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肌少症又称肌肉衰减综合征，其特点为骨骼肌

质量和力量的进行性损失。肌肉流失的速度取决于运

动水平、基础疾病、合并症、营养和其他因素 [1]。与

年龄相关的肌肉减少归类为原发性肌少症，而与慢性

疾病或身体残疾相关的肌肉减少归类为继发性肌少

症。在中晚期慢性肾脏病（chronic kidney disease，
CKD）患者中，肾小球滤过率下降或蛋白尿进展以及

透析治疗均加速肌肉蛋白质分解代谢和线粒体功能下

调，最终并发肌少症 [2]。现代医学对 CKD 的防治策

略重视临床转归和生活质量。然而，CKD 肌少症的

高发病率和死亡率以及对患者生活质量的严重影响，

是肾脏病领域亟需解决的重要问题。因此，学界对其

发生机制和防治手段十分重视。

1 CKD 肌少症的发病，预后及其特征

随着人口老龄化，CKD 和肌少症都已成为重

大的公共问题。肌少症的患病率随着年龄增长以及

CKD 病程进展而增加。一项对欧洲老年人慢性肾病

筛查研究中 1 420 名社区老人（ 75 岁）调查结果的

横断面分析显示，与 CKD 1~2 期 9.6% 的患病率相

比，CKD 3a，3b 和 CKD 4 期肌少症患病率分别为

13.9%、14.2% 和 12.7%[3]。终末期肾病的流行病学

结果显示，老年血液透析患者的患病率显著升高 [2]。 
肌少症作为 CKD 常见的并发症之一，主要特征是机

体肌肉质量和力量进行性和全身性下降，终致身体功

能障碍、生活质量下降，死亡风险增加。根据欧洲老

年人肌肉减少症工作组 2 最新指南，目前肌少症诊

断主要基于对肌肉质量、肌肉力量及体能三个方面

的评估。其中，人体四肢肌肉质量的“肌肉损失”可

通过双能 X 射线吸收测定法测量。机体脂肪和肌肉

成分则通过生物电阻抗法评估。四肢肌肉力量可通过

握力和椅立试验测量。体能则通过步态速度、400 米

步行试验和 Timed-Up Go 测试等进行判断。一项纳

入 862 名老年人的队列研究表明，肌酐清除率每减少 
10 mL/（min·1.73 m2），纳入者在 7 米步行试验

和 400 米步行试验的步行速度分别下降 0.01 m/s 和
0.008 m/s，肌肉面积和肌肉密度分别下降 28 mm2 和

0.15 mg/cm3 [4]。基于此，另有研究证实，步行速度

和握力等身体功能下降的 CKD 患者与保留该功能的 
CKD 患者相比，前者的预后更差。同时，患有肌少

症的 CKD 患者，住院时间延长，死亡风险增加 [5]。

由此可知，CKD 患者的肌少症患病率高于一般人群，

并随着 CKD 病程进展而增加。低肌力、低肌肉质量

和体能降低与 CKD 患者的高死亡率相关。在透析患

者中，肌少症一旦确诊，就有较高的死亡率风险。

2 现代医学对 CKD 肌少症发病机制的认识

肌肉蛋白质降解和合成之间的持续不平衡可导致

肌肉质量减少，且受损的线粒体功能可致肌肉耐力降

低，由此引发骨骼肌萎缩，终致肌少症。氧化应激是

CKD 肌少症发病机制的核心，尿毒症毒素蓄积，能

量传感和线粒体功能调控失衡以及机体激素水平异常

均参与该病发病机制。

肌肉萎缩期间，骨骼肌中可检测到高水平的活性

氧 （reactive oxygen species，ROS）和炎性细胞因

子，进一步诱导肌生长抑制素（myostatin，MSTN）

的表达增加。MSTN 与其受体激活素 AⅡB （activin 
receptor type-2B，ActRⅡB）结合可刺激肌肉特异性

泛素连接酶家族成员，如肌肉坏死因子 1（Atrogin-1）
和 肌 肉 环 因 子 1 （muscle ring-finger protein-1，
MuRF-1）等负调节标记物的表达增加。

在 CKD 发病过程中，以硫酸吲哚酚（indoxyl 
sulfate，IS）为代表的尿毒症毒素，通过诱导氧化应

激和炎症反应，上调 MSTN、Atrogin-1、MuRF-1 的

表达来诱导肌肉萎缩，同时损害肌肉线粒体功能。研

究表明，IS 可引起 CKD 小鼠模型和小鼠 C2C12 成

肌细胞 Atrogin-1 和 MSTN 水平上调，肌肉线粒体数

目减少，肌纤维萎缩 [6]。Nishikawa M 等 [7] 还证实，

IS 可能通过诱导 CKD 小鼠模型的肌肉氧化应激使其

运动能力降低，并诱导骨骼肌发育萎缩。

5'-AMP 活化蛋白激酶（adenosine 5’-monophosp- 
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hate-activated protein kinase，AMPK）在外周组织

中具有作为能量传感器的作用。在骨骼肌中，AMPK
的激活促进脂肪酸摄取到线粒体和随后的脂肪酸氧

化。在肾部分切除的小鼠中，其骨骼肌 AMPK 激

活受到抑制。此外，CKD 患者激素水平的不平衡

对肌肉质量和耐力均有负面影响 [8]。胰岛素生长因

子 -1（insulin-like growth factor 1，IGF-1） 对 骨 骼

肌蛋白合成具有重要作用 [8]。IGF-1 抵抗以及生长

激素 /IGF-1 轴的异常是 CKD 肌少症的主要原因 [8]。 
此外，CKD 早期出现的胰岛素抵抗通过级联反应也

导致肌肉蛋白质分解。在肾脏病终末期，游离睾酮水

平降低可致骨质流失以及肌肉质量和力量的降低。而

维生素 D 缺乏既是 CKD 常见的并发症，同时与患者

下肢肌肉力量减弱，身体机能下降呈正相关 [8]。

3 现代医学防治 CKD 肌少症的研究进展  
基于上述已证实的 CKD 肌少症发病机制，从降

低尿毒症毒素水平，调节激素紊乱和能量传感等方面

来探究有效的干预措施具有巨大的临床潜力。Enoki Y 
等 [6]观察到，AST-120 能显著降低 CKD 小鼠腓肠肌

中 IS 浓度，并通过抑制氧化应激和炎症反应进一步

下调 Atrogin-1 和 MSTN 表达，进而恢复 CKD 小鼠

骨骼肌重量。另有研究表明，胰高血糖素样肽 -1 受

体激动剂（glucagon-like peptide-1 receptor，GLP-
1R）通过激活 GLP-1R 介导的（p-PKA/PKA，p-AKT/
AKT）信号通路抑制 MSTN 和 Atrogin-1 水平，导致

肌生长因子水平（myogenin，MYOG）升高并改善

肌肉萎缩 [9]。5- 氨基乙酰丙酸在线粒体电子传输系

统中充当电子载体以激活肌肉内线粒体，其通过增

加支链氨基酸水平进而增加小鼠肌肉质量和耐力 [10]。 
然而，上述干预手段仍有待于相应的临床试验来证实。

目前，防治 CKD 肌少症着重强调青年增肌，中

年保肌，老年防肌衰退。关键干预措施以有氧运动、

抗阻运动以及饮食调整为主。近些年，已相关临床随

机对照试验（randomized controlled trial，RCT）（见

表 1）证实了 CKD 患者通过运动干预可改善其身体

机能，但是要达到增加机体肌肉质量和力量则必须渐

进性增强运动强度及负荷。目前饮食调整多以增加蛋

白质摄入为主，但其对骨骼肌质量、肌肉力量或身

体功能的疗效不够显著。由于蛋白质负荷增加可能会

加剧 CKD 患者肾功能恶化，而肌少症的防治又需蛋

白质以补充营养，因此，众多研究多采用运动结合逐

渐增量的蛋白质饮食的干预手段，且已有证据表明其

较单独运动或单独饮食干预更能明显改善患者身体机

能。目前 CKD 肌少症尚无有效药物治疗。睾酮等激

素疗法虽改善肌肉质量和力量，但与心血管不良反应

有关 [8]。IGF-1 对老年女性的骨密度、肌肉力量和质

量无显著益处 [8]。虽然维生素 D 和血管紧张素转换

酶抑制剂对于 CKD 治疗具有良好的安全性，但二者

在预防肌少症和虚弱的疗效尚待研究。除此之外，有

RCT 研究结果显示维瑞聚姆（盐酸结合聚合物）、比

玛卢单抗（激活素 II 型受体）、肌生长抑素抗体等新

的治疗药物能改善肌少症患者身体机能和肌肉力量，

提高生活质量。

4 中医对 CKD 肌少症的认识和防治进展

4.1 CKD 肌少症病因病机 CKD 肌少症可归属

于中医学“痿证”“虚劳”等范畴。本病患者多因肾

病迁延不愈，致脾肾衰败，加之 CKD 患者多饮食受

限、多卧少动，日久而致肌肉废痿，发为本病。

与一般的原发性肌少症主要因年老体衰所致不

同，CKD 肌少症总体属于正虚邪实，正虚以脾肾亏

虚为本，邪实以水湿、瘀血、浊毒为主。首先，CKD
患者既有肾主水功能失司，而致水湿或湿浊内生，又

有肾不藏精，肾元亏虚，生机不旺，主骨生髓功能不

足。加之脾胃受损在 CKD 患者中极为常见，脾失健

运，胃失和降，气血生化乏源，输布失常，肌失所养。

CKD 日久，常使心气亏损，患者气短乏力，动则喘促，

甚至久居卧床，难以运动，“久卧伤气，久坐伤肉”，

因果交替，肌肉废痿。随 CKD 病程进展，正愈虚而

邪愈盛，常见水湿、湿浊和瘀血内生，加重气血运行

失常，终致肌肉痿弱不用。

4.2  CKD 肌少症的防治

4.2.1 中医防治 CKD 肌少症的研究进展 CKD
患者因久病失治，一旦肌肉衰减到符合肌少症的诊断

标准阶段，将严重影响生活质量和存活预期。因此，

临床防治CKD肌少症，应遵循中医“治未病”的理念，

加强宣教，结合运动和饮食调整，尽早对 CKD 患者

肌肉衰减这一过程的发生和进展进行预防和干预。以

有氧和抗阻训练为例，其作为各年龄段健身，老年保

健的常见运动方式，既可改善肌肉质量和体积、肌力、

骨密度，还可提高步速及步行距离、日常生活能力、

心肺功能，提前稳固身体机能，预防跌倒风险及降低

肌少症发病几率。

除有氧和抗阻运动外，美国运动医学学院指南还提

出柔韧性训练同样有利于老年肌少症人群的整体健康状

态 [20]。太极拳、八段锦等中医传统运动项目均属于柔

韧性训练。有研究证实太极拳通过提高老年人群的骨骼

肌质量、力量及肌肉功能，进而改善老年人的行走和平

衡能力 [21]。另有临床研究表明中医特色疗法，例如：针
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刺、推拿、特色贴敷、药膳和代茶饮等均可预防和改

善肌少症相关症状 [21]。这些特色疗法简便廉验且具

有一定的安全性优势，但仍缺乏严谨的循证依据 [21]。

除外治疗法外，亦有研究证实传统中药方剂可有

效改善 CKD 肌少症。Xia H 等 [22]发现，益气健脾活

血泻浊方通过 IGF-1/PI3K/Akt 信号通路调节泛素 - 蛋
白酶体系统可改善 CKD 大鼠的肌肉萎缩。中药健脾

益肾汤通过调节线粒体质量控制改善 5/6 肾切除大鼠

肌肉萎缩 [23]。此外，单味中药材在治疗肌少症方面

也被证实有较好的疗效。当归，具有养血活血消瘀之

功效，通过 PI3K/Akt/mTOR 通路改善 C2C12 成肌

细胞肌管萎缩 [24]。与此同时，如表 2 所示，许多益

气健脾、补肾强筋和解毒降浊类中医药单体成分对肌

肉萎缩的潜在治疗作用备受关注。

4.2.2 临床 CKD 肌少症辨治思路 CKD 肌少症

临床可以有众多的虚损表现，但须知“至虚有盛候，大

实有羸状”：如 CKD 肌少症患者，在表现出严重气血亏

虚和脏腑功能不足的同时，其湿、浊和瘀等病理之象亦

突出。因此，CKD 肌少症的治疗以补脾益肾养心为主，

佐以利湿活血解毒。根据 CKD 这一原发病的特点，治

疗时在脏腑、虚实等各个层面上亦需有所侧重。

从脏腑辨治的角度来讲，虽 CKD 肌少症病机以

脾肾亏虚为本，但治疗时仍需遵“治痿独取阳明”之

说，重在调理脾胃。临床中，CKD患者多见食少、腹胀、

便溏、倦怠等症，属脾胃虚弱，气血不足，方剂首选

十全大补汤、补中益气汤等，通过补益脾胃，使气血

生化有源，濡养周身肌肉。方中君药如黄芪、人参、

当归等均应重用。若患者兼见脾胃湿滞、气机不畅的，

表现以痞闷、便黏、头蒙等症为主的，可合用半夏泻

心汤，辛开苦降，调畅中焦气机；或于方中加入木香、

砂仁之类，即合用香砂六君，使补中有消；反酸烧心者，

亦可加旋覆花、代赭石、瓦楞子。部分糖尿病肾病患

者可见多饮多食，属胃热炽盛，可合用玉女煎。

年老体衰，精血不足，失其气化，是 CKD 肌少

症的发病基础，故治疗时亦需重视 CKD 本身肾精不

足，三焦不利，气血水紊乱的病机。若患者肌肉痿弱

兼见足膝热痛，下部湿疹，属湿热浸渍，可于方中加

入木瓜、黄柏等，或合用二妙散；出现肢体浮肿、恶

表 1 现已完成的 CKD 肌少症相关的 RCT
作者及发表时间 纳入人群 干预方式及时间 观察指标 研究结果

Gadelha AB 等 [11]

2021
透析前 CKD 患者

（107 例）
阻力训练
24 周

①血样中 TNFα、IL-6 和 IL-10 
② 血样中铁蛋白、铁调素

①有效改善 CKD 者肌少症状态
②明显缓解肌肉炎症反应和贫血状况

Zhou Y 等 [12]

2019
非透析依赖患者

（151 例）
耐力 + 平衡或阻力训练
12 个月

   血浆 MSTN ① 运动训练可能有效预防肌肉减少和
维持肌肉质量

② 未能确定血浆肌生长抑制素对 CKD
患者肌肉质量和身体机能的作用

Lopes L 等 [13]

2019
血液透析 3 个月
以上 CKD 患者

（80 例）

高中负荷两种阻力训练
12 周

①腿部瘦肌肉量
②身体机能
③生活质量
④炎症指标

① 高负荷阻力训练明显改善患者腿部
瘦肉肌肉量和生活质量。

② 两种负荷阻力训练均能改善身体机
能，肌少症状况以及附肢肌肉质量

Baggetta R 等 [14]

2018
>65 岁透析患者

（115 例）
居家低强度体育训练
6 个月

① 6 分钟步行试验
② 5 次坐站试验
③生活质量

有效改善老年终末期肾病患者身体机
能，且耐受性良好

Martin-Alemañy 
G 等 [15]

2020

<40 岁血液透析患者

（45 例）

ONS 或 ONS+ 阻力训
练或 ONS+ 有氧运功
12 周

①体重
② 6 分钟步行试验
③身体机能
④生活质量

ONS+ 运动结合疗法较 ONS 组能明
显改善年轻血液透析患者身体机能

Molsted S 等 [16]

2012
血液透析患者

（29 例）
高负荷力量训练 + 
蛋白质饮料或 +
非蛋白质饮料
16 周

①重复椅立试验
②肌肉纤维大小、成分

① 高负荷力量训练与肌肉力量和爆发
力、身体机能以及生活质量的改善有关

② 未观察到训练 + 蛋白质摄入的任何
额外益处

Wesson DE 等 [17]

2019
CKD 合并代谢性酸中毒
患者

（217 例）

口服维瑞聚姆 6 g/ 天
12 周

①重复椅立试验
②身体机能
③生活质量
④血清碳酸氢盐浓度

①重复椅立试验较安慰剂组缩短 4.3s
②有效改善患者身体机能和生活质量
③有效纠正 CKD 患者代谢性酸中毒

Rooks D 等 [18]

2017
>65 岁肌少症患者
及行动不便的老人

（40 例）

静脉注射比玛卢单抗
30 mg/kg 或安慰剂
24 周

①大腿肌肉体积
②皮下和肌间脂肪
③四肢和总瘦体重
④身体机能

使用比玛卢单抗 16 周以上可增加老年
肌少症患者的肌肉质量和力量，并改
善步行速度慢的患者的活动能力

Becker C 等 [19]

2015
>75 岁且在过去 1 年内
有跌倒史的老年患者

（365 例）

0 周时，皮下注射
人源化单克隆肌
生长抑素抗体
随访 24 周

①总瘦体重
②爬楼梯时间
③椅立试验
④身体机能

① 可增加瘦体重，并可能改善肌肉力
量的功能测量

② 可能降低老年跌倒者跌倒或身体依
赖的风险

  注：口服营养补充剂（oral nutritional supplementation，ONS）；肿瘤坏死因子 α（tumor necrosis factor α，TNFα）；白介素 -6（interleukin 6， 
IL-6）；白介素 10 （interleukin 10，IL-10）
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心呕吐、皮肤瘙痒等，属湿浊弥漫，可佐车前草、白

花蛇舌草、大黄等利湿泄浊。浊毒更甚者，可见面色

黧黑、肌肤甲错，当用大黄、丹参攻下解毒。若患者

表现为脱发、夜尿频多，属肾元亏虚，可于方中加女

贞子、墨旱莲、菟丝子等益精生髓；筋骨萎软者可佐

杜仲、桑寄生等强壮筋骨。

晚期 CKD 患者若出现肌少症，常并发心血管事

件。如表现为浮肿、心悸、喘促者，属水凌心肺，可

予葶苈大枣泻肺汤；表现为胸痹、心痛者，属心脉痹

阻，当用丹参、桃仁、降香活血通脉，理气止痛。在

运用中药治疗，缓解症状的同时，应建议患者在心脏

耐受的情况下，配合太极拳、八段锦等健身功法，并

适当进行抗阻训练，以增强骨骼肌力量和质量。

科学防治 CKD 肌少症对患者的生活质量改善和

减少不良预后方面有积极的意义。但是，现代医学对

该病药物治疗的相关研究仍处于起步阶段，干预手段

强调以运动训练结合饮食调整为主。与此同时，已有

证据表明中医药，如方剂、单味药材及单体成分在

防治 CKD 肌少症的显著疗效。因此，积极开展 CKD
肌少症中西医结合防治，可以发挥中医药针对 CKD
这一虚损性疾病的优势，并切合中医学“以人为本，

整体受益”的理念。

利益冲突：本文作者无利益冲突。
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2021
FMN
黄芪、鸡血藤
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② TNFα 诱导 
     C2C12 成肌 
     细胞

①动物：FMN 30/60 mg/kg， 
    6 周
②细胞：FMN 25/50 μmol/L， 
    48 h

①肾功能
② MYOD、 
    MYOG、MSTN

①  FMN 在两种模型均
有抗炎作用

② 抑制 MSTN 水平并
减轻肌肉萎缩

PI3K-Akt-FoxO3a

Lee HJ 等 [26]

2016
SAB
丹参

力竭大鼠 30 mg（kg · d），5 天 ①超氧化物
②肌原纤维

显著降低骨骼肌织中超
氧化物生成，抑制氧化
应激，炎症反应

Tan S 等 [27]

2013
GRb1
人参

大鼠大肠切除诱
导疲劳综合征

腹腔注射 GRb1 10 mg/kg 
1 次 / 天，10 天

① 抓握试验、骨骼
肌超微结构

②超氧化物
③肌糖原、丙二醛

①改善能量代谢
②抑制骨骼肌氧化应激
③改善疲劳综合征

郭玉青 [28]

2020
RH
大黄

①肥胖小鼠
② C2C12 成肌
    细胞

①动物：RH 120 mg/kg，
    3 个月
②细胞：RH 10/50 μmol/L， 
    48 h

① 力竭运动距离及
时间

②  p A M P K 及
Sirt1 蛋白含量

① 显著延长肥胖小鼠的
力竭运动距离和时间

② 增加其抗疲劳性，改
善运动耐力

AMPK-Sirt1

Yu R 等 [29]

2017
UA
白 花 蛇 舌 草、 
车前草

① CKD 大鼠
②  C2C12 成 肌 

细胞

①动物：100  mg/kg，21 天
②细胞：5 μmol/L，48 h

①大鼠握力试验
②炎症因子
③  A t r o g i n - 1 、

M u R F - 1 、
MSTN、

通过增加蛋白质合成
和减少蛋白水解抑制
MSTN 和炎性细胞因
子的表达来改善 CKD 
诱导的肌肉质量减少

STAT3/ CEBP/δ

  注：芒柄花素（formononetin，FMN）；丹酚酸 B（salvianolic acid B，SAB）；人参皂苷（ginsenoside Rb1，GRb1）；大黄酸（rhein，RH）； 
熊果酸（ursolic acid，UA）；成肌分化因子 D（myoblast determination protein，MYOD）
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