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营养、药物联合运动干预在老年肌少症治疗中的临床研究进展
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【摘 要】 肌少症是以肌肉量减少、肌力下降和躯体功能受损为主要特征的老年综合征，常增加跌倒、失能、住
院及死亡风险。其发生与蛋白质代谢失衡、炎性反应、氧化应激、神经肌肉退化及内分泌营养异常等因素相关，单一
干预难以同时改善肌量、肌力和体能。现有证据显示，抗阻训练是核心措施，蛋白质或氨基酸补充联合运动干预在改
善握力和部分体能指标方面较为稳定;维生素 D 和 ω-3 多不饱和脂肪酸多作为辅助干预，药物治疗仍处探索阶段。
未来应统一诊断标准和结局指标，开展分层、长期随访研究，以优化老年肌少症联合干预策略。
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【Abstract】 Sarcopenia is a geriatric syndrome characterized primarily by reduced muscle mass, decreased muscle

strength, and impaired physical function. Its development involves multiple mechanisms, including dysregulated protein metab-
olism, chronic low-grade inflammation, oxidative stress, mitochondrial dysfunction, neuromuscular degeneration, and abnor-
malities in the endocrine-nutritional milieu. In recent years, with the deepening of related research, intervention strategies for
sarcopenia have gradually shifted from single approaches to multicomponent models combining nutrition, pharmacotherapy,
and exercise. This review focuses on the mechanistic basis, commonly used diagnostic frameworks, and core outcome meas-
ures of sarcopenia in older adults, and systematically summarizes the main evidence regarding nutritional, pharmacological,
and exercise interventions, with particular emphasis on the synergistic basis of combined interventions, representative clinical
studies, and differences in application across populations. Current evidence indicates that resistance training remains the corner-
stone of sarcopenia management in older adults. Protein or amino acid supplementation combined with resistance training ap-
pears to provide relatively more stable benefits in improving handgrip strength, certain physical performance outcomes, and
muscle mass. Vitamin D and omega-3 polyunsaturated fatty acids are more suitable as adjunctive interventions, whereas phar-
macological treatment is still largely in the exploratory stage, and consistent evidence for functional benefits remains lacking.
Future research should further standardize diagnostic criteria and outcome measures, strengthen stratified research and long-
term follow-up evaluation, and thereby promote the precision and standardization of combined intervention strategies for sar-
copenia in older adults.
【Key words】 Sarcopenia in older adults; Exercise intervention; Nutritional intervention; Pharmacological intervention;

Combined intervention

肌肉减少症( sarcopenia) 简称肌少症，是一种与增龄密切相
关的老年综合征，主要表现为肌肉含量减少、肌力下降和躯体
功能受损［1］。根据《肌肉减少症诊疗指南 ( 2024 版) 》的定义，
肌少症可增加衰弱、跌倒、骨折、失能、住院及死亡等不良健康
结局的风险，已成为老龄化社会中日益突出的公共卫生挑

战［1-2］。据流行病学数据显示，全球 60 岁及以上老年人肌少症

患病率为 10%～ 27%，在 80 岁以上高龄人群中可高达 50%以
上［3-4］。肌少症的发病并非单一因素所致，而是肌肉蛋白质合
成与分解失衡、慢性低度炎性反应、氧化应激、线粒体功能障
碍、神经肌肉接头退化以及内分泌代谢变化等多重机制共同作
用的结果［5］。正因肌少症具有病理生理机制复杂、涉及多通路
协同失衡的特点，单一干预措施往往难以同时覆盖肌量、肌力
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及躯体功能等多个结局，因此其临床获益总体相对有限，现有

证据更支持将营养补充与运动训练进行综合设计［6-7］。
基于上述认识，肌少症干预已由单一措施逐渐转向多组分

联合策略。运动仍是干预核心，营养补充可为合成代谢提供底
物支持，而药物治疗目前仍处于探索阶段［8-9］。本文拟从机制
基础、诊断评价、营养干预、药物探索、运动处方及联合干预证
据等方面进行综述，以期为老年肌少症的临床综合管理提供

参考。
1 老年肌少症概述
1．1 发病机制 肌少症的病理生理是肌肉蛋白质代谢失衡、慢
性低度炎性反应、氧化应激、线粒体功能障碍、神经肌肉系统退
化以及内分泌－营养环境改变等多因素长期叠加的结果; 这些
机制彼此交织，共同促成肌量、肌力和躯体功能的进行性下降，
构成其主要病理生理基础［10-11］。
在增龄过程中，骨骼肌对蛋白质摄入和抗阻运动等合成代

谢刺激的敏感性下降，表现为合成代谢抵抗。其核心特征是肌
肉蛋白质合成( muscle protein synthesis，MPS) 反应减弱，净蛋白
平衡更易转向负值。同时，胰岛素样生长因子-1 ( insulin-like
growth factor-1，IGF-1) -磷脂酰肌醇 3 激酶 ( phosphoinositide 3-
kinase，PI3K) -蛋白激酶 B( protein kinase B，Akt) -雷帕霉素机
制靶蛋白 ( mechanistic target of rapamycin，mTOＲ) 通路活性减
弱，以及泛素－蛋白酶体和自噬相关分解途径增强，进一步推动
了肌肉蛋白质周转失衡。老年个体常呈现炎性衰老状态，促炎
因子持续升高不仅可抑制合成代谢信号，还可能削弱肌肉对运

动和营养刺激的适应性反应［12］。在此基础上，氧化应激与线粒
体损伤相互促进，活性氧( reactive oxygen species，ＲOS) 过量生
成、线粒体呼吸功能下降及能量代谢受损，可同时影响肌纤维
收缩、蛋白稳态维持和恢复能力，从而加速肌无力和耐力
下降［13］。
除肌肉本体变化外，神经肌肉系统的退行性改变同样不容

忽视。现有证据认为，随增龄发生的运动神经元丢失、去神经
支配增加、运动单位重塑以及神经肌肉接头 ( neuromuscular
junction，NMJ) 传递失败，可降低肌肉募集效率和收缩输出，是
肌力下降的重要机制之一［14］。此外，内分泌与营养信号的改变
也参与肌少症进展。IGF-1水平下降与肌少症相关，低 25-羟维
生素 D水平亦与肌力减弱、体能下降及肌少症患病率升高相
关［15］。长期卧床、急性疾病住院和活动受限可在短期内诱发明
显的肌量与肌功能下降，形成急性肌少症，或促使原有肌少症

迅速恶化［16］。同时，慢性心力衰竭、慢性肾脏病等常见共病状
态，亦可通过炎性反应激活、营养不良、活动受限及合成代谢受
损等途径进一步促进肌肉流失，使老年患者的评估与管理更为

复杂［17-18］。
1．2 肌少症常用诊断与结局相关指标 目前应用最广的 2 项
共识分别为欧洲老年人肌少症工作组更新共识 ( European
Working Group on Sarcopenia in Older People 2，EWGSOP2) 和亚
洲肌少症工作组 2019 共识( Asian Working Group for Sarcopenia
2019，AWGS 2019) ，见表 1。其中，EWGSOP2 将低肌力置于诊
断流程的核心位置，强调以握力或 5 次椅起立试验作为入口指
标，低肌量或低肌肉质量用于确诊，而低体能则提示重度肌少

症，这一更新使诊断路径由以往相对偏重肌量转向更加重视功

能受损［19］。AWGS 2019则在保留低肌量、低肌力和低体能三要
素的基础上，根据亚洲人群特征调整了诊断阈值，并提出可能

的肌少症，以便在社区和基层场景下更早识别高风险个体并启

动干预［20］。
结合 EWGSOP2、AWGS 2019 及近年随机对照试验的报告

现状，肌少症干预研究的核心结局大体可归纳为肌肉质量、肌
力和体能表现三类。在肌肉质量方面，四肢骨骼肌质量指数
( appendicular skeletal muscle mass index，ASMI) 是最常用指标，
双能 X 线吸收法( dual-energy X-ray absorptiometry，DXA) 和生
物电阻抗分析 ( bioelectrical impedance analysis，BIA) 均为当前
共识认可的主要测量方法［20］。在肌力方面，握力因操作简便、
重复性较好且预后相关性明确，已成为干预研究中最常使用的

替代终点之一;系统综述显示，较高握力与较低全因死亡风险

之间存在稳定关联［21］。在体能方面，步速、简短体能量表( short
physical performance battery，SPPB) 及起立－行走计时试验( timed
up and go test，TUG) 均为研究中常用的评估工具，其中 SPPB、
TUG和短距离步速测试在社区老年人群中的信度总体较
好［22］。当前肌少症的评价思路已由单纯强调肌量，逐步转向以
肌力为核心、以肌量为确证、以体能为严重程度和临床意义补
充的综合框架。
2 营养、药物与运动干预的相关依据
2．1 营养干预的主要证据 当前肌少症营养干预的证据主要
集中于蛋白质补充、β-羟基-β-甲基丁酸( β-hydroxy-β-methylbu-
tyrate，HMB) 、维生素 D以及 ω-3多不饱和脂肪酸( omega-3 pol-
yunsaturated fatty acids，ω-3 PUFA) 等策略。其中，乳清蛋白因
富含必需氨基酸而成为研究中应用最广的蛋白补充形式之一，

表 1 老年肌少症常用诊断框架及干预研究核心结局指标
维 度 EWGSOP2( 2019) AWGS 2019 中国指南( 2024) 核心意义

诊断路径 先评估低肌力，再结合肌肉质量确认诊
断，并以体能表现判断严重程度

先依据低肌力或低体能筛查可能的肌
少症，再结合肌肉质量进一步确诊

参照 EWGSOP2，结合中
国人群特征

肌力是最敏感的功能性
筛查指标

肌力评估 握力( 男＜27 kg /女＜16 kg) ，椅起立试验 握力( 男＜28 kg /女＜18 kg) 握力为主，参照亚洲标准 与死亡风险呈负相关

肌肉质量 ASMI( DXA /BIA) ASMI( DXA为主) 四肢骨骼肌质量或 ASMI 形态学基础，但与功能
改善常不一致

体能指标 SPPB、步速 SPPB、TUG、6 m步速 SPPB、步速，TUG 预后价值不亚于肌肉量

注: EWGSOP2．欧洲老年人肌少症工作组 2; AWGS．亚洲肌少症工作组; DXA．双能 X线吸收法; BIA．生物电阻抗分析; ASMI．四肢骨骼肌质量指数;
SPPB．简短体能量表; TUG．起立－行走计时试验。
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一项 Meta分析纳入了 EWGSOP2和 AWGS 2019诊断的老年肌
少症患者。结果显示，单纯乳清蛋白补充可改善 ASMI、四肢骨
骼肌量及步速，而乳清蛋白联合抗阻训练时，对握力的改善更

为明确［23］。
HMB是亮氨酸代谢相关的营养补充剂，近年在肌少症人群

中的研究有所增加。研究显示，HMB补充可在一定程度上改善
肌少症患者的骨骼肌质量指数和握力，但对步速等体能指标未

显示明确获益。同时指出，现有证据样本量仍有限，结论需谨
慎解释［24］。HMB可视为具有一定潜力的辅助性营养措施，但
其功能结局的真实获益仍需更多高质量随机对照试验证实。
维生素 D与肌肉健康密切相关，但补充治疗在肌少症中的

临床效果并不确切。2024年一项系统综述与 Meta分析纳入 35
项研究、6 628例受试者，结果显示补充维生素 D对四肢骨骼肌
量、肌力及体能总体未见一致改善［25］。此外，2023 年一项纳入
低功能老年人且基线 25-羟维生素 D水平偏低的随机对照试验
亦显示，每日补充维生素 D3 2 000 IU 持续 12 个月后，腿部力
量、握力、简短体能量表及起立－行走计时试验等指标均未较安
慰剂出现显著改善［26］。维生素 D在肌少症管理中的价值更可
能体现为纠正缺乏和优化基础营养状态，而非作为独立的抗肌

少症干预手段。

ω-3 PUFA 也被视为潜在的辅助营养策略。在老年人群
中，ω-3补充对去脂体质量和步行表现未显示稳定改善，但在下
肢力量、TUG和 30 s 坐站表现方面可能存在一定获益［27］。提
示 ω-3 PUFA更适合作为综合干预中的辅助组成部分，而现阶
段尚不足以作为单独管理肌少症的核心措施。
2．2 药物干预的研究现状 与营养和运动相比，药物干预在肌
少症领域仍处于探索阶段，迄今尚无获得正式批准的肌少症特

异性药物治疗方案，当前临床管理仍主要依赖非药物措施［28］。

睾酮是调控男性肌肉蛋白质合成和肌肉量的重要内分泌

激素，其水平随增龄显著下降，构成了老年肌少症发病的重要

内分泌基础。Meta分析显示，在低睾酮或低－正常睾酮水平的
老年男性中，睾酮替代治疗可带来一定程度的肌力改善［29］。但
需要注意的是，这类获益主要建立在明确低睾酮状态的特定人

群基础之上，不能简单外推至一般老年肌少症患者。与此同
时，TＲAVEＲSE随机试验显示，在严格监测条件下，睾酮治疗并
未增加主要心血管不良事件风险，但治疗安全性仍需结合适应

证、并发症风险及长期随访结果综合评估［30］。选择性雄激素受
体调节剂 ( selective androgen receptor modulators，SAＲMs) 是另
一类受到关注的潜在合成代谢药物。一项研究纳入 9 项随机
试验共 970例受试者，结果提示 SAＲMs可能改善部分体能和身
体成分指标，但受试人群异质性较大、平均随访时间较短，且存
在一定比例的轻中度不良反应［31］。

针对肌生成抑制素通路的药物是目前另一重要研究方向。
研究显示，比马格鲁单抗( Bimagrumab) 可显著增加大腿肌肉体
积和去脂体质量，并减少脂肪量，但其对体能表现的改善并不

一致［32］。这一结论与 2021年针对髋部骨折术后老年患者的随
机对照试验基本一致: 该研究显示，Bimagrumab 可剂量依赖性
增加去脂体质量，但对习惯步速和 SPPB 评分未带来显著功能

获益［33］。因此，现有药物研究更多表现为对身体成分的改善，
而对肌力和体能等关键临床结局的获益尚未形成一致证据。
2．3 运动干预及其处方设计 运动干预，尤其是抗阻训练，是
目前肌少症非药物管理中最具共识和证据基础的治疗手段。
2025年韩国肌少症工作组的循证运动指南指出，抗阻训练对改
善肌肉量和肌力最为有效，而抗阻训练联合有氧运动则更有利

于提升整体体能表现［34］。Meta 分析同样表明，运动是改善老
年肌少症患者重要临床结局的关键干预手段，不同运动模式在

不同结局指标上各有优势［35］。就具体模式而言，抗阻训练仍是
运动干预的主体，2025年一项 Meta分析显示，抗阻训练可显著
改善握力和膝伸肌力，对肌肉量的改善幅度相对较小，且并非

所有身体成分指标均能获得一致改善［36］。
在处方设计方面，现有研究显示，成功的运动方案几乎均

包含抗阻训练成分;已报道方案的训练频率多为每周 1 ～ 5 次，

训练强度大致分布于 20% ～ 80%一次最大重复负荷 ( one-
repetition maximum，1ＲM) 范围内，单次训练时长 20～75 min，且
通常需要根据个体基础功能水平进行渐进式调整［37］。2025 年
循证指南进一步强调，运动处方应按照频率、强度、时长和类型
( frequency-intensity-time-type，FITT) 原则进行个体化制定，并结
合患者的衰弱程度、功能缺损类型和安全耐受性进行动态调
整。对于体弱、共病较多或长期失用的老年患者，更合理的做
法通常是从较低强度起步，在严密监测下逐步过渡至中等或较

高强度，而非一开始即采用标准化高负荷方案。
有氧训练和平衡训练虽不是增肌和增力的主力形式，但在

综合管理中仍具有重要辅助价值。2024 年关于太极运动的
Meta分析显示，平衡导向训练可改善老年人的平衡能力、TUG
表现及跌倒恐惧，而对 SPPB的改善差异无统计学意义［38］。结
合现有循证指南，可认为有氧与平衡训练更适合用于补充抗阻

训练，以改善移动能力、平衡控制和跌倒风险，而不宜替代抗阻
训练的核心地位。
3 联合干预的临床证据
3．1 联合干预的协同基础 联合干预的核心理念在于通过运
动提供机械刺激和神经肌肉适应，通过营养或药物提供合成代

谢所需的底物或信号调节，两者协同可在多个病理生理通路层

面同时发挥作用，从而获得比单一策略更为全面的临床收益。

运动可在短时间内显著激活 mTOＲC1等合成代谢信号通路，而
蛋白质或氨基酸补充恰好可为这一合成代谢窗口提供充足的

氨基酸底物，两者时效上的互补使肌肉蛋白质合成的增幅大于

单独干预。因此，从病理生理逻辑看，将营养干预嵌入运动处
方，较单一策略更具协同合理性。

然而，机制层面的协同并不必然转化为稳定的临床叠加效

应。研究显示，抗阻训练联合营养干预相较于单纯抗阻训练，

在肌量、肌力和躯体功能方面总体并未表现出一致的显著优
势;网状 Meta分析亦提示，运动联合营养虽可改善肌力和部分
体能表现，但其整体效果与单纯运动大体相近［39-41］。这提示联
合干预的真实收益，仍受到补充成分、剂量设计、研究对象特征
以及结局指标选择等多种因素影响。
3．2 营养联合运动的主要证据 在现有联合方案中，证据相对
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最充分的仍是蛋白质或氨基酸类补充联合抗阻训练。另一项
研究指出，蛋白质联合运动可显著改善肌肉量和握力，而单纯

蛋白补充仅表现为较有限的力量获益，且对体能结局的改善并

不稳定;同时，该研究认为总体证据质量仍偏低［42］。2026 年一
项系统综述与 Meta分析则显示，抗阻训练联合氨基酸类补充剂
( 包括必需氨基酸、HMB等) 相较于单纯抗阻训练，可进一步改
善握力、步速、SPPB和 5 次坐立试验表现，但对肌肉量指标并
未显示一致优势;同时，基线蛋白摄入水平、训练频率、实施场
景和补充剂类型均可能影响干预效果［43］。因此，目前最值得优
先考虑的联合路径，仍是以抗阻训练为核心、叠加蛋白质或氨
基酸类补充的方案。
相比之下，维生素 D和 ω-3多不饱和脂肪酸在联合运动中

的证据成熟度相对不足。ω-3多不饱和脂肪酸联合抗阻训练并
未在肌肉量或神经肌肉功能方面显示出清晰而稳定的额外优

势，现有结果更多表现为个别功能终点的局部改善［44-45］。对于
维生素 D，随机安慰剂对照试验显示，尽管补充后 25-羟维生素
D水平明显提高，但其并未增强抗阻训练对肌力耐力、功能活
动能力或有氧运动能力的改善效果［46］。因而，维生素 D和 ω-3

多不饱和脂肪酸更适合作为个体化综合管理中的辅助组成部

分，而不宜被视为当前联合运动方案中的主要营养支柱。
3．3 药物联合运动的探索性证据 药物联合运动干预在肌少
症领域目前仍处于探索阶段，其证据数量和成熟度均明显落后

于营养联合运动。以 Bimagrumab为代表的肌生成抑制素 /激活
素通路调节药物，是当前最受关注的方向之一。研究显示，
Bimagrumab可显著增加大腿肌肉体积和去脂体质量，并降低脂
肪量，提示其在改善身体成分方面具有一定作用［32］。Ⅱ期随机
对照试验显示，尽管 Bimagrumab在髋部骨折术后老年患者中可
剂量依赖性增加去脂体质量，但其对习惯步速和 SPPB 评分并
未带来显著改善［33］。这说明药物所带来的肌肉增量效应，并不
一定能够同步转化为临床上更有价值的功能获益。基于现有
证据，药物联合运动尚不具备常规推荐条件，其价值更适合在

严格设计的高质量随机对照试验中继续验证。

从目前代表性临床研究看，营养联合运动干预是证据最集

中的联合路径。蛋白质、乳清蛋白或氨基酸类补充联合运动训
练，较单一营养或单一运动更可能改善握力、步速、SPPB 或 5
次坐立试验等功能指标，但对肌肉量的增益并不一致［42-43，47］。

维生素 D或 ω-3多不饱和脂肪酸联合运动的额外效应较弱，当
前更适合作为基础营养优化或个体化辅助措施［44-46，48］。药物
联合运动方面，Bimagrumab等药物可改善身体成分，但对步速、
SPPB等功能结局未显示稳定优势，尚不宜作为常规临床联合
方案［32-33，49］。总体而言，联合干预应以运动训练为核心，根据
营养状态和功能水平选择补充方案，并通过长期随访验证真实

世界获益［50］。
4 总结与展望
肌少症是老年人群中常见的多因素驱动性综合征，其发生

发展涉及肌肉蛋白质合成与分解失衡、慢性低度炎性反应、氧
化应激、线粒体功能障碍、神经肌肉系统退化以及内分泌和营
养环境改变等多个层面。正因其病理生理机制复杂，单一干预

措施通常难以同时兼顾肌肉量、肌力和体能表现等多个关键结
局，现有研究所显示的临床获益亦相对有限。综合目前证据，
以抗阻训练为核心，联合蛋白质或氨基酸补充的干预模式，与

肌少症多通路、多维度的发病特点更为契合，在改善握力、部分
体能指标及肌肉质量方面表现出相对更稳定的优势。相比之
下，维生素 D和 ω-3多不饱和脂肪酸更适合作为特定人群中的
辅助性干预，药物治疗则仍处于探索阶段，其长期有效性和安

全性尚需进一步验证。
今后研究应进一步统一诊断框架、结局指标及随访时程，

减少研究间方法学异质性; 同时加强对不同营养状态、衰弱程
度、共病负荷及功能水平人群的分层研究，并关注院外实施、长
期依从性及真实世界效果评价，以便为老年肌少症联合干预策

略的精准制定和临床推广提供更坚实的循证依据。
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