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·新进展·

【编者按】　《中国居民营养与慢性病状况报告（2020 年）》数据显示，我国成年居民超重肥胖率超过 50%。肥

胖既是独立的疾病，又是心脑血管疾病、糖尿病、部分癌症等慢性非传染性疾病的独立危险因素，已成为影响我国居

民健康的重要公共卫生问题。以饮食改变为核心的生活方式干预，是肥胖治疗的“一线”手段。间歇性禁食作为一种

新型饮食干预模式，已被证明可减轻肥胖患者的体质量，改善其糖、脂代谢，并有助于降低其心血管疾病的发生风险。

社区是慢性病管理的“主战场”。作为居民健康的“守门人”，当前基层医务人员对于间歇性禁食为肥胖患者带来的

诸多健康益处认知尚存不足。本期“新进展”栏目通过对间歇性禁食的常见方案及其安全性进行介绍，并对间歇性禁

食在减重，改善糖、脂代谢，以及防治心血管疾病中的作用及其机制进行系统阐述，旨在为间歇性禁食在社区超重肥

胖人群体质量管理中的深度推广与运用提供一定的理论依据。

间歇性禁食对减重和糖脂代谢作用的研究进展

巴涛 1，王晓丽 2*，常向云 3

【摘要】　饮食干预是治疗肥胖的重要措施。间歇性禁食（IF）是一种正常能量和能量限制（或完全禁食）交替

进行的膳食模式，主要类型包括隔日禁食、周期性禁食、限时禁食、斋月禁食等。现有研究表明，IF 可通过多种机制

改善肥胖及相关代谢紊乱，并促进健康。然而，何种 IF 方案对肥胖及相关代谢紊乱的干预效果更佳目前尚无定论。本

文在介绍 IF 常见方案的基础上，针对 IF 在减轻体质量，改善血糖、血脂等方面发挥的作用及 IF 疗法的安全性进行综

述，旨在为 IF 的深度推广、运用提供依据。本研究发现，IF 不仅对减重有益，还有助于降低血糖和体脂，改善血脂谱，

减轻胰岛素抵抗。同时 IF 具有较高的安全性，但在实施时仍需关注个体差异，结合个体实际。
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【Abstract】　Dietary intervention is an important approach to treating obesity. Intermittent fasting（IF）is a eating pattern 

alternating between eating and energy-restricted fasting or fasting periods，whose types mainly include alternate-day fasting，periodic 

fasting，time-restricted fasting，Ramadan fasting and so on. Available research has shown that IF manages obesity and obesity-related 

metabolic disorders to improve health through a variety of mechanisms，but there is no conclusive evidence as to which IF regimen is 

more sustainable and effective. To provide evidence for in-depth promotion of the application of IF，we introduced several common IF 

regimens，and reviewed the latest developments in the effects and safety of IF in losing weight，and improving blood glucose and lipids，

and found that IF is beneficial to weight loss，blood glucose and lipids reduction，as well as insulin resistance decrease with relatively high 

safety，but attentions should be paid to individual differences during the actual implementation of IF.
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肥胖是由于长期能量摄入大于能量消耗所致的慢性代谢

性疾病［1］。据报道，我国居民超重肥胖率持续上升，已超过

50%［2-3］。肥胖及相关代谢性疾病已给社会带来沉重负担。

近年来，国内外肥胖相关指南均强调通过生活方式干预、药

物治疗及手术治疗等措施干预肥胖［4-5］。实践证明，上述治

疗方案取得的效果不甚理想，且药物不良反应和手术并发症

的发生也对患者的生命健康造成了严重威胁［6-7］。因此，寻

求一种新的有效方法以减轻超重 / 肥胖患者体质量，并改善

其代谢紊乱显得尤为重要和迫切。间歇性禁食（intermittent 

fasting，IF）是一种正常能量和能量限制（或完全禁食）交替

进行的膳食模式，已引起了国外学者的广泛关注［8］。研究发

现，IF 不仅能够减轻体质量，还可改善糖、脂代谢，可一定

程度上降低糖尿病、心血管疾病和脑卒中的发病风险，甚至

有助于抑制肿瘤生长，预防阿尔茨海默病和帕金森病等［9］。

鉴于 IF 方案种类多样，且我国研究者对 IF 可改善肥胖及相关

代谢紊乱的关注和重视程度不足，本文在介绍 IF 常见方案的

基础上，着重阐述 IF 对体质量控制和糖、脂代谢的影响，并

就 IF 的安全性进行深入分析，旨在为 IF 在肥胖及其相关疾病

治疗中的深度运用提供理论依据。

1　IF 的种类

1.1　隔日禁食（alternate day fasting，ADF）　ADF，即每隔

一日完全禁食［10］。ADF 是目前研究最多，最为流行，也最

具有代表性的 IF 方案。根据禁食日是否摄入热量，ADF 又可

分为完全禁食（complete alternate-day fasting，CADF）和改良

禁食（modified alternate-day fasting，MADF）两种。与 CADF

方案下禁食日受试者不摄入任何含有热量的食物不同，MADF

方案下，禁食日受试者摄入的热量控制在平日的 25% 以内

即可［11］。相较于 CADF，MADF 方案目前应用更为广泛。

MADF 的禁食时间一般在 30 h 和 40 h 之间［12-13］。若受试者

于星期一（第一个摄食日）的 24 时摄取最后一餐，星期三（第

二个摄食日）的 6 时摄取下一餐，则禁食时间为 30 h；而受

试者若于星期一（第一个摄食日）的 17 时摄取最后一餐，星

期三（第二个摄食日）9 时摄取下一餐，则禁食时间为 40 h。

ADF 的持续周数不同，对人体代谢的影响不尽相同。4 周的

严格 ADF（即使处于非禁食日）已被证明可在减轻健康中年

人体质量（4.5%）的同时，减少其体内脂肪量（特别是躯干

脂肪），改善其脂肪与肌肉的比例，降低其心血管疾病生物

标志物水平，并提升其血清 β- 羟丁酸水平［14］。CAI 等［15］

发现，在对非酒精性脂肪肝患者进行为期 12 周的 ADF 干预后，

其血清三酰甘油（TG）、总胆固醇（TC）水平均明显减低。

而更为长期的 ADF（>6 个月）可使健康中年人的细胞黏附分

子（ICAM-1）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）和代谢调节

器三碘甲状腺原氨酸（FT3）水平降低，且低水平的 FT3 并不

会导致甲状腺功能受损［14］。上述结果均说明 ADF 可作为治

疗超重 / 肥胖及相关代谢性疾病的有效措施。

1.2　周期性禁食（periodic fasting，PF）　PF，即一段时期内

或每周禁食 1~2 d；禁食日限制能量摄入在平日的 20%~25%

水平，其余时间可以自由摄食［16］。5∶2 IF 是 PF 中最经典的

方案，即一周内 5 d 可以自由摄食，连续或非连续的 2 d 内摄

入的热量仅占正常所需的 1/4~1/3［17］。在 PF 方案下，受试者

无需长时间禁食，即使在禁食日也可少量摄入食物，并且 PF

允许受试者灵活选择禁食时间，这也使得 PF 对受试者日常工

作、生活的影响较小。目前，PF 正被越来越多的人所接受。

PF 作为一种饮食治疗方法对许多疾病的治疗可起到一定的积

极作用。研究发现，对于接受冠状动脉造影的患者，PF 能够

改善其新陈代谢、降低其血糖和体质指数（BMI）［18］。同时

PF 还有助于降低心导管术后患者心力衰竭发生率［19］，可在

一定程度上预防心血管疾病和代谢综合征（MS）的发生、发展。

此外，PF 还可通过促进正常组织 DNA 损伤修复、上调细胞

自噬通量、提高肿瘤细胞对凋亡刺激的敏感性等方式，提高

肿瘤细胞对化疗的敏感性，进而有助于提高化疗效果，延缓

肿瘤的生长或转移［20］。

1.3　 限 时 禁 食（time restricted feeding，TRF）　TRF， 即 在

一天中的特定时间段内摄入食物。受试者被要求每日须在规

定的时间窗（6~8 h）内摄入食物，其余时间不再摄入任何食

物（饮水不限）［21］。TRF 仅限制摄食的时间，但不限制食

物的种类和热量，在临床上易于开展。近年来的研究显示，

TRF 在改善肥胖及相关代谢性疾病、抗衰老、抗肿瘤等方面

具有一定作用。YE 等［22］探究了限时喂养对小鼠肠道微生物

区系昼夜节律和肝脏代谢的影响，发现与自由摄食、高脂喂

养的小鼠相比，限时、高脂喂养的小鼠体质量增加较少，肝

脏脂肪变性较轻，且肝脏中 TG 水平较低。许多研究也证实

了 TRF 对人体的益处。SUTTON 等［23］发现，早期限时进食

（early time-restricted feeding，ETRF）可提高糖尿病前期男性

患者的胰岛素敏感性，降低其血压，改善其氧化应激状态。

JAMSHED 等［24］的研究表明，ETRF 使受试者的 24 h 血糖水

平得到明显改善的同时，有助于促进其生物钟基因表达，改

变其脂质和氨基酸代谢产物的节律性，甚至可增加其细胞自

噬能力，进而延缓其衰老。此外，TRF 在肾脏肿瘤患者中也

显示出良好的抗肿瘤效果［25］。

1.4　斋月禁食（ramadan fasting，RF）　斋月的历史可追溯到

千年前。迄今，许多宗教仍保留着 RF 的传统，但不同宗教斋

戒的形式存在差异，其中以伊斯兰教的 RF 最具代表性。斋月

是伊斯兰历第 9 个月，该月名字意为“禁月”，是穆斯林封

斋的一个月。斋月期间，穆斯林每日自破晓至日落均得禁欲、

禁食、禁饮（包括水、饮料、药物等）。有研究者对 RF 与疾

病的关系进行了论证，发现 RF 可通过改变睡眠、能量代谢及

体温方面的生理节律，减轻中至重度银屑病患者的疾病严重

程度［26］。相反地，也有研究报道，RF 带来的睡眠模式、饮

食习惯、体力活动改变，可能会对个体的体力、智力及人际

社交产生负面影响［27］。尽管有研究表明 RF 对疾病治疗有益，

但此模式与宗教密切相关，且不符合大众的生活规律，因此

RF 在临床应用受到一定程度的限制。

2　IF 对体质量的作用

IF 是目前比较流行的减重方式，其减重作用机制是多方

面的，包括转变能量代谢模式、诱导细胞自噬、调节肠道菌群、

改变生理节律等。在饥饿状态下，机体通过自噬途径满足细

胞的代谢需求。在 IF 期间，肝细胞自噬作用增强，可为细胞
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提供氨基酸、葡萄糖和游离脂肪酸等，以用于生成能量和合

成新的大分子［28］。IF 还可通过调节肠道菌群减轻体质量。LI

等［29］研究发现体质量正常者和超重 / 肥胖患者肠道菌群构成

不同，而 IF 可促进白色脂肪褐变，并通过塑造肠道微生物区

系来减轻肥胖。此外，昼夜节律紊乱所引发的生理节律紊乱

也会导致肥胖，而 TRF 可通过调节昼夜节律基因的表达和肠

道微生物构成，防治肥胖及糖脂代谢紊乱［30］。

IF 的减重作用已经在临床试验中得到证实。现有研究结

果显示，4~24 周的严格 IF 可使受试者体质量下降 4%~10%［31］。

VARADY 等［32］在为期 10 周的研究中发现，无论对于超重 / 肥 

胖患者，还是体质量正常者，ADF 均能够减轻其体质量并持

续降低其体脂含量。DOMASZEWSKI 等［33］发现，6 周的 TRF

干预可降低≥ 60 岁超重女性的体脂率和 BMI，且并未对其骨

骼肌质量产生不利影响，有利于实现合理、科学减重，即降

低体脂率的同时避免肌肉流失。相反地，UROOJ 等［34］发现，

RF 导致的体质量减轻与肌肉质量下降有关。HEILBRONN 等［35］

也发现，采用 ADF 方案减重的过程中，随着脂肪组织的不断

减少，去脂体质量逐渐下降。一项荟萃分析结果显示，RF 可

使超重 / 肥胖人群体质量平均下降 1.46 kg，但在禁食结束后

的 2~5 周其体质量呈现反弹趋势，并且 RF 对体质量正常者无

明显减重作用［36］。还有学者指出，IF 与限制热量饮食相比，

在减重方面发挥的作用并无明显差异，但 IF 在维持瘦体质量

方面更有优势［37］。目前，IF 对减重的影响仍有争议，且现

有证据还无法证明何种 IF 方案的减重效果更佳、更持久。造

成上述研究结果不一致的原因可能为不同研究中 IF 的持续时

间，研究对象的基础体质量、年龄、性别、依从性等存在明

显差异。值得注意的是，受试者的依从性是影响 IF 实施效果

的重要因素，而如何提高受试者的依从性是 IF 方案实施中须

突破的难点。

3　IF 对糖代谢的作用

许多动物实验发现，IF 有助于降低空腹血糖水平、胰岛

素水平，并改善胰岛素抵抗。BAUMEIER 等［38］发现，对新

西兰肥胖小鼠实施 4 周 IF 后，IF 可通过调节脂滴蛋白组成、

降低细胞二酰甘油（DAG），改善高脂饮食诱导的血糖升高

和胰岛素抵抗。YANG 等［39］报道，在高脂饮食喂养的条件

下实施 ADF 可降低小鼠的体质量、血糖，改善其胰岛素抵抗

和肝纤维化，并抑制其肝脏内 Toll 样受体 4/NFκB 炎症信号

通路。IF 还可通过调控脑源性神经营养因子（brain-derived 

neurotrophic factor，BDNF）的表达来改善机体葡萄糖稳态［40］。

脑内 BDNF 信号通路通过增强肝脏和肌肉细胞对胰岛素的敏

感性来调节外周葡萄糖水平，而 BDNF 信号的缺失可能造成

糖代谢紊乱［41］。既往研究发现，IF 能够纠正因 BDNF 不足

引起的糖代谢紊乱［42］，但并非禁食时间越长，糖代谢紊乱被

纠正的效果越好［43］。MUNHOZ 等［43］发现，长时间（24 h）

禁食与自由摄食交替 12 周后，大鼠胰岛细胞自由基生成明显

增多，进而诱导其 β 细胞功能障碍与凋亡，最终导致大鼠体

脂量增加，并发生高胰岛素血症。

人体试验显示，禁食 12~24 h 后，机体血浆葡萄糖水平、

肝脏葡萄糖输出下降≥ 20%［31］。ALLAF 等［44］比较了 IF 和

持续热量限制（continuous energy restriction，CER）在发挥减

重、降糖等作用方面的差异，结果显示，IF 组较自由进食组

体质量下降明显，且减重效果差异在短期内（≤ 3 个月）即

可显现；无论是短期干预还是中长期（3~12 个月）干预，IF

组与 CER 组血糖和体质量改善情况均无明显差异，但 IF 在提

高 MS 患者胰岛素敏感性方面具有一定优势。一项针对 MS 患

者的蛋白质组学研究发现，采用 TRF 方案干预 4 周后，受试

者的胰岛素信号关键调控蛋白（VPS8、POLRMT、胰岛素样

生长因子结合蛋白 -5）上调［45］。虽然受试者的血糖降低不

明显，但其 BMI、腰围和血压、稳态模型评估胰岛素抵抗指

数（HOMA-IR）均有所下降［45］，这也提示 TRF 可能成为治

疗 MS 的有效方法。

4　IF 控制糖尿病的作用

虽然 IF 对糖代谢、胰岛素抵抗等具有一定的调节作用，

然而能否将其应用于糖尿病治疗尚存争议。ARNASON 等［46］

发现，对糖尿病患者实施为期 2 周的 TRF，可使机体胰岛素

介导的葡萄糖摄取能力明显增强，进而可降低其血糖水平。

BESHYAH 等［47］研究结果显示，RF 在改善糖尿病患者血糖

水平的同时，并未增加其酮症酸中毒的发生风险。也有研究

报道，糖尿病患者在 RF 期间血糖情况既未恶化也未改善，但

该项研究并未对 1 型糖尿病和 2 型糖尿病进行明确的区分［48］。

一项关于睡眠行为的研究结果显示，RF 期间糖尿病患者的睡

眠时间缩短、睡眠质量下降，尤其以男性糖尿病患者更为明

显，这可能导致糖尿病患者血糖控制不佳，并增加其低血糖

的发生风险［49］。有学者指出，RF 期间糖尿病患者无法规律

进食和使用降糖药物，将会造成其血糖大幅度波动（夜间过

度进食使得血糖升高，而日间禁食又可能诱发低血糖），特

别是对于需注射胰岛素的患者而言，RF 令平稳控制血糖变得

更为困难［50］。关于 IF 对糖尿病患者的降糖作用及其安全性，

目前还缺乏高质量的临床研究结果加以证实，但不可否认的

是 IF 可通过改善肥胖和胰岛素抵抗，改善糖尿病患者的健康

状况。

5　IF 对脂代谢的作用

脂肪是机体重要的储能和供能组织。在能量摄入不足或

短暂禁食的状态下，机体会发生“代谢转换”，即细胞耗尽

其可快速获得的糖类能量储存后，会通过较慢的代谢过程开

始将脂肪转化为能量。IF 使这种“代谢转化”周而复始地发生，

有利于降低体脂，改善血脂谱。同时 IF 能够减少内脏脂肪，

加速皮下脂肪的脂解作用，降低血浆 TG、TC 和游离脂肪酸的

水平。动物实验发现 ADF 可通过调节肠道微生物区系，选择

性上调米色细胞中单羧酸转运蛋白 1 的表达，进而促进米色脂

肪形成，从而改善肥胖、胰岛素抵抗和肝脏脂肪变性［51］。脂

联素（adiponectin，ADPN）和瘦素（leptin，LP）是由脂肪细

胞分泌的内源性生物活性多肽或蛋白质。IF 可通过增加 ADPN

基因表达，降低 LP 基因表达，使小鼠皮下脂肪细胞褐变，从

而促进小鼠脂肪产热，改善小鼠脂肪组织的炎性状态［52］。同

时，昼夜节律改变对机体 LP、ADPN、胰岛素等的水平也有影

响。在实施 RF 期间，睡眠和活动模式的变化可使受试者体内

ADPN 水平升高，进而可促进其骨骼肌细胞的脂肪酸氧化［53］。
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此外，临床研究还发现，ADF 对降低 LDL-C 水平、升高高密

度脂蛋白胆固醇水平有一定优势［54-55］；PF 可明显降低 MS 患

者体脂量［56］；短期 TRF 对促进白色脂肪组织褐变效果明显，

并可通过调节沉默调节蛋白 5（SIRT5）水平和提升循环中琥

珀酸水平来促进脂肪代谢［57］。由此可见，采用不同的 IF 模式，

受试者的临床获益可能不同。因此，在为患者制定 IF 方案时

应高度关注其个体需求，注重个体化和差异化。

6　IF 的安全性

虽然大量研究证实了 IF 在预防和治疗疾病中发挥的积极

作用，但 IF 并非绝对安全，医务人员须高度关注 IF 引起严重

不良反应的风险。在 IF 初期，受试者需忍受饥饿，可能出现

注意力不集中、头晕、低血糖、便秘、轻微的认知不良等［58］。

因此，医务人员需要严格把握 IF 疗法的适应证和禁忌证，在

实施干预方案时须遵循循序渐进、动态评估与静态评估相结

合的原则。一项多中心观察性研究发现，IF 联合服用降糖药

物可能导致糖尿病患者，尤其是 1 型糖尿病患者，发生严重

低血糖，甚至导致其死亡［59］。故对于易发生低血糖的患者，

应尽可能避免采用 IF 疗法来治疗肥胖及相关代谢性疾病。

CARTER 等［60］建议，对于糖化血红蛋白（HbA1c）<7% 的糖

尿病患者，实施 IF 疗法时需要停用降糖药物；而对于 HbA1c

在 7% 和 10% 之间的糖尿病患者，仅在禁食日停用降糖药物

即可，这将有助于减少低血糖的发生。此外，在老年人群中，

IF 更容易引发低血糖，进而诱发心血管事件［61］。因此，在

判断患者能否采用 IF 疗法进行疾病干预时，须充分考虑患者

的年龄和基础疾病。

7　小结与展望

肥胖及相关代谢紊乱正严重威胁着人类的健康。本文在

介绍 IF 常见方案的基础上，针对 IF 在减轻体质量，改善血糖、

血脂等方面发挥的作用及 IF 疗法的安全性进行了综述。既往

大量的基础、临床研究已证实，IF 可作为一种经济、有效、

可行的减重方法。IF 除了可应用于肥胖、糖尿病、MS 等代谢

性疾病的防治外，还有望成为防治心血管疾病、肿瘤、神经

退行性疾病等的重要辅助措施，但 IF 在临床上的推广仍然面

临挑战。现仍缺乏大样本、多中心的随机对照研究 / 前瞻性研

究对 IF 长期实施的效果和安全性加以证实，且仍有诸多关键、

核心问题等待充分解答，如 IF 作用的具体分子机制、IF 及各

IF 方案的适用人群、IF 的最佳疗程、不同 IF 方案治疗肥胖及

相关代谢紊乱的效果差异等。此外，在精准化医疗的大背景下，

医务人员在为超重 / 肥胖患者制定治疗方案时，不应仅将目光

局限于 IF，应将 IF 与适度锻炼、高蛋白饮食、健康宣教等措

施紧密结合，从多维度审视、治疗肥胖及相关代谢性疾病。

同时，针对不同类型的超重 / 肥胖患者，应致力于为其制定个

体化、精准化的减重方案，并给予其适当鼓励及心理干预，

以期达到减重效果最优化、体质量维持长期化这一目标。因此，

个体化 IF 方案的制定与实施应是未来研究的重点。
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