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摘要：肝脏是人体重要的能量代谢枢纽，可进行脂质的摄入、从头合成、氧化和分泌等一系列代谢活

动。2型糖尿病(type 2 diabetes mellitus，T2DM)患者常出现肝脏脂代谢紊乱，且伴随肥胖、非酒精性脂

肪肝(non-alcoholic fatty liver disease，NAFLD)等疾病的发生。运动为改善T2DM症状的有效方式，同

时具有改善肝脏脂代谢的作用。本文旨在对近年来运动改善T2DM肝脏脂代谢的相关研究进行综述，

阐述运动通过改善肝脏胰岛素抵抗(insulin resistance，IR)、氧化应激、优化线粒体质量及促进肝脏、

肌肉因子分泌等途径，减少肝脏脂质沉积、减轻炎症反应并提高脂质氧化水平，从而缓解T2DM肝脏

脂代谢紊乱，为运动干预T2DM肝脏脂代谢紊乱提供参考和依据。
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Abstract: Liver is an important energy metabolism hub of human body, which can carry out a series of
metabolic activities such as lipid intake, de novo synthesis, oxidation and secretion. Type 2 diabetes mellitus
(T2DM) patients often have liver lipid metabolism disorder, which is easily associated with obesity,
nonalcoholic fatty liver disease and other diseases. Exercise is an effective way to control type 2 diabetes
mellitus symptoms and improve liver lipid metabolism. The purpose of this paper is to discuss the related
research of exercise on improving liver lipid metabolism in T2DM in recent years. It is expounded that
exercise can reduce liver lipid deposition, reduce inflammatory reaction and improve lipid oxidation level
through improving liver insulin resistance, oxidative stress, mitochondrial function and promoting myokines,
hepatokines secretion objective to provide reference and basis for reasonable exercise intervention on type 2
diabetes mellitus and improvement of liver lipid metabolism disorder.
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2型糖尿病(type 2 diabetes mellitus，T2DM)是
以胰岛素抵抗(insulin resistance，IR)为特征的机体

代谢紊乱性疾病，表现为血糖水平异常升高，并

伴随着肝脏糖脂代谢异常。肝脏是机体重要的能

量代谢器官，在平衡机体糖脂代谢、调节血脂稳

态方面发挥重要作用，是胰岛素作用的主要靶组

织。T2DM常伴随肝脏脂代谢紊乱，其患者易出现

非酒精性脂肪肝(non-alcoholic fatty liver disease，
NAFLD)、肝硬化与肝癌等并发症，据调查，约

70%的T2DM病人同时患有NAFLD[1]，可见肝脏代

谢紊乱与T2DM具有密切联系。T2DM血脂异常、

IR等特征均与肝脏脂肪变性有关，而肝脂肪变性

是NAFLD的显著特点[2]。运动是治疗T2DM的有效

手段，机体通过运动可提高胰岛素敏感性、减少

脂质沉积、增加机体能量消耗、调节肝脏糖脂代

谢水平，对T2DM产生良好的治疗作用，具有经

济、无副作用、患者易接受等优点。研究表明，

运动可以减少T2DM患者的肝脏脂质含量，对

T2DM肝脏脂代谢紊乱有改善作用[3]。本文通过对

肝脏脂代谢过程、T2DM脂质代谢特点、运动对肝

脏脂代谢的影响及运动干预T2DM肝脏脂代谢的分

子机制等方面进行综述，为运动干预T2DM肝脏脂

代谢紊乱的治疗提供依据。

1 肝脏脂质代谢

肝脏脂质代谢包括肝脏脂肪酸 ( f ree fa t ty
acid，FFA)摄入、脂肪从头合成、脂肪氧化和脂质

分泌四个方面。脂肪组织及血液中甘油三脂水解

生成的FFA是肝脏脂肪摄入的主要来源。FFA随血

液循环到达肝脏，大部分FFA借助脂肪酸转运蛋白

(fatty acid tansport protein，FATP)、脂肪酸转位酶

(fatty acid translocase，FAT/CD36)跨膜进入肝细

胞[4]，摄入的FFA可被肝脏分解利用或在肝脏中重

新合成甘油三酯，其余FFA通过扩散作用进入细

胞。肝脏是脂肪从头合成的主要场所，此过程受

乙酰辅酶A羧化酶(acetyl CoA carboxylase，ACC)
与脂肪酸合酶(fatty acid synthase，FAS)调控合成

新的脂肪酸。当肝脏脂肪酸合成超过脂肪酸氧化

时，过量甘油三酯在肝脏内堆积，导致脂肪异位

沉积[5]。脂肪从头合成受甾醇调节元件结合蛋白1c
(sterol regulatory element binding protein-1c，
SREBP - 1 c )和碳水化合物反应元件结合蛋白

(carbohydrate response element binding protein，
ChREBP)转录因子调控[6,7]。提高肝脏组织线粒体

肉碱棕榈酰转移酶1(carnitine palmitoyl transterase-
1，CPT-1)活性可提高胰岛素的敏感性并加速外周

脂肪酸氧化，肝脏中累积的甘油三酯在脂肪甘油

三酯脂肪酶(adipose triglyceride lipase，ATGL)、激

素敏感性脂肪酶(hormone sensitive lipase，HSL)和
单酰甘油脂肪酶(monoacylglycerol lipase，MAGL)
作用下生成甘油并促进FFA释放和氧化，改善肝脏

脂质代谢[8]。此外，肝脏中的甘油三酯也可在细胞

内质网中合成胆固醇，以极低密度脂蛋白胆固醇

的形式分泌进入血液，被机体各组织器官吸收利

用，微粒体甘油三酯转运蛋白在合成极低密度脂

蛋白中发挥重要作用，抑制其活性可导致甘油三

酯转运减少、极低密度脂蛋白合成速率降低，减

少肝脏脂质沉积[9]。

2 2型糖尿病肝脏脂代谢

高脂饮食与低身体活动量是导致T2DM的主要

原因[10]。肝脏可参与调节机体脂质合成及血脂稳

态，是调控脂质代谢的重要枢纽，T2DM患者常伴

随肝脏IR与脂代谢紊乱。如图1所示，T2DM患者

肝脏发生IR，高胰岛素环境使肝糖原分解产生的

葡萄糖增加，致使乙酰辅酶A生成增多，乙酰辅酶

A在ACC酶的作用下使丙二酰辅酶A的生成呈上升

趋势，促进肝细胞FFA合成，同时抑制线粒体脂肪

酸氧化酶活性，抑制β氧化，降低线粒体脂肪氧化

水平。T2DM机体的高葡萄糖水平可导致SREBP-
1c、ChREBP转录因子水平增高，在FAS酶作用

下，促进肝细胞FFA合成。肝细胞内FFA合成增

加，导致肝脏甘油三酯合成增多，同时使血液FFA
水平上升。血液中的甘油三酯可在HSL、ATGL、
MAGL等脂代谢酶作用下加剧血液FFA水平升高，

高水平FFA在FATP、FAT/CD36等酶的作用下加速
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转运至肝脏中，进一步导致肝脏甘油三酯大量沉

积，形成肝脏糖脂代谢紊乱的恶性循环。其次，

T2DM在IR作用下加重肝脏脂质堆积，会导致肝脏

出现内质网应激、细胞损伤甚至凋亡等现象[11]。

因此，IR在T2DM肝脏脂代谢过程中扮演了重要

角色。

T2DM患者血脂四项指标较正常个体有显著差

异。陈璇等[12]的研究结果显示，T2DM大鼠的IR指
数、血清总胆固醇、极低密度脂蛋白胆固醇、甘

油三酯、FFA水平较正常大鼠均升高，高密度脂蛋

白胆固醇水平降低，提示大鼠血脂异常。秦凤

等[13]的研究显示，与健康对照组大鼠相比，IR组
大鼠体内对脂肪β氧化起关键作用的ACC和CPT-1
表达水平显著降低，进而降低了IR组大鼠脂肪酸β
氧化水平。脂肪酸氧化速率受血液中FFA浓度及催

化脂肪酸β氧化的一系列酶活性调节，而脂肪合成

速率受FAS、ACC酶以及转录调控因子SREBP-
1c、ACC基因表达水平的影响。如果肝脏组织中脂

肪合成速率大于氧化速率，即可导致肝脏甘油三

酯积累，加剧肝脏IR[14]。由此可见，肝脏IR与血

脂异常及肝脏脂质异位沉积关系密切，T2DM肝脏

组织发生IR可导致肝脏脂肪合成速率显著增高，

进而引发肝脏脂质沉积与脂代谢紊乱。

3 运动对肝脏脂代谢的影响

20世纪70年代期，学者们逐渐关注到运动对

肝脏脂代谢的影响，发现运动训练使Zucker(肥胖)
大鼠及高脂饮食诱导肥胖大鼠的血浆及肝脏组织

中甘油三酯含量显著下降；同样，在运动干预2型
糖尿病大鼠模型的研究中发现，运动可显著降低

肝脏FAS及ACC的蛋白质表达水平，提高ACC的磷

酸化水平[15]。运动训练还可增加肝脏线粒体的数

量及氧化水平，进一步激活AMP活化蛋白激酶

(AMP-activated protein kinase，AMPK)，降低肝脏

脂质生成[16]。

3.1 急性运动对肝脏脂代谢的影响

急性运动使肝脏局部血流减少，通过肝糖原

分解与糖异生作用增加葡萄糖的输出量，随着运

动强度和持续时间的增加，这些变化会进一步加

剧，以维持稳定的血糖浓度。安静状态下，约40%
的循环脂肪酸被肝脏吸收，这些脂肪酸在肝脏中

部分将转化为酮体或被氧化，部分被酯化为甘油

三酯储存起来。其中，甘油三酯在肝脏中可被重

新包装并以极低密度脂蛋白的形式分泌入血，脂

TG：甘油三酯；ROS：活性氧(reactive oxygen species)；VLDL：极低密度脂蛋白

图1 2型糖尿病肝脏脂代谢作用机制图
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蛋白脂酶在甘油三脂代谢过程中起重要作用，急

性运动对脂肪组织中的脂蛋白脂酶活性影响较

小[2]。急性运动的激素反应使大多脂肪酸随血流分

布至收缩肌肉，尽管肌细胞内甘油三酯衍生的脂

肪酸也有少量贡献，但循环中脂肪酸的氧化作用

是急性运动时脂肪参与供能的主要来源[15]。人体

和动物实验均发现，60~90 min/d单次运动可使循

环脂肪酸水平及运动后3~4 h肝脏甘油三酯含量显

著增高，并在运动后24 h内恢复至安静水平[16]。另

有研究发现，剧烈运动和/或长时间高强度急性运

动可能会给肝脏带来负面影响，如导致肝脏组织

发生炎症反应、改变药物动力学代谢能力、诱发

氧化应激以及增加肝脏转氨酶的释放等 [ 1 7 ]。因

此，单次急性运动对肝脏脂代谢的调节作用有

限，长期运动可能是调节肝脏脂代谢更加有效的

干预方式。

3.2 长期运动对肝脏脂代谢的影响

机体在长期运动干预下会发生一系列适应性

改变，如提高肝脏、骨骼肌等组织的胰岛素敏感

性，促进骨骼肌对葡萄糖的摄取，降低脂肪组织

的合成作用，进而减少脂肪组织质量，这些变化

有利于降低肝脏对FFA的吸收，调节血脂水平，改

善肝脏脂代谢[18]。在高脂诱导大鼠肥胖的模型研

究中，长期运动训练可以发挥调节脂质代谢、增

加大鼠肝脏能量消耗的作用。MiRNA-378b为调控

大鼠肝脏脂质代谢的关键基因，长期训练可以降

低其在大鼠肝脏中的表达，从而改善肝脏脂代

谢[19]。长期运动还可以增加脂肪酸结合蛋白的含

量及脂肪酸氧化酶的活性，提高脂肪的代谢能

力，减轻肝脏脂肪变性。对啮齿类动物的研究发

现，长期运动干预可降低ACC及FAS活性，提高线

粒体柠檬酸合酶、β羟辅酶A脱氢酶和细胞色素C氧
化酶等β氧化相关酶的活性，从而提高线粒体β氧
化水平，调节机体脂代谢水平。FAS与ACC受

SREBP-1c和ChREBP调节，当机体外周胰岛素敏

感性增强时，FAS、ACC表达水平受转录调控抑

制，致使肝脏脂肪的从头合成作用减弱[15]。由此

可见，长期运动一方面提高了线粒体的β氧化水

平，同时抑制了肝脏脂肪合成，达到改善肝脏组

织脂质代谢的目的。

4 运动干预T2DM肝脏脂代谢的分子机制

4.1 运动改善肝脏IR, 减少脂质沉积

肝脏组织IR可导致肝细胞内FFA生成与转运失

衡，诱发外周脂肪分解，促进FFA向肝脏转移，加

剧肝脏脂肪沉积[20]。有氧运动、抗阻运动、高强

度间歇等运动方式通过调节肝脏胰岛素的敏感性

和葡萄糖代谢，均可有效直接地调节肝脏IR水
平，改善肝脏脂代谢。中等强度有氧运动可激活

肝 脏 A M P K 及 下 游 磷 脂 酰 肌 醇 3 - 激 酶

(phosphatidylinositol 3-kinases，PI3K)/丝氨酸/苏氨

酸激酶(serine/threonine protein kinase，Akt)通路，

促进肝脏葡萄糖摄取及肝糖原合成，进而提高肝

脏组织对胰岛素的敏感性，改善IR[21]。抗阻运动

可改善T2DM引发的胰岛结构紊乱、脂质沉积等病

理组织学改变，通过上调葡萄糖转运蛋白-4和胰岛

素受体底物-1的表达降低血糖浓度并提高胰岛素敏

感性[22]。肝脏组织中，胰岛素信号是葡萄糖被胰

吸收的关键环节。研究表明，运动训练激活了肝

脏胰岛素信号转导，提高了肝脏胰岛素敏感性，

增加了肝脏中葡萄糖转运蛋白2的表达，改善了糖

尿病前期胰岛素信号通路的传导缺陷[23]。

此外，运动训练可通过作用于其他组织，间

接改善肝脏IR，减少脂质沉积。首先，骨骼肌组

织胰岛素敏感性的提高对改善机体整体IR水平具

有重要贡献。运动一方面通过PI3K/Akt通路促进葡

萄糖转运蛋白4转运至肌细胞膜，提高葡萄糖的运

输能力[24]。另一方面，有氧联合抗阻运动能有效

促进肌肉蛋白质合成，增加胰岛素受体表达，提

高葡萄糖利用率[25]。因此，运动能够显著缓解骨

骼肌组织IR水平，其对肝脏组织IR的调节也具有

积极作用。其次，有研究表明，有氧运动通过增

加外周组织尤其是白色脂肪组织的胰岛素敏感

性、调控脂肪因子的分泌、降低内脏白色脂肪质

量、减少血浆及运输至肝脏内的FFA含量、降低肝

脏脂肪含量，改善肝内脂质代谢[26]。石新娟[27]发

现，8周游泳运动改善T2DM小鼠肝脏脂肪沉积的

机制与抑制肝脏脂肪酸摄入蛋白质和脂肪生成因

子表达相关。因此，运动可通过增强脂肪组织胰

岛素敏感性，维持血脂稳态，抑制脂质堆积于肝

脏。综上，机体通过不同的运动方式，可直接或
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间接改善肝脏IR水平，调节肝脏脂肪生成，降低

机体血脂水平，减少输入至肝脏的FFA含量，缓解

肝脏脂质沉积。

4.2 运动改善肝脏氧化应激, 降低炎症反应

氧化应激是NAFLD发生的主要风险，炎症反

应也在NAFLD的发展中起核心作用。NAFLD与

T2DM关系密切，T2DM患者常伴随NAFLD的发

生，出现肝脏脂代谢异常，导致过量的脂质在肝

脏中异位沉积。研究发现，NAFLD患者丙二醛、

氢过氧化物和DNA氧化产物等脂质过氧化水平增

高，超氧化物歧化酶、谷胱甘肽等抗氧化酶活性

降低，这些改变可诱导机体氧化系统与抗氧化系

统失衡，产生过量ROS，导致氧化应激，严重时出

现细胞凋亡[28]。肝脏脂质沉积的程度与肝细胞氧

化应激水平相关，如轻微肝脏脂肪积累会激活肝

脏组织对FFA脂毒性的适应性反应，而过量脂质沉

积将显著提高细胞的氧化应激水平，伴随脂质过

氧化水平增高与促炎因子释放，诱导炎症反

应[29]。T2DM合并NAFLD患者肝脏出现糖脂代谢

紊乱，诱导ROS过量产生引发氧化应激，过量的

ROS及氧化应激会诱导炎症细胞大量聚集产生炎症

反应，核转录因子-κB为炎症信号通路的关键因

子，在ROS及炎症因子刺激下被进一步激活，机体

通过调控核转录因子-κB降低氧化应激与炎症反应

水平[30]。

运动是改善肝脏组织氧化与抗氧化失衡、降

低炎症反应的一种有效的干预手段。急性剧烈运

动可增加肝脏ROS水平，引发短暂炎症反应，而长

期规律运动则会增强肝脏的抗氧化能力与线粒体

功能，降低氧化应激水平，提高肝脏抗氧化和抗

炎作用[31]。例如，有氧运动可提高大鼠肝脏谷胱

甘肽过氧化物酶、超氧化物歧化酶的活性，降低

丙二醛含量，从而降低氧化应激水平，同时改善

脂质代谢[30]。Dallak等[32]报道，5周游泳运动能显

著降低高脂高糖饮食诱导的大鼠肝脏脂质沉积，

并降低肝脏白介素-6、肿瘤坏死因子-α、血浆谷丙

转氨酶和谷草转氨酶水平。此外，运动联合其他

补充剂或药物干预也在改善肝脏氧化应激及抗炎

作用中发挥重要作用。有氧运动联合黑果枸杞色

素干预能促进肝脏脂肪酸氧化，减少肝细胞中的

脂质蓄积，提高肝组织超氧化物歧化酶活性，降

低丙二醛含量及炎症因子白介素-6基因及蛋白质表

达水平，从而降低肝脏氧化损伤及炎症反应[33]。

运动结合肉碱疗法还可提高线粒体呼吸链酶活性

及能量代谢速率、降低脂质过氧化反应、清除

ROS，从而增强机体的抗氧化能力[34]。运动联合维

生素D治疗可上调肝脏抗氧化酶活性，改善肝脏氧

化应激水平，同时增加脂联素、白介素-4等抗炎因

子表达，并降低白介素-6、肿瘤坏死因子-α等炎症

因子表达[30]。由此可见，单独运动以及运动联合

其他药物的干预均能改善肝脏氧化应激，降低炎

症反应。

4.3 运动增强肝脏线粒体功能, 提高脂肪氧化

水平

线粒体在调控离子稳态、氧化还原信号转

导、细胞适应与重塑及调控肝脏脂质代谢中起关

键作用。线粒体脂肪氧化水平对维持肝脏细胞脂

质平衡具有重要意义，线粒体功能失调可导致肝

细胞发生脂肪蓄积，触发炎症与纤维化反应导致

NAFLD的发生发展，肝线粒体变性与肝细胞的炎

症与凋亡有关[34]。肥胖、T2DM患者线粒体功能失

调，表现在线粒体过氧化物酶体增殖物激活受体γ
辅活化因子1(peroxisome proliferators-activated
receptor-γ coactivator-1，PGC-1)表达下调，线粒体

DNA突变数量减少，氧化磷酸化能力下降，诱导

肝脏脂质沉积，进一步加快肥胖与T2DM病程[35]。

T2DM伴随NAFLD患者的线粒体呼吸功能降低、

线粒体解偶联增加，严重影响了肝脏脂肪氧化

水平[32]。

运动可通过提高线粒体脂代谢酶活性、调节

线粒体脂肪酸氧化水平，维持肝脏糖脂代谢稳

态。CPT-1是肝脏线粒体中调节脂肪酸β氧化的关

键限速酶，运动可激活AMPK，提高肝脏线粒体

CPT-1的表达水平，增强肝脏对脂肪酸的氧化能

力[36]。Ok等[37]研究报道，运动增加了NAFLD小鼠

AMPK和CPT-1蛋白的表达水平，促进了脂肪酸β
氧化，降低了体重，减轻和逆转了肝脂肪变性。

ACC为AMPK下游靶蛋白，其亚型ACC-1在肝脏中

呈高表达状态，ACC-1可以将乙酰辅酶A催化为丙

二酰辅酶A参与脂肪酸合成。磷酸化的AMPK通过

调控ACC-1进而抑制脂肪酸的合成[38]。此外，线粒

体质量也会影响线粒体脂代谢水平，T2DM患者肝
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脏细胞伴随不同程度的损伤，线粒体质量下降，

进一步诱导肝脏脂质沉积，线粒体自噬水平出现

异常[35]。线粒体自噬的调控主要是由PTEN诱导的

激酶1(PTEN-induced putative kinase 1，PINK1)、
帕金森蛋白(Parkinson protein，Parkin)、微管相关

蛋白1轻链3(microtubule associated protein 1 light
chain 3，LC3)以及线粒体吞噬受体NIP3样蛋白X和
丝裂蛋白2等蛋白质介导[7]。研究发现，NAFLD患
者PINK1/Parkin比值介导肝脏线粒体自噬水平降

低，通过中药干预提高线粒体自噬水平调控线粒

体质量，改善线粒体功能受损，进而缓解T2DM合

并NAFLD的肝脏脂质沉积状况[39]。研究发现，运

动训练可增加高糖高脂诱导小鼠的肝脏LC3Ⅱ /
LC3Ⅰ蛋白比值含量，恢复PGC-1α介导的线粒体

生物发生调控与线粒体质量控制，增强线粒体自

噬能力，提高脂肪氧化水平，改善小鼠肝脏的脂

质沉积状况[40]。23周中等强度有氧运动可显著增

加PINK1、Parkin、LC3Ⅱ/LC3Ⅰ比值，促进线粒

体自噬，减少线粒体损伤，延缓NAFLD病程。由

此可见，运动可提高线粒体的脂肪氧化酶活性，

调节线粒体自噬水平，优化线粒体质量，提高脂

肪氧化水平。

4.4 运动促进肝脏、肌肉因子分泌, 调节糖脂

代谢

肝脏因子指一些仅由肝脏或主要由肝脏分泌

的蛋白质，直接影响肝脏糖脂代谢。肝脏中的脂

肪从头合成即由肝脏细胞将多余葡萄糖和果糖转

化为脂肪酸的过程。Donnelly等[41]同位素标记实验

研究发现，NAFLD中肝脏增加的脂肪含量主要来

自脂肪从头合成作用。Samuel等 [ 42 ]研究发现，

T2DM患者骨骼肌IR会导致高血糖症和高胰岛素血

症，两者作用可激活肝细胞ChREBP及转录因子

SREBP-1c活性，提高脂肪合成酶表达水平，使肝

脏合成FFA增加。SREBP-1c与ChREBP是机体糖代

谢和脂肪生成的重要转录因子，可调节FAS等脂肪

生成基因表达，调控血糖与脂质稳态的作用。研

究发现，肝脏成纤维细胞生长因子21(fibroblast
growth factor 21，FGF21)可以激活AMPK通路，一

方面下调SREBP-1c及其下游ACC等脂质合成酶表

达水平，调节肝脏脂代谢；另一方面，上调过氧

化物酶及CPT-1的表达水平，提高肝细胞脂质氧化

水平。运动可以促进FGF21表达水平增高，抑制

SREBP-1c、ChREBP表达，降低肝脏中葡萄糖向

脂肪酸的转化率，减少肝脏中脂质合成底物含

量，缓解肝脏脂质沉积[43]。高FGF21表达水平可抑

制肝脏磷酸烯醇式丙酮酸羧化酶、葡萄糖6磷酸酶

的活性，通过降低糖异生作用降低血糖，削弱脂

肪从头合成途径，运动后FGF21水平的升高可以降

低血糖及血浆甘油三酯水平进而调节肝脏糖脂代

谢[44]。研究发现，肝脏因子GDF15是转化生长因

子β超家族的成员，在肝脏、肾脏、小肠等组织中

广泛表达，具有抑制食欲、提高胰岛素敏感性、

促进肝脏脂肪酸β-氧化和改善糖脂代谢的作用[45]。

运动通过与神经营养因子家族受体及脑受体酪氨

酸激酶结合促进GDF15分泌，可降低食物摄入

量，实现对葡萄糖代谢的调节，减轻机体体重。

健康成年人进行有氧运动可提高血液GDF15水
平，进行长时间剧烈运动时，机体的GDF15水平

进一步提高，肥胖、老年人、久坐不动等人群进

行中强度耐力或高强度短跑训练，机体GDF15同
样呈上升趋势[46]。研究发现，运动后肝脏GDF15
表达增加与循环GDF15含量上升，可上调肝脏过

氧化物酶体增殖物激活受体、PGC-1α、CPT-1α等
基因的表达水平，促进脂肪酸分解，缓解肥胖诱

导的NAFLD[47]。

此外，研究发现，骨骼肌可以通过多种方式

分泌细胞因子或生长因子，这类分泌产物被称为

肌肉因子，其分泌后通过组织间“串扰”改善机

体糖脂代谢，运动可诱导多种肌肉因子分泌，如

鸢尾素、白介素-6、β-氨基异丁酸、肌生长抑制素

等。这些因子通过血液循环与远端多组织形成

“对话”机制，在调节机体糖脂代谢方面发挥重

要作用[48]。现已证实，运动后骨骼肌组织是释放

鸢尾素的主要场所，鸢尾素经骨骼肌释放入血调

节葡萄糖与游离脂肪酸的摄取及代谢[49]。研究发

现，健康成年人进行8周耐力运动后，鸢尾素水平

升高，内脏脂肪含量及炎症反应降低，并促进白

色脂肪向褐色脂肪的转变[48]。其次，运动也可诱

导肌肉因子白介素-6及β-氨基异丁酸的分泌，白介

素-6可以增加小鼠胰高血糖素样肽-1表达，提高骨

骼肌脂解水平，增强骨骼肌胰岛素敏感性，促进

白色脂肪转变为棕色脂肪；β-氨基异丁酸可降低高
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脂诱导的肥胖小鼠体重，显著降低机体体脂百分

比、总脂肪与皮下脂肪含量，改善脂代谢水平，

进而逆转肥胖[50]。运动后骨骼释放的骨钙素通过

与肌因子的协同作用增加组织中游离脂肪酸的利

用率，直接或间接地增加骨骼肌、肝脏中脂肪酸

动员与氧化能力，改善骨骼肌对葡萄糖的摄取能

力，减少葡萄糖在肝脏中通过脂肪从头合成途径

合成甘油三酯[51]。总之，运动诱导的肝脏、肌肉

因子分泌可促进机体对葡萄糖的摄取，提高机体

脂肪氧化水平。运动促进肝脏、肌肉等细胞因子

释放，形成组织间“对话”机制，在调节机体糖

脂代谢过程中发挥重要作用。

5 结语

如图2所示，肝脏脂质代谢包括肝脏FFA摄

入、从头合成、脂肪氧化和脂质分泌四个方面。

机体通过运动上调PI3K/Akt信号通路，改善肝脏

IR，降低脂质在肝脏中的合成。同时，运动可促

进抗氧化酶表达，降低肝脏ROS水平，缓解氧化应

激，降低炎症反应。此外，运动通过激活AMPK信
号通路，优化肝脏线粒体功能，提高线粒体脂肪

氧化水平并促进肝脏、肌肉因子分泌，调节糖脂

代谢。综上所述，运动是防治T2DM的有效、经济

的干预手段，长期运动在优化肝脏脂肪代谢、改

善肝脏脂质沉积方面效果显著。
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