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摘  要 

骨骼肌不仅参与机体的运动功能，还是重要的能量代谢组织，对人体自身的新陈代谢和能量转换等有着

重要的调控作用，从而对人体日常的运动以及整体水平的健康产生着重要的影响。但是，在多种病理因

素以及疾病的影响下，骨骼肌会发生病理的改变，导致肌肉疾病的形成，例如骨骼肌萎缩。骨骼肌萎缩

不仅会影响患者正常的肢体活动从而导致患者的生活质量下降还会给社会带来巨大的负担。本文就骨骼

肌萎缩的主要发病机制进行了综述并进一步概括了相关的药物防治，旨在深化对骨骼肌萎缩发病机制的

认识以及为其防治提供新的理论支撑。 
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Abstract 
Skeletal muscle not only plays a crucial role in motor activity but also serves as a vital tissue in reg-
ulating the body’s own metabolism and energy conversion, thereby influencing daily movement and 
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overall health. However, under the influence of various pathological factors and diseases, skeletal 
muscle undergoes pathological changes, leading to the development of muscular diseases, such as 
muscle atrophy. Skeletal muscle atrophy can impair normal limb movement in patients, leading to 
a decline in their quality of life and placing a heavy burden on society. This article reviews several 
main pathogeneses of skeletal muscle atrophy and further summarizes the relevant pharmacother-
apeutic approaches, aiming to expand the understanding of skeletal muscle atrophy and provide new 
theoretical support for its prevention and treatment. 
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1. 引言 

骨骼肌作为人体最大的蛋白质贮库和器官，约占人体体重的 40%。因此，骨骼肌在支配身体活动以

及调控机体能量代谢等方面有着深远的影响，其在体温调节、全身代谢、运动和内脏保护中起着至关重

要的作用[1]-[3]。但是，由于年龄的增加以及各种病理因素的影响，骨骼肌的肌肉质量和功能会逐渐下降，

形成以肌纤维横截面积减少为组织病理学特征的骨骼肌萎缩[4]。骨骼肌萎缩不仅在老年人中普遍存在，

而且还可能继发于周围神经损伤、癌症、糖尿病和心力衰竭等其他疾病[5] [6]。骨骼肌萎缩不仅会降低患

者的生活质量，还会导致患者残疾并增加患者的死亡率，目前骨骼肌萎缩已演变为一个越来越受到重视

的全球健康问题[7]。尽管当前临床上已有治疗肌肉减少、肌肉萎缩等相关疾病的药物，但这些药物大多

只能缓解骨骼肌萎缩的症状却无法起到根治作用，而且多数药物的副作用比较大，其安全性仍有待证实

[8]。因此，加深对骨骼肌萎缩发病机制的研究和理解将有助于发现对抗骨骼肌萎缩的新作用靶点和药物。 
本文旨在总结骨骼肌萎缩的相关病理机制，并归纳当前药物治疗的研究进展，从而填补该领域理论

整合的不足，为后续研究与临床实践提供理论依据。 

2. 骨骼肌萎缩的病因 

骨骼肌萎缩发病原因较为复杂，通常与衰老、慢性心力衰竭、肾衰竭、甲亢和糖尿病等疾病并发出

现。在目前的研究中，依据发病原因，骨骼肌萎缩主要分为废用性肌萎缩、神经源性肌萎缩、代谢异常

导致的肌萎缩、衰老导致的肌萎缩(即衰老导致的肌少症)以及营养不良导致的肌萎缩[9]。 
废用性肌萎缩主要是由于患者长时间缺乏运动与锻炼，或者由于肌肉拉伤、关节脱位、骨折、卧床

休息等原因减少了对肌肉的使用，从而使肌肉质量损失，造成肌肉萎缩[10]。神经源性肌萎缩是由于周

围神经系统中的神经结构发生病变而导致的肌肉萎缩，常见于肌萎缩侧索硬化症、进行性脊肌萎缩症

等疾病[11]。代谢异常导致的肌萎缩则是由于机体代谢异常导致内脏脂肪过度堆积，诱发氧化应激、炎

性细胞因子的大量产生、线粒体功能障碍和胰岛素抵抗，从而造成肌内脂肪积累，肌肉流失，肌肉质量

降低，形成骨骼肌萎缩[12]。衰老导致的肌萎缩则是与年龄增长相关。随着年龄的增长，身体机能不可

避免地衰减，与此同时肌肉结构也会发生变化比如肌肉纤维的横截面积显著减少；肌纤维丢失；肌肉

纤维类型发生改变，负责高强度活动的 II 型纤维占比显著下降；弹性纤维系统发生改变和骨骼肌脂肪

浸润逐渐增加等，从而引发肌肉质量下降，形成肌肉萎缩[13]。营养不良导致的肌萎缩则是由于摄入或
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吸收的蛋白质、能量和微量营养元素不足从而导致机体组成成分改变和身体细胞质量降低，进而导致

肌肉萎缩[14]。 

3. 骨骼肌萎缩的机制 

骨骼肌作为人体最大的氨基酸储存库，其肌肉质量和功能的变化反映了机体蛋白质的稳态情况[15]，
在正常情况下骨骼肌蛋白质的合成速度和降解速度保持着动态平衡，维持机体能量的稳定。但是当骨骼

肌的微环境被破坏时，如受到外部负荷和激素信号的刺激或者肌肉的氨基酸池和能量状态发生改变，蛋

白质降解的速度就会超过其合成的速度从而引发骨骼肌萎缩[16]。目前的研究发现，骨骼肌蛋白质的合成

与降解主要受以下几种代谢途径与信号的调节：(1) 泛素–蛋白酶体系统(Ubiquitin-proteasome system, 
UPS)；(2) IGF1-AKT-mTOR 通路；(3) 自噬溶酶体系统(Autophagic lysosomal system, ALS)；(4) 肌源性调

节因子(Myogenic regulatory factors, MRFs)；(5) 内质网应激(Endoplasmic reticulum stress, ER stress)和非折

叠蛋白反应(Unfolded protein response, UPR) [17]。 

3.1. 泛素–蛋白酶体系统 

UPS 是一种选择性蛋白水解系统，主要由泛素、泛素激活酶(Ubiquitin-activating enzyme, E1)、泛素结

合酶(Ubiquitin-conjugating enzyme, E2)、泛素连接酶(Ubiquitin-ligase enzyme, E3)及 26S 蛋白酶体组成。泛素

化主要是由 E1、E2 和 E3 这三种酶协同作用所介导：E1 消耗 ATP，将泛素 C 端腺苷化使其激活，活化的

泛素通过硫酯键转移到 E2，E3 随后识别底物并将泛素从 E2 转移至底物上，最后形成的特异性泛素化底物

被 26S 蛋白酶识别并降解为小肽和氨基酸，这种蛋白质降解过程对维持蛋白质稳态至关重要[4] [18] [19]。 
在泛素化过程中，E3 在泛素介导的蛋白质降解级联反应中起着关键作用，决定了 UPS 的特异性和速

率[20]。肌肉特异性环指蛋白 1 (Muscle ring-finger protein-1, MuRF-1)和肌肉萎缩盒 F 基因(Muscle atrophy 
F-box, MAFbx 或 Atrogin-1)是两种关键的肌肉特异性 E3 酶，能够介导底物蛋白如肌球蛋白重链、肌动蛋

白和 FoxO (Forkhead box protein, FOX)转录因子等蛋白的多泛素化修饰，从而标记这些蛋白并引导其被

26S 蛋白酶体识别和降解[21] [22]。自 2001 年发现以来，MuRF-1 和 Atrogin-1 已被证明是调控骨骼肌萎

缩的关键蛋白，在多种病理状态和生理条件诱导的肌肉萎缩过程中，这两种 E3 酶的表达均呈现显著上调

[20]。有研究[23]通过免疫组织化学分析发现，与空白组大鼠相比，注射了促肾上腺皮质激素的大鼠肌肉

中 MuRF-1 和 Atrogin-1 的表达显著升高。Sinam 等人[24]以不同浓度的地塞米松处理 C2C12 细胞 24 h
后，Western Blot 检测显示该细胞 MuRF-1、Atrogin-1 表达较空白组均升高。研究表明 db/db 小鼠在糖尿

病前期即出现肌肉重量下降、最大跑速降低，且随高血糖加重而恶化，同时 MuRF-1 和 Atrogin-1 表达均

显著升高[25]。泛素蛋白酶体广泛参与了不同病因(如衰老、废用、恶病质)导致的骨骼肌萎缩，引起骨骼

肌收缩蛋白降解和肌纤维萎缩，但在不同病因的肌萎缩中，激活泛素蛋白酶体的上游驱动因素以及作用

范围和强度不同，如衰老型以内环境稳态失衡为主，多局限于骨骼肌[26]，而癌症恶病质型则以氧化应激、

炎症因子风暴为主，呈现全身性和高强度，进程更快。 

3.2. IGF1-AKT-mTOR 通路 

胰岛素样生长因子(Insulin like growth factor 1, IGF1)是维持机体和肌肉生长的有效合成代谢因子，

IGF1 与其特异性受体结合，使下游磷酸化信号通路逐级被激活，从而正向或负向调节蛋白质、酶或转录

因子，进而调节蛋白质的合成与降解[27]。然后，IGF1 通过介导磷脂酰肌醇-3-激酶(Phosphoinositide 3-
Kinase, PI3K)的磷酸化激活其活性，进而促使下游的蛋白激酶 B (Protein kinase B, AKT)发生磷酸化并被

激活[28]。Zhang H 等人[29]发现在注射过 TNF-α的小鼠胫骨前肌中 IGF1 的 mRNA 水平显著下降，并且

在体外实验中发现经 TNF-α处理后的 C2C12 中 p-AKT 的蛋白表达水平与空白组相比也显著下降。 
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此信号转导途径中影响蛋白质合成的关键枢纽，即哺乳动物雷帕霉素靶蛋白(Mammalian target of ra-
pamycin, mTOR)受到激素、细胞因子、营养物质和 ATP/AMP 比率等多种因素的影响。mTOR 通过磷酸化激

活真核翻译起始因子 4E 结合蛋白 1 (eIF4E-binding protein 1, 4E-BP1)和 p70核糖体蛋白 S6 激酶(p70 ribosomal 
protein S6 kinase, p70S6K)来促进蛋白质合成[30]，在磷酸化状态下，4E-BP1 与真核起始因子 4E (eukaryotic 
initiation factor 4E, eIF4E)的亲和力降低，从而使 eIF4E 能够与真核起始因子 4G (eukaryotic translation initiation 
factor 4G, eIF4G)结合形成关键的翻译起始复合物，开始蛋白质的翻译过程；而磷酸化的 p70S6K 通过激活

40S 核糖体亚基的一个组成部分核糖体蛋白 S6 (Ribosomal protein S6, RPS6)来促进蛋白质合成[28]。Yang JC
等人[31]通过给小鼠注射地塞米松建立肌肉萎缩模型，Western Blot 结果显示与正常组小鼠相比，地塞米松

处理组小鼠的腓肠肌组织中 p-mTOR、p-4EBP1 和 p-p70S6K 等蛋白的表达均呈现明显下调趋势。此外，AKT
也能够调节 FOXO1 或 FOXO3a 信号通路。活化的 FOXO 可以移位到细胞核，促进 MuRF-1 和 Atrogin-1 的

转录，从而通过 MuRF-1 和 Atrogin-1 促进骨骼肌的蛋白降解，而 AKT 可使 FOXO 发生磷酸化而失活[2]。
IGF1-AKT-mTOR 通路在不同的骨骼肌萎缩疾病中活性均有所下降，导致蛋白合成受阻，抗萎缩能力下降。

需要注意的是，非 AKT 依赖性的 mTOR 激活，则可能导致肌萎缩。例如对于衰老相关的肌萎缩，持续的

mTOR 复合(mTORC1)活化则可通过激活 STAT3/GDF15 (growth differentiation factor 15)信号通路引发肌纤维

线粒体功能障碍与氧化应激，与此同时，AKT 对 FOXO 的抑制作用降低，最终导致肌萎缩[32]。 

3.3. 自噬溶酶体途径 

ALS 是一种溶酶体介导的降解系统，通过去除异常的蛋白质聚集体、受损的细胞器和入侵的病原体

等以维持正常的细胞功能和稳态[33]。在不同的肌萎缩病理条件下，ALS 会从保护性降解转向破坏性降

解，直接靶向降解肌动蛋白、肌球蛋白等收缩蛋白，导致肌纤维横截面积减小，成为萎缩发生的重要通

路，而在恶病质中 ALS 呈现无差别、高强度的过度激活状态。自噬体的形成及其内容物的降解涉及几个

步骤，包括起始、隔离膜形成、自噬体形成、自噬体与溶酶体融合、自噬体降解。在多种应激条件下(如
营养缺乏、低氧以及病原体侵袭等)自噬就会被启动，UNC-51 样激酶 1 (UNC-51-like Kinase 1, ULK1)和
PI3K 复合物的激活对于自噬体的启动至关重要。自噬体膜的伸长和成熟依赖于两个泛素样偶联系统，即

自噬相关蛋白 12 (Autophagy-related gene 12, ATG12)和微管相关蛋白轻链 3 (Microtubule-associated protein 
1 light chain 3, LC3)偶联系统[34] [35]。ATG12 与自噬相关蛋白 5 (Autophagy-related gene 5, ATG5)结合形

成的复合物激活 LC3 并促进 LC3 复合物的组装。LC3 复合物将自噬蛋白募集到自噬细胞的外膜上，与同

型融合和蛋白质分选复合体(Homotypic fusion and protein sorting complex, HOPS)等蛋白相互作用，促进自

噬体与溶酶体的融合，导致内容物的降解[36]。 
PI3K/AKT/mTOR 通路不仅可以对蛋白质的合成有影响，对 ALS 也有一定的调节作用。Zheng R 等

人[37]通过建立冈上肌腱切除模型诱导大鼠肌肉萎缩，HE 结果显示 PI3K 抑制剂组和 mTOR 抑制剂组的

肌肉炎症浸润面积、脂肪堆积、肌肉纤维化和纤维横截面积明显增加，并且透射电镜观察显示这两组伴

有更多的自噬体和自噬溶酶体，同时 Western blot 检测发现 LC3II 蛋白表达水平显著上调。螯合体 1 (Se-
questosome 1, p62)是一种关键的自噬接头蛋白，其作用主要是识别受损细胞器和异常蛋白质聚集体并将

其递送至自噬体进行降解，对 ALS 的调节有着重要的影响。蛋白质精氨酸甲基转移酶(Coactivator associ-
ated arginine methyltransferase 1)是调控骨骼肌稳态的关键因子，参与肌纤维类型转换、线粒体形态维持及

神经肌肉接头稳定性。Stouth DW 等人[38]发现与野生型小鼠相比，CARM1 敲除组小鼠肌肉中 p62 和

LC3II 的蛋白表达显著上升并且异常线粒体的数目更多，自噬流受阻。 

3.4. 肌源性调节因子 

MRFs 是由四种肌肉特异性转录因子组成的蛋白家族，它们共同调控骨骼肌的发育、分化和再生过
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程。这四种核心成员主要包括肌源性分化 1 (Myogenic differentiation 1, MyoD1)、生肌因子 5 (Myogenic 
Factor 5, Myf5)、肌原性调节因子 4 (Muscle regulatory factor 4, MRF4)和肌细胞生成素(Myogenin, MyoG)。
它们作用于肌肉谱系发育中的多个环节：MyoD 和 Myf5 激活肌前体细胞的增殖，MyoG 和 MRF4 上调细

胞周期抑制因子促使细胞永久退出细胞周期，为分化做准备。所有 MRFs 调节肌节蛋白和激活肌肉特异

性基因来促进肌管形成与肌节组装，MyoD 和 Mrf4 持续表达以维持肌纤维表型，介导损伤后再生和修复

损伤[39] [40]。 
研究[41]发现 siRNA 转染敲低 C2C12 和 HSkMC 细胞中的丙酮酸脱氢酶 E1 亚基 β基因后，Myf5、

MyoD、MyoG 和 MyHC (myosin heavy chain, MyHC)的 mRNA 表达水平显著降低。而且 Western blot 的
结果显示，MyoD、MyoG 和 MyHC 的蛋白表达也明显下降。Zhang K 等人[42]发现在视黄醇结合蛋白 4
基因敲除小鼠中，Atrogin-1 和 MuRF-1 的 mRNA 表达水平显著降低同时 MyoD 和 MyoG 的 mRNA 表达

水平显著增加，伴随分子水平变化的是肌纤维横截面积增加，脂肪浸润面积减少。在不同的病因中 MRFs
的表达也有所不同。例如在衰老导致的骨骼肌萎缩中，MRFs 为渐进性持续下调，在废用性肌萎缩中 MRFs
为先升后降的可逆变化，而恶病质为显著且不可逆的全面抑制。 

3.5. 内质网应激和非折叠蛋白反应 

内质网(endoplasmic reticulum, ER)是最大的细胞器，是合成分泌蛋白和膜结合蛋白的主要位点。它与

其他各种细胞器接触并参与许多细胞途径的调节，包括蛋白质合成、蛋白质质量和脂质合成[43]。ER 内

的蛋白质平衡由 UPR 控制，该反应调节细胞蛋白质折叠以维持分泌功能。ER 中错误折叠或未折叠蛋白

质的积累导致 ER stress，从而激活 UPR。越来越多的证据强调 ER stress 会导致蛋白质合成失调和肌肉降

解，这与骨骼肌萎缩密切相关[44]。 
骨骼肌细胞含有称为肌浆网(滑面内质网的一种形式)的特殊内质网结构，由广泛的小管网络组成。这

种膜结合的细胞器负责调节钙的释放进入细胞质以触发肌肉收缩。UPR 主要受三种类型的蛋白调节，即

蛋白激酶 RNA 样内质网激酶(protein kinase RNA-like endoplasmic reticulum kinase, PERK)、肌醇需要酶

1α (Inositol-requiring enzyme 1α, IRE1α)和激活转录因子(Activating Transcription Factor, ATF) [45]。在炎

症、氧化应激等刺激下，ER 发生应激反应，进而激活三条关键的 UPR 信号通路，包括 PERK-eIF2α-ATF4、
IRE1α-XBP1 以及 ATF6 通路。这些通路的激活一方面抑制蛋白质合成，另一方面促进 UPS 及 ALS 介导

的蛋白质降解，最终引起肌纤维萎缩，甚至诱发细胞凋亡[44]。有研究表明[46]在肿瘤恶病质、脓毒症、

去神经等模型中，PERK-eIF2α-ATF4 与 IRE1-XBP1 信号可上调 MuRF1、Atrogin-1 等 E3 连接酶，从而

引发骨骼肌萎缩。ER 和 ER stress 在骨骼肌萎缩相关疾病中作为蛋白稳态失衡的核心响应通路，调控萎

缩进程，但由于诱发不同骨骼肌萎缩的病因不同，ER 和 ER stress 在不同病因导致的萎缩中又有着差异，

譬如衰老以内质网功能衰退为核心，废用肌萎缩中以力学信号缺失为诱因等，最终导致 UPR 通路的激活

分支、作用强度和组织效应不尽相同。 
除了上述五方面机制以外，骨骼肌萎缩的其他机制还包括钙离子依赖性蛋白降解、骨骼肌细胞凋亡等。 

4. 骨骼肌萎缩的药物治疗 

目前针对骨骼肌萎缩的治疗，主要分为非药物性的治疗和药物性的治疗。非药物性的治疗主要通过

运动训练(抗阻训练、有氧运动)，物理治疗(按摩、热疗/冷疗和超声波治疗)和营养干预(高蛋白饮食、维

生素 D 和抗氧化营养素的补充)来增强肌肉质量、改善肌肉收缩功能并延缓肌肉萎缩的进一步发展。药物

性治疗根据骨骼肌萎缩发病机制的不同，主要是通过促进肌肉蛋白质合成，抑制肌肉萎缩信号通路和改

善肌肉收缩功能等途径来缓解肌肉萎缩的症状从而延缓萎缩的发展进程[47]。 
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4.1. 西药治疗骨骼肌萎缩的研究进展 

当前，临床上多采用西药治疗骨骼肌萎缩。雄性激素受体调节剂是缓解肌肉减少症的常用策略之一，

其核心是激活雄激素受体以促进肌发生与蛋白质合成。睾酮和选择性雄激素受体调节可激活该受体[48]，
其中睾酮虽已用于治疗肌肉萎缩，但风险或大于益处，存在血栓并发症、睡眠呼吸暂停、前列腺癌等相

关风险；选择性雄激素受体调节剂在癌症恶病质、老年性肌少症等慢性病相关肌萎缩中具有临床前机制

研究支持，但其临床验证、长期安全性评估仍是未来研究的重点。肌肉生长抑制素会减弱卫星细胞增殖、

抑制肌肉分化，其抑制剂可通过直接结合受体减弱二者相互作用[49]，目前针对脊髓性肌萎缩症的新药

Apitegromab 在 III 期临床试验中取得显著成果。β 肾上腺素能激动剂的合成代谢特性可减轻肌肉或肌纤

维萎缩，还能增强肌肉萎缩后的修复与功能恢复[50]，传统的该类激动剂(克伦特罗、福莫特罗)因心血管

和脱敏问题，基本退出骨骼肌萎缩适应证的系统开发，新一代产品(GRK2 偏向性激动剂、非 cAMP 依赖

性激动剂)成为研究热点，目前处于临床前研究阶段。糖皮质激素及衍生物小剂量短期服用可维持肌膜修

复、抗炎与促再生，但长期或高剂量会引发副作用(如生长抑制、代谢紊乱)。目前临床不再将糖皮质激素

本身视作“治疗骨骼肌萎缩”的药物，而是利用其抗炎和膜稳定效应，或开发“解离型”衍生物以保留

益处的同时最大程度减少副作用。抗炎抗氧化调节剂与线粒体保护剂在细胞和动物层面已反复验证，具

有协同抑制蛋白降解、恢复线粒体动力学的双重优势，这一双重优势为老年肌少症、癌性恶液质及术后

肌萎缩提供新的药物干预策略。表 1 列举了一些治疗骨骼肌萎缩的药物。 
 
Table 1. Western medicine for the treatment of skeletal muscle atrophy 
表 1. 治疗骨骼肌萎缩的西药 

类别 代表性药物 治疗机制 参考文献 

β肾上腺素能激动剂 
克仑特罗 激活 Akt-mTOR 信号通路 [51] 

福莫特罗 上调 PGC-1α和线粒体 DNA 的含量 [52] 

雄激素受体调节剂 

睾酮 激活 PI3K/AKT 信号通路 [53] 

Enobosarm 上调 MyoG、MyoD 和 MyH 的表达 [54] 

诺龙 抑制 Smad2/3 通路和上调 PGC-1α表达 [55] 

肌肉生长抑制素抑

制剂 

YK-11 上调 MyoG、Mfy5 和 MyoD 的表达 [56] 

Bimagrumab 抑制 Smad2/3 通路和 MuRF1、Atrogin-1 的表达 [57] 

ACE-083 下调 MuRF1 和 Atrogin-1 的表达 [58] 

糖皮质激素及衍生

物 

泼尼松 激活 IGF1/PI3K 通路 [59] 

地夫可特 减轻炎性细胞浸润和胶原纤维聚集 [60] 

抗炎抗氧化调节剂 

塞来昔布 下调 COX-2，减少 IL-6、TNF-α等炎性因子释放 [61] 

二甲双胍 激活 AMPK，抑制 NF-κB 与 NLRP3 炎症小体 [62] 

巴瑞替尼 抑制 JAK-STAT 炎症信号轴 [63] [64] 

线粒体保护剂 
MitoQ 线粒体靶向抗氧化，降低 MuRF-1、Atrogin-1 的表达 [65] 

SS-31 抑制 mtROS 的产生和 caspase-3 的表达 [66] 
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4.2. 中药治疗骨骼肌萎缩的研究进展 

西药在临床上治疗骨骼肌萎缩时往往伴随明显副作用(库欣综合征、免疫抑制、过敏反应等)，基于此

研究人员开始将探索方向转向天然产物。近年来，中药凭借多靶点作用、整体调节机制及副作用小等特

点，受到研究人员的广泛关注，在骨骼肌萎缩的治疗领域也逐渐显现出独特的应用优势[3]。 

4.2.1. 中医治疗骨骼肌萎缩的研究 
在中医中，骨骼肌萎缩并未明确讨论为一种独立的疾病，但其临床表现通常被纳入更广泛的类别，

如“卫证”、“虚证”、“肉痹证”和“骨痹证”。卫证的临床症状最早见于《黄帝内经》，其中注明：

“卫者虚弱，虚弱者由运动引起”。卫证主要影响四肢的肌肉和骨骼，五脏(藏府器官)的病变可能导致

卫证[67]。 
中医强调整体观和辨证论治，旨在增强元气、活血祛瘀、疏通经络、强健脾肾。中医治疗不仅可以

缓解肌肉减少症的症状，还可以调节内部环境，改善疾病的基本病理状态。现代研究证实，草药制剂、

针灸、太极拳和八段锦可调节多种分子途径，包括 mTOR、PI3K/Akt 和 AMPK 信号传导，促进蛋白质合

成，减少肌肉炎症，改善线粒体功能，调节肠道微生物群，增强神经肌肉功能连接。这些干预措施具有

多靶点和多层次的治疗优势[68]。 

4.2.2. 中药研究现状 
从中医角度来看，肌少症往往与脾气虚、肾阳虚有关。四君子汤由人参、白术、茯苓和炙甘草组

成，主要用于治疗脾胃气虚证。治疗的原则主要是益气健脾，可以改善疲劳，调节肌肉生成，抑制肌肉

萎缩，改善线粒体功能。补中益气汤传统上用于治疗气虚症状，如疲劳、疲倦和食欲不振。其治疗作用

归因于对抗氧化系统的调节，从而减少线粒体氧化应激损伤，缓解肌肉无力，增强身体健康和认知功

能。健脾补肾汤以党参健脾胃、补骨脂补肝肾，具有健脾补肾功效，其可通过促进蛋白合成，抑制蛋白

降解和改善能量与线粒体代谢三重机制，延缓骨骼肌萎缩。调补肺肾三方可改善慢性阻塞性肺疾病大

鼠股四头肌病理损伤并减轻炎症反应。中药复方已从经验使用迈入临床循证阶段，在老年肌少症、透

析合并肌肉丢失等人群中有改善握力、步速与肌肉量的作用且安全性良好。当前最大任务是扩大样本、

统一终点和标准化制剂。现有研究表明，中药单体可通过激活抗炎通路、增强机体抗氧化能力、修复并

优化线粒体数量与功能等多种途径，提升肌肉质量，有效缓解骨骼肌萎缩。目前已有临床前实验数据

证明中药单体(姜黄素、白术内酯Ⅰ、淫羊藿苷、葛根素、川芎嗪等)能够缓解骨骼肌萎缩，在改善肌肉

量、肌力、功能及降低炎症方面有一定的疗效，且安全性优于激素，后续研究的主要方向是扩大临床样

本规模，获得更有权威的临床样本数据支持。表 2，表 3 列举了一些治疗骨骼肌萎缩的中药复方和中药

单体。 
 
Table 2. Traditional Chinese medicine compound prescriptions for the treatment of skeletal muscle atrophy 
表 2. 治疗骨骼肌萎缩的中药复方 

复方名称 治疗机制 参考文献 

健脾补肾汤 抑制 Myostatin/Atrogin-1 信号通路 [69] 

补中益气汤 抑制 JNK/c-JUN 信号通路，下调 Atrogin-1、Murf-1 的表达 [70] 

四君子汤 降低 TNF-α、IL-6 等炎症因子的水平 [71] 

调补肺肾三方 抑制 TNF-α、IL-1 的释放和 NF-κB 的激活 [72] 
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Table 3. Traditional Chinese medicine monomers for the treatment of skeletal muscle atrophy 
表 3. 治疗骨骼肌萎缩的中药单体 

类别 代表性单体 治疗机制 参考文献 

皂苷类 黄芪甲苷 抑制氧化应激和炎症反应 [73] 

生物碱 小檗碱 激活 AMPK/SIRT1/PGC-1α通路 [74] 

萜类 
丹参酮 调节线粒体功能障碍，抑制炎症因子的释放 [75] 

人参皂苷 激活 Akt/mTOR/FOXO3 通路 [76] 

多糖类 黄精多糖 激活 PI3K/Akt/mTOR 信号通路 [77] 

黄酮类 

黄芩苷 抑制 TNF-α、IL-6 的释放和 NF-κB 的激活，下调 Atrogin-1、Murf-1 的表达 [78] 

葛根素 激活 Akt/mTOR 信号通路，下调 Atrogin-1、Murf-1、LC3II、p62 的表达 [79] 

柚皮苷 激活 PI3K/AKT/Nrf2 通路减少氧化应激 [80] 

内酯类 白术内酯 抑制炎症因子的释放，激活 PI3K/Akt/mTOR 信号通路 [81] 

5. 展望 

骨骼肌萎缩的发病过程是比较复杂的，目前临床针对骨骼肌萎缩的治疗策略大多是从单一靶点切入，

难以彻底阻断病程，存在治标不治本的局限。随着研究的深入，发现其发病机制已从单一靶点深入到多

靶点、多信号通路交叉阶段。这一转变不仅提示未来药物研发需突破单一靶点思路，转向多靶点、多途

径的联合治疗策略，更为中医药发挥多成分、多靶点、整体调节的优势提供了新的研究方向，最终助力

实现延缓肌肉萎缩进展、恢复肌肉功能、改善患者预后的目标。 
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