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摘要 目的：探究间歇性禁食联合苓桂术甘汤和益生元对非酒精性脂肪肝病（NAFLD）的治疗效果及内在机制。方法：12周高脂饮

食（HFD）喂养建立 NAFLD小鼠模型，干预组分别是间歇性禁食组（IF）、禁食联合低浓度苓桂术甘汤组（IFLGL）、禁食联合高浓度

苓桂术甘汤组（IFLGH）、禁食联合益生元组（IFpre）、禁食联合益生元和高浓度苓桂术甘汤组（IFLGpre）。检测各组小鼠的体重、血

清生化指标、肝脏组织学染色、肠道菌群变化和 SREBP-1通路相关基因的表达情况。结果：与模型组相比，5个干预组的小鼠体

重，血生化指标丙氨酸转氨酶（ALT）、天冬氨酸转氨酶（AST）、胆固醇（CHO）、甘油三酯（TG）、高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）和低

密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）均显著降低（P＜0.01）；均缓解了肝脏脂质过量积累，肝组织病理损伤得到改善；与对照组相比，模型

组的菌群琢多样性指标 ACE、Chao1和 Simpson指数显著降低（P＜0.05），在 IF组、IFLGH组、IFpre组和 IFLGpre组干预后显著

升高（P＜0.01），且 4种干预方式均显著提高了乳酸菌（Ligilactobacillus）和双歧杆菌（Bifidobacteriale）等益生菌的含量；IFLGpre

组与其他干预组相比，在体重、肝功能指标 ALT和 AST，血脂指标 TG、CHO和 HDL-C，肝脏组织学以及肠道菌群等多项结果中

治疗效果更显著，且差异具有统计学意义。5种干预方式均显著下调了肝脏 SREBP-1通路中的 SREBP-1c和 FAS基因的表达

（P＜0.01），缓解了肝脏的脂质过量积累。结论：间歇性禁食联合苓桂术甘汤和益生元可以通过调节肠道菌群和 SREBP-1通路改

善 NAFLD，且联合干预的治疗效果更显著。

关键词：非酒精性脂肪肝；肠道菌群；间歇性禁食；苓桂术甘汤；益生元

中图分类号：R259；R574；R242 文献标识码：A 文章编号：1673-6273（2024）19-3609-07

Effects of Intermittent Fasting Combined with the Decoction of
Ling-gui-zhu-gan and Prebiotics on Mice with Non-alcoholic

Fatty Liver Disease*

To investigate the therapeutic effects and mechanisms of intermittent fasting combined with Lingguizhugan

decoction and prebiotics on non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD). NAFLD mouse models were established using a

12-week high-fat diet (HFD). The intervention groups were: intermittent fasting (IF), IF combined with low-dose Lingguizhugan decoc-

tion (IFLGL), IF combined with high-dose Lingguizhugan decoction (IFLGH), IF combined with prebiotics (IFpre), and IF combined

with prebiotics and high-dose Lingguizhugan decoction (IFLGpre). Body weight, serum biochemical indices, liver histology, gut micro-

biota composition, and expression of genes related to the SREBP-1 pathway were measured in each group as parameters. Com-

pared to the model group, all intervention groups showed significant reductions in body weight and serum biochemical indices, including

ALT, AST, cholesterol (CHO), triglycerides (TG), HDL-C, and LDL-C (P<0.01). Hepatic lipid accumulation and histopathological dam-
age were notably alleviated in all intervention groups. Compared to the control group, the model group had significantly lower gut micro-

biota 琢-diversity indices (ACE, Chao1, Simpson) (P<0.05). However, these indices were increased significantly after intervention in the
IF, IFLGH, IFpre, and IFLGpre groups (P<0.01). Additionally, these four interventions significantly enhanced the abundance of benefi-
cial bacteria such as Lactobacillale and Bifidobacteriale. The IFLGpre group demonstrated the most significant improvements in body

weight, liver function indices (ALT, AST), lipid profiles (TG, CHO, HDL-C), liver histology, and gut microbiota composition, with sta-

tistically significant differences compared to other intervention groups. All interventions significantly downregulated SREBP-1c and FAS

gene expression in the liver (P<0.01), reducing hepatic lipid accumulation. Intermittent fasting combined with Lingguizhugan

decoction and prebiotics ameliorates NAFLD by modulating gut microbiota and the SREBP-1 pathway. Combined interventions have

superior therapeutic effects.
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前言

非酒精性脂肪性肝病（non-alcoholic fatty liver disease,

NAFLD）是一种在无过量酒精摄入和其他肝脏损伤因素的情

况下，肝脏内脂肪过多堆积的病理状态。根据预测，中国将成为

NAFLD患者数量最多的国家，到 2030年预计达到 3.15亿例[1]，

越来越多的年轻人甚至儿童开始受到该疾病的影响，呈现低龄

化趋势。NAFLD的发病机制复杂，且尚无特效药物，疾病的治

疗须建立在生活方式改善的基础上，进一步增加了治疗的难

度。因此，寻找新的治疗思路具有重要意义。

间歇性禁食（Intermittent fasting, IF）是指在特定时间段消

耗很少或不消耗卡路里的饮食模式[2]，并不影响机体摄入的总

热量。IF对于体重的减轻、脂代谢和糖代谢的改善等具有积极

作用[3]，众多证据表明，能量摄入的时间与 NAFLD风险系数具

有相关性[4]，说明通过 IF对 NAFLD进行干预治疗具有一定的

可行性。在中医药方面，苓桂术甘汤出自东汉著名医家张仲景

《金匮要略》一书，具有温阳化饮，健脾利湿的作用，主治中阳不

足之痰饮证，近年来常被用于治疗如肥胖、高脂血症等代谢性

疾病，不仅能有效改善脂肪肝的病理变化，还能缓解患者的相

关症状，如疲乏、食欲不振、腹胀等，从而提高患者的生活质

量[5]。已有相关实验证明，苓桂术甘汤可以在一定程度上改善小

鼠体重，缓解肝脏的甘油三酯过量积累，但在相关肝功能异常

指标的改善上效果欠佳，其内在机制尚无定论[6]。此外，近年来

的研究发现，肠道菌群在包括 NAFLD在内的多种疾病的发病

过程中起着重要作用，菌群的失衡可能会影响肝脏的脂质代谢

和炎症反应，进而促进 NAFLD的发生和发展。因此，调节肠道

菌群可能成为预防和治疗 NAFLD的一种新策略[7]。而益生元

本身对肠道菌群就具有良好的调节作用，它能促进有益菌的生

长，从而改善肠道健康，因此益生元有望成为 NAFLD治疗的

一种新的辅助手段。然而，肠道菌群的复杂性和个体间的差异

性增加了研究的难度，二者之间的确切关联性仍需要更多数据

的支持，也意味着需要更深入的研究来解析菌群在 NAFLD发

病机制中的具体作用，以便为未来的治疗策略提供更为可靠的

科学依据。

为此，本研究拟通过间歇性禁食联合苓桂术甘汤和益生

元，观察其对 NAFLD动物模型的治疗效果，并从肠道菌群调

节以及相关基因通路表达影响的角度开展机制研究，旨在为形

成针对 NAFLD更为有效的治疗模式并揭示其作用机制提供

参考依据。

1 材料与方法

1.1 材料

42只 7周龄 SPF级 C57BL/6J雄性小鼠，体重 20.6~22.7 g，

购自斯贝福（北京）生物技术有限公司，动物使用许可证号：

SYXK(京)2019-0010。实验动物饲养于 SPF级动物房，环境温

度维持在 22-24℃，并保持 12小时的昼夜交替，适应性喂养 7

天，期间自由饮食。所有动物实验均通过北京中医药大学动物

实验伦理审查，编号[BUCM-2023041302-2018]。60Co辐照鼠维

持饲料和高脂饲料 SFD020（78.8%基础饲料 +10%猪油 +10%

蛋黄粉 +1%胆固醇 +0.2%胆酸钠）购自斯贝福（北京）生物技术

有限公司。苓桂术甘汤方药组成：茯苓 12 g、桂枝 9 g、白术 9 g、

炙甘草 6 g，购自北京同仁堂。益生元由北京云医国际科技有限

公司提供，主要成分为多糖和膳食纤维。AH480型全自动生化

分析仪（BECKMAN COULTER公司）。实时荧光定量 PCR仪

QuantStudio6 Flex 型号（Life Technologies 公司）。RNA Easy

Fast动物组织总 RNA提取试剂盒购自 TIANGEN公司。Re-

vertAidTM第一链 cDNA Synthesis 试剂盒购自 Thermo 公司。

2 × Realab Green PCR Fast mixture 通用 型 试 剂 盒 购 自

LABLEAD公司。

1.2 动物分组及造模方法

将 42只雄性C57BL/6J小鼠随机分为 7组：对照组（Control）、

模型组（Model）、单纯禁食组（Intermittent Fasting, IF）、禁食 +

低浓度苓桂术甘汤组（IFLGL）、禁食 +高浓度苓桂术甘汤组

（IFLGH）、禁食 +益生元组（IFpre）、禁食 +益生元 +高浓度苓

桂术甘汤组（IFLGpre）。在 1~12周期间，对照组喂食普通维持

饲料，其余 6组喂食高脂饲料 SFD020进行 NAFLD造模。在造

模期间，动物均自由饮水。

1.3 干预方式

在实验的 13~16周，所有小鼠均喂食普通维持饲料和自由

饮水，对照组和模型组 24 h自由进食，其余 5组采用间歇性禁

食，即 8: 00~16: 00自由进食，16: 00~次日 8: 00禁止进食。在

此基础上，对照组、模型组、IF组采取 0.2 mL生理盐水灌胃，

IFLGL组灌胃 0.2 mL低浓度苓桂术甘汤（5.46 g/kg），IFLGH

组灌胃 0.2 mL高浓度苓桂术甘汤（10.92 g/kg），IFpre组灌胃 0.2

mL益生元（4.55 g/kg），IFLGpre组灌胃 0.2 mL高浓度苓桂术

甘汤（10.92 g/kg）和益生元（4.55 g/kg）混合液。16周后，将动物

禁食 12 h，麻醉状态下眼眶取血，分离血清备用。采集肝脏样

本，并留取粪便样品备检。

1.4 血生化指标检测

取小鼠血清 200 滋L，使用全自动生化分析仪检测小鼠血
清丙氨酸转氨酶（Alanine transaminase, ALT）、天冬氨酸转氨酶

（Aspartate transaminase, AST）、胆固醇（Cholesterol, CHO）、甘

油三酯（Triglyceride, TG）、高密度脂蛋白胆固醇（High density

lipoprotein cholesterol, HDL-C）和低密度脂蛋白胆固醇（Low

Density Lipoprotein, LDL-C）含量。

1.5 肝脏组织病理学检查

油红 O染色 将固定后的肝脏组织包埋并制备切片，将其

放入油红染液中浸染 10 min，然后在 60%的异丙醇中进行两次

背景分化，再用纯水洗净，随后浸入苏木素中复染 5 min。使用

分化液分化 8 s后使用蒸馏水洗涤，返蓝 1 s后洗净，最终使用

甘油明胶封片剂封片。通过超分辨显微组织成像系统扫描成

像，利用 ImageJ软件测量红色区域的比例，并进行统计分析，
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以获取脂肪变性面积的百分比数据。

1.6 肠道菌群 16S rDNA检测

小鼠粪便样本保存于 -80℃无菌条件，委托北京百迈客生

物科技有限公司进行 16S rDNA测序，采用高通量测序技术对

16S rDNA基因的 V3-V4片段进行测序。测序过程中使用了特

定设计的保守区引物（F: ACTCCTACGGGAGGCAGCA; R:

GGACTACHVGGGTWTCTAAT），经过引物末端添加测序接

头的 PCR扩增后，对扩增产物进行纯化和定量，均一化处理后

形成测序文库，使用 Illumina NovaSeq 6000测序平台获取原始

序列数据，再使用 cutadapt 1.9.1 软件去除引物序列，得到

Clean Reads。最后，采用 QIIME2 2020.6软件进行去噪处理，得

到最终数据。

1.7 实时荧光定量 PCR（quantitative real-time PCR, RT-qPCR）

检测肝脏组织中 SREBP-1通路相关基因表达 取 20 mg

小鼠肝脏组织，加入 350 滋L裂解液，使用电动匀浆机低温匀
浆，根据 RNA Easy Fast动物组织总 RNA提取试剂盒操作提

取样品总RNA，使用NanoDrop检测所提取 RNA的纯度和含量，

并使用 RNase-Free ddH2O将其配置为相同浓度（2 滋g/滋L）。使
用 RevertAidTM第一链 cDNA Synthesis试剂盒将总 RNA反转

录，获得对应的 cDNA。最后使用 2× Realab Green PCR Fast

mixture通用型试剂盒进行 RT-qPCR。反应条件：95℃，30 s，然

后进行 40个循环，每个循环 95℃，10 s；60℃，30 s。采用 2-△ △ Ct

法计算 mRNA相对表达量。所使用的 PCR引物序列由生工生

物工程（上海）股份有限公司合成，见表 1。

表 1 用于 RT-qPCR扩增的引物序列[8]

Table 1 Primer sequences for RT-qPCR amplification

Forward primer Reverse primer

茁-actin 5'-GCCTTCCTTCTTGGGTATGG -3' 5'-GCACTGTGTTGGCATAGAGG -3'

Srebp-1c 5'-GTGAGCCTGACAAGCAATCA -3' 5'-GGTGCCTACAGAGCAAGAG -3'

Fas 5'-GCTGCGGAAACTTCAGGAAAT -3' 5'-AGAGACGTGTCACTCCTGGACTT-3'

1.8 统计学分析

采用 SPSS17.0统计软件，多组间比较采用单因素方差分

析，两组间比较采用 LSD-t检验。P<0.05表示差异显著，P<0.01
表示差异极显著。实验数据使用 x± s 进行表示。使用 Graph-

Pad Prism 9.5软件作图。

2 结果

2.1 不同干预方式对 NAFLD小鼠体重的改善作用

在体重减少量方面，与 Control组和 Model组相比，5种干

预方式对小鼠体重均具有显著的降低效果，其差异具有统计学

意义（P＜0.01）。其中 IFLGpre组效果最显著，平均减重 7.75 g，

并且与 IF组相比差异具有统计学意义（P＜0.05）。在减重百分

比方面，其结果与减少量一致，IFLGpre组效果最显著，平均减

重百分比达 21.79%，且与 IF组和 IFpre组差异具有统计学意

义（P＜0.05）。见图 1。

2.2 不同干预方式对 NAFLD小鼠血清生化指标的改善作用

与 Control组相比，Model组小鼠的 ALT、AST和 TG有上

升趋势（P＞0.05），CHO和 HDL-C显著上升（P＜0.05），LDL-C

同样显著上升（P＜0.01）；与 Model组相比，包括 IF在内的 5

种干预方式均可显著降低因 NAFLD造模而异常升高的 TG、

CHO、HDL-C、LDL-C，均具有统计学意义。与Model组相比，

IFLGH组、IFpre组和 IFLGpre组可显著改善肝功能指标 ALT

和 AST，其差异具有统计学意义，其它干预组仅有降低趋势。见

图 2。

2.3 不同干预方式对 NAFLD小鼠肝脏组织学的改善作用

油红 O染色结果显示，Control组小鼠胞质中几乎未见脂

滴，Model组小鼠肝组织中可见较多大泡样脂滴，细胞核周围

出现大量红色脂滴，5个干预组均可见脂滴减少，并显著降低

了肝脏组织中脂肪变性所占百分比（P＜0.01），其中 IFLGpre

组的效果最显著，在 IF干预的基础上，进一步降低了脂肪变性

面积所占比例（P＜0.01）。见图 3，图 4。

2.4 不同干预方式 NAFLD肠道微生物群失调的改善作用

2.4.1 Alpha 多样性分析 在属水平上，与 Control组相比，

Model组小鼠的琢多样性指数（ACE、Chao1和 Simpson指数）

均显著下降（P＜0.05），表明肠道菌群的丰富度降低。包括 IF在

内的 4种干预方式均可以提高 NAFLD小鼠肠道菌群的琢多样
性。见图 5。

2.4.2 物种分类学分析 在门水平上，不同干预方式对 Firmi-

cutes（厚壁菌门）的影响不同，其中 IF组和 IFLGH组为升高，

IFpre组和 IFLGpre组为降低；对于 Actinobacteriota（放线菌

门），IFLGH、IFpre和 IFLGpre均可显著提高其含量。在纲水平

上，Verrucomicrobiae（疣微菌纲）的含量会因造模后升高，4种

干预方式均可显著降低其含量（P＜0.01）。在目水平上，4种干

预方式均可以显著提高 Bacteroidota（拟杆菌目）的含量，与

图 1各组小鼠体重减少量和体重下降百分比对比（n=6）

Fig.1 Comparison of weight loss and percentage of weight reduction

among groups of mice (n=6)

Note: Compared with the control group, *P<0.05, **P<0.01; compared
with the model group, #P<0.05, ##P<0.01; compared among intervention

groups, △ P<0.05, △ △ P<0.01.
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Model相比，差异均有统计学意义；Bifidobacteriales（双歧杆菌

目）的含量同样因 NAFLD造模而降低，4种干预方式均可提高

其含量，与 Model相比，IFLGH组、IFpre组和 IFLGpre组的差

异具有统计学意义（P＜0.01）。在种水平上，4种干预方式均可

提高因 NAFLD造模而降低的 Ligilactobacillus（乳酸菌）的含

量，其含量高于 Control 组和 Model 组；4 个干预组提高了

Muribaculaceae的含量，且均高于 Control组和 Model组，其中

IFLGH组含量最高，与其余干预组组间的差异具有统计学意

义。见图 6。

图 2 各组小鼠血清 ALT、AST、TG、CHO、HDL-C和 LDL-C水平对比（n=6）

Fig.2 Comparison of serum ALT, AST, TG, CHO, HDL-C, and LDL-C levels among groups of mice (n=6)

Note: Compared with the control group, *P<0.05, **P<0.01; compared with the model group, #P<0.05, ##P<0.01; compared among intervention groups,
△ P<0.05, △ △ P<0.01.

图 3 各组小鼠肝脏组织油红 O染色结果对比（× 20）

Fig.3 Comparison of Oil Red O staining results of liver tissues among groups of mice (× 20)

2.5 不同干预方式对高脂饮食诱导的 NAFLD 小鼠肝脏中

SREBP-1通路的影响

使用 RT-qPCR 检测各组小鼠肝脏组织中 SREBP-1c 和

FAS基因的相对表达量，结果显示，与 Control组相比，Model

组的 SREBP-1c和 FAS基因的表达量显著上升（P＜0.01），包

括 IF在内的各干预组的该基因相对表达量相比Model组显著

下降（P＜0.01），整体水平与 Control组接近。其中 IFLGpre组

表达量最低，与 IFLGL组相比差异具有统计学意义。见图 7。

3 讨论

目前 NAFLD的治疗方法是通过减少相关风险因素来管

理疾病，包括改善肥胖、胰岛素抵抗、高血糖和血脂异常[9]，主要
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图 4 各组小鼠肝脏组织脂肪变性面积占比对比（n=6）

Fig.4 Comparison of the percentage of liver tissue steatosis area among

groups of mice (n=6)

Note: Compared with the control group, *P<0.05, **P<0.01; compared
with the model group, #P<0.05, ##P<0.01; compared among intervention

groups, △ P<0.05, △ △ P<0.01.

图 5 各组小鼠肠道菌群 琢多样性指数对比（n=6）
Fig.5 Comparison of gut microbiota 琢-diversity indices among groups of mice (n=6)

Note: Compared with the control group, *P<0.05, **P<0.01; compared with the model group, #P<0.05, ##P<0.01; compared among intervention groups,
△ P<0.05, △ △ P<0.01.

策略是通过减少总热量的摄入和改变饮食结构来达到治疗目

的。已有实验证明，通过低热量饮食将体重减少 7-10%可以有

效治疗 NAFLD[10]，因此，间歇性禁食对于 NAFLD的治疗具有

一定可行性[11]。

研究结果显示，间歇性禁食、苓桂术甘汤和益生元这三种

干预方式对于 NAFLD都具有一定的治疗效果，并且在间歇性

禁食的基础上联合苓桂术甘汤和益生元，可以进一步提高

NAFLD的治疗效果，三种干预方式联合组与其他干预组相比，

在体重、肝功能指标 ALT 和 AST，血脂指标 TG、CHO 和

HDL-C，肝脏组织学以及肠道菌群测序等多项结果中治疗效果

最好，且差异具有统计学意义。血清学 HDL-C、LDL-C以及肝

功能指标 ALT和 AST的降低都提示肝细胞的损伤减轻、肝脏

的炎症情况得到缓解、肝功能得到恢复。TG和 CHO的降低提

示血清和肝脏的脂质过量累积得到缓解，肝脏以及心血管疾病

的风险降低。

到目前为止，NAFLD的发病机制尚未完全阐明[12]，现有的

理论无法说明多种刺激因素在 NAFLD发生中的协同作用。随

着研究的深入，越来越多的证据表明肠 -肝轴与 NAFLD的发

生发展密切相关，肠道菌群的紊乱及其代谢产物的失调都可能

导致 NAFLD的发生[13,14]。肠道稳态的失调可以影响肠道屏障

的通透性，导致肝脏暴露在肠道毒素之下，进而影响其基础代

谢。同时，高脂饮食会减少菌群多样性，提高肠道能量的吸收效

率，进而影响机体的能量代谢能力。由此可见，肠道微生物群及

其代谢产物通过肠 -肝轴发挥了重要作用，肠 -肝轴可能是治

疗 NAFLD的一种新的切入点[15,16]。

本研究通过对肠道菌群测序发现，间歇性禁食联合苓桂术

甘汤和益生元可以纠正 NAFLD小鼠肠道菌群紊乱，恢复菌群

的 琢多样性，增加菌群的丰富度和均匀度，并且显著增加双歧
杆菌和乳酸菌在内的益生菌的数量。双歧杆菌能够通过产生双

歧杆菌素来帮助控制致病菌的增殖[17]，还可以通过增加免疫球

蛋白 A的水平来增强肠道黏膜屏障功能 [18]，调节肠道炎症反

应，促进肠道免疫系统的发育和功能[19,20]，达到调节肠道菌群平

衡和维护肠道微生态的稳定性的效果。乳酸菌可以通过纠正转

氨酶水平的异常升高和肝脏脂肪变性，缓解肝脏炎症，并且可

以通过调节肠道 -肝脏轴的肠道微生物组和代谢环境，产生对

NAFLD的改善作用[21]。相关实验证明，乳酸菌可以通过降低肥

胖或糖尿病动物的葡萄糖耐受性来减少其脂肪含量[22,23]，减少

与肥胖相关的炎症，对于肝脏相关疾病具有良好的治疗效果[24,25]。

NAFLD是一种以肝脏脂肪堆积为特征的疾病，其发病与

脂代谢紊乱密切相关[26]。甾醇调节元件结合蛋白（SREBPs）是

一个可以调控所有内源性胆固醇、脂肪酸、三酰基甘油和磷脂

生物合成的转录因子家族，具有调节脂质稳态的作用，它也是

肝脏中胆固醇和脂肪合成的主要调节因子。其中 SREBP-1是

影响脂肪酸合成的主要调控因子[27]，如果能通过抑制 SREBP的

活性，控制脂肪酸的合成，就可以减少肝脏组织中脂质的合成，

有利于 NAFLD的治疗[28]。本次研究证明，间歇性禁食联合苓桂

术甘汤和益生元可以降低 SREBP-1通路相关基因的表达，起

到了减少肝脏脂质合成和过量积累的作用。并且三种干预方式

联合组对 SREBP-1通路相关基因的抑制作用更强，与 IFLGL

组相比差异具有统计学意义（P＜0.05）。然而，能够对 SREBP-1

起到调控作用的上游通路较多，已有相关实验证明的通路包括

AMPK 信号通路 [29]、AKT/mTOR 信号通路 [30]和 FXR 信号通

路[31]，在本研究中，SREBP-1的上游通路缺乏数据证明。

综上所述，本研究发现通过间歇性禁食、苓桂术甘汤和益

生元的联合干预模式，对于非酒精性脂肪肝具有显著的治疗作

用，可以降低小鼠因高脂饲养异常升高的体重、血生化指标，显
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图 6 各组小鼠相关肠道菌群的含量对比（n=6）

Fig.6 Comparison of relative abundances of gut microbiota among groups of mice (n=6)

Note: Compared with the control group, *P<0.05, **P<0.01; compared with the model group, #P<0.05, ##P<0.01; compared among intervention groups,
△ P<0.05, △ △ P<0.01.

图 7 各组小鼠肝组织 mRNA表达情况对比（n=6）

Fig.7 Comparison of hepatic mRNA expression among groups of mice

(n=6)

Note: Compared with the control group, *P<0.05, **P<0.01; compared
with the model group, #P<0.05, ##P<0.01; compared among intervention

groups, △ P<0.05, △ △ P<0.01.

著缓解小鼠肝脏组织中过量的脂质积累和脂肪变性，并且能够

通过提高肠道菌群的丰富度和均匀度，增加有益菌的数量，改

善肠道微生物稳态，并且干预方式的联合使用可以显著提高对

NAFLD的治疗效果，对于间歇性禁食在临床中的应用具有一

定的参考价值。
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