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昼夜节律影响糖代谢与运动表现
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摘要 人体的昼夜节律时钟驱动全身的代谢活动。大量动物模型和人体研究发现，昼夜节律打破会对代谢造成非

常不利的影响，运动训练作为目前干预预防和治疗代谢性疾病的方法之一，具有显著的健康效益，其中包括对昼夜

节律的调节作用，可以有效地改善昼夜节律被打破带来的有害影响。人体的骨骼肌细胞节律钟与代谢性疾病具有一

定的关联，且在没有大脑核心生物钟的作用下也会受运动模式等因素刺激，这提示需要进一步的研究探索适宜的运

动时机与模式以期将运动带来的生理效益最大化。该文就昼夜节律影响糖代谢与运动表现研究进展进行综述。
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随着社会现代化的逐渐发展，现代社会生活

模式使人们面对诸多易打破昼夜节律的环境因素，

导致代谢性疾病高发。近几十年来，2 型糖尿病的

患病率显著增加 [1]，并引发一系列的并发症。目前

研究认为，运动疗法可以有效改善糖尿病患者的

血糖调节能力 [2]，改善昼夜节律紊乱带来的消极

影响。

1 昼夜节律失调与糖代谢

1.1 昼夜节律

在哺乳动物中，昼夜节律的运行由位于下丘

脑的成对视交叉上核的中央节律钟和位于周围组

织器官的次级节律钟驱动 [3-4]，这些周围组织器官

包括肝脏、胰腺、骨骼肌、肠和脂肪等 [5]。节律钟

由许多自主调节转录翻译反馈回路组成 [4]。分子

时钟机制的正常运转需要转录、翻译以及重要翻

译后速率调节步骤，从而呈现出许多位点，来自

环境和生理活动的输入信息可以通过这些位点支

持或修饰分子时钟 [6]。这些分子时钟控制着全身

代谢 [7]，可受不同的功能任务调节 [5]，昼夜节律对

人体内的葡萄糖稳态和脂类代谢具有重要作用 [8]。

1.2 昼夜节律失调

昼夜节律失调是指整个身体系统的生物钟不

同步。分子时钟的自主反馈回路通常受许多因素

影响 [7]，这种失调现象可归因于日常行为发生环

境的明（暗）周期变化或不同组织生物钟间的不

协调，经常发生在轮班工作或跨时区旅行（即时差）

时，也可能因为日常活动时间的改变而出现，如

光照时间（夜间光照）、进食时间（夜间进食）和

夜间活动 [9]。这些行为不论单独或综合作用均会

引起生物钟失调，改变细胞分子层面的功能，进

一步影响维系机体正常功能所必须的代谢过程 [7]， 
导致代谢性疾病发展 [10]。

1.3 影响糖代谢及降低胰岛素敏感性

目 前 流 行 病 学 研 究 证 实，昼 夜 节 律 失 调 与 2
型糖尿病发生发展紧密相关，健康受试者于短时

间内发生生物节律失调会导致血糖控制改变，轮

班制工作会增加代谢性疾病发展的风险，仅 4 d 的

轮班制工作就会降低机体胰岛素敏感性，且这种

影响可能具有遗传倾向作用，并增加发展为 2 型

糖 尿 病 的 风 险 [11-12]。Gan 等 [13] 的 一 项 前 瞻 性 观 察

研究认为，轮班工作人员较常规白天工作人员更

易发展为 2 型糖尿病。这可能由于轮班工作人员

长期持续处在生物钟失调的状态，使得该群体较

易出现糖代谢障碍 [14]。研究发现，夜班工作人群

中的糖尿病患者较白班工作群体的糖尿病患者表

现出更高的糖化血红蛋白（HbA1c）[15]。

目前不少研究试图探究昼夜节律紊乱影响血

糖 控 制 的 机 制。Dyar 等 [16] 的 动 物 模 型 研 究 显 示，

分子时钟打破会导致实验动物发生肥胖和胰岛素

抵 抗。Morris 等 [17] 的 随 机 交 叉 研 究 发 现，受 昼 夜

节律失调的影响，从事轮班制工作的健康成人存

在糖耐量降低的现象 ；最重要的是，尽管受试者

均较长时间从事轮班工作，但不代表人体就已适

应这种昼夜节律模式，这类人群的糖耐受仍会被



·274· 国 际 骨 科 学 杂 志 2024 年 7 月 第 45 卷 第 4 期 Int J Orthop，  July 25， 2024， Vol. 45， No.4

轮班工作持续影响。Wefers 等 [18] 设置对照组即正

常昼夜节律组，干预时间为期 3 d，试验组则干预

3.5 d，试验组行为周期在 12 h 后突然改变生物节律，

受试者保持在昏暗光线下，以尽量减少因光线变

化导致的中央节律钟变化，干预后进行胰岛素敏

感性评估和肌肉活检分子分析，结果显示短期昼

夜节律失调导致胰岛素敏感性显著降低，且最早

在骨骼肌层面受到影响，这主要是由于胰岛素刺

激的非氧化葡萄糖处理受损，而不是肝脏胰岛素

敏感性受损。这表明胰岛素抵抗是影响血糖代谢

最重要的影响因素。

2 骨骼肌分子时钟与糖代谢

骨 骼 肌 是 人 体 最 大 的 器 官， 构 成 了 人 体 约

45% 的重量，除了产生力量和实现运动外，骨骼肌

作为内分泌组织还参与许多代谢过程。在缺乏营

养摄入的情况下，骨骼肌作为氨基酸的主要储存库，

使其他组织中的蛋白质合成得以维持，此外它也

可作为肝脏糖异生前体的储存库，对于维持空腹

状态下的血糖水平具有重要意义。骨骼肌不仅可

以作为氨基酸的储备库，还可以作为餐后状态下

葡萄糖的储存库，多达 80% 的餐后葡萄糖被骨骼

肌吸收。因此，骨骼肌对人体的葡萄糖稳态至关

重要。肌因子由肌肉分泌，既作用于局部肌肉组织，

也远程作用于其他组织。例如，白细胞介素（IL）-6
是一种运动后由肌肉释放的肌因子，收缩肌肉释

放 IL-6 进入血流，同时它作用于肌肉促进血糖吸

收和脂肪氧化，并远端作用于肝脏和脂肪组织增

加糖原产生和脂肪分解 [6]。由于骨骼肌是葡萄糖

吸收、储存和利用的主要部位，所以骨骼肌分子

时钟是影响机体糖代谢活动的关键因素 [19]。骨骼

肌的葡萄糖感应和代谢受到干扰极易导致 2 型糖

尿病的胰岛素抵抗 [6]。

骨骼肌中约 2 300 个基因以昼夜节律模式表达，

这些基因负责许多功能，包括肌细胞生成、转录和

代谢等 [4]。其中脑和肌肉芳香烃受体核转运样蛋白

1（Bmal1）基因是生物钟的核心基因，其缺失会导

致肌肉病理变化，如纤维类型改变、线粒体减少、

线粒体呼吸受损、肌肉肌小节结构改变和功能衰

弱等 [16,20]，这些变化改变了肌肉吸收和利用糖原的

能力，从而出现胰岛素抵抗 [21]。除了葡萄糖，另

一个与骨骼肌时间钟相关联的代谢指标是线粒体

功能。骨骼肌的有氧能力代表线粒体功能，其功

能降低与运动表现下降和 2 型糖尿病发展相关 [22]。

周围组织器官的分子时钟通常受生物节律调

节主管，在有光线的情况下，骨骼肌分子时钟会

受视交叉上核的核心时钟间接影响 [6]。而研究表明，

位于周围组织的时间钟在没有大脑核心生物钟的

调控运作下也会对非光线刺激因素如运动和进食

时间模式等产生反应。一项关于啮齿目动物失神经

骨骼肌肉的研究表明，运动神经元激活缺失会使

昼夜节律转录活动失调 [23]。运动可以有效地重塑

线粒体形态和动力学，因此将运动时机与线粒体

动态期相吻合也许会增加运动对底物摄取与利用

的急性效应，且线粒体网络重塑也可能被放大 [24]。 
骨骼肌分子时钟变化会对代谢产生较大影响，且

肌肉对运动时间的差异较为敏感，这提示运动时

机可能会在治疗代谢性疾病或控制长期血糖中扮

演重要角色 [19]。这些研究提供了新的健康相关干

预思路，如计划性时间模块训练可作为一种支持

生物钟和身体系统健康的治疗手段 [19]。

3 运动通过调节骨骼肌分子时钟影响代谢

昼夜节律紊乱因其在代谢性疾病病理机制中

的消极作用而愈发受到学者们关注。运动被认为

是 预 防 与 治 疗 代 谢 性 疾 病 的 重 要 干 预 措 施 之 一。

近些年来研究发现，运动可直接影响骨骼肌细胞

生物钟 [21]，适当时机的运动也许会帮助具有高风

险代谢性疾病的轮班制工作群体 [7]。物理训练可

调节骨骼肌肉的分子时钟，影响昼夜节律的振幅

和分相 [25]。人体研究显示，与对照侧腿相比，试

验侧腿进行抗阻训练可改变昼夜节律基因表达且

会明显地诱导核心时钟基因的相移 [26]。Wolff 等 [27]

的研究证实，时间计划性活动具备诱导调节骨骼

肌分子时钟的能力。有计划的自主或非自主耐力

运动会导致肌肉组织及肺组织的时间钟基因表达

显著改变，而位于中枢的中央节律钟并没有发现

这些基因表达改变，这表明运动训练可直接影响

外周骨骼肌组织的分子时钟。此外，值得注意的

是，该 研 究 测 试 的 比 目 鱼 肌、趾 长 伸 肌、趾 短 屈

肌在运动前的节律钟分相是不同的。比目鱼肌是

一种姿势性肌肉，主要由Ⅰ型慢速氧化纤维组成，

趾长伸肌和趾短屈肌是间歇性募集肌肉，负责脚

趾的伸展或屈曲，由更多的Ⅱ型快速氧化糖酵解

纤维和糖酵解纤维组成。这表明了不同类型骨骼

肌 昼 夜 节 律 的 复 杂 性。Saner 等 [28] 将 24 位 健 康 年

轻男性分为 3 组，即正常睡眠组、睡眠限制组和睡

眠限制配合运动训练组，研究运动是否可以改善
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因睡眠不足导致的消极影响，结果显示 5 个晚上

的睡眠限制会导致受试者线粒体呼吸功能下降等，

同时伴有糖耐受下降，而当处于睡眠限制期间的

受试者进行间歇性锻炼后，并没有出现类似的不

利影响。这为运用间歇性锻炼调节因睡眠缺失导

致的不良生理效应提供了有力支持。

4 不同运动时机对运动表现和糖代谢的影响

目前研究认为，运动时机与运动表现之间具

有一定联系。例如，即便处在同样的环境因素且

时间安排一致的情况下，世界纪录更多地在傍晚

的竞赛中被打破 [29]。下午和傍晚的训练状态较清

晨表现出更强的力量与耐力 [30-31]。与昼夜节律相

关患者的睡眠模式也会影响患者在一天中不同时

间的运动表现 [30,32]。

不同的运动模式会导致不同的代谢扰动和信

号结果，影响因素主要包括运动时募集的骨骼肌纤

维类型。高强度或抗阻运动中Ⅱ型纤维的募集量

大于低强度耐力性运动中，低强度耐力性运动则

主要募集Ⅰ型纤维 [33]。Ⅱ型纤维较Ⅰ型纤维表现

出快速收缩、易疲劳且更易糖酵解的特征 [33]。抗

阻训练是最易受昼夜节律影响的运动模式。一天

当中的力量峰值通常出现在下午和傍晚（16 ：00～ 

20 ：00），而 早 晨 表 现 出 最 低 值 (6:00～10:00)，两

者波动为 3%～18%[31]。运动表现和运动能力的高

峰同样出现在下午和晚上，低谷出现在早晨，两

者波动为 8%～11%[31,34]。而相较于高强度和抗阻训

练，长时间耐力性运动训练在一天不同时间的运

动表现则无明显差异 [31]，尽管部分研究认为下午

和傍晚进行的耐力性训练较清晨进行的耐力性训

练表现出更好的有氧代谢能力和耐力表现 [34]，但

两者差异无统计学意义。这些研究发现尽管早晨

训练与傍晚和晚上训练总体运动表现变化无显著

性差异，但生理指标如心率等则发生了变化 [34-35]。

研究发现，使受试者分别在早上或傍晚进行为期

24 周的力量结合耐力训练，观察受试者的运动表

现、肌肉肥大情况和血清激素浓度，结果显示傍晚

训练人群较清晨训练人群的肌肉含量增加更多 [36]。

Sedliak 等 [37] 将 25 位年轻受试者（此前均未受过训

练）随 机 分 为 早 晨 训 练 组（7 ：30～8 ：30）、下 午

训练组（16 ：00～17 ：00）及对照组，经过 11 周的

训练，早晨训练组和下午训练组的肌肉自主收缩

力量均得以改善，与早晨训练组相比，下午训练

组的平均力量无论在训练前后还是在训练期间均

呈现持续增高，但试验数据并未出现统计学差异。

5 结语

运动训练可以调整骨骼肌肉和其他组织的分

子时间钟，配合个体昼夜节律的运动时机安排可

能会是使运动疗法效益最大化的有效策略 [7]。但

目前尚不清楚怎样的运动时机可将代谢性疾病群

体的健康效益最大化 [7]，需要未来进行进一步研究。
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