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　 　 【摘　 要】 　 目的 　 探究血清生长分化因子⁃８（ＧＤＦ⁃８）、血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）、成纤维细胞生长因子 ２１
（ＦＧＦ２１）水平与肝硬化患者发生肌肉减少症（肌少症）的关系。 方法　 选取 ２０２２ 年 １ 月—２０２４ 年 ３ 月陕西省人民医

院消化内科诊治的肝硬化并发肌少症患者 ６３ 例为观察组，根据肌少症分期将肝硬化并发肌少症患者分为肌少症前期

亚组 ２２ 例、肌少症期亚组 ２５ 例、重度肌少症期亚组 １６ 例。 另选取同期医院肝硬化患者 ６０ 例为对照组。 采用酶联免

疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）测定血清 ＧＤＦ⁃８、ＶＥＧＦ、ＦＧＦ２１ 水平；Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关性分析血清 ＧＤＦ⁃８、ＶＥＧＦ、ＦＧＦ２１ 水平与肝硬

化并发肌少症患者肌少症分期的关系；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析肝硬化患者并发肌少症的影响因素；受试者工作特征

（ＲＯＣ）曲线评价血清 ＧＤＦ⁃８、ＶＥＧＦ、ＦＧＦ２１ 水平对肝硬化患者并发肌少症的预测价值。 结果 　 观察组血清 ＧＤＦ⁃８、
ＦＧＦ２１ 水平高于对照组，血清 ＶＥＧＦ 水平低于对照组（ ｔ ＝ ７． ７１９、１０． ０１１、１１． ８３７，Ｐ 均 ＜ ０． ００１）；随着肌少症疾病分期

进展，肝硬化并发肌少症患者血清 ＧＤＦ⁃８、ＦＧＦ２１ 水平逐渐升高，血清 ＶＥＧＦ 水平逐渐降低（Ｆ ＝ １６． ６０５、１５． ５２７、
１９． ９９５，Ｐ 均 ＜ ０． ００１）；Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关性分析结果显示，肝硬化并发肌少症患者血清 ＧＤＦ⁃８、ＦＧＦ２１ 水平与肌少症分期

呈正相关（ ｒ ＝ ０． ７６０、０． ５２５，Ｐ 均 ＜ ０． ０１），血清 ＶＥＧＦ 水平与肌少症分期呈负相关（ ｒ ＝ － ０． ５４６，Ｐ ＜ ０． ０１）；多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果示，糖尿病病史、ＧＤＦ⁃８ 高、ＦＧＦ２１ 高是肝硬化患者并发肌少症的独立危险因素［ＯＲ（９５％ ＣＩ） ＝
２． ４９６（１． ３１５ ～ ４． ７３８）、２． １１５（１． ３７７ ～ ３． ２４９、２． ８９４（１． ５９８ ～ ５． ２４１）］，ＢＭＩ 高、ＲＡＳＭ 高、ＶＥＧＦ 高是独立保护因素

［ＯＲ（９５％ＣＩ） ＝ ０． ６１８（０． ４６１ ～ ０． ８２８）、０． ５７３（０． ３７０ ～ ０． ８８７）、０． ４６９（０． ３０７ ～ ０． ７１８）］；血清 ＧＤＦ⁃８、ＶＥＧＦ、ＦＧＦ２１ 水

平及三者联合预测肝硬化患者并发肌少症的曲线下面积（ＡＵＣ）分别为 ０． ８３６、０． ９１２、０． ９２１、０． ９８０，三者联合的 ＡＵＣ
大于血清 ＧＤＦ⁃８、ＶＥＧＦ、ＦＧＦ２１ 水平单独预测的 ＡＵＣ（Ｚ ／ Ｐ ＝ ３． ８７８ ／ ＜ ０． ００１、２． ９５４ ／ ０． ００３、２． ６７８ ／ ０． ００７）。 结论　 血

清 ＧＤＦ⁃８、ＶＥＧＦ、ＦＧＦ２１ 水平与肝硬化患者发生肌少症密切相关，检测三者血清水平可能对肝硬化患者并发肌少症的

预测有一定的临床价值。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 To investigate the relationship between the expression levels of serum growth differentiation
factor⁃8 (GDF⁃8), vascular endothelial growth factor (VEGF), and fibroblast growth factor 21 (FGF21) and the occurrence of
sarcopenia in patients with liver cirrhosis. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 From January 2022 to March 2024, 63 patients with liver cirrhosis com⁃
plicated with sarcopenia treated in our hospital were included as the sarcopenia group, and 60 patients with liver cirrhosis
were included as the control group. The serum levels of GDF⁃8, VEGF, and FGF21 were compared. Spearman correlation was
applied to analyze the relationship between serum GDF⁃8, VEGF, FGF21 levels and sarcopenia staging. Logistic regression
was applied to analyze the factors affecting the occurrence of sarcopenia in patients with cirrhosis. Receiver operating char⁃
acteristic (ROC) curves were applied to analyze the predictive value of serum GDF⁃8, VEGF, and FGF21 levels for the devel⁃
opment of sarcopenia in patients with cirrhosis. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 The levels of GDF⁃8 and FGF21 in the serum of patients with liver
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cirrhosis complicated with sarcopenia were greatly higher, while the level of VEGF was greatly lower（ t = 7.719, 10.011，11.837,
all P < 0.001） . The levels of GDF⁃8 and FGF21 in serum gradually increased with the progression of sarcopenia, while the

� level of VEGF gradually decreased with the progression of sarcopenia（F = 16.605, 15.527，19.995,all P < 0.001） . The levels of
serum GDF⁃8 and FGF21 in patients were positively correlated with the stage of sarcopenia (r = 0.760, 0.525, P < 0.05), while

� the level of VEGF was negatively correlated with the stage of sarcopenia (r = － 0.546, P < 0.05). There were great differences
between the control group and the sarcopenia group in BMI, the proportion of diabetes history, grip strength, walking
speed, RASM, and high⁃density lipoprotein levels (P < 0.05). The history of diabetes（OR = 2.496，95% CI 1.315 － 4.738） , the
increase of serum GDF⁃8（OR = 2.115，95% CI 1.377 － 3.249）and FGF21（OR = 2.894，95% CI 1.598 － 5.241） levels were risk fac⁃

� tors for sarcopenia in patients with cirrhosis (P < 0.05), and high BMI（OR = 0.618，95% CI 0.461 － 0.828） , RASM（OR =
� 0.573，95% CI 0.370 － 0.887） and VEGF（OR = 0.469，95% CI 0.307 － 0.718） levels were protective factors (P < 0.05). The area
� under the curve (AUC) of serum GDF⁃8, VEGF, and FGF21 levels in predicting sarcopenia in patients with cirrhosis was

0.836, 0.912, and 0.921, respectively. The AUC of the combined detection of the three was 0.980, which was better than that
of the individual detection（Z/P = 3.878/ < 0.001、2.954/0.003、2.678/0.007） . Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 The levels of serum GDF⁃8, VEGF,

� and FGF21 are closely related to the occurrence of sarcopenia in patients with cirrhosis. Detecting the levels of the three in
serum may have certain clinical value for predicting the occurrence of sarcopenia in patients with cirrhosis.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】 　 Cirrhosis; Sarcopenia; Growth differentiation factor⁃8; Vascular endothelial growth factor; Fibroblast
growth factor 21

　 　 肝硬化是慢性肝病的终末期，据统计每年约 １００
万人死于肝硬化［１］。 肌肉减少症（肌少症）是一种表

现为肌肉力量和功能下降的骨骼肌疾病，是肝硬化的

一种常见并发症，严重影响肝硬化患者的预后［２⁃３］。
研究显示，合并肌少症的肝硬化患者病死率是未合并

患者的 ２． ６ 倍［４］。 然而目前对于肝硬化患者并发肌少

症的诊断暂无统一标准，有学者发现通过 ＣＴ 测量人

体成分的方式可准确诊断肌少症的发生［５］，但存在检

测成本高、辐射暴露等局限性。 因此需找出一种成本

低、安全便捷且结果准确的检测方式，早期诊断肝硬化

并发肌少症的发生，及早采取措施进行预防和治疗，对
于改善肝硬化患者结局有重要意义。 生长分化因子⁃８
（ｇｒｏｗｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒ⁃８，ＧＤＦ⁃８）主要存在于骨骼

肌和心肌，在机体肌肉发育过程中发挥重要的调控作

用［６］。 血管内皮生长因子（ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｇｒｏｗｔｈ
ｆａｃｔｏｒ，ＶＥＧＦ）可通过对血管生成的调节影响机体的骨

形成和吸收［７］。 成纤维细胞生长因子 ２１ （ ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ
ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ２１，ＦＧＦ２１）是一种细胞因子，研究证实其

参与维持骨骼系统的稳态［８］。 基于此，本研究通过分

析肝硬化并发肌少症患者血清中 ＧＤＦ⁃８、 ＶＥＧＦ、
ＦＧＦ２１ 水平，以期为预测肝硬化患者是否发生肌少症

提供参考，报道如下。
１　 资料与方法

１． １　 临床资料　 选取 ２０２２ 年 １ 月—２０２４ 年 ３ 月陕西

省人民医院消化内科诊治的肝硬化并发肌少症患者

６３ 例为观察组，根据《中国老年人肌少症诊疗专家共

识（２０２１）》中的肌少症相关分期标准［９］，将肝硬化并

发肌少症患者分为肌少症前期亚组 ２２ 例、肌少症期亚

组 ２５ 例、重度肌少症期亚组 １６ 例。 另选取同期医院

肝硬化患者 ６０ 例为对照组。 观察组体质量指数

（ＢＭＩ）、握力、步行速度、四肢骨骼肌指数（ＲＡＳＭ）、高
密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬ⁃Ｃ）低于对照组，糖尿病病史

比例高于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５）；观察组与对照组性别、年
龄、高血压病史比例、冠心病病史比例、总胆固醇

（ＴＣ）、三酰甘油（ＴＧ）、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬ⁃Ｃ）
比较差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），见表 １。 本研究已

经获得医院伦理委员会批准（２０２１ 伦审—０４５），患者

或家属知情同意并签署知情同意书。

表 １　 对照组与观察组临床资料比较

Ｔａｂ． １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｏｂ⁃
ｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ

项　 目
对照组
（ｎ ＝ ６０）

观察组
（ｎ ＝ ６３） χ２ ／ ｔ 值 Ｐ 值

男［例（％ ）］ ３５（５８． ３３） ４１（６５． ０８） ０． ５９２ ０． ４４２
年龄（�ｘ ± ｓ，岁） ６５． ３２ ± ４． １４ ６６． ９５ ± ５． ３８ １． ８７６ ０． ０６３
ＢＭＩ（�ｘ ± ｓ，ｋｇ ／ ｍ２） ２３． １１ ± ２． ４５ ２０． ０２ ± ２． １２ ７． ４９１ ＜ ０． ００１
糖尿病病史［例（％ ）］ ２６（４３． ３３） ４３（６８． ２５） ７． ７４９ ０． ００５
高血压病史［例（％ ）］ ２８（４６． ６７） ３１（４９． ２１） ０． ０７９ ０． ７７８
冠心病病史［例（％ ）］ ２３（３８． ３３） ２２（３４． ９２） ０． １５４ ０． ６９４
握力（�ｘ ± ｓ，ｋｇ） ２６． ４８ ± ３． ４１ ２１． ９３ ± ３． １５ ７． ６９２ ＜ ０． ００１
步行速度（�ｘ ± ｓ，ｍ ／ ｓ） １． ４６ ± ０． ２９ ０． ７８ ± ０． １４ １６． ６８４ ＜ ０． ００１
ＲＡＳＭ（�ｘ ± ｓ，ｋｇ ／ ｍ２） ８． １８ ± １． １１ ５． ６１ ± ０． ７９ １４． ８４９ ＜ ０． ００１
ＴＣ（�ｘ ± ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ４． ０５ ± １． ３８ ３． ９７ ± １． ３１ ０． ３３０ ０． ７４２
ＴＧ（�ｘ ± ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） １． ４９ ± ０． ３０ １． ４０ ± ０． ２３ １． ８７３ ０． ０６４
ＨＤＬ⁃Ｃ（�ｘ ± ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） １． ３８ ± ０． ２２ １． ０７ ± ０． １９ ８． ３７６ ＜ ０． ００１
ＬＤＬ⁃Ｃ（�ｘ ± ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） １． ７４ ± ０． ３１ １． ６４ ± ０． ２５ １． ９６４ ０． ０５２
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１． ２　 病例选择标准　 （１）纳入标准：①观察组患者符

合《中国老年人肌少症诊疗专家共识（２０２１）》中的肌

少症诊断标准［９］；②所有患者符合《肝硬化诊治指南》
中的肝硬化诊断标准［１０］；③年龄 ＞ ６０ 岁。 （２）排除标

准：①精神障碍、肢体障碍无法配合者；②近期使用药

物治疗者；③重要器官严重损伤者；④临床资料不全。
１． ３　 观测指标与方法

１． ３． １　 临床资料收集：收集患者性别、年龄、ＢＭＩ、糖
尿病病史、高血压病史、冠心病史等一般资料；Ｊａｍａｒ
液压握力器（购于上海玉研科学仪器有限公司，型号：
５０３０Ｊ１）检测患者握力；６ ｍ 步行法测定患者步行速

度；双能 Ｘ 射线吸收仪（购于南京科悦医疗器械有限

公司，型号：ＫＤＸ８０００ ＋ ）测定患者四肢骨骼肌质量，
并利用四肢骨骼肌质量除以患者身高的平方计算患者

ＲＡＳＭ；全自动生化分析仪（购于上海玉研科学仪器有

限公司，型号：Ｓｅｌｅｃｔｒａ ＰｒｏＭ）测定患者 ＴＣ、ＴＧ、ＨＤＬ⁃
Ｃ、ＬＤＬ⁃Ｃ。
１． ３． ２　 血清 ＧＤＦ⁃８、ＶＥＧＦ、ＦＧＦ２１ 水平检测：于患者

入院次日清晨采集空腹静脉血 ５ ｍｌ，离心分离血清后

于 － ８０℃冰箱中冻存待检。 采用酶联免疫吸附试验

（ＥＬＩＳＡ）测定血清 ＧＤＦ⁃８、ＶＥＧＦ、ＦＧＦ２１ 水平，严格按

照人 ＧＤＦ⁃８ ＥＬＩＳＡ 试剂盒（上海钦诚生物科技有限公

司，货号：ＱＣ１３８４０⁃Ａ）、人 ＶＥＧＦ ＥＬＩＳＡ 试剂盒（武汉

天德生物科技有限公司，货号：ＴＤ７１１０５６）、人 ＦＧＦ２１
ＥＬＩＳＡ 试剂盒 （北京索莱宝科技有限公司，货号：
ＳＥＫＨ⁃０１７６⁃４８）说明书操作，使用酶标仪（上海聚慕医

疗器械有限公司，货号：ｂ１００５）检测各样品吸光度。
１． ４　 统计学方法 　 采用 ＳＰＳＳ ２７． ０ 软件进行数据统

计分析。 计数资料以频数或率（％ ）表示，组间比较采

用 χ２ 检验；符合正态分布的计量资料以 �ｘ ± ｓ 表示，组
间比较采用两独立样本 ｔ 检验，多组间比较采用 Ｆ 检

验；Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关性分析血清 ＧＤＦ⁃８、ＶＥＧＦ、ＦＧＦ２１ 水

平与肝硬化并发肌少症患者肌少症分期的关系；多因

素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析肝硬化患者并发肌少症的影响因

素；受试者工作特征 （ ＲＯＣ） 曲线评价血清 ＧＤＦ⁃８、
ＶＥＧＦ、ＦＧＦ２１ 水平对肝硬化患者并发肌少症的预测价

值。 Ｐ ＜ ０． ０５ 为差异有统计学意义。
２　 结　 果

２． １　 ２ 组血清 ＧＤＦ⁃８、ＶＥＧＦ、ＦＧＦ２１ 水平比较　 观察

组血清 ＧＤＦ⁃８、ＦＧＦ２１ 水平高于对照组，血清 ＶＥＧＦ 水

平低于对照组（Ｐ ＜ ０． ０１），见表 ２。
２． ２ 　 不同分期肝硬化并发肌少症患者血清 ＧＤＦ⁃８、
ＶＥＧＦ、ＦＧＦ２１ 水平比较　 随着肌少症疾病分期进展，
肝硬化并发肌少症患者血清 ＧＤＦ⁃８、ＦＧＦ２１ 水平逐渐

升高，血清 ＶＥＧＦ 水平逐渐降低（Ｐ ＜ ０． ０１），见表 ３。

　 　 表 ２　 对照组与观察组血清 ＧＤＦ⁃８、ＶＥＧＦ、ＦＧＦ２１ 水平

比较　 （�ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＧＤＦ⁃８， ＶＥＧＦ， ａｎｄ ＦＧＦ２１ ｌｅｖｅｌｓ
ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ

组　 别 例数 ＧＤＦ⁃８（μｇ ／ Ｌ） ＶＥＧＦ（ｎｇ ／ Ｌ） ＦＧＦ２１（ｎｇ ／ Ｌ）
对照组 ６０ １４． ２５ ± ２． ６１ ２３０． ７５ ± ２６． ５６ ３１０． ４５ ± ３８． ６９
观察组 ６３ １９． １２ ± ４． １７ １７９． ６３ ± ２１． １５ ３８６． ４８ ± ４５． １１
ｔ 值 　 ７． ７１９ １１． ８３７ １０． ０１１
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

表 ３　 不同分期肝硬化并发肌少症患者血清 ＧＤＦ⁃８、ＶＥＧＦ、
ＦＧＦ２１ 水平比较　 （�ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＧＤＦ⁃８， ＶＥＧＦ， ａｎｄ ＦＧＦ２１ ｌｅｖｅｌｓ
ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｓｔａｇｅｓ ｏｆ ｌｉｖｅｒ ｃｉｒｒｈｏｓｉｓ ｃｏｍｐｌｉ⁃
ｃａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｓａｒｃｏｐｅｎｉａ

　 　 组　 别 例数
ＧＤＦ⁃８
（μｇ ／ Ｌ）

ＶＥＧＦ
（ｎｇ ／ Ｌ）

ＦＧＦ２１
（ｎｇ ／ Ｌ）

肌少症前期亚组 ２２ １６． ８５ ± ２． ２２ ２００． ４６ ± ２５． ７１ ３５０． １７ ± ４２． ７２
肌少症期亚组 ２５ １９． ０１ ± ３． ０４ １７７． ２２ ± ２０． ４２ ３８９． ４１ ± ４４． １６
重度肌少症期亚组 １６ ２２． ４３ ± ３． ７８ １５４． ７４ ± １９． １９ ４３１． ８２ ± ４８． ２２
Ｆ 值 １６． ６０５ １９． ９９５ １５． ５２７
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

２． ３　 血清 ＧＤＦ⁃８、ＶＥＧＦ、ＦＧＦ２１ 水平与肌少症分期

的相关性 　 Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关性分析结果显示，肝硬化

并发肌少症患者血清 ＧＤＦ⁃８、ＦＧＦ２１ 水平与肌少症分

期呈正相关（ ｒ ＝ ０． ７６０、０． ５２５，Ｐ 均 ＜ ０． ０１），血清

ＶＥＧＦ 水平与肌少症分期呈负相关（ ｒ ＝ － ０． ５４６，Ｐ ＜
０． ０１）。
２． ４　 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析肝硬化患者并发肌少症

的影响因素　 以肝硬化患者是否并发肌少症为因变量

（否 ＝ ０，是 ＝ １），以上述结果中 Ｐ ＜ ０． ０５ 项目为自变

量进行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析，结果显示：糖尿病病

史、ＧＤＦ⁃８ 高、ＦＧＦ２１ 高是肝硬化患者并发肌少症的独

立危险因素，ＢＭＩ 高、ＲＡＳＭ 高、ＶＥＧＦ 高是独立保护因

素（Ｐ ＜ ０． ０５），见表 ４。
２． ５　 血清 ＧＤＦ⁃８、ＶＥＧＦ、ＦＧＦ２１ 水平对肝硬化患者并

发肌少症的预测价值 　 绘制血清 ＧＤＦ⁃８、 ＶＥＧＦ、
ＦＧＦ２１ 水平单独与联合预测肝硬化患者并发肌少症的

ＲＯＣ 曲线，并计算曲线下面积（ＡＵＣ），结果显示：血清

ＧＤＦ⁃８、ＶＥＧＦ、ＦＧＦ２１ 水平及三者联合预测肝硬化患

者并发肌少症的 ＡＵＣ 分别为 ０． ８３６、０． ９１２、０． ９２１、
０． ９８０，三者联合的 ＡＵＣ 大于血清 ＧＤＦ⁃８、 ＶＥＧＦ、
ＦＧＦ２１ 水平单独预测的 ＡＵＣ（Ｚ ＝ ３． ８７８ ／ ＜ ０． ００１、
２． ９５４ ／ ０． ００３、２． ６７８ ／ ０． ００７），见表 ５、图 １。

·７５４１·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



表 ４　 影响肝硬化患者并发肌少症的多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

Ｔａｂ． ４　 Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ｍｏｄｅｌ ａｆｆｅｃｔｉｎｇ ｔｈｅ ｏｃｃｕｒ⁃
ｒｅｎｃｅ ｏｆ ｓａｒｃｏｐｅｎｉａ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｌｉｖｅｒ ｃｉｒｒｈｏｓｉｓ

自变量 β 值 ＳＥ 值 Ｗａｌｄ 值 Ｐ 值 ＯＲ 值 ９５％ＣＩ
ＢＭＩ 高 － ０． ４８１ ０． １４９ １０． ４３３ ０． ００１ ０． ６１８ ０． ４６１ ～ ０． ８２８
糖尿病病史 ０． ９１５ ０． ３２７ ７． ８２４ ０． ００５ ２． ４９６ １． ３１５ ～ ４． ７３８
握力大 － ０． ３５１ ０． ４２６ ０． ６７９ ０． ４１０ ０． ７０４ ０． ３０５ ～ １． ６２３
步行速度快 － ０． ４６５ ０． ３１６ ２． １６７ ０． １４１ ０． ６２８ ０． ３３８ ～ １． １６７
ＲＡＳＭ 高 － ０． ５５７ ０． ２２３ ６． ２３６ ０． ０１３ ０． ５７３ ０． ３７０ ～ ０． ８８７
ＨＤＬ⁃Ｃ 高 ０． ３１１ ０． ２０８ ２． ２３８ ０． １３５ １． ３６５ ０． ９０８ ～ ２． ０５２
ＧＤＦ⁃８ 高 ０． ７４９ ０． ２１９ １１． ６９９ ０． ００１ ２． １１５ １． ３７７ ～ ３． ２４９
ＶＥＧＦ 高 － ０． ７５７ ０． ２１７ １２． １７４ ＜ ０． ００１ ０． ４６９ ０． ３０７ ～ ０． ７１８
ＦＧＦ２１ 高 １． ０６３ ０． ３０３ １２． ２９９ ＜ ０． ００１ ２． ８９４ １． ５９８ ～ ５． ２４１

表 ５　 血清 ＧＤＦ⁃８、ＶＥＧＦ、ＦＧＦ２１ 水平对肝硬化患者并发肌少

症的预测价值

Ｔａｂ． ５　 Ｔｈｅ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＧＤＦ⁃８， ＶＥＧＦ， ａｎｄ ＦＧＦ２１
ｌｅｖｅｌｓ ｆｏｒ ｓａｒｃｏｐｅｎｉａ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｉｒｒｈｏｓｉｓ

指　 标 最佳截断值 ＡＵＣ ９５％ＣＩ 敏感度 特异度 约登指数

ＧＤＦ⁃８ １７． ３３ μｇ ／ Ｌ ０． ８３６ ０． ７５９ ～ ０． ８９７ ０． ７１４ ０． ９００ ０． ６１４
ＶＥＧＦ １９５． ２９ ｎｇ ／ Ｌ ０． ９１２ ０． ８４７ ～ ０． ９５５ ０． ７６２ ０． ８８３ ０． ６４５
ＦＧＦ２１ ３３７． ８７ ｎｇ ／ Ｌ ０． ９２１ ０． ８５９ ～ ０． ９６２ ０． ８８９ ０． ８１７ ０． ７０６
三者联合 ０． ９８０ ０． ９３７ ～ ０． ９９７ ０． ９２１ ０． ９３３ ０． ８５４

图 １　 血清 ＧＤＦ⁃８、ＶＥＧＦ、ＦＧＦ２１ 水平预测肝硬化患者并发肌

少症的 ＲＯＣ 曲线

Ｆｉｇ． １　 ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＧＤＦ⁃８， ＶＥＧＦ， ＦＧＦ２１ ｌｅｖｅｌｓ ｐｒｅｄｉｃ⁃
ｔｉｎｇ ｍｕｓｃｌｅ ｗａｓｔｉｎｇ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｉｒｒｈｏｓｉｓ

３　 讨　 论

　 　 研究表明，由于长期存在蛋白质合成和代谢的异

常，３０％ ～７０％的肝硬化患者会并发肌少症，明显增加

患者的死亡风险［１１⁃１２］。 因此在临床上对肝硬化患者

发生肌少症的早期筛查和治疗极为重要。
　 　 ＧＤＦ⁃８ 又被称为肌肉生长抑制素，研究显示其可

通过与相关受体结合，磷酸化反应性 Ｓｍａｄ 蛋白，促进

肌肉萎缩［１３］。 Ｃｕｌｖｅｒ 等［１４］ 研究证明，肝脏损伤后会

检测出大量 ＧＤＦ⁃８，ＧＤＦ⁃８ 的特异性失活可有效预防

肝损伤引起的肌肉萎缩。 Ｓｕｎｇ 等［１５］ 通过动物实验发

现，抑制 ＧＤＦ⁃８ 的表达可明显增加小鼠的肌肉质量。
在本研究中，并发肌少症的肝硬化患者血清中 ＧＤＦ⁃８
水平明显高于未并发肌少症的肝硬化患者，其水平与

患者肌少症的分期呈正相关，提示其可能通过促进肝

硬化患者肌肉发生萎缩参与肌少症的疾病进展。
ＶＥＧＦ 是一种促血管生成因子， Ｃａｎｎｏｎ 等［１６］ 报道

ＶＥＧＦ 可通过促进血管的生成，调节肌肉血流灌注，从
而为骨骼肌输送养分。 Ｇｕｏ 等［１７］ 同样报道了 ＶＥＧＦ
的缺乏可能会引起机体出现线粒体功能障碍，导致肌

肉质量的明显减少。 徐珍望等［１８］ 分析了 ＶＥＧＦ 在糖

尿病并发肌少症患者血清中的表达，发现血清 ＶＥＧＦ
水平明显降低，其可能作为糖尿病患者并发肌少症的

辅助诊断指标。 本研究分析了肝硬化并发肌少症患者

血清中 ＶＥＧＦ 水平，趋势与上述研究结果基本一致，肌
少症患者血清中 ＶＥＧＦ 水平显著降低，且随着肌少症

疾病分期升高进一步降低。 以上均提示了 ＶＥＧＦ 可能

参与肝硬化患者肌少症的发生发展。 研究显示，骨骼

肌代谢严重依赖线粒体功能，ＦＧＦ２１ 是一种代谢调节

因子，被证实可通过影响线粒体未折叠蛋白反应和线

粒体自噬，破坏线粒体功能［１９⁃２０］。 另有学者报道，
ＦＧＦ２１ 的异常表达能够影响肌肉的蛋白合成与分解，
导致肌肉质量与力量的损失［２１］。 Ｊｕｎｇ 等［２２］ 的研究结

果证实了 ＦＧＦ２１ 表达水平与老人骨骼肌质量、肌肉质

量和握力有关。 李旻等［２３］ 研究结果显示，血清中高

ＦＧＦ２１ 水平会增加患者并发肌少症的风险。 本研究结

果显示，肝硬化并发肌少症患者血清中 ＦＧＦ２１ 水平显

著升高，且与患者肌少症疾病分期呈正相关，均提示了

肝硬化患者肌少症的发生同样可能与 ＦＧＦ２１ 的高水

平表达有关，推测与 ＦＧＦ２１ 影响患者体内线粒体及蛋

白质功能异常有关。
　 　 此外，本研究通过 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析，显示糖尿病

病史、血清 ＧＤＦ⁃８ 及 ＦＧＦ２１ 水平升高是肝硬化患者并

发肌少症的危险因素；高 ＢＭＩ、ＲＡＳＭ 和 ＶＥＧＦ 水平是

肝硬化患者并发肌少症的保护因素，为及早预防和诊

断肝硬化患者发生肌少症提供了有效的参考依据。 同

时结合 ＲＯＣ 曲线分析结果，血清 ＧＤＦ⁃８、 ＶＥＧＦ 及

ＦＧＦ２１ 水平能够对肝硬化患者是否会发生肌少症进行

预测，且三者联合预测效果更好。 当肝硬化患者血清

中 ＧＤＦ⁃８ 水平超过 １７． ３３ μｇ ／ Ｌ、 ＶＥＧＦ 水平超过

１９５． ２９ ｎｇ ／ Ｌ 或 ＦＧＦ２１ 水平超过 ３３７． ８７ ｎｇ ／ Ｌ 时，应及

时采取相应的措施预防肌少症的发展。

·８５４１· 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



　 　 综上所述，血清 ＧＤＦ⁃８、ＶＥＧＦ 及 ＦＧＦ２１ 水平与肝

硬化患者肌少症的发生密切相关，检测其血清水平可

用于临床上对肝硬化患者发生肌少症的预测。 但

ＧＤＦ⁃８、ＶＥＧＦ 及 ＦＧＦ２１ 参与肝硬化并发肌少症的机

制还需进一步探究，为临床中肝硬化并发肌少症的诊

疗提供参考依据。
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