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摘 要:目的 探讨不同强度的游泳运动对普通饮食大鼠及高脂饮食饲养大鼠血浆Toll样受体2(TLR2)、Toll样受体4
(TLR4)、白细胞介素6(IL-6)、肿瘤坏死因子(TNF-α)浓度的影响。方法 选取60只健康雄性SD大鼠随机分为6组,
每组10只,分别为普食对照组、普食低运动组、普食中运动组、普食高运动组、高脂饮食对照组、高脂饮食中运动组。普

食组大鼠给予普通饲养,高脂饮食组大鼠给予高脂喂养。运动强度根据大鼠所能承受的最大运动量分为高、中、低运动

量。运动干预6周后,采用ELISA法测定各组血浆TLR2、TLR4、IL-6、TNF-α的浓度。结果 不同饮食和运动强度作

用下各组大鼠状态无显著改变,体重指标也无明显差异。高脂饮食对照组大鼠血浆TLR2和TLR4水平比普食对照组

显著升高,且IL-6、TNF-α比较差异也有显著性(P<0.001)。高、中运动量普食大鼠的血浆TLR2、TLR4、IL-6、TNF-α
水平比普食对照组大鼠均有显著改善(P<0.01),而中运动量对TNF-α水平的影响与高运动量相比差异无统计学意义

(P>0.05)。普食中运动组TLR2和TLR4水平比高脂饮食中运动量组明显下降(P<0.01),且IL-6、TNF-α也有显

著下降(P<0.05或P<0.01)。结论 高脂饮食较普通饮食可以显著升高大鼠血浆炎症因子水平,但不同运动量对

TLR2、TLR4、IL-6、TNF-α的表达水平影响不完全相同。
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  Abstract: Objective Toinvestigatetheeffectsofdifferentintensityofswimmingexerciseonplasma
Toll-likereceptor(TLR)2,TLR4,interleukin-6(IL-6)andtumornecrosisfactoralpha(TNF-α)inratsfed
withordinarydietandhigh-fatdiet. Methods SixtyhealthymaleSprague-Dawleyratswererandomlydivid-
edinto6groups:anordinarydietcontrolgroup,anordinarydietlow-exercisegroup,anordinarydietmiddle-
exercisegroup,anordinarydiethigh-exercisegroup,ahigh-fatdietcontrolgroupandahigh-fatdietmiddle-ex-
ercisegroup.Eachgroupconsistedof10rats.Theordinarydietgroupsratswerefedwithordinarydiet,and
thehigh-fatdietgroupsratswerefedwithhigh-fatdiet.Exerciseintensitywasclassifiedashigh-,medium-,
andlow-intensityexercisebasedonthemaximumamountofexercisetheratcouldwithstand.After6weeksof
exerciseintervention,theconcentrationsofplasmaTLR2,TLR4,IL-6andTNF-αineachgroupweredeter-
minedbyELISA. Results Therewasnosignificantchangeinthestatusofratsineachgroupundertheinter-
ventionofdifferentdietandexerciseintensity,andtherewasalsonosignificantdifferenceinbodyweightin-
dex.Comparedwithordinarydietcontrolgroup,theplasmaTLR2andTLR4levelsinthehigh-fatdietcontrol
groupwereelevatedmoresignificantly,andtherewerealsosignificantdifferencesincomparisonofIL-6and
TNF-αbetweenthetwogroups(P<0.001).PlasmaTLR2,TLR4,andIL-6,TNF-αweresignificantlyim-
provedinhigh,moderateandlowexercisegroupscomparedwiththoseinordinarydietcontrolgrouprats,
whilemiddle-intensityexercisehadthesameeffectsonTNF-αlevelashigh-intensityexercise(P>0.05).The
TLR2andTLR4levelsintheordinarydietmiddle-exercisegroupweremoresignificantlydecreasedthanhigh-

—592—

第40卷 第4期          右江民族医学院学报           Vol.40No.4
2018年8月    JournalofYoujiangMedicalUniversityforNationalities    Aug.2018

①

②

基金项目:国家自然科学基金资助(30960352);广西壮族自治区康复临床重点专科建设项目经费资助 (桂卫医发〔2018〕6
号)

通信作者,E-mail:qychen8688@126.com



fatdietmiddle-exercisegroup(P<0.01),moreover,IL-6andTNF-αweredecreasedmoresignificantly(P<
0.05orP<0.01). Conclusion High-fatdietcansignificantlyincreasethelevelofinflammatoryfactorscom-
paredwithnormaldiet.DifferentintensityexercisehasdifferenteffectsontheexpressionsofTLR2,TLR4,
IL-6andTNF-α.
  Keywords: exercise;diet;Toll-likereceptors;inflammatoryfactors

  大血管病变是导致2型糖尿病(T2DM)患者死亡

和伤残的主要原因,其病理基础是动脉 粥 样 硬 化

(Atherosclerosis,AS)。Toll样受体(Toll-likerecep-
tor,TLR)作为微生物配基的识别受体,在糖尿病、动
脉粥样硬化、细胞炎症反应和胰岛素抵抗中起到关键

作用[1],它是一种炎症信号传递的门户蛋白,参与了免

疫应答的启动,糖尿病的发病过程,与胰岛素抵抗、脂
质代谢紊乱、内皮功能及凝血机制紊乱密切相关,因而

逐渐成为研究糖尿病热点,其中TLR2、TLR4是最常

见的观察指标。控制饮食和增加体力活动是治疗肥

胖、胰岛素抵抗和T2DM 的有效措施,运动对TLR2、
TLR4及炎症因子影响已有文章报道[2]。研究表明,
运动疗法具有效果好、治疗成本低、易于接受、不良反

应少的特点,成为防治T2DM 的重要方法之一,运动

疗法还可以降低血清中与动脉粥样硬化相关的一些炎

症因子的水平[3],但是,运动量的大小对免疫系统的影

响存在争议,小量的运动可能达不到对免疫功能有益

的需求[4-5],而高等强度运动又有可能对机体的免疫功

能造成损害。因此,为了探索不同强度运动、不同饮食

干预对糖尿病的影响,本研究使用大鼠模型进行研究,
分析不同运动强度和饮食干预对大鼠血脂的影响,并
分析运动、饮食与大鼠TLR2、TLR4、TNF-α、IL-6之

间的关系。为合理运动和膳食防治糖尿病提供理论基

础。
1 材料与方法

1.1 实验动物饲养与分组 60只健康SD雄性大鼠

(广西医科大学实验动物中心提供),体重180~220g,
适应性饲养1周后参与试验研究。其中40只大鼠给

予普通饲料喂养(普通饮食),另有20只大鼠给予高脂

饮食喂养(高脂饲料配方为75%普通饲料、10%猪油、
10%蔗糖及5%鸡蛋)。所有大鼠自由饮食及饮水,室
温25℃,12h光照,相对湿度50%。每天喂1次,每
次喂养足量(即每日饲料到第2日均有剩余),次日更

换饲料,共喂养6周。普通饮食大鼠随机分为4组,每
组10只,分别为对照组、低运动组、中运动组、高运动

组。高脂饮食大鼠随机分为2组,每组10只,分别为

高脂对照组和高脂中运动组。
1.2 运动干预方案 所有运动组大鼠均采用游泳进

行运动干预。大鼠在40cm深的游泳池中进行游泳运

动,保持水温在25℃左右。运动强度的定义:取1只

大鼠进行游泳预试验,将大鼠放入游泳池后即开始计

时,随着游泳时间的延长,大鼠体力不断下降,大鼠头

部停留水面的时间越来越短,当大鼠在水面上停留时

间少于8s即判定为高强度(力竭)标准[6],此时达到

运动强度为最大负荷[7],运动时间定为最大负荷时间。
试验中运动强度的制定根据大鼠所能承受的最大运动

负荷来划分,高运动组的运动干预时间划定为力竭时

间;中运动组、低运动组的运动干预时间分别是力竭时

间的70%和40%[8],在本实验中高、中、低运动组的运

动时间参考前期的研究[9],分别为每天30min、21
min、12min,1次/天,6次/周,共6周。
1.3 标本收集与处理 运动干预结束后,所有大鼠麻

醉后断头处死。取各组大鼠眼眶静脉血,以4000r/
min离心10min后分离血浆,放置-80℃超低温冰箱

保存备用。血浆IL-6、TNF-α、TLR2及TLR4浓度按

ELISA试剂盒(蓝基公司,美国)操作说明进行检测。
1.4 统计学方法 用SPSS16.0软件对数据进行统

计学分析。计量资料以(췍x±s)表示,两组间差异采用t
检验进行分析,多组间比较采用方差分析进行分析,且
两两比较采用LSD法,P <0.05为差异有统计学意

义。
2 结果

2.1 不同干预方式作用下大鼠一般状态、体重和血脂

的改变比较 大鼠一般状态和体重比较:6周后,各
组大鼠毛发光滑润泽,活泼好动,生长发育正常;高脂

饮食对照组和高脂饮食中运动组大鼠体重较普食对照

组大鼠升高,但各组大鼠的体重比较差异均无统计学

意义(P>0.05)(见图1)。血脂的比较:普食低、中、
高运动组大鼠干预前后血浆血脂比较差异无统计学意

义(P>0.05);高脂饮食中运动组干预后血浆 HDL-
C水平显著升高(P<0.05)。见表1。

图1 不同干预作用下大鼠体重改变的比较
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表1 不同干预前后大鼠血浆血脂水平改变比较 (췍x±s,mmol/L)

组别
TC

干预前 干预后
t P

TG

干预前 干预后
t P

LDL-C

干预前 干预后
t P

HDL-C

干预前 干预后
t P

普食低运动组 7.52±0.18 7.34±0.15 0.5670.342 1.71±0.15 1.67±0.13 0.6620.431 1.16±0.07 1.14±0.08 0.3610.689 0.84±0.11 0.79±0.10 0.3370.697
普食中运动组 7.54±0.16 7.53±0.19 0.5390.316 1.72±0.13 1.72±0.14 0.4730.590 1.15±0.08 1.17±0.08 0.2850.773 0.83±0.13 0.85±0.13 0.1030.792
普食高运动组 7.99±0.19 7.52±0.18 0.5890.302 1.83±0.16 1.71±0.15 0.6720.278 1.30±0.11 1.16±0.07 0.4490.301 0.88±0.11 0.84±0.11 0.5530.286
高脂饮食对照组 7.56±0.13 7.34±0.13 0.6670.407 1.69±0.14 1.61±0.09 0.2810.783 1.18±0.05 1.11±0.07 0.2190.802 0.92±0.13 0.88±0.10 0.4560.240
高脂饮食中运动组 7.51±0.14 6.14±0.14 1.0980.074 1.73±0.13 1.62±0.11 2.0430.056 1.16±0.08 1.13±0.07 0.4580.459 0.82±0.12 1.10±0.12a5.2180.001

 注:高脂饮食中运动组干预前后 HDL-C改变比较,a:P<0.05

2.2 普食对照组和高脂饮食对照组大鼠血浆TLR和

炎症因子改变比较 干预6周后,高脂饮食对照组大

鼠血浆TLR2和TLR4比普食对照组显著升高,差异

有统计学意义(P<0.001);且IL-6、TNF-α也比普食

对照组显著升高,差异有统计学意义(P <0.001)。
见表2。

表2 普食对照组和高脂饮食对照组大鼠血浆

TLR和炎症因子改变比较 (췍x±s,pg/ml)

组别 n TLR2 TLR4 IL-6 TNF-α

普食对照组  10 2.88±0.18 2.39±0.13 159.81±9.33 11.23±1.06
高脂饮食对照组 10 3.91±0.18 3.65±0.28 201.71±13.7613.80±0.95
t 12.795 12.907 7.970 5.710
P <0.001 <0.05 <0.001 <0.001

2.3 不同运动强度对普食大鼠血浆因子改变比较  
干预6周后,普食对照组,普食低、中、高运动组四组间

的大鼠血浆TLR2和TLR4和IL-6、TNF-α比较差异

有统计学意义(P<0.01)。见表3。进一步两两比较

显示,普食高、中、低运动组TLR2、TLR4水平与普食

对照组相比显著改变(P <0.01),而普食高、中运动

组TLR2、TLR4水平比较差异无统计学意义(P >
0.05);普食高、中、低运动组IL-6、TNF-α表达水平与

普食对照组相比显著改变(P<0.01);普食高与中运

动组间TNF-α表达水平比较差异无统计学意义(P>
0.05),见表4。

表3 不同运动强度对普食大鼠血浆TLR和

炎症因子改变比较 (췍x±s,pg/ml)

组别 n TLR2 TLR4 IL-6 TNF-α

普食对照组 10 2.88±0.18 2.39±0.13 159.81±9.33 11.23±1.06
普食低运动组 10 3.62±0.24 5.00±0.22 268.21±25.14 12.81±1.24
普食中运动组 10 3.26±0.26 4.12±0.24 208.41±14.17 13.95±1.16
普食高运动组 10 3.28±0.22 4.17±0.21 240.98±20.34 15.20±1.15
F 17.76 288.21 65.19 12.103
P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

表4 不同运动强度普食大鼠各组TLR2、TLR4、IL-6、

TNF-α水平的两两比较 (LSD法)

组别
TLR2

P 值

TLR4

P 值

IL-6

P 值

TNF-α

P 值

Avs.B <0.01 <0.01 <0.01 <0.01
Cvs.A <0.01 <0.01 <0.01 <0.01
Dvs.A <0.01 <0.01 <0.01 <0.01
Cvs.B <0.01 <0.01 <0.01 <0.01
Dvs.B <0.01 <0.01 <0.01 <0.01
Dvs.C >0.05 >0.05 <0.01 0.107

 注:A:普食对照组;B:普食低运动组;C:普食中运动组;D:普

食高运动组

2.4 中等强度运动对不同饮食大鼠血浆因子改变比

较 干预6周后,高脂饮食中运动组大鼠血浆TLR2
和 TLR4 水 平 比 普 食 中 运 动 组 明 显 升 高 (P <
0.001);且IL-6、TNF-α也比普食中运动组显著上升

(P<0.05或P<0.001)。见表5。

表5 中等强度运动对不同饮食大鼠血浆TLR

和炎症因子改变比较 (췍x±s,pg/ml)

组别 n TLR2 TLR4 IL-6 TNF-α

普食中运动组  10 3.26±0.26 4.12±0.24 208.41±14.17 13.95±1.16
高脂饮食中运动组 10 5.52±0.33 7.34±0.41 268.21±25.14 15.21±1.15
t 17.011 21.433 6.533 2.439
P <0.001 <0.001 <0.001 0.025

3 讨论

高脂饮食可致肥胖,而肥胖是一种代谢疾病,它能

导致动脉粥样硬化这类心血管疾病及糖尿病的发生,

运动有可能在对抗这些代谢疾病中发挥积极的作用。

研究表明,高脂饮食可导致TLR2、TNF-α等指标在内

脏肥胖的脂肪细胞中表达水平增加,但在皮下肥胖的

大鼠中并不明显[10]。在脂肪细胞中,TLR4和IL-6可

协调作用,促进细胞中 MMP-1的表达,进而促进肥胖

的发生[11]。TLR是产生促进糖尿病及动脉硬化的免
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疫蛋白的免疫系统中重要的调节因子,有研究显示运

动和高脂饮食的联合干预与血清中TLR2、TLR4浓度

相关[12]。上述研究提示TLR2、TLR4、IL-6、TNF-α参

与了多种引起肥胖的疾病,可反映肥胖疾病变化过程。

我们的结果显示,高脂饮食组大鼠中 TLR2、TLR4、

TNF-α、IL-6的浓度比普食对照组上升,提示上述4个

因子参与了饮食诱导的肥胖过程,与前述报道类似。

文献表明健康男性1.5h的自行车运动后TLR4
表达减少,TLR2的表达没有改变,但TLR2和TLR4
的血 清 浓 度 变 化 在 研 究 中 没 有 说 明[13]。Oliveira
等[14]对饮食诱导的肥胖大鼠进行慢性游泳运动(每周

5d共8周)和急性游泳运动(两轮3h的急性运动,中
间间隔45min)干预,结果发现慢性和急性运动都能降

低TLR4的表达。还有研究表明,高水平的运动训练

有抗炎作用,高强度锻炼会增加炎症细胞因子,其中

TNF-α和IL-6是反映炎症水平的重要指标,因此本研

究也选择这两个指标观察不同运动强度对炎症水平的

影响。结果发现,普食高、中运动组的 TLR2、TLR4、

IL-6、TNF-α水平均与普食对照组存在显著差异(P
<0.01),表明高、中运动均能改善 TLR2、TLR4、IL-
6、TNF-α水平,而对于TNF-α,中等运动的改善效果

与高等运动无显著差异。本研究结果与曹姣等[13]的

报道相似,即不同运动强度对大鼠的炎症指标有影响,

以上结果表明中强度运动的效果与高强度运动效果相

近,这为未来指导糖尿病患者运动治疗提供了新的思

路。

总之,本研究结果表明,高脂饮食较普通饮食可以

显著升高炎症因子水平;不同运动量对TLR2、TLR4、

IL-6、TNF-α的表达水平影响不完全相同,但其作用机

制需要进一步研究。
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