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[摘要]　慢性阻塞性肺疾病(COPD)简称慢阻肺，是一种严重危害人类健康的慢性呼吸系统疾病，具有高患病

率、高致残率和高病死率的特点。骨骼肌功能障碍是COPD常见的肺外并发症，可致临床急性加重，使患者生活质量

下降、病死率升高，但目前COPD并发骨骼肌功能障碍的分子机制尚不明确。该文就近年来国内外对COPD并发骨骼

肌功能障碍的分子机制研究进展进行综述，以期为潜在的治疗及研究方向提供参考。
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[Abstract]　Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is a disease with high prevalence, high disability and high 

mortality, which endangers patients' health seriously. As a common extrapulmonary complication of COPD, skeletal muscle 

dysfunction leading to the decline of life quality, and increase of mortality, as well as the acute exacerbation of COPD. Howerer, the 

molecular mechanism of skeletal muscle dysfunction is unclear. This article reviews the potential molecular mechanisms of skeletal 

muscle dysfunction caused by COPD to provide certain reference value for clinical diagnosis and treatment.
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骨骼肌功能障碍是COPD常见的并发症之一，常伴

有肌肉萎缩和运动耐力下降[5]，且呈恶性循环。多

达1/3的患者存在不同形式的骨骼肌功能受损，表

现为强度、耐力和力量减弱，易疲劳性增加[6]。骨

骼肌功能障碍常出现在疾病早期，可加速疾病进

展，严重影响患者的预后[7]，是导致COPD急性加

重和死亡的重要原因，也是导致患者死亡的独立危

险因素。近年来，COPD并发骨骼肌功能障碍逐渐

引起国内外学者的重视，有研究表明其发生的分子

机制可能与炎症反应、氧化应激、缺氧和(或)高碳

酸血症等有关。

1　炎症反应与骨骼肌功能障碍

吸烟、空气污染、职业环境等长期吸入有毒有
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慢性阻塞性肺疾病 ( c h r o n i c  o b s t r u c t i v e 
pulmonary disease，COPD)简称慢阻肺，是以持续

存在的呼吸系统症状和气流受限为特征的慢性气道

疾病，临床表现为咳嗽、咳痰、呼吸困难等。2017
年世界卫生统计报告显示，全球COPD患者共3.84
亿，患病率约为11.7%，每年死亡约350万例[1]。我

国40岁以上人群COPD患病率为13.7%[2]，目前居我

国疾病死亡原因的第3位[3]，疾病负担的第2位[4]。
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害气体或颗粒，可使气管上皮细胞受损，特异性免

疫系统被激活而产生大量炎性因子及蛋白酶，诱发

肺组织、气管发生炎症反应。目前，越来越多的研

究发现，COPD不仅局限于肺脏，而是涉及全身慢

性低度炎症和蛋白代谢改变的全身性疾病[8]。据报

道，COPD患者外周血中多种循环性炎性因子如肿

瘤坏死因子-α(tumor necrosis factor-α，TNF-α)、可

溶性TNF-α受体、C反应蛋白(CRP)、白介素(IL)-1
及IL -6水平均升高[9]。尽管并非所有COPD患者均

存在全身性炎症，但相当一部分患者表现出与病死

率增高相关的持续性全身性炎症[9]。有研究发现，

全身性炎症、慢性肺部炎症及快速而短暂的肺部炎

症均会影响全身循环和骨骼肌中的炎症信号传导，

直接导致肌肉损失或肌肉功能障碍，对肌力、耐力

以及肌纤维的横截面积、组成比例、数量等产生重

要影响[7,10]。

1.1　TNF-α　炎性介质与肌肉萎缩和恶病质有关[11]， 
尤其是TNF-α在骨骼肌分解代谢中起主要作用。

Byun等 [12]发现，TNF-α是骨骼肌肌肉减少的重要

影响因素，与肌肉质量呈负相关。TNF-α介导骨

骼肌功能障碍的分子机制可能为：(1)直接刺激总

肌肉蛋白，导致蛋白含量呈时间与浓度依赖性下

降以及肌肉特异性蛋白[包括快速型肌球蛋白重链

(MyHC)]损失[13-14]。(2)与TNF-α受体相互作用引发

细胞凋亡。TNF的细胞作用由两种细胞表面受体

[TNF受体1(TNFR1)和TNF受体2(TNFR2)]介导，

TNF的细胞毒性作用大多通过TNFR1的死亡结构域

与TNFR相关的死亡结构域蛋白(TRADD)相互作用

介导；TRADD与Fas相关的死亡域蛋白(FADD)相互

作用而激活caspase-8，从而启动细胞凋亡途径[15]。 
(3)激活NF-κB信号通路，引发细胞凋亡或骨骼肌

降解。TNFR相关因子2(TR AF2)和受体相互作用

蛋白(RIP)通过TRADD间接与TNFR1结合或直接与

TNFR2结合而激活NF-κB途径，使NF-κB易位至细

胞核并激活转录，调节细胞凋亡[15-16]。同时TNF-α
可通过激活NF-κB信号通路增强骨骼肌细胞中多

肽泛素的结合活性，激活泛素/26S-蛋白酶体系统

(UPS)，在该途径中，待降解的蛋白质被多肽泛素

的至少4个部分标记，并在赖氨酸48残基处共价结

合，这个过程被称为K48泛素结合，需要一系列特

定酶如泛素激活酶E1、泛素结合酶E2及泛素蛋白连

接酶E3的参与。K48泛素化蛋白被26S-蛋白酶体复合

物识别并降解为短肽，这些短肽可进一步快速降解

为胞质溶胶中的游离氨基酸；TNF-α使骨骼肌中泛

素基因表达升高及K48泛素结合速度加快[7]，从而

降解肌肉蛋白。但部分研究未能重现上述结果[17]， 
可能与研究人群在疾病严重程度和身体组成方面存

在差异有关。因此，TNF-α介导骨骼肌功能障碍的

分子机制仍有待进一步研究。

1.2　NF-κB信号通路　NF-κB是参与骨骼肌质量消

耗的重要信号通路，炎症反应、氧化应激等均可激

活NF-κB信号通路，进而激活蛋白酶水解系统，导

致肌肉质量和功能损失[18]。在基础条件下，NF-κB
以无活性状态存在于细胞质中并与其抑制蛋白IκBa
结合，炎性因子(如TNF-α)与肌纤维表面的同源受

体结合即可激活NF-κB，使细胞内发生信号级联反

应，导致IκB被IκB激酶磷酸化，IκBa降解，NF-κB
被释放并转运至细胞核中，从而调节各种炎症基因

的转录，这是NF-κB激活的经典途径[18]。NF-κB激

活后可作用于泛素蛋白连接酶E3，激活蛋白酶水解

系统，导致特定肌肉蛋白降解，阻止成肌纤维再

生，出现肌肉质量大量损失，最终导致骨骼肌功能

障碍[19]。Mourkioti等[20]的遗传学研究发现，抑制

NF-κB活性可促进骨骼肌再生。因此NF-κB可作为

预防COPD骨骼肌损伤的重要分子靶标[19]。

1.3　蛋白水解系统　炎症反应和氧化应激可通过

调控转录因子NF-κB或叉头转录因子(FoxO)的表达

而调控蛋白水解系统，诱发蛋白降解，导致肌肉萎

缩[21]。尽管多种蛋白水解系统参与了骨骼肌收缩蛋

白的降解，但UPS是参与肌肉萎缩的主要限速蛋白

水解系统[22]。泛素蛋白连接酶E3[Atrogin-1和RING
指蛋白1(MuRF1)]是UPS依赖性蛋白降解的关键因

素[23]。FoxO-1和FoxO-3通过上调Atrogin-1和MuRF1
而调控U P S系统，最终导致肌肉蛋白降解 [ 2 4 ]。

在恶病质COPD患者的外周肌肉中发现FoxO -1、
FoxO-3、泛素蛋白连接酶E3(肌肉Nedd4蛋白)以及

Atrogin-1、MuRF1和总蛋白泛素化水平明显升高，

提示泛素蛋白连接酶E3可能参与了对肌肉消耗的调

控[21]。慢性炎症性疾病中蛋白质降解除可上调UPS
系统外，还可激活溶酶体途径、Ca2+依赖性途径和

半胱天冬酶途径等[7]。

1.4　CRP　CRP是COPD研究中应用最广泛的炎症

生物标志物。COPD患者循环中高CRP水平与股四

头肌力量下降、最大和次最大运动能力降低，以及

病死率增高有关[7]。CRP被认为是与人类骨骼肌无

力和消瘦相关的重要急性期蛋白，虽然其介导骨骼

肌功能障碍的分子机制尚未完全明确，但其水平升

高可能通过刺激静息能量消耗的独立增加而损害肌

肉功能[25]。故减少COPD急性加重次数及CRP的产

生能够减轻骨骼肌耗损。

1.5　其他　有研究发现，COPD合并骨骼肌功能障

碍患者血清IL-6水平随病情加重而进行性升高[26]。 
骨骼肌本身能够诱导性地产生促炎细胞因子如

TNF-α、IL -6等，选择性地作用于骨骼肌中的肌球
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蛋白并使其蛋白含量降低，这也是恶病质出现的标

志[27]。反复的炎症反应及应激状态可激活交感-肾
上腺素髓质系统和下丘脑-垂体-肾上腺皮质系统，

使儿茶酚胺、糖皮质激素等升血糖激素分泌增多，

出现胰岛素抵抗，导致营养不良，进而出现骨骼肌

功能障碍[10]。目前炎症反应参与骨骼肌功能障碍的

具体信号转导途径尚未完全阐明，但大量研究表明

系统性炎症在骨骼肌功能障碍的发生发展中扮演着

重要角色，应进一步加强相关研究。

2　氧化应激与骨骼肌功能障碍

COPD由于氧化-抗氧化失衡，氧化应激反应增

强，导致骨骼肌消耗增加，肌纤维类型转换加快，

同时降低了骨骼肌最大收缩力量，缩短了肌肉张力

持续的时间[28]，终末期常合并骨骼肌萎缩，影响运

动耐量和生活质量[29]。

2.1　活性氧化物　活性氧自由基(reactive oxygen 
species，ROS)和活性氮自由基(react ive  nitrogen 
species，RNS)主要由线粒体产生，前者是骨骼肌肌

纤维适应运动或废用状态时参与的信号通路中的重

要信使[30]。短时间(如数分钟)内骨骼肌ROS适度增

多可激活信号传导途径，控制细胞对压力或损害的

反应，保护细胞免受损害；相反，长时间(如数小

时)内高水平的ROS可导致信号通路长期激活，从

而促进蛋白水解和潜在的细胞死亡[31]。

2 . 1 . 1　丝裂原活化蛋白激酶(m i t o g e n - a c t i v a t e d 
protein kinase，MAPK)激活　MAPK家族是ROS与
骨骼肌适应性之间的重要联系之一，可通过磷酸化

调节蛋白的激活或失活对多种细胞信号转导通路进

行控制[32]。MAPK家族包括3个典型亚家族：c-Jun
氨基末端激酶( J N K )、p 3 8丝裂原活化蛋白激酶

(p38MAPK)和细胞外信号调节激酶1/2(ERK1/2)，
三者被ROS激活后可通过上调UPS系统使骨骼肌降

解增加，且p38MAPK和ERK1/2的激活对于UPS的
上调似乎更加重要[33]。

2.1.2　NF-κB与FoxO激活　ROS与炎性因子可通

过激活NF-κB转录因子[34]而上调MuRF1的表达，激

活UPS途径，从而加快肌肉萎缩[7]；还可通过激活

FoxO转录因子升高泛素蛋白连接酶E3(Atrogin-1和
MuRF1)的表达水平，激活UPS途径，促进肌丝蛋白降

解[35]，削弱肌肉力量，从而引发肌肉功能障碍[36]。

2.2　蛋白水解酶激活　氧化应激可通过激活一种

或多种蛋白水解途径[如钙蛋白酶途径、半胱天冬

酶3(caspase-3)途径或泛素-蛋白酶体途径]来促使肌

肉萎缩[37]。

2.2.1　钙蛋白酶激活　钙蛋白酶是一类细胞蛋白

酶，主要由于胞质内游离钙浓度增加而被激活，其

激活是使肌肉发生萎缩的初始和必需步骤 [38]。高

水平的ROS可抑制肌浆Ca2+-ATPase(即SERCA)的活

性并阻止钙重吸收进入肌浆网中 [39]，使胞内游离

钙的浓度增加，导致钙蛋白酶激活，从而促进肌肉 
降解。

2.2.2　Caspase-3激活　半胱天冬酶是一个半胱氨酸

蛋白酶家族，目前认为多种形式的细胞死亡最终取

决于半胱天冬酶的活化[15]。ROS水平升高可激活多

种类型细胞(如骨骼肌)中的caspase-3[40]。Caspase-3
激活后能够促进完整的肌动蛋白-肌球蛋白复合物

降解，而抑制其活性可延缓由于肌核细胞凋亡导致

的肌肉萎缩和肌核丧失[41]。

2.2.3　上调UPS系统　ROS信号传导参与了UPS系
统的调节。泛素结合酶E2和泛素蛋白连接酶E3可使

泛素缀合到肌肉蛋白质上，E3和E2蛋白表达上调可

促进泛素与肌肉蛋白结合，调节肌肉的分解代谢，

而ROS可通过上调泛素结合系统，促进UPS系统上

调，加速骨骼肌中的蛋白质分解代谢[42]。

3　缺氧和(或)高碳酸血症与骨骼肌功能障碍

长期慢性缺氧的COPD患者骨骼肌有氧代谢能

力下降[43]，全身炎症反应及氧化应激增强，骨骼肌

功能障碍加重[44]。

3.1　缺氧　COPD患者由于长期存在阻塞性通气

功能障碍，易出现低氧血症。缺氧可能通过以下

机制参与骨骼肌功能障碍：( 1 )慢性缺氧可通过

激活ERK1/2及肌肉生长抑制素参与骨骼肌萎缩。

ERK1/2及肌肉生长抑制素均是抑制骨骼肌合成的

关键调节因子[45]。ERK1/2激活后，可通过调节激

活蛋白1(AP-1)、c-Myc和抗凋亡蛋白Bcl-2的转录

活性 [46]，加速骨骼肌细胞凋亡、肌肉萎缩；肌肉

生长抑制素可在活化素Ⅱb型受体诱导下快速激活

ERK1/2，协同诱发肌萎缩和肌无力[47]。(2)缺氧诱

导因子(HIF)表达增加。组成HIF-1的亚基HIF-1α 
(与O2调节相关)表达增加会限制肌肉再生[48]。HIF
可上调糖酵解酶的表达增强糖酵解途径，下调氧化

酶的表达使腺苷三磷酸产物减少、肌肉酸中毒等，

从而导致骨骼肌有氧代谢能力下降，最终出现骨骼

肌易疲劳和运动耐力下降；抗凋亡蛋白Bcl-2家族成

员可通过与Beclin1形成抑制复合体(Bcl-2/Beclin1)
增加凋亡耐受力，抑制自噬[49]，而HIF可激活促凋

亡基因BNIP3和NIX(BNIP3L)的表达，抑制Bcl-2/
Beclin1的功能，导致肌细胞凋亡、肌肉萎缩 [50]。

(3)上调DNA损伤反应调节基因-1(REDD-1)mRNA
的表达。REDD-1能抑制调控细胞生长的哺乳动物

雷帕霉素靶蛋白(mTOR)信号通路，加快肌蛋白分

解并抑制其合成 [51]。(4)COPD患者长期慢性缺氧
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会通过激活TNF-α系统等增强全身炎症反应、诱导

ROS形成，从而增强氧化应激、诱导肌抑制素高

表达等，最终加重对骨骼肌功能的损害[7,44]。(5)低
氧通过抑制低糖类肌醇3-激酶(PI3K)/Akt/mTOR途

径来抑制肌源性分化[52]。(6)Bhlhe40(又称DEC1、
STRA13、SHARP2和Bhlhe2)属于基本螺旋-环-螺旋

家族，作为转录阻遏物，参与细胞增殖、凋亡、脂

肪形成等，其过表达可抑制肌源性分化；作为一种

低氧调节因子，低氧通过独立于HIF-1α的p53信号

通路导致其过表达，从而降低MyoD的转录活性而

抑制肌源性分化[53]。

3.2　高碳酸血症　肺气肿及阻塞性肺病的加重可引

起高碳酸血症。在慢性高碳酸血症小鼠中观察到，

单个比目鱼肌和趾长伸肌(EDL)肌肉的重量以及握

力测试评分中的力量产生能力均有所降低；将体外

培养的肌管暴露于高碳酸血症环境中2 d，肌管横向

最大直径随时间延长而减小，提示高碳酸血症对骨

骼肌的影响可能集中在肌肉的大小而不是细胞代谢

方面[54]。故临床应早期纠正COPD患者的缺氧及CO2

潴留，以避免骨骼肌损害及呼吸衰竭的发生。

4　营养不良与骨骼肌功能障碍

营养不良可直接导致肌肉体积缩小、肌肉消耗

增加，从而出现肌无力[55]。COPD由于长期存在炎

症反应、氧化应激、过度通气等导致机体出现高分

解代谢状态，缺氧、膈肌下移等导致胃肠道淤血，

抗生素、茶碱等药物使用引发的胃肠菌群失调，以

及酸中毒、电解质紊乱等因素影响营养物质的消化

吸收[56]，使机体逐渐出现负氮平衡，大量消耗脂肪

及蛋白质，表现为体重下降和肌肉萎缩。这可以解

释临床慢性呼吸系统疾病患者多表现为消瘦体形这

一现象，且消瘦越明显肌力越弱。故COPD患者平

时应注重优质蛋白等营养的摄入，以保证骨骼肌肌

纤维来源，减少损耗。

5　废用与骨骼肌功能障碍

COPD引起肌肉功能障碍的另一种解释可能与

运动量减少有关。COPD患者常因呼吸困难导致运

动受限，长期久坐久卧会出现肌肉废用性萎缩，以

及各种原因导致的骨骼肌耗损而出现多种适应性变

化，通常称为“肌肉骨骼退化”，主要包括Ⅰ型纤

维比例和氧化酶能力降低、骨骼肌纤维萎缩、肌毛

细血管数量减少，以及肌肉的耐力和力量降低[57]。 
骨骼肌退化的严重程度很大程度上取决于肌肉之前

的形态学和生化特性，以及目前废用的原因和持续

时间。但骨骼肌具有显著的可塑性，在充分的体育

锻炼后，废用引起的肌肉变化通常是可逆的[58]。

6　肌纤维类型转换与骨骼肌功能障碍

COPD患者常存在骨骼肌肌肉纤维成分由Ⅰ型

(氧化性，慢肌纤维，耐疲劳)转变为Ⅱ型(糖酵解

性，快肌纤维，不耐疲劳)[59]，这种肌纤维类型的

变化可导致运动能力下降，且Ⅱ型纤维通常更容易

萎缩，加速肌肉消耗[60]。

7　其他机制与骨骼肌功能障碍

7.1　肌核结构域　近年来，有研究提出了骨骼肌

“肌核结构域”的概念 [7]。由于骨骼肌的多核性

质，肌纤维的细胞质由多个核共享，每个核被认为

可调节特定体积肌质(肌核结构域)蛋白质的表达。

肌核结构域的大小相对恒定，通过肌核增生或凋亡

可实现肌纤维的生长和萎缩[61]。慢性炎症相关疾病

患者常出现肌核增生与凋亡的不平衡，从而导致肌

肉萎缩。COPD患者无论体重是否减轻，均存在肌

核凋亡[62]。

7.2　胰岛素样生长因子-1(IGF-1)/Akt信号途径　

IGF-1/Akt信号级联反应是肌肉合成代谢和肥大的

重要途径[23]。IGF-1与其受体结合可启动信号转导

级联反应，从而促进mRNA翻译，增加蛋白质的合

成[7]。研究发现，COPD恶病质患者肌肉IGF-1水平

以及慢性阻塞性肺疾病急性加重期(AECOPD)患者

肌肉和血清IGF-1水平均降低[21]，与肌肉质量变化

(降低)一致[63]，其分子机制可能为骨骼肌细胞与炎

性细胞因子(TNF-α和IL -1β)共同诱导骨骼肌抵抗 
IGF-1，使受体附近的信号转导受损，从而导致蛋

白质合成减少[7]，但具体分子机制尚待阐明。另有

研究发现，COPD患者IGF-1 mRNA表达增加，但

Akt磷酸化水平并未改变，提示IGF-1/Akt信号转导

轴受损[60]。

7.3　肌肉生长抑制素　肌肉萎缩的COPD患者循环

及下肢肌肉中肌肉生长抑制素水平升高，且与股四

头肌质量、力量和耐力呈负相关[60,64]。肌肉生长抑

制素可能通过抑制肌肉转录调节因子(MyoD)来抑

制成肌细胞增殖，从而抑制肌肉合成；还可通过抑

制IGF/Akt途径来抑制合成代谢信号，从而诱导肌

肉萎缩[21]。

7.4　自噬-溶酶体(autophagy-lysosome，AL)途径　

AL途径是一种蛋白水解途径 [65]，通过消除蛋白质

聚集体和受损的细胞器而促使肌肉维持稳态 [66]。

在COPD患者的骨骼肌中，自噬增强并参与肌肉重

塑，导致肌肉萎缩[67]。

8　总结与展望

骨骼肌功能障碍是COPD相关的肺外并发症之
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一，起病隐匿，可对患者的预后造成显著影响，但

既往研究未能给予足够的重视。近年来越来越多的

研究表明COPD是一种全身性疾病，骨骼肌功能障

碍应被视为系统性疾病的一种表现。

COPD患者骨骼肌消瘦主要包括两个方面：一

是蛋白质水平，蛋白质合成与降解失衡可促进肌肉

分解代谢；二是细胞水平，肌纤维中核凋亡与再生

失衡可能导致骨骼肌质量的丧失。炎症反应和氧

化应激主要通过激活转录因子NF-κB和FoxO来激活

泛素蛋白连接酶E3(Atrogin-1和MuRF1)而上调UPS
系统，导致骨骼肌降解，还可通过激活其他蛋白

水解酶如钙蛋白酶及caspase-3来促使肌肉萎缩。氧

化应激也可通过激活MAPK来上调UPS系统，参与

骨骼肌降解。慢性缺氧主要通过增加HIF的表达，

激活ERK1/2及肌肉生长抑制素，以及抑制mTOR信

号通路等导致肌细胞凋亡、肌肉萎缩；同时通过增

强全身炎症反应及氧化应激等加重对骨骼肌功能的

损害。此外，各种病理因素导致肌肉生长抑制素水

平升高、自噬溶酶体途径被激活及IGF-1/Akt信号

途径抑制，从而介导细胞凋亡及骨骼肌蛋白水解。

同时营养不良、废用及肌纤维类型转换等均参与了

骨骼肌功能障碍的发生。尽管具体分子机制仍未阐

明，但多项研究提示无论COPD患者肺部病变程度

如何，均可通过干预上述分子机制改善骨骼肌功能

障碍，达到缓解临床症状以及提高运动耐力和生活

质量的效果。

目前COPD并发骨骼肌功能障碍治疗方面的探

索主要包括以下几个方面：(1)作为慢性呼吸系统

疾病的一种干预手段，肺康复尤其是上下肢锻炼治

疗受到了重视。有研究发现，运动训练可通过刺激

骨骼肌机械敏感的信号通路而促进COPD骨骼肌肌

原蛋白肥大，致使肌源性细胞与肌纤维融合[68]。全

球慢性阻塞性肺疾病防治策略(2020版)指出，在药

物治疗的基础上配合肺康复，可能对改善骨骼肌功

能及缓解COPD患者的临床症状有利。(2)目前药物

治疗骨骼肌功能障碍仍处于基础探索阶段。有研究

发现，抗氧化剂抗坏血酸、3-甲基腺嘌呤(3-MA)自
噬抑制剂可通过减轻氧化应激而治疗骨骼肌功能障

碍[69]；有关合成代谢的药物如生长激素促分泌剂、

促进肌肉收缩的钙敏化剂及磷酸二酯酶4(PDE-4)抑制

剂等可抑制COPD恶病质患者的肌肉蛋白水解[70-71]。 
但药物治疗骨骼肌功能障碍的相关研究较少，证据

不足，疗效未被确证，后期仍需要进行多中心大样

本的临床研究深入探讨。

目前研究存在以下不足：(1)炎症反应、氧化

应激、缺氧及蛋白水解系统等在骨骼肌功能障碍中

起着重要作用，但具体分子机制尚未完全阐明，且

每一种理论都不足以完全解释骨骼肌功能障碍发生

的分子机制；目前研究多为动物实验研究，缺乏

临床研究。(2)大部分研究限定于动物实验静态研

究，缺乏动态观察。针对疾病不同阶段的骨骼肌功

能障碍进行纵向动态追踪研究，探索疾病不同阶段

与骨骼肌功能障碍严重程度的相关性，可为早期骨

骼肌功能障碍的发现提供前瞻性依据。(3)骨骼肌

功能障碍测评方式尚未统一，目前主要从超声、有

创活检及运动耐力表现推测，缺乏科学依据，其客

观无创、易于操作的测评方法尚未确定，对严重程

度的划分标准缺乏指导意义。

综上所述，COPD合并骨骼肌功能障碍的现象

普遍存在，严重影响患者的运动耐力及生活质量，

与不良预后密切相关，但目前缺少有效的干预手

段。COPD并发骨骼肌功能障碍是一个由多种病理

因素诱发、多种分子机制通路参与的复杂过程，炎

症、氧化应激、缺氧及高碳酸血症等诱发蛋白分

解，加速细胞凋亡，任何一种单因素均不能完全解

释其发生，未来仍需进一步探索COPD并发骨骼肌

功能障碍的分子机制，寻求有效的防治方法，以提

高患者运动耐力，提高生活质量并改善长期预后。
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