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［摘要］ 　 肌肉减少性肥胖（ＳＯ）与认知功能障碍是老年人常见病，会随年龄增长影响人体健

康。 目前有研究发现二者关系密切，但具体发病机制尚不明确。 本文重点阐述二者发病机制的研

究进展，为后续深入研究提供参考。
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快手术治疗。
　 　 通过报道本例患者的诊治过程，旨在提高临床医生对于高

钙危象的处理能力及疑难罕见 ＰＨＰＴ 病因的诊疗能力。 对于可

疑甲状旁腺来源的囊性纵隔占位，可通过超声引导下穿刺，抽
取囊液进行 ＰＴＨ 检测协助明确。 对于定位不明确的 ＰＨＰＴ 患

者，可采用联合不同的影像学检查手段提高定位的准确性。 对

于疑难危重高钙危象患者，应采取多学科协作的诊疗模式，提
高救治的成功率。
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（本文编辑：李丹青）

　 　 肌肉减少性肥胖（ＳＯ）与认知功能障碍是老年人常见病，
其患病率与增龄相关，可致使老年人身体机能下降，死亡风险

增高，为家庭增加照护和医疗相关的经济负担。 既往研究报道

发现，ＳＯ 与认知功能障碍关联密切，但具体发病机制仍不明

确［１］ 。 本文将从概述与相关发病机制两个方面对二者的相关

性进行综述，为后续进一步深入研究提供参考。

　 　 一、认知功能障碍的概述

 认知功能障碍指由多种原因导致的计算力、空间力、记忆

力和语言执行能力等多种认知区域损害，可严重影响老年人晚

年生活质量。 其主要包含轻度认知功能障碍（ＭＩＣ）和痴呆两

大类。 ＭＣＩ 是指正常认知功能进行性减退，逐渐转变为痴呆的

过渡阶段。 痴呆是指认知功能损害已导致患者日常生活能力

明显下降的综合征。 按病因可分为阿尔兹海默病（ＡＤ）、血管
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性痴呆（ＶａＤ）、路易体痴呆（ＤＬＢ）和其他类型痴呆，其中最常

见的类型是 ＡＤ，约占 ５０％ ～７０％ 。 ＡＤ 的病理学改变为大脑神

经元外蛋白质片段 β⁃淀粉样蛋白沉积、神经元内异常形式的

Ｔａｕ 蛋白缠结、神经元轴索与突触异常和胶质细胞增生［２］ 。 ＡＤ
的常见发病机制是 β⁃淀粉样蛋白级沉积和 Ｔａｕ 蛋白高度磷酸

化：即 β⁃淀粉样蛋白水平增加，干扰突触处两个神经元之间通

信，损伤树突触，导致神经元死亡［３］ ； ＩＬ⁃６ 和肿瘤坏死因子

（ＴＮＦ）⁃α 等炎症因子异常触发突触处的神经元之间的信号传

导，促使 Ｔａｕ 蛋白高度磷酸化，并以毒性形式聚集在神经元，导
致神经元丧失和功能障碍［４］ 。 因此，加强对认知功能障碍危险

因素的理解，有利于对其早期识别及干预，从而可降低该类疾

病的发生，减轻全球医疗的经济负担。

　 　 二、ＳＯ 的概述

ＳＯ 被定义为肥胖与肌肉减少症共存，其特点是脂肪含量

堆积和肌肉减少［５］ 。 肥胖是由体内脂肪堆积过多和（或）异常

分布引起的一种病态表现，通常伴有体重增加。 肌肉减少症是

指与年龄增长相关的骨骼肌质量和肌肉力量下降或身体功能

衰退的老年综合征［６］ 。 有研究表明，体内脂肪含量增加会释放

炎性细胞因子引起肌肉炎性反应，使肌肉萎缩并减弱肌肉力

量；ＣＤ３６ 脂肪酸渗入骨骼肌进而改变肌纤维的固定方向，降低

骨骼肌质量和功能减退［７］ 。 此外，全身性炎症反应会使肌生长

因子，如肌生长抑制素、鸢尾素、ＩＬ⁃６ 和 ＴＮＦ⁃α 含量异常［８］ 。 鸢

尾素大部分由骨骼肌产生，其通过促进白色脂肪转化为棕色脂

肪来增加脂肪消耗［９］ 。 由此可见，肥胖和肌肉减少症的相互效

应，促进脂肪组织增加和肌肉流失，加剧了 ＳＯ 的发生。
随着社会的老龄化发展，预计未来 ３５ 年内将有近 ２ 亿人

患有 ＳＯ，更易影响老年人健康状态。 据报道，与肥胖或肌肉减

少症患者相比，ＳＯ 患者虚弱风险增加了 ２ 倍，日常生活能力残

疾、跌倒、骨折风险增加了近 ２ 倍，且更易患心脏代谢疾病和认

知功能障碍，并与更高的全因死亡率相关，成为公共卫生领域

的重点关注对象［１０⁃１１］ 。

　 　 三、ＳＯ 与认知功能障碍相关的可能机制

ＳＯ 与认知功能障碍之间的关系逐渐受到人们的关注。 有

研究学者认为，老年 ＳＯ 是肥胖与肌肉减少症叠加并交叉的临

床表型，对认知功能障碍产生“协同作用”，给老年人造成“双
重”不良影响［１２］ 。

１． 肥胖与认知功能障碍

肥胖与认知功能障碍的发展相关。 研究结果显示，高 ＢＭＩ
的老年人患认知功能障碍风险更高［１３］ 。 ＢＭＩ 与 ＭＣＩ 呈 Ｕ 形关

系，ＢＭＩ 偏离正常对认知有损害作用。 但有些研究发现， ＢＭＩ
可能在一定范围内是老年人认知功能的保护因素［１４］ ，考虑可

能是 ＢＭＩ 不能反映身体脂肪组织位置及身体成分、不同研究对

象年龄存在差异性。 基于单纯使用 ＢＭＩ 分析肥胖与认知功能

障碍关系会有失准确性，李慧子等［１５］ 结合体脂率（ＰＢＦ）、体脂

肪量（ＢＦＭ）等反映肥胖人体成分指标与认知功能进行研究，结
果发现高 ＰＢＦ、高 ＢＦＭ 均存在较高的认知功能障碍风险，且与

高 ＢＭＩ 呈现一致性。 综上可知，肥胖仍是认知功能障碍的危险

因素之一。
目前的研究观点认为，老年人高 ＢＭＩ 可导致颞叶相关的纤

维束长度缩短及髓磷脂缺失，进而截断大脑各个区域之间的神

经传递和连接，使认知功能下降［１６］ 。 肥胖使认知功能减退与

炎症标志物的介导有关，体内脂肪堆积过量引发代谢综合征，
包括全身性炎症反应、氧化应激和胰岛素抵抗，可使大脑出现

海马体和前额叶皮质萎缩、小胶质细胞和星形胶质细胞变形、
神经传导性降低、血脑屏障功能障碍等变化，进而损伤认知功

能［１７］ 。
２． 肌肉减少症与认知功能障碍

肌肉减少症和认知功能障碍均与年龄增长相关，是影响老

年人健康状态的两大重要疾病；大量研究表明，二者具有显著

相关性。 Ｌｅｅ 等［１８］研究指出，肌肉减少症与 ＭＣＩ 显著相关，可
能是认知功能障碍的决定因素。 Ｏｇａｗａ 等［１９］ 研究证实，ＡＤ 每

个阶段的肌肉减少症患者均高于认知功能正常人群，且 ＡＤ 患

者性别不同在每个阶段肌肉功能和身体机能存在差异。 Ｋｉｍ
等［２０］研究表明，认知功能障碍的老年男性患者发生肌肉减少

症的风险更大。 因此，肌肉减少症可增加认知功能障碍的风

险，且二者可能双向关联。
但目前肌肉减少症与认知功能障碍之间存在关联的病理

生理机制尚不完全清楚，仅有如下的合理假设：（１）肌肉活动量

增大伴随着脑源性神经营养因子（ＢＤＮＦ）及胰岛素样生长因子

（ＩＧＦ）⁃１ 含量增加，使新神经元和突触不断生长和分化，调节

突触可塑性，从而改善认知功能［２１］ 。 反之，由于老年人衰弱引

起肌肉活动量不足进而减少 ＢＤＮＦ 和 ＩＧＦ⁃１ 的分泌，可能导致

认知功能下降；（２）认知功能损伤可能出现运动神经元减少、运
动单位缺失，进而转化为肌肉萎缩，导致肌肉质量和力量下降，
最终发展为身体机能下降［２２］ ；（３）两者可能受潜在的病理生理

学过程影响，如伴随高龄出现的大脑控制运动和认知的功能区

域存在重叠、β⁃淀粉样蛋白沉积、脑白质高信号和动脉僵硬度

增加、慢性炎症和氧化应激、胰岛素抵抗、激素水平改变、营养

缺乏及肠道微生物群组成改变等［２３］ 。 这表明肌肉减少症是认

知功能障碍的危险因子，而认知功能障碍同样可导致肌肉减少

症，两者互相影响，形成恶性循环。
３． ＳＯ 与认知功能障碍

ＳＯ 与认知功能降低显著相关，且比单纯性肥胖或肌肉减

少症产生整体认知功能的表现更差。 一项新加坡对社区居民

的横断面研究发现，握力低和行走速度慢与即时记忆力减退有

关，相比于单纯握力低、行走速度慢和肥胖，握力低和行走速度

慢合并肥胖的居民发生认知功能受损的几率更大［２４］ 。 另一项

美国社区老年人研究数据证明，肌肉减少症未合并肥胖的患者

仅在小范围的认知区域具有危险性，当合并肥胖后，患者出现

认知功能降低的程度更深，涉及的认知区域范围更大［２５］ 。 还

有一项来自日本社区居民老年人研究结果显示，校正年龄、教
育、营养状况和抑郁等混杂因素后，单纯肥胖组和肌肉减少症

组患者认知功能障碍风险没有明显差异，但 ＳＯ 组患者认知功

能障碍风险增加了 ２． ５ 倍［２６］ 。 其病理生理机制可能受衰老过

程中引发脂肪组织功能障碍、脂肪细胞因子、慢性炎症、氧化应

激、胰岛素抵抗、线粒体功能障碍和内皮功能障碍等负面因素
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的影响，具体包括：（１）基于内脏肥胖过多增加了胰岛素抵抗，
破坏骨骼肌保护所必需的肌肉蛋白的合成代谢，同时改变脂质

代谢，增加全身炎症反应，破坏内皮层功能，影响血栓前状态和

动脉粥样硬化，进而导致脑血管损伤并发认知功能障碍。 此

外，胰岛素降解酶可能在胰岛素与 β⁃淀粉样蛋白代谢之间起介

导作用，而脑中 β⁃淀粉样蛋白与认知功能下降、神经变性和突

触功能障碍有关［３］ ；（２）在 ＳＯ 状态下，炎症细胞因子增加，诱
导小胶质细胞激活，破坏血脑屏障，影响突触功能和认知功

能［２７］ ；（３）由于肥胖、肌肉减少和衰老等多种病理因素使包含

ＢＤＮＦ、鸢尾素和组织蛋白酶 Ｂ（ＣＴＳＢ）在内的肌因子分泌水平

降低。 而 ＢＤＮＦ、鸢尾素和 ＣＴＳＢ 可通过激活能量代谢相关的

蛋白激酶 Ｂ（Ａｋｔ）和细胞外信号调节激酶（ＥＲＫ）１ ／ ２ 信号传导

来促进神经元的发育、存活和功能，有助于增强认知功能［２８］ 。
近期有研究学者提出，肠道⁃微生物群⁃脑轴和肌肉⁃肌运

动⁃脑轴是 ＳＯ 与认知功能障碍的新介质［２９］ 。 随着年龄增长，
与衰老相关的炎症反应可能诱发微生物改变，受病原体、营养

不良和生活质量降低的影响，肠黏膜通透性变差，这将引发肠

道微生物组成改变（生态失调），增加包含 ＩＬ⁃６ 和 ＴＮＦ⁃α 在内

的促炎细胞因子水平升高，进而增加海马炎症反应，使认知功

能下降［３０］ 。 此外，肠道菌群失调可能分别通过肌生长抑制素

和肌萎缩 Ｆ⁃ｂｏｘ⁃１ 蛋白（ａｔｒｏｇｉｎ⁃１）表达以及肠道神经系统和大

脑之间的功能失调信号传导促进肌肉减少症和肥胖的发生，对
肌肉质量和食欲产生负面影响，再通过全身炎症反应、胰岛素

抵抗、氧化应激、激素失调等途径与几种肌肠脑信号通路相互

作用，最终损伤大脑神经传导性，导致认知功能障碍［２９］ 。

　 　 四、总结与展望

ＳＯ 和认知功能障碍在老年人群中发病率及死亡率高，严
重影响老年人生活水平。 目前多数研究认为，ＳＯ 对老年人的

认知功能障碍有协同作用，由于 ＳＯ 尚处于初步探索阶段，二者

之间的病理生理机制仍处于推测阶段。 未来研究可从分子或

遗传途径上探讨 ＳＯ 与认知功能障碍之间的因果关系和生物学

机制，提出有效措施，以有效地防止或延缓认知功能障碍发生。
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