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能量平衡视域下运动对进化失配性疾病的影响
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[摘要] 　 进化失配性疾病的全球大流行ꎬ本质上反映了人类在漫长进化过程中形成的能量代谢机制与现代社

会高热量摄入－低身体活动生活方式之间的不匹配. 本文基于能量平衡理论视角ꎬ系统阐述失配性假说的核心

内涵ꎬ回顾从史前狩猎－采集时代到工业社会的生活方式变迁ꎬ重点分析能量摄入与消耗之间长期失衡如何通过

脂肪异位沉积、细胞信号紊乱等路径诱发的多种慢性代谢疾病. 在此基础上ꎬ进一步整合进化生物学与代谢生理

学的研究成果ꎬ指出体育运动是重建能量稳态、干预失配性疾病的重要手段. 短期运动可迅速激活脂肪氧化与糖

代谢通路ꎬ快速改善能量赤字ꎻ长期规律运动则可以重塑线粒体功能、提高胰岛素敏感性、优化神经内分泌调控

网络ꎬ从而减缓或逆转慢性代谢性疾病的进程. 然而ꎬ当前运动干预仍面临个体生理异质性显著、行为依从性差

等现实挑战. 综上ꎬ本文强调进化－环境－行为－代谢的多层次干预模型ꎬ将进化医学维度纳入慢性病防控指南ꎬ
为有效应对失配性疾病提供科学依据与可持续解决方案.
[关键词] 　 能量平衡ꎬ进化ꎬ失配性疾病ꎬ运动
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在人类 ４００ 多万年的进化历程中ꎬ大约发生了 ２.４ 万次饥荒事件[１] . 恶劣的生存环境迫使人类进化出

由节俭基因调控的高效脂肪储存机制ꎬ这一特征在食物短缺时期具有显著的生存优势. 然而ꎬ随着人类社

会的进步与物质生活的极大丰富ꎬ这一进化优势正逐渐转变为健康威胁[２－３] . 在以高热量、低体力活动为

特征的现代生活方式下ꎬ人体仍保留着倾向于能量储存的生理特征ꎬ这将直接导致肥胖及相关代谢性疾病

的全球性流行[４] . 代谢生理学认为ꎬ随着时间推移ꎬ个体平均吸收的能量(饮食)等于平均消耗的能量(维
持基础代谢、生理活动及体力活动)时ꎬ体重的稳定就得以实现ꎬ这一原则被称为能量平衡理论( ｅｎｅｒｇｙ
ｂａｌａｎｃｅ ｔｈｅｏｒｙꎬＥＢＴ) [５] . 从进化医学视角来看ꎬ这一现象的本质是人类进化形成的生理适应机制与现代生

活环境之间的深刻矛盾. 现有研究表明ꎬ肥胖的大规模流行不超过 ２００ 年ꎬ这一时间节点与现代工业文明

的兴起高度吻合. 此现象似乎可以用丹尼尔.利伯曼(Ｄａｎｉｅｌ Ｌｉｂｅｒｍａｎ)提出的失配性假说来解释:即人体

的许多特征ꎬ适应于进化所经历的环境ꎬ但不适应于我们创造的现代环境[６] . 简而言之ꎬ随着时间的推移

自然选择使生物体逐渐适应于特定的环境. ＤＮＡ 证据表明ꎬ在过去的一万年ꎬ人类基因组变化程度相对较

小或在很大程度上仍保持不变[７] . 从社会层面看ꎬ我们是 ２１ 世纪的公民ꎻ但从基因层面看ꎬ我们却是旧石

器时代的人类[８] . 总之ꎬ现代多种流行疾病源于旧石器时代基因与现代环境之间的进化失配ꎬ这是遗传因

素与环境因素相互作用的必然结果.
现代生活方式与饮食模式已显著区别于人类进化适应的原始环境ꎬ主要体现在高热量食物的过度摄

入和身体活动水平的急剧下降. 有报道称ꎬ狩猎采集时代的人类在日常生活中普遍从事高强度体力活动ꎬ
如:举起、搬运、攀爬、跳跃、伸展ꎬ以及长距离步行或奔跑(每日约 ５－１０ 英里)ꎬ这些活动相当于现代的有

氧训练、阻力训练和柔韧训练[９] . 这种高能耗生活方式塑造了人类特有的运动依赖性代谢特征. 然而工业

革命彻底改变了能量获取与消耗的平衡关系ꎬ现代社会的低运动负荷构成了新的代谢压力. 值得注意的

是ꎬ在整个人类进化史中ꎬ从未遭遇过像现代社会这样极低水平的身体活动模式. 运动刺激的长期缺乏已

被证实可引发多种病理变化ꎬ这使得失配性疾病呈现出前所未有的流行态势. 基于进化医学理论ꎬ我们认

识到失配性疾病的防治必须遵循进化逻辑. 通过重建符合人类进化预期的运动模式ꎬ可能为这些代谢性

疾病的预防和治疗提供新的干预策略. 因此ꎬ从进化生物学角度研究能量平衡机制ꎬ将为深入理解运动改

善失配性疾病提供重要的理论基础和研究思路.

１　 失配性假说与失配性疾病

１.１　 失配性假说

哈佛大学人类进化生物学系主任丹尼尔􀅰利伯曼在其著作«人体的故事—进化、健康与疾病»中提出

了进化失配性假说[６] . 该假说认为ꎬ人体的许多生理特征ꎬ适应于进化所经历的环境ꎬ但不适应于我们创

造的现代环境. 此观点听起来有点匪夷所思ꎬ但有强大的理论支撑ꎬ其核心逻辑来源于达尔文的进化

论. 在«物种起源»中ꎬ达尔文提出物竞天择ꎬ适者生存ꎬ意味着在进化过程中能够生存下来的不是最强壮

的物种ꎬ也不是最聪明的物种ꎬ而是对变化反应最快的物种[１０] . 简而言之ꎬ随着时间的推移ꎬ自然选择使生

物体逐渐适应于特定的环境. 这主要取决于自然选择的两大特征:首先是变异ꎬ这使每个个体都有不同于

其物种的可能ꎻ其次是遗传ꎬ每个个体都从父母那里继承多种与环境发生相互作用的基因ꎬ这些基因大多

都经过了几百代、几千代ꎬ甚至几百万代[１０] . 因此ꎬ得益于遗传和变异ꎬ人类祖先才可以在特定环境条件下

生存和繁殖.
我们的祖先从未经历过长时间的身体不活动ꎬ因为他们需要消耗大量体力“搜集食物”ꎬ已经适应了

经常性的身体活动. 另一方面ꎬ自然选择使人体在过去几百万年适应于多样化的饮食ꎬ其中包括水果、块
茎、野味、种子、坚果以及其他富含纤维而低糖的食物[１１] . 所以当人们缺乏运动、并大量摄入高糖低纤维食

物时ꎬ２ 型糖尿病( ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓꎬＴ２ＤＭ)和非酒精性脂肪性肝病(ｎｏｎ￣ａｌｃｏｈｏｌｉｃ ｆａｔｔｙ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅꎬＮＡＦＬＤ)
等代谢性疾病的发病风险将显著增加[１２] . 综上ꎬ丹尼尔􀅰利伯曼的理论框架为理解这类“失配性疾病”的
进化起源提供了重要解释.
１.２　 失配性疾病

基于进化失配性假说ꎬ丹尼尔.利伯曼进一步提出了失配性疾病的概念ꎬ指出这类疾病源于旧石器时

代形成的生理特征无法充分适应现代行为和环境. 如表 １ 所示ꎬ失配性疾病具有三个典型特征:(１)多为
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慢性非传染性疾病ꎻ(２)病因复杂且存在多重交互作用ꎬ治疗需权衡利弊ꎻ(３)对生殖能力影响甚微ꎬ因而

得以遗传延续[６] . 失配性疾病的发生往往源自对进化刺激的失调响应ꎬ例如过度的能量摄入刺激(饮食刺

激过强)、缺乏身体活动刺激(刺激过弱)或暴露于新颖环境因素(刺激过新) . 以肥胖为例ꎬ进化形成的嗜

糖、储脂和节能倾向ꎬ与现代饮食结构和生活方式相互作用ꎬ形成了复杂的代谢障碍.
人类生物学特征的适应性进化需要数十乃至数百代的漫长过程ꎬ而工业文明在短短 ３０~４０ 年间引发

的环境巨变远超机体适应能力. 研究显示ꎬ保持传统高活动量生活方式的狩猎采集群体ꎬ其代谢性疾病发

病率显著低于现代人群[１３－１４] . 这一证据强化了失配性假说的理论价值ꎬ揭示出许多现代疾病的深层根源

并不单纯在于近期生活方式改变ꎬ而是源于人与环境适配关系的断裂.
表 １　 人体不同系统失配性疾病名称一览表[６]

Ｔａｂｌｅ １　 Ｌｉｓｔ ｏｆ ｍｉｓｍａｔｃｈ ｄｉｓｅａｓｅｓ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｈｕｍａｎ ｓｙｓｔｅｍｓ

人体系统 失配性疾病名称

运动系统 扁平足ꎻ脚趾弯曲ꎻ足癣ꎻ腕管综合征ꎻ腰背痛ꎻ骨质疏松ꎻ足底筋膜炎ꎻ

消化系统
胃酸回流 / 慢性胃灼热ꎻ痤疮ꎻ碘缺乏ꎻ智齿ꎻ过敏性大肠综合征ꎻ乳糖不耐受ꎻ

龋齿ꎻ咬合不正ꎻ肝硬化ꎻ便秘ꎻ坏血病ꎻ脂肪肝综合征ꎻ胃溃疡

呼吸系统 呼吸暂停ꎻ哮喘ꎻ肺气肿

泌尿系统

生殖系统 多囊卵巢综合征ꎻ子宫内膜异位

脉管系统 高血压ꎻ冠状动脉硬化ꎻ多发性硬化症ꎻ

神经系统 阿尔茨海默病ꎻ焦虑ꎻ注意力缺陷多动障碍ꎻ失眠ꎻ强迫性神经失调ꎻ抑郁ꎻ

感官系统 青光眼ꎻ近视

内分泌系统

其他 痛风ꎻ癌症(某些类型)ꎻ慢性疲乏综合征ꎻ代谢综合征ꎻ糖尿病

２　 人类进化历程中“能量获取”与“能量消耗”的巨大改变－能量失配

２.１　 人类为什么要储存能量(脂肪)
人体可直接利用的能量形式是三磷酸腺苷(ａｄｅｎｏｓｉｎｅ ｔｒｉｐｈｏｓｐｈａｔｅꎬＡＴＰ) . 尽管 ＡＴＰ 的体内储量有限ꎬ

但机体通过快速合成机制来满足细胞的即时能量供应[１５] . 从代谢角度来看ꎬ人体将摄取的碳水化合物、脂
肪、蛋白质转化为高能化学键储存在体内ꎬ并在需要时将这些储存的能量(主要是糖和脂肪的燃烧)释放

出来[１６] . 从某种意义上说ꎬ人类文明的延续得益于能量的“高效储存与转化” .
人类祖先长期在饥饿与饱餐的交替中生存ꎬ不仅需要完成日常的长距离迁徙活动ꎬ还时常面临食物短

缺的挑战. 这种恶劣的生存压力促使人类逐渐进化出高效的能量储存机制. 经过数百万年的自然选择ꎬ人
类进化出高度可塑的新陈代谢系统ꎬ使其能够有效适应频繁发生的能量匮乏状态. 研究显示ꎬ能量储存能

力可使个体在饥荒中的存活概率提高 ０.２５％~ １.９％[１７] . 比较解剖学研究显示ꎬ人类具有显著的体脂储存

优势. 成年非人类灵长类动物的平均体脂含量仅为 ６％ꎬ其幼体约为 ３％ꎻ相比之下ꎬ人类狩猎采集者新生

儿体脂高达 １５％ꎬ童年期升至 ２５％ꎬ成年后男性维持在 １０％左右ꎬ女性则保持在 ２０％[６] . 野生狐猴被认为

与我们 ５ ０００ 万年前的祖先比较相似ꎬ它们的体脂百分比随季节在 ５.２％~２０.５％之间变化[１８] . 对于自由生

活的狒狒ꎬ它们的体型和生活方式被认为与南方古猿极为相似ꎬ身体脂肪范围在 １.９％ ~２３.２％之间[１９] . 总

之ꎬ人类进化出显著的脂肪储存优势ꎬ以适应频繁的能量匮乏环境.
尽管糖和脂肪均可作为能量储备形式ꎬ但为何人类更倾向于以脂肪形式储能? 这可能与两者的能量

密度差异有关ꎬ脂肪的能量密度(９ ｋｃａｌ / ｇ)显著高于糖(４ ｋｃａｌ / ｇ) [２０]ꎬ这种差异具有重要的进化意义. 首

先是神经代谢需求ꎬ人类拥有结构复杂且高度耗能的大脑ꎬ其能量需求约占静息代谢的 ２０％ꎬ脂肪作为高

效能量载体间接为大脑提供长期、稳定支持ꎬ尽管葡萄糖( ｇｌｕｃｏｓｅꎬＧｌｕ)是大脑最主要的直接能量来

源[２１] . 其次是生殖能量保障ꎬ哺乳期女性不仅需要维持大脑的基础能量供应ꎬ还需额外消耗 ２０％ ~２５％的

能量用于乳汁合成ꎬ这一双重能量需求凸显了脂肪储存的进化意义[２２] . 最后是运动供能优势ꎬ相较于其他

能量物质ꎬ脂肪能够在更长时间内提供持续稳定的能量输出ꎬ这种代谢特性完美适应了人类祖先从事的耐
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贾　 蒙ꎬ等:能量平衡视域下运动对进化失配性疾病的影响

力性活动需求ꎬ如长距离迁徙和持续性狩猎采集行为. 以上原因解释了为何自然选择会青睐高效的脂肪

储存机制.
Ｎｅｅｌ[２３]于 １９６２ 年提出节俭基因假说ꎬ该假说认为那些具备高效脂肪储存能力的个体在饥荒时期更

具生存优势. 按照这个逻辑推理ꎬ我们都有肥胖倾向或我们都应该是大胖子ꎬ可实际上为什么我们并不

是? 因为肥胖取决于大量基因ꎬ每个基因都有非常小、独立的、累积的影响ꎬ但不可否认的是ꎬ充足的能量

储备让人类祖先获益[２４] . 在远古时代ꎬ当人类面对饥荒时ꎬ脂肪为身体提供了能量缓冲. 相反ꎬ如果机体

完全依赖持续摄入食物而缺乏能量储备机制ꎬ人类则无法应对饥荒、迁徙、季节波动和传染病等生存挑战.
２.２　 人类进化历程中的能量失配－运动刺激逐渐减少

２.２.１　 体力主导ꎬ低效获取

在旧石器时代(约 ４２０ 万年~１.２ 万年前)ꎬ从南方古猿、能人、直立人到早期智人的演化过程中ꎬ人类

祖先长期处于食物匮乏的生态环境中[２５－２６] . 化石记录与人类学研究显示ꎬ这种情况存在很长一段时间(约
８４ ０００ 代)ꎬ在此背景下ꎬ为获取有限的食物资源ꎬ他们必须在能量摄入不确定的条件下维持高强度的身

体活动(日均步行 ９~１５ ｋｍ) [２７] . 这种“高能耗－不可预测回报”的生存策略ꎬ在自然选择的作用下ꎬ塑造了

人类独特的能量代谢模式ꎬ即个体必须通过大量能量支出才有可能从自然界中获取更多的能量.
大约在 ６ 百万~７ 百万年前ꎬ人类祖先与黑猩猩出现进化差异ꎬ继而进化出两足动物[２８] . 两足行走的

进化具有双面性ꎬ一方面这使他们失去了速度和稳定性ꎻ另一方面这也解放了他们的双手ꎬ并显著提升了

能量利用效率[１９] . 到直立人阶段(约 ２００ 万~３００ 万年前)ꎬ这些双足古人类的解剖学特征进一步优化ꎬ脑
容量扩大、牙齿结构简化、肢体比例改变(腿长增加、手臂缩短)ꎬ这些特征与狩猎采集生活方式的形成密

切相关ꎬ直立人也由此演化为最早的一批典型狩猎—采集者. 作为人类首个系统化的生存策略ꎬ狩猎－采
集活动包含觅食、狩猎、食物加工等高能耗行为ꎬ日均能量消耗相当于现代耐力运动员的水平[２９] . 这种生

活方式促使人类生理学发生根本性转变ꎬ从类人猿的力量型特征转向现代人的耐力型特征ꎬ表现为骨骼肌

肉系统的重塑(如骨盆结构改变、关节增大)和代谢调节机制的优化[３０] .
持续的生存压力导致人类发展出特殊的能量代谢适应机制:对间歇性进食的高度耐受性、能量分配优

先保障体力活动、基础代谢率具有显著可塑性. 这种节俭型代谢模式使人类能够在不可预测的食物供应

环境下生存ꎬ但也为现代社会的代谢性疾病埋下了进化基础. 狩猎采集者的饮食模式与高能耗活动相结

合ꎬ构成了旧石器时代人类长期处于能量匮乏状态的关键因素.
２.２.２　 借力分工ꎬ逐步提效

人类能量代谢演化的第二阶段ꎬ大致可划分为农业革命时代(约 １.２ 万 ~０.８ 万年前)和前工业时代

(１８ 世纪 ６０ 年代~１９ 世纪下半叶) [３１] . 考古学证据表明ꎬ新石器时代的到来(约 １.２ ~ １ 万年前)并未减弱

自然选择压力ꎬ反而因农业活动而强化了对特定基因型的选择[３２] . 这一时期人类发展出系统的粮食储存

技术以应对食物短缺ꎬ但受限于季节性农业生产和气候变化ꎬ能量供应仍呈现周期性波动[３３] . 农业革命时

代的大部分时间里ꎬ大多数人都需要为获取食物而辛勤劳作ꎬ除了少数特权阶层外ꎬ人们普遍从事高强度

体力劳动.
前工业时代虽然开启了机械化进程ꎬ但大部分工人仍要从事重体力劳动. 在 １９ 世纪初期ꎬ产业工人

平均每周工作时长超过 ８０ ｈ. １８０２ 年ꎬ英国«工厂法»首次对童工劳动时间作出限制ꎬ要求 １３ 岁以下童工

每天工作不能超过 ８ ｈꎬ１３~１８ 岁的青少年每天不能超过 １２ ｈꎬ直到 １９０１ 年英国才开始全面禁止使用童

工[３４] . 总之ꎬ这一时期职业性身体活动特征表现为能量消耗总量与农业时代相当ꎬ但工作形式开始呈现多

样化趋势. 不可否认的是ꎬ农业和工业极大地改变了人们的生存环境并增加了人口规模ꎬ久而久之便出现

社会分工现象. 社会分工导致不同职业群体身体活动差异显著ꎬ这种分化随着工业化进程而不断扩大(见
表 ２)ꎬ精英阶层在人类历史上开始实现能量盈余状态ꎬ而劳动者群体仍维持着接近农业时代的高能耗工

作模式[３４－３５] . 随着社会结构的进一步演化ꎬ食物获取与能量消耗之间开始出现根本性分离.
工业化的深入发展逐渐改变了人类的能量代谢格局ꎬ使越来越多的人口从重体力劳动中解放出

来. 这一转变标志着人类开始从长期的能量亏损状态向能量盈余状态过渡ꎬ为现代代谢性疾病的出现埋

下了进化基础. 值得注意的是ꎬ这种转变在不同社会阶层和职业群体中呈现出明显的异步性特征.
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表 ２　 不同工作形式单位时间内(Ｋｃａｌ / ｈ)消耗的能量[６]

Ｔａｂｌｅ ２　 Ｅｎｅｒｇｙ ｃｏｎｓｕｍｅｄ ｉｎ ｕｎｉｔ ｔｉｍｅ(ｋｃａｌ / ｈ)ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｗｏｒｋｉｎｇ ｆｏｒｍｓ ｋｃａｌ / ｈ

工作形式 能量消耗 工作形式 能量消耗 工作形式 能量消耗

坐着办公 ９２.０ 汽车装配线工作 １７６.５ 锄地 ３４７.３
坐着打字 ９６.９ 锻造金属 １８７.９ 挖煤 ４２５.３
站着休息 １０７.０ 做家务(通常) １９６.５ 装载卡车 ４３５.９
洗衣服 １４０.０ 园艺 ３２２.７

２.２.３　 技术驱动ꎬ高效获取

人类能量代谢演化的第三阶段始于 ２０ 世纪初ꎬ涵盖信息化时代与高度城市化时代[３６] . 与狩猎－采集

和农业革命阶段相比ꎬ工业化和城市化彻底重构了人类的能量获取模式[３７] . 现代社会中ꎬ食物获取已从劳

动密集型活动转变为便捷消费行为ꎬ导致运动系统在能量获取中的参与度显著降低. 这种转变创造了一

个前所未有的能量代谢环境ꎬ现代人仅需少量的体力活动即可获取充足的食物. 此阶段标志着能量获取

与体力消耗之间的脱节达到前所未有的程度.
狩猎－采集群体每天的能量摄入量并非一个固定的数值ꎬ会因环境、季节和生活方式差异而不同. 在

一项现代人模拟阿拉斯加 １２ 天狩猎的研究中ꎬ受试者每日平均能量摄入量为 ９. １ ± ２. ５ ＭＪ(约 ２ １７５
ｋｃａｌ) [３８] . 研究表明坦桑尼亚哈扎部落(狩猎－采集群体)成年男性(平均体重 ５１ ｋｇ)日均能量消耗约为

２ ６００ ｋｃａｌꎬ其中基础代谢消耗 １ １００ ｋｃａｌ(４２.３％)ꎬ身体活动消耗 １ ５００ ｋｃａｌ(５７.７％)ꎬ单位体重能耗达 ３０
大卡 / ｋｇ[６] . 相比之下ꎬ现代西方男性每日摄入量约 ２ ９４０ ｋｃａｌ / ｄꎬ平均体重比哈扎部落普通男性高出

５０％ꎬ但体力活动能耗仅为 １７ 大卡 / ｋｇꎬ总量减少约 ７５％ꎬ这意味着狩猎采集者单位体重的身体活动量约

是现代人的两倍[６ꎬ３９] . 这种差异直接反映在身体质量指数(ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘꎬＢＭＩ)的变化上ꎬ全球 １０ 个狩

猎采集群体的平均 ＢＭＩ 为 ２０.９ꎬ１９ 世纪中期大学生平均 ＢＭＩ 为 ２１.１ꎬ而当代大学生的平均 ＢＭＩ 则显著增

至 ２５.８[４０－４１] . 这些数据清晰地展示了能量代谢模式转变的生物学后果.
随着社会的发展ꎬ能量获取与能量消耗开始变得分离. 运动已不再是一种觅食行为ꎬ也不再是逃离危

险环境和对抗捕食者的行为. 运动行为已从生存必须转变为自主选择ꎬ这种根本性改变导致两个相互关

联的代谢后果:体脂率的普遍上升和肌肉量的显著减少. 值得注意的是ꎬ这种转变与人类进化形成的代谢

适应机制产生深刻冲突———我们的生理系统更适应周期性能量稀缺而非持续性能量过剩. 数百万年进化

塑造的能量代谢机制在当代城市化环境中面临严峻挑战:一方面ꎬ能量获取的便捷性达到历史顶峰ꎻ另一

方面ꎬ职业性和生活性体力活动降至最低水平. 这种双重作用导致能量盈余成为现代社会的普遍状态ꎬ为
肥胖、糖尿病等代谢性疾病的流行提供了根本性的发生基础. 见图 １.

图 １　 人类进化历程中“能量获取”与“能量消耗”的转变图

Ｆｉｇ􀆰 １　 Ｅｎｅｒｇｙ ｂａｌａｎｃｅ ａｎｄ ｈｕｍａｎ ｅｖｏｌｕｔｉｏｎ

３　 能量失配引起失配性疾病的生理学基础

３.１　 从形态学层面上看———能量过剩导致更多的脂肪和更少的肌肉

我们所有人都善于将多余的能量储存为脂肪ꎬ并且都继承了这种有利有弊的生存方式. 尽管肥胖在
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现代社会被视为健康风险ꎬ但在过去ꎬ它是抵御饥荒的重要保障[４２] . 从进化医学视角分析ꎬ脂肪储存能力

的保留反映了节俭基因型在周期性饥荒环境中的选择优势ꎬ也就是说脂肪储存是人类进化适应的结

果[４３] . 但到了现代ꎬ肥胖却成为 ＮＡＦＬＤ、Ｔ２ＤＭ 以及某些恶性肿瘤等富余型失配性疾病的重要诱因. 失配

性假说为理解这一矛盾现象提供了理论依据ꎬ指出富余型失配性疾病源于人类生理系统缺乏对长期能量

过剩的进化适应.
根据丹尼尔.利伯曼的失配性假说ꎬ人体不是被工程师设计出来的ꎬ而是长期自然选择的结果. 农业文

明人类骨骼遗骸表明ꎬ狩猎－采集人群肌肉发达程度可与当代优秀运动员相媲美. 当前男运动员肌肉与脂

肪的比例约为 ５ ∶１ꎬ女运动员约为 ３ ∶１ꎬ而旧石器时代女性的肌肉比例可达 ３５％~４０％ꎬ脂肪占比仅为 ２０％~
２５％[４４] . 这种身体构成与其高强度的日常身体活动需求相适应. 相比之下ꎬ现代人群肌肉－脂肪比例已严

重失衡ꎬ体脂率普遍偏高(男性>２５％ꎬ女性>３５％)ꎬ而肌肉占比偏低(男性<４０％ꎬ女性<３０％) [４５] . 社会分

工的出现使得食物获取和体力消耗逐渐脱钩ꎬ导致以脂肪细胞为主的能量储存与以肌细胞为主的能量消

耗间比例严重失调. 这种身体成分的转变直接影响了基础代谢特征、胰岛素敏感性( ｉｎｓｕｌｉｎ ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙꎬＩＳ)
及系统炎症水平ꎬ构成了代谢性疾病的形态学基础.
３.２　 从细胞分子机葡萄糖制层面看———能量过剩导致细胞信号转导障碍

在旧石器时代ꎬ当人类祖先面临饥荒、疾病感染、战斗－逃跑等紧急情况时ꎬ血糖水平急剧下降. 为了

在极端环境下优先保障大脑这一关键器官的能量供应ꎬ机体逐步进化出一套精密的血糖调控机制[４６] . 由

于大脑主要依赖供能且缺乏糖原储备能力ꎬ因此必须从血液中持续获取 Ｇｌｕ(其次是酮体和乳酸)以维持

正常功能[４７] . 在此背景下ꎬ机体通过多条路径维持大脑能量供应ꎬ主要包括(１)外周组织发生短暂胰岛素

抵抗( ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅꎬＩＲ)ꎬ减少对 Ｇｌｕ 的摄取ꎻ(２)脂肪分解能力增强ꎬ释放大量游离脂肪酸( ｆｒｅｅ ｆａｔｔｙ
ａｃｉｄꎬＦＦＡ)和甘油ꎻ(３)肌肉糖酵解产生乳酸ꎻ(４)肝脏利用甘油合成酮体. 综上ꎬ这些协同作用确保了大脑

在危急状况下的能量需求.
Ｔ２ＤＭ 与能量失配的直接关联ꎬ从生理性 ＩＲ 到病理性 ＩＲ 的转化. 从能量代谢调控角度看ꎬ胰岛素是

一种能量感知激素ꎬ其作用是增加能量储存、减少能量动员ꎬ这取决于 ＩＳ. ＩＳ 反映组织对胰岛素的反应能

力ꎬ它受细胞能量状态的调节:在能量亏损时ꎬ细胞 ＩＳ 升高ꎬ有利于组织储存能量ꎻ而在能量过剩时ꎬ细胞

ＩＳ 降低ꎬ以限制过度能量负荷[４８] . 因此ꎬ在能量短缺或应激状态下ꎬ各组织器官发生短暂 ＩＲ 并非病理状

态ꎬ而是一种具有进化适应意义的代偿机制ꎬ其核心目的是维持血糖稳定. 这种精密的反馈调节有助于人

类祖先在周期性食物匮乏环境中维持能量平衡、优先保障大脑这一特权器官的能量供应[４９] . 此外ꎬ这种代

谢调节是短暂且可逆的ꎬ随着应激解除ꎬＩＳ 可迅速恢复. 需要强调的是ꎬ尽管短期 ＩＲ 在进化上有其保护作

用ꎬ但若在现代社会持续能量过剩的环境中长期激活这一机制ꎬ则会打破代谢稳态ꎬ成为多种慢性代谢性

疾病(如 Ｔ２ＤＭ、ＭＡＦＬＤ、高血压)发生的重要诱因. 见图 ２.
肥胖与能量失配的直接关联ꎬ从脂肪代偿到病理重塑. 脂肪细胞作为机体能量储存单元ꎬ在维持能量

平衡的同时可有效缓冲 ＦＦＡ 对细胞产生的潜在毒性效应ꎬ但这种代偿能力存在生理上限. 在持续性能量

过剩状态下ꎬ脂肪组织发生病理性重塑. 一方面ꎬ脂肪细胞出现增生肥大并分泌促炎细胞因子ꎻ另一方面ꎬ
大量 ＦＦＡ 进入循环系统引发系统性代谢紊乱[５０] . 这些过量的 ＦＦＡ 通过三种主要途径诱导病理效应:首先

是脂质异位沉积ꎬＦＦＡ 异常累积于肌肉、肝脏等非脂肪组织ꎬ造成甘油三酯( ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅꎬＴＧ)过度沉积和器

官功能障碍ꎻ其次是脂毒性介质效应ꎬ神经酰胺(ｃｅｒａｍｉｄｅꎬＣｅｒ)、二酰基甘油(ｄｉａｃｙｌｇｌｙｃｅｒｏｌꎬＤＡＧ)等 ＦＦＡ
代谢衍生物通过诱发氧化应激(ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓꎬＯＳ)、内质网应激(ｅｎｄｏｐｌａｓｍｉｃ ｒｅｔｉｃｕｌｕｍ ｓｔｒｅｓｓꎬＥＲＳ)和线

粒体损伤促进细胞凋亡ꎻ第三是激活固有免疫应答ꎬＦＦＡ 作为损伤相关分子模式 ( ｄａｍａｇｅ￣ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｐａｔｔｅｒｎꎬＤＡＭＰ)通过 Ｔｏｌｌ 样受体 ４(Ｔｏｌｌ￣ｌｉｋｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ４ꎬＴＬＲ４)、ＮＬＲ 等模式识别受体( ｐａｔｔｅｒｎ
ｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒꎬＰＲＲ)激活炎症信号通路ꎬ诱导肿瘤坏死因子 α( ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ￣αꎬＴＮＦ￣α)、白介

素－１β( ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ￣１βꎬＩＬ￣１β)等促炎细胞因子[５１－５２] . 进一步研究发现ꎬ能量过剩引发的慢性低度炎症与

ＩＲ 形成恶性循环. 脂肪组织分泌的 ＴＮＦ￣α、ＩＬ￣６ 等促炎细胞因子通过激活 ｐ３８ / ＭＡＰＫ、核因子 κＢ(ｎｕｃｌｅａｒ
ｆａｃｔｏｒ ｋａｐｐａ￣ＢꎬＮＦ￣κＢ)和 ｃ￣Ｊｕｎ Ｎ 末端激酶(ｃ￣Ｊｕｎ Ｎ￣ｔｅｒｍｉｎａｌ ｋｉｎａｓｅꎬＪＮＫ)信号通路干扰胰岛素信号转导ꎬ
而 ＪＮＫ 抑制剂和 ＩκＢ / ＮＦ￣κＢ 通路调节可部分逆转 ＩＲ 状态ꎬ证实了炎症与 ＩＲ 的因果关系[５３－５４] . 从细胞分

子生物学角度分析ꎬ能量过剩引发的代谢紊乱主要表现为多层次信号传导障碍ꎬ这为理解代谢性疾病的分
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图 ２　 能量匮乏模式下大脑能量供应的血糖调控关系

Ｆｉｇ􀆰 ２　 Ｂｌｏｏｄ ｇｌｕｃｏｓｅ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｒａｉｎ ｅｎｅｒｇｙ ｓｕｐｐｌｙ ｕｎｄｅｒ ｅｎｅｒｇｙ ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ｍｏｄｅ

子机制提供了重要依据.
人类代谢系统经过数百万年的自然选择ꎬ更适应周期性能量亏损ꎬ而非持续性能量盈余. 在进化压力

驱动下的节约型代谢策略ꎬ虽在远古时期具有显著的生存优势ꎬ却在现代社会中成为慢性代谢性疾病高发

的生物学根源. 长期能量过剩状态可持续激活机体低度慢性炎症反应与系统性 ＩＲꎬ二者相互作用ꎬ构成一

个自我放大的恶性病理循环[５５] . 具体表现为ꎬ促炎细胞因子通过干扰胰岛素受体底物( ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ
ｓｕｂｓｔｒａｔｅꎬＩＲＳ)磷酸化ꎬ激活 ＪＮＫ / ＮＦ￣κＢ 等炎症通路导致 ＩＲꎻＩＲ 状态又进一步促进脂肪组织脂解(增加

ＦＦＡ 释放)和肝脏糖异生(升高血糖)ꎬ加剧糖毒性和脂毒性ꎻ这些代谢异常反过来刺激更多促炎因子的产

生ꎬ形成炎症—ＩＲ—代谢紊乱正反馈循环[５６] . 深入分析发现ꎬ炎症—ＩＲ 反应的生物学效应具有显著的能

量状态依赖性[５７] . 在能量亏损条件下ꎬ短期的炎症反应与 ＩＲ 可限制能量消耗、优先保障大脑供能ꎬ具有重

要的生理适应价值ꎻ但在长期能量过剩背景下ꎬ这一机制反而成为代谢失衡的诱因ꎬ损害机体健康[４６] . 这

种双重性完美诠释了“进化失配”理论的核心观点———适应特定环境的生理特征在环境剧变后可能产生

截然不同的效应.

４　 能量平衡失配与缺乏运动

布莱尔称缺乏运动是 ２１ 世纪最大的公共卫生问题[５８] . Ｃａｒｌｓｓｏｎ 等[５９] 发现ꎬ无论性别ꎬ体力活动水平

与全因死亡率呈显著负相关ꎬ并支持二者间的因果关系. 世界卫生组织估计ꎬ２００８ 年ꎬ１５ 岁以上的人群中

有 ３１％ 的人身体活动不足ꎬ缺乏身体活动的人数仍在继续增加[６０] . 政府建议人们每周至少进行 １５０ ｍｉｎ
的中等至剧烈运动.
４.１　 人类不适应长时间的身体不活动

人类的生存进化完全依赖于觅食能力ꎬ即有效地定位、获取食物的能力. 从进化生物学角度来看ꎬ经
过约 １８０ 万年的自然选择(占人类进化史的 ９０％)ꎬ人类生理系统已经适应一种极其活跃的生活方

式[６１] . 我们的祖先每天都要完成各种各样的身体活动来寻找 /获取食物ꎬ例如举起(砸猎物)、搬运(把猎

物扛回家)、攀爬(爬树)、伸展(伸手摘野果)、跳跃(跨过沟壑)、走或跑很远的距离(５ ~ １０ 英里)ꎬ用现代

术语来讲ꎬ他们每天都在进行有氧训练、阻力训练和柔韧训练[６２－６３] . 这种持续高能耗生活方式塑造了人类

独特的新陈代谢特征ꎬ使得长时间静态行为在进化史上从未成为生存策略的一部分.
如今运动已不再是一种觅食行为ꎬ现代社会中获取食物的方式已完全改变. 冰箱、外卖、超市和餐馆

极大地降低了觅食成本ꎬ使能量摄入与身体活动彻底脱节. 这种剧变导致人们获取食物的能耗急剧降低ꎬ
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职业性身体活动基本消失. Ｂｏｏｔｈ 等[６４]发现ꎬ与历史水平相比ꎬ当代人群日均步数下降了 ５０％~７０％(１９６６~
２００７ 年间以插补法估算) . 流行病学数据证实ꎬ这种静态生活方式与代谢综合征、Ｔ２ＤＭ 等疾病的发病率

呈现显著正相关[６５]ꎬ而狩猎－采集群体几乎不存在这些代谢紊乱. 运动干预研究显示ꎬ即使存在能量过

剩ꎬ保持狩猎采集者水平的日常活动量(约 １５０ ｍｉｎ 中等强度运动 /天)即可有效预防体重增加和代谢

异常.
由此可见ꎬ机体对低身体活动水平的适应能力极其有限ꎬ这种不匹配会导致一系列代谢失调ꎬ最终引

发多重病理后果. 既然失配性疾病的产生遵循着进化逻辑ꎬ唯有重建与进化环境相一致的行为模式ꎬ才能

从根本上预防和干预这些失配性疾病.
４.２　 为什么我们都在尽可能地避免运动

尽管人类已演化出依赖身体活动的生理结构ꎬ然而现实中人们却更倾向于能量节约行为ꎬ这一现象可

由最小能量消耗理论予以解释[６６] . 该理论认为ꎬ在能量受限的进化环境中ꎬ减少非必要身体活动具有显著

的生存优势. 在能量供应有限的条件下ꎬ减少不必要的运动是对能量资源的有效管理. 研究显示ꎬ坐着的

能量消耗约为 １.７ ｋｃａｌ / ｍｉｎꎬ步行的能量消耗约为 ３ ｋｃａｌ / ｍｉｎꎬ和坐着相比每分钟步行需要额外多消耗 １.３
ｋｃａｌ 的能量[６] . 大多数蔬菜的能量密度约为 ３０~５０ ｋｃａｌ / ０.１ ｋｇꎬ节省这些能量约相当于每年减少 ３ ｋｇ 蔬

菜食用量ꎻ肉类的能量密度约为 ２００ ｋｃａｌ / ０.１ ｋｇꎬ所节省的摄食量会较低ꎬ但仍约为 ０.８ ｋｇ[６] . 这种能量节

约本能深植于我们的行为模式中ꎬ在没有即时生存压力时ꎬ自然倾向于选择最小能耗行为. 化石证据显

示ꎬ狩猎采集者在非觅食时段也会尽量减少活动ꎬ表明节能惰性具有深远的进化基础.
行为观察研究显示ꎬ在福建师范大学的生活区ꎬ学生普遍倾向于抄近道前往餐厅. 在某次调查中ꎬ１ ｈ

内有 ８７ 人选择抄近路ꎬ仅有 １２ 人选择常规路线ꎬ约 ８７.４％的学生选择抄近路. 另一个例子是地铁站换乘

时的选择ꎬ在福州市南门兜地铁站ꎬ乘坐电梯人数远超步行者ꎬ每一班地铁乘客中选择电梯的人数均在

９０％以上(第一班有 ６７ 人乘电梯ꎬ９ 人走楼梯ꎻ第二班有 ５３ 人乘电梯ꎬ７ 人走楼梯ꎻ第三班有 ７１ 人乘电梯ꎬ
１０ 人走楼梯) . 我们可以做一个简单的推算ꎬ若每人每年抄近路 １８０ 次ꎬ每次节省 ５ ｍꎬ约 ４ ｓꎬ全年累计可

节约约 １２ ｍｉｎ 时间与 ０.９ ｋｍ 距离. 虽然这是保守估计ꎬ但反映了人类行为趋向节能的本质. 此外ꎬ现代社

会结构也在进一步强化这一趋势. 基础设施设计、交通方式、生活节奏和技术发展均在无形中鼓励人们选

择最省力的生活方式.
最小能量消耗理论与节俭基因假说是人类适应能量匮乏环境的两大核心进化策略. 前者聚焦生理层

面ꎬ通过强化脂肪合成与储存通路ꎬ实现能量的高效储备ꎻ后者聚焦行为层面ꎬ通过减少非必要身体活动ꎬ
实现能量的精准节流. 在食物供给不稳定、体力活动必需的史前环境中ꎬ这一协同机制即确保能量存得

住ꎬ又用得省ꎬ从而大幅提升机体在饥荒中的生存概率. 而在现代高能量摄入－低活动环境下ꎬ这种协同效

应反而加剧了能量失配:节俭基因导致能量储存过剩ꎬ最小能量消耗导致能量消耗不足ꎬ最终共同诱发肥

胖、Ｔ２ＤＭ 等失配性疾病.

５　 能量平衡在运动防治失配性疾病中的作用

５.１　 运动调控能量代谢的分子机制与生理效应

运动作为一种强烈生理刺激ꎬ能够系统性激活机体能量稳态调控网络. 以肌肉为中心的运动适应理

论为基础ꎬ运动过程中能量代谢可划分为三个相互协同的功能模块:能量利用模块、能量供应模块与能量

控制模块.
首先是能量利用模块. 在运动过程中ꎬ骨骼肌收缩依赖于 ＡＴＰ 的持续供应. 尽管肌细胞中 ＡＴＰ 储量

有限ꎬ但其合成与再生速率极为灵活ꎬ在剧烈运动时 ＡＴＰ 的转换率可达静息状态的 １００ 倍[６７] . 为满足这

一能量需求ꎬ机体快速调动以磷酸肌酸(ｃｒｅａｔｉｎｅ ｐｈｏｓｐｈａｔｅꎬＣＰ)为能量载体的磷酸原系统、以 Ｇｌｕ 为核心

底物无氧糖酵解系统、以 Ｇｌｕ 及 ＦＦＡ 为代谢底物的氧化磷酸化系统等三大供能系统高效驱动 ＡＴＰ 合

成. 其次是能源物质供应模块[６８]ꎬ短时高强度运动快速动用肌内底物(ＣＰ 分解、肌糖原 /循环 Ｇｌｕ 供能)ꎻ
随运动时间延长ꎬ供能逐步转向耐力型底物动员ꎬ表现为肝糖原分解与糖异生维持血糖输出ꎬ同时脂肪 ＴＧ
及肌内 ＴＧ( ｉｎｔｒａｍｙｏｃｅｌｌｕｌａｒ ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅꎬＩＭＴＧ)分解增加ꎬ以支持长时间氧化供能[６９] . 最后是能量控制模

块ꎬ运动信号经中枢整合后引发交感神经兴奋ꎬ并激活内分泌系统介入调节:一方面使心率与血流上调ꎬ增
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强氧和底物向骨骼肌的输送ꎻ另一方面促使胰高血糖素、皮质醇升高ꎬ推动肝糖输出并促进脂肪动员ꎬ从而

使全身供能与骨骼肌 ＡＴＰ 需求相匹配. 如图 ３ 所示.

图 ３　 运动过程中能量代谢协同功能模块

Ｆｉｇ􀆰 ３　 Ｓｙｎｅｒｇｉｓｔｉｃ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｍｏｄｕｌｅｓ ｏｆ ｅｎｅｒｇｙ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ｄｕｒｉｎｇ ｅｘｅｒｃｉｓｅ
　 　 注:三磷酸腺苷(ａｄｅｎｏｓｉｎｅ ｔｒｉｐｈｏｓｐｈａｔｅꎬＡＴＰ)ꎻ磷酸肌酸( ｃｒｅａｔｉｎｅ ｐｈｏｓｐｈａｔｅꎬＣＰ)ꎻ游离脂肪酸( ｆｒｅｅ ｆａｔｔｙ ａｃｉｄꎬ
ＦＦＡ)ꎻ葡萄糖(ｇｌｕｃｏｓｅꎬＧｌｕ)ꎻ肌内甘油三酯( ｉｎｔｒａｍｙｏｃｅｌｌｕｌａｒ ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅꎬＩＭＴＧ)ꎻ甘油三酯( ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅꎬＴＧ) .

５.２　 运动防治失配性疾病的生物学基础

５.２.１　 优化脂肪－肌肉配比

运动可显著改善机体脂肪－肌肉比例ꎬ具体表现为脂肪量下降与骨骼肌量上升ꎬ从而接近于狩猎－采
集人群的身体组成结构. 这种比例差异具有重要代谢意义ꎬ因为骨骼肌对 Ｇｌｕ 的摄取能力约为脂肪的 ２~３
倍[７０] . 以一名训练有素个体(肌肉占体重 ５０％ꎬ脂肪占 １０％)为例ꎬ其骨骼肌可清除的 Ｇｌｕ 约为 １５０ 单位

(５０×３)ꎬ脂肪组织约为 １０ 单位(１０×１)ꎬ合计 １６０ 单位ꎻ而一名缺乏运动的肥胖者(肌肉占 ３５％ꎬ脂肪占

２５％)ꎬ对应的 Ｇｌｕ 清除量仅为 １０５(３５×３)与 ２５(２５×１)单位ꎬ总计 １２５ 单位. 按照这样计算ꎬ肌肉更少的个

体将剩余 ３５ 个 Ｇｌｕ 分子ꎬ这就意味着胰腺需要分泌更多的胰岛素. 此外ꎬ脂肪组织与骨骼肌对循环胰岛素

存在竞争关系. 在胰岛素数量一定的条件下ꎬ与脂肪细胞对接的胰岛素数量越多ꎬ那么与骨骼肌细胞对接

的胰岛素数量就越少. 这进一步削弱骨骼肌对 Ｇｌｕ 的清除效率.
从分子机制来看ꎬＲａｎｄｌｅ 等[７１]提出 Ｇｌｕ－脂肪酸循环ꎬ其中 Ｇｌｕ 和 ＦＦＡ 是肌肉氧化供能的竞争底物ꎬ

当 ＦＦＡ 水平升高时ꎬＧｌｕ 代谢将受到抑制ꎬ形成代谢性恶性循环. 已有研究证实ꎬ较高比例的肌肉组织能够

有效降低循环 ＦＦＡ 水平ꎬ减少细胞内生物活性脂质(如 Ｃｅｒ、ＤＡＧ)的积累ꎬ同时调节促炎因子(ＴＮＦ￣α、
ＭＣＰ￣１)和抗炎因子(如脂联素)的分泌平衡ꎬ从而改善系统性低度炎症和 ＩＳ[４９] .
５.２.２　 重构器官间代谢对话网络

运动不仅改变机体组织结构和代谢通路ꎬ还诱导复杂的内分泌调节网络. 运动通过急性和慢性刺激ꎬ诱
导肌因子、肝因子、骨因子及免疫因子的释放ꎬ从而实现跨器官的代谢调控. 这些器官因子包括鸢尾素[７２]、
ＩＬ￣６[７３]、ＩＬ￣１５[７４]、Ｍｅｔｅｏｒｉｎ 样因子(ｍｅｔｅｏｒｉｎ￣ｌｉｋｅ ｆａｃｔｏｒꎬＭＥＴＲＮＬ) [７５]、β－氨基异丁酸(β￣ａｍｉｎｏｉｓｏｂｕｔｙｒｉｃ ａｃｉｄꎬ
ＢＡＩＢＡ) [７６]、成纤维细胞生长因子 ２１(ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ２１ꎬＦＧＦ２１)[７７]、血管生成素样 ４(ａｎｇｉｏｐｏｉｅｔｉｎ￣ｌｉｋｅ ４ꎬ
ＡＮＧＰＴＬ４) [７８]、卵泡抑素[７９]、骨钙素[８０]、脂联素[８１]等. 值得注意的是ꎬ这些因子的分泌具有运动强度和持续

时间依赖性. 长期规律运动可显著改善其基础水平ꎬ其综合效应在防治失配性疾病中具有重要作用.
从临床应用角度来看ꎬ运动干预通过多靶点机制发挥治疗作用:促进骨骼肌代谢适应、优化脂肪组织

功能、改善器官间代谢对话以及恢复中枢能量调控. 这些效应共同构成了运动防治代谢性疾病的生理基

础. 见图 ４.
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图 ４　 运动防治失配性疾病的生物学基础

Ｆｉｇ􀆰 ４　 Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｂａｓｉｓ ｏｆ ｅｘｅｒｃｉｓｅ ｉｎ ｔｈｅ ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｍｉｓｍａｔｃｈ ｄｉｓｅａｓｅｓ

６　 结论

人类进化史本质上是一部能量获取与消耗之间的博弈史. 在长达数百万年狩猎采集时代ꎬ自然选择

塑造了人类特有的能量代谢适应机制:一方面通过节俭基因高效储存脂肪以应对周期性食物短缺ꎬ另一方

面依赖高强度身体活动获取食物资源ꎬ形成能量获取－储存－利用的动态平衡. 然而ꎬ工业革命之后ꎬ超加

工食品的泛滥与久坐生活方式的普及ꎬ彻底解耦了能量获取与能量消耗的进化关联ꎬ导致能量过剩常态

化. 这种基因－环境失配引发三大病理改变:脂肪异位沉积、骨骼肌占比下降、代谢调控紊乱ꎬ最终表现为

肥胖、Ｔ２ＤＭ 等进化失配性疾病的全球流行. 这些疾病是基因－环境失配的结果ꎬ人类基因组仍沿袭着对低

能量环境的适应性ꎬ而现代社会则构建了一个高热量饮食与低活动强度的代谢陷阱ꎬ将原本具有生存适应

意义的能量储存能力转化为代谢负担. 在这一背景下ꎬ运动作为进化赋予的代谢矫正器ꎬ通过多层次、多
系统机制重建能量平衡. 从短期效应看ꎬ单次运动激活脂肪氧化、抑制炎症因子ꎬ快速改善能量赤字ꎻ从长

期适应看ꎬ规律运动重塑肌肉线粒体网络、优化 ＩＳ 与血管内皮功能ꎬ逆转失配性疾病的病理进程. 值得注

意的是ꎬ复合式运动方案(有氧＋抗阻＋柔韧)能最有效模拟祖先活动模式ꎬ使体成分向高肌肉—低脂肪这

一进化优势表型回归. 然而ꎬ现代社会的致懒化环境设计(如自动扶梯、外卖系统)以及即时奖赏机制(如
短视频、电子游戏)系统性削弱了人类的运动动机. 这一困境的破解ꎬ需要从多个层级展开干预:(１)在个

体层面ꎬ制定进化兼容运动处方(如基因型指导的 ＨＩＩＴ 方案)ꎻ(２)在公共政策层面ꎬ重构运动友好型环境

(如征收健康税补贴社区健身房、强制学校每日运动 ６０ ｍｉｎ)ꎻ(３)在科研层面ꎬ探索表观遗传调控(如
ＤＮＡ 甲基化动态)与 ＡＩ 驱动的精准运动推荐系统. 因此ꎬ运动不仅是一种行为选择ꎬ更是适应现代代谢挑

战的系统性解决方案. 从进化－生理－社会－政策的多维视角出发ꎬ重构以运动为核心的生活方式ꎬ对于缓

解代谢失衡、实现健康老龄化、提升人群健康水平具有不可替代的战略价值.
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[１５] Ｓｕｗａｒａ Ｊꎬ Ｒａｄｚｉｋｏｗｓｋａ￣Ｃｉｅｃｉｕｒａ Ｅꎬ Ｃｈｗｏｒｏｓ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ＡＴＰ￣ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｐａｔｈｗａｙｓ ａｎｄ ｈｕｍａｎ ｄｉｓｅａｓｅｓ [ Ｊ] . Ｃｕｒｒｅｎｔ

Ｍｅｄｉｃｉｎａｌ Ｃｈｅｍｉｓｔｒｙꎬ２０２３ꎬ３０(１１):１２３２－１２５５.
[１６] Ｂｉｓｈｏｐ Ｄ ＪꎬＬｅｅ Ｍ Ｊ ＣꎬＰｉｃａｒｄ Ｍ. Ｅｘｅｒｃｉｓｅ ａｓ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ｍｅｄｉｃｉｎｅ:ｈｏｗ ｄｏｅｓ ｔｈｅ ｅｘｅｒｃｉｓｅ ｐｒｅｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ａｆｆｅｃｔ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ

ａｄａｐｔａｔｉｏｎｓ ｔｏ ｔｒａｉｎｉｎｇ? [Ｊ] . Ａｎｎｕａｌ Ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ Ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙꎬ２０２５ꎬ８７(１):１０７－１２９.
[１７] 尤瓦尔􀅰赫拉利. 人类简史－从动物到上帝[Ｍ] . 林俊宏 译. 北京:中信出版社ꎬ２０１７.
[１８] Ｓｉｍｍｅｎ ＢꎬＢａｙａｒｔ ＦꎬＲａｓａｍｉｍａｎａｎａ Ｈꎬｅｔ ａｌ. Ｔｏｔａｌ ｅｎｅｒｇｙ ｅｘｐｅｎｄｉｔｕｒｅ ａｎｄ ｂｏｄｙ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ ｉｎ ｔｗｏ ｆｒｅｅ￣ｌｉｖｉｎｇ ｓｙｍｐａｔｒｉｃ
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ｄｉｓｅａｓｅｓꎬａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ[Ｊ] . Ｄｉｓｅａｓｅｓꎬ２０２４ꎬ１２(９):１９５.

[５３] Ｓｏｔ􀅡ｋ ＭꎬＣｌａｒｋ ＭꎬＳｕｕｒ Ｂ Ｅꎬｅｔ ａｌ. Ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ａｎｄ ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ ｉｎ ｏｂｅｓｉｔｙ[ Ｊ] . Ｎａｔｕｒｅ Ｒｅｖｉｅｗｓ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙꎬ２０２５ꎬ２１(１):
４５－６１.

[５４] Ｘｕ ＳꎬＬｕ ＦꎬＧａｏ Ｊꎬｅｔ ａｌ. Ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ￣ｍｅｄｉａｔｅｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｉｎ ａｄｉｐｏｓｅ ｔｉｓｓｕｅ[ Ｊ] . Ｏｂｅｓｉｔｙ Ｒｅｖｉｅｗｓ:ａｎ Ｏｆｆｉｃｉａｌ
Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ ｔｈｅ Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｔｈｅ Ｓｔｕｄｙ ｏｆ Ｏｂｅｓｉｔｙꎬ２０２４ꎬ２５(６):ｅ１３７２４.

[５５] Ｚｈａｏ ＸꎬＡｎ ＸꎬＹａｎｇ Ｃꎬｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｃｒｕｃｉａｌ ｒｏｌｅ ａｎｄ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｉｎ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｄｉｓｅａｓｅ[ Ｊ] . Ｆｒｏｎｔｉｅｒｓ ｉｎ
Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙꎬ２０２３ꎬ１４:１１４９２３９.

[５６] Ｃｉｆｕｅｎｔｅｓ ＭꎬＶｅｒｄｅｊｏ Ｈ ＥꎬＣａｓｔｒｏ Ｐ Ｆꎬｅｔ ａｌ. Ｌｏｗ￣ｇｒａｄｅ ｃｈｒｏｎｉｃ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ:ａ ｓｈａｒｅｄ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｆｏｒ ｃｈｒｏｎｉｃ ｄｉｓｅａｓｅｓ[ Ｊ] .
Ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙꎬ２０２５ꎬ４０(１):４－２５.

[５７] Ａｈｍｅｄ ＢꎬＳｕｌｔａｎａ ＲꎬＧｒｅｅｎｅ Ｍ Ｗ. Ａｄｉｐｏｓｅ ｔｉｓｓｕｅ ａｎｄ ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｉｎ ｏｂｅｓｅ[ Ｊ] . Ｂｉｏｍｅｄｉｃｉｎｅ ＆ Ｐｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒａｐｙꎬ

—３４１—
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２０２１ꎬ１３７:１１１３１５.
[５８] Ｂｌａｉｒ Ｓ Ｎ. Ｐｈｙｓｉｃａｌ ｉｎａｃｔｉｖｉｔｙ:ｔｈｅ ｂｉｇｇｅｓｔ ｐｕｂｌｉｃ ｈｅａｌｔｈ ｐｒｏｂｌｅｍ ｏｆ ｔｈｅ ２１ｓｔ ｃｅｎｔｕｒｙ[ Ｊ] . Ｂｒｉｔｉｓｈ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｓｐｏｒｔｓ Ｍｅｄｉｃｉｎｅꎬ

２００９ꎬ４３(１):１－２.
[５９] Ｃａｒｌｓｓｏｎ ＳꎬＡｎｄｅｒｓｓｏｎ Ｔꎬ Ｌｉｃｈｔｅｎｓｔｅｉｎ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｈｙｓｉｃａｌ ａｃｔｉｖｉｔｙ ａｎｄ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ: ｉｓ ｔｈｅ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｅｘｐｌａｉｎｅｄ ｂｙ ｇｅｎｅｔｉｃ

ｓｅｌｅｃｔｉｏｎ? [Ｊ] . Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙꎬ２００７ꎬ１６６(３):２５５－２５９.
[６０] Ｂｌａｃｋｗｅｌｌ Ｄ ＬꎬＣｌａｒｋｅ Ｔ Ｃ. Ｓｔａｔｅ ｖａｒｉａｔｉｏｎ ｉｎ ｍｅｅｔｉｎｇ ｔｈｅ ２００８ ｆｅｄｅｒａｌ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ ｆｏｒ ｂｏｔｈ ａｅｒｏｂｉｃ ａｎｄ ｍｕｓｃｌｅ￣ｓｔｒｅｎｇｔｈｅｎｉｎｇ

ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ ｔｈｒｏｕｇｈ ｌｅｉｓｕｒｅ￣ｔｉｍｅ ｐｈｙｓｉｃａｌ ａｃｔｉｖｉｔｙ ａｍｏｎｇ ａｄｕｌｔｓ ａｇｅｄ １８ － ６４:ｕｎｉｔｅｄ ｓｔａｔｅｓꎬ２０１０ － ２０１５[ Ｊ] . Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｈｅａｌｔｈ
Ｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ Ｒｅｐｏｒｔｓꎬ２０１８(１１２):１－２２.

[６１] Ｍｕｒｒａｙ Ａ Ａ. Ｖａｒｉａｂｉｌｉｔｙ ａｎｄ ｔｈｅ ｆｏｒｍ￣ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｆｒａｍｅｗｏｒｋ ｉｎ ｅｖｏｌｕｔｉｏｎａｒｙ ｂｉｏｍｅｃｈａｎｉｃｓ ａｎｄ ｈｕｍａｎ ｌｏｃｏｍｏｔｉｏｎ[Ｊ] . Ｅｖｏｌｕｔｉｏｎａｒｙ
Ｈｕｍａｎ Ｓｃｉｅｎｃｅｓꎬ２０２２ꎬ４:ｅ２９.

[６２] Ｖｅｎｋａｔａｒａｍａｎ Ｖ ＶꎬＫｒａｆｔ Ｔ ＳꎬＤｅｓｉｌｖａ Ｊ Ｍꎬｅｔ ａｌ. Ｐｈｅｎｏｔｙｐｉｃ ｐｌａｓｔｉｃｉｔｙ ｏｆ ｃｌｉｍｂｉｎｇ￣ｒｅｌａｔｅｄ ｔｒａｉｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ａｎｋｌｅ ｊｏｉｎｔ ｏｆ ｇｒｅａｔ ａｐｅｓ
ａｎｄ ｒａｉｎｆｏｒｅｓｔ ｈｕｎｔｅｒ￣ｇａｔｈｅｒｅｒｓ[Ｊ] . Ｈｕｍａｎ Ｂｉｏｌｏｇｙꎬ２０１３ꎬ８５(１－３):３０９－３２８.

[６３] Ｋｒａｆｔ Ｔ ＳꎬＶｅｎｋａｔａｒａｍａｎ Ｖ ＶꎬＤｏｍｉｎｙ Ｎ Ｊ. Ａ ｎａｔｕｒａｌ ｈｉｓｔｏｒｙ ｏｆ ｈｕｍａｎ ｔｒｅｅ ｃｌｉｍｂｉｎｇ[Ｊ] . Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｈｕｍａｎ Ｅｖｏｌｕｔｉｏｎꎬ２０１４ꎬ
７１:１０５－１１８. ＤＯＩ:１０.１０１６ / ｊ.ｊｈｅｖｏｌ.２０１４.０２.００２.

[６４] Ｂｏｏｔｈ Ｆ ＷꎬＲｏｂｅｒｔｓ Ｃ ＫꎬＬａｙｅ Ｍ Ｊ. Ｌａｃｋ ｏｆ ｅｘｅｒｃｉｓｅ ｉｓ ａ ｍａｊｏｒ ｃａｕｓｅ ｏｆ ｃｈｒｏｎｉｃ ｄｉｓｅａｓｅｓ[ Ｊ] . Ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ Ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙꎬ
２０１２ꎬ２(２):１１４３－１２１１.

[６５] Ｚｈｏｕ ＨꎬＮｉｅ ＪꎬＣａｏ Ｙꎬｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｄａｉｌｙ ｓｉｔｔｉｎｇ ｔｉｍｅ ａｎｄ ｃｏｆｆｅｅ ｃｏｎｓｕｍｐｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｒｉｓｋ ｏｆ ａｌｌ￣ｃａｕｓｅ ａｎｄ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ
ｄｉｓｅａｓｅ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ ａｍｏｎｇ ＵＳ ａｄｕｌｔｓ[Ｊ] . ＢＭＣ Ｐｕｂｌｉｃ Ｈｅａｌｔｈꎬ２０２４ꎬ２４(１):１０６９.

[６６] Ｃｈｅｖａｌ ＢꎬＢｏｉｓｇｏｎｔｉｅｒ Ｍ Ｐ. Ｔｈｅ ｔｈｅｏｒｙ ｏｆ ｅｆｆｏｒｔ ｍｉｎｉｍｉｚａｔｉｏｎ ｉｎ ｐｈｙｓｉｃａｌ ａｃｔｉｖｉｔｙ[ Ｊ] . Ｅｘｅｒｃｉｓｅ ａｎｄ Ｓｐｏｒｔ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ Ｒｅｖｉｅｗｓꎬ
２０２１ꎬ４９(３):１６８－１７８.

[６７] Ｗａｒｄ￣Ｓｍｉｔｈ Ａ ＪꎬＲａｄｆｏｒｄ Ｐ Ｆ. Ｅｎｅｒｇｙ ｃｏｎｖｅｒｓｉｏｎ ｒａｔｅｓ ｄｕｒｉｎｇ ｓｐｒｉｎｔｉｎｇ ｗｉｔｈ ａｎ ｅｍｐｈａｓｉｓ ｏｎ ｔｈｅ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｏｆ ｆｅｍａｌｅ ａｔｈｌｅｔｅｓ
[Ｊ] . Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｓｐｏｒｔｓ Ｓｃｉｅｎｃｅｓꎬ２０００ꎬ１８(１０):８３５－８４３.

[６８] Ｃｉｃｃｈｅｌｌａ Ａ. Ｔｈｅ ｐｒｏｂｌｅｍ ｏｆ ｅｆｆｏｒｔ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｉｎ ｈｅａｖｙ ｇｌｙｃｏｌｙｔｉｃ ｔｒｉａｌｓ ｗｉｔｈ ｓｐｅｃｉａｌ ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｔｏ ｔｈｅ ４００ ｍ ｄａｓｈ ｉｎ ｔｒａｃｋ ａｎｄ
ｆｉｅｌｄ[Ｊ] . Ｂｉｏｌｏｇｙꎬ２０２２ꎬ１１(２):２１６.

[６９] Ｋｏｌｏｄｚｉｅｊ ＦꎬＯ’ｈａｌｌｏｒａｎ Ｋ Ｄ. Ｒｅ￣ｅｖａｌｕａｔｉｎｇ ｔｈｅ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｐｈｅｎｏｔｙｐｅ:ｃａｎ ｅｎｄｕｒａｎｃｅ ｅｘｅｒｃｉｓｅ ｓａｖｅ ｔｈｅ ｗｅｓｔｅｒｎ ｗｏｒｌｄ? [ Ｊ] .
Ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｓꎬ２０２１ꎬ１０(４):６０９.

[７０] Ｂｅｎｅｃｋｅ ＨꎬＦｌｉｅｒ Ｊ ＳꎬＭｏｌｌｅｒ Ｄ Ｅ. Ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅｌｙ ｓｐｌｉｃｅｄ ｖａｒｉａｎｔｓ ｏｆ ｔｈｅ ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｎｏｒｍａｌ ａｎｄ
ｄｉａｂｅｔｉｃ ｈｕｍａｎ ｔｉｓｓｕｅｓ[Ｊ] . Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎꎬ１９９２ꎬ８９(６):２０６６－２０７０.

[７１] Ｒａｎｄｌｅ Ｐ ＪꎬＧａｒｌａｎｄ Ｐ ＢꎬＨａｌｅｓ Ｃ Ｎꎬｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｇｌｕｃｏｓｅ ｆａｔｔｙ￣ａｃｉｄ ｃｙｃｌｅ. Ｉｔｓ ｒｏｌｅ ｉｎ ｉｎｓｕｌｉｎ ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ａｎｄ ｔｈｅ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ
ｄｉｓｔｕｒｂａｎｃｅｓ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ[Ｊ] . Ｌａｎｃｅｔꎬ１９６３ꎬ１(７２８５):７８５－７８９.

[７２] Ｐａｏｌｅｔｔｉ ＩꎬＣｏｃｃｕｒｅｌｌｏ Ｒ. Ｉｒｉｓｉｎ: ａ ｍｕｌｔｉｆａｃｅｔｅｄ ｈｏｒｍｏｎｅ ｂｒｉｄｇｉｎｇ ｅｘｅｒｃｉｓｅ ａｎｄ ｄｉｓｅａｓｅ ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ [ Ｊ] . Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ
Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ Ｓｃｉｅｎｃｅｓꎬ２０２４ꎬ２５(２４):１３４８０.

[７３] Ｎａｓｈ ＤꎬＨｕｇｈｅｓ Ｍ ＧꎬＢｕｔｃｈｅｒ Ｌꎬｅｔ ａｌ. ＩＬ￣６ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｉｎ ａｃｕｔｅ ｅｘｅｒｃｉｓｅ ａｎｄ ｃｈｒｏｎｉｃ ｔｒａｉｎｉｎｇ:Ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｃｏｎｓｅｑｕｅｎｃｅｓ ｆｏｒ ｈｅａｌｔｈ
ａｎｄ ａｔｈｌｅｔｉｃ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ[Ｊ] . Ｓｃａｎｄｉｎａｖｉａｎ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ ＆ Ｓｃｉｅｎｃｅ ｉｎ Ｓｐｏｒｔｓꎬ２０２３ꎬ３３(１):４－１９.

[７４] Ｆｏｌｇｕｅｉｒａ ＣꎬＨｅｒｒｅｒａ￣Ｍｅｌｌｅ ＬꎬＬóｐｅｚ Ｊ Ａꎬｅｔ ａｌ. Ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ ｐ３８ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｉｎ ｍｕｓｃｌｅ ｃｏｎｔｒｏｌｓ ｌｏｃｏｍｏｔｏｒ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｖｉａ ＩＬ￣１５[Ｊ] .
Ｓｃｉｅｎｃｅ Ａｄｖａｎｃｅｓꎬ２０２４ꎬ１０(３３):ｅａｄｎ５９９３.

[７５] Ｍｉａｏ Ｚ ＷꎬＨｕ Ｗ ＪꎬＬｉ Ｚ Ｙꎬｅｔ ａｌ. Ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ｏｆ ｔｈｅ ｓｅｃｒｅｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｍｅｔｒｎｌ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｄｉｓｅａｓｅｓ[ Ｊ] . Ａｃｔａ Ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａ
Ｓｉｎｉｃａꎬ２０２０ꎬ４１(１２):１５２５－１５３０.

[７６] Ｙｕ ＹꎬＣｈｅｎ ＷꎬＹｕ Ｍꎬｅｔ ａｌ. Ｅｘｅｒｃｉｓｅ￣ｇｅｎｅｒａｔｅｄ β￣ａｍｉｎｏｉｓｏｂｕｔｙｒｉｃ ａｃｉｄ ｒｅｄｕｃｅｓ ｃａｒｄｉｏｍｙｏｃｙｔｅ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ
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