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陶芳标：为全球青春期健康研究提供中国证据
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“青春期是从童年向成年转变的重要

过渡期，也是健康干预的关键期，其启动

时相的提前不仅关乎生理变化，更与一系

列健康风险密切相关。”近日，安徽医科大

学出生人口健康教育部重点实验室主任

陶芳标接受《医学科学报》采访时指出，儿

童青春期启动时间不断提前的趋势已成

为全球备受关注的公共卫生问题之一。

青春期发育时相是指青春期发育里

程碑事件（如女童乳房发育等）初现的时

间模式，个体相对于群体（研究样本或标

准人群中的同龄人群）表现为提前、适时

和延迟，体现了个体间发育差异；而青春

期发育速度则关注个体内在发育进程，

个体相比于同龄人，可表现为缓慢、正常

和快速。

陶芳标表示，青春期发育提前与青

少年心理行为问题（如抑郁、自杀意念）

风险升高相关，并可能通过激素调控机

制影响生殖健康（如受孕概率降低、多囊

卵巢综合征、卵巢早衰、早发性绝经），甚

至增加乳腺癌、甲状腺癌、糖尿病、心力

衰竭等慢性疾病的发生风险。

建立本土化发育轨迹数据库

研究数据显示，青春期发育提前率

为 1/5000，且女孩是男孩的 10倍左右。

在过去一个多世纪，女性月经初潮年龄

持续下降，尤其在欧美国家。“这一趋势

虽在欧美国家有所减缓，但是我国儿童

的青春期启动时相仍在持续提前。”陶

芳标说。

最新研究数据显示，中国汉族女童的

月经初潮年龄正以每 10年提前 4～5月的

速度下降，男生的首次遗精年龄、睾丸发育

年龄以及女童乳房发育年龄均显著提前。

“青春期发育提前可能是由多种不

同因素共同作用的结果，包括遗传因素、

儿童肥胖、早期生长模式、心理社会应

激、环境内分泌干扰物等。”陶芳标说。

鉴于此，陶芳标与该校公共卫生学

院孙莹教授领衔的“青春期发育与健康

研究团队”，将青春期发育时序作为“健

康起点”进行研究，深入探究其背后的机

制与干预策略。历经十余年深耕，研究

团队完成了一系列从基础数据建设到前

沿机制探索的创新性工作。

研究团队构建了覆盖全国多中心

（沈阳、太原、郑州、合肥、重庆、上海、昆

明、武汉、广州）30399 名 6～18 岁汉族

城乡男女童第二性征发育数据库。这填

补了国内大规模、系统性青春期发育时

序数据的空白。

“基于此数据库，我们精确描绘了中

国儿童青春期发育的‘里程碑事件图谱’，

明确了中国儿童青春期启动的时间顺序、

发育速度及性别差异。”孙莹表示，这为中

国儿童青春期发育提前的精准识别、诊断

和评估提供了至关重要的“本土化”参考

标准，摆脱了对西方数据的依赖。

有了数据，研究团队并没有局限于

传统单因素分析，而是创新性地采用全

环境关联分析（EnWAS）等前沿方法，系

统筛查了社会心理环境因素对儿童青春

期发育提前的影响。

研究发现，搬家、非父母抚养、心理

压力等社会心理因素，以及电子产品使

用等现代生活方式与女童青春期提前显

著相关。这为制定针对性预防策略提供

了新思路。

以果寻因创新研究范式

在具体的研究过程中，该团队的一

项前瞻性队列研究备受关注。他们使用

便携式光照度计，精确测量了 6～10岁

儿童卧室内的夜间光照强度与持续时

间，并随访两年观察其青春期启动情况。

结果证实，卧室夜间光暴露与儿童

青春期发育提前独立相关，暴露程度最

高的儿童，其发育时间比最低组提前了

约 4个月。尤其值得注意的是，就寝后光

暴露的危害比入睡前更为显著。

陶芳标表示，这一发现为“光污染”

影响儿童健康的机制研究提供了实证依

据，也为家庭与公共卫生干预提供了具

体靶点。

此外，基于历时 6年的儿童生长发

育前瞻性队列研究，研究团队创新性地

运用孟德尔随机化等方法，首次揭示身

体质量指数（BMI）与女童青春期提前呈

倒 U形关联。而在男童中这一关联则未

显现统计学显著性，提示青春期调控机

制存在显著的性别二态性。

“我们还发现，早期成长逆境对青春

期发育提前的影响在低遗传风险儿童中

更为显著。”孙莹表示，这一发现突破了

“遗传或环境”的二元论，深刻揭示了遗

传背景与环境暴露之间存在复杂的交互

作用，为精准预防提供了理论依据。

近期，该研究团队研究发现，青春

期发育是一个可能影响睡眠质量和睡

眠时长的生物学过程，因为青春期发

育越早，儿童青少年的睡眠 - 觉醒行

为越早出现生理性的延迟，而上学时

间未延迟，最终可能导致儿童青少年

睡眠时长的缩减。

“在我国儿童青少年睡眠不足的背

景下，青春期发育提前或发育缓慢会进

一步加剧这一现象的发生。希望能引起

儿科临床与保健工作者、家长和学校对

青春期发育偏离儿童的睡眠卫生健康问

题的关注和重视，促进各方采取合理措

施保障儿童的睡眠时长，促进儿童青少

年的睡眠健康。”孙莹说。

主动连接早期发育
与远期疾病风险

团队的眼光并未止步于青春期发育

提前的近期效应，而是以前瞻性的战略

眼光，率先将研究视野延伸至全生命周

期健康的核心问题。

为此，研究团队在安徽省内建立了

青春期发育提前女童的临床专病队列，

获取了从青春期启动至发育中晚期（月

经初潮后 1年）的珍贵动态数据。

研究首次揭示青春期提前女童在月

经初潮后 1年已出现乳腺纤维腺体密度

显著增加———该指标是国际公认的、与

成年后乳腺癌风险密切相关的关键中间

表型。

陶芳标认为，此项发现具有里程碑式

意义，在生命早期建立了“青春期提前→

乳腺组织密度改变→潜在乳腺癌风险增

加”的生物学通路假设，为理解青春期发

育提前如何“编程”终生健康轨迹，提供了

最直接、最关键的早期生物学证据。

继续深耕机制研究与转化应用

采访中，记者了解到，基于已有成

果，研究团队规划了清晰而富有挑战性

的研究方向。主要包括：

1.深化机制研究，探索下丘脑室旁

核－卵巢轴、神经酰胺等代谢信号通路

及表观遗传调控在青春期启动中的具体

作用。

2.基于长时间、高密度随访的出生

队列，解析生命早期生长轨迹、脂肪重集

聚等发育标志物与青春期启动时相提前

的共性遗传基础。

3.构建青春期脑发育重建和青春启

动时相提前的脑发育失匹配模型，揭示

青春期提前与神经心理行为问题关联的

神经生物学机制。

4.推动跨学科融合，通过多中心队

列与干预研究，制定青春期健康促进的

精准策略。

“中国儿童青春期启动时相的提前

是生物学规律与现代文明环境交织作用

下呈现的显著特征，其带来的健康影响

深远。”陶芳标表示，未来研究团队将继

续深耕机制研究与转化应用，为守护中

国儿童全生命周期健康贡献关键力量。

青春健康加油站

陶芳标（左一）在授课。 受访者供图
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