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[ 摘要 ]  热量限制（Caloric Restriction，CR）和间歇性禁食（Intermittent Fasting，IF）作为2 种饮食干预策略，近

年来因其在调节炎症和代谢紊乱中的潜在作用受到广泛关注。随着高热量饮食和久坐生活方式的普及，肥胖、

2 型糖尿病、心血管疾病等代谢性疾病的发病率显著增加，给公共卫生带来了严峻挑战。本综述探讨了 CR 和

IF 通过代谢重塑、自噬激活及抑制炎症通路等机制，在减少炎症、改善代谢健康中的作用。特别是在多发性硬

化、系统性红斑狼疮等炎症性疾病中，这 2 种策略表现出显著的干预效果。此外，CR 和 IF 在肥胖、糖尿病及

心血管疾病的代谢调节中也有积极作用。尽管它们在临床应用中具有潜力，但长期依从性和安全性仍是推广的

关键挑战。未来研究应侧重个性化干预和多治疗手段的联合应用，以进一步验证 CR 和 IF 的临床价值。综上所

述，CR 和 IF 为慢性疾病管理提供了新的非药物策略，具有重要的应用前景。
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［Abstract ］  Caloric restriction （CR） and intermittent fasting （IF） are two dietary intervention strategies that

have garnered increasing attention for  their  potential  role  in regulating inflammation and metabolic  disorders.  With 
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the widespread adoption of high-calorie diets and sedentary lifestyles，the incidence of metabolic diseases such as

obesity， type  2  diabetes， and  cardiovascular  diseases  has  risen  significantly， posing  major  public  health

challenges.  This  review explores  how CR and IF impact  inflammation reduction and metabolic  health  improvement

through  mechanisms  such  as  metabolic  reprogramming， autophagy  activation， and  inhibition  of  inflammatory

pathways. Notably，both strategies have shown promising intervention effects in inflammatory diseases like multiple

sclerosis and systemic lupus erythematosus. Additionally，CR and IF demonstrate positive effects in the metabolic

regulation of obesity，diabetes，and cardiovascular diseases. Despite their clinical potential，long-term adherence

and  safety  remain  key  challenges  for  widespread  implementation.  Future  research  should  focus  on  personalized

interventions and the integration of multiple therapeutic approaches to further validate the clinical value of CR and

IF. In summary，CR and IF offer novel，non-pharmacological strategies for managing chronic diseases，presenting

significant potential for future clinical application.
［Key words ］ Caloric  Restriction； Intermittent  Fasting； Immune  Diseases； Inflammatory  Regulation；

Metabolic Diseases

  
1    引言

在现代社会中，饮食结构和生活方式发生了

显著变化，特别是高热量饮食和缺乏运动的普遍

现象，显著增加了炎症性和代谢性疾病的发病

率[1-2]。这些疾病主要包括肥胖、2 型糖尿病、心

血管疾病、多发性硬化症（Multiple Sclerosis，MS）

和系统性红斑狼疮（Systemic Lupus Erythematosus ，

SLE）等[1]。这些慢性病不仅严重影响了患者的生

活质量，还给全球医疗系统带来了巨大的经济和

社会负担[1]。

近年来，随着研究的深入，热量限制（Caloric

Restriction，CR）和间歇性禁食（Intermittent Fasting，

IF）作为2 种非药物的饮食干预手段，因其在改善

代谢健康、调节免疫反应以及延缓疾病进展中的

潜在作用而受到广泛关注[3−5]。CR 通过降低每日

热量摄入，不仅促进了代谢平衡的维持，还激活

了多种细胞保护机制，如自噬和抗氧化反应；而

IF 则通过周期性调整进食和禁食时间，促进身体

在葡萄糖和酮体代谢之间切换，从而改善整体健

康状况[6−8]。大量证据表明，CR 和 IF 能够通过多

种机制减轻炎症反应，调节代谢过程，并可能延

缓与年龄相关的疾病进程[7，9−11]。这些饮食干预

策略不仅在体重管理和血糖控制中显示出显著效

果，还表现出调节免疫系统、减少炎症性细胞因

子释放等多重益处。在慢性炎症性疾病如 MS、

SLE 以及代谢性疾病如肥胖和糖尿病中，CR 和

IF 已经展现出积极的临床效果，提示其可能成为

这些疾病的有效管理工具[7，9−11]。

本综述旨在系统探讨 CR 和 IF 在炎症性和代

谢性疾病中的具体作用机制、临床应用证据及未

来发展方向。通过总结现有研究成果，我们希望

为这些饮食干预策略的临床应用和未来研究提供

有价值的参考。 

2    热量限制和间歇性禁食的作用机制
 

2.1    代谢重塑和抗炎机制

CR 和 IF 通过多种代谢调节和抗炎机制，对

人体健康产生广泛的积极影响。CR 的核心机制

在于通过减少每日的热量摄入，触发一系列生理

反应，包括降低血糖水平、减少氧化应激以及增

强细胞自噬功能[7]。自噬是细胞维持稳态的关键

过程，通过清除受损的细胞器和蛋白质，减少炎

症反应，并延缓衰老相关的疾病发生[12]。在心脏、

肾脏和神经系统中，自噬的增强有助于改善组织

功能，抵御病理性损伤[13-14]。例如，CR 能够通

过 腺 苷 酸 活 化 蛋 白 激 酶 （ AMP-activated  protein

kinase，AMPK）的激活，促进心脏和肾脏中的自

噬水平，进而减轻缺血/再灌注损伤[13]。在神经系

统中，CR 和 IF 通过调节神经肽 Y 和生长激素受

体的活性，刺激自噬，并可能延缓神经退行性疾

病的发展[12]。此外，CR 和 IF 能够通过减少炎症

相关的生物标志物，改善代谢紊乱，从而对抗慢

性炎症[15]。这些机制表明，CR 和 IF 不仅可以促

进健康寿命，还能够在延缓代谢疾病和调控炎症

方面发挥关键作用。

相比之下，IF 的核心机制在于通过周期性禁

食触发代谢开关效应，将能量代谢从葡萄糖利用

转 向 脂 肪 氧 化 和 酮 体 生 成 [16]。 这 一 过 程 中 ，

AMPK 和去乙酰化酶 1（Sirtuin 1，SIRT1）信号通路

被激活，促进脂肪酸氧化、抑制脂肪酸合成并提
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升线粒体功能[16-17]。酮体（如β-羟基丁酸）不仅

提供能量，还通过激活核因子红细胞 2 相关因子

2（ Nuclear  factor-erythroid  factor  2-related  factor  2，

Nrf2）通路减少氧化应激，并抑制核苷酸结合寡聚

结 构 域 样 受 体 蛋 白 3（ nucleotide-binding  oligo-

merization domain-like receptor protein 3，NLRP3）炎

性小体，进一步缓解全身炎症[18-19]。此外，IF 通

过动态激活自噬，上调脑源性神经营养因子，保

护神经元并促进再生，可能延缓阿尔茨海默病等

神经退行性疾病的进展[16，20-21]。与 CR 相比，IF

在昼夜节律调节中表现更为显著，可能通过优化

生物钟基因表达和进食时间进一步改善代谢健

康[16]。CR 和 IF 均通过代谢重塑和抗炎机制延缓

代谢紊乱相关疾病的发生，并促进健康寿命。然

而，IF 凭借其快速代谢切换、酮体生成及较高的

依从性，展现出更强的灵活性和长期可持续性[16]。 

2.2    信号通路的调节

CR 和 IF 对代谢健康和抗炎症反应的调节涉

及多个关键信号通路，其中 AMPK、SIRT1、哺乳

动 物 雷 帕 霉 素 靶 蛋 白 （ Mechanistic  Target  of

Rapamycin ， mTOR） 和 核 因 子 κB（ Nuclear  factor

kappa-light-chain-enhancer of activated B，NF-κB）

发挥了重要作用。

AMPK 信号通路是细胞能量感应的核心调控

因子。CR 和 IF 作为 2 种有效的代谢干预策略，

通过激活 AMPK 信号通路在调控代谢与炎症反应

中发挥重要作用。AMPK 由 α、β 和 γ 3 个亚

基组成，能够感知细胞内 ATP 水平的变化。当细

胞能量水平下降时，AMPK 被激活，从而调控细

胞能量代谢[22]。激活后的 AMPK 通过抑制脂肪酸

合成、蛋白质合成等能量消耗途径，并促进脂质

氧化和葡萄糖代谢，帮助维持能量平衡 [22]。在

CR 和 IF 条件下，AMPK 通过抑制 mTORC1 信号

通路，减少蛋白质合成及细胞内蛋白质积累，进

而减轻氧化应激和细胞损伤[23−25]。此外，AMPK

还通过抑制 NF-κB 信号通路，减少促炎性细胞

因 子 如 肿 瘤 坏 死 因 子 α（ Tumor  Necrosis  Factor

Alpha，TNF-α）和白介素6（Interleukin 6，IL-6）的

释放，从而降低全身性炎症[26]。这种调控机制对

代谢相关的疾病尤为重要，CR 和 IF 通过 AMPK

激活能够改善胰岛素敏感性、降低炎症反应并增

强代谢健康[26]。

SIRT 信号通路在热量限制和禁食中的作用同

样重要。SIRT1 是依赖于 NAD+的去乙酰化酶，它

通过去乙酰化作用调节多个代谢和抗炎基因的表

达[26−28]。SIRT1 通过激活过氧化物酶体增殖物激

活受体 γ 共激活因子 1α（Peroxisome Proliferator-

Activated Receptor Gamma Coactivator 1 Alpha，PGC-

1α）促进线粒体生物合成，并通过抑制 NF-κB

等 促 炎 途 径 减 少 炎 症 [26， 29]。 同 时 ， SIRT1 与

AMPK 共同调节代谢稳态，AMPK 的激活可以上

调 NAD+水平，从而进一步激活 SIRT1[29]。这种

双向调节机制在 CR 和 IF 中起到了关键的作用，

能够减少细胞内的氧化应激和慢性炎症[29]。

mTOR 信号通路则是细胞生长和代谢的核心

调节器，CR 和 IF 通过下调 mTOR 信号通路减少

蛋 白 质 合 成 和 细 胞 生 长 ， 从 而 激 活 自 噬 [30-31]。

mTOR 主要分为两种复合体：mTORC1 和 mTORC2，

mTORC1 是自噬的负调控因子，通常在营养丰富

的情况下被激活，而在 CR 和 IF 期间，由于营养

限 制 ， AMPK 通 过 磷 酸 化 结 节 性 硬 化 症 复 合 体

2（tuberous sclerosis complex 2，TSC2）抑制mTORC1，

进一步促进自噬 [32-33]。通过抑制 mTORC1，CR

和 IF 能够有效减少细胞内的蛋白质积累，延缓与

衰老相关的代谢紊乱[26，33-34]。

NF-κB 信号通路在炎症反应中的作用至关

重要。NF-κB 是调节炎症基因表达的核心因子，

通常通过促炎因子的刺激被激活，如氧化应激和

细胞损伤[35]。CR 和 IF 能够通过抑制 NF-κB 信

号通路，减少促炎性细胞因子的释放，如 TNF-

α 和 IL-6，从而有效降低系统性炎症[31，36]。此

外 ， CR 和 IF 还 通 过 下 调 NF-κB 的 慢 性 激 活 ，

减 缓 与 慢 性 炎 症 和 神 经 退 行 性 疾 病 相 关 的 进

程[36-37]。

通过这些信号通路的综合调节，CR 和 IF 能

够在多层面上改善代谢健康，减少炎症反应，增

强细胞的抗氧化能力，并延缓衰老相关的病理变

化。这些信号通路之间的交互作用为 CR 和 IF 在

预防和治疗代谢性和炎症性疾病中的应用提供了

广泛的可能性。 

2.3    特殊应用和前景

在预防和治疗代谢疾病和癌症的研究中，CR

和 IF 展现出显著的潜力。研究发现，CR 通过代

谢重塑和增强自噬，可以选择性抑制癌细胞生长，

提升免疫治疗的效果[15]。同时，CR 通过改变肠

道微生物群，增加有益菌的相对丰度，促进短链

脂肪酸的生成，从而改善肠道屏障功能并减少全

身性炎症。这些机制不仅有助于维持肠道稳态，

还能降低与炎症相关的代谢紊乱风险。同时，IF

则通过改善代谢健康和胰岛素敏感性，进一步降
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低肥胖及代谢性疾病的风险[38]。此外，IF 与 CR

结合的干预策略通过减少脂肪组织中的炎症反应，

可 能 在 预 防 肥 胖 及 相 关 疾 病 方 面 发 挥 协 同 作

用[39-40]。

总之，CR 和 IF 通过调节关键代谢信号通路，

改善自噬水平，抑制促炎反应，在预防衰老相关

疾病和代谢紊乱中展现出重要的前景。这些干预

策略为未来开发针对代谢和炎症性疾病的治疗手

段提供了新的思路和方向[26]。 

3    热量限制和间歇性禁食在炎症性疾病中
的应用

 

3.1    多发性硬化症

MS 是 1 种中枢神经系统的慢性炎症性疾病，

其特征是髓鞘的损伤和神经元的退行性变。近年

来，CR 和 IF 在动物模型和有限的人类研究中显

示出缓解神经炎症的潜力。一项针对 MS 患者的

研究发现，间歇性热量限制在 12 周内能够改善

MS 患者的大脑皮层厚度和体积，减少神经炎症

的生物标志物，改善神经结构变化[41]。在小鼠模

型的研究中，热量限制还被证明可以减少中枢神

经系统的髓鞘损伤并促进髓鞘的再生。例如，研

究表明，采用模拟禁食饮食能够显著降低实验性

自身免疫性脑脊髓炎小鼠模型中的免疫细胞浸润

和髓鞘破坏[42]。此外，CR 通过调节微胶质细胞

的功能，有助于减少髓鞘损伤相关的神经炎症，

并促进神经再生[43]。整体来看，CR 和 IF 在 MS

治疗中的潜力主要体现在它们对神经炎症的调节

作用和对神经结构的保护作用，这为 MS 患者的

饮食干预提供了一种新的潜在治疗途径[41−43]。 

3.2    系统性红斑狼疮

SLE 是一种复杂的自身免疫性疾病，伴有慢

性炎症和多器官损伤。近年来，CR 和 IF 在调节

SLE 相关炎症反应中的潜力逐渐显现。研究表明，

IF 可有效缓解 SLE 小鼠模型中的神经认知障碍，

减轻全身性炎症，并通过 AMPK/PPARγ/NF-κB

信号通路减少神经炎症[44]。在人类病例中，个性

化饮食干预结合 IF 被发现能够缓解 SLE 患者的

疲劳、关节疼痛和认知功能障碍[45]。然而，一些

研究发现，IF 在某些情况下可能加重 SLE 相关症

状，如狼疮性肾炎，提示在应用 IF 时需要谨慎[46]。

同时，CR 被认为有助于降低促炎因子的生成，从

而减轻 SLE 的炎症反应并改善代谢健康[47-48]。尽

管 CR 和 IF 在 SLE 中的应用展现了潜力，但其效

果因个体差异而有所不同，需进一步研究以优化

干预策略[45−48]。 

3.3    其他炎症性疾病

除 MS 和 SLE 外，CR 和 IF 在其他炎症性疾

病中的应用也显示出了广阔的前景。炎症性肠病

（Inflammatory Bowel Disease，IBD）和类风湿性关节

炎（Rheumatoid Arthritis，RA）均为慢性自身免疫疾

病，研究表明，饮食干预，如 IF 和 CR，在这些

疾病的管理中具有潜在的治疗作用。在 IBD 中，

Th17/Treg 细胞的平衡对维持肠道稳态至关重要，

饮食调控可以通过代谢途径改善这种平衡[49]。例

如，时间限制性进食被证明能够减轻小鼠 IBD 模

型中的肠道炎症[50]。对于 RA，研究表明，IF 和

CR 可以通过减少促炎性细胞因子的释放，减轻

患者的临床症状[51]。此外，饮食干预还能够降低

炎症标志物，改善 RA 患者的生活质量[52]。 

4    热量限制和间歇性禁食对代谢性疾病的
影响

 

4.1    肥胖与 2型糖尿病

CR 和 IF 作为 2 种不同的饮食干预手段，已

被 证 明 对 减 轻 肥 胖 和 控 制 2 型 糖 尿 病 （ Type  2

Diabetes，T2D）有显著作用。CR 通过持续性减少

每日热量摄入，能够有效改善胰岛素敏感性、降

低体脂和调节葡萄糖代谢[53]。一项研究发现，肥

胖患者在经历 16 周的热量限制干预后，皮下脂肪

和内脏脂肪显著减少，胰岛素敏感性得到提升[54]。

相比之下，IF 则通过周期性减少热量摄入（如交

替禁食或5∶2 饮食法），对肥胖和 T2D 的改善也

有显著效果[55]。研究表明，IF 不仅能够有效减轻

体重，还可以通过减少内脏脂肪来改善胰岛素抵

抗[56]。在一项综述中，IF 被证明能显著降低体重

指数（BMI）和脂肪质量，同时改善糖代谢标志物[57]。

虽然 CR 和 IF 在短期内均表现出显著的代谢

改善效果，但在长期管理方面，2 者的作用可能

存在差异。研究指出，CR 在维持瘦体质量和减

少内脏脂肪的长期效果更为显著，而 IF 尽管在短

期内有较好的减重效果，其长期影响尚需更多研

究来验证[58-59]。此外，CR 能够通过减少内脏脂肪

和改善胰岛素敏感性，帮助预防 T2D 的并发症[60]。

总之，CR 和 IF 均在肥胖和 T2D 的管理中展

示了良好的应用前景。两者通过减少体脂、改善

胰岛素敏感性和调节代谢功能，为肥胖和 T2D 患

者提供了有效的非药物治疗选择[61]。 
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4.2    心血管疾病

CR 和 IF 作为减重和代谢调节的干预手段，

对心血管疾病的预防和管理逐渐受到重视。研究

表明，CR 和 IF 均能通过多种机制改善心血管健

康，尤其在体重管理、血压调控和炎症水平降低

等方面具有重要作用[62-63]。首先，间歇性禁食已

被证明能够降低体重，并显著改善血脂水平，包

括降低低密度脂蛋白和甘油三酯，进而减少动脉

粥样硬化风险[62]。此外，一项系统性评估指出，

IF 对血压的调节效果显著，尤其是在高血压患者

中，通过减少每日的卡路里摄入，血压可显著下

降，从而降低心血管疾病的风险[63]。

相比之下，热量限制则通过持续的能量摄入

减少，有效改善代谢参数。研究显示，CR 不仅

能够减少体脂，还能够降低内脏脂肪，从而减轻

心血管负担[64]。与 IF 不同，CR 的作用更为温和

且持续，通过长期的卡路里减少，心血管健康改

善效果显著。这些改善主要体现在血糖、血脂以

及血压水平的稳定性上[61]。虽然 2 者在具体机制

上略有不同，但研究一致表明，CR 和 IF 在改善

心血管健康方面均有显著效果[64-65]。然而，仍需

更多长期临床研究来确定这些干预手段在不同人

群中的长期安全性和有效性，特别是在心血管高

风险患者中[66]。

整体而言，CR 和 IF 作为非药物干预策略，

为心血管疾病的预防和管理提供了潜在的新路径。

其在体重控制、代谢改善及炎症反应调节中的作

用尤为显著，为心血管健康的长期维护奠定了基

础[61，66]。 

5    热量限制与间歇性禁食对肠道微生物群
及代谢健康的调节作用

近年来，越来越多的研究开始关注 CR 和 IF

对肠道微生物群的调节作用及其对代谢健康的潜

在影响。热量限制已被证明能够通过改变肠道微

生物群的组成，增加有益菌的丰度并减少与代谢

紊乱相关的有害菌，从而改善代谢功能[67]。例如，

1 项动物实验表明，热量限制能够通过增加有益

的短链脂肪酸的产生来改善宿主的代谢功能[68]。

此外，CR 还能够通过调节微生物群的代谢途径

来影响能量代谢，并在某些情况下减少代谢相关

的疾病风险[69]。尽管这些研究提供了 CR 与肠道

微生物群调节之间的潜在联系，关于具体机制及

其对人类健康的长期影响仍需进一步研究。

同样，IF 也显示出通过调节肠道微生物群影

响宿主代谢健康的潜力。一些研究表明，IF 不仅

能够通过增加益生菌的丰度来重塑肠道微生物群，

还能够促进肠道屏障功能的改善[38]。此外，IF 的

代谢效应可能还与其对肠道菌群代谢产物的调控

有关，这有助于提高宿主的胰岛素敏感性和能量

平衡[70]。总结来说，CR 和 IF 通过调节肠道微生

物群的组成和代谢产物，展现了其在改善代谢健

康方面的潜力。这些研究为代谢性疾病的预防和

管理提供了新的思路，但在人类中的临床应用仍

需要更多的验证研究。 

6    热量限制和间歇性禁食的临床研究及
挑战

近年来，CR 和 IF 在改善代谢健康和管理慢

性疾病中的潜力引起了广泛的临床研究关注。尽

管动物实验和部分人类研究显示了这些干预的积

极效果，但它们在实际临床应用中的推广仍然面

临挑战。在代谢性疾病管理中，CR 和 IF 已被证

明能够改善胰岛素敏感性、降低体重，并减少炎

症标志物。例如，一项针对代谢综合征患者的研

究表明，IF 能够通过改善肠道微生物群组成，减

少全身性炎症，同时促进体重减轻[70]。类似地，

CR 已在肥胖和 T2D 患者中被证明能够有效降低

体重、改善代谢功能，并降低相关疾病的风险[69]。

尽管如此，CR 和 IF 的长期效果仍有待更多研究

来验证。现有研究显示，个体对这些干预的反应

差异较大，部分研究参与者在长期 CR 或 IF 过程

中经历了疲劳、情绪波动、能量不足等副作用，

这可能影响患者对干预的依从性[38]。此外，老年

人或患有慢性疾病的人群在接受 CR 或 IF 时的安

全性也是 1 个重要关注点，这些群体是否能够长

期安全地坚持这些干预仍需要进一步研究[1]。另

1 项关键挑战是如何在现代社会的生活方式中保

持这些干预的可持续性。由于现代饮食习惯和社

会环境的限制，长期维持热量限制或间歇性禁食

的饮食方式对于许多人来说可能难以实施。研究

者们正在探索更灵活、个性化的饮食方案，以确

保人们能够在不显著影响生活质量的情况下获得

健康益处[67]。

热量限制和间歇性禁食作为一种改善代谢健

康和预防慢性疾病的非药物干预方式，在动物实

验和部分临床研究中展示了显著的潜力。这些饮

食干预通过调节肠道微生物群、减少炎症、改善
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胰岛素敏感性等机制，为代谢性疾病的管理提供

了新思路。

CR 通过长期减少能量摄入，激活 AMPK 和

SIRT1 等信号通路，减少氧化应激并抑制炎症相

关因子的表达，其作用具有积累性特点。而 IF 则

依赖于周期性禁食，通过代谢切换促进脂肪酸氧

化和酮体生成，同时优化昼夜节律相关基因的表

达。2 者均在缓解慢性炎症、改善代谢平衡方面

展现出独特优势，但在适用人群和实施方式上具

有互补性。尽管已有研究证实了 CR 和 IF 的代谢

调控作用，但其长期应用效果、安全性及依从性

仍需进一步验证。未来研究应关注以下 3 个方向：

（1）个性化实施方案：针对不同人群（如肥胖、糖

尿病和神经退行性疾病患者）探索CR 和 IF 的最优

模式。（2）综合干预策略：将饮食干预与运动、心

理 调 节 等 结 合 ， 开 发 更 全 面 的 健 康 管 理 工 具 。

（3）现代化实施途径：研究如何将 CR 和 IF 整合

到现代生活方式中，确保其长效性和可行性。如

果这些挑战能够被有效解决，CR 和 IF 将有望作

为重要的非药物手段，为代谢疾病的防治提供更

广泛的应用前景。
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