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废用性肌萎缩的发生机制及治疗策略*

周永战1 陈佩杰1 郑莉芳1 肖卫华1，2

临床上，因机体患病（如瘫痪、心血管疾病、肌肉拉伤），

或治疗措施（如骨折固定）的要求，患者需要长时间的卧床休

息和制动，如果不进行康复治疗，极易诱发废用性肌萎缩；随

着我国航天事业的迅速发展，失重状态下的废用性肌萎缩也

是航天医学亟待解决的问题。有很多研究关注废用性肌萎

缩，但废用性肌萎缩的发生机制仍远未完全阐明，且治疗方

法也较局限，目前临床上主要采用运动疗法（如抗阻训练、耐

力训练等）和电刺激疗法等用于预防和治疗废用性肌萎缩。

近年来，随着细胞生物学、分子生物化学、免疫组织化学和电

生理学等技术的发展，人们对废用性肌萎缩的机制有了更深

入的探索，新的治疗方法也不断涌现。因此，本研究将对国内

外最新文献进行全面梳理，对废用性肌萎缩相关机制最新进

展进行系统总结，对相关治疗方法及其疗效进行深入分析，以

期为废用性肌萎缩的临床治疗与实践提供有价值的参考。

1 废用状态下肌肉形态和功能的改变

1.1 废用状态下肌肉形态的改变

废用状态下，肌肉形态结构出现最直接的变化是肌肉萎

缩，表现为肌肉质量下降、体积减小、肌纤维横截面积减小以

及肌纤维类型发生改变。且同等废用状态下，不同肌群萎缩

程度不同[1]。Urso等[2]通过固定年轻人（19—23岁）和老年人

（63—71岁）的内收肌2周，发现年轻人经历固定后肌肉横截

面积（cross sectional area, CSA）没有显著减少（仅减少

4%），而老年人肌肉CSA下降了约 10%，表明肌肉的萎缩程

度与废用模式和年龄等因素有关。在废用状态下，肌纤维类

型的变化主要表现为Ⅰ型慢肌纤维数量减少，Ⅱ型快肌纤维

和混合型纤维数量增多，即出现Ⅰ型向Ⅱ型的转变，但肌纤

维数量不变[3]。

废用状态下肌纤维的超微结构也发生变化。对大鼠后

肢制动 3d后用电镜进行观察，发现肌梭内部肌纤维出现水

肿。高倍镜下最明显的改变是胞浆尤其是核周围的线粒体

明显增生肿胀，部分梭内肌纤维核膜局部出现膨胀。制动7d

后，肌梭梭囊明显迂回，间质增生，梭内肌纤维直径明显减

小，整个肌梭成固缩状。高倍显微镜下最明显的改变是细胞

核的退行性改变，核膜迂回内陷，细胞核变性，核周围出现大

量的溶酶体样致密物[4]。

1.2 废用状态下肌肉功能的改变

废用状态下，除了肌肉质量减少，还伴有肌肉力量显著

下降。且同等强度的肢体固定比卧床休息和肢体悬挂肌力

下降的幅度更大。此外，力量下降幅度远超肌肉质量流失程

度[5]。Trappe等[5]研究指出，卧床休息84d可使Ⅰ型肌纤维单

位横截面积最大收缩力减少 26%，峰值功率降低 41%，这可

能与肌凝蛋白含量下降有关。废用也能减少细肌丝蛋白的

分布密度。Riley等[6]发现，航天员17d的失重状态可导致比

目鱼肌A带重叠区域细肌丝密度减少 26%。在功能上的这

种变化可能导致肌节结构变弱。废用导致肌腱的力学性能

发生改变[7]。有研究指出，卧床休息 90d可使腓肠肌肌腱刚

度减少58%[7]。另外，下肢悬吊2周可使髌腱刚度减小10%，

第3周下降的幅度更大（后23d刚度减小29%）[8]。

废用还可影响运动神经功能，其影响主要发生在皮层和

脊髓水平。例如，Clark等[9]发现，腕关节固定3周，可导致桡

侧腕屈肌皮质脊髓的静默期延长。

废用导致肌肉抗疲劳能力发生改变。基于废用可使肌

肉能量和血流量发生改变这一前提，目前人们普遍认为，废

用可以导致肌肉抗疲劳能力降低。例如，动物研究表明，废

用可使肌肉糖原消耗增加，并且降低氧化长链脂肪酸的能

力，这与人类卧床休息后肌肉中脂肪酸代谢的关键酶羟酰辅

酶A脱氢酶活性降低是一致的[9—10]。此外，已证实大鼠后肢

悬吊可以减弱比目鱼肌内皮依赖性血管舒张功能[11]。然而，

废用如何影响肌肉抗疲劳能力尚存争议，有研究结果表明废

用状态下肌肉抗疲劳能力没有变化，另有研究甚至发现废用

可引起抗疲劳能力增加[9,12]。这些研究存在不同的结论可能

与废用措施的特异性相关。但纵观这些研究，很少有人直接

评估废用实验前后肌肉抗疲劳能力的差异。此外，废用实验
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中肌群之间的不同反应也没有得到充分的探讨。因此，废用

与肌肉抗疲劳能力的关系还需进一步研究。

2 废用性肌萎缩发生的机制

2.1 肌肉蛋白质合成与降解失衡

肌肉质量的维持取决于两个过程的平衡：蛋白质的合成

率和蛋白质的降解率。目前公认的废用性肌萎缩的本质是

蛋白质合成减弱与蛋白质降解增加，即在肌肉萎缩的情况下

可出现肌肉蛋白质的净降解。

2.1.1 废用状态下蛋白质合成减弱：有证据表明，在人和啮

齿类动物废用模型中，去负荷后肌肉基底细胞蛋白质合成速

率立即下降[13—14]。将人进行短期固定（≤14d），可使股外侧肌

质量减少5%—10%[15]。而Phillips等[16]研究指出肌肉萎缩时

蛋白质降解没有变化而是蛋白质合成减少。另有研究指出，

在固定的前 14天，丝裂原活化蛋白激酶信号通路（mitogen-

activated protein kinase, MAPK）上游信号分子 MuRF1 或

MAFbx表达上调，由于特定底物降解增加，可能有助于肌肉

质量流失[17—18]。但废用状态下肌肉质量下降不完全是由于

蛋白质合成降低。虽然已有研究证明无负荷状态下蛋白质

的合成率下降，但人们对其下降的细胞机制了解很少。在过

去的十年中，人们已证实在负荷增加时成人骨骼肌生长是受

激活的丝氨酸/苏氨酸激酶严格控制，哺乳动物雷帕霉素靶

蛋白（mammalian target of rapamycin, mTOR）能够引起蛋

白质翻译起始因子和核糖体的生物合成增加[19]。鉴于激活

的mTORC1在肌肉生长中的重要性，因此推测在无负荷条

件下蛋白质合成降低是mTORC1被抑制的结果。此外，Ven-

tadour等[20]研究认为核糖体的生物合成增加是骨骼肌适应性

肥大的关键，但是，废用对核糖体生物合成的影响目前还不

得而知。

2.1.2 废用状态下蛋白质降解增强：啮齿类动物废用模型

（固定和后肢卸载）相关数据表明，废用期间蛋白质降解作用

显著增加，而人类在废用状态下（固定和卧床休息）蛋白的降

解作用至今仍存争议。啮齿类动物和人类的废用模型相比，

最主要区别是肌肉萎缩的速度，即啮齿类动物肌肉萎缩发生

的速度比人类更快[16,21]。由于直接测量人体蛋白质降解率比

较困难，目前大多数的研究是通过测量与特定的蛋白质降解

途径相关的基因推断出蛋白质降解的增加，而很少有人实际

测量在废用状态下体内蛋白质降解率。所以，尚缺乏明确证

据支持人类废用状态下蛋白质降解过程会加速。

研究表明在废用状态下，骨骼肌中蛋白质的流失与三种

蛋白质水解系统直接相关，即：溶酶体蛋白体系、钙活化蛋白

体系和泛素-蛋白酶体途径（ubiquitin-proteasome pathway,

UPP）。且有研究发现，肌肉发生废用性萎缩时溶酶体组织

蛋白酶不会降解像肌原纤维一样的胞浆蛋白，其主要作用是

降解膜蛋白（包括配体、受体、运输蛋白和通道）[22]。这些被

降解的膜蛋白可能是导致萎缩肌肉表型发生改变的重要功

能蛋白，但其占肌纤维蛋白质总量比例很小，并不会显著影

响肌蛋白的总含量。由于溶酶体蛋白酶并不参与肌原纤维

蛋白质的降解，所以组织蛋白酶不可能在骨骼肌废用性萎缩

时蛋白质的水解中起主导作用[23]。UPP是细胞内蛋白质降

解的主要途径。UPP是由泛素、泛素活化酶E1、泛素结合酶

E2s、泛素连接酶E3s、26S蛋白酶体和泛素解离酶（deubiqui-

tinating enzymes, DUBs）等组成，其对靶蛋白的降解是一种

级联反应过程[24]。研究显示泛素连接酶E3s是该途径的关键

酶，它决定着ATP—泛素—蛋白酶体途径的降解速率和特异

性，在引起骨骼肌蛋白分解和肌肉萎缩过程中起至关重要的

作用。

近年来研究也发现，钙蛋白酶（Calpain）与废用性肌萎缩

的发生有关。由于UPP在蛋白水解过程中不能降解完整的

肌原纤维，而是首先激活Calpain，降解膜骨架蛋白，使肌原纤

维从细胞骨架上脱落，从而完成蛋白降解，故可认为Calpain

是废用状态下骨骼肌蛋白降解的启动子。当骨骼肌出现明

显的萎缩时，胞内钙离子水平会明显上升，细胞内钙水平的

升高会促使Calpain转移至细胞膜上并激活，释放出具有活性

的催化亚单位，启动并降解细胞骨架蛋白[25]。如结蛋白、肌钙

蛋白等，继而启动UPP蛋白水解途径，造成肌纤维的损伤。

2.2 肌核数量及作用域的改变

成熟的肌纤维细胞无法进行增殖和分化，肌细胞核对维

持骨骼肌稳态和适应性有重要意义。因此对细胞核的作用

进行深入分析可能揭示废用状态下肌纤维质量下降的新机

制，用来干预或对抗肌肉萎缩。作用域理论认为，每个肌纤

维细胞核都支配周围一定的细胞质区域，并且调控蛋白质得

生成来维持细胞质的有限区域和结构蛋白在细胞质中有限区

域的大小[26]。此外，快肌和慢肌纤维作用域大小也不同[27]。

Adams等[28]研究表明，在纤维尺寸正向改变的情况下，如肌

肉生长、肥大或超负荷时，肌核数量会随肌纤维体积的增大

而增加。虽然作用域理论能够很好地证明肌肉肥大伴随有

细胞核增加和细胞核的合并作用，但用肌核数量和作用域的

大小解释肌肉萎缩仍难以令人信服。因为废用对细胞核的

影响至今我们知之甚少，虽然生物化学和生理学领域的研究

已证实细胞核影响肌肉形态，且肌肉形态的改变对细胞核也

有影响。但废用性萎缩发生迅速，其发展不是骨骼肌肥厚的

逆反应，废用时肌肉功能损失会随时间而改变，而肌纤维的

尺寸缩小则发生缓慢[29]。基于作用域理论和肌肉生长的反

应，也许可以推断，肌肉萎缩会伴随有细胞核丢失，并引起作

用域大小的改变。但用细胞核数量和作用域的大小解释废

用性肌萎缩的发生机制还有待进一步研究。

2.3 线粒体功能改变
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线粒体是参与能量生成和信号传递的重要细胞器。骨

骼肌是人体含量最丰富的组织，约占人体总质量的50%。此

外，骨骼肌是人体最大的蛋白质库，通过分解代谢产生氨基

酸，这些氨基酸可被其他组织器官利用，还可以被氧化分解

为生命活动提供能量。有研究表明废用状态下，萎缩肌纤维

中线粒体出现明显的改变（如线粒体DNA突变增多），若采

用合适的方法促进线粒体生物合成，则能减少肌肉减少症等

疾病状态下肌肉的萎缩[30]。目前，已有研究通过转基因手段

使促线粒体生物合成基因PGC1α过表达，可抑制在禁食和去

神经支配状态下肌肉的萎缩[31—32]。因此表明线粒体功能和

数量的改变可能在肌肉萎缩过程中发挥重要作用。

2.4 细胞凋亡增强

近年来，骨骼肌细胞凋亡加速被认为是衰老、肌肉减少

症、废用性肌萎缩发生的潜在机制[33]。肌细胞凋亡可导致个别

细胞核（肌核凋亡）和肌浆消失，而不是整个肌纤维死亡[34]。有

研究指出，废用状态下，肌核凋亡在细胞程序性死亡中处于

中心地位，且线粒体是导致细胞凋亡的重要调节因素。废用

状态下半胱天冬酶依赖的线粒体凋亡通路在肌肉质量下降

的过程中被激活[35]。尽管至今人们对细胞凋亡领域的研究

已经取得了重要进展，但一些基本问题仍然没有答案：如细

胞凋亡程序的激活和肌肉流失之间有无因果关系，细胞核退

化是随机的还是有选择的，线粒体是否随机参与触发细胞凋

亡，这个过程是否仅仅发生在受损或不正常的线粒体，细胞

凋亡对肌肉流失有什么影响等等。将来的研究应着力于阐

明这些尚未解决的问题，这些问题的阐明将有助于开发出更

有效的治疗废用性肌萎缩的工具。

2.5 氧化应激水平增强

在废用和许多病理条件下，氧化应激都会增强，而且氧

化应激被认为是蛋白质合成和降解失衡并导致肌肉萎缩的

主要触发点[36]。在废用（如瘫痪、骨折等）的开始阶段，由于

氧化应激的作用，体内产生的活性氧和自由基可使膜内不饱

和脂肪酸大量氧化，形成过氧化脂质，从而破坏膜系统的正

常功能，导致线粒体肿胀，溶酶体膜通透性增强等。线粒体

功能减退使氧化磷酸化出现障碍，能量产生不足，因而蛋白

质合成降低；溶酶体膜破坏释放各种水解酶，使蛋白质分解

加强。二者共同作用，使肌肉蛋白质净含量减少，导致肌肉

萎缩的发生。

氧化还原酶类可影响蛋白质代谢，如黄嘌呤氧化酶和烟

酰胺腺嘌呤二核苷酸磷酸（NADPH）氧化酶可促进废用骨骼

肌中活性氧（ROS）的产生，而ROS产生增多和抗氧化能力下

降可加速因废用引起的肌肉萎缩[37]。进一步研究发现，线粒

体是非活动骨骼肌产生活性氧的主要部位[38]，但废用促进线

粒体活性氧生成的具体机制至今尚不清楚。

3 废用性肌萎缩的治疗方法

3.1 运动疗法

运动疗法一直是临床预防和治疗肌萎缩的重要方法。

许多临床和基础实验已证明，运动能有效防止肌肉萎缩，并

促进废用后萎缩肌肉的恢复。目前普遍认为规律合理运动

不仅增强肌肉的抗氧化应激能力，抑制肌纤维细胞凋亡及蛋

白分解，而且显著增加骨骼肌的体积，稳定肌纤维类型，增加

骨骼肌的血液供应。当前较常用的方法有抗阻训练、耐力训

练等。

3.1.1 抗阻运动：是一种众所周知的有效刺激肌肉蛋白合成

的方法，对于废用性肌萎缩的防治，需重点考虑抗阻运动的

强度、持续时间与运动量的关系。已有研究显示，运动量和

强度与肌肉蛋白质合成率之间存在相关性，大运动量的抗阻

运动对肌肉蛋白的合成有更持久的影响。如单组运动 5h

后，虽可引起肌肉蛋白合成增加，但与多组运动相比，其增加

程度较小，且 24h后肌肉蛋白质的合成恢复到基础水平[39]。

另有实验结果表明低强度的大运动量抗阻运动比高强度小

运动量募集更多的运动单位，且仅在低强度大运动量的抗阻

运动组24h出现肌原纤维蛋白合成的增加[40]。

3.1.2 耐力训练：可以增加肌肉线粒体氧化酶活性及毛细血

管数量，从而增强肌纤维的氧化能力。而不同强度的耐力训

练对萎缩骨骼肌的恢复会产生不同的疗效。最新研究表明，

耐力训练有抑制氧化应激反应，增加抗氧化系统缓冲ROS

能力，保护线粒体以免出现功能障碍，维持肌肉蛋白质的合

成，增加过氧化物酶体增殖，活化受体 γ辅助活化因子

（PGC1α）和热休克蛋白70（HSP70）表达，有助于受损蛋白修

复，防止蛋白降解途径活化等多种作用[41]。因此，合理的耐

力训练有助于促进萎缩肌肉形态和功能恢复，是治疗骨骼肌

萎缩的一种有效方法。

3.2 物理因子疗法

物理因子疗法中应用最多的是电刺激疗法。研究表明，

电刺激疗法对萎缩肌肉有多重功能，低频电刺激不但能够抑

制肌纤维横截面积减少及肌肉质量的丢失，而且还能阻止肌

肉功能的损失，维持其正常的肌张力和肌紧张[3]。此外低频

电刺激还可使废用后萎缩肌肉内毛细血管密度增加、琥珀酸

脱氢酶（SDH）和三磷酸腺苷酶（ATPase）等有氧代谢酶活性

增强，促进快肌纤维向慢肌纤维转变，使神经肌肉组织产生

兴奋，抑制氧自由基产生，从而预防肌萎缩[42]。有研究表明，

对废用萎缩的肌肉每日进行低频电刺激比隔日低频电刺激

有更好的改善效果[43]。先低频电流刺激后改为高频电流刺

激可诱导萎缩肌肉产生非等长收缩，这比单独应用高频或低

频刺激的效果更佳。此种刺激还可促进卫星细胞增殖，从而

有效避免细胞凋亡。

此外，其他物理因子疗法对废用性肌萎缩也有一定的治
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疗效果。例如临床上常见的有针灸、拔罐、振动刺激等，通过

兴奋神经—肌肉促进细胞新陈代谢，抑制肌核凋亡，从而有

效改善萎缩骨骼肌的形态和功能。温热疗法可以通过提高

机体的温度或局部骨骼肌的温度来诱导热休克蛋白表达，提

高骨骼肌质量和蛋白含量，减轻肌肉萎缩的程度[44]。

3.3 营养干预

3.3.1 氨基酸：蛋白质约占人体干重的 54%，是组成人体成

分中第二多的物质，特别是骨骼肌，含有丰富的蛋白。研究

表明，肌肉长时间不用（＞10d），虽然肌蛋白分解无明显变

化，但肌肉蛋白质周转率和餐后合成率会下降。废用一段时

间后，机体对能量的需求下降，可引起食物摄入量下降，膳食

蛋白质摄入不足。而通过食物摄入充足蛋白质，有利于刺激

肌肉蛋白质合成，维持正氮平衡和肌蛋白净增长[45]。饭后从

饮食中获的蛋白量，能保持肌肉蛋白质合成率升高，维持5h

左右，并在餐后 2—3小时达到高峰。餐后肌肉蛋白合成增

强是维持肌肉质量的关键因素之一[46]。

有多个研究试图通过补充氨基酸来治疗废用性肌萎

缩。有人让受试者卧床休息 6—28d，期间补充必需氨基酸

（11—50g/d；相当于22—100g/d膳食蛋白质），结果显示与对

照组相比肌肉质量丢失和功能下降明显减轻，或废用性肌萎

缩完全消失[47]。Stein等[48]报道称，6d或 14d卧床休息期间，

与补充相同剂量的非必需氨基酸相比，每日补充11g支链氨

基酸能够明显改善氮储留。当卧床休息 28d的健康受试者

补充必需氨基酸的剂量达到 49.5g/d（16.5g/次，含 3.1g 亮氨

酸，每日 3次），能防止肌肉质量下降，并且明显减缓肌力下

降的幅度（补充组肌力下降 11%，对照组肌力下降 23%）[49]。

这些研究为氨基酸营养干预减轻废用性萎缩提供了较充分

的依据。

3.3.2 抗氧化剂干预：维生素E是自然界中分布最广的抗氧

化剂之一，是细胞膜中发现的主要抗氧化剂。除了它的抗氧

化活性，维生素E也能促进特定肌肉蛋白基因表达。近年来也

有研究表明维生素E可以完全或部分地防止后肢去负荷、固

定、神经支配下的啮齿动物模型的肌肉萎缩[50]。因此，Vit E及

其类似物已被广泛地用来防治废用性肌萎缩[51]。然而，最近

有研究指出，维生素E对废用性肌萎缩的保护作用可能是由

于其能调节肌肉与蛋白水解有关的基因，其抗氧化功能作用

较小[50]。例如，高剂量的维生素E（60mg/kg体重，每周 2次）

治疗后，可使热休克蛋白 72（HSP72）表达增加，骨骼肌中钙

蛋白酶和caspase-3活性下降，这些基因表达的改变可以防止

废用性肌萎缩[50,52]。因此，维生素E虽能防止废用性肌萎缩，

但这种保护机制是通过影响基因表达还是通过其抗氧化功

能还需要进一步的研究。

另外N-乙酰半胱氨酸作为营养补充剂，也是活性氧的

直接清除剂，并能提供半胱氨酸，有利于谷胱甘肽的合成（谷

胱甘肽是一种重要的抗氧化剂）[53]。研究表明，N-乙酰半胱

氨酸对废用性肌萎缩也有一定的治疗作用。去负荷的动物

静脉注射N-乙酰半胱氨酸（150mg/kg），可以抑制机体氧化

应激，避免钙蛋白酶和 caspase-3活化，对废用诱导的隔膜纤

维萎缩也有一定的阻断作用。但用N-乙酰半胱氨酸治疗废

用性肌萎缩还处在动物试验阶段，其作用途径还不清楚。已

有研究表明，在肢体长时间废用期间，线粒体是骨骼肌ROS

产生的主要部位[54]。因此，可以利用线粒体靶向抗氧化剂来

预防废用诱导的氧化应激并保护肌肉废用性萎缩。随着人

们对废用性肌萎缩机制研究的不断深入，利用抗氧化剂预防

和治疗废用性肌萎具有非常不错的应用前景。

3.4 药物治疗

药物治疗也一直是临床治疗废用性萎缩的重要手段，目

前临床上用于治疗废用性肌萎缩的主要药物有胰岛素样生

长因子（IGF-1）、重组人生长激素（rhGH）、抗氧化剂、维生

素、促肾上腺激素释放因子 2受体（CRF2R）激动剂、糖皮质

激素抑制剂及血管紧张素Ⅱ。Zdanowicz等[55]采用下肢悬吊

（HLS）10d构建大鼠废用模型后，以 50mg/kg剂量给大鼠服

用 IGF-1/BP3进行治疗，为了减少 IGF-1降低血糖的不良反

应，将 IGF-1与其内源性结合蛋白（BP3）结合进行干预治疗，

与对照组相比治疗组大鼠肌肉蛋白降解明显减少，肌肉蛋白

质含量明显升高，肌肉体积密度增大，肌纤维横截面积和肌

纤维数量增加。即 IGF-1/BP3配方在抑制肌肉蛋白质分解，

保持肌肉的蛋白质含量和骨骼肌质量方面有明显作用。近

年来，国内也有学者尝试用中药治疗肌萎缩，常用活血药、补

益药及祛湿药，如人参、丹参、黄芪、当归、川芎、熟地、桂枝、

银杏叶、鹿茸、何首乌等。周岚等[56]研究发现银杏叶提取物

能提高废用性骨骼肌的总蛋白含量、湿重、肌张力及Ca-ATP

酶活性，有效治疗废用性肌萎缩。张扬媚等 [25]研究表明黄

芪、当归、川芎均可抑制废用状态下快肌向慢肌的转变，抑制

废用导致的梭内肌纤维的退行性改变。但这些药物的确切

疗效及作用机制仍需进一步研究。

3.5 干细胞移植疗法

目前利用干细胞移植技术治疗骨骼肌萎缩和损伤是再

生医学和临床医学研究的热门话题，这也为废用性肌萎缩的

治疗开辟了一条新的途径。特别是间充质干细胞（BMSCs）

和脂肪来源干细胞（ASCs）对骨骼肌萎缩的治疗具有很高的

应用价值。通过间充质干细胞移植治疗肌萎缩已取得了较

满意的效果[57]。如侯晓乐等[58]研究发现骨髓间充质干细胞移

植可提高失神经后骨骼肌湿重和肌纤维横截面积，减少肌细

胞凋亡，延缓失神经支配骨骼肌萎缩。

ASCs在体外能稳定扩增数倍，且表现为较低的老化水

平；在体内，ASCs 则可以直接分化成肌细胞、肌卫星细胞。

且ASCs具有分泌多种细胞因子（生长因子、生血管因子等）
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和抑制骨骼肌纤维化等多种功能，对促进骨骼肌再生有显著

疗效。Liu等[59]发现，移植FLK-1+脂肪来源干细胞到mdx小

鼠骨骼肌，可促进抗肌萎缩蛋白表达，改善mdx小鼠肌肉萎

缩状况。不仅如此，Pinheiro等[60]移植ASCs到mdx小鼠腓肠

肌，发现ASCs移植能显著促进萎缩骨骼肌再生。当然，这些

研究多数还停留在动物试验阶段，如何将BMSCs和ASCs用

于治疗人体废用性肌萎缩，仍需进行大量的研究。BMSCs

和ASCs具有分化能力强、来源广泛、方便获取等多种优点，

它们在治疗和预防废用性肌萎缩中将发挥重要作用，利用干

细胞治疗废用性肌萎缩是将来研究的重点方向。

4 小结

废用性肌萎缩是临床常见的并发症，废用状态下肌肉的

形态和功能都会发生明显的变化。探明废用状态下肌肉萎

缩的机制进而寻找出治疗废用性萎缩的有效方法是临床医

学、康复医学和航空医学等领域亟待解决的重要问题。肌肉

蛋白质合成与降解失衡是目前公认的导致废用性肌萎缩的

主要原因。肌细胞核对维持骨骼肌稳态和适应性有重要意

义，废用性肌萎缩的发生可能与肌核数量和作用域的改变有

关。线粒体是参与能量生成和信息传递的重要细胞器，目前

已有研究表明废用状态下肌肉线粒体形态结构都发生明显

的改变，因此认为废用性肌萎缩的发生的可能机制是线粒体

功能的改变。另外，最新研究认为废用状态下肌细胞凋亡与

氧化还原信号转导途径的改变也是肌肉发生萎缩的潜在机

制。随着人们对废用性肌萎缩发生机制研究的不断深入和

分子生物学、再生医学的发展，除了运动疗法、电刺激疗法、

药物疗法等传统的疗法外，许多治疗废用性肌萎缩的新疗法

相继被提出。例如：营养疗法、抗氧化剂疗法等，特别是进入

二十一世纪以来，干细胞移植治疗法的提出将为废用性肌萎

缩的治疗开辟全新的途径，是将来研究的重点方向。
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