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热量限制及其联合运动对肥胖大鼠减脂效果影响及鸢尾素的作用

卜建华 1，2，王  祯 2，刘子铭 3，李  琳 4，于  亮 2

文题释义：

热量限制(CR)：饮食调控手段之一，指在机体未发生营养不良的前提下，减少每日热量摄入，一般认为减少25%左右即可达到热量限制。

鸢尾素(Irisin)：一种过氧化物酶体增殖物激活受体γ辅激活因子1α(PGC-1α)依赖性肌肉因子，由前体含Ⅲ型纤连蛋白域蛋白5(FNDC5)剪切后

产生，入血后可经循环系统作用于机体各组织、器官，鸢尾素在影响白色脂肪棕色化方面效果极佳，对于治疗肥胖等代谢疾病具有重要价

值。

摘要

背景：热量限制是非常有效的减脂减重手段，是否与鸢尾素有关尚不明确。

目的：以热量限制及其联合运动为干预手段，建立高脂膳食肥胖大鼠模型，探究热量限制及其联合运动经AMPKα-PGC-1α-FNDC5通路的可

能减脂机制。

方法：雄性SD大鼠进行为期8周的高脂膳食建立肥胖模型，选取其中30只随机分组：高脂组(继续高脂膳食)、热量限制组(每日给予建

模期间摄食量的70%)、热量限制联合运动组(饮食方案同热量限制组，并进行有氧跑台运动，1次/d，6 d/周)，干预4周。记录体质量、

体脂水平，称量比目鱼肌、脂肪湿质量，检测血清鸢尾素水平及比目鱼肌过氧化物酶体增殖物激活受体γ辅激活因子1α、AMPKα、
p-AMPKα(Thr172)、含Ⅲ型纤连蛋白域蛋白5与脂肪组织中p38 MAPK、解偶联蛋白1蛋白表达。实验方案经北京体育大学实验动物伦理委员

会批准。

结果与结论：①与高脂组比较，热量限制组、热量限制联合运动组大鼠的体质量、体脂及肾周、附睾、肩胛脂肪湿质量显著降低(P < 
0.05)；各组比目鱼肌湿质量差异无显著性意义(P > 0.05)；②热量限制联合运动组血清鸢尾素水平高于高脂组(P < 0.05)，热量限制组、热量

限制联合运动组比目鱼肌中过氧化物酶体增殖物激活受体γ辅激活因子1α、AMPKα、p-AMPKα(Thr172)、含Ⅲ型纤连蛋白域蛋白5 蛋白表达

及肾周处白色脂肪中p38 MAPK、解偶联蛋白1蛋白表达水平明显高于高脂组(P < 0.05)，其中热量限制联合运动组蛋白表达更为显著；③结

果说明，4周热量摄入限制减脂减重效果明显，与运动结合减脂程度更高；热量限制联合运动可能通过AMPKα-PGC-1α通路上调骨骼肌含Ⅲ

型纤连蛋白域蛋白5蛋白表达，后者被剪切为鸢尾素入血，经p38 MAPK-UCP1通路促使白色脂肪褐变，提高脂肪分解供能效率，降低机体

脂肪水平。
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研究原著

研究特点—

△ 4 周热量限制饮食干预对肥胖

大鼠减脂效果显著，与中等强

度运动结合效果更佳。

△ 4 周热量限制可能通过 AMPK-
PGC-1α 通路促进骨骼肌 FNDC5
表达，进而使其被剪切为鸢尾

素入血，诱导白色脂肪细胞褐

变，起到减脂作用。

雄性 SD 大鼠 建立肥胖模型

文章快速阅读：

高脂组 热量限制组 热量限制联合运动组

观察指标：

(1) 体质量和体脂水平；

(2) 比目鱼肌、脂肪湿质量；

(3) 血清鸢尾素水平及比目鱼肌中 PGC-1α、AMPKα、
p-AMPKα (Thr172)、FNDC5 与 脂 肪 组 织 中 p38 
MAPK、UCP1 蛋白表达。

干预 4 周
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0   引言   Introduction
肥胖是导致心律不齐

[1]
、高血压

[2]
、血脂过高等多种慢

性疾病的重要因素
[3]
。热量限制 (calorie restriction，CR) 是当

前热门的减脂手段，其通过降低食物摄取造成体内能量收支

失衡，提高脂肪供能比例，进而达到减脂效果。

鸢尾素 (Irisin) 是过氧化物酶体增殖物激活受体 γ 辅激

活因子 1α(peroxisomeproliferator-activated receptor gamma 

coactivated 1-alpha，PGC-1α) 依赖性肌肉因子，在生物体

内主要起到促进白色脂肪组织褐变、增加身体的能量消耗

的作用
[4]
。研究表明 PGC-1α 可以增加肌肉含Ⅲ型纤连蛋白

域 蛋 白 5(fibronectin type Ⅲ domain containing protein 5，
FNDC5) 蛋白水平

[5]
。作为鸢尾素前体，FNDC5 在细胞外可

被剪切为鸢尾素进入血液，经循环系统作用于组织和器官，

研究发现鸢尾素可通过上调 WAT 中解偶联蛋白 1(uncoupling 

protein 1，UCP1) 的表达来促进白色脂肪的褐变
[5]
。多数肌

肉因子的“cross-talk”效应与能量代谢有关，腺苷酸活化蛋

白激酶 (adenosine 5-monophosphate (AMP)-activated protein 

kinase，AMPK) 在这一过程中发挥重要作用，研究表明抑制

AMPK 使 PGC-1α 与 FNDC5 表达降低
[6]
，推测 AMPK 可作为

PGC-1α 上游参与调控 FNDC5 及后续过程。热量限制作为现

如今热门的饮食调控手段，其引起的能量稳态失衡能否激

活 AMPK，并经下游 PGC-1α-FNDC5 产生减脂作用却尚未明

确。因此，此次研究建立高脂膳食致肥胖的动物模型，观

察 4 周热量限制和 / 或运动干预对大鼠骨骼肌组织 AMPKα-

PGC-1α-FNDC5 通路及脂肪 p38 MAPK-UCP1 通路的影响，初

步探索热量限制过程中鸢尾素在体内的“cross-talk”效应

及其在减脂过程中的可能调控机制。

1   材料和方法   Materials and methods
1.1   设计   随机对照大鼠实验，组间数据对比采用单因素方

差分析 +LSD 法 ( 方差齐性 ) 和 Tamhane’ T2 法 ( 方差不齐 )。
1.2   时间及地点   实验于 2017 年 4 月至 2018 年 4 月在北京

体育大学动物实验中心完成。

1.3   材料  

1.3.1   实验动物   60 只 5 周龄 SPF 级雄性 SD 大鼠购自北京维

通利华实验动物技术有限公司，SCXK( 京 )2016-0011。随机

分为对照组 (20只 )与高脂组 (40只 )，饲养环境温度20-24 ℃，

相对湿度 45%-55%。

1.3.2   实验用主要试剂   Anti-PGC1-α、Anti-UCP1、Anti-FNDC5、
Anti-AMPKα( 均为 Abcam，美国 )；Anti-p-AMPKα (Cell Signaling 

Technology，美国 )；Anti-p38 MAPK( 上海沪峥生物科技有限公

司，中国 )。
1.4   实验方法

1.4.1   建立动物模型   高脂组大鼠喂养高脂饲料 ( 北京华阜康

生物科技股份有限公司，H10060，主要成分：蛋白 26%，热

量为 20%；糖 26%，热量为 20%；脂肪 35%，热量为 60%；

总热量 100%)8 周。每周记录大鼠体质量及单日摄食量。8 周

后称量大鼠体质量，建模成功标准为超过普通组 1.2 倍。对

1School of Physical Education, Qiqihar University, Qiqihar 161006, Heilongjiang Province, China; 2Beijing Sport University, Beijing 100084, China; 3Tennis 
Management Center of the General Administration of Sports of China, Beijing 100763, China; 4Jiuzhou Polytechnic, Xuzhou 221116, Jiangsu Province, 
China 
Bu Jianhua, Master, Lecturer, School of Physical Education, Qiqihar University, Qiqihar 161006, Heilongjiang Province, China; Beijing Sport University, Beijing 
100084, China
Corresponding author: Yu Liang, MD, Associate professor, Doctoral supervisor, Beijing Sport University, Beijing 100084, China

Abstract
BACKGROUND: Calorie restriction is a very effective way to reduce fat and weight, but it is unclear whether it is related to irisin.
OBJECTIVE: Using calorie restriction and its combined exercise as an intervention method, to establish a high-fat diet obese rat model to explore the possible 
fat-reducing mechanism of calorie restriction and its combined exercise via AMPKα-PGC-1α-FNDC5 pathway. 
METHODS: Sixty male Sprague-Dawley rats underwent an 8-week high-fat diet to establish an obesity model, 30 of which were randomly divided into 
continued high-fat diet group, calorie restriction group (70% of food intake during the modeling period was given daily), calorie restriction combined exercise 
group (70% of food intake during the modeling period was given daily, and aerobic treadmill exercise was performed, once a day, 6 days per week). All 
interventions were given for 4 weeks. Body mass and body fat content were recorded weekly, soleus muscle and fat wet weight were weighed, serum irisin 
level and the expression levels of peroxisome proliferator-activated receptor gamma coactivated 1α (PGC-1α), adenosine 5-monophosphate (AMP)-activated 
protein kinase α (AMPKα), p-AMPKα (Thr172), fibronectin type III domain containing protein 5 (FNDC5) in soleus muscle and p38 MAPK, and uncoupling 
protein 1 (UCP1) protein in adipose tissue were detected. An ethics approval was obtained from the Experimental Animal Ethics Committee of Beijing Sport 
University.
RESULTS AND CONCLUSION: Compared with continued high-fat diet group, body mass, body fat and wet weight of perinephric, epididymis, and scapular fat 
were significantly reduced in calorie restriction group and calorie restriction combined exercise group (P < 0.05). There was no significant difference in the wet 
weight of soleus muscle among groups (P > 0.05). Serum irisin level in the calorie restriction combined exercise group was higher than that in the continued 
high-fat diet group (P < 0.05). Compared with the continued high-fat diet group, the expression levels of PGC-1α, AMPKα, p-AMPKα (Thr172), FNDC5 protein 
in soleus muscle and p38 MAPK, UCP1 in adipose tissue were significantly higher in the calorie restriction group and calorie restriction combined exercise 
group (P < 0.05), especially in the calorie restriction combined exercise group. To conclude, a 4-week caloric restriction can effectively reduce body mass and 
body fat content; calorie restriction combined with exercise shows a better effect on fat reduction and upregulate the expression of FNDC5 in skeletal muscle 
via AMPKα-PGC-1α pathway. FNDC5 is cut into irisin and released into the blood to promote the browning of white fat through the p38 MAPK-UCP1 pathway, 
which improves the efficiency of lipolysis and energy supply and reduce body fat level in the body.
Key words: obesity; calorie restriction; exercise; fat reduction; irisin
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照组大鼠用普通饲料喂养 8 周，用于与造模后的肥胖大鼠做

比较。 
鱼肌或肾周白色脂肪 )，在裂解液中剪碎并匀浆，冰浴静

置 30 min。4 ℃，12 000 r/min 离心 8 min，吸取上清，使

用 BCA 试剂盒测定浓度，调浓度一致后放入 100 ℃水中煮      

10 min，冷却后分装保存在 -40 ℃备用。

PGC1-α、AMPKα、p-AMPKα 采 用 10% 分 离 胶 浓 度，

UCP1、p38 MAPK、FNDC5 采用 12% 分离胶浓度。加样后 

80 V 电泳 30 min 后升至 120 V，而后 300 mA 转膜 1.5 h。

使用 5% BSA 室温封闭 2 h，一抗 AMPKα( 浓度 1 ∶ 500)、
p-AMPKα(Thr172)( 浓度 1 ∶ 500)、PGC-1α( 浓度 1 ∶ 1 000)、
FNDC5( 浓 度 1 ∶ 1 000)、p38 MAPK( 浓 度 1 ∶ 1 000)、
UCP1( 浓度 1 ∶ 1 000)、GAPDH( 浓度 1 ∶ 2 000)4 ℃过夜。次

日 TBST 洗膜 3 次，10 min/ 次，加二抗 ( 二抗浓度：目的蛋

白为 1 ∶ 1 000，内参为 1 ∶ 2 000) 室温摇床 2 h，TBST 清洗，

加 ECL 曝光。

1.5   主要观察指标   ①体质量、体脂含量；②比目鱼肌、脂

肪 ( 肾脏、附睾、肩胛处 ) 湿质量；③血清鸢尾素水平；④

比目鱼肌 PGC-1α、AMPKα、p-AMPKα、FNDC5 蛋白表达；⑤

肾周白色脂肪 p38 MAPK、UCP1 蛋白表达。

1.6   统计学分析   SPSS 22.0 软件分析处理实验结果，所得数

据均以 x-±s 表示。单因素方差分析组间对比数据，方差齐时

使用 LSD 法，不齐使用 Tamhane‘s T 法，P < 0.05 为差异有显

著性意义。

2   结果   Results 
2.1   实验动物数量分析   实验选用造模成功的大鼠 30 只，分

为 3 组，全部进入结果分析。

2.2   热量限制 / 运动干预对肥胖大鼠体质量、体脂的影响   

干预期间连续 4 周记录大鼠体质量，结果高脂组大鼠体质

量逐周增加，热量限制组、热量限制联合运动组体质量逐

周降低。干预第 2 周，热量限制组、热量限制联合运动组

大鼠体质量明显低于高脂组 (P < 0.05)，趋势顺延，见表 1。

在干预期的第 2，4 周测量体脂含量结果显示，高脂组体脂

含量呈增长趋势，热量限制组、热量限制联合运动组则呈

减少趋势，且较高脂组大幅降低 (P < 0.05)。见表 2。

1.4.2   动物分组与干预方式   大鼠肥胖模型中随机选取 30 只

分为继续高脂组 ( 高脂组 )、热量限制组、热量限制联合运

动组，每组 10 只。高脂组继续喂养高脂饲料；在单笼饲养

下，热量限制组每日给予建模期间摄食量的 70%，不限制

饮水；热量限制联合运动组饮食方案同热量限制组，并进

行 60%VO2max 强度的有氧跑台运动，60 min/ 次，1 次 /d， 

6 d/ 周，坡度第 1 周为 0°，从第 2 周开始调整为 5°，干预

周期为 4 周。

1.4.3   最大摄氧量测试   确定大鼠运动负荷，干预前 3 d 随机

选取 10 只大鼠进行增量载荷跑步机实验，测试 VO2max。环境

温度 22-24 ℃，仪器为 Columbus Instruments。跑台初始角

度 10°，速度 5 m/min，持续 4 min。后续每 3 min 增加速度

5 m/min。最大摄氧量评判标准为电刺激下大鼠仍拒绝运动，

同时两级负荷间速度之差 < 5%。

1.4.4   取材   干预周期末次运动后 12 h 麻醉大鼠，腹主动脉

取血，分离比目鱼肌、双侧肾脏、附睾处白色脂肪组织及肩

胛处棕色脂肪组织，称量湿质量后锡纸包裹投入液氮，取材

结束再移放 -80 ℃冰箱冻存。

1.4.5   体脂水平测定   DEXA 检测大鼠干预后第 2，4 周的体脂

水平。测试前校准仪器，打开 enCORE 软件，大鼠麻醉后置

于扫描床，输入身长、体质量后进行全身扫描，得出数据。

1.4.6   血清提取及鸢尾素测定   低温离心机 5 000 r/min 离心

血液 5 min，吸取上层血清存于 -20 ℃待测。鸢尾素水平依

照 Elisa 试剂盒说明测定。

1.4.7   免疫印迹法检测蛋白表达   称取 100 mg 组织 ( 比目

实验动物造模过程的相关问题

造模目的 以热量限制及其联合运动为干预手段，建立高脂膳食

肥胖大鼠模型，探究热量限制及其联合运动经 AMPKα-

PGC-1α-FNDC5 通路的可能减脂机制

动物来源及品系 雄性 SD 大鼠购置北京维通利华实验动物技术有限公司

模型与所研究疾病的关系 观察 4 周热量限制和 / 或运动干预对大鼠骨骼肌组织

AMPKα-PGC-1α-FNDC5 通路及脂肪 p38 MAPK-UCP1 通

路的影响，初步探索热量限制过程中鸢尾素在体内的

“cross-talk”效应及其在减脂过程中的可能调控机制

造模技术描述 大鼠喂养高脂饲料 8 周

动物数量及分组方法 大鼠随机被分为对照组 20 只和高脂组 40 只

造模成功评价指标 8周后称量大鼠体质量，建模成功标准为超过普通组 1.2

倍

造模后实验观察指标 ①体质量、体脂含量；②比目鱼肌、脂肪 ( 肾脏、附

睾、肩胛处 ) 湿质量；③血清鸢尾素水平；④比目鱼肌

PGC-1α、AMPKα、p-AMPKα、FNDC5 蛋白表达；⑤肾

周白色脂肪 p38 MAPK、UCP1 蛋白表达

造模后动物处理 干预周期末次运动后 12 h 麻醉大鼠，腹主动脉取血，

分离比目鱼肌、双侧肾脏、附睾处白色脂肪组织及肩

胛处棕色脂肪组织，称量湿质量后锡纸包裹投入液氮

伦理委员会批准 实验方案经北京体育大学实验动物伦理委员会批准

表 1 ｜各组大鼠干预 4 周的体质量                    (x-±s，n=10，g)
Table 1 ｜ Body mass of rats undergoing 4-week intervention

时间 高脂组 热量限制组 热量限制联合运动组

干预第 1 周 605.96±46.26 599.30±37.42 595.51±47.02
干预第 2 周 616.35±44.31 558.70±43.30b 534.23±16.94b

干预第 3 周 621.98±61.06 561.01±29.40 527.46±34.30a

干预第 4 周 641.38±64.47 541.43±32.52a 511.50±34.09b

表注：与高脂组相比，
aP < 0.05，bP < 0.01

表 2 ｜各组大鼠干预 2 周和 4 周的体脂                (x-±s，n=10，g)
Table 2 ｜ Body fat content of rats undergoing 2- and 4-week interventions

时间 高脂组 热量限制组 热量限制联合运动组

干预第 2 周 46.00±1.13 41.05±2.19a 38.65±1.20a

干预第 4 周 59.55±6.72 39.55±3.32a 31.45±6.58b

表注：与高脂组相比，
aP < 0.05，bP < 0.01
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2.3   热量限制及其联合运动对肥胖大鼠脂肪和比目鱼肌湿质

量的影响   见表 3。  

2.3.1   脂肪湿质量   取材时分离大鼠肾脏、附睾及肩胛处脂

肪，并称量湿质量。结果显示，热量限制组、热量限制联合

运动组大鼠肾脏、附睾周围白色脂肪及肩胛处棕色脂肪质量

较高脂组显著降低 (P < 0.01)。
2.3.2   比目鱼肌湿质量   取材时分离大鼠比目鱼肌，并称量

湿质量。结果显示，与高脂组比较，热量限制联合运动组略

有增加，而热量限制组略有减少，但均差异无显著性意义    

(P > 0.05)。

2.4   热量限制 / 联合运动干预对肥胖大鼠血清鸢尾素的影

响   应用 Elisa 试剂盒测定大鼠血清鸢尾素质量浓度。结果显

示，热量限制组、热量限制联合运动组均高于高脂组 [ 分别

为 (77.57±6.79)，(82.01±9.55)，(64.73±4.05) μg/L，P < 0.05]，

但仅热量限制联合运动组差异有显著性意义 (P < 0.05)。
2.5   热量限制 / 运动干预对肥胖大鼠比目鱼肌相关蛋白表达

的影响

2.5.1   大鼠比目鱼肌 PGC-1α 蛋白表达   与高脂组对比，热量

限制组、热量限制联合运动组比目鱼肌 PGC-1α 蛋白表达显

著增加 (P < 0.05)，见图 1。

2.5.2   大鼠比目鱼肌 AMPKα、p-AMPKα 蛋白表达   与高脂组

对比，热量限制组比目鱼肌 p-AMPKα 及热量限制联合运动

组 AMPKα、p-AMPKα(Thr172) 蛋白表达显著增加 (P < 0.05)；

热量限制组、热量限制联合运动组大鼠比目鱼肌 p-AMPKα/

AMPKα(Thr172) 比值较高脂组呈增加趋势，仅热量限制组差

异有显著性意义 (P < 0.05)，见图 2。

2.5.3   大鼠比目鱼肌 FNDC5 蛋白表达   与高脂组对比，热量

限制组、热量限制联合运动组比目鱼肌 FNDC5 蛋白表达量均

显著升高 (P < 0.05)，见图 3。

2.6   热量限制 / 运动干预对肥胖大鼠脂肪相关蛋白表达的影响

2.6.1   p38 MAPK   与高脂组对比，热量限制组、热量限制联

合运动组肾周白色脂肪 p38 MAPK 蛋白表达升高 (P < 0.01)，

见图 4。

2.6.2   UCP1   与高脂组对比，热量限制组、热量限制联合运

动组肾周白色脂肪中 UCP1 表达显著提高 (P < 0.05)，见图 5。

图注：与高脂组比，
aP < 0.05

图 5 ｜大鼠白色脂肪解偶联蛋白 1(UCP1) 蛋白表达

Figure 5 ｜ Uncoupling protein 1 protein expression in rat white adipose
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图 1 ｜大鼠比目鱼肌过氧化物酶体增殖物激活受体 γ 辅激活因子 1α 
(PGC-1α) 蛋白表达

Figure 1 ｜ Protein expression of peroxisomeproliferator-activated receptor 

gamma coactivated 1α in rat soleus muscles
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aP < 0.05

图 2 ｜大鼠比目鱼肌 AMPKα、p-AMPKα 蛋白表达

Figure 2 ｜ Protein expression of adenosine 5-monophosphate-activated 

protein kinase α (AMPKα) and p-AMPKα in rat soleus muscles
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图 3 ｜大鼠比目鱼肌含Ⅲ型纤连蛋白域蛋白 5(FNDC5) 蛋白表达

Figure 3 ｜ Protein expression of fibronectin type III domain containing 

protein 5 in rat soleus muscles
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图 4 ｜大鼠白色脂肪 p38 MAPK 蛋白表达

Figure 4 ｜ p38 MAPK protein expression in rat white adipose
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3   讨论   Discussion
3.1   热量限制联合运动干预的减脂作用   肥胖是生物体能量

平衡破坏所致的脂代谢紊乱疾病。目前国际公认的减脂方法

有：①通过运动增加机体能量消耗
[7]
；②通过饮食干预降低

机体能量摄入
[8]
。大量的动物实验证明，运动可通过提高机

体热量消耗，促进脂肪供能，显著降低机体体质量及体脂。

课题组前期研究也通过建立 4 周有氧跑台运动模型印证了该

观点
[9]
。

饮食调控是目前减脂界的热门，其干预方法包括：热

量限制、间歇性断食与饮食限制。作者所在课题组前期研究

对正常大鼠进行 2，4 周间歇性断食与运动干预，发现隔日

禁食或更低强度间歇性断食均能减缓大鼠体质量、体脂的

增长速度，且效果优于中度运动
[10-11]

。但考虑到间歇性禁食

对机体摄食时间要求严格，每次断食时间长，而热量摄入

限制则是以不发生营养不良为前提，控制每日卡路里摄入，

可能依从性更佳。人体与动物实验均发现，热量限制能有

效降低体质量和体脂水平
[12-13]

。此次研究采用 30% 热量限

制干预 4 周，可有效降低肥胖大鼠体质量、体脂水平及附睾、

肾脏周围白色脂肪湿质量，且联合运动的干预方式效果更

佳，与前人研究相同
[14-15]

。然而此次研究未观察到大鼠肩

胛处棕色脂肪的增加，相反却呈现下降趋势，可能与减重

过快有关。

3.2   热量限制联合运动干预大鼠血清鸢尾素的变化   血清鸢

尾素的水平与机体瘦体质量
[16-17]

、新陈代谢正相关
[18]
，与体

脂水平负相关
[16]
。此次研究数据显示肥胖大鼠在进行 4 周单

纯限食后，其血清鸢尾素水平增加。此外有研究显示，抗阻

运动与有氧运动均能提高循环血液中鸢尾素水平
[19-20]

。此次

研究 4 周限食联合运动干预可明显增加肥胖大鼠血清鸢尾素

水平，即两种干预联合对鸢尾素影响更大。

3.3   热量限制联合运动干预大鼠比目鱼肌 FNDC5 相关蛋白

变化   机体能量过剩会造成脂肪堆积，引发肥胖，能量开关

AMPK 在平衡机体能量稳态方面意义重大。机体耗能会激活

AMPK 通路，通过提高分解代谢、降低合成代谢过程来保存

ATP[21]
。位于 AMPK 下游的 PGC-1α 是高度保守的转录因子共激

活因子，运动可激活肌肉组织中 AMPK 通路，活化 PGC-1α，

从而协同调节机体能量平衡
[22]
。此外 PGC-1α 可以调节 FNDC5

表达，促使其水解生成鸢尾素释放入血，影响其他器官、组

织的功能
[23]
。机体经 AMPK-PGC-1α-FNDC5 通路进行能量代谢

调节已在 AMPK 特异性缺失的小鼠中得到证明
[6]
。此次研究

结果显示，热量限制组比目鱼肌 AMPKα、PGC-1α、FNDC5 水

平以及 p-AMPKα/AMPKα(Thr172) 比值呈现明显的上升趋势，

联合运动干预组表现出显著增加，说明热量摄入限制可能经

AMPK-PGC-1α 增加肌肉 FNDC5 蛋白表达，且与运动结合效果

更为明显。

3.4   热量限制联合运动干预后大鼠脂肪组织 UCP1 变化   在

机体新陈代谢中脂肪起重要作用，上游调控子 UCP1 是调节

脂肪产热的重要分子，多表达于棕色脂肪，但在冷刺激和激

素的催化下也可表达于白色脂肪
[24]
。因此，有学者认为白

色脂肪组织中的 UCP1 可促使其褐变，从而增加机体能量消    

耗
[25]
。转录因子和辅助因子如过氧化物酶体增殖物激活受体

c 及其共激活因子 PGC-1α 介导 UCP1 转录激活
[26]
。BOSTROM

等
[18]

发现，运动通过增加肌肉 PGC-1α 水平，上调 FNDC5 的

表达，经剪切后为鸢尾素入血，调控 UCP1。此次研究结果

显示，4 周热量限制联合运动干预显著上调肥胖大鼠白色脂

肪 UCP1 蛋白表达，并降低体质量和体脂水平。综上，热量

限制联合运动可减轻体质量、降低体脂含量，其可能机制为：

经 AMPK-PGC-1α-FNDC5 促进白色脂肪 UCP1 表达，诱导白色

脂肪棕色化所致。

结论：①热量限制 / 运动干预均可降低肥胖大鼠体质量

和体脂水平，而二者联合干预减脂效果更佳；② 4 周热量摄

入限制及其联合运动可能经 AMPKα-PGC-1α 通路促进骨骼肌

FNDC5 表达，诱导鸢尾素释放入血，进而经 p38 MAPK-UCP1

通路促进白色脂肪褐变，起到减脂作用。
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表 3 ｜大鼠脂肪和比目鱼肌湿质量                    (x-±s，n=10，g)
Table 3 ｜ Rat fat and soleus muscle wet mass

部位 高脂组 热量限制组 热量限制联合运动组

脂肪

  肾周处 29.84±8.96 8.53±2.32a 4.43±2.38a

  附睾处 19.70±6.19 9.72±1.83a 6.04±2.66a

  肩胛处 0.63±0.15 0.22±0.06a 0.25±0.06a

比目鱼肌

  左腿 0.26±0.02 0.26±0.02 0.28±0.03
  右腿 0.26±0.02 0.25±0.08 0.27±0.03

表注：与高脂组相比，
aP < 0.01

研究原著
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