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运动训练对脓毒症模型大鼠肌肉损伤的影响 
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【摘要】目的 本研究旨在探讨运动训练对脂多糖（LPS）诱导的脓毒症模型大鼠血浆乳酸（Lac）水平、

炎性因子（TNF-α、IL-1β、IL-6）、肌肉组织形态学变化以及肌球蛋白（myosin）和肌动蛋白（actin）表达

的影响。方法 将 50 只雄性 Wistar 大鼠随机分为 5 组：对照组、模型组（LPS 组）、模型+制动组、模型+
制动+晚期运动组（第 7 天开始运动）和模型+制动+早期运动组（第 3 天开始运动）。对照组和模型组不进

行干预，其他组通过石膏固定左前肢制动，运动组进行跑台训练（每天 20 分钟，持续至第 14 天）。实验结

束后，采用 ELISA 法检测血浆指标，HE 染色观察肌肉组织形态，Western blot 检测蛋白表达。结果 与模型

组相比，模型+制动组血浆 Lac、TNF-α、IL-1β 和 IL-6 水平显著升高（P<0.05），肌肉组织出现炎性细胞浸

润和结缔组织增生，actin 和 myosin 表达下降。早期运动组能显著降低炎性因子水平（P<0.05），改善肌肉

组织结构，并提高 actin 和 myosin 表达，效果优于晚期运动组。结论 运动训练，特别是早期介入，可缓解

脓毒症模型大鼠的肌肉损伤，其机制可能与降低炎症反应和促进肌肉蛋白表达有关。 
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【Abstract】Objective This study aimed to investigate the effects of exercise training on plasma lactate (Lac) 
levels, inflammatory factors (TNF-α, IL-1β, IL-6), histomorphological changes in muscle tissue, and the expression 
of myosin and actin in lipopolysaccharide (LPS)-induced sepsis model rats. Methods Fifty male Wistar rats were 
randomly divided into five groups: blank, model (LPS), model + immobilization, model + immobilization + late 
exercise (initiated on day 7), and model + immobilization + early exercise (initiated on day 3). The blank and model 
groups received no additional intervention. The other groups underwent left forelimb immobilization via plaster 
fixation. Exercise groups performed treadmill running training (20 minutes daily until day 14). Plasma indicators 
were measured by ELISA, muscle histology was observed via HE staining, and protein expression was detected by 
Western blot. Results Compared with the model group, the model + immobilization group showed significantly 
increased plasma levels of Lac, TNF-α, IL-1β, and IL-6 (P < 0.05), along with inflammatory cell infiltration, 
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connective tissue hyperplasia, and decreased expression of actin and myosin. The early exercise group significantly 
reduced inflammatory factor levels (P < 0.05), improved muscle tissue structure, and enhanced actin and myosin 
expression, with superior effects compared to the late exercise group. Conclusion Exercise training, particularly early 
intervention, can alleviate muscle injury in septic model rats, potentially through reducing inflammatory responses 
and promoting the expression of muscle proteins. 

【Keywords】Exercise training; Sepsis model rats; Muscle injury; Lipopolysaccharide; Inflammatory factors; 
Muscle atrophy; Experimental study 

 
脓毒血症是由外伤感染、创伤、再灌注损伤及

缺氧等所诱发的剧烈全身炎症反应综合征，是重症

监护病房患者死亡的主要原因之一，常导致多器官

功能障碍，其中肌肉损伤和萎缩是常见并发症，严

重影响患者预后[1]。脂多糖（LPS）诱导的脓毒症动

物模型被广泛应用于模拟人类脓毒症的病理过程，

其特点是炎性因子过度释放和氧化应激，进而引发

肌肉蛋白降解[2]。运动训练作为一种非药物干预手

段，已被证明在慢性疾病中具有抗炎和肌肉保护作

用，但其在脓毒症急性期的应用时机和效果尚存争

议[3]。早期运动可能通过调节免疫反应减轻肌肉损

伤，而过早介入可能加重应激反应。因此，本研究通

过建立 LPS 诱导的脓毒症大鼠模型，结合不同时间

点的运动干预，探讨运动训练对肌肉损伤的影响，

以期为脓毒症康复治疗提供实验依据。 
1 仪器与材料 
1.1 主要仪器 
MK3 酶标仪（芬兰雷勃公司）；Sorvall ST 40

离心机（赛默飞公司）；D5100 光学显微镜、H-600 
透射电子显微镜、C2+共聚焦显微镜系统（日本 
Nikon 公司）；Forma 3111 CO2 恒温培养箱（Thermo 
公司）；mini protean 3 cell 电泳仪（BIO-RAD 公司）；

DHG-9023A 恒温烘箱（上海恒一科学仪器有限公

司）；TE77XP 电转仪（HOEFER 公司）等。 
1.2 主要材料 
Wistar 雄性大鼠，体重约 200g，购于昭衍（苏

州）新药研究中心有限公司，许可证号：SCXK（苏）

2023-0004。所有涉及动物使用的实验均按照苏州市 
中医医院伦理委员会批准的实验方案进行（伦理批

号：2022014）。所有大鼠饲养于苏州市吴门医派验

方评价与转化重点实验室实验动物中心，许可证号：

SYXK（苏）2021-0066。所有大鼠均在 12 小时光暗

循环、室温 23 ±2℃和湿度 60 ±10%的环境中饲养，

并应用标准大鼠饲料和蒸馏水以自由饮食。脂多糖

（LPS），北京百奥莱博科技有限公司（货号：

QN0166）；戊巴比妥钠，Sigma 公司（批号：20089104）。
大鼠 IL-1β（货号：BYE20024）、IL-6（货号：

BYE20064）、LA（货号：BYE21024）和 TNF-α（货

号：BYE20040）ELISA 试剂盒，均购自上海邦奕生

物公司；苏木素伊红（HE）染色试剂盒（货号：

C0105S）；RIPA 组织细胞裂解液（货号：T8220），
北京索莱宝科技有限公司；NC 膜（货号： 
HATF00010）、发光液（货号：WBKLS0100），均

购自美国默克公司；羊抗兔 HRP 标记二抗，上海碧

云天生物技术有限公司（货号：A0208）；肌球蛋白

（myosin）抗体（货号：ab37484）、肌动蛋白（actin）
抗体（货号：ab184705）、β-actin（货号：ab8226），

均购自 Abcam 公司。其他试剂均为市售分析纯。 
2 方法 
2.1 脂多糖（LPS）诱导实验性脓毒症制动模型

大鼠的建立及分组 
大鼠先行适应性喂养 1 周，所有大鼠经编号后，

采用简单随机化原则，利用采用随机数字表法分为

对照组、模型组（LPS 组）、模型+制动组、模型+
制动+晚期（第 7 天）运动组和模型+制动+早期运动

（第 3 天）组，每组 10 只。空白对照组为盐水处理

组，给予 0.9%生理盐水（1mL）腹腔内注射；其他

各组为脂多糖（LPS）处理组：均给予大鼠腹腔内注

射 LPS（0.5mg/kg）。 
2.2 运动干预 
LPS 诱导脓毒症造模成功后，对照组和模型组

不进行运动和制动干预；其他 3 组进行左前肢制动，

以左前肢周围放置一层薄棉垫，然后使用石膏全天

固定，前肢从肩胛骨固定到掌骨，与前胸壁成 135°
角，并将大鼠左手显露出来，每天检查大鼠咀嚼石

膏、擦伤、静脉阻塞和水肿情况。开始运动干预时拆

除石膏束缚。模型+制动+早期运动组和模型+制动+
晚期运动组分别于第 3 天和第 7 天开始进行到第 14
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天的实验室跑台训练，时间是 20min，每天一次。14
天时采用公式计算体重变化百分比：[（最终体重−基
线体重）/基线体重]∗100，并在麻醉情况下进行采血

后脱颈处死后取相关组织。 
2.3 实验指标检测 
从颈静脉采集血样，EDTA 管中以 4500 rpm 的

速度离心 10 min 分离血浆，将血浆样本分装并储存

在- 80℃，采用 ELISA 试剂盒检测大鼠以酶联免疫吸

附试验（ELISA）测定血清乳酸（Lac）、肿瘤坏死因

子-α（TNF-α）、白细胞介素（IL）-1β、IL-6 水平；

取各组舌下颏舌肌肉组织，称量后切成两半。一半固

定在 10%福尔马林溶液中，用于苏木精-伊红（HE）
染色观察舌下颏舌肌肉组织形态学变化，另一半保存

在- 80℃，用于稍后的蛋白质提取，采用 Western blot 
检测肌肉组织肌球蛋白（myosin）、肌动蛋白（actin）
蛋白表达。以上均严格按照试剂盒说明书进行操作。 

2.4 统计学方法 
采用 SPSS 23.0 软件进行统计分析，数据采用

均数和标准差表示，各组间比较采用单因素方差分

析。方差齐性采用 LSD 法，方差不齐时采用独立样

本比较的秩和检验。P＜0.05 表示具有统计学意义。 
3 结果 
3.1 一般情况及不同组别大鼠体重测量结果 
观察各组别大鼠皮毛状况，与对照组和模型组

相比，模型+制动组大鼠皮毛光滑性和光泽度明显下

降，部分大鼠出现皮毛干燥和脱落现象，以及精神

萎靡、疲惫和焦虑的迹象。与模型+制动组相比，模

型+制动+晚期运动组大鼠皮毛较光滑，但部分大鼠

出现皮毛干燥和脱落现象以及疲惫和焦虑的迹象；

模型+制动+早期运动组大鼠皮毛较光滑、精神萎靡

状况有所改善。 
干预前不同组别间大鼠体重差异无统计学意义

（P＞0.05），同一组别干预前后体重差异具有统计

学意义（P＜0.05）；干预后与对照组比较，模型组

体重下降但差异无统计学意义（P＞0.05）；与模型

组比较，模型+制动组体重下降但差异无统计学意义

（P＞0.05）；与模型+制动组比较，模型+制动+晚、

早期运动组体重上升但差异无统计学意义（P＞
0.05），相对于模型+制动+晚期运动组，模型+制动

+早期组体重上升的幅度略高，但差异无统计学意义

（P＞0.05），见表 1。 
3.2 各组大鼠血浆乳酸及炎性因子水平比较 
与对照组相比，模型组大鼠血浆Lac和TNF-α、

IL-1β 及 IL-6 水平升高（P＜0.05）；与模型组相比，

模型+制动组血浆 Lac 和 TNF-α、IL-1β 及 IL-6 水平

升高（P＜0.05）；与模型+制动组相比，模型+制动

+晚期运动组 Lac 和 TNF-α、IL-1β 及 IL-6 水平下

降，但差异无统计学意义（P＞0.05），模型+制动+
早期运动组以上指标均明显下降，差异具有统计学

意义（P＜0.05），见表 2。 
表 1  不同组别小鼠体重测量表（n=10，͞x±s） 

组别 
时间点 

     干预前（g） 干预后（g） 

对照组 213.4±18.2 238.6±21.9a 

模型组 210.5±16.7 234.7±22.5a 

模型+制动组 215.9±19.8 226.8±21.4a 

模型+制动+晚期运动组 212.1±17.9 228.2±21.0a 

模型+制动+早期运动组 213.2±16.7 231.5±19.6a 

注：a 表示同一组别与干预前比较 P＜0.05。 

表 2  不同组大鼠血清乳酸及炎性因子水平比较（n=10，x±s） 

组别 Lac（mmol/L） TNF-α（ng/L） IL-1β（ng/L） IL-6（ng/L） 

对照组 1.84±0.30 44.68±5.66 22.03±4.11 27.20±5.11 

模型组 4.25±0.46b 145.45±14.89b 95.35±7.90b 123.96±11.27b 

模型+制动组 4.87±0.51c 158.34±15.23c 106.73±9.37c 138.34±12.44c 

模型+制动+晚期运动组 4.79±0.49 149.89±16.34 103.24±9.16 134.22±13.58 

模型+制动+早期运动组 4.53±0.32d 146.23±13.12d 97.68±8.23d 129.23±11.83d 

注：b与对照组比较，c与模型组比较，d与模型+制动组比较，P＜0.05。 
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3.3 各组大鼠肌肉组织结构变化比较 
对照组大鼠舌下颏舌肌由致密结缔组织和肌

肉组织构成，间质可见较多血管分布，组织未见明

显结缔组织增生等其他明显异常。模型组和模型+
制动组相对于对照组，可见较多的微血管内皮细胞

脱落至管腔内，以及淋巴细胞为主的炎性细胞散在

浸润和少量结缔组织增生。相对于模型组和模型+
制动组，模型+制动+晚、早期运动组以上情况有所

改善且模型+制动+早期运动组优于模型+制动+晚
期运动组，见图 1。 

3.4 各组大鼠肌肉组织 actin、myosin 蛋白表

达比较 
与对照组相比，模型组大鼠肌肉组织 actin 和

myosin 表达下降（P＜0.05）；与模型组相比，模

型+制动组 actin 和 myosin 表达下降（P＜0.05）；

与模型+制动组相比，模型+制动+晚、早期运动组

actin 和 myosin 表达升高，差异均具有统计学意义

（P＜0.05）且模型+制动+早期运动组优于模型+
制动+晚期运动组，见图 2。 

 
图 1  不同组大鼠肌肉组织结构变化比较 

  
图 2  不同组大鼠肌肉组织 actin、myosin 蛋白表达比较 

注：A-对照组、B-模型组、C-模型+制动组、D-模型+制动+晚期运动组、E-模型+制动+早期运动组；b与对照组比较，c与模型组比较，d与模

型+制动组比较，P＜0.05。 
 
4 讨论 
运动预处理通过抑制关键炎症因子和氧化应激

通路改善脓毒症预后。在炎症反应方面，脓毒症时

促炎细胞因子如 TNF-α 和 IL-6 的过度释放导致细

胞因子风暴，运动预处理可降低这些因子水平，减轻

组织损伤[4]；肌球蛋白（myosin）作为一种分子马达

作用于肌动蛋白（actin），能有效地将高能磷酸化合

物 ATP 分解释放的化学能转化为动能[5]。近年来，
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随着分子生物学、细胞化学等领域的进展及检测手

段和实验技术的提高，已经证实了两者相互作用参

与完成了体内许多生命活动，包括肌肉收缩、胞质分

裂、细胞运动、细胞膜物质转运、细胞结构体系及特

定信号传导通路等，在众多领域取得了惊人成果[6]。 
本研究结果显示，脓毒症模型大鼠经 LPS 诱导

后，血浆炎性因子水平升高，肌肉组织出现病理损

伤，actin和myosin表达下降，这与既往研究一致[7]。

制动进一步加重了肌肉损伤，提示脓毒症复合制动

可能通过增强炎症反应和氧化应激导致蛋白降解[8]。

运动干预，特别是早期运动（第 3 天开始），能有

效降低 TNF-α、IL-1β 和 IL-6 水平，改善肌肉组织

结构，并促进 actin 和 myosin 表达，其机制可能涉

及运动调节 NF-κB 信号通路，抑制肌肉萎缩相关基

因（如 MuRF-1）的表达[9]。晚期运动组效果较差，

可能与脓毒症急性期炎症高峰已过，干预时机错过

关键窗口有关。本研究的局限性包括样本量较小、

未探讨分子机制细节，未来需结合转录组学深入分

析。结论上，早期运动训练可作为脓毒症肌肉损伤

的潜在保护策略，但临床转化需谨慎评估时机和强

度。 
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