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热量限制对能量代谢的影响及其机制

樊晓娜，陈琳茜，许戈阳*

暨南大学基础医学院生理学系，广州 510632

摘  要：热量限制(caloric restriction, CR)是在保证机体不产生营养不良的前提下限制机体的热量摄入。CR能够影响体内各种

代谢产物水平，如脂类、游离脂肪酸、酮体、胆汁酸和氨基酸等，被认为可延长生物寿命，推迟和降低多种与老龄相关疾

病(如2型糖尿病、肿瘤、心血管疾病)的发病。CR所产生的功效与其对机体能量代谢的调节效应密不可分，其作用机制与生

物钟、激素、胃肠道菌群及炎症都密切相关。本文简要总结CR对能量代谢的影响及其作用机制。
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The effects and mechanism of caloric restriction on energy metabolism
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Abstract: Caloric restriction (CR) is explored to limit the caloric intake without malnutrition. CR can affect the levels of various 
metabolites in organism, such as lipids, free fatty acids, ketones, bile acids and amino acids, etc, and is thought being able to extend 
the lifespan, postpone and reduce the incidence of age-related disorders (e.g., type 2 diabetes, cancer and cardiovascular diseases). 
These effects are mainly attributed to the role of CR in energy metabolism. The mechanism of CR on energy metabolism is closely 
related to biological clock, hormonal production, gastrointestinal flora and inflammation. Here we briefly review the effects and mech-
anism of CR on energy metabolism.
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综　述

热量限制 (caloric restriction, CR) 指在提供生物

体足够的营养成分，如必需氨基酸、维生素等，保

证机体不发生营养不良的情况下，限制每日摄取的

总热量 [1]。CR 策略主要有三种 ( 图 1)。(1) 不改变

进食频率，减少每次进食热量。狭义的 CR 即这种

策略。本文中将此种策略称为节食 (caloric decline, 
CD)，以示区别。减少进食热量的方法包括改变饮

食结构，或是减少每种饮食组成的量。(2) 间断禁

食 (intermittent fasting, IF)，即每周中的 1~3 天完全

或部分限制热量摄入，其余天数随意进食。(3) 限

时进食 (time-restricted feeding, TRF)，指不减少摄入

热量，在一天的短时间内如 3~4、7~9 或 10~12 h
内随意进食，而余下的 12~21 h 内禁食；这种策略

有的文献中把它归入 IF [2]。尽管有报道称这三种策

略的作用机制不尽相同，作用效果也有细微差异 [3]，

但它们都能有效地预防和改善代谢性疾病。因而，

本文中的 CR 指的是包含这三种策略的、广义上的

CR。
CR 能降低体重和减少体脂，在增加糖酵解和

糖异生的同时，促使体内甘油三酯转化为游离脂肪
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酸并刺激脂肪酸的 β- 氧化 [4]，引起代谢产物的组成

发生变化 ( 表 1)。CR 被认为是迄今为止最有效地

降低代谢性疾病发生率和死亡率的生活方式 [5]。

1935 年 McCay 首次报道 CR 能延长大鼠寿命 [6]，

其后，CR 对机体健康影响的相关研究报道不断涌

现。对多种实验动物，如鱼 [7]、仓鼠 [8]、小鼠 [9]、

大鼠 [10]、狗 [11] 和兔 [12] 等进行大量深入的研究，表

明 CR 能改善心血管状态、减轻体重、增加胰岛素

敏感性，对糖尿病控制、认知能力提高和癌症预防

都有积极的作用。对灵长类动物和人的实验也显示

同样的有利作用 [13, 14]。

近年来研究表明，CR 调节机体能量代谢的机

制主要涉及四个方面，包括生物钟、激素、胃肠道

菌群和炎症。本综述从这四个方面对 CR 影响能量

代谢的机制进行总结。

1  CR与生物钟

生物钟又称生物节律，是生物适应环境周期性

变化而发生的生理学、生物化学和行为活动的周期

性变化。生物钟包括下丘脑视交叉上核 (suprachias-
matic nucleus, SCN) 的中央生物钟和外周代谢相关

器官 ( 如肝脏、脂肪、肌肉、心脏和肾脏 ) 中的多

个外周生物钟，在光照调节下按照一定节律运转。

大量研究表明，生物钟的正常运行对维持机体

代谢健康十分重要。哺乳动物的生物钟由 2 个转录

反馈环路组成 ( 图 2)。最主要的环路是两个转录因

子 CLOCK 和 BMAL1 组成的复合体调节其它生物

钟基因，如 Periods (Per1、Per2 和 Per3) 和 Crypto-

图   1. 热量限制的三种策略

Fig. 1. The three strategies of caloric restriction. Ad: ad libitum; CD: caloric decline; IF: intermittent fasting; TRF: time-restricted 
feeding.
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chromes (Cry1 和 Cry2) 的转录；其产物反过来又抑

制 CLOCK:BMAL1 的转录活性和表达，形成一个

负反馈机制 [22]。另一个环路 ( 也称辅助环路 ) 由
REV-ERBS (α 和 β) 和视黄酸受体 (RORα 和 RORγ)
组成，分别作为转录抑制因子和激活因子，控制

Bmal1 的表达 [22]。此外，CLOCK:BMAL1 复合体

驱动着钟控转录因子 DEC1、DEC2、DBP、HLF、
TEF 和 E4BP4 ( 由 Nfil3编码 ) 的表达 [22]。

生物钟尤其是 SCN 生物钟主要受到环境光线

的影响。食物摄入，包括摄入总热量、饮食结构和

进食时间，虽不能影响 SCN 生物钟，但对外周生

物钟有极大影响。

CD 可以通过 BMAL1 依赖和 BMAL1 非依赖通

路极大地影响生物钟 [23]。有报道称在分子水平上

CD 对生物钟的影响与 TRF 不同，CD 使肝脏中

Bmal1、Per1、Per2、Per3 和 Cry2 生物钟基因的表

达明显增加，而 TRF 对其表达影响不大 [23]。热量

摄入减少时，生物钟基因 Cry1、Rev-Erbα和 Rorγ
在小鼠肝脏中的表达雌雄有差别。Cry1 的表达在雄

性小鼠中增加，在雌性小鼠中不受影响；Rev-Erb
的表达在雄性小鼠中仅在时间点 ZT6 ( 光照开启时

间为 ZT0，光照熄灭时间为 ZT12，进食时间为

ZT14) 时增加，在雌性小鼠中在三个时间点 ZT2、
ZT6 和 ZT10 都大大增加；Ror 的表达在雄性小鼠

中在时间点 ZT22 增加，在雌性小鼠中在三个时间

点 ZT6、ZT14 和 ZT18 都增加 [24]。Bmal1、Per1、Per2

表1. 受热量限制影响的代谢产物

Table 1. The metabolites affected by caloric restriction (CR)
Types	 Increased after CR	 Decreased after CR 
Lipids	 High density lipoprotein [10, 15]	 Low density lipoprotein [10, 15], very low density lipoprotein [10, 15], 
		  choline [14], glycerylphosphorylcholine [15], phosphorylcholine [15],
		  sphingomyelin [15], lysophosphatidylcholines (lysoPCs) [15], 
		  diglyceride [15], triglyceride [15]	

Free fatty acids	  n-6 polyunsaturated fatty acids [16], palmitic acid [16], heptadecenoic 
		  acid [16], γ-linoleic acid [16], dihomo-γ-linolenic acid [16]	

Ketone bodies	 Acetoacetic acid [14],  3-hydroxybutyric acid [14]	 Pyruvic acid [10]	

Bile acids	 Taurocholic acid [17], 
	 tauroursodeoxycholic acid [17], 
	 deoxycholic acid [17], lithocholic acid [17], 
	 ω-muricholic acid [17], hyodeoxycholic acid [17]	  
Amino acids	 Glutamate [18], methionine [18], glutamine [18], 	 Branched-chain amino acid [19, 20], aromatic amino acids [19, 20]

	 alanine [18]		

Others	 Citric acid [16], succinic acid [16], 
	 2-ketolvalic acid [16], cis-aconitic acid [16], 
	 gluconate [21]	  

图  2. 生物钟转录水平的2个反馈环路

Fig. 2. The two feedback loops of transcripts of biologic clock.
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和 Per3 在小鼠肝脏中的表达在热量摄入减少时均

增加，没有性别差异。其中，Bmal1 在时间点 ZT2
和 ZT22，Per1 在 ZT10 和 ZT14，Per2 在 ZT18，
Per3 在 ZT10 表达增加 [24]。钟控基因 Fmo3、Mup4、
Cyp412b 和 Serpina12 的表达在热量摄入减少时有

性别差异：Fmo3 在雄性和雌性 CR 小鼠中在所有

时间点的表达均增加，但相比随意进食小鼠，雄性

CR 小鼠的增加幅度为 600~3 000 倍，而雌性 CR 小

鼠仅为 2~5 倍；Mup4、Cyp412b 和 Serpina12 在 CR
后表达的减少仅在雄性小鼠中观察到 [24]。

IF 对小鼠昼夜节律的影响取决于喂养时间。在

IF 方案中，当在白天光照期间引入食物时，小鼠仍

然是夜间活动，但不利于小鼠肝脏中的生物钟基因

的表达。IF 抑制了 mPer1、mCry1 和 mBmal1 的昼

夜节律性表达，mPer2 和 mClock 仍然在 IF 下表现

出昼夜节律表达，但幅度降低并且相位超前。与白

天喂养不同，夜间喂养产生的节律类似于随意喂养

时产生的节律 [25]。

进食时间对生物钟影响更明显。实验表明，

TRF 使得叙利亚仓鼠 [26]、兔 [27] 和小鼠 [28] 的生物钟

受到影响。在大鼠中，TRF 对生物钟的影响甚至能

与昼夜影响持平 [29]。在持续光照条件下，长期的限

时饮食还能缩短光导引起搏 (light entrainment pace-
maker, LEP) 的时间 [30]。进食时间不当可以改变外

周器官和大脑中的生物钟 [31]，从而对代谢健康不

利 [32]。吃夜宵被发现与人体的体重增加、能量消耗

失调、食欲、压力和睡眠激素分泌的节律紊乱相关 [33]。

大量动物实验结果提示 [34–37]，饮食引起的生物

钟紊乱可能是形成代谢性疾病的因素之一。而通过

对进食时间的严格控制，尤其是在晚餐之后不进食，

可以维持生物钟的正常功能，并预防和改善代谢性

疾病。其可能原因是空腹时间延长使得肝糖原贮存

耗尽，脂肪和胆固醇合成和贮存受阻，而脂肪酸氧

化生成的脂肪和脂肪酸的下游产物酮体被调用作为

能量的来源 [38]。当小鼠的进食时间被控制在 8~12 h
内时，其消耗的食物与随意进食的小鼠几乎一致，

而高脂、高蔗糖或高果糖饮食导致的肥胖、葡萄糖

耐受、瘦素抵抗、脂肪肝和组织炎症相比不限时随

意进食的小鼠都减轻，且代谢改善程度与空腹时间

成正比 [34, 38]。给予C57BL/6小鼠随意进食高脂食物，

它们发生高胰岛素血症、肥胖和全身炎症；而不限

制进食量，把它们的进食时间控制在每天 8 h 内，

则能预防这些疾病发生。其原因可能是 TRF 促进

了 CREB、mTOR 和 AMPK 通路的功能、改善生物

钟节律以及相关基因的表达。而这些代谢和合成代

谢通路的改变使得肝脏代谢组发生变化，营养物质

的利用和能量消耗也得到改善 [34]。Sutton 等对男性

前期糖尿病患者进行了为期 5 周的 TRF 实验：给

予同样的食物，实验组每天给予 6 h 进食时间，且

晚餐在 3 p.m. 之前，对照组每天给予 12 h 进食时间。

结果表明，TRF 能明显改善机体的胰岛素敏感性、

β 细胞反应性、血压、炎症、氧化应激性和食欲。

其原因可能是实验组进食和空腹的时间正好和代谢

的生物钟节律一致 [2]。

综上，CD 和严格控制进食时间都能影响外周

生物钟，调节生物钟基因和相关基因的表达，预防

和改善代谢性疾病。

2  CR对激素合成和分泌的影响

除了胰岛素外，食欲和胃肠激素在调节机体

能量摄入、食欲和系统能量稳态中也发挥重要作

用 [39, 40]。这些激素包括生长激素释放肽 (ghrelin)、
脂联素 (adiponectin)、瘦素 (leptin)、胰高血糖素

(glucagon)、胰高血糖素样肽 -1 (glucagon-like peptide-1, 
GLP-1)、肾上腺皮质激素 (glucocorticoids)、多肽

YY (peptide YY, PYY)、胰多肽 (pancreatic polypeptide, 
PP) 和肠抑胃肽 (gastric inhibitory polypeptide, GIP)
等。CR 可影响这些激素的合成和分泌。

2.1  胰岛素

胰岛素由胰腺 β细胞合成分泌，其主要作用是

“允许”循环系统中的葡萄糖进入肝脏和肌肉细胞，

转化为糖原或作为能量“烧掉”。若胰岛素的分泌

或机体对胰岛素的反应出现问题，则机体摄入的葡

萄糖将不能被正常处置，表现为血液中的葡萄糖或

( 和 ) 胰岛素水平升高，出现高血糖症或 ( 和 ) 高胰

岛素血症等代谢性疾病。如果血液中葡萄糖累积，

还会产生过多的氧自由基和非酶糖基化产物，破坏

蛋白等大分子。许多研究报道 CR 能降低小鼠 [41]、

恒河猴 [42] 和人 [43] 循环血中胰岛素样生长因子 1 
(insulin-like growth factor 1, IGF-1)、胰岛素和葡萄

糖的水平，从而改善胰岛素的敏感性，以免血液中

葡萄糖的累积。CR 也能减少氧自由基的生成 [44] 和

非酶糖基化 [45]，进一步减少葡萄糖累积对蛋白大分

子的破坏。

胰岛素受体通路被激活是机体对胰岛素敏感性

增加的原因之一，该激活具有组织特异性：骨骼肌
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的胰岛素结合能力增加，而心肌的结合能力降低。

胰岛素受体被激活后，激活了典型磷脂酰肌醇 -3-
激酶 (PI3K) 和丝氨酸 - 苏氨酸蛋白激酶 (Akt-1/Akt-
2/protein kinase B) 信号通路 (PI3K/Akt)[46]。CR 通过

增加沉默信息调节因子 2 相关酶 1 (sirtuin 1, SIRT1)
介导的信号转导及转录激活蛋白 3 (signal transducer 
and activator of transcription 3, STAT3) 脱乙酰化，增

强了小鼠骨骼肌PI3K信号转导效率和胰岛素作用 [47]。

CR 还能降低胰岛素激活的硫氧还蛋白相互作用蛋

白 (thioredoxin interacting protein, TXNIP) 水平，加

强非氧化葡萄糖利用过程，从而增加外周组织对胰

岛素的敏感性 [48]。

2.2  脂联素

脂联素是一种脂肪分泌蛋白，在血液中以多聚

体的形式，激活机体组织中的脂肪代谢，并能增加

细胞对胰岛素的敏感性，减少血液中胰岛素的水

平和 β 细胞功能异常。糖尿病患者的脂联素水平

较低 [49]。动物和人体实验数据表明，脂联素能促进

心血管健康 [50]。其有利作用是通过激活 cAMP 依

赖的蛋白激酶 (Akt) 通路 [51]，减少 Hif-1 的表达 [52]。

CD 和 IF 都能提升循环系统中的脂联素水平 [53, 54]，

且在 CR 后的前 16 周脂联素浓度升高的程度大于

16 周之后 [55]。而这些增加的脂联素主要来自于内

分泌器官 —— 骨髓脂肪组织 (marrow adipose tissue, 
MAT) [56]。也有报道称，CR 对脂联素在体内总量的

影响不大，而是通过影响脂联素形成的高分子量的

多聚体的分布以发挥脂联素的正常功能 [57]。脂联素

受体被激活后，激活下游的代谢调节因子腺苷酸活

化蛋白激酶 (AMP-activated protein kinase, AMPK) [58]，

促进 NAD 补救通路的重要酶烟酰胺磷酸核糖转移

酶 (nicotinamide phosphoribosyltransferase, NAMPT)
的表达，激活 NAD 依赖的去乙酰化酶 SIRT1，正

调节过氧化物酶体增殖物活化受体 γ 协同激活因子

1α (peroxisome proliferator-activated receptor γ coacti-
vator-1α, PGC-1α) [59]。CR 使得这四种代谢调节因

子的表达水平都上调 [60]。有研究认为脂联素分泌的

决定因素是摄入的热量，不是食物中脂肪成分的含

量 [61]。也有报道称给予实验动物富含饱和脂肪酸的

高脂饮食会减少脂联素水平，而给予富含多聚不饱

和脂肪酸并补充 omega-3 和二十碳五烯酸能上调脂

联素的表达及其在血清中的浓度 [62]。

2.3  瘦素

瘦素，同脂联素一样，也是由脂肪细胞合成的

一种激素，传递能量储存不足的信号，平衡脂肪代

谢，调节体内能量平衡和葡萄糖稳态。瘦素主要作

用于弓状核，影响外周组织，能够抑制食欲和刺激

能量消耗 [63]。当瘦素作用于中枢下丘脑受体时，是

骨骼肌对胰岛素敏感的增强剂；而当瘦素直接作用

于外周比目鱼肌时，对胰岛素有拮抗作用 [64]。瘦素

在 CR 发挥功效中十分重要。甘油三酯 / 游离脂肪

酸循环是保护心脏免受脂肪累积危害的一条关键通

路。该通路是一个瘦素依赖的循环：缺乏瘦素的参

与，CR 就不能改善心肌脂变 [65]。CR 能降低血清

瘦素水平 [66] 和皮下脂肪中瘦素的表达 [67]，但是不

影响循环系统中瘦素表达的周期性变化 [68]。血清中

的瘦素水平在 CR 的前期 (6 周内 ) 主要受到饮食的

影响，而后期则与身体脂肪重量高度相关 [69]。对空

腹瘦素水平的研究显示，其影响因素主要是摄入总

热量，与进食频率关系不大 [70]。CR 能以一种耐受

的方式降低血清瘦素浓度，从而抑制性腺轴、生长

轴和甲状腺轴，激活肾上腺轴 [71]，增加能量消耗。

2.4  其它激素

GLP-1 [72]、PYY [73]、PP [74] 和生长激素释放肽 [72]

被认为能促进饱腹感，降低食欲。GIP 能促进葡萄

糖依赖的胰岛素释放和脂肪组织对营养的吸收 [75]。

实验表明，增加进食频率，把同样的低热量饮食分

为一天 6 次摄入，相比一天 2 次摄入，空腹血清中

GIP、GLP-1、PYY 和 PP 的水平降低，而生长激素

释放肽的水平升高；餐后 GLP-1、PYY 和 PP 的水

平升高，而生长激素释放肽水平下降 [70]。

综上，CR 能调节胰岛素的分泌和增加胰岛素

的敏感性，提高循环系统中脂联素的水平，降低血

清瘦素水平以及影响其它胃肠激素的分泌，从而改

善代谢。

3  CR对胃肠道菌群的影响

目前研究最多的与饮食相关的胃肠道微生物有

三种：益生菌菌株、短链脂肪酸 (short chain fatty 
acids, SCFAs) 生成微生物以及具有氨基酸降解功能

的微生物。

受广泛关注的益生菌菌株有乳酸杆菌和双歧杆

菌。益生菌通过与免疫细胞的直接作用，保护胃肠

屏障不受病原损伤、抑制病原黏附到肠道管壁、并

减少炎症因子，维护胃肠道免疫学平衡 [76]。对实验

动物和人进行的 CR 实验均表明，CD 和降低饮食

中脂肪含量均能增加机体胃肠道中益生菌的数量。
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Zhang 等对小鼠和大鼠进行终身的 CD ( 不考虑饮食

结构 ) 干预后，发现其胃内双歧杆菌和乳酸杆菌的

数量显著增加 [77, 78]。对肥胖患者进行为期 10 周的

CR 治疗后，用 PCR 方法分析其胃中微生物，结果

显示，在体重减轻 > 4.0 kg 的患者中，乳酸杆菌的

数量显著增加 [79]。双歧杆菌和乳酸杆菌的增加与体

重减轻、总胆固醇和总甘油三酯水平降低相关，从

而减少了代谢性功能紊乱的可能性 [78, 80]。

哺乳动物胃肠道生存着超过 100 万亿微生物细

胞的复杂群落。这些微生物能使膳食纤维发酵生成

SCFAs，这些 SCFAs 是维持宿主体内脂肪稳态和减

轻炎症的内源信号。厚壁菌门 (Firmicutes, F) 和拟

杆菌门 (Bacteroidetes, B) 是宿主胃内产生 SCFAs 的
两种主要微生物门。F/B 比例的变化长期以来都被

认为与肥胖 (高 F/B比例 )和体重减轻 (低 F/B比例 )
相关 [81]。对大鼠 [82] 和小鼠 [83] 的研究均显示，CR
能增加拟杆菌的数量，并减少厚壁菌的数量。Ruzi
等对肥胖青少年进行为期一年的低脂和低碳水化合

物饮食干预后，发现他们胃内的 F/B 比例显著下

降 [84]。此外，奶犊牛实验显示肠内分泌细胞中丁酸

盐增加 GLP-1/2 的分泌，改善机体对血糖和胰岛素

的响应 [85]。

CR 干预能改变胃中与氨基酸代谢相关的菌株

的功能 [86]。其中，必需氨基酸的微生物代谢改变显

著，如赖氨酸生物合成增加、苯丙氨酸和色氨酸合

成减少、支链氨基酸降解增加。

综上，CR 能增加胃肠道内益生菌数量，改变

不同 SCFAs 生成微生物的相对数量和微生物降解氨

基酸的功能，从而改善机体代谢。

4  CR与炎症

轻度炎症是一种亚临床炎症状态，是发生胰岛

素耐受和继之而来的 2 型糖尿病的先兆，也能促使

心血管疾病的发生。脱硫弧菌科、链球菌科 [87] 和

TM7 科 [88] 的某些胃内微生物能释放一种叫脂多糖

(lipopolysaccharide, LPS) 的内毒素。当这些有害微

生物数量增加，或胃屏障受损、渗透性变大时，微

生物产生的 LPS 从胃中转移到血液中的数量也就

增加。血液循环系统中过多的 LPS 会造成机体的

轻度炎症，增加肥胖、糖尿病和炎性黏膜的发生几

率 [89, 90]。研究显示，过度饮食尤其是高脂饮食，能

减少甚至消灭对胃屏障起保护作用的双歧杆菌，使

内毒素对胃的渗透性增加，宿主炎症发生的几率增

加 [91]。实验证明，对C57BL/6J小鼠进行CR干预 (减
少 30% 随意进食量且低脂饮食 )，平衡了胃内微生

物的组成结构，减少了进入血清中的 LPS [77]。同样

的现象在人体中也有报道。Ott 等对肥胖成年女性

进行为期 28 天的超低热量饮食治疗 (very low calory 
diets，VLCD，800 kcal/ 天 ) 后，发现其血液中 LPS
结合蛋白 ( 血液循环系统中 LPS 量的生化指标 ) 大
大减少 [67]。

CR 可以降低炎症，防止与年龄有关的疾病。

低度慢性炎症与多种年龄相关的慢性疾病的发病机

制和衰老本身的生物学密切相关 [92]。血清 C 反应

蛋白 (C-reactive protein，CRP，一种高度特异性的

炎症系统标志物 ) 和 TNF-α ( 一种强大的促炎细胞

因子 ) 的浓度增高都与发生胰岛素抵抗、2 型糖尿

病 [93] 和心血管疾病的风险增加有关 [94, 95]。对肥胖个

体进行的减肥研究的数据表明，CR 降低了总白细

胞计数、白细胞介素 1β、白细胞介素 6 和 TNF-α [96]。

对健康人群进行 24 个月 25% 的 CR 后，血清 CRP
和 TNF-α 浓度分别降低约 40% 和 50%，总白细胞、

淋巴细胞和单核细胞计数显著减少，中性粒细胞也

显示出减少的强烈趋势 [97]。此外，CR 可以降低血

清胎球蛋白 -A [98]。胎球蛋白 -A 是一种源自肝脏的

促炎蛋白，与代谢性疾病如胰岛素抵抗和非酒精性

脂肪性肝病 (non-alcoholic fatty liver disease, NAFLD)
密切相关 [99]。胎球蛋白 -A 水平与 NAFLD 的早期

指标正相关 [100]。CR可以降低小鼠胎球蛋白 -A水平，

减轻小鼠肝脏脂肪变性 [98]。

综上，CR 能降低炎症因子在循环系统中的水

平，从而减少代谢性疾病的发生。

5  小结

CR 对机体代谢的影响是研究的热点，几乎没

有报道否认 CR 对健康代谢的有利作用。但由于代

谢过程本身的复杂性，使得 CR 对代谢的影响机制

成为研究的难点。如前所述，CR 可以通过影响生

物钟、激素、胃肠道菌群和炎症使得机体达到代谢

平衡，而这四种因素又是相互交织、相互影响的。

目前的研究结果只是冰山一角。不过，影响机制的

复杂性也意味着我们可能通过 CR 获得众多的可能

方法，从分子水平上预防和治疗代谢性疾病。
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