
Hans Journal of Food and Nutrition Science 食品与营养科学, 2020, 9(4), 309-317 
Published Online November 2020 in Hans. http://www.hanspub.org/journal/hjfns 
https://doi.org/10.12677/hjfns.2020.94041  

文章引用: 李宗儒, 吕庭宇, 蔡侑珊, 陈炎链, 陈劲初. 探讨补充 Lactobacillus plantarum GKM3 在肌力退化及肌肉流

失之功效[J]. 食品与营养科学, 2020, 9(4): 309-317. DOI: 10.12677/hjfns.2020.94041 

 
 

探讨补充Lactobacillus plantarum GKM3在肌力
退化及肌肉流失之功效 

李宗儒1，吕庭宇1，蔡侑珊1，陈炎链1，陈劲初1,2,3,4* 
1葡萄王生技股份有限公司，台湾 桃园 
2国立台湾大学食品科技研究所，台湾 台北 
3实践大学食品营养与保健生技学系，台湾 台北 
4中原大学生物科技学系，台湾 桃园 

  
 
收稿日期：2020年11月4日；录用日期：2020年11月18日；发布日期：2020年11月25日 

 
 

 
摘  要 

因应高龄社会的趋势，肌少症(Sarcopenia)是长者应注意的潜在健康危机。肌肉的减少除了在运动表现

及行动能力下降外，骨骼肌持续随着时间的流失造就了基础代谢全面性的降低，许多文献证实肌少症影
响着个体在临床上愈后的表现，因此提早进行肌少症的预防与诊断，是可以降低残疾，住院以及死亡的

发生率。由于至今没有一种万灵丹能有效的治疗老化，因此要如何减少肌力退化及肌肉量流失为目前治

疗肌少症的核心策略。近期研究指出益生菌可以调节肠道菌群，也有部分的研究证实益生菌所改善的肠

道菌丛能有效的增加蛋白质的吸收，但尚未有研究提出哪些益生菌能具有增加肌肉量与质之功效。故本

研究先利用小鼠纤维母细胞(C2C12)建立地塞米松(dexamethasone)诱导肌肉萎缩之细胞平台，发现益

生菌Lactobacillus plantarum GKM3具有预防肌肉萎缩之潜力，接着，我们在动物模式上，藉由禁锢(Cast 
immobilization)七日方式来诱导小鼠肌肉萎缩，在禁锢的第一天就将GKM3冻干粉(500 mg/kg)喂食小

鼠并连续喂食两周，结果也发现在两周后量测小鼠肌耐力以及握力与对照组相比都有着显著的差异(p < 
0.05)，此篇研究结果可以推测GKM3有助于肌肉萎缩情况下帮助小鼠回复肌耐力与肌肉量。 
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Abstract 
Sarcopenia is a potential healthcare crisis in elderly population. It is a skeletal muscle disorder 
that involved in age-progressive muscle reduction which causes an accelerated decline in strength, 
mobility, athletic performance, and basal metabolism. Study has found that sarcopenia also has 
adverse effects in clinical outcome because they are more likely to fall and become hospitalized. 
Therefore, early prevention and diagnosis of sarcopenia can reduce the incidence of disability, 
hospitalization and death. Sarcopenia has become an intense topic to focus on because decreasing 
muscle degeneration is the most effective strategy to improve the lifestyle at old age. Recent stu-
dies have shown that probiotics can help to regulate the intestinal microbiome by effectively in-
crease the absorption of ingested protein. However, few researches have proposed which probio-
tics can help reduce muscle atrophy while sustaining its quality. In this study, we first established 
cellular platform mouse fibroblasts (C2C12) with dexamethasone treatment to induce myotube 
atrophy. We found that the probiotic Lactobacillus plantarum GKM3 has the potential to prevent 
myotube atrophy from dexamethasone damage. Next, we performed seven days cast immobiliza-
tion (IM) on C57BL/6J mice as our in vivo muscle atrophy animal model. The IM mice were fed at 
beginning of the trial with GKM3 lyophilized powder (500 mg/kg) for two consecutive weeks. 
Muscle endurance and grip strength showed significantly improvement when compared with the 
control after two weeks (p < 0.05). The result showed that supplementation of GKM3 has amelio-
rative effect on IM induced muscle atrophy. 
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1. 引言 

因应高龄社会的趋势，肌少症(Sarcopenia)是一种常见的衰老相关的疾病之一，这名称来自于希腊文

字肉“sarx”与缺乏“penia”所组成。肌肉减少症通常伴随骨骼肌质量和力量的逐渐流失，导致慢性病

的可能[1]。根据统计，肌少症盛行率发生在 60 岁以上族群约~13%，80 岁以上盛行率可能增加到 30~50% 
[2]，在医院病房的患病率高达 35% [3]。许多文献证实肌少症影响着个体在临床上愈后的表现，并会在以

后的生活中对健康产生许多负面影响[4]，因此提早进行肌少症的预防与诊断，是可以降低残疾，住院以

及死亡的发生率。 
目前肌少症的机转包含年龄、運動量下降、营养失衡、内分泌与神经退化交互影响下累积而成的多

种复杂原因。由于身体的退化所导致的走路变慢，活动力下降，进而体重流失而降低了整体热量消耗，

这些主要来源都与骨骼肌肉脱离不了关系[5]。研究普遍指出成年人每天需摄取约 1.0~1.2 g/kg 总蛋白质
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和必须氨基酸的补充才能维持肌肉的修复和生长[6]。然而，随着年纪的变化，个体贺尔蒙如生长激素、

睪固酮素都会下降导致食欲不振，相对年轻时可吸收的营养在年老时吸收率都会降低[7]。随着老龄化社

会的来临逼近，因此要如何减少肌力退化及肌肉量流失为目前治疗肌少症的核心课题。 
近期研究指出益生菌可以调节肠道菌群，并且能促进肠壁细胞分泌抗菌物质减少病原菌的贴附，也

有文献证实益生菌能有效的增加蛋白质的吸收[8]，故补充益生菌对于肌少症相关治疗提出一种新的可能。

不仅如此，益生菌也已知可降低肠道发炎，提升免疫系统能力，这对肌少症常被诊断出低程度发炎因子

如介白素-6(IL-6)也有所帮助[9]。先前研究指出植物乳杆菌 GKM3 (Lactobacillus plantarum GKM3)在动物

实验中可经由调整 Wistar 大鼠的肠道菌群[10]，能有效降低在高脂肪饮食所造成的发炎反应。由于尚未

有研究探讨 GKM3 是否能具有减少肌少症之功效。故本案利用小鼠纤维母细胞(C2C12)建立地塞米松

(dexamethasone)诱导肌肉萎缩之细胞平台，并研究 GKM3 益生菌是否具有预防肌肉萎缩之潜力，接着，

我们在动物模式上，借由禁锢 Cast immobilization (IM)七日方式来诱导小鼠肌肉萎缩，在固定的第一天就

将 GKM3 其冻干粉喂食小鼠并连续喂食两周，评估 GKM3 在缓解肌少症所造成的肌肉萎缩之功效。 

2. 材料与方法 

2.1. 实验菌株 

来自葡萄王公司传统发酵酸菜分离筛得並经 16SrRNA 鉴定为植物乳杆菌，代号为植物乳杆菌 GKM3。 

2.2. 植物乳杆菌 GKM3 益生菌冻干粉末制备 

植物乳杆菌 GKM3 培养于 1 L MRS 培养基中，温度控制在 37℃维持 16 小时，接著以 5000 RPM 离

心 10 分钟、室溫 25℃、取得菌泥，冷冻干燥后精秤，调整菌数为 5 × 109 cfu/g 保存于−20℃备用並进行

动物实验。 

2.3. 试验动物与饲养 

本次试验遵守动物伦理委员会 3R 规范，以 C57BL/6J 小鼠(公)12 只进行试验，体重介于 24~26 g 之

間。动物房温度控制在 22℃ ± 2℃，湿度控制在 55%~65%，光照与黑暗各十二小时(07:00~19:00 为光照

期；19:00~07:00 为黑暗期)。 

2.4. 细胞培养與分化 

小鼠纤维母细胞(C2C12；购自 ATCC)、培养于 DMEM -HG(Sigma)培养液含 10% fetal bovine serum 
(GIBCO); 100 U/ml Penicillin; 100 μg/ml Streptomycin; 0.25 μg/ml Amphotericin B (Biological Industries)，培

养于 37℃，5% CO2的细胞培养箱。当细胞生长至 8 分满时便可加以继代。继代时先吸掉原有的细胞培

养液，再使用以 37℃预温过的 1X PBS 缓冲液洗涤 2 次后，加入适量 Trypsin-EDTA solution，放入 37℃
培养箱 3 分钟，取出细胞轻拍打培养皿至细胞完全脱落，再以 3:1 适量 DMEM-HG 培养液中和 trypsin 并

将细胞冲下，以 1200 rpm 离心五分钟后去除上清液，并添加新鲜培养液后依适当浓度稀释转移至新的培

养皿中；分化时则换成 DMEM-HG(2% horse serum)並每两天换一次培养基，持续一周，分化第四天后开

始進行 GKM3 处理(~5 × 106 cfu) 24 小时后再給予藥物處理(Dexamethasone 10 µM)，最後同樣使用以 37℃
预温过的 1X PBS 缓冲液洗涤 2 次，並進行苏木紫-伊红(H&E)染色並观察分化后的状况。 

2.5. 动物肌少症模式 

控制动物房之温度(22℃± 2℃)及湿度(55%~65%)，並饲养於动物房内之独立饲养笼架上。C57BL/6
四周龄小鼠适应期为一周后开始后续实验，本试验共设置 3 组试验组，分别为 Sham 组、对照组(Vehicle) 
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组、GKM3(植物乳杆菌)：3 组，每组动物各 4 只。对照组动物喂食等体积之二次纯水(ddH2O)，试验物

质剂量配置浓度为 500 mg/kg，试验物质采用胃管经口喂食，其使用体积 10 mL/kg bw/次，试验物质于投

药前现配，每日喂食后持续观察，记录体重、摄食与饮水重量。参考文献[11]，肌少症将以 cast immo-
bilization (IM)方式进行诱导达 7 天，此种方法是使用物理方式限制小鼠的行动，并在小鼠上面放置水及

饲料可以直接进食，以模擬在长久不动所造成肌肉萎缩之环境。接着，卸除 IM 后再让小鼠可行动达 7
天来观察恢复期。试验前先将动物进行小鼠活动力暨肌力测量仪器适应 2 天。待 IM 诱导达 7 天並卸除

IM 后，先测定肌握力测试，再测定肌耐力测试以定速 18 m/min 直至 30 min。试验结束再测定 14 天並进

行牺牲，取其后肢骨骼肌肉并称重记录。肌耐力试验则是参考文献，将小鼠放置 Rodent Treadmill, with 
Mouse Lane Assembly (#47300, UgoBasile)，底端安装电击感应装置，小鼠肌耐力不足则会碰触底部及电

击乙次，这样可量化小鼠肌耐力。 

2.6. 统计分析 

试验结果均以 Mean ± SD 表示，并使用 GraphPad Prism (version 8.0)进行实验数据统计分析。统计方

法以司徒顿 t 检定(student’s t-test)判定组间差异。若统计结果 p 值小于 0.05 (p < 0.05)时，则判定两组间具

有显著差异。 

3. 结果 

3.1. 植物乳杆菌 GKM3 与 C2C12 小鼠纤维母细胞分化之影响 

图 1 为本次植物乳杆菌 GKM3 于 C2C12 小鼠纤维母细胞分化之结果。经由苏木紫–伊红(H&E)染色

后并观察分化的状况可发现小鼠纤维母细胞在分化三天形成许多肌管(myotube)。从结果可发现经由地塞

米松药物处理后的肌管会显着萎缩(图右上)。相对，若有 GKM3 的处理，地塞米松药物的伤害将会减少(图
右下)。表示分化后的肌管(n = 60)上相较于单纯给予药物组别，可显着減緩其肌管萎缩含量(p < 0.05)。 
 

 
Figure 1. GKM3 has protective effect for C2C12 myotube against dexamethasone damage. Values with * symbol mean 
there is significantly difference (p < 0.05) 
图 1. GKM3 对 C2C12 肌管对于地塞米松药物处理具有保护作用。*代表有显著差异(p < 0.05) 
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3.2. 植物乳杆菌 GKM3 粉末对固定诱导肌少症小鼠摄食与体重变化之影响 

表 1 为小鼠之体重两周纪录。由结果得知，全程实验小鼠无任何死亡、临床与生理状况异常，各组

之间在起始体重与 14 天后结果并无显着差异(p > 0.05)。在食物摄取量如图 2，有固定诱导肌少症小鼠组

别 GKM3 组与无固定组别相比，虽有增加趋势，但统计结果老鼠固定與餵食 GKM3 并不会影响食物量摄

取(p > 0.05)。 
 
Table 1. Effect of Lactobacillus plantarum GKM3 powder on body weights and weight change in IM mouse 
表 1. 植物乳杆菌 GKM3 粉对 IM 诱导肌少症小鼠体重和体重变化之影响 

Groups Sham Vehicle GKM3 

Day 0 24.09 ± 0.72 25.65 ± 1.30 24.50 ± 0.93 

Day 2 24.18 ± 0.89 25.33 ± 1.40 24.66 ± 1.12 

Day 5 24.34 ± 1.27 24.96 ± 1.52 24.56 ± 1.52 

Day 7 24.65 ± 1.33 24.90 ± 1.70 24.38 ± 1.25 

Day 9 24.83 ± 0.98 25.05 ± 1.70 24.30 ± 1.25 

Day 12 24.63 ± 1.02 25.28 ± 1.44 24.69 ± 1.38 

Day 14 24.89 ± 1.17 25.80 ± 1.67 24.75 ± 1.24 

All values presented here are the mean ± SD (n = 4). No significant difference was found between each group. 
 

 
Figure 2. The effect of Lactobacillus plantarum GKM3 powder on IM mouse food uptake. No significant difference was 
found between each group 
图 2. 植物乳杆菌 GKM3 粉对 IM 诱导肌少症小鼠食物摄入量之影响。结果并无显着差异 

3.3. 植物乳杆菌 GKM3 粉末对肌少症小鼠肌握力之影响 

图 3 为研究诱导肌少症后小鼠自体肌握力之影响，在固定(IM) 7 天后可观察小鼠肌握力大幅的降低，

此时发现喂食 GKM3 跟诱导组肌肉萎缩程度没有显著差异如图 3(A) (p > 0.05)。将时间观察至十四天会

发现小鼠握力逐渐回复如图 3(B)，这也代表表示持续食用 GKM3 在肌肉萎缩的情况下，有显著回复部分

小鼠肌握力(p < 0.05)。 

3.4. 植物乳杆菌 GKM3 粉末对肌少症小鼠肌耐力之影响 

图 4 为研究诱导肌少症后小鼠自体肌耐力之影响，这是测试小鼠在定速跑步装置上是否能维持一定
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时间，底端部分有感触电击装置，一旦触碰一次就会记录一次并产生小电流。在固定(IM) 7 天后同样可

观察小鼠肌耐力大幅的降低，此时发现喂食 GKM3 跟诱导组肌肉萎缩程度已有显着差异(图 4(A))。将时

间观察至十四天后发现肌少症诱导组小鼠被电击次数显著增加，代表诱导组的肌耐力更是恶化。相较持

续食用 GKM3 组，有显着回复小鼠肌耐力(图 4(B))。 
 

 
Figure 3. Effect of Lactobacillus plantarum GKM3 powder on mouse (n = 4) grip strength at (A) 7 days (B) 14 days. Values 
with * symbolmean there is significantly difference (p < 0.05) 
图 3. 植物乳杆菌 GKM3 粉末喂食(A) 7 天(B) 14 天时对小鼠(n = 4)握力的影响。*代表有显著差异(p < 0.05) 
 

 
Figure 4. Effect of Lactobacillus plantarum GKM3 powder on mouse (n = 4) staminaat (A) 7 days (B) 14 days. Values with 
* symbolmean there is significantly difference (p < 0.05), **symbolmeanp value is < 0.01 
图 4. 植物乳杆菌 GKM3 粉末喂食(A) 7 天(B) 14 天时对小鼠(n = 4)肌耐力的影响。*代表有显著差异(p < 0.05)，**代
表显著差异为 p < 0.01 

3.5. 植物乳杆菌 GKM3 粉末对肌少症小鼠腓肠肌及比目鱼肌之影响 

图 5 为植物乳杆菌 GKM3 粉末对肌少症小鼠腓肠肌及比目鱼肌之影响。在两周动物试验后，实验小

鼠经由人道牺牲并取得后腿骨骼肌(分别为腓肠肌及比目鱼肌)进行精准秤重，结果发现相较于诱导肌少症

组别，喂食 GKM3 之腓肠肌重量有显著增加(p < 0.05)，而比目鱼肌则是无显著改变(p > 0.05)。 
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Figure 5. Effect of Lactobacillus plantarum GKM3 powder after 14 days on mouse (n = 4) (A) Gastrocnemius and (B) So-
leus muscle mass. Values with * symbolmean there is significantly difference (p < 0.05) 
图 5. 植物乳杆菌 GKM3 粉末喂食 14 天后对小鼠(n = 4) (A) 腓肠肌和(B) 比目鱼肌质量的影响。*代表有显著差异(p 
< 0.05) 

4. 讨论 

近期文献提出肠道微生物在维持全身体重，骨骼肌质量(肠肌轴)之间扮演了一个重要角色[12]。年轻

小鼠的肠道菌相在经过抗生素的破坏会造成肌肉的流失[13]，也发现在肌握力上，保持无肠道菌的年轻小

鼠肌握力会比有肠道菌的一般年长鼠还来得差[14]。根据这个概念，学者认为微生物群可通过调节肠道来

影响肌肉的结构，如骨骼肌发炎反应，氧化壓力和线粒体功能等[15]。因此补充益生菌对于延缓肌少症是

一种新的健康预防策略。我们在先前研究发现 GKM3 具有良好的肠道吸附性与 96%以上的强耐酸胆盐耐

受性，可顺利抵达大鼠小肠并降低高脂肪饮食的吸收而达改善体脂的功效[10]，最终也能降低高脂肪饮食

所引起的肠道发炎反应。因此在本次评估 GKM3 是否也具有增加肌肉量与质之功效，进而达到延缓衰老

所衍生的肌少症。 
地塞米松(dexamethasone)是一种人工合成的糖皮质激素，常在实验中用于诱导骨骼肌的萎缩，会经

由抑制 Akt/mTOR 合成蛋白质的路径导致肌管分解[16]。本报告利用小鼠纤维母细胞(C2C12)建立地塞米

松(dexamethasone)诱导肌肉萎缩之筛选平台，发现经由 GKM3 处理过后的分化肌管可抑制地塞米松的伤

害，相较没药物处理过的组别，肌管可从原本 71.7%恢复到 90.8%之正常值。在动物诱导肌少症模式中本

次研究使用禁锢小鼠行动力而使其肌肉萎缩，这样的模式优点比起药物诱导或基因改造鼠不会影响到原

有的肠道菌相，可以使得测试之素材功效是否真有效更加确定，所以本次试验选用此模式去做素材上的

探讨。在动物试验中从表 1 我们可以发现在小鼠体重上没有显著差异，代表禁锢小鼠的行动力是一种安

全的诱导模式。从图 2 在摄食量虽然禁锢小鼠组别似乎有上升趋势，但统计上并没有显著上的差异，未

来可能要提升小鼠数量才能评估这个项目。 
在延缓肌少症的研究是希望能增加肌肉量与质之功效，故会在整个实验过程中的第七天以及第十四

天分别纪录小鼠的肌握力与耐力。动物实验方式进行诱导达七天禁锢小鼠的行动，以模拟长期卧病在床

在所造成肌肉萎缩之环境。接着，卸除 IM 后再让小鼠恢复行动力达七天来观察诱导肌少症后自身肌肉

的恢复状况。从图 3 可发现在第七天肌握力大幅的衰退约~26.8%，代表诱导是有效果的，接着将时间观

察至十四天会发现持续食用 GKM3 的小鼠握力比起禁锢但无喂食组别，有显著提升~30.5%之肌握力(p < 
0.05)。不过此现象还无法回到正常组别水准，可能因观察期太短仅一周，尚不足以完全回复，但可代表
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在短期内持续食用 GKM3 是可以有效的延缓肌握力流失。接着在小鼠肌耐力试验中，观察小鼠是否能在

斜面跑步装置上有效的维持肌肉的功用，每当小鼠肌耐力不足则会激活底端所安装的电击装置且记录一

次。这样，在第七天时没有喂食 GKM3 组别发现电击纪录约 166 次，代表平均肌耐力都会比有喂食 GKM3
的肌耐力来得差(仅 22 次)，且在第十四天时没有喂食 GKM3 耐力不足的趋势会更加明显，电击次数约

615 次，这也就代表一旦肌肉萎缩后在没有进行治疗下会更加恶化，符合在临床检查出肌少症所观察到

的现象。 
最后，实验小鼠在两周后的试验经由人道牺牲并取得后腿骨骼肌(分别为腓肠肌及比目鱼肌)进行精准

秤重，结果如图 5 发现相较于诱导肌少症组别，喂食 GKM3 之腓肠肌重量有显着增加(p < 0.05)，而比目

鱼肌则是无显着改变(p > 0.05)。此结果也符合在图三肌握力与图四耐力的结果，由于比目鱼肌并没有显

著的恢复，故推测少了比目鱼肌的帮助这可以解释为何无法回复到正常组的肌握力。过去文献中跟耐力

较有关连的肌纤维属于红肌类型[17]，实验结果从肌耐力提升可能来自于腓肠肌的红肌部位恢复，但对于

GKM3 实际作用机制还需后续从分子角度来探讨。普遍认知是益生菌能将纤维和蛋白质在内的一些营养

物质更有效率代谢成短链脂肪酸等介体，从而进入全身循环补充肌肉的修复，这可能也是 GKM3 走的主

要机制。 

5. 结论 

本实验证实，持续 14 天喂食 500 mg/kg 传统发酵酸菜分离出植物乳杆菌 Lactobacillus plantarum 
GKM3 可有效缓解在肌少症所造成的肌耐力退化及肌肉量流失。从之前研究已指出植物乳杆菌 GKM3 在

大鼠实验中可经由调整肠道菌群降低在高脂肪饮食所造成的发炎反应。在本次实验 GKM3 可能经由改善

C57BL/6J 小鼠的肠道菌群形成有效率代谢成短链脂肪酸來补充肌肉的修复。 
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