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【摘  要】肌少症，亦称骨骼肌减少症（sarcopenia）或者说是增龄性骨骼肌减少，是以骨骼肌质量、力量以及功能的

降低为主要特征的退行性综合征。肌少症的发生机制复杂多样，包括运动量下降、神经-肌肉功能衰退及运动单位重组、

蛋白质摄入与合成减少、激素水平变化、脂肪组织增加与慢性炎症反应、细胞凋亡、骨骼肌线粒体功能紊乱及基因与

种族等。深入研究肌少症的发病机理对老年人肌少症的防治具有重要意义。 
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【Abstract】 Sarcopenia, also known as age-related sarcopenia, is defined as a degenerative syndrome characterized by progressive 

and generalized loss of skeletal muscle mass, strength and function. Sarcopenia involves complex mechanisms, including exercise 

lacking, neuromuscular function decline and motor unit restructuring, declining in adequate protein intake and synthesis, changing in 

hormone levels, expansion of fat tissue and chronic inflammation, apoptosis, skeletal muscle mitochondrial dysfunction, and different 

genes and ethnics, et al. Further study on the mechanisms of sarcopenia is of great significance in the prevention and treatment of 

geriatric sarcopenia. 
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肌少症，亦称骨骼肌减少症（sarcopenia），是

与年龄相关的骨骼肌质量和力量或功能不同程度

的丧失引起跌倒、残疾等不良事件为特征的“老年

综合征”[1]。根据欧洲老年肌少症工作组意见，肌

少症可能分为3期。肌少症前期（presarcopenia）：

仅有肌容量减少；肌少症期：骨骼肌肌量、肌力或

功能的减低；重度肌少症期（severe sarcopenia）：

骨骼肌肌量减少、肌力和功能减低 [2,3]。Bortz等报

道，人体骨骼肌肌量自30岁以后，以每年1%～5%

的速度流失[4]。50岁以后，女性尤以股四头肌肌力

下降最为明显。70岁以后，肌纤维数量、横截面积

明显减小 [5]。肌少症还增加罹患糖尿病、骨关节炎、

骨质疏松症、冠状动脉疾病等疾病的危险 [6]，因此，

深入研究并防治肌少症有重要意义。本文从肌少症

的发病机制方面进行综述。 

1  肌少症发生的可能机制 

1.1  运动量下降与活性氧水平增高 

老年人运动量下降，自噬活性过度升高可能是

骨骼肌发生肌少症的机制之一。活性氧簇（reactive 

oxygen species，ROS）含量适当增加，可激活丝裂

原活化蛋白激酶（mitogen-activated protein kinase，

MAPK）通路和核因子κB（nuclear factor κB，NF-κB）

通路等多条信号传导通路，使体内抗氧化酶水平升

高、活性增强，从而抵抗ROS的过度增加，因此，

规律且恰当的运动有助于防治肌少症[7]。Fulle等研

究认为，在骨骼肌衰老的进程中会不断产生大量的

ROS，损伤骨骼肌细胞的结构与功能，进一步影响

Ca2+的转运[8]。同时，随着年龄的增长，骨骼肌线粒

体内蓄积大量具有氧化性的有害物质，由此造成肌

肉组织的损害。 



·638·  中华老年多器官疾病杂志  2014 年 8 月 28 日 第 13 卷 第 8 期  Chin J Mult Organ Dis Elderly, Vol.13, No. 8, Aug 28, 2014 

1.2  神经-肌肉功能衰退 

Hanzlikova等认为骨骼肌质量下降是废用和功

能性失神经所致肌纤维代谢改变和运动神经元营养

缺失引起的去神经样改变[9]。在骨骼肌组织中，神

经纤维的去神经支配，包括中枢神经系统中运动神

经元的缺失和功能损伤、已保留神经元的功能失调

和神经肌肉接头处轴突脱髓鞘等[10]。 

在电生理技术与运动单元数量测量技术的使用

过程中发现，年龄相关的肌肉质量减少其主要原因

可能是α运动神经元的缺失[11]。 

1.3  蛋白质摄入与合成减少 

对骨骼肌中营养物质传感分子哺乳类西罗莫司

（雷帕霉素）靶蛋白[mammalian target of sirolimus 

（Rapamycin），mTOR]的测定发现，mTOR可促进

mRNA的翻译过程，但老年人mTOR的浓度、激活状

态较低，合成蛋白质能力则降低。最近，对于大鼠

的研究发现，在衰老进程中蛋白质的合成水平并不

完全降低而是有所升高，但这种升高并不能阻止骨

骼肌质量的下降[12]。因此，对于不同的结论还需进

一步深入研究。 

1.4  激素水平变化 

女性肌肉质量与雌激素水平有密切联系[13]。雌

激素浓度的下降可能与促炎性细胞因子的升高有

关，如肿瘤坏死因子、白细胞介素-6等，它们都是

导致肌少症的复杂因素之一[14]。此外，骨骼肌细胞

膜、细胞质以及核膜上含有雌激素-β受体，则说明

雌激素对肌肉质量减少可能发挥直接效应[15]。 

随着机体的衰老，男性体内的睾酮水平各不相

同，有些研究结果显示睾酮升高肌肉质量相应升高；

而有些研究并无此结论。因此，睾酮水平究竟是否

是肌肉质量减少的影响因素，这需要进一步地研究

女性中睾酮和肌肉质量的关系以及睾酮在患有骨骼

肌减少症女性中的含量[14]。 

胰岛素可刺激细胞内钙的摄取，因此胰岛素抵

抗将不利于肌肉的收缩。文献报道，胰岛素主要促

进Ⅱ型肌纤维而不是Ⅰ型肌纤维的蛋白质合成，其

机制主要是加速蛋白质合成的翻译过程[16]。 

维生素D可能影响肌肉质量、功能。调查发现，

25[OH]D水平与男性少肌性肥胖患病率呈负相关[17]。 

促肾上腺皮质激素被证明具有运动神经营养

作用[16]，防止神经肌肉功能衰退。 

1.5  脂肪增加与慢性炎症反应 

近年来发现随着年龄增长在骨骼肌肌量和力

量下降的同时，体脂肪和内脏脂肪却随之增加，而

其他部位的皮下脂肪含量下降，称为少肌性肥胖。

脂肪组织中，脂肪细胞和浸润的巨噬细胞可产生白

细胞介素-6、白细胞介素-1、肿瘤坏死因子-α等炎

症细胞因子，以及瘦素、脂联素、抵抗素等脂肪细

胞因子，加剧炎症反应导致肌肉质量和肌肉力量的

下降[18]。 

1.6  细胞凋亡与微环境改变 

机体在衰老的同时伴有骨骼肌卫星细胞的减少

及功能的降低，使得骨骼肌细胞再生和修复能力降

低，从而导致肌肉萎缩。细胞凋亡诱导因子位于线

粒体间膜的空间内，最近发现只要这些因子不被释

放到细胞质中，它们就可以保护骨骼肌卫星细胞幸

免于凋亡[19]。Notch是调节卫星细胞增殖和自我更新

的主要信号通路[20]。随着年龄的增长，Notch信号作

用的衰退，则卫星细胞功能下降。此外，转化生长

因子β可抑制卫星细胞的分化。 

现已发现许多体液因子对肌肉有营养作用，如

胰岛素样生长因子通过促进卫星细胞的增殖、分化

以及增加蛋白质的合成，对抗骨骼肌的衰减，该生

长因子还能促进卫星细胞分化为肌纤维[21]。成纤维

细胞生长因子、表皮生长因子、睫状神经营养因子、

血小板源性生长因子等也可营养肌肉，促进肌蛋白

的合成。随着年龄的增长，上述因子在体内表达水

平下降，这可能是导致骨骼肌萎缩并出现肌少症的

原因之一。 

1.7  骨骼肌自噬性程序性细胞死亡 

自噬性程序性细胞死亡激活自噬（autophagy）

的途径中包含FOXO3转录因子和NF-κB核转录因

子。在缺乏蛋白质合成刺激的情况下，FOXO3被转

移到细胞核，同时NK-κB转移到炎症表面。FOXO3

已被证明是控制肌肉自噬的关键因子，并且许多自

噬基因受其调控。在衰老的骨骼肌细胞中FOXO3介

导的萎缩相关泛素连接酶atrogin1和MuRF1表达增

加，且肌细胞降解增强，造成骨骼肌流失[22]。 

1.8  骨骼肌线粒体功能紊乱 

线粒体功能紊乱是驱使机体衰老的中心机制。

线粒体DNA（mtDNA）与核DNA相比，自身修复效

率低，并缺乏保护性组织蛋白，因此非常容易被氧

化损伤[23]。除此之外，线粒体基因组缺乏内含子，

这使得每一种突变都会影响到基因的完整性和蛋白

质的功能。mtDNA突变导致电子传递链成分合成不

完全，降低氧化磷酸化，ATP生成减少，同时产生

大量ROS，从而对骨骼肌产生影响[23]。 
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在机体正常衰老的过程中，只有mtDNA的损伤

达到十分严重的程度，才可能对骨骼肌线粒体产生负

面作用，但其与电子传递链中氧化修饰蛋白的改变相

比，后者可能会在短时间内造成更大的毒性反应（如

降低氧化磷酸化，增加解偶联）[24]。 

1.9  基因与种族 

基因和种族是重要的影响因子，也是我们今

后寻求的研究方向。中国人肌少症发病率男性为

12.3%，女性7.6%[25]。日本老年男性骨骼肌质量下

降较快而女性骨骼肌质量下降较慢 [26]。肌力的遗

传率为29%～85%[27]，随性别、年龄、身体状况、

力量评估方法以及数据的不同而变化。对双胞胎

的研究发现，静力性收缩的遗传概率从青春期

（0.52～0.82）到成年早期（0.50～0.70）再到老

年期（0.49）只有轻微的下降 [28]。从大量研究中

显示，性别是肌力遗传的主要影响因素，女性肌

力的遗传率较男性低 [28]。  

基因MSTN2739 A＞G和基因FST-5003 SNPs与

美国黑人的肌力相关，但与白种人无关；IL-15＋

7336 C＞T和基因ATCN R577X与女性肌力相关，但

与男性肌力不相关；基因CNTFR SNP只与某个特定

年龄人群的肌力相关，但与大样本中混合年龄组成

（20～90岁）人群不相关[29]。美国黑人的膝伸肌肌

力每年下降速率远快于美国白人；并发现美国黑人

除了臀外旋肌肌力高于美国白人以外，上肢握力，

下肢臀外展肌肌力，膝屈、伸肌肌力均低于美国白

人[30]。 

肌力具有高遗传性，但机制极其复杂。单个基

因对肌力的作用非常小，并且受多种因素的影响。

当今的发现还不能充分地证明骨骼肌减少症是以遗

传为基础，需要进一步探索。 

2  小  结 

衰老进程中会导致肌肉质量和力量不同程度的

降低。肌少症是影响老年人生活质量及功能的重要

临床问题之一，它与肥胖、骨质疏松及2型糖尿病等

共病相联系，或许可以有力地暗示中老年人的死亡

率（尤以肌力为主）[31]。以生命周期的方式使我们

认识到老年期肌肉质量和功能不仅能反映肌肉丢失

的速率，而且能反映青年时期的峰值肌量和肌力。

对肌少症进行深入的研究，可以使我们更加清晰地

理解肌肉合成和分解代谢的分子机制，这将有助于

我们发现高效的肌少症治疗手段，并给予患者一个

较为优质的生活质量。 
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