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鸢尾素的抗炎机制在卒中后抑郁治疗中的研究进展
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摘 要：卒中后抑郁指脑卒中后发生的抑郁状态，是脑卒中的一种常见后遗症，为患者家庭及社会带来了严重的经济负担。近年

来，鸢尾素作为一种新型抗抑郁药物备受关注。然而，鸢尾素在缓解卒中后抑郁中的作用机制尚无相关文献进行总结。该文综

述了相关研究，从抗炎机制探讨了鸢尾素在治疗卒中后抑郁中的相关作用，如改善能量代谢、神经保护、调节神经递质水平等，讨

论其作为卒中后抑郁治疗药物的可能性，以期为临床缓解卒中后抑郁提供更多的药物选择，为进一步的研究提供参考。

[国际神经病学神经外科学杂志, 2023, 50(6): 72⁃77]
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Research advances in the anti⁃inflammatory mechanism of irisin in treatment of post⁃
stroke depression
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Abstract： Post⁃stroke depression refers to the depressive state that occurs after stroke and is a common sequela of stroke， 
bringing serious economic burden to the families of patients and the society. In recent years， irisin has attracted much 
attention as a new type of antidepressive agent； however， no articles have summarized the mechanism of action of irisin in 
alleviating post ⁃ stroke depression. This article reviews related studies and discusses the anti ⁃ inflammatory mechanism of 
irisin in the treatment of post ⁃ stroke depression， such as improving energy metabolism， protecting the nerves， and 
regulating the levels of neurotransmitters， as well as the possibility of irisin as a treatment drug for post⁃stroke depression， 
in order to provide more drug options for clinical relief of post⁃stroke depression and a reference for further research.
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脑卒中后约三分之一的患者出现卒中后抑郁（post⁃
stroke depression， PSD），其发生的高危风险因素包括既

往抑郁史、脑卒中严重程度、病变部位等，其诊断主要基

于各种抑郁量表［1］。目前 PSD 的发生机制可能包括下丘

脑-垂体-肾上腺（hypothalamic⁃pituitary⁃adrenal， HPA）轴

的调节异常［2］、炎症因子增加、单胺水平降低、谷氨酸介

导的兴奋性毒性和异常的神经营养反应等［3］。传统药物

（如三环类抗抑郁药和选择性血清素受体抑制剂）对于

PSD 的早期干预可能有效［3］，但由于药物不良反应及个体

差异，导致治疗效果不理想，故选择新型药物具有十分重

要的意义。2012 年，鸢尾素的发现使得 PSD 的治疗有了

新的可能。鸢尾素不仅对于 PSD 的发生具有预测作用，

并且能够在一定程度上缓解患者的抑郁症状，因此具有

十分重要的研究意义。本文主要讨论鸢尾素在 PSD 治疗
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中的研究进展。

1　鸢尾素概况

鸢尾素是近年来发现的一种肌细胞因子，是由含Ⅲ
型 纤 连 蛋 白 域 蛋 白 5（recombinant fibronectin type Ⅲ 
domain containing protein 5， FNDC5）基因编码的一种Ⅰ
型膜蛋白，FNDC5 经蛋白水解切割后释放鸢尾素［4］。鸢

尾素含有 112 个氨基酸，包括 N⁃末端、纤连蛋白Ⅲ结构域

和 C⁃末端尾部，是经水解处理后分泌到血液中的多肽激

素［5］。其主要在运动过程中由骨骼肌分泌，分布于骨骼

肌、脂肪组织、肝脏和大脑中，在肌肉的发育和再生，以及

其他代谢过程中具有重要作用［6］。目前关于鸢尾素的研

究涉及人体多个系统的疾病，包括神经系统疾病［7］、内分

泌系统疾病［8］、循环系统疾病［9］、运动系统疾病［10］等。

在中枢神经系统中，鸢尾素分布在大脑皮质、海马、

壳核和下丘脑，穿过血脑屏障，在小脑浦肯野细胞中高度

表达，参与神经发生、神经元增殖和神经元分化。对于神

经系统具有保护作用，其机制：①通过过氧化物酶体增殖

受 体 γ 辅 激 活 因 子 α（peroxisome proliferators ⁃ activated 
receptor γ coactivator l alpha， PGC⁃1α）／FNDC5／脑源性

神经营养因子（brain derived neurotrophic factor， BDNF）信

号通路改善脑缺血。②激活瞬时细胞外调节蛋白激酶

（extracellular regulated protein kinases， ERK）磷 酸 化 ，增

加细胞外 BDNF 的水平，保护神经功能。③通过 ERK／

核因子 κB（nuclear factor⁃κB， NF⁃κB）信号通路改善血脑

屏障功能障碍，但相关机制及其来源尚不明确［11］。

血清低鸢尾素水平与缺血性脑卒中的发生呈正相

关［12］，原因在于低鸢尾素水平涉及动脉粥样硬化［13］、糖尿

病［14］、心房颤动［15］等与缺血性脑卒中发生相关的多个危

险因素。同时，低鸢尾素水平也与缺血性脑卒中患者的

不良预后，如生活能力下降、认知障碍［16⁃17］、抑郁状态［18⁃19］

相关，是缺血性脑卒中患者早期功能预后不良的预测因

子［20］。2018 年，Tu 等［21］在一项前瞻性队列研究中纳入

1 205 名首次急性缺血性脑卒中患者，测定入院时血清中

鸢尾素水平，并在 6 个月的随访研究中调查其与 PSD 的相

关性，发现入院时低水平鸢尾素是卒中 6 个月时 PSD 发生

的危险因素。2023 年，一项基础实验通过对行大脑中动

脉闭塞手术的小鼠给予纳豆激酶治疗，记录其游泳模式，

发现纳豆激酶可以通过上调大脑中动脉闭塞小鼠血浆鸢

尾素水平促进海马神经发生和认知功能改善［22］。此外，

一项前瞻性队列研究纳入 20 名参与者进行为期 8 周每周

3 d 的运动计划，在运动组中观察到循环系统中鸢尾素水

平增加，与肌肉力量和心肺耐力呈正相关，得出运动可以

提高鸢尾素水平，可能对于中风相关的肌肉功能下降有

一定预防作用的结论［23］。

2　鸢尾素的抗炎机制对PSD的治疗作用

神经炎症在 PSD 的发展中具有核心作用。过度的炎

症反应可以激活 N⁃甲基⁃D⁃天冬氨酸受体来促进谷氨酸

兴奋性毒性，拮抗 5⁃HT，降低突触可塑性和神经元存活，

从而导致 PSD 的发生［24］。鸢尾素通过抗氧化应激及抗炎

作用不仅能够产生抗动脉粥样硬化作用［25］，有效预防及

治疗缺血性脑卒中［26］，也能够改善 PSD 相关症状［18］。

2. 1　鸢尾素的抗炎机制

鸢尾素的抗炎机制有多条途径：①鸢尾素通过过氧

化物酶体增殖物激活受体 γ 启动 M2 型巨噬细胞极化，降

低炎症因子［如肿瘤坏死因子 α（tumor necrosis factor⁃α， 
TNF⁃α）、白细胞介素（interleukin， IL）⁃1β 等］的表达，从而

发挥抗炎作用，同时通过抑制缺血区域的细胞凋亡，减轻

脑损伤［27］。②鸢尾素通过下调 NF⁃κB 通路发挥抗炎作

用［28⁃29］，降低多种促炎细胞因子，从而减轻神经炎症［30］。

③鸢尾素通过增加抗氧化酶（包括超氧化物歧化酶、谷胱

甘肽过氧化物酶和过氧化氢酶 9）的表达，增强巨噬细胞

的活性和增殖，提高其吞噬能力，并减少活性氧的产生，

发挥抗氧化作用。

高浓度的鸢尾素减弱了 Toll 样受体 4 的表达，并减少

了脂多糖对巨噬细胞中 MyD 88 衔接蛋白的刺激，抑制促

分裂原活化的蛋白激酶级联信号通路，降低 NF⁃κB 核转

录因子、c⁃Jun N⁃末端激酶和 ERK 磷酸化水平，从而减少

关键促炎细胞因子（如 IL⁃1β、IL⁃6、TNF⁃α、角质形成细胞

趋化因子、巨噬细胞趋化蛋白 1 和高迁移率族蛋白 1）蛋

白的释放，降低慢性炎症对神经的损害［31］。此外，在脑缺

血的情况下，鸢尾素可抑制脑组织中基质金属蛋白酶 9 的

表达和活性，保护血脑屏障［32］，减少氧化应激、胰岛素抵

抗、神经营养因子失衡，从而减少脑梗死体积、脑水肿，改

善神经功能缺损［33］。2016 年，Li 等［34］进行的一项研究，

通过监测鸢尾素水平的变化，证明了鸢尾素通过激活脑

组织中细胞内信号通路（Akt 和 ERK 1/2），抑制促炎细胞

因子（如 TNF⁃α 和 IL⁃6）的分泌，从而减少氧化应激，改善

神经功能缺损，减少了脑梗死体积、神经功能缺损和脑水

肿。有实验证明，当脑卒中患者入院时血清中的鸢尾素

浓度较高时，其神经功能缺损的恢复相对较好［35］。

2. 2　抗炎机制与前额叶皮质区能量代谢的改善

PSD 的发生与受损部位及能量代谢相关。额叶是情

绪障碍发生的重要部位，其受损可显著增加情绪障碍（如

PSD）发生的可能［3］。线粒体能量代谢在 PSD 发病机制中

具有极其重要的作用［36］。线粒体代谢稳态的失衡可能是

多种有害级联反应的初始过程，包括炎症浸润、神经元凋

亡、氧化应激等［37］，导致单胺氧化酶水平增加和多巴胺减

少，从而出现抑郁症状［38］。

鸢尾素在降低氧化应激，改善线粒体稳态失衡方面

具 有 独 特 的 优 势［39］，通 过 增 加 线 粒 体 腺 苷 三 磷 酸

（adenosine triphosphate， ATP）的产生、抑制线粒体氧化应

激及细胞凋亡来减轻线粒体功能障碍，在调节代谢紊乱
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的同时稳定线粒体功能［40］，改善内皮功能障碍和微血管

损伤，预防缺血-再灌注损伤［41］。2019 年，一项有关 5′⁃腺
苷 单 磷 酸 活 化 蛋 白 激 酶（5′ ⁃ adenosine monophosphate ⁃
activated protein kinase， AMPK）通路与线粒体保护作用

的研究结果提示，鸢尾素通过激活 AMPK 通路维持细胞

活力、改善内皮功能障碍、减弱细胞的氧化应激、改善细

胞 ATP 生物遗传学及维持线粒体电位，最终促进细胞存

活 ，该 研 究 强 调 了 鸢 尾 素 对 细 胞 损 伤 的 治 疗 作 用［42］。

2016 年，一项关于鸢尾素在大鼠慢性抑郁样行为调节中

的作用的研究发现，重组鸢尾素注射可逆转大鼠的行为

缺陷，逆转程度与剂量呈正相关。其原因可能是鸢尾素

增加了前额叶皮质线粒体复合物Ⅰ、Ⅱ和Ⅳ及肌酸激酶

的活性，通过升高体内和体外Ⅰ型和Ⅱ型己糖激酶、葡萄

糖转运体及 ATP 水平，显著提高葡萄糖转运和磷酸化水

平，对暴露于慢性应激条件下大鼠的抑郁样行为具有改

善作用［43］。

2. 3　抗炎机制与神经保护作用

BDNF 是一种具有促进神经生长活性的蛋白质［44］，与

原肌球蛋白激酶 B 受体结合，在中脑边缘多巴胺回路中

表达［45］，对神经元的发育、存活、生长、分化和可塑性等方

面具有重要作用。在脑损伤的急性期，静止储存的内源

性神经干细胞（neural stem cells， NSCs）被激活，抑制神经

元凋亡［35］，参与神经修复过程。

炎症反应对 BDNF 表达的影响可能涉及多种机制。

炎症反应可以抑制 BDNF 基因的转录和转录后修饰，影

响 BDNF 受体的表达和信号转导通路，干扰 BDNF 的分泌

和转运过程，从而减少 BDNF 的合成及释放，导致焦虑和

抑郁症状［46］。

BDNF 的 表 达 减 少 是 PSD 的 重 要 发 病 机 制 之 一 。

PSD 的发生伴随着 BDNF 的减少，入院时较低的 BDNF 血

清水平是 3 个月随访时 PSD 发生的独立预测因子［47］。在

大鼠实验中发现，PSD 大鼠海马神经元退行性变、坏死，

BDNF 表达减少，抑郁样行为加重。增加海马体中 BDNF
的表达可以明显改善大鼠的抑郁样行为［48］，在 PSD 的治

疗中表现出积极作用［49］。2023 年，Smaniotto 等［50］研究了

抗氧化剂 IL⁃4 对小鼠慢性不可预测的轻度应激诱导的抑

郁样行为的影响，发现鼻内给予 IL⁃4 可以恢复小鼠 BDNF
的表达，调节小鼠的神经炎症反应，进而改善小鼠的抑郁

样行为。

鸢尾素可诱导海马中 BDNF 的表达，调节能量代谢，

改善卒中后患者的抑郁症状［18］。相关机制可能是鸢尾素

通过 cAMP→PKA→BDNF 分子通路，作用于星形胶质细

胞 ，减 少 基 质 金 属 蛋 白 酶 9 分 泌 ，降 低 炎 症 因 子 的 产

生［51］，从而导致神经可塑性级联激活，促使 BDNF 的成

熟［52］，调节能量代谢［53］，改善情绪、学习和记忆，减少缺

血、急性应激和神经变性疾病的发生［5］，BDNF 作为下游

因子，对鸢尾素的神经保护具有增强作用［40］。

鸢尾素也能够通过增加能量交换和 ATP 产生来调节

神经能量和代谢。其可以通过诱导结构蛋白、调节蛋白

和酶来促进神经功能，还通过上调二硫键异构酶和超氧

化物歧化酶蛋白质而具有神经营养作用，在周围神经病

变和其他神经损伤的治疗中具有显著效果［54］。

2. 4　抗炎机制与神经递质水平的调节

5⁃HT 是一种重要的神经递质，在情绪的调节中起着

关键作用［55］。在急性缺血性脑卒中的神经炎症反应中，

促炎细胞因子刺激 HPA 轴释放糖皮质激素［36］，使血糖升

高、神经递质异常［56］、5⁃HT 含量下降［57］，从而导致患者抑

郁的发生。

鸢尾素可以通过多个方面调节神经递质的产生。

2021 年，一项有氧运动是否具有改善甲状腺功能减退后

抑郁的能力并探究其相关机制的研究中，分析了鸢尾素

与 5⁃HT 的相关性，结果提示，与甲状腺功能正常对照大

鼠相比，甲状腺功能减退大鼠脑丙二醛水平和脑促凋亡

标志物（brain pro⁃apoptotic marker， BAX）/脑抗凋亡标志

物（brain anti⁃apoptotic m arker， Bcl2）比值显著增加，表明

神经元凋亡和神经炎症在抑郁状态中起着促进作用。运

动治疗后的甲状腺功能减退大鼠血清鸢尾素水平显著增

加，BDNF 表达水平及 5⁃HT 水平增加，与 BAX/Bcl2 比率

呈显著负相关［58］。一方面，BDNF 可增强脑中含 5⁃HT 神

经元的功能，并刺激其生长［59］，促进 5⁃HT 的合成，缓解抑

郁症状［60］。另一方面，鸢尾素通过抗炎作用间接维持

HPA 轴的稳态，减少糖皮质激素对神经系统的慢性损伤。

此外，鸢尾素可能通过调节肌动蛋白重排和生长锥的形

成，改善神经的动态潜能、发育过程和再生能力，从而改

善神经结构和轴突运输，并且通过增加一氧化氮合酶辅

酶和去除酶抑制剂诱导一氧化氮的产生来增加突触可塑

性，增加神经递质的产生［54］。目前关于鸢尾素调节神经

递质的相关研究相对较少，近年鲜有相关文献报道。

3　小结与展望

鸢尾素已经被证明在缓解 PSD 方面具有一定的作

用。通过对其抗炎作用机制的研究，我们可以更好地理

解鸢尾素对于大脑神经系统的影响，并为未来的药物研

发提供一定的参考。虽然目前已经有一些研究证实了鸢

尾素的抗抑郁作用，但还需要进一步探索其生物学作用

机制、安全性和有效性，以及如何最大程度地发挥其作

用。此外，我们还需要进行更多的临床研究，以评估鸢尾

素的抗抑郁作用对人类的效果，并确定其最佳用量和治

疗时间。

鸢 尾 素 对 于 神 经 系 统 作 用 的 近 年 研 究 进 展 汇 总

见表 1。
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表 1　鸢尾素对于神经系统作用的近年研究进展汇总
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等[63]
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研究

类型
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研究

基础

研究
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研究
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研究

基础

研究
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结论

鸢尾素通过激活蛋白激酶 B（protein kinase 
B, PKB，亦称 Akt）和 ERK 1/2 信号通路减轻

缺血诱导的神经元损伤，参与运动对脑缺血

的神经保护作用

低鸢尾素浓度与卒中患者预后不良相关

低血清鸢尾素水平是缺血性脑卒中患者早

期预后不良的预测因子

外源性鸢尾素可以抗氧化应激，具有潜在的

抗癫痫的神经保护作用

有氧运动可提高鸢尾素水平，对多发性硬化

患者抑郁、疲劳症状有明显改善作用

有氧运动通过上调鸢尾素表达逆转 NF⁃κB/
NLRP3 炎症小体/5⁃羟色胺（5⁃hydroxytrypta⁃
min, 5⁃HT）通路，从而减轻PSD
鸢尾素的减少可能是重度抑郁症及阿尔茨

海默病之间的共同病理机制

外源性鸢尾素给药可减少多巴胺能神经元

的损失，同时改善运动功能，可能成为改善

帕金森患者运动症状的一种替代方案

··75



http://www.jinn.org.cn2023，50（6） 朱炯璐，等：鸢尾素的抗炎机制在卒中后抑郁治疗中的研究进展

11428.
［23］ KANG D, PARK J, EUN SD. The efficacy of community ⁃based 

exercise programs on circulating irisin level, muscle strength, 
cardiorespiratory endurance, and body composition for ischemic 
stroke: a randomized controlled trial[J]. Front Neurol, 2023, 14: 
1187666.

［24］ NAGY EE, FRIGY A, SZÁSZ JA, et al. Neuroinflammation and 
microglia/macrophage phenotype modulate the molecular 
background of post⁃stroke depression: a literature review[J]. Exp 
Ther Med, 2020, 20(3): 2510⁃2523.

［25］ ASKARI H, RAJANI SF, POOREBRAHIM M, et al. A glance at 
the therapeutic potential of irisin against diseases involving 
inflammation, oxidative stress, and apoptosis: an introductory 
review[J]. Pharmacol Res, 2018, 129: 44⁃55.

［26］ PENG J, DENG X, HUANG W, et al. Irisin protects against 
neuronal injury induced by oxygen ⁃ glucose deprivation in part 
depends on the inhibition of ROS ⁃ NLRP3 inflammatory 
signaling pathway[J]. Mol Immunol, 2017, 91: 185⁃194.

［27］ ASADI Y, GORJIPOUR F, BEHROUZIFAR S, et al. Irisin 
peptide protects brain against ischemic injury through reducing 
apoptosis and enhancing BDNF in a rodent model of stroke[J]. 
Neurochem Res, 2018, 43(8): 1549⁃1560.

［28］ TANG XQ, LIAO RY, ZHENG LJ, et al. Aerobic exercise 
reverses the NF ⁃ κB/NLRP3 inflammasome/5 ⁃ HT pathway by 
upregulating irisin to alleviate post ⁃ stroke depression[J]. Ann 
Transl Med, 2022, 10(24): 1350.

［29］ ALI NH, ALHAMDAN NA, AL ⁃KURAISHY HM, et al. Irisin/
PGC ⁃ 1α/FNDC5 pathway in Parkinson′s disease: truth under 
the throes[J]. Naunyn Schmiedebergs Arch Pharmacol, 2023. 
DOI: 10.1007/s00210⁃023⁃02726⁃9. Epub ahead of print.

［30］ SONG DG, CHEN XM, ZHOU N, et al. Low ⁃ intensity pulsed 
ultrasound triggers a beneficial neuromodulation in dementia 
mice with chronic cerebral hypoperfusion via activation of 
hippocampal Fndc5/irisin signaling[J]. J Transl Med, 2023, 21
(1): 139.

［31］ KORTA P, POCHEĆ E, MAZUR ⁃ BIAŁY A. Irisin as a 
multifunctional protein: implications for health and certain 
diseases[J]. Medicina (Kaunas), 2019, 55(8): 485.

［32］ GUO PP, JIN Z, WU HS, et al. Effects of irisin on the 
dysfunction of blood ⁃ brain barrier in rats after focal cerebral 
ischemia/reperfusion[J]. Brain Behav, 2019, 9(10): e01425.

［33］ WASEEM R, SHAMSI A, MOHAMMAD T, et al. FNDC5/irisin: 
physiology and pathophysiology[J]. Molecules, 2022, 27(3): 
1118.

［34］ LI DJ, LI YH, YUAN HB, et al. The novel exercise ⁃ induced 
hormone irisin protects against neuronal injury via activation of 
the Akt and ERK1/2 signaling pathways and contributes to the 
neuroprotection of physical exercise in cerebral ischemia[J]. 
Metabolism, 2017, 68: 31⁃42.

［35］ JIN Z, GUO PP, LI XY, et al. Neuroprotective effects of irisin 
against cerebral ischemia/ reperfusion injury via notch signaling 

pathway[J]. Biomed Pharmacother, 2019, 120: 109452.
［36］ VILLA RF, FERRARI F, MORETTI A. Post⁃stroke depression: 

Mechanisms and pharmacological treatment[J]. Pharmacol Ther, 
2018, 184: 131⁃144.

［37］ SHENG ZH, CAI Q. Mitochondrial transport in neurons: impact 
on synaptic homeostasis and neurodegeneration[J]. Nat Rev 
Neurosci, 2012, 13(2): 77⁃93.

［38］ YI XY, ZHU XY, ZHOU Y, et al. The combination of insulin 
resistance and serum interleukin ⁃1β correlates with post⁃stroke 
depression in patients with acute ischemic stroke[J]. 
Neuropsychiatr Dis Treat, 2021, 17: 735⁃746.

［39］ BI JB, ZHANG J, REN YF, et al. Irisin alleviates liver ischemia⁃
reperfusion injury by inhibiting excessive mitochondrial fission, 
promoting mitochondrial biogenesis and decreasing oxidative 
stress[J]. Redox Biol, 2019, 20: 296⁃306.

［40］ TU TQ, PENG JH, JIANG Y. FNDC5/irisin: a new protagonist in 
acute brain injury[J]. Stem Cells Dev, 2020, 29(9): 533⁃543.

［41］ JIANG XQ, CAI SM, JIN YH, et al. Irisin attenuates oxidative 
stress, mitochondrial dysfunction, and apoptosis in the H9C2 
cellular model of septic cardiomyopathy through augmenting 
Fundc1 ⁃dependent mitophagy[J]. Oxid Med Cell Longev, 2021, 
2021: 2989974.

［42］ FAN JM, ZHU Q, WU ZH, et al. Protective effects of irisin on 
hypoxia ⁃ reoxygenation injury in hyperglycemia ⁃ treated 
cardiomyocytes: role of AMPK pathway and mitochondrial 
protection[J]. J Cell Physiol, 2020, 235(2): 1165⁃1174.

［43］ WANG SS, PAN JY. Irisin ameliorates depressive ⁃ like 
behaviors in rats by regulating energy metabolism[J]. Biochem 
Biophys Res Commun, 2016, 474(1): 22⁃28.

［44］ YANG JE, ZHOU GJ, OU ZX, et al. The effect and mechanism 
of exercise training on rats with poststroke depression based on 
the intestinal flora[J]. Comput Math Methods Med, 2021, 2021: 
3567447.

［45］ QIU XL, WANG H, LAN Y, et al. Blood biomarkers of post ⁃
stroke depression after minor stroke at three months in males 
and females[J]. BMC Psychiatry, 2022, 22(1): 162.

［46］ NING B, GE T, WU YQ, et al. Role of brain ⁃ derived 
neurotrophic factor in anxiety or depression after percutaneous 
coronary intervention[J]. Mol Neurobiol, 2023. DOI: 10.1007/
s12035⁃023⁃03758⁃1. Epub ahead of print.

［47］ ROBINSON RG, JORGE RE. Post ⁃ stroke depression: a review
[J]. Am J Psychiatry, 2016, 173(3): 221⁃231.

［48］ WANG XJ, XIA P, SONG JL, et al. Cranial electrotherapy 
stimulation alleviates depression ⁃ like behavior of post ⁃ stroke 
depression rats by upregulating GPX4 ⁃ mediated BDNF 
expression[J]. Behav Brain Res, 2023, 437: 114117.

［49］ ZHANG Z, XIA DJ, XU AD. Therapeutic effect of fastigial 
nucleus stimulation is mediated by the microRNA ⁃ 182 & 
microRNA ⁃ 382/BDNF signaling pathways in the treatment of 
post⁃stroke depression[J]. Biochem Biophys Res Commun, 2022, 
627: 137⁃145.

··76



2023，50（6） 朱炯璐，等：鸢尾素的抗炎机制在卒中后抑郁治疗中的研究进展 http://www.jinn.org.cn

［50］ SMANIOTTO TÂ, CASARIL AM, DE ANDRADE LOURENÇO 
D, et al. Intranasal administration of interleukin ⁃ 4 ameliorates 
depression ⁃ like behavior and biochemical alterations in mouse 
submitted to the chronic unpredictable mild stress: modulation 
of neuroinflammation and oxidative stress[J]. Psychopharmaco ⁃
logy (Berl), 2023, 240(4): 935⁃950.

［51］ CHEN K, WANG K, WANG TH. Protective effect of irisin 
against Alzheimer′s disease[J]. Front Psychiatry, 2022, 13: 
967683.

［52］ ABDULGHANI A, POGHOSYAN M, MEHREN A, et al. 
Neuroplasticity to autophagy cross⁃talk in a therapeutic effect of 
physical exercises and irisin in ADHD[J]. Front Mol Neurosci, 
2022, 15: 997054.

［53］ YANG XY, BROBST D, CHAN WS, et al. Muscle ⁃ generated 
BDNF is a sexually dimorphic myokine that controls metabolic 
flexibility[J]. Sci Signal, 2019, 12(594): eaau1468.

［54］ MOMENZADEH S, ZAMANI S, DEHGHAN F, et al. 
Comparative proteome analyses highlight several exercise ⁃ like 
responses of mouse sciatic nerve after IP injection of irisin[J]. 
Eur J Neurosci, 2021, 53(10): 3263⁃3278.

［55］ MA JX, WANG R, CHEN YX, et al. 5 ⁃HT attenuates chronic 
stress ⁃ induced cognitive impairment in mice through intestinal 
flora disruption[J]. J Neuroinflammation, 2023, 20(1): 23.

［56］ WANG Z, SHI YM, LIU FF, et al. Diversiform etiologies for post⁃
stroke depression[J]. Front Psychiatry, 2018, 9: 761.

［57］ CHEN X, SHEN JG, ZHOU Q, et al. Astragaloside VI 

ameliorates post⁃stroke depression via upregulating the NRG⁃1⁃
mediated MEK/ERK pathway[J]. Pharmaceuticals (Basel), 2022, 
15(12): 1551.

［58］ EZZAT W, ABD ⁃ EL HAMID MS. Aerobic exercise mediated 
increase in BDNF expression ameliorates depression in 
propylthiouracil ⁃ induced hypothyroidism in adult rats[J]. J 
Affect Disord Rep, 2021, 6: 100268.

［59］ ILCIN S, ALGÜL S, OZCELIK O. The outstanding beneficial 
roles of irisin disorders[J]. Endokrynol Pol, 2022, 73(1): 149⁃156.

［60］ KURDI FN, FLORA R. Physical exercise increased brain ⁃

derived neurotrophic factor in elderly population with depression
[J]. Open Access Maced J Med Sci, 2019, 7(13): 2057⁃2061.

[61] CHENG Y, CUI Y, ZHAI Y, et al. Neuroprotective effects of 
exogenous irisin in kainic acid-induced status epilepticus[J]. 
Front Cell Neurosci, 2021, 15: 738533.

[62] BILEK F, CETISLI-KORKMAZ N, ERCAN Z, et al. Aerobic 
exercise in creases irisin serum levels and improves depression 
and fatigue in patients with relapsing remitting multiple 
sclerosis: A randomized controlled trial[J]. Mult Scler Relat 
Disord, 2022, 61: 103742.

[63] LIMA-FILHO R, FORTUNA J S, COZACHENCO D, et al. Brain 
FNDC5/irisin expression in patients and mouse models of major 
depression[J]. eNeuro, 2023, 10(2): ENEURO.0256-22.2023.

责任编辑：龚学民

··77


