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SIRT3基因多态性与年龄相关性疾病的研究进展
程秋飞，陈煜森
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【摘要】 Sirtuins家族是一类高度保守的NAD+依赖性Ⅲ组蛋白去乙酰化酶，通过催化一系列脱乙酰和ADP

核糖基化的非组蛋白而构成了正常与病理条件下代谢完整性、细胞存活和细胞同源性的表观遗传调控的一个重要

方面。作为Sirtuins家族具有最强去乙酰化酶活性的一员，SIRT3 (Sirtuin 3)凭借其广泛的调控线粒体形态与功能

的能力，成为近几年来的研究热点。最近的一些研究发现，SIRT3过表达可以在体内及体外模型中预防某些神经紊

乱，如衰老、帕金森病、阿尔茨海默病、卒中等年龄相关性疾病。目前人们较少关注SIRT3基因多态性在年龄相关疾病中

的作用。因此，本文将系统性地对SIRT3基因的结构定位、细胞代谢及其在年龄相关性疾病中的作用作一总结。
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【Abstract】 Sirtuins family is a highly conserved class of NAD+dependent histone deacetylase III. It is an impor-

tant aspect of epigenetic regulation of metabolic integrity, cell survival and cell homology under normal and pathological

conditions by catalyzing a series of deacetylated and ADP ribosylated non-histones. As a member of the Sirtuins family

with the strongest deacetylase activity, SIRT3 (Sirtuin 3) has become a research hotspot in recent years because of its ex-

tensive ability to regulate the morphology and function of mitochondria. Recent studies have found that SIRT3 overex-

pression can prevent some neurological disorders in vivo and in vitro models, such as aging, Parkinson's disease, Al-

zheimer's disease, stroke and other age-related diseases. At present, little attention has been paid to the role of SIRT3

gene polymorphism in age-related diseases. Therefore, this article will systematically summarize the structural localiza-

tion, cell metabolism of SIRT3 gene and its role in age-related diseases.
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Sirtuins最初被描述为NAD+依赖性Ⅲ组蛋白去乙
酰化酶，以酵母SIR2为其创始成员，主要通过基因沉
默机制参与延缓生物细胞衰老，亦被命名为沉默信息
调节器 2 (silence information regulator 2，SIR2)。然
而，哺乳动物的Sirtuins不仅针对细胞核内的组蛋白，
还针对细胞质和线粒体中其他的蛋白质。在哺乳动
物中，有 7 个 SIR2 同源基因，分别命名为 SlRTl 到
SlRT7，它们在组织分布、酶活性、亚细胞定位、生化功
能和靶蛋白上都具有一定的差异性[1]。SlRTl、SIRT6、
SlRT7位于细胞核，可通过去乙酰化一系列转录因子
来调控参与促进细胞存活的大部分关键基因的表
达。SlRT2位于细胞质中，在抗氧化应激、细胞活性和
细胞分裂中起着重要的作用。而位于线粒体上的
SIRT3、SlRT4、SIRT5，作为重要的压力传感器，调节着
几个关键线粒体蛋白的活性，在生物能量缺失、活性
氧(ROS)损伤、细胞凋亡、异常信号传导和中间代谢紊
乱起着重要的调节作用[2]。其中，SIRT3具有最强的线
粒体去乙酰化酶活性，凭借其广泛的调控线粒体形态
与功能的能力参与了能量代谢、三磷酸腺苷(ATP)生
成、ROS清除、炎症反应、细胞衰老等多种病理生理的
进展过程, 成为近几年来的研究热点。SIRT3过表达
在某些年龄相关性疾病，如衰老、帕金森病、阿尔茨海

默病、卒中等疾病中具有一定的神经元保护作用，因
此，有人推测，SIRT3可能是了解年龄相关性疾病发病
机制的相关靶点及作为潜在的治疗靶点。本文将系
统性地对SIRT3结构定位、多态性及其在细胞代谢、年
龄相关疾病的发病机制中所起的作用作一概述。

1 SIRT3结构与定位

SIRT3属于Sirtuins家族中的一员，与其他家族成
员一样，具有相似的结构，由约270个氨基酸残基组成
的一大一小结构域。其中，大的结构域是由连接
NAD+的罗斯曼(Rossmann)折叠而成的，小的结构域由
锌指结构[Cys-X-X-Cys—(X)15,20—Cys—XX—Cys3]

构成。在大小结构域之间存在一个较大缝隙 ，为
NAD+提供结合位点，乙酰化酶在这个裂缝中结合形
成酶底物的折叠结构而发生催化反应[3]。据相关研究
发现，SIRT3的去乙酰化作用主要是通过以下两个步
骤实现，即先与 SIRT3 先被乙酰化底物肽识别与连
接 ，其两个结构域的间裂缝处被穿插入而使得两个结
构域彼此靠拢，这样就形成去乙酰化活性结合点。紧
接着，NAD+被SIRT3一底物肽复合物识别并连接而生
成尼克酰胺，并使SIRT3上氨基酸残基在底物肽乙酰基
上起作用，继而脱乙酰基[4]。 除此之外，研究还发现，
SIRT3有许多调控位点，包括Zn2+结合域。关键的是，
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该蛋白的氨基端和羧基末端延伸调节酶活性，如C端
延伸环区已知与大结合域的NAD+结合袋相互作用，
而N端延伸有助于维持底物特异性。

位于第 11号染色体 p15.5 (11p15.5)上的SIRT3基
因，是由21 902个碱基组成，其基因长度为21 kb 。目
前，SIRT3在不同细胞间的定位和作用是一个相当有
争议的问题，大部分的研究显示SIRT3位于线粒体内
膜脊和基质上，但也有部分研究为位于细胞核和胞质
中[5]。随着研究不断深入，人们发现，人类的SIRT3在
不同细胞间是存在着全长型(1~399 氨基酸)和短型
(142~399)两种不同蛋白亚型。细胞在受到一定刺激
后，SIRT3可被合成为一个全长 44 kDa的无活性蛋白
(即全长型SIRT3)，延伸为N端 142aa，前 25个 aa序列
充当线粒体定位序列(MLS)[6]。在该蛋白进入线粒体
后，MLS的伸展被约 142aa保守位点的线粒体基质肽
酶移除，从而产生一个活跃的 28 kDa(即短型SIRT3)。
据报道，这种N端 142aa可能调节蛋白底物对酶活性
位点的通路，从而在到达线粒体基质之前就已使其功
能失活。若缺乏MLS信号，短型SIRT3非特异性分布
于线粒体或细胞质中，甚至出现于细胞核中。此外，
人们还发现了三种不同的小鼠SIRT3剪接体。其中，
两种分裂变异含有氨基末端线粒体定位序列(MLS)；
但是第三种形式缺乏MLS，SIRT3是无法转移至线粒
体。一开始，对于SIRT3这两种不同蛋白亚型，人们认
为短型SIRT3才具有NAD+依赖性的去乙酰化酶活性，
而全长型SIRT3不能显示出去乙酰化酶活性。然而，
有研究对这一观点提出了质疑，并证明了全长型和短
型SIRT3都能显示出去乙酰化酶活性。因此，可以进
一步推测出SIRT3的去乙酰化酶活性可能与其细胞定
位无关。

但是，大部分学者认为SIRT3的分布不仅与组织代
谢的强度具有较强的关联性，还具有显著的组织特异
性。在代谢活动越活跃的组织，如肌肉、肝脏、大脑、心
脏和褐色脂肪组织等，SIRT3表达量就越高，而在睾丸、
肺、卵巢及胸腺等组织表达量就相对较少[7]。

2 SIRT3功能
2.1 SIRT3 与能量代谢 能量稳态是人体能量

生成、利用和存储之间的微妙平衡。SIRT3在这一动
态平衡过程中起着非常关键的作用，因为它可以通过
对线粒体上一系列基因进行调控。目前，已经有多个
研究报道, SIRT3可通过对ATP合酶内多种亚基起调
节作用来促进了氨基酸代谢、柠檬酸循环、糖酵解、电
子传递链、脂肪酸的β-氧化、酮体的生成与利用及线
粒体电子传递等，维持了细胞内代谢平衡。除了直接
调控ATP合酶，SIRT3还可以调控一系列限速酶进行
去乙酰化并使之激活，间接推动能量的产生。其中，
长链乙酰脱氢酶(LCAD)在脂肪酸β氧化过程中起着关
键性作用。有研究指出，SIRT3可使长链乙酰脱氢酶
去乙酰化并增加其活性，从而可增加β-氧化过程，使线粒
体适应能量的改变[8]。有文献报道LCAD缺陷会导致

脂肪酸氧化作用障碍，使游离脂肪酸蓄积，诱发氧化
应激反应，引起肝脏脂肪变性及胰岛素抵抗[9] 。此外，
SIRT3可通过调控一系列关键酶来调控脂肪代谢，尤其
是对乙酰辅酶A羟化酶(ACC)的调控。有研究发现，在
脂肪酸合成过程中，SIRT3通过其去乙酰化活性对乙酰
辅酶A羟化酶(ACC)的磷酸化起调控作用，激活AMPK

信号通路，最终使细胞内的脂肪蓄积减少[10]。
2.2 SIRT3 与氧化应激 线粒体是不仅是细胞

能量代谢的关键部位，还是许多氧自由基(如ROS)产
生与清除的重要场所。正常情况下，ROS的产生与清
除处于动态平衡，当线粒体能量代谢出现紊乱时，会
生成过多的ROS引起氧化应激，导致一系列年龄相关
疾病的发生，如心肌肥厚、2型糖尿病、冠心病、阿尔兹
海默病及肿瘤等[11-12]。可见，ROS动态失衡对于年龄
相关疾病的发生和发展起着非常重要的作用，而
SIRT3在调节ROS动态平衡方面担任着重要的角色。
目前，SIRT3正逐渐成为线粒体抗氧化防御机制的重
要调控因子，并通过不同方式对ROS进行直接或间接
调控。在氧化应激状态下，线粒体上的SIRT3可以直
接去乙酰化并激活抗氧化因子锰超氧化物歧化酶
(manganese superoxide dismutase，MnSOD)和异柠檬酸
脱氢酶 2 (isocitrate dehydrogenase 2，IDH2)，来提高线
粒体对ROS的清除能力并降低ROS水平[13]；此外，细
胞核内SIRT3可作用于FOXO3a的K271和K290位点
来完成去乙酰化，而后者则进一步提高 MnSOD 和
IDH2 提高细胞内抗氧化酶的活性，以减少细胞内
ROS的水平[14]，延缓相关疾病的发生和发展。另一方
面，SOMEYA等[15]研究发现，线粒体内SIRT3在热量限
制下表达会增加，进一步使异柠檬酸脱氢酶2 (Idh2)脱
乙酰基，提高烟酰胺腺嘌呤二核苷酸磷酸(diphospho-

pyridine，NADPH)的水平和线粒体中谷胱甘肽还原型/

氧化型的比率，抑制ROS的产生，从而对因氧化应激
引起的AHL起保护作用。此外，有些研究发现，SIRT3

在氧化应激下可通过其细胞内OPA1的K926和931位
点会发生高度乙酰化从而失去功能，但将这两个位点
进行去乙酰化后线粒体功能则明显恢复。可以得出，
SIRT3通过调节一系列融合分裂蛋白质以加快线粒体
动力学变化、及时中和病理性膜电位以及分离出损伤
的线粒体, 以维护线粒体的稳态。

2.3 SIRT3 可以促进线粒体自噬发生 线粒体
自噬(mitophagy)是广泛存在于真核生物中重要的生物
学现象，即细胞对损伤、衰老或多余的线粒体进行有
效的降解和及时更新的过程。这一过程具有选择性
及保守性，对维持细胞内环境稳态及参与氧化代谢、
衰老、ROS清除、肿瘤生长等多种病理生理的进展过
程具有重要的意义。目前，SIRT3对线粒体自噬的调
控机制尚未完全明确，但已有两种主要调控方式已明
确，即直接调控和间接调控。有研究指出，SIRT3的下
游 FOXO3a 可上通过上调 Nix (Bcl-2/E1B 19 kDa

inter- acting protein 3-like)和 Bnip3 (Bcl2/E1B 19 kDa
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protein- interacting protein 3)等线粒体自噬关键调节蛋
白来实现直接调控[16]。Nix是Bnip3的同源蛋白，两者
不仅具有相似的结构及功能，还以二聚体的形式连接
于线粒体外膜。作为线粒体上自噬的受体，Nix直接
介导线粒体与吞噬泡上的LC3相连结, 诱导线粒体自
噬泡的形成，最终清除受损的线粒体[17]。此外，研究报
道还指出，线粒体分裂是线粒体自噬发生的前提，因
为线粒体自噬需要线粒体分裂提供损伤的细小线粒
体以作为吞噬对象[18]。沉默或者突变的SIRT3可抑制
线粒体分裂，它可通过下调线粒体分裂相关蛋白Drp1

和Fis1的方式来实现。所以，SIRT3也以通过增强线
粒体分裂间接促进线粒体自噬。

3 SIRT3基因单核苷酸多态性
单核苷酸多态性(SNP)是属于第三代DNA分子标

记，可用来识别与疑难杂症疾病特征相关的遗传因
素，因具有分布广泛、富有代表性、数量多、遗传性稳
定、易实现分析自动化等特点而被普遍应用于疾病诊
治及遗传连锁分析研究方面。它占所有已知多态性
的 90%以上，可为帕金森病、阿尔海默病等年龄相关
性疾病的鉴别诊断、发病机制的相关靶点及作为潜在
的治疗靶点提供了强有力的依据，将在疾病易感基因
定位等方面起着关键作用。

近十年来，SIRT3基因越来越引起人们的关注及研
究，例如对SIRT3基因的单核苷酸多态性与多种疾病的
相关性研究。DIEGO等在研究意大利东北部小城市特
雷维索市寿命时，发现 SIRT3 基因的 rs11555236 和
rs4980329与意大利人的长寿有关。LESCAI等[19]亦发
现SIRT3基因的 rs11555236与人类寿命有关系，因为它
可通过对SIRT3基因的表达起调控作用。

在免疫代谢疾病方面，马祖亮研究发现SIRT3基
因多态性位点 rs957970、rs1053005 与脂类代谢紊乱、
肥胖有关联[20]，其中，rs1053005与肥胖体型风险及基础
代谢率水平具有一定关联性，rs957970与甘油三酯水平
和高甘油三酯血症的风险有关。SIRT3基因多态性位
点 rs2293152、rs744166 与系统性红斑狼疮、类风湿关
节炎、硬皮病、溃疡性结肠炎等免疫相关性疾病也有
关系[21-23]。

在心脑血管疾病方面，YIN 等 [24]研究表明 SIRT3

基因多态性位点 rs11246029、rs71019893、rs185277566

可以通过影响 SIRT3 基因启动子的转录活动来改变
SIRT3水平，从而导致MI的发展成为一个危险因素。
此 外 ，一 些 研 究 发 现 SIRT3 基 因 多 态 性 位 点
rs11246020 除与代谢综合征有关，还与慢性心衰、心
肌肥厚、非酒精性脂肪性肝病、肺动脉高压易感性相
关[25]。ALBANI等[26]在评估遗传和体育活动对ALS风
险的影响时，发现 SIRT3 单核苷酸多态性位点
rs4980329在肌萎缩侧索硬化症损害起保护作用。

4 SIRT3与年龄相关性疾病的关系
随着年龄的增长，衰老细胞内会出现端粒缩短、

蛋白质内稳态失衡，引起系列细胞内病理改变，导致

一系列年龄相关性疾病，包括心肌梗死、高血压病、糖
尿病、帕金森病、阿尔茨海默病等疾病。目前，研究发
现SIRT3可通过与NAD+、PARP-1的相互作用来保护
神经。在缺血、缺氧、炎症、氧化等应激条件下，
PARP-1过度激活及选择性地减少NAD+的生成，导致
神经元细胞中大量的 ROS 生成，这增加了线粒体
SIRT3的表达。SIRT3的过度表达抑制ROS生成，从
而防止神经细胞死亡[27]。SIRT3还可以直接调节神经
细胞对氧化、能量代谢应激的适应性反应。

4.1 SIRT3 与阿尔茨海默病 阿尔茨海默病
(Alzheimer disease)是一种隐袭起病，以逐渐加重的记
忆力减退及非认知性精神症状为主要表现最常见的
神经退行性疾病，给患者带来严重的躯体、心理及经
济上的负担。目前，阿尔茨海默病病理机制尚未完全
明确，但线粒体功能障碍及氧化应激已被部分学者认
为是AD等神经退行性疾病的重要病理过程，对神经
退行性疾病的发生发展具有决定性作用。由于SIRT3

能提升线粒体生物合成能力、增强线粒体动力学变
化、减少ROS的生成等起着关键作用，使其在AD的研
究中愈来愈受到关注 。有研究发现 ，某些药物可通
过干扰线粒体的电子传递链而使线粒体功能障碍后，
海马神经元内SIRT3表达上调，并且可以延长细胞寿
命；活性氧增加时，SIRT3也代偿性增多，并可以减少
细胞 内的活性氧水平，从而对 AD 起到保护作用 [28]。
近些年来，人们开始关注SIRT3在年龄相关性疾病中
的作用，尤其是SIRT3与AD之间的作用更是成为研究
的热点。例如，在一个初级皮层神经元模型中(AD细胞
模型)，SONG等[29]发现可使用垂体腺苷类活细胞多肽
(PACAP)上调SIRT3的表达来拯救这些神经元。同时，
PACAP介导的神经保护作用在SIRT3被shRNA敲除后
的原代培养神经元中消失。这些都揭示了SIRT3的过
表达对AD具有一定的神经保护作用。此外，SIRT3在
AD患者以及AD动物模型中的表达上调，也有可能是
机体通过代偿性增加SIRT3含量来提高细胞的抗氧化
能力。例如，有学者研究发现了SIRT3能延长初级海马
培养的神经寿命，这跟其提升线粒体生物合成能力及
增强抗氧化能力具有很大的关系[12]。此外，载脂蛋白
E4 (apoli-poprotein E4，APOE4)作为一种AD晚期发病
相关的主要遗传因子，有报道称，与非载脂蛋白E4的人
相比，APOE4的人群中大脑额叶皮质中SIRT3的表达
是下调的[30]。

4.2 SIRT3 与帕金森病 帕金森病(Parkinson's

disease，PD)是一种与年龄相关的运动障碍，由于基底
节核内多巴胺神经元变性引起的不稳定电路，尤其是
路易小体的累积及黑质、蓝斑核含黑色素多巴胺神经
元大量减少，最终引起静止性震颤、肌强直、运动迟缓
和姿势平衡障碍等一系列临床表现。目前虽然关于
PD发病机制潜在的分子机理并不能完全清楚地阐明，
但SIRT3可能与多巴胺能神经元的退化有关已经得到
部分学者的认可。在鱼藤酮诱导的 PD细胞模型中，
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人们研究发现SIRT3可能存在一些机制可防止神经细

胞死亡，即具有一定的神经细胞保护作用。一方面，

SIRT3敲除后可阻碍 SOD和GSH的生成及加重线粒

体膜电位的丧失，加重鱼藤酮诱导的细胞死亡。另一

方面，SIRT3 过度表达可以挽救 a-synuclein 残留的细

胞，增强抗氧化能力，使SOD和谷胱甘肽水平降低，从

而预防线粒体膜电位的错乱 [31]。有文献报道，在

MPTP诱导的PD小鼠模型中，SIRT3基因缺失显著加

剧黑质纹状体多巴胺能神经元的退化，线粒体抗体氧

化酶SOD2、谷胱甘肽过氧化物酶表达亦显著减少[32]。

由于SIRT3参与调节ROS的平衡和ATP的产生，而这

两个因素的不平衡是神经退行性疾病中神经损伤的

关键调节因素，因此对关于SIRT3在PD发病中的研究

具有重要价值。有研究指出，SIRT3可通过对线粒体

代谢、线粒体动力及蛋白质功能的调控来保护线粒

体，对PD动物模型具有一定的神经保护作用[33]。

4.3 SIRT3 与亨延顿氏舞蹈症 亨延顿氏舞蹈

症(HD)是一种由于位于第四号染色体上的Huntingtin

基因发生变异而引起以认知障碍、精神症状和运动异

常为主要临床表现的遗传性神经退行性疾病。HD是

由编码Huntingtin (Htt)蛋白基因发生突变导致含有多

聚谷氨酰胺 的异常Htt蛋白形成，导致皮质纹状体神

经元的谷氨酸信号和线粒体功能障碍，最终引起神经

元死亡。据报道，表达突变 Htt 蛋白的细胞显示出

SIRT3水平降低，这是由于ε-viniferin恢复后白藜芦醇

对称二苯代乙烯二聚体激活SIRT3所致[35]。近年来，

人们发现突变的SOD1通过影响线粒体而引起轴浆运

输障碍 ，最终导致脊髓运动神经元的死亡。SITR3是

可以通过维持SOD1突变细胞的线粒体改变而起保护

作用[34]。

4.4 SIRT3与肌萎缩性侧索硬化症 肌萎缩性侧

索硬化症(ALS)是一种隐袭起病，逐渐累积上下运动神

经元而引起四肢、躯干、胸腹部的肌肉无力、萎缩的神

经退行性疾病。ALS的发病机制尚未明确，它是一种

复杂的多因素综合征，与RNA失调、轴突转运、线粒体

功能障碍等因素有关。有研究指出，在ALS模型中，

SIRT3能够阻止转染了SOD1G93A的脊髓运动神经元

线粒体分裂。与SIRT3或PGC-1a共同表达可以拯救

SOD1G93A诱导的线粒体碎片以提高细胞存活率[29]。

此外，SIRT3 通过线粒体 3-羟基-3-甲基戊二醇 2

(HMGCS2)去已酰化来调控酮体的生成，表明其在

SOD1G93A模型中的神经保护潜力。

4.5 SIRT3 与缺血性脑卒中 缺血性脑卒中是

一种各种原因引起供血动脉急剧性狭窄或阻塞，导

致脑缺氧、缺血性变化的急性脑血管疾病，临床上可

出现肢体乏力、言语不清等一系列脑神经功能缺损

症状，具有高致残性、高死亡率及高复发性，给人们

带来了躯体、心理及经济上的巨大负担。目前确切

的发病机制尚未明确，可能与应激反应、炎症反应及

血液流变学等因素有关，其中，谷氨酸介导的兴奋性

毒性被认为在脑缺血和缺氧的神经元死亡中起着关

键 作 用 。 有 学 者 在 使 用 酮 类 药 物 来 诱 导

SIRT3-FoxO3a-SOD2 通路 30 min 后，他们发现小鼠

所产生的b-羟基丁酸(BHB)和乙酸乙酯(ACA)可通过

降低氧化应激及增强复合物活性来减少梗死体积，最

终达到改善神经功能的作用[35]。在缺血、缺氧的细胞

模型中，有些学者发现SIRT3不仅可通过慢性病毒转

染使氧化应激和OGD下降，而且还维持线粒体功能稳

定，进一步防止神经细胞死亡 [36]。此外，人们发现

SIRT3与抑制体外循环后的神经炎症及缺血再灌注脑

损伤具有一定的相关性。

4.6 SIRT3 与心血管疾病 心血管疾病是由于

动脉粥样硬化、高血压病等因素引起心脏血管病变而

引起心肌缺血、缺氧，包括冠心病、风湿性心脏病、心

力衰竭等疾病，成为威胁人类健康及导致死亡的第一

杀手。其中，冠心病是最常见且具有较高的致死率的

心脏病，其主要病理变化是动脉粥样硬化、缺血再灌

注损伤与心肌梗塞。人们研究发现，在缺血再灌注之

后，SIRT3的表达会下降，并且SIRT3的下调会导致缺血

再灌注损伤的进一步加重[37]。此外，在缺血、缺氧、感染

等情况下，血管平滑肌细胞中的 SIRT3 表达会增加，

通过抑制血管平滑肌细胞增殖而延缓动脉粥样硬化

的发展。这些都提示了SIRT3基因对冠心病具有保护

作用。此外，人们发现SIRT3可通过多种方式而对心

肌肥厚起保护作用。通常情况下，线粒体通透性转变

孔(mPTP)的开放会导致促凋亡因子的释放和ATP的

耗竭，而ATP的耗竭程度取决于心肌细胞的凋亡或坏

死。有研究发现，SIRT3 能与 mPTP 开放的调控因子

CypD相互作用并去乙酰化，抑制其活性，降低ATP的

耗竭，防止心肌细胞进一步凋亡或死亡。人们还发现

SIRT3 亦通过激活 Foxo3a 依赖的抗氧化防御机制阻

断心肌肥厚。

5 展望

随着社会经济快速发展及城市化深化推进，我国

将面临着严峻的人口老龄化问题, 衰老问题成为了

人们关注的热点。作为一种衰老相关蛋白质，SIRT3

凭借着强大的线粒体去乙酰化酶活性，可以参与调

节如α-突触核蛋白等相关蛋白引起的神经变性和毒

性，影响神经退行性疾病的病程，可对抗年龄相关性

疾病如癌症、糖尿病、心血管和神经退行性疾病，引

起了人们的关注。由于线粒体功能障碍是许多年龄

相关性疾病的重要发病机制，而SIRT3主要活跃于神

经元线粒体中，可以被认为是理解年龄相关性疾病

的发病机制及治疗策略的另外一个热点。因此，对

SIRT3 的深入研究将对提高人们生活质量以及延长

寿命具有重要意义。
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