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摘要 食物成瘾是指人们对某些特定食物（高度加工、可口、高热量的食物）的依赖性达到难以控制的程度，并表现出一

系列成瘾样的行为学变化，具有强迫性、长期性和反复性的特点。食物成瘾可引起肥胖症，而且是大部分人不能维持减肥

效果或坚持限制性饮食以保持健康体重的核心因素。深入理解食物成瘾及其神经生物学机制，将为干预食物成瘾以改善肥

胖提供准确的靶点。食物成瘾的诊断标准是耶鲁大学食物成瘾量表，而食物成瘾的动物模型为小鼠食物自我管理模型。外

侧下丘脑-腹侧被盖区-伏隔核神经环路、腹侧被盖区-前边缘皮质-伏隔核神经环路和外侧隔核-结节核神经环路是调控食物成

瘾的关键神经环路机制。
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超重和肥胖是心血管疾病、2型糖尿病、慢性

肾脏病、多种癌症、一系列骨骼和肌肉疾病的重要

风险因素，并可能进一步增加相关疾病的发病率和

死亡率［1-3］。中国疾病预防控制中心在报告中指出，

中国成年居民超重（16.4%）和肥胖（34.4%）的

比率超过 50%，其中肥胖人数约为 8 500万［4］。超

重和肥胖已经成为当今社会亟待解决的公共健康问

题之一。前期研究表明，造成超重和肥胖流行的原

因包括高热量食物的过度摄入（高糖、高脂、油炸

食物）、久坐的生活方式、体力活动不足、睡眠不

足和遗传因素［5］。近期研究发现，食物成瘾

（food addiction）可引起肥胖症和暴饮暴食等一系

列损害健康的行为学变化。同时，食物成瘾也是大

部分人不能维持减肥效果或坚持限制性饮食以保持

健康体重的核心因素。而针对肥胖病人的研究发

现，大约 15%~25%的肥胖病人和 37%的病态肥胖

症患者表现为食物成瘾［6-7］。采用有效的方式干预

食物成瘾将有助于改善中国成年人超重和肥胖的现

状。食物成瘾的发展过程与饮食环境、心理健康状

态、认知过程、社交环境、生活质量等密切相

关［8-9］。目前，食物成瘾主要通过认知行为疗法进

行干预治疗，但并没有针对性的药物治疗方案［10］。

本文将深入阐述食物成瘾及其神经环路调控机制，

为制定干预食物成瘾的有效措施提供准确的靶点。

1　食物成瘾的概念

1956 年，美国科学家 Theron Randolph 最早提

出食物成瘾一词，其将食物成瘾描述为人们对一种

或者多种经常食用的食物的特定适应，而且在部分

非常敏感的人群中出现类似其他成瘾物质导致的症

状［11］。随后，出现多篇关于食物成瘾的研究，但

并没有引起广泛的关注。直到 20世纪末，科学家

开始以食物成瘾的角度研究神经性贪食症、神经性

厌食症、暴食症和肥胖，并首次尝试将饮食失调描

述为成瘾。研究发现，食物成瘾与神经性贪食症的

相关性最强，其中 88% 的神经性贪食症患者具有

食物成瘾［12］。此外，研究指出，57%的暴食症患

者符合食物成瘾的诊断标准，而食物成瘾人群的暴

食症发生率为27%~30%［13］。食物成瘾与饮食失调

（神经性贪食症、神经性厌食症、暴食症）具有密

切的关系，但是明确区分食物成瘾和饮食失调对于

∗ 广州体育学院青年博士资助项目（7230180235）资助。

∗∗ 并列第一作者。

∗∗∗ 通讯联系人。

Tel： 19878890760， E-mail： bsumlw140243@126.com

收稿日期： 2023‑06‑16， 接受日期： 2023‑08‑30



·882· 2024；51（4）生物化学与生物物理进展  Prog. Biochem. Biophys.

科学研究具有重要意义。目前，科学研究人员将食

物成瘾定义为人们对某些特定食物（高度加工、可

口、高热量的食物）的依赖性达到难以控制的程

度，并表现出一系列成瘾样的行为学变化，具有强

迫性、长期性、反复性的特点，其在一定程度上属

于精神疾病［11，14］。而根据美国第 5 版《精神疾病

诊断和统计手册》，3种最普遍的饮食失调分别为

神经性贪食症、神经性厌食症和暴食症。其中，神

经性厌食症的特征是限制能量摄入以致能量摄入低

于能量需求，并表现为机体体重降低。神经性贪食

症是以阶段性的暴饮暴食并为防止体重增加而进行

某些补偿性行为的进食障碍。暴食症则是反复出现

暴食行为并因为暴食行为而表现出极度的痛苦。而

暴食症与神经性贪食症的主要区别为暴食症患者不

会为了防止身体发胖而做某些补偿性行为（催吐、

泻药、过度运动）。此外，食物成瘾与神经性贪食

症和暴食症具有部分相同的进食症状，且其发病在

很大程度上会伴行性发生，但是食物成瘾更加偏重

于成瘾样的行为学变化并可表现出食物耐受和戒断

症状。因此，科学研究需要对食物成瘾和饮食失调

进行区分，以期深入研究并为干预不同疾病提供准

确的靶点。21世纪初，科学界开始普遍认识到食

物成瘾，并将食物成瘾与其他成瘾物质使用障碍

（烟草、酒精使用障碍）相提并论。食物成瘾的诊

断标准以及发生机制也逐步得到建立和研究。

2　食物成瘾的诊断标准

为了更好地量化和诊断人群的食物成瘾现象，

科学家逐步建立了科学有效的食物成瘾量表。2009

年，耶鲁大学心理学系 Gearhardt 根据美国第 4 版

《精神疾病诊断和统计手册》中的物质使用障碍诊

断标准制定了诊断食物成瘾的耶鲁大学食物成瘾量

表 （The Yale Food Addiction Scale， YFAS）［4］。

YFAS 是第一个正式的食物成瘾诊断标准。YFAS

用于评估个体在 12 个月内对某些高度加工食物

（高糖、高脂食物）的成瘾状况，其中包括27个调

查问题。量表的前 25个调查问题调查受试者的饮

食习惯以评估受试者是否具备某些食物成瘾症状，

而后面2个调查问题则针对性地调查某些特定控制

摄入的食物。随后，美国第5版《精神疾病诊断和

统计手册》关于成瘾性疾病的诊断标准进行了重大

调整，但并没有将食物成瘾作为一个独特的类别而

正式纳入此手册。2016年，Gearhardt为了将YFAS

量表与第5版《精神疾病诊断和统计手册》中成瘾

性疾病的诊断标准保持一致，开发出包含 35个调

查问题的耶鲁大学食物成瘾量表 2.0 （YFAS 

2.0）［15-16］。两个版本的量表都与身体质量指数

（body mass index）、暴饮暴食（binge eating）和体

重循环 （weight cycling） 有关联，但是 YFAS 2.0

量表中食物成瘾的阈值与肥胖的相关性更强。

此外，科学家还逐步建立了 YFAS 修改版

（mYFAS）、YFAS 2.0修改版（mYFAS 2.0）、耶鲁

大学儿童食物成瘾量表（YFAS-C）、三维耶鲁儿童

食物成瘾量表 2.0 （dYFAS-C 2.0）等。mYFAS 量

表是为了在大型的流行病学评估中使用而开发食物

成瘾量表，其将YFAS量表中的调查问题改编为 7

项诊断标准和2项评估是否存在临床意义（痛苦或

损害） 的单独项目 （共 9 个核心调查问题）［17］。

mYFAS 2.0则是YFAS 2.0的缩略版，包含 13个调

查问题，其中有11项诊断标准和2项评估是否存在

临床意义（痛苦或损害）的单独项目［18］。食物成

瘾量表的修改版是用于量化人群食物成瘾状况的简

要评估工具，可有效减轻受试者在筛选过程中的负

担，且已经被证明具有相似的心理测量学特性［17］。

同时，科学家还根据YFAS表制定了符合儿童调查

所需的食物成瘾量表，其中YFAS-C是根据YFAS

改编。YFAS-C量表的阅读水平为二年级，并参考

儿童阶段相适应的活动［16］。dYFAS-C 2.0是为了更

好地反映第5版《精神疾病诊断和统计手册》中的

物质使用障碍标准而开发，其阅读水平为 3 年

级［19］。与其他版本的YFAS不同，dYFAS-C 2.0采

用维度评分法，对检测食物成瘾症状的亚临床变化

更为敏感［19］。由于不同国家和地区存在较大的饮

食差异，各国科研工作者将YFAS翻译成当地语言

并编制了相对本土化的食物成瘾量表。目前，

mYFAS 2.0 已在巴西［20］、意大利［21］、捷克共和

国［22］、法国［23］以及中国［24-25］进行本土化并验证

其信度和效度。中国科研工作者根据 YFAS 和

YFAS 2.0制定了中国化的食物成瘾量表YFAS-R-C

和 C-mYFAS 2.0［24-26］。YFAS-R-C 和 C-mYFAS 2.0

量表对食物的选择以及相关饮食习惯相关细节的表

述方面进行了相应的调整。此外，研究发现，

YFAS-R-C和C-mYFAS 2.0量表具有较高的重测信

度和结构效度，且量表内部一致性信度良好［24-26］。

根据 YFAS 估计 10%~20% 的人将会对高度可

口食物表现出成瘾样症状，其与可卡因、海洛因等

药物成瘾的症状相似，具有明显的“依赖性”［15］。

一项针对于食物成瘾发生率的Meta分析发现，北



牟连伟，等：食物成瘾及其神经环路调控机制2024；51（4） ·883·

美和欧洲国家的食物成瘾发生率是 19.9% （范围：

16.3%~24%）［27］。而根据C-mYFAS 2.0，中国大学

生的食物成瘾比率为 6.2%，提示目前中国大学生

的食物成瘾比率可能处于一个相对较低的水平［24］。

此外，食物成瘾的发生率存在性别差异，其中女性

的食物成瘾发生率（12.2%）明显高于男性的食物

成瘾发生率（6.4%）［27］。YFAS的制定和发展推动

了科学界对食物成瘾的进一步研究。

3　食物成瘾的动物模型：小鼠食物自我管

理模型

为确定食物成瘾的神经环路和分子水平的机

制，食物成瘾的动物模型逐步被建立和完善。小鼠

食物自我管理模型根据大鼠可卡因成瘾模型进行调

整，并以摄食反应的持续性、摄食动机、强迫性摄

食 3 种行为为标准来评估动物的食物成瘾状

态［28-29］。这 3个标准包括在诊断食物成瘾的YFAS

表中，较好地模仿了人类食物成瘾有关的行为学异

常，例如失去控制、摄食动机、强迫性进食和冲动

性［28，30-31］。小鼠放于斯金纳箱中，并用可口食物

颗粒为食物诱导小鼠建立食物自我管理模型［28，31］。

小鼠按固定比率（fixed ratio，FR） 1和FR5的强化

训练程序分别训练 6 d 和 112 d （图 1）。每天持续  

1 h，前后各 25 min为颗粒期，中间 10 min为无颗

粒期。颗粒期：小鼠按压主动杠杆后，线索灯亮

起、食物颗粒递送、出现 10 s 的不应期。无颗粒

期：不递送食物颗粒。获得操作性条件反射的标

准：a. 小鼠获得强化剂（食物颗粒）的总数连续  

3 d维持稳定（偏差<20%）；b. 主动杠杆按压次数

超过总次数 75％；c. 每次训练至少获得 10次食物

颗粒。小鼠在早期（Day 1~18）和晚期阶段（Day 

95~112）进行成瘾样的行为测试。3个成瘾样行为

（均测试3 d）测试如下。a. 摄食反应的持续性：无

颗粒期的主动杆按压次数反映小鼠摄食反应的持续

性。b. 摄食动机：渐进性比率（progressive ratio，

PR）增强程序评估小鼠的摄食动机。PR测试的最

大持续时间为5 h或小鼠在1 h内对任何杠杆均无按

压为止。c. 强迫性摄食：递送食物颗粒与惩罚相关

联以评估强迫性摄食行为。小鼠进行50 min的FR5

强化训练，在第4次主动杠杆按压中，小鼠只接受

电击（0.18 mA，2 s）而没有食物颗粒递送，在第

5次主动杠杆按压后，小鼠接受另一次电击并伴随

食物颗粒和线索灯。在递送食物颗粒10 s后或者小

鼠在 1 min内未执行第 5次主动杠杆按压，则重新

启动程序。当某行为测试的得分高于对照组正态分

布的第 75个百分位数时，该行为被定义为成瘾标

准阳性。根据小鼠所达到的阳性成瘾样标准数量，

将小鼠分为成瘾或非成瘾小鼠。小鼠达到2或3个

成瘾标准阳性则被视为成瘾小鼠，否则为非成瘾小

鼠。研究表明，野生型小鼠经过小鼠自我管理模型

训练后，其达到0个、1个、2个、3个成瘾标准阳

性的小鼠分别为50%、25%、19.6%和5.4%，提示

该小鼠自我管理模型可使野生型小鼠中约 25% 的

小鼠表现为食物成瘾［28］。据此，本模型已被广泛

用于研究食物成瘾的神经生物学调控机制［32］。除

此以外，还有多种操作性条件反射动物模型用于研

究食物成瘾的获得、戒断、恢复等不同阶段［33］。

食物成瘾的获得阶段是用20 mg可口食物颗粒以维

持小鼠进行稳定的操作性条件反射。小鼠获得稳定

性操作性条件反射后，继续让小鼠进行操作性条件

反射，但是不再提供可口食物颗粒。此时，小鼠逐

渐丧失操作性条件反射的过程则为小鼠的食物成瘾

戒断阶段。小鼠食物成瘾的恢复阶段则是将食物或

者食物相关的灯光为线索诱导小鼠恢复操作性条件

反射。尽管食物成瘾的动物模型多种多样，但大部

分是基于动物不同的操作性条件反射程序。

多项动物研究应用小鼠操作性条件反射程序发

现高度可口的高糖、高脂食物可导致实验动物发展

为食物成瘾并表现出明显的戒断症状［34-35］。此外，

当没有可口食物作为增强剂的情况下，小鼠无法完

成 对 中 脑 腹 侧 被 盖 区 （ventral tegmental area，

VTA）多巴胺能神经元进行光遗传学刺激的增强性

自我管理，提示尽管光遗传学刺激中脑腹侧被盖区

多巴胺能神经元以促进多巴胺的释放可获得奖赏效

应，但可能存在一些竞争性驱动因素，使可口食物

比大脑多巴胺更具奖赏效应［36］。随着社会的不断

发展，人们对高度加工的高糖、高脂类可口食物的

摄入量逐渐增加，导致食物成瘾在世界范围内的发

病比率越来越高［37-38］。食物成瘾可引起暴饮暴食

和肥胖症等一系列损害健康的行为学变化。食物成

瘾已成为当今社会亟待解决的重大公共健康问题，

但是目前尚缺乏治疗食物成瘾的有效药物或者干预

方案。
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4　食物成瘾的神经环路调控机制

4.1　外侧下丘脑-腹侧被盖区-伏隔核神经环路

食物成瘾的发展进程可以用学习过程来解

释［14，39］。最初，人们可能因为食用某种可口的食

物（高度加工的高糖、高脂食物）而产生欣快感

（正向强化作用）并对此食物产生强烈的渴望［34］。

当多次或经常获得高度可口的食物以后，大脑的奖

赏系统会出现神经适应（耐受）而失去最初的欣快

感（负强化作用）［40］。但是，人们减少或不再食用

此可口食物（戒断）时则会使机体产生多种戒断症

状（焦虑、沮丧、愤怒）。此时，人们发展为食物

成瘾，并表现在为避免戒断症状而继续食用高度可

口食物。人的进食动机也从渴望食物产生的欣快感

转变为避免可口食物戒断而带来的厌恶感（戒断

症状）。

成瘾由最初的享乐摄入发展为反复接触增强剂

（可卡因、吗啡、高度可口食物等）后失去控制的

结果，需要奖赏系统和相关神经环路的长期适

应［41］。研究表明食物成瘾最初的强化效应主要针

对于中脑腹侧被盖区多巴胺能神经元释放多巴胺以

激活奖赏环路［42］。腹侧被盖区是位于中脑的异质

性结构，其由多巴胺能神经元 （60%~65%）、

GABA 能神经元（30%~35%）和谷氨酸能神经元

（2%~3%）组成。研究表明，短期（24 h）的高脂

膳食即可显著性提高腹侧被盖区突触的密度以及神

经元兴奋性突触传递，并使得小鼠在随后几天的觅

食时间和食物消耗量显著性增加［43］。脑部的正电

子发射断层扫描和功能磁共振成像（fMRI）研究

表明，食用高度可口的食物或者观看可口食物或者

饮料的图片同样可以激活中脑区域的奖赏环

路［44-45］。腹侧被盖区中的多巴胺能神经元接受进食

调节相关的多个脑区的神经输入，包括臂旁核

（parabrachial nucleus， PBN）、 中 央 杏 仁 核

（central amygdala， CeA）、外侧下丘脑 （lateral 

hypothalamus，LH） 和终纹床核 （bed nucleus of 

stria terminalis，BNST）［46］。其中，外侧下丘脑的 

γ氨基丁酸（GABA）能神经元激活可以增强摄食

动机并促进食物消耗，而抑制这些神经元则会减少

进食并产生厌恶效应［47-48］。而且，研究表明，外侧

下丘脑的神经输出可激活腹侧被盖区，进而增加腹

侧被盖区多巴胺能神经元释放多巴胺以参与奖赏过

程［49］。此外，慢性压力可增加小鼠食物成瘾的比

率并诱导奖赏系统功能障碍。研究表明，慢性压力

诱导小鼠下丘脑和伏隔核脑区的促肾上腺皮质激素

释 放 因 子 受 体 1 （corticotropin-releasing factor 

receptor 1，CRFR1） 的表达水平显著性上调，而

腹侧被盖区中的CRFR1表达水平显著性下调，提

示 下 丘 脑 分 泌 促 肾 上 腺 皮 质 激 素 释 放 因 子

（corticotropin-releasing factor，CRF） 可能介导慢

性压力诱导的腹侧被盖区-伏隔核奖赏系统功能障

碍并促进小鼠的食物成瘾［50］。因此，下丘脑作为

饮食调控相关的脑区可能参与了腹侧被盖区奖赏系

统并介导小鼠的食物成瘾过程。

中脑腹侧被盖区作为奖赏环路的起始点，其可

向中脑边缘系统和中脑皮质系统发出多巴胺能神经

投射以调控食物奖赏过程和动机。中脑边缘系统是

由腹侧被盖区多巴胺能神经元投射到伏隔核

（nucleus accumbens，NAc）、杏仁核和海马等脑

区，其与食物的增强效应、食物奖赏和食物成瘾相
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Fig. 1　Timeline of establishment of food addiction mouse model［28］

图1　食物成瘾小鼠模型建立的时间轴［28］
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关［51-52］。伏隔核是腹侧纹状体中的神经核团，其

位于基底核和边缘系统交界处。动物研究表明，食

物具有奖赏效应，并可增加多巴胺能神经元的放电

频率和伏隔核中多巴胺的释放［53-54］。此外，高糖、

高脂的可口食物会促进伏隔核中内源性阿片类药物

的释放，从而激活多巴胺能奖励系统［55］。伏隔核

作为奖赏环路的关键脑区，可能通过多巴胺参与了

食物成瘾的调控机制。综上所述，外侧下丘脑-腹

侧被盖区-伏隔核神经环路是调控食物成瘾的关键

神经环路机制（图2）。

4.2　腹侧被盖区-前边缘皮质-伏隔核神经环路

中脑皮质系统则是由腹侧被盖区多巴胺能神经

元投射到前额叶皮质 （medial prefrontal cortex，

mPFC）。前额叶皮层、前扣带皮层、额下回和眶

额叶皮层等脑区的异常活动可伴随着冲动行为。研

究表明，肥胖受试者大脑额叶回和下顶叶小叶等执

行功能脑区的神经元激活减少与其行为冲动性和体

重增加密切相关。在人类成瘾患者和强迫性可卡因

自我管理大鼠的内侧前额叶皮层同样出现神经机能

减退［56-58］。然而，功能磁共振成像研究发现，食

物线索可使食物成瘾受试者的额上回激活增加，且

其食物成瘾的评分与前扣带皮层、内侧眶额叶皮层

和杏仁核的神经激活之间呈正相关［8］。当受试者

暴露于非可口食物的线索提示时，受试者食物成瘾

评分与额上回、尾状核的激活之间呈现负相

关［8，59］。上述研究提示大脑皮质脑区可能在食物

成瘾过程中具有重要的调控作用。

前边缘皮质是内侧前额叶皮质的主要亚区，含

有大量的锥体神经元和少量的 GABA 能中间神经

元 。 研 究 表 明 ， 伏 隔 核 接 收 前 边 缘 皮 质

（prelimbic cortex，PL）的神经投射以构成前边缘

皮质-伏隔核（PL-NAc）神经环路是奖赏系统的构

成部分，在行为的抑制性调控中发挥至关重要的作

用［59-60］。化学遗传学和逆行AAV病毒注射的方法

以特异性抑制PL-NAc神经环路可显著性增加小鼠

的强迫性进食行为，提高食物成瘾小鼠的比例，提

示 PL-NAc 神经环路受损或者特异性抑制 PL-NAc

神经环路可使小鼠发展为食物成瘾易感表型［28］。

此外，前边缘皮质含有丰富的兴奋性谷氨酸能锥体

神经元［61］。而前边缘皮质谷氨酸能锥体神经元的

突触前存在大量的大麻素 I 型受体 （cannabinoid 

type 1 receptor，CB1R），且CB1R的激动剂和拮抗

剂可分别降低和增加前边缘皮质谷氨酸能锥体神经

元的兴奋性突触后电流 （excitatory postsynaptic 

currents，EPSCs） 以调控神经元兴奋性［62-63］。同

样，CB1R拮抗剂的全身给药也可增加前边缘皮质

神经元的激活水平［64］。这些研究数据提示，前边

缘皮质谷氨酸能锥体神经元的突触前CB1R被内源

性大麻素（endocannabinoids）激活可以抑制谷氨

酸囊泡的突触前释放，降低谷氨酸能兴奋性突触后

电流 （EPSCs） 以使小鼠发展为食物成瘾易感表

型。此外，前边缘皮质谷氨酸能锥体神经元的突触

前CB1R敲除小鼠中，前边缘皮质和伏隔核中神经

元 EPSCs 频率增加，且小鼠表现为食物成瘾比率

下降，提示前边缘皮质脑区内CB1R的局部抑制可

通过提高谷氨酸 （glutamate） 水平来下调食物

成瘾［28］。

进一步的研究表明，前边缘皮质还接受中脑腹

侧被盖区的多巴胺能神经投射，且在突触前和突触

后都存在 D1 （dopamine D1 receptor，D1R）、D2

（dopamine D2 receptor，D2R）两种亚型的多巴胺

受体［28，65］。多巴胺为该部位的一种重要神经递质，

可以调控突触前谷氨酸释放以降低前额叶皮层锥体

神经元的兴奋性［66］。此外，研究表明，食物成瘾

小鼠前边缘皮质中Drd2基因表达上调，且Drd2基

因过表达可促进多巴胺通过多巴胺受体D2R降低

PL-NAc神经环路的兴奋性［28］。因此，腹侧被盖区

到前边缘皮质的多巴胺能神经投射可特异性地抑制

PL-NAc 神经环路以促进小鼠表现为食物成瘾表

型。综上所述，腹侧被盖区-前边缘皮质-伏隔核神

经 环 路 是 调 控 食 物 成 瘾 的 关 键 神 经 环 路 机

制（图2）。

4.3　外侧隔核-结节核神经环路

食物成瘾被宽泛地定义为享乐性饮食行为，且

其食用高度可口食物（高盐、高糖、高脂的食物）

的数量超出了体内的能量需求［67］。奖赏环路同样

是促进享乐性进食行为的神经调控环路。然而，近

期研究表明，外侧隔核（lateral septum，LS）投射

到结节核（tubercle，TU）的抑制性环路具有抑制

享乐进食的作用［68］。隔核定位于大脑中线区域且

在胼胝体下区。依据隔核的位置、神经元组成及神

经投射的差异可分为内侧隔核和外侧隔核［69］。内

侧隔核主要为谷氨酸能神经元组成，而外侧隔核则

主要为GABA能中间神经元（85%）并含有少量谷

氨酸能神经元［69］。研究发现，外侧隔核GABA能

神经元又可划分为神经降压素表达阳性的 GABA

能神经元和生长抑素表达阳性神经元等［68，70］。采

用神经毒素介导的突触失活或者光遗传的方法沉默
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神经降压素表达阳性的 GABA 能神经元可促进可

口食物的进食，而激活外侧隔核中的神经降压素表

达阳性的 GABA 能神经元则会抑制整体的进食行

为，提示外侧隔核中的神经降压素表达阳性的

GABA 能神经元在进食调控中具有重要作用［68］。

隔核与海马、内侧前额叶皮层、篮斑、下丘脑、中

脑腹侧被盖区及导水管周围灰质等脑区均存在神经

投射关系，其外侧隔核中的神经降压素表达阳性的

GABA能神经元可投射到结节核［71］。光遗传靶向

沉默外侧隔核到结节核的降压素表达阳性的GABA

能神经元可促进可口食物的进食行为，但不影响小

鼠对标准饲料的进食，提示外侧隔核降压素表达阳

性的 GABA 能神经元到结节核的神经投射抑制享

乐进食［68］。同样，光遗传学或化学遗传学方法激

活外侧隔核到结节核神经环路可显著性降低高脂饮

食引起的体重增加并预防肥胖［68］。综上所述，外

侧隔核-结节核神经环路是调控享乐性饮食的关键

神经环路，可能是治疗食物成瘾的有效靶标。

5　展 望

食物成瘾的概念、诊断标准、动物模型以及神

经调控机制已经取得较大的进展。但未来关于食物

成瘾还存在亟待解决的问题。a. 食物成瘾是对某些

特定食物的成瘾还是对进食行为的行为成瘾？食物

成瘾是对某些可口的食物还是可口食物中含有的某

些致瘾成分（食品成分、微量营养元素、食品添加

剂）成瘾？b. 食物成瘾与饮食失调（神经性贪食

症、神经性厌食症、暴食症）在很大程度上会伴行

发生，那么食物成瘾与饮食失调之间是否存在某种

因果关系？c. 食物成瘾存在人群和性别差异，其原

因是什么？是否跟遗传因素有关？解决上述问题将

有助于进一步深入理解食物成瘾及其神经调控机

制，并可针对性地防止和干预食物成瘾。
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Food Addiction and Its Neural Circuitry Regulation Mechanism*

MU Lian-Wei**, ***, WANG Ya-Rong**, YAN Meng-Si, SHU Lin-Jie
(Scientific Experiment Center of Guangzhou Sport University, Guangzhou 510500, China)

Abstract　Food addiction refers to the individual dependence on certain specific foods (high-calorie foods) to 

the extent that it becomes difficult to control and manifests a series of addictive-like behavioral changes. Food 

addiction is an important factor in the development of human obesity and is also a core factor that most people 

cannot maintain weight loss or adhere to restrictive diets to maintain a healthy weight. A deeper understanding of 

food addiction and its neurobiological mechanisms will provide accurate targets for intervening in food addiction 

to improve obesity. Food addiction is characterized by compulsive, chronic and repetitive nature. The Yale Food 

Addiction Scale (YFAS), a scale specifically designed to assess food addiction, was developed in 2009 by 

modeling all the DSM-IV for substance dependence to be applicable to eating behavior. In 2016, Gearhardt 

developed the Yale Food Addiction Scale 2.0, which contains 35 survey questions, to align the YFAS scale with 

the diagnostic criteria for addictive disorders in the fifth edition of the Diagnostic and Statistical Manual of 

Mental Disorders. One of the most valid and used animal models for food addiction is the mouse food self-

administration model. The mouse food self-administration model was modified according to the rat cocaine 

addiction model, and the food addiction status of the animals was evaluated based on three behaviors: persistence 

of feeding response, feeding motivation, and compulsive feeding. Studies have shown that the neural circuits of 

the lateral hypothalamus-ventral tegmental area-nucleus accumbens and ventral tegmental area-prelimbic-nucleus 

accumbens are key neurobiological mechanisms that regulate food addiction. Dopaminergic neurons in the ventral 

tegmental area project to the nucleus accumbens (NAc) to facilitate food reinforcement, food reward, and food 

addiction. The corticotropin-releasing factor (CRF) secreted by the hypothalamus may mediate chronic stress-

induced VTA-nucleus accumbens reward system dysfunction and promote food addiction in mice. Meanwhile, the 

nucleus accumbens receives glutamatergic projections from the prelimbic cortex, an integral part of the reward 

system. Specific inhibition of the PL-NAc neural circuit develops a food addiction-susceptible phenotype in mice. 

Furthermore, dopaminergic projections from the ventral tegmental area to the prelimbic cortex specifically 

inhibited the PL-NAc neural circuit to promote a food-addicted phenotype in mice. Additionally, neurotensin-

positive neurons in the lateral septum (LSNts) project to the tuberal nucleus (TU) via GABA signaling to suppress 

hedonic feeding.

Key words　 food addiction, Yale Food Addiction Scale, neural circuit, lateral hypothalamus, ventral tegmental 

area, nucleus accumbens, prelimbic cortex

DOI：10.16476/j.pibb.2023.0237

                                      
∗ This work was supported by a grant from Guangzhou Sport University Youth Doctoral Funding Project (7230180235).

∗∗ These authors contributed equally to this work.

∗∗∗ Corresponding author.

Tel： 86-19878890760， E-mail： bsumlw140243@126.com

Received： June 16， 2023    Accepted： August 30， 2023


