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Visfatin与代谢综合征

田有坤，王芳，周岳君（浙江中医药大学，杭州 310053）

内脏脂肪素（visceral fat factor，visfatin）是

由Fukuhara等[1]从脂肪组织中发现并命名的，是一

种被重新认识的脂肪细胞因子，分布于骨骼肌、

肝脏骨髓基质细胞[2]，但主要在腹部内脏脂肪中表

达。作为脂肪因子visfatin，通过结合胰岛素受体

激活靶细胞而发挥作用。代谢综合征（Metabolic 

Syndrome，MS）是一系列与胰岛素抵抗（IR）相

关的作为动脉粥样硬化和心血管疾病危险因素的

代谢及生理紊乱，包括中心性肥胖、高胰岛素血

症、糖耐量减低和糖尿病、高血压、血脂异常、

非酒精性脂肪肝等症候群。研究发现visfatin在MS

患者中显著升高[3]，因此认为Visfatin在MS发病及

进展中起一定的作用。

1 Visfatin的结构

Visfatin是 2005年由日本研究人员 Fukuhara等[1]利

用差异显示的方法对2例健康女志愿者皮下脂肪

和内脏脂肪中cDNA的PCR产物进行筛选，发现

visfatin是一种在内脏脂肪细胞高度特异性表达的 

mRNA。经测序得知其序列与前 B细胞克隆增强因

子（Pre-B cell colonyenhancing factor，PBEF）基

因相同。Visfatin基因位于染色体7q22.1和7q31.33

之间，长37.4 kb，包含11个外显子和1个内含子，

由于外显子剪接方式及使用的多腺苷酸位点不

同，Visfatin或PBEF的mRNA有三个转录产物，以

2.4 kb转录产物为主。比对人、小鼠与猪visfatin的

氨基酸序列，提示其在各物种间有高度同源性。

2 visfatin的功能

Visfatin不仅是一个单纯的能量储存场所，

也是一个重要的内分泌器官，可通过内分泌、旁
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分泌、自分泌的方式，在机体能量平衡、糖脂代

谢中起重要调节作用 [4]。Fukuhara等 [1]研究发现

visfatin通过与胰岛素受体结合，激活蛋白激酶B和

丝裂原活化蛋白激酶信号转导通路（MAPK），

发挥类胰岛素样作用；通过旁分泌途径作用于内

脏脂肪组织，促进脂肪组织的分化、合成及积

聚。此外，visfatin在各种炎症、高血压、氧化应

激等方面也发挥作用。

3 Visfatin与代谢综合征

Visfatin属于内脏脂肪组织分泌的脂肪细胞因

子，其在内脏脂肪中存在高度特异性表达。MS

作为代谢性疾病，其发生与糖、脂代谢紊乱密切

相关，近年研究显示脂肪组织不仅是能量贮存的

场所，更是功能活跃的内分泌器官，其分泌的多

种脂肪因子参与调节胰岛素在靶组织的生物学效

应，在胰岛素抵抗中起重要作用[5]。根据2005年

IDF发布的MS全球诊断标准[6]，在中心性肥胖（腰

围：男性≥ 90 cm，女性≥ 80 cm）的基础上合并

以下任何两项即可诊断为MS：①甘油三酯（TG）

水平升高≥ 1.7 mmol/L或已经进行针对此项血脂

异常的治疗；②高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）

减低：男性＜ 1.0 mmol/L，女性＜ 1.3 mmol/L，

或已经进行针对此项血脂异常的治疗；③血压

升高：收缩压≥ 130 mm Hg或舒张压≥ 85 mm 

Hg，或已经诊断高血压并开始治疗；④空腹血糖

（FPG）升高＞ 15.6mmol/L，或已经接受相应治

疗，或已诊断为2型糖尿病。由于MS在发病机制

与糖脂代谢紊乱有关，而visfatin在糖脂代谢、炎

性反应方面均参与作用，故认为visfatin 在MS病情

演变中发挥重要作用。目前，由于肥胖、非酒精

性脂肪肝、糖尿病、高血压等成为人类高发且严
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重威胁人类健康的疾病，故研究visfatin与其相关

疾病有重要意义。

3.1 Visfatin与肥胖  有研究发现，visfatin基因

表达与肥胖程度有关。尽管visfatin在内脏脂肪组

织和循环系统中高表达与肥胖相关[1]，但与肥胖分

级存在冲突。Chen等[7]报道了血清visfatin与腰臀

比呈正相关，但与BMI（肥胖指数）无正相关。

在研究高危肥胖人群中 [8]，报道其肥胖指数、瘦

素、瘦素与脂联素的比值较对照组人群偏高，然

而其visfatin较健康肥胖人群偏低。Pyrzak等[9]报道

中心性肥胖者脂联素水平随体重增加而增高，但

visfatin和其他脂肪因子却随着体重增加而降低。

Kamińska等[10]选择对照组为未患肥胖病，血糖代

谢正常，年龄在38.2 ± 14.9岁、BMI指数为22.8 ± 

3.0的志愿者。将肥胖患者与对照组比较，发现肥

胖组visfatin较对照组的偏高，但与人体测量参数

无正相关，认为visfatin的增高与脂肪分布有关。

3.2 Visfatin与非酒精性脂肪性肝病  Gaddipati等[11]在

研究中发现，非酒精性脂肪肝病患者与健康人群

相比，其血清中的visfatin显著低于健康人群，但

血清游离脂肪酸随脂肪变性程度的加重而增高。

Romanowska等 [12]报道，在患非酒精性脂肪肝的

肥胖儿童中，visfatin明显高于该病的儿童，研究

人员同时发现在患非酒精性脂肪肝病的患者中，

visfatin与白细胞介素存在关联，但与肝脏氨基转

移酶、人体测量参数、脂肪、胰岛素抵抗指数均

无关联，认为visfatin在患非酒精性脂肪性肝病的

肥胖儿童发病过程中扮演重要角色。这些研究结

果显示 visfatin与脂代谢密切相关，但亦有不同的

研究结论，可能与选择的实验对象不同。

3.3 Visfatin与糖尿病  梁小波等[13]通过研究表

明visfatin水平对于改善胰岛素抵抗及糖、脂代谢

紊乱具有潜在的价值。Visfatin水平升高和高血糖

症、高胰岛素血症、高甘油三酯血症、体脂增多

及中心性肥胖密切相关，是胰岛素抵抗的独立影

响因素。在研究2型糖尿病中发现[6]，2型糖尿病患

者的visfatin呈增高趋势。通过逻辑回归分析，认

为visfatin增高是2型糖尿病的独立相关因素。然而

通过多元线性回归分析，仅腰臀比与血清viafatin

独立相关。Zhu等[14]认为visfatin在人体内部的变

化，是由于胰岛细胞功能紊乱而产生的代偿机

制。

3.4 Visfatin与高血压  Visfatin在高血压方面从

许多角度均有报道。在SHR高血压大鼠、SHR-

SP大鼠及WKY大鼠研究中发现 [15]，三者血清中

visfatin水平无显著差异，visfatin与血糖、脂肪、

胰岛素不相关，但与体重和骨骼肌显著相关。通

过研究发现，visfatin水平在内脏脂肪组织中SHR-

SP低于WKY，而在SHR、SHR-SP和SKY骨骼肌中

visfatin表达无显著性差异。Visfatin被认为是高血

压病发展过程中的重要影响因素。但Dogru等[16]报

道在年轻男性单纯性高血压患者中，visfatin与高

血压、胰岛素敏感、炎症无关联，认为visfatin异

常并非血压增高的因素。

4 结论

综上所述，visfatin通过结合和激活胰岛素

受体，模拟胰岛素作用，可以促进脂肪分解与合

成，调节脂肪代谢，参与血压的调节，因此认

为visfatin与代谢综合征密切关联。但对其在内脏

中是否存在高表达，以及在肥胖、非酒精性脂肪

性肝病、糖尿病、高血压病等代谢综合征中表达

水平还未得到一致结果。除了visfatin在作用机制

上的复杂性，还未考虑实验对象、实验方法的不

同，以及在实验过程中各种难以控制的影响因

素。因此，在研究visfatin的过程中，必须考虑受

试对象的一致性以及控制在实验过程中产生的不

利影响因素。此外，visfatin究竟是在糖脂代谢中

起主导、辅助或仅在糖脂代谢紊乱时发挥代偿作

用，其机制尚需进一步深入研究。

总之，在对visfatin生理与病理的进一步研究

中，能够深化visfatin对糖脂代谢影响的认识，并

可能对糖脂代谢紊乱引起的各种代谢性疾病提供

新的认识和诊治方法。
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2011关注肝病、聚焦乙丙肝与肝硬化学术新进展专题研讨会圆满结束

第六届泰山“关注肝病、聚焦乙丙肝与肝硬化学术新进展专题研讨会”于2011年9月2～4日在泰安

市举行。本次会议由解放军总政治部、总后勤部批准，解放军第88医院、中国肝脏病杂志编辑部联合主

办，全军传染病专业委员会协办。来自全国各地200余名感染病、肝病及其他相关学科的专家和学者济济

一堂，利用此次平台获得最新资讯、共享研究经验及成果。

大会由济南军区科技拔尖人才，泰山医学院硕士生导师，全军肝病诊疗中心解放军第88医院主任医

师于建国教授主持。首都医科大学附属北京地坛医院副院长、博士生导师、北京市卫生系统传染病学科

领军人才成军教授，西安交通大学第一附属医院感染科张树林教授，北京协和医院感染内科副主任刘晓

清教授等国内知名专家及承担国家“十一五”期间重大课题的国内消化与肝病领域知名专家应邀出席会

议并做了精彩报告。

本次学术会议的主题为“慢性肝病研究领域的新视野”，会议以专家演讲、大会交流、自由发言及

互动讨论等形式，就乙型、丙型肝炎及肝硬化、肝癌致病机理、抗病毒药物的耐药性、脂肪肝与肥胖症

社会关注的难点、热点问题进行交流和探讨，为临床一线的医师提供良好的交流平台。
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