% ),x ± s,M(Q1,Q3)]

项目 青年组( n = 82) 中年组( n = 83) 年长组( n = 83) P
女性 60 (73. 17) 58(69. 88) 43(51. 81)
身体成分

　 BMI( kg / m2 ) 22. 00(20. 43,24. 23) 23. 70(21. 38,25. 73) 24 . 65(22. 63,27. 40) < 0. 001
　 腰臀比 0. 85(0. 82,0. 89) 0. 88(0. 84,0. 91) 0. 91(0. 86,0. 94) < 0. 001
　 脂肪质量( kg) 15. 40(12. 28,17. 90) 16. 60(13. 80,19. 23) 19. 40(15. 23. 21. 70) < 0. 001
　 FMI( kg / m2 ) 5. 57(4. 41,6. 92) 5. 95(5. 05,6. 87) 6. 71(5. 56,8. 11) < 0. 001
血脂

　 甘油三酯(mmol / L) 0. 88(0. 58,1. 24) 0. 86(0. 66,1. 85) 1. 20(0. 78,1. 50) 0. 019
　 总胆固醇(mmol / L) 4. 75 ± 0. 81 4. 94 ± 0. 80 4. 89 ± 0. 96 0. 412
　 高密度脂蛋白(mmol / L) 1. 46 ± 0. 31 1. 44 ± 0. 36 1. 42 ± 0. 34 0. 724
　 低密度脂蛋白(mmol / L) 2. 83 ± 0. 81 3. 07 ± 1. 03 3. 06 ± 0. 91 0. 212
　 D - 3 羟基丁酸(mmol / L) 0. 08(0. 07,0. 11) 0. 09(0. 08,0. 12) 0. 10(0. 08,0. 13) < 0. 001
　 游离脂肪酸(mmol / L) 0. 38(0. 27,0. 48) 0. 41(0. 27,0. 55) 0. 50(0. 31,0. 65) 0. 001
血糖

　 空腹血糖(mmol / L) 5. 10(4. 85,5. 40) 5. 10(4. 90,5. 60) 5. 40(5. 10,6. 00) 0. 002
　 胰岛素(μU / ml) 6. 40(5. 05,9. 65) 6. 70(4. 55,8. 90) 7. 70(5. 48,11. 95) 0. 028
　 胰岛素抵抗指数 1. 47(1. 15,2. 32) 1. 55(1. 13,2. 17) 1. 99(1. 26,3. 41) 0. 010
肝功能

　 总胆红素(μmol / L) 11. 15(8. 43,13. 70) 10. 30(8. 40,14. 00) 12. 10(9. 60,16. 60) 0. 013
　 胆碱酯酶(U / L) 8. 01(6. 95,9. 40) 8. 52(7. 32,9. 44) 9. 31(8. 23,10. 29) < 0. 001
　 碱性磷酸酶(U / L) 62. 90(53. 70,77. 10) 62. 15(51. 10,75. 83) 77. 00(66. 30,89. 20) < 0. 001
　 乳酸脱氢酶(U / L) 153. 90 ± 27. 07 167. 91 ± 32. 22 181. 18 ± 29. 11 < 0. 001
　 谷丙转氨酶(U / L) 16(11. 21) 18(12,27) 20(15,27) 0. 006
　 谷草转氨酶(U / L) 17(15,21) 19(15,24) 21(17,25) 0. 002
　 谷氨酰转肽酶(U / L) 14(11,26) 17(12,28) 20(13,33) 0. 029
肾功能

　 血清肌酐(μmol / L) 58(52,71) 60(54,72) 68(57,80) 0. 011
　 血尿素氮(mmol / L) 4. 90(4. 16,5. 98) 5. 20(4. 37,5. 98) 5. 47(4. 75,6. 45) 0. 045
　 胱抑素 C(mg / L) 0. 79(0. 71,0. 88) 0. 81(0. 73,0. 95) 1. 02(0. 90,1. 18) < 0. 001
　 估算肾小球滤过率[ml / (min·1. 73m2)] 120. 48(106. 71,127. 69) 108. 85(99. 20,121. 55) 86. 79(77. 25,103. 82) < 0. 001
其他指标

　 血清同型半胱氨酸(μmol / L) 8. 58(7. 18,11. 13) 8. 81(7. 11,10. 50) 10. 39(8. 27,13. 07) 0. 001
　 超氧化物歧化酶(U / L) 184. 20(174. 15,193. 35) 180. 25(166. 83,190. 45) 173. 70(161. 50,181. 70) < 0. 001
　 IGF - 1( ng / ml) 202. 20(172. 30,231. 03) 166. 70(138. 40,197. 55) 130. 85(105. 45,164. 95) < 0. 001
　 IgM(mg / dl) 130. 01(99. 95,164. 58) 105. 71(83. 46,142. 20) 84. 87(61. 88,111. 10) < 0. 001
　 血清内脂素( pg / ml) 6520. 53(583. 23,16951. 90) 1562. 10(238. 13,3617. 17) 1058. 94(383. 30,4449. 02) < 0. 001

　 　 2. 血清内脂素浓度与各项身体指标的相关性分

析:将受试者按照血清内脂素水平分为 3 组(低浓度

组、中浓度组、高浓度组),结合各项身体指标,使用

方差分析或秩和检验,分析不同血清内脂素水平组,
各项身体指标的变化(表 2)。 本研究发现,血清内脂

素水平除了与年龄显著相关,还与血清同型半胱氨酸

(P = 0. 001)呈负相关,与 IgM(P = 0. 013)呈正相关。
此外,胱抑素 C (P = 0. 027)在中浓度组水平最高,总
胆红素(P = 0. 040)和 IGF - 1 (P = 0. 012) 在中浓度

组水平最低,各项结果比较差异均有统计学意义

(P < 0. 05)。
讨 　 　 论

既往研究表明,一些脂肪细胞因子的浓度会随增

龄变化,比如脂联素,肿瘤坏死因子 - α 和白介素 - 6
的水平随增龄升高,而瘦素的水平随增龄下降 [14 ~ 17] 。
本研究检测了增龄队列的血清内脂素水平,发现血清

内脂素水平随年龄的增长呈显著下降趋势,具有成为

衰老生物学标志物的潜力。
　 　 在细胞内时,内脂素是 NAD + 生物合成的补救途

径的限速酶 [8] 。 NAD + 具有广泛的生物功能,可通过

调节去乙酰化酶 ( sirtuins)参与组蛋白去乙酰化,还
可以与多聚 ADP 核糖聚合酶 - 1 ( poly ADP - ribose
polymerase - 1, PARP - 1 ) 相 互 作 用 参 与 细 胞 死

亡 [18] 。 sirtuins 和 PARP - 1 是 NAD + 依赖蛋白,因此

进一步依赖于内脂素活性。 sirtuins 可延长模式生

物的寿命,并且调控低热量饮食时的抗衰老作用;
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表 2　 血清内脂素浓度 3 分区间下各项指标的相关性分析[n(% ),x ± s,M(Q1,Q3)]

项目 低浓度组( n = 82) 中浓度组( n = 83) 高浓度组( n = 83) P
血清内脂索( pg / ml) 232. 55(111. 96,364. 05) 1759. 92(1057. 17,2752. 57) 13794. 39(9668. 46,25328. 02) -
女性 48(58. 54) 51(61. 45) 62(74. 70) 0. 068
年龄(岁) 47(37,55) 49(39,57) 37(30,48) < 0. 001
身体成分

　 BMI( kg / m2 ) 24. 05(21. 30,26. 55) 23. 40(21. 60,26. 25) 22. 70(21. 03,24. 40) 0. 053
　 腰臀比 0. 89(0. 83,0. 93) 0. 87(0. 84,0. 91) 0. 87(0. 84,0. 90) 0. 267
　 脂肪质量( kg) 16. 45(13. 40,21. 30) 17. 20(14. 50,19. 78) 16. 70(13. 75,19. 38) 0. 655
　 FMI( kg / m2 ) 5. 74(4. 90,7. 85) 6. 19(5. 02,7. 19) 5. 94(5. 03,7. 32) 0. 945
血脂

　 甘油三酯(mmol / L) 1. 01(0. 67,1. 52) 0. 95(0. 65,1. 49) 1. 06(0. 69,1. 62) 0. 860
　 总胆固醇(mmol / L) 4. 97 ± 0. 92 4. 83 ± 0. 82 4. 80 ± 0. 85 0. 438
　 高密度脂蛋白(mmol / L) 1. 49 ± 0. 35 1. 40 ± 0. 34 1. 42 ± 0. 30 0. 216
　 低密度脂蛋白(mmol / L) 3. 02 ± 0. 91 2. 91 ± 0. 80 3. 03 ± 1. 05 0. 676
　 D - 3 羟基丁酸(mmol / L) 0. 10(0. 07,0. 12) 0. 09(0. 08,0. 11) 0. 09(0. 07,0. 13) 0. 822
　 游离脂肪酸(mmol / L) 0. 44 ± 0. 21 0. 43 ± 0. 17 0. 43 ± 0. 20 0. 849
血糖

　 空腹血糖(mmol / L) 5. 10(4. 90,5. 70) 5. 30(5. 00,5. 70) 5. 10(4. 90,5. 50) 0. 286
　 胰岛索(μU / ml) 7. 00(5. 15,10. 05) 7. 45(5. 45,10. 00) 6. 60(4. 60,10. 40) 0. 465
　 胰岛索抵抗指数 1. 71(1. 17,2. 49) 1. 84(1. 29,2. 77) 1. 47(1. 02,2. 84) 0. 315
肝功能

　 总胆红索(μmol / L) 12. 15(9. 15,16. 70) 10. 20(8. 40,13. 55) 11. 00(8. 95,14. 05) 0. 040
　 胆碱酯酶(U / L) 8. 78(7. 81,9. 84) 8. 47(6. 99,9. 99) 8. 42(7. 48,9. 51) 0. 439
　 碱性磷酸酶(U / L) 68. 90(58. 25,81. 50) 67. 40(55. 50,80. 50) 67. 10(55. 03,83. 40) 0. 909
　 乳酸脱氢酶(U / L) 170. 79 ± 33. 75 169. 31 ± 31. 63 163. 14 ± 28. 66 0. 259
　 谷丙转氨酶(U / L) 18(13,24) 18(14,29) 16(13,23) 0. 429
　 谷草转氨酶(U / L) 19(16,22) 20(15,24) 19(15,23) 0. 555
　 谷氨酰转肽酶(U / L) 18(12,31) 17(13,31) 16(12,26) 0. 670
肾功能

　 血清肌酐(μmol / L) 64. 64 ± 14. 50 65. 49 ± 13. 68 64. 29 ± 13. 59 0. 858
　 血尿索氮(mmol / L) 5. 07(4. 23,6. 25) 531(4. 76,5. 87) 5. 45(4. 39,6. 44) 0. 669
　 胱抑素 C(mg / L) 0. 87(0. 78,1. 07) 0. 90(0. 74,1. 00) 0. 81(0. 73,0. 96) 0. 027
　 估算肾小球滤过率[ml / (min·1. 73m2)] 104. 41 ± 23. 23 103. 46 ± 23. 24 108. 39 ± 24. 89 0. 398
其他指标

　 血清同型半胱氨酸(μmol / L) 9. 97(7. 95,13. 26) 9. 10(7. 35,12. 14) 8. 43(7. 01,10. 32) 0. 001
　 超氧化物歧化酶(U / L) 177. 60 ± 16. 28 178. 15 ± 14. 93 181. 56 ± 15. 92 0. 222
　 胰岛索样生长因子 1( ng / ml) 163. 30(123. 35,211. 15) 158. 10(122. 45,195. 50) 181. 90(151. 90,209. 10) 0. 012
　 免疫球蛋自 M(mg / dl) 95. 50(66. 65,139. 70) 101. 84(81. 64,129. 91) 120. 49(85. 23,162. 11) 0. 013

PARP - 1 参与 DNA 修复、染色质复制、转录调控和

细胞死亡,保护细胞免受基因毒性应激 [18] 。
　 　 在细胞外时,内脂素具有细胞因子和脂肪因子的

双重功能。 作为细胞因子,内脂素具有免疫调节的作

用,可调控约 50 种炎性基因,能够激活参与炎性反应

的信号通路,如信号转导及转录激活蛋白 3、核因

子 - κB、丝裂原活化蛋白激酶相关通路 [8] 。 作为脂

肪因子,即脂肪组织分泌的蛋白,内脂素在能量和血

管稳态,以及免疫和炎症中起核心作用 [9] 。 有研究

报道了代谢紊乱(代谢综合征、2 型糖尿病和肥胖)患
者的高循环内脂素水平通常与高 BMI 相关 [8] 。

内脂素既在胞内发挥酶促作用又可以作为脂肪

细胞因子在细胞外发挥调节功能,且都与免疫、代谢

和应激反应有关。 结合本研究检测出的内脂素浓度变

化可以推断,随着年龄的增长,内脂素水平降低,抗凋

亡,抗炎以及调节代谢作用减弱,因此衰老表型增多。
本研究的参与者均为健康成年人,因此各项身体

指标整体均在正常范围内,且存在与年龄相关的变

化,包括身体成分、激素水平、激素反应、血糖血脂以

及器官组织的结构变化等,这些基线特征与既往研究

结果一致 [19] 。 本研究中 IGF - 1 水平(P < 0. 001)随

着年龄的增长逐渐降低,这与以往的研究一致,作为

一种稳态调节因子,IGF - 1 参与代谢过程,并在生长、
发育和衰老中发挥作用,成年后 IGF - 1 的分泌持续下
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降[20] 。 上述结果均证实了本队列数据的有效性。
本研究发现,血清内脂素水平与血清同型半胱氨

酸水平呈负相关。 血清同型半胱氨酸是心脑血管疾

病,糖尿病和肿瘤的危险因素 [21,22] 。 体内激素、代谢

机制紊乱会引起血清同型半胱氨酸水平升高,此外,
胰岛素抵抗时血糖、血脂升高也会导致氧化应激增强

从而引起血清同型半胱氨酸水平增高 [22] 。 所以笔者

推测,内脂素水平较高时,由于其代谢调节和类胰岛素

活性的机体保护作用,血清同型半胱氨酸水平较低。
本研究结果显示,内脂素水平与 IgM 呈正相关,

IgM 在体液免疫中最先被分泌,机体产生炎性反应

时,IgM 水平升高,笔者推测内脂素水平因炎症刺激

诱导升高,作为凋亡抑制剂来发挥作用 [8,23] 。
本研究表明,血清内脂素是评估人体衰老程度的

极有潜力的生物学标志物,但相关分子机制有待于进

一步研究。 本研究也有一些局限性,统计结果显示,
胱抑素 C,总胆红素以及 IGF - 1 与内脂素水平也具

有显著相关,然而由于每个亚组的受试者数量较少,
无法判断其差异是否为线性关系,同时也限制了研究

结果的普遍性,需进一步扩大队列。 衰老过程和衰老

相关疾病是非常复杂的表型,由多种蛋白质高度互联

的网络介导,还受遗传和环境因素影响 [24] 。 因此,需
要开展进一步研究来充分阐明内脂素在衰老中的机

制与功能。
利益冲突声明:所有作者均声明不存在利益冲突。
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