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脂滴形成：

①成核 ②增长 ③出芽

脂滴及其形成

脂滴（LDs）：

一种由单层磷脂膜包被着的细
胞器，中间包裹着中性脂肪，
起源于内质网。



脂滴的功能

作用：LDs在大多数生物中都起着维持脂类稳态和能量平衡

的作用。除此之外，脂滴与其他细胞器相互作用，还在膜转运、

蛋白降解、信号传导，甚至基因表达调控等过程中起着重要的

作用。



大量证据表明，LDs可

以动态的与其他细胞器相

互作用，并由其表面的调

节蛋白和酶介导；LDs蛋白

还负责调节LDs的大小、形

状和稳定性(脂滴动力学)，

这些参数与各种生理状态

有关。

脂滴动力学



脂质代谢疾病现状

进而导致在非脂肪组织中的异位储
存

脂质代谢紊乱 脂质毒性

摄入的脂肪和其他热量超过了新陈

代谢的需要

TAG和FFA含量升高（长期）

高热量饮食、久坐生活方式等

在过去的几十年里，世界范围内脂质代谢疾病的发病率不断增加。



脂质代谢疾病现状

脂质毒性：一种假说，即非脂肪组织中过多的、非典

型的脂质储存会影响受影响组织和器官的代谢稳态。

脂质毒性可导致细胞信号传导紊乱和胰岛素抵抗的发

生，进而导致一系列相关疾病，如：Ⅱ型糖尿病(T2DM )和

非酒精性脂肪肝(NAFLD)。

脂肪酸代谢紊乱是Ⅱ型糖尿病的主要致病因素之一。



糖尿病类型

GDM    妊娠期糖尿病，只发生
在没有患过糖尿病的孕妇身上。

T1DM   这种自身免疫性疾病在
儿童和青少年中最常见。

T2DM   一种代谢性疾病，常见
于30岁以后的中、老年人。

常见类型

目前，T2DM是最常见的一种糖尿病，占糖尿病患者90%以上。



糖尿病发病机理

T2DM的早期表现为周围组织(包括肌肉、脂肪和肝脏)

的胰岛素抵抗增强。

胰岛素分泌的代偿性增加

细胞衰竭和凋亡

胰岛素分泌减少和胰岛素抵抗的增加

血糖控制的丧失和血糖水平的危险升高



运动对骨骼肌脂质组成的影响

T2DM患者体内IMCL程度与胰岛素抵抗呈正相关。

骨骼肌占人体血糖摄取的70%以上，所吸收的葡萄糖除部分

用于氧化供能和合成肌糖原外,大部分被转化为脂质储存于骨骼

肌细胞的脂滴中（肌细胞内脂质IMCL）。

IMCL在骨骼肌中的增加伴随着代谢

中间体二酰基甘油(DAG)和神经酰胺的积

累，这也与胰岛素抵抗有关。

耐力训练和久坐不动的肥胖大鼠骨骼肌中DAG

积累水平相似。但磷脂酰乙醇胺分子的种类却不同

在耐力训练的大鼠中增加，而在久坐不动的肥胖大

鼠中则减少。



运动对骨骼肌脂质组成的研究

许多研究表明，体育锻炼也可导致IMCL池的增加。这

反映在LDs数量的增加和形态学的变化上。

短期运动干预可减轻诱导的胰岛素抵抗，但也可以增加与

IMCL合成相关的基因的表达，从而导致骨骼肌中TAG的积累。

相对瘦人、久坐不动的人，经过身体训练的人骨骼肌中TAG

会增加。这与IMCL在满足能量需求中的已知作用是一致的。

在上一篇研究及其它研究中也发现：在有氧训练中IMCL

水平与胰岛素敏感性呈正相关。



运动员悖论

IMCL

这就是远动员悖论：即T2DM引起的IMCL增加与

胰岛素抵抗有关，而运动引起的IMCL积累则与胰岛素

敏感性有关。

胰岛素敏感性 胰岛素抵抗



肌肉生理学研究新方法

但只在IMCL水平检测过于粗糙，掩盖了饮食诱导和运动

诱导的骨骼肌中TAG积累之间重要的生化差异。要解决这一

悖论，需要进行更细致入微的分析。

如今随着肌肉LDs分离法，TAG的生化提取，磁共振波谱

(MRS)，透射电子显微镜(TEM)和免疫荧光显微镜下的组织

化学染色方法的发展，为学者在运动员悖论的研究方面提供

了新的视角。



LDs分离方法

脂滴分离方法.pdf


磁共振波谱技术

MRS在肌肉生理学中是一种无创检测肌肉功能的新

方法。该技术可用于在单一实验方案中测量多个参数。

发现运动员的IMCL含量高于正常志愿者，并且最大

氧化能力更高，磷酸肌酸的合成和恢复也更快。

然而，LDs分离和MRS目前都无法区分肌原纤维间型

LDs和肌膜下型LDs。



核磁共振技术—检测鱼类脂肪分布



核磁共振技术—检测鱼类脂肪分布



TEM--脂滴亚细胞的划分及功能研究

利用TEM方法，可在骨骼肌纤维中观察到两个不同亚细胞

腔室的脂滴，即细胞膜下LDs和肌原纤维间LDs。

急性运动后IMCL总量显著下降，揭示IMCL可作为肌肉的能量池。

骨骼肌脂质池的动态研究表明，这两个亚细胞位置的LDs

在一定程度上都有助于肌肉组织的能量需求。



然而，对力竭运动前后肌肉组织LDs的分析发现，肌原

纤维间LDs比例明显下降，而肌膜下LDs没有下降。

脂滴亚细胞功能研究

耐力运动员在中、高强度运动后肌原纤维间脂质池减少。

因此，在高能量需求时期主要是肌原纤维间LDs为肌肉提

供能量。

此外，与II型纤维相比，LDs在快速收缩I型纤维中更为

丰富，这种分布在训练有素的运动员中更为明显。

Distinct lipid droplet characteristics and distribution unmask the 

apparent contradiction of the athlete’s paradox 



脂滴在运动员与代谢患者体内的分布

运动员肌肉中：主要是在快速收缩I型纤维中积累了小型

的肌原纤维间LDs；T2DM患者在II型纤维中积累了较大的肌

膜下LDs。

但对综合极限运动总量的衡量并不能区分这些群体，这

可能是运动员悖论的基础。



脂滴和线粒体

Network distribution of mitochondria and lipid 

droplets in human muscle wbres

用传统的光学显微镜和激光共聚焦三维重建技术

观察LDs与线粒体在骨骼肌I型肌纤维中的分布：发现

LDs主要聚集在线粒体分布的地方。

Mitochondria Bound to Lipid Droplets Have Unique Bioenergetics, 

Composition, and Dynamics That Support Lipid Droplet Expansion

棕色脂肪细胞的周粒线粒体（PDM）支持LDs的

富集，因为plin-5蛋白诱导线粒体募集LDs，并增加

了依赖于ATP合酶的TAG的合成。

Subsarcolemmal and Intermyofibrillar Mitochondria Proteome 

Differences Disclose Functional Specializations in Skeletal Muscle.

也有报道称，大鼠骨骼肌肌间线粒体的蛋白含量

几乎是肌膜下线粒体的两倍，这说明肌间线粒体具

有较高的活性。



脂滴和线粒体—SNAP23调节

在蛋白质水平上，SNAP23是调节LDs与线粒体相互作用的蛋白之一。

SNAP23部分位于细胞膜上，参与胰岛素敏感的葡萄糖转运

蛋白4 (GLUT4)向细胞膜的转运。但在LDs增加的脂肪酸处理细

胞中，SNAP23更多的位于LDs表面，增强了LDs与线粒体之间的

相互作用，降低了细胞膜GLUT4，进而降低了葡萄糖的摄取。

SNAP23

葡萄糖转运
蛋白4 

LDs

线粒体



脂滴和线粒体—对电子传递链的影响

也有证据表明胰岛素抵抗可导致线粒体功能障碍。

Ⅱ型糖尿病和肥胖症患者膜下线粒体的电子传递链活

性明显低于瘦人。这表明，Ⅱ型糖尿病和肥胖可能会导致

线粒体功能障碍。



结论与展望

1.在骨骼肌细胞中存在两个不同的LDs种群。肌原纤

维间LDs具有高度的代谢活性，在急性运动中充当能量池，

而肌膜下LDs数量较少，活性较低。

2.T2DM患者在肌膜下LDs中积累较少大型的脂质。

相比之下，运动员在肌纤维间LDs中积累大量小型的脂质。

3.与肌下膜LDs相比，肌纤维间LDs高表面积与体积比

能更有效、更迅速地释放他们的能量储备。



结论与展望

较大的表面积可提供更高的脂解活性；与T2DM骨骼肌

中的LDs相比，耐力运动员的LDs与线粒体接触的次数也可

能更多，这为骨骼肌提供了所需的能量，效率更高。



结论与展望

较大的表面积可提供更高的脂解活性；与T2DM骨骼肌中的LDs相

比，耐力运动员的LDs与线粒体接触的次数也可能更多，这为骨骼

肌提供了所需的能量，效率更高。



结论与展望

可能是因为在肌原纤维间LDs中富集

的特别蛋白质介导了其与线粒体的紧密结

合，从而促进了能量的利用；也可能是其

他分子差异造成的。

就目前而言，对控制这两种脂质差异

存储的机制尚不清楚。因此，未来对这两

种LDs在分子水平上有什么异同还有待去

研究、发现。
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