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　 　 【摘　 要】 　 肌少症是一种伴随衰老出现的骨骼肌量及功能衰退病症，影响老年人的身体活动能力和生活质量。
肠道微生物群的健康状态对于维持肌肉质量和功能至关重要，随着年龄的增长，肠道屏障功能减弱，导致慢性低度炎

性反应，进而加速肌肉组织的流失。 益生菌、益生元及合生元作为调节肠道微生物平衡的关键成分，能够抑制有害菌

生长，减少促炎因子的产生，同时促进短链脂肪酸生成，从而增强肌肉合成代谢过程，对抗肌少症的发展。 因此，文章

对肠道微生态制剂在老年肌少症中的应用实验和临床研究进行综述。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Sarcopenia is a generalized, progressive age⁃related skeletal muscle disorder characterized by decreased
muscle mass and strength, significantly impacts elderly individuals ' physical activity capabilities and quality of life. Recent
studies highlight that the health status of the gut microbiota is crucial for maintaining muscle mass and function. With ad⁃
vancing age, intestinal barrier functions weaken, leading to chronic low⁃grade inflammation, which accelerates the depletion
of muscle tissue. Probiotics, prebiotics, and synbiotics, as key components for regulating gut microbial balance, can inhibit
the growth of pathogenic bacteria, reduce the production of pro⁃inflammatory factors, and promote the generation of short⁃
chain fatty acids, thereby enhancing muscle anabolic processes and resisting the progression of sarcopenia. This article re⁃
views experimental and clinical research both domestically and internationally regarding gut microbiome preparations, under⁃
scoring their potential role in combating age⁃related muscle loss.
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　 　 肌少症（ｓａｒｃｏｐｅｎｉａ）是由于肌肉合成受损和肌肉分解代谢

增加，导致肌肉力量和功能下降的一种复杂的与年龄密切有关

的疾病［１］ 。 肌少症的发生发展与炎性反应、氧化应激、胰岛素

抵抗、激素改变，以及肌肉卫星细胞活化受阻等相关［２］ 。 因此，
机体营养状态对维持肌肉结构及肌肉代谢有重要作用［３］ 。 众

所周知，肠道结构和微生物群随着年龄的增长而变化，其失衡

与人类健康和疾病密切相关。 虽然肠绒毛表面积随着年龄的

增长而下降，但肠道中的细菌细胞不会增长，因此老年人群更

可能会经历与肠道微生物代谢相关的合并症［４］ 。 最近研究提

出，肠道微生物来源的微量营养素和代谢物不仅可以调节消化

系统，也可以作用于肌肉代谢。 此外，随着饮食变化、抗生素摄

入量、年龄、疾病等因素，老年人群往往伴随着含纤维食物的数

量和种类的减少，以及营养不良的风险增加［５］ 。 不适当的饮食

可能对肠道微生物群体稳态产生负面影响，较低的纤维摄入量

导致核心微生物群落多样性的降低，导致营养分布受损和有毒

细菌代谢物进入机体［６］ 。 营养补充剂可提供对肠道和肌肉健

康非常重要的基本营养素。 通过干预调节肠—肌轴被认为有

可能逆转肌肉减少表型［７］ 。 改变饮食结构，补充营养素，干预

活性物质，通过肠—肌轴改善肌少症，已成为近年来一些新的

治疗方法。 肠道微生物组对肌肉健康也是必不可少的，补充剂

如益生菌、益生元、合生元可以支持肌肉生长和功能，同时也促

进肠道健康。 文章对国内外相关的实验和临床研究进行了文
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献回顾，以阐明肠道微生态制剂在老年肌少症中的应用。
１　 肠道微生态制剂概述

　 　 微生态制剂按照产品成分可分为三大类，即益生菌、益生

元和合生元［８］ 。 益生菌被定义为“活的微生物，当给予足够的

量时，赋予宿主健康益处”，可通过酸奶、牛奶基食品、粉末、胶
囊或口服溶液等形式作为补充剂［９］ 。 常用的益生菌包括乳酸

杆菌、双歧杆菌、大肠杆菌、肠球菌杆菌和枯草芽孢杆菌等。 每

克益生菌补充剂的浓度为 １０７ ～ １０８ 个活菌，一次服用量为

１００ ～ ２００ ｍｇ［１０］ 。 益生菌可以直接改变肠道内菌群组成，影响

上皮细胞和免疫细胞的基因和代谢物，通过调节肠道 ｐＨ 和通

透性，促进肠道健康。 但益生菌属于直接补充的活菌，使用不

当可能会引起部分患者特别是有明显免疫缺陷（如艾滋病、癌
症、移植）、严重营养不良或肠上皮屏障功能不全（如严重腹泻、
坏死性小肠结肠炎）的患者出现菌血症、败血症或心内膜炎的

风险，且活性益生菌常含有耐药基因，外源耐药基因有传递给

宿主肠道致病菌的风险［１１］ 。
　 　 益生元是不可消化的食物成分，可作为细菌的底物，刺激

细菌在肠内生长和 ／或活动［１２］ 。 在大多数情况下，益生元常为

肠道菌群无法直接利用的一类糖类化合物，如低聚半乳糖、低
聚果糖、菊粉、抗消化淀粉、低聚木糖和乳果糖［１３］ 。 益生元被运

送到结肠由肠道微生物丛发酵，肠道酶不能分解低聚糖和多

糖，因此益生元被认为没有危及生命或出现严重不良反应的风

险，不良反应主要是其渗透功能的结果。 益生元接受者可能会

出现渗透性腹泻、胃痉挛和肠胃胀气。 研究指出，低剂量

（２． ５ ～ １０ ｇ ／ ｄ）和高剂量（４０ ～ ５０ ｇ ／ ｄ）的益生元可分别引起肠

胃胀气和渗透性腹泻［１４］ 。 日剂量需含 ２． ５ ～ １０ ｇ 益生元，才能

发挥对人体健康有益的作用。 这意味着在其治疗剂量内的益

生元可以引起轻度至中度的不良反应。
　 　 合生元是指益生菌及益生元的组合制剂，共生产品通过选

择性地刺激一种或少量有益菌的生长和 ／或激活其新陈代谢，
有利于宿主改善活微生物膳食补充剂在胃肠道中的存活和植

入。 用于合生元制剂的益生菌包括乳酸杆菌属、双歧杆菌属、
布拉氏链球菌、凝血芽孢杆菌等，用于合生元制剂的益生元主

要包括谷胱甘肽、菊粉、菊苣等。 人类食用合生元对健康的益

处包括： （１）增加乳酸杆菌和双歧杆菌的水平，平衡肠道微生

物丛；（２）改善肝硬化患者的肝功能；（３）提高免疫调节能力；
（４）预防细菌移位，减少手术患者医院感染发生率等［１５］ 。
２　 肠道微生态制剂在肌少症中的应用

　 　 鉴于肠道微生物丛生态失调经常发生于老年人，并引发炎

性反应和合成代谢抵抗，肠—肌轴这一新概念被提出，肠—肌

轴描述了肠道微生物丛如何通过炎性反应和短链脂肪酸

（ＳＣＦＡｓ）水平来影响肌肉质量和功能。 年龄相关的肠道微生物

丛组成变化可能通过肠—肌轴导致老年人的肌少症，肠道微生

物丛的代谢物，如短链脂肪酸、吲哚、色胺、维生素和细菌素，涉
及宿主—微生物群相互干扰、维持屏障功能和免疫稳态［１６］ 。 健

康肠道微生物丛的主要门为厚壁门、拟杆菌门、放线菌门，其次

为沃尔巴克氏体门和曲霉菌门。 在虚弱和恶病质的人群中，这
些有益的细菌减少，而肠道中致病细菌增多［１７］ 。 益生菌促进代

谢产物的产生，如 ＳＣＦＡ、次级胆汁酸（ＢＡ）和一些通过改善骨

骼肌胰岛素敏感性调节体内平衡的氨基酸。 此外，肠道微生物

丛生态系统组成的改变，如肠腔内有益代谢物（如 ＳＣＦＡ）的产

生减少，导致肠道渗漏和细菌内毒素（如脂多糖）进入周围血

液，产生与衰老和肌肉萎缩有关的全身炎性反应。 益生菌可以

限制炎性反应和氧化应激。 补充益生元和益生菌可以增强肠

道微生物丛，提高宿主的肌肉表型［１８］ 。
２． １　 益生菌在肌少症中的应用　 益生菌候选菌株包括 Ｌａｃｔｏ⁃
ｂａｃｉｌｌｕｓ、双歧杆菌、芽孢杆菌、酵母菌和粪化杆菌分离株等，在
提高肠道健康和宿主的肌肉表型方面具有潜力。 众所周知，乳
酸杆菌属和双歧杆菌属的代谢物对宿主的肠道健康有益，属于

乳酸菌，经过发酵过程产生乳酸。 这种代谢物通常与平衡的微

生物群有关，因为其通过抑制 ＬＰＳ ／ Ｔｏｌｌ 样受体 ４ 信号通路而具

有免疫调节特性。 除了乳酸之外，被认为具有广泛有益作用的

其他代谢物是 ＳＣＦＡｓ。 食物添加剂（如醋酸盐、丙酸盐和丁酸

盐）是由复合碳水化合物的细菌直接发酵产生的。 除了直接发

酵外，一种细菌的产物可被另一种细菌进一步转化，从而间接

产生代谢物。 这种机制被称为交叉进料，特别有助于丁酸盐的

生产。 如前所述，乳酸杆菌属和双歧杆菌属产生乳酸盐和乙酸

盐，其都可以被其他肠道细菌转化为丁酸盐。 丁酸盐是微生物

研究中一个经常被分析的代谢物，因为它具有“促丁酸作用”，
这些作用包括为结肠上皮细胞提供能量，维持肠道屏障功能，
以及以抗炎方式调节免疫系统。 丁酸盐与其他 ＳＣＦＡｓ 和肠道

通透性之间关系的体外研究表明，补充这些代谢物使诱导的肠

屏障损伤后的跨上皮抗性正常化。 研究发现，在衰老过程中，
随着虚弱程度的增加，瘤胃球菌和乳酸杆菌属减少，这两种细

菌都与维持微生物组平衡和产生 ＳＣＦＡｓ 有关。 此外，其他产丁

酸盐细菌的丰度下降，而健康老年人乳酸菌属的丰度较高［１９］ 。
总之，炎性反应时微生物丛成分发生了不利的变化，特别是乳

酸杆菌属的减少。 Ｎｉ 等［２０］ 发现在给老年小鼠持续 １２ 周口服

补充干酪乳酸杆菌 ＬＣ１２２ 或长双歧杆菌 ＢＬ９８６ 后，可以改善肝

脏脂肪堆积，增强肌肉力量和功能，减轻外周组织的氧化应激

和炎性反应，改善肠道屏障功能。 Ｃｈｅｎ 等［２１］ 分别在给小鼠口

服不同剂量的植物乳桿菌连续 ６ 周，结果发现，补充 ＬＰ１０ 剂量

依赖性地增加握力（Ｐ ＜ ０． ００１）和耐力游泳时间（Ｐ ＜ ０． ００１） ，
在剧烈运动后，使用 ＬＰ１０ 后，腓肠肌中 Ｉ 型纤维（慢肌）的数量

显著增加。 提出长期补充 ＬＰ１０ 可以增加肌肉质量，增强能量

收集元件，并且有促进健康、提高性能和抗疲劳的作用。 Ｃｈｅｎ
等［２２］研究了副干酪乳杆菌 ＰＳ２３（ＬＰＰＳ２３）是否减缓与年龄有

关的肌肉损失及其潜在机制，结果发现给予衰老小鼠连续 ６ 周

的 ＬＰＰＳ２３，与对照组相比，非衰老组和 ＰＳ２３ 组的线粒体功能、
ＩＬ１０、抗氧化酶和蛋白质摄取均显著增加。 非衰老组和 ＰＳ２３ 组

的炎性细胞因子和活性氧含量均低于对照组。 ＬＰＰＳ２３ 显著减

弱了与年龄相关的肌肉质量和力量的下降，减轻了衰老过程中

的肌少症进展。 Ｌｅｅ 等［２３］ 通过给雄性 ＩＣＲ 小鼠连续 ４ 周口服

给药不同剂量的唾液乳杆菌（ＳＡ⁃０３），结果显示，运动后 ４ 周补

充 ＳＡ⁃０３ 能显著提高肌肉力量和耐力。 Ｈｓｕ 等［２４］ 评价了开菲

尔（ＫＦ）抗疲劳的潜在有益作用。 对雄性 ＩＣＲ 小鼠给予口服给

·４３５１· 疑难病杂志 ２０２４ 年 １２ 月第 ２３ 卷第 １２ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ ２０２４，Ｖｏｌ． ２３，Ｎｏ． １２



药不同剂量的 ＫＦ 持续 ４ 周后，发现小鼠体内厚壁菌 ／拟杆菌比

值降低。 在游泳运动后，补充 ＫＦ 的小鼠力竭游泳时间及前肢

握力显著升高。 目前，大多数证据表明益生菌的益处研究仍集

中在啮齿动物中。 在人类中，益生菌研究只在年轻人群、高龄

老年人或重病人群的随机对照试验中显示了证据。 与安慰剂

组相比，持续补充多种益生菌 １６ 周的肌少症合并 ＣＯＰＤ 患者的

肠道通透性和血浆神经肌肉接点变性标志物降低，握力、步态

速度和 ＳＰＰＢ 评分也有所改善［２５］ 。
　 　 目前的发现主要是基于小鼠研究，虽然小鼠和人类的胃肠

道在解剖学上是可比较的，但人类的结肠由不同的部分组成，
而小鼠的结肠则相对平滑，没有裂隙。 此外，与体质量相比，小
鼠的结肠占比较人类的更大。 此外，许多变量可以影响胃肠

道，如饮食、运动、环境和压力。 与小鼠相比，人类更难控制这

些变量。 因此小鼠体内的研究并不能代表在人类体内能达到

相似的效果。 仍需要进一步阐明益生菌补充剂在老年肌少症

人群中的作用，探索益生菌与其他治疗策略相结合以获得最佳

疗效。
２． ２　 益生元在肌少症中的应用　 益生元共同的功能是通过肠

道微生物丛将宿主不能消化的碳水化合物代谢为 ＳＣＦＡ（包括

醋酸盐、丙酸盐和丁酸盐），增加肠道和血清水平，降低肠道

ｐＨ。 在酸性环境中，大多数矿物质（如镁和钙）变得更易溶解，
因此吸收增加。 丁酸盐还可以作为肠上皮细胞和结肠上皮细

胞的增长系数。 此外，由益生元产生的 ＳＣＦＡｓ 调节结肠中调节

性 Ｔ 细胞的数量和功能，从而控制炎性反应，并调节参与骨重

塑。 因此，补充益生元可能对骨代谢有益。 一项在 ６５ 岁以上

体弱人群的随机对照试验显示，Ｂｕｉｇｕｅｓ 等［２６］ 通过使用菊粉和

低聚果糖制备的益生元，早餐后（０９：００—１０：００）服用益生元，
为期 １３ 周，结果发现，与服用麦芽糊精的对照组虚弱综合征患

者相比，益生元显著降低了患者的疲劳程度 （Ｐ ＜ ０． ０１），提高

了患者的握力（Ｐ ＜ ０． ０５）。 这表明益生元可以增加肌肉功能。
但该项研究没有测量肌肉质量，因此目前还不清楚益生元是否

可以增加体弱老年人的肌肉质量。 Ｃｈｅｎ 等［２７］在雄性 ＩＣＲ 小鼠

体内评估了纳米气泡姜黄素提取物（ＮＣＥ）改善运动表现的效

果，结果显示，在持续 ６ 周服用益生元后，小鼠肠道内厚壁菌

属 ／拟杆菌属比例增加，小鼠的力竭游泳时间及前肢握力显著

提高。 但不同益生元在不同研究中也表现出不同效果。 在成

神经细胞瘤小鼠模型中，补充果胶寡糖（ＰＯＳ）不会影响肌肉质

量。 补充 ＰＯＳ 也没有改变这些患病小鼠中乳酸杆菌的丰

度［２８］ 。 Ｂｉｎｄｅｌｓ 等［２９］也研究了 ＰＯＳ 的作用，在注射 ＢａＦ 细胞诱

导急性白血病的小鼠饲喂菊粉后，未发现菊粉对肌肉质量和乳

酸杆菌丰度的影响。
２． ３　 合生元在肌少症中的应用　 合生元在肌少症中的研究更

为少见。 一项研究使用泡菜（一种含有肠系膜明串珠菌和植物

乳桿菌的发酵产品）饲喂恶性腺瘤的小鼠，结果表明小鼠体内

促炎性细胞因子白介素⁃６（ ＩＬ⁃６）的表达和血清水平有所降低，
泡菜被发现可以显著增加这些小鼠的肌肉质量［３０］ 。 此外，在患

有急性白血病的小鼠中，Ｂｉｎｄｅｌｓ 等［３１］ 研究了罗伊氏杆菌与低

聚果糖联合治疗的效果。 这种治疗显著增加了小鼠肌肉的百

分比。 因此，益生元与益生菌结合可能产生协同效应。
３　 小结及展望

　 　 肠道微生物丛在骨骼肌中扮演重要角色，肠道微生物丛可

能通过多种方式影响骨骼肌的质量和强度。 在恶病质诱导性

疾病模型中，只有有限数量的研究特别测量了益生菌、益生元

和合生元对肌肉质量或功能的影响，此外，在年龄引起的肌肉

质量损失模型中也验证了乳酸杆菌可减少肌肉萎缩的潜力。
目前研究认为肌肉质量减少的改善主要是由于微生物组平衡

和肠道功能的改善。 针对肠道微生物丛的潜在治疗方法多种

多样，但并不是所有的方法都适用于所有的情况。 随着肠—肌

轴机制发现的突破，新的潜在治疗方法将被提出，突出了肠道

微生物丛可能影响骨骼肌代谢功能的多种方式。 值得注意的

是，营养补充剂因其简单易行而成为一种有效的治疗方法，已
成为一种具有潜力和发展前景的治疗方法。 营养素能够改变

肠道微生物的组成并影响代谢过程，营养素和植物活性提取物

干预老年肌少症已被认为是一个新的研究领域。 然而，由于缺

乏有针对性的研究，以及大量协变量（包括饮食、运动、多饮及

多种药物）对微生物丛组成和功能的影响，微生物丛与肌肉健

康之间的因果关系仍然不确定。 此外，由于缺乏人类研究和难

以精确测量，优化肌肉质量和功能的特定菌株尚不可用。 未来

的研究应该在人体进行，并关注不同的细菌属和菌株对肌少症

的微生物组平衡、代谢物分布、肠道功能和肌肉质量的影响。
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