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摘  要 

2型糖尿病是一种与胰岛素分泌障碍相关的代谢性疾病，肌少症是指机体骨骼肌质量和数量减少、肌肉

力量和功能减退导致疾病的一种慢性进行性发展过程。在T2DM病程中，肌少症的发病风险明显高于正

常人群，因此近些年来，肌少症也被认为是T2DM的一种并发症。但目前T2DM患者肌少症发病概率高

的原因尚不明确，同时目前肌少症的诊断方法为肌量、肌力、步速、身体活动能力等方面的综合评估，

其中肌量检测依赖于双能X线摄像吸收法，而其余三项检查易受到身体状况的影响。本文旨在探讨选取

血清标志物，为早期诊断和干预肌少症提供帮助，用以改善患者预后。 
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Abstract 
Type 2 diabetes mellitus is a metabolic disease related to insulin secretion disorder, and sarcope-
nia refers to a chronic progressive development process caused by the decrease of skeletal muscle 
quality and quantity and muscle strength and function. In the course of T2DM, the risk of sarcope-
nia is obviously higher than that of normal people, so in recent years, sarcopenia is also consi-
dered as a complication of T2DM. However, the reason for the high incidence rate of sarcopenia in 
T2DM patients is still unclear. At the same time, the current diagnostic method of sarcopenia is 
comprehensive evaluation of muscle mass, muscle strength, walking speed and physical activity 
ability, among which muscle mass detection depends on dual-energy X-ray absorption method, 
while the other three tests are easily affected by physical condition. The purpose of this paper is to 
explore the selection of serum markers, to provide help for early diagnosis and intervention of 
sarcopenia and to improve the prognosis of patients. 

 
Keywords 
Type 2 Diabetes Mellitus, Sarcopenia, Serum Markers 

 
 

Copyright © 2024 by author(s) and Hans Publishers Inc. 
This work is licensed under the Creative Commons Attribution International License (CC BY 4.0). 
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/ 

  
 

1. 引言 

2 型糖尿病(Type 2 Diabeticmellitus, T2DM)为全球性的健康问题，随着我国经济水平逐年攀升，伴随

着人口老龄化以及饮食习惯的改变，我国 T2DM 的患病率已于 2017 年达到 11.2%，为全球 T2DM 患者

最多的国家[1]。肌少症(Sarcopenia)是一种随着年龄增长、进行性的骨骼肌的肌肉质量、肌肉力量下降和

(或)机体的生理功能减退的老年综合征，并在 2016 年列入第 10 版国际疾病分类(ICD-10)中，这标志着肌

少症已成为一种单独的疾病(M62.8)。随着 T2DM 病程的发展，患者肌肉质量及功能会不断降低，有研究

结果表明，2 型糖尿病患者中肌少症的发病率是非糖尿病者的 2 倍有余(15.7% VS 6.9%) [2]，发病率远高

于正常人。因此，肌少症已被列为 T2DM 一种新的并发症[3]。目前，众多研究表明肌少症与老年人不良

事件发生有关，发生跌倒、活动能力下降、非计划内入院、失能、死亡等不良事件的几率较非肌少症老

年人上升 12.75% [4] [5]。但目前肌少症的诊断标准及测量技术尚未统一，针对骨骼肌质量以及肌肉力量

的检测工具都依赖于影像学检查，而握力、步速、5 次起坐实验等容易受到受试者身体情况及其他疾病

的影响[6]。血清中的生物标志物常用于临床中疾病的诊断与疾病发生的监测，因此，深入研究 T2DM 合

并肌少症的发病机制及相关血清标志物对临床诊疗具有重要意义。本文就近年来发现的肌少症血清标志

物及其诊断价值进行综述，为临床早期诊断、评估患者病情严重程度及预后提供参考依据。 

2. 内分泌相关激素标志物 

T2DM 合并肌少症的发生与雄激素、胰岛素样生长因子-1 (IGF-1)、生长激素(GH)等激素水平密切相

关，目前的研究证据主要集中在内分泌相关激素对肌少症的影响，并未作为诊断指标。在雄激素受体介

导下，睾酮通过 IGF-1/Akt、ERK/mTOR 和 GPCR 等信号通路促进蛋白质合成，提升肌肉质量以及增强

肌肉力量[7]；而性腺机能减退导致雄激素分泌不足时，可通过蛋白质泛素化、蛋白酶降解等途径促进蛋

Open Access

https://doi.org/10.12677/acm.2024.143949
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/


任杰 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2024.143949 2101 临床医学进展 
 

白质分解，导致肌肉量的丢失[8]。男性体内睾酮水平从 30 岁起每年下降 1%，具有生物活性的睾酮血清

浓度每年下降 2% [9]。在女性中，睾酮水平从 20 岁到 45 岁迅速下降。已经有研究证实，睾酮缺乏(<350 
ng/dL；12 nmol/L)是诱发老年人肌少症的重要因素[7]。目前的研究集中在雄激素在肌肉蛋白质合成与分

解中发挥的作用，未来可以通过液相色谱–串联质谱技术检测血清中的睾酮浓度，进一步探讨睾酮浓度

能否用以预测老年人肌少症。在动物实验中，有研究表明生长激素不仅可以增加肌肉蛋白质的合成，使

骨骼肌肌纤维增粗，而且可以降低机体内的氧化应激程度[10]。但生长激素用于治疗时副反应较多，且老

年患者相对于年轻患者更易出现副作用，如水钠潴留、水肿、腕管综合征等[11]。未来可以进一步探讨血

清生长激素浓度能否作为 T2DM 患者发生肌少症的预测指标。IGF-1 具有抗炎、抗氧化、促血管生成等

作用，对改善糖尿病合并肌少症患者的营养状态、延缓疾病进展具有重要作用。另外，IGF-1 作为免疫球

蛋白超家族中的一种，具有促进骨骼肌生长的效果。但当前的研究成果显示，在不同年龄、性别、活动

量下，血清 IGF-1 浓度与肌少症之间存在一定的差异[12] [13]。除此之外，Bartke 等将 T2DM 合并肌少症

患者分为抗阻运动组、有氧运动组、抗阻运动及有氧运动组、对照组，干预 2 个月之后，抗阻运动组受

试者肌肉力量明显优于其它 3 组，且抗阻运动组的血清 IGF-1 浓度显著优于其它 3 组[14]。因此，IGF-1
未来有望作为 T2DM 合并肌少症患者进行运动干预后的监测指标。 

3. 炎症因子类标志物 

T2DM 可以导致人体内长期处于慢性低度炎性状态[15]，而肌少症是一种和年龄相关的慢性炎症类疾

病[16] [17]，已有多项研究表明，炎症因子在肌少症的发生发展过程中起到重要作用。目前常用于临床检

验且有明确证据显示与肌少症进展过程有关的炎症因子类血清标志物主要包括白介素-6 (IL-6)、白介素-8 
(IL-8)、肿瘤坏死因子-α (TNF-α)、C 反应蛋白(CRP)等。通过激活肌肉生长抑制因子的表达，炎症因子可

以减少肌肉蛋白的合成。同时，炎症因子还可以通过激活叉头框转录因子(FoxO)，进而导致泛素–蛋白

酶体系统功能(Ubiquitin-Proteasome System, UPS)紊乱，促进肌肉的分解[18]。YU-DONG 等将受试者分为

肌少症组与非肌少症组，其中肌少症组血清 IL-6、IL-8 浓度均高于非肌少症组[19]；在另一项动物研究

中，TAZAWA 发现小鼠血清中的 IL-6 可以增加人肌肉萎缩蛋白 Fbox-32 (Atogin-1)基因的表达[20]，从而

促进肌肉的水解。在肌肉中 TNF-α 基因表达水平升高时，能激活肌肉中的肌肉生长抑制素(Myostatin)及
Atogin-1 的转录，从而促进骨骼肌蛋白的分解[21]。Shokri-mashhadi 等发现，CRP 浓度和肌肉力量之间

存在显著的负相关性，在肌少症的诊断中，肌肉力量受损与 CRP 相关[22]。但炎症因子标志物在体内易

受到多种因素(例如感染、癌症、风湿免疫类疾病等)的影响，单一指标对 T2DM 合并肌少症的特异性有

限，未来可以联合多种炎症因子指标，用以筛查或诊断 T2DM 合并肌少症。 

4. 氧化应激类标志物 

氧化应激是指机体在受到各种不良刺激后，产生的氧自由基对细胞的损伤作用。大量研究表明，氧

化应激与多种慢性疾病密切相关。与健康人群相比，高糖环境可导致 T2DM 患者氧化应激水平大大提高，

导致细胞中线粒体损伤水平升高，而线粒体是细胞呼吸的场所，氧化应激可导致线粒体 DNA 损伤、细胞

凋亡和 DNA 修复蛋白表达的改变，从而引起骨骼肌细胞的衰老和凋亡，影响骨骼肌质量及功能。另外，

有研究表明，氧化应激状态下产生的过多氧自由基会诱导细胞凋亡，从而引起肌肉组织萎缩。阳建政的

一项横断面研究中，收集了白细胞和尿酸两个临床中常用的炎症指标用以探讨 T2DM 合并肌少症，在单

因素分析中，白细胞水平在两组间存在统计学差异，但纳入多因素 Logistic 分析后，白细胞与尿素水平

两种指标均不具有统计学意义[23]。在另一项有关 T2DM 患者尿酸水平与肌量减少的研究中，校正了年

龄、BMI 等因素后，尿酸对肌肉量仍表现出正向作用，提示尿酸可能为 T2DM 合并肌少症的独立保护因
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素[24]。晚期糖基化终末产物(Advanced Glycation End products, AGEs)是一种糖和蛋白质糖基化形成的生

物活性产物，在社区老年女性中，血清 AGEs 水平升高与肌纤维受损有关[25]。羧甲基赖氨酸(CML)是最

先发现的 AGEs，也是被研究地较为充分的 AGEs，许多研究用 CML 作为 AGEs 的标志物，新近研究显

示中老年男性糖尿病患者中，合并肌少症患者的血清 CML 水平显著高于对照组 [26]。丙二醛

(Malondialdehyde, MDA)是一种生物体内脂质氧化的氧自由基，可作为体内脂质过氧化水平的生物标志物

[27]。一项研究显示，随着脂质的自由基受损，体内 AGEs 浓度增加，进而加快氧化应激反应，造成丙二

醛浓度升高。有研究表明，肌少症患者血液中存在较高浓度的 MDA，而抗氧化酶活性降低。此外，晚期

糖基化终末产物可以与肌肉纤维周围结缔组织融合，增加骨骼肌强度，降低骨骼肌弹性，从而减弱骨骼

肌的功能[28]。由此推测，晚期糖基化终末产物增加了 T2DM 患者患肌少症的发病几率，但两者之间的

具体的相关性尚不明确，仍需研究阐明。 

5. 营养代谢类标志物 

营养不良为肌少症发生的原因之一，同时也是肌少症干预的重要靶点之一[29]。胰岛素通过增加葡萄

糖及氨基酸向骨骼肌细胞的转运来发挥合成及代谢作用。随着年龄增长，T2DM 患者胰岛功能逐步衰减，

胰岛素水平的降低会导致蛋白质合成的减少和蛋白质降解的增加，最终导致肌肉量的减少[30]。25-(OH)D
是维生素 D 在体内的主要存在形式，主要作用为促进小肠黏膜对钙和磷的重吸收，促进破骨细胞的活动

并加强甲状旁腺重吸收钙的作用，促进肾小管对钙的重吸收等。陈俏的一项病例对照研究显示，老年女

性 T2DM 合并肌少症患者血清 25-(OH)D 水平明显低于不合并肌少症组(P < 0.05) [31]。说明 25-(OH)D 可

预防肌肉量降低，25-(OH)D 水平越高，肌少症发生率越低。临床中可以通过监测 T2DM 患者血清中

25-(OH)D 水平，早期预防 T2DM 患者肌少症的发生。有研究显示，低白蛋白水平(白蛋白 < 40 g/L)与
T2DM 患者患肌少症的风险相关，且有研究表明，合并低蛋白血症的肌少症患者突发骨折的风险更高[32]。
T2DM 患者内环境长期处于高血糖状态且血糖幅度波动过大，容易导致多组织损伤或功能障碍，出现消

化系统吸收代谢不良，使患者对蛋白质吸收利用障碍；另一方面，低蛋白血症导致肌纤维细胞的线粒体

能量代谢降低，加快肌肉萎缩，形成恶性循环。 

6. 生长因子类标志物 

近年来有研究发现，T2DM 合并肌少症患者血清中生长因子的水平与骨骼肌质量下降呈正相关，可

能与其激活了骨骼肌内的促纤维化生长因子受体(Fibroblast Growth Factor receptor, FGF)和 TGF-β1 有关

[33]。FGF 是一种具有多种生物学活性的细胞因子，可促进成纤维细胞和肌肉组织的生长，并可能通过

抑制蛋白激酶 C (Protein Kinase C, PKC)发挥作用。FGF 在骨骼肌中表达的增加可导致骨骼肌细胞增殖、

分化和纤维化，从而导致肌少症的发生。肌肉细胞内 FGF 水平的改变可促进肌肉合成和分解代谢过程，

从而加快肌少症的发展。研究发现，肌少症患者 FGF 和 TGF-β1 水平明显高于非肌少症患者，提示 FGF
和 TGF-β1 可能是肌少症早期诊断及预后判断的生物学标志物。此外，研究表明 FGF 和 TGF-β1 与肌肉

力量、运动能力、肌肉质量、肌肉力量降低以及肌纤维类型之间存在相关性。 
T2DM 合并肌少症作为一种慢性合并症，可导致老年人生活质量下降，严重威胁老年人健康。目前，

肌少症的发生机制尚未完全阐明，且缺乏特异性标志物。因此，需要更多的研究探索 T2DM 合并肌少症

相关血清标志物，提高肌少症的早期诊断能力。随着对 T2DM 合并肌少症发生机制的进一步研究，有望

发现更多特异性标志物用于肌少症的诊断。同时，利用新兴技术检测患者血清中潜在的蛋白标志物，将

有助于发现疾病早期或亚临床期的患者，为疾病的早期干预提供更多科学依据。相信随着对肌少症研究

的不断深入，血清标志物将会成为临床诊断和治疗肌少症的重要依据。 
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