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【摘　要】　目的　分析类风湿关节炎 (rheumatoidarthritis,RA)并发肌少症的危险因素.方法　收集我院门诊 RA
患者１２３例的临床资料、骨密度、体成分、血清肌生成抑制素,将临床资料完整的１００例患者分为肌少症组 (２０例)和无肌

少症组 (８０例).比较两组的临床特征及肌抑素水平,采用二元逻辑回归分析可能与RA并发肌少症相关的因素.结果　RA
患者中肌少症发生率１７􀆰８９％.与无肌少症组相比,肌少症组 RA病程较长 (P＝０􀆰０２８),关节肿痛数、ESR、CRP、ILＧ６、

DAS２８及 HAQ评分、低骨量/骨质疏松发生率、激素使用率显著增高 (P＝０􀆰０００~０􀆰００９).两组脂肪含量指数 (FMI)比

较,差异无统计学意义 (P＞０􀆰０５).两组血清肌抑素水平比较,差异无统计学意义 (P＞０􀆰０５).结论　RA 病程长且疾病

控制不佳易并发肌少症,ILＧ６是 RA相关肌少症的独立危险因素.
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Riskfactoranalysisofsarcopeniainrheumatoidarthritis　　SHIHongying,XIEJiayi,CHENXiaoqing,YAN
Lisheng,ZHOU Mingxuan．The Second Affiliated Hospital of Fujian Medical University,Quanzhou,Fujian
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【Abstract】　Objective　Toanalyzetheriskfactorsofsarcopeniainpatientswithrheumatoidarthritis(RA)．Methods　
Theclinicaldata,bonemineraldensity,bodycompositionandserum myostatinofRApatientsintheSecondAffiliatedHospital
ofFujianMedicalUniversityfromJune２０１９toDecember２０２０werecollectedanddividedintosarcopeniagroupandnonＧsarcopeＧ
niagroup．Theclinicalcharacteristicsandmyostatinlevelsofthetwogroupswerecompared．Binarylogisticregressionanalysis
wasusedtoanalyzethefactorsthatmightbeassociatedwithRAcomplicatedwithsarcopenia．Results　TheprevalenceofsarＧ
copeniainRAwas１７􀆰８９％．ComparedwiththeRAwithnonＧsarcopeniagroup,thedurationofRAwaslonger(P＝０􀆰０２８),

swollenjointcount,tenderjointcount,ESR,CRP,ILＧ６,DAS２８andHAQscores,theincidencerateofosteoporosis/osteopeＧ
nia,andthehormoneusagerateweresignificantlyhigherintheRA withsarcopeniagroup(P＝０􀆰０００Ｇ０􀆰００９)．Therewasno
significantdifferenceinfatmassindex (FMI)betweenthetwogroups(P＝０􀆰０９２)．Therewasnosignificantdifferenceinserum
myostatinlevelbetweenthetwogroups(P＞０􀆰０５)．Conclusion　ThelongcourseofRAandpoordiseasecontrolmayleadto
sarcopenia．ILＧ６isanindependentriskfactorforRAＧassociatedsarcopenia．
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　　类风湿关节炎 (rheumatoidarthritis,RA)是

一种以慢性、进行性、侵蚀性滑膜炎为特征的自身

免疫性疾病.肌少症是一种不良肌肉变化的肌肉衰

竭,被定义为骨骼肌质量和力量的损失,并对机体

的代谢率、功能等产生负性的影响.近年来研究表

明,肌少症是类风湿关节炎的常见并发症[１Ｇ２].肌

少症增加了RA患者摔倒、骨折、残疾及死亡的风

险,造成巨大医疗及社会负担,RA 并发肌少症问

题近年来开始受到关 注,亟 待 深 入 广 泛 的 研 究

分析.

１　资料与方法

１􀆰１　一般资料:收集我院２０１９年６月至２０２０年

１２月 RA 患者１２３例,其中男２１例,女１０２例,
平均年龄 (４９􀆰８１±１２􀆰３４)岁.将临床资料完整的

１００例患者分为肌少症组 (２０例)和无肌少症组

(８０例),肌少症组男６例,女１４例,平均年龄

(５５􀆰０±１５􀆰２)岁;无肌少症组男１３例,女６７例,
平均年龄 (４８􀆰９４±１２􀆰０７)岁.入选标准:符合

１９８７ 年 美 国 风 湿 病 学 会 (American Collegeof
Rheumatology,ACR)[３]或２０１０年 ACR/欧洲抗风

湿病联盟 (EuropeanLeagueAgainstRheumatism,
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EULAR)[４]类风湿关节炎分类标准;排除标准:妊

娠期、哺乳期妇女,急慢性感染、恶性肿瘤,原有

肝肾疾病,内分泌疾病,长期服用性激素者.两组

性别、年龄等一般资料比较,差异无统计学意义,
具有可比性.本研究已获福建医科大学第二附属医

院医学伦理委员会批准,并获得受试者书面知情

同意.

１􀆰２　方法:收集 RA 患者临床资料,包括性别、
年龄、身高、体质量指数 (BMI);病程;晨僵时

间、肿胀关节计数２８ (SJC２８)、压痛关节计数２８
(TJC２８)、C 反 应 蛋 白 (CRP)、红 细 胞 沉 降 率

(ESR);类风湿因子 (RF)、抗环瓜氨酸肽抗体

(ACPA);肿瘤坏死因子α (TNFα)、白细胞介素Ｇ
６ (ILＧ６);２５羟维生素 D (２５ＧOHＧD);健康评估

问卷 (HAQ);疾病活动度评分２８ (DAS２８)[５];
血清肌抑素.所有受试者由同一名训练有素的医生

采用双能X线吸收仪评估骨密度和全身成分,参考

２０１７年美国放射学会发布的标准[６],将符合低骨量

和骨质疏松者统一记录为低骨量/骨质疏松.采用

弹簧握力器测定握力,双手各测３次,选取最大

值.参考２０１９年亚洲肌少症工作组发布的 «肌少

症诊断与治疗专家共识»[７],以四肢骨骼肌指数

(appendicularskeletalmusclemassindex,ASMI)

＜７􀆰０kg/m２ (男性),ASMI＜５􀆰４kg/m２ (女性)

为肌肉量减少,握力＜２８kg (男)或＜１８kg (女)
为肌力下降,两者同时存在即诊断肌少症,并将

RA患者分为肌少症组和无肌少症组.

１􀆰３　统计学分析:应用 SPSS２３􀆰０统计软件进行

分析.服从正态分布的计量资料用均数±标准差表

示,采用独立样本t检验,非正态分布的数据用 M
(P２５,P７５)表示,采用非参数检验;计数资料用

例数/百分数描述,运用χ２ 检验或Fisher精确检验

概率法;多因素分析采用二元logistic回归分析.

P＜０􀆰０５为差异有统计学意义.

２　结果

２􀆰１　RA患者肌少症与无肌少症的临床特征比较:

１２３例RA中,符合肌少症者２９例 (１７􀆰８９％).肌

少症组RA患者病程较无肌少症组显著增加 (P＝
０􀆰０２８).肌少症组患者晨僵时间、关节肿胀及压痛

数、ESR、CRP,ILＧ６ 水 平、RA 疾 病 活 动 评 分

DAS２８及 HAQ评分均显著高于无肌少症组,两组

比较差异有统计学意义 (P ＜０􀆰０５).两组 RF、

ACPA以及 TNFα、２５ＧOHＧD比较,差异无统计学

意义 (P＞０􀆰０５).肌少症组BMI显著低于无肌少

症组 (P＜０􀆰０５),而两组脂肪含量指数 (FMI)比

较,差异无统计学意义 (P＞０􀆰０５).肌少症组低

骨量/骨质疏松发生率、激素使用率显著高于无肌

少症组 (P＜０􀆰０５).见表１.

表１　肌少症组与无肌少症组RA患者临床特征比较

项目 肌少症组 (n＝２０) 无肌少症组 (n＝８０) t/z/χ２ 值 P 值

病程/年 １１􀆰３８±９􀆰５３ ６􀆰１４±６􀆰０４ ２􀆰４５５ ０􀆰０２８
晨僵时间/min ６０ (４,１３５) ０ (０,１０) ３􀆰８５５ ０􀆰０００
关节肿胀数/个 ３ (１,６􀆰５) ０ (０,２) ３􀆰６２６ ０􀆰０００
关节压痛数/个 ２􀆰５ (０􀆰５,５􀆰５) １ (０,２) ２􀆰６２３ ０􀆰００９
ESR/ (mm/h) ２２􀆰９５ (５􀆰２５,５３􀆰０３) ３􀆰１７ (１􀆰９７,８􀆰５１) ３􀆰７４９ ０􀆰０００
CRP/ (mg/L) ５８ (４１,８８􀆰５) ２７ (１５,４３) ４􀆰０７８ ０􀆰０００
RF/ (IU/mL) １８０􀆰５ (３２􀆰２５,３１９) ６６􀆰３ (２０􀆰４５,１８９􀆰５) １􀆰３５８ ０􀆰１７４

ACPA/ (RU/mL) ４８１ (１５５􀆰１１,１６００) ５５０ (９６􀆰８６,１５４２􀆰８３) －０􀆰３４８ ０􀆰７２８
２５ＧOHＧD/ (ng/mL) ２７􀆰１２ (２０􀆰７１,３５􀆰８２) ２５􀆰２４ (１９􀆰５２,３３􀆰０３) ０􀆰７２ ０􀆰４７２

ILＧ６/ (pg/mL) ２３􀆰２７ (１０􀆰５５,８７􀆰１５) ６􀆰２７ (３􀆰９４,１６􀆰８２) ３􀆰４８６ ０􀆰０００
TNFα/ (fmol/mL) １７􀆰９５ (９􀆰１１,２８􀆰８) １０􀆰４ (８􀆰２１,１３􀆰７) ２􀆰２０２ ０􀆰０２８

DAS２８评分 ３􀆰８４ (３􀆰２５,５􀆰１２) ２􀆰５８ (１􀆰５８,３􀆰４２) ４􀆰３４８ ０􀆰０００
HAQ评分 ７􀆰５ (０,１２) ０ (０,３) ４􀆰０７４ ０􀆰００９

应用激素 [例 (％)] １１ (５５) ２０ (２５) ６􀆰７３２ ０􀆰００９
BMI/ (kg/m２) ２０􀆰１５±３􀆰２５ ２３±２􀆰９８ －３􀆰７６８ ０􀆰０００
FMI/ (kg/m２) ６􀆰２０±２􀆰６９ ７􀆰１３±２􀆰０３ －１􀆰７０２ ０􀆰０９２

低骨量/骨质疏松 [例 (％)] １８ (９０) ４４ (５５) ８􀆰３１９ ０􀆰００４

２􀆰２　肌抑素表达水平:对留有血清的８８例 RA 患

者进行血清肌抑素的检测,肌少症患者 (４４７０􀆰５４
±１８６６􀆰５５)pg/mL,无肌少症患者 (４２３１􀆰０６±１
５９０􀆰３６)pg/mL,两组比较,差异无统计学意义
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(P＞０􀆰０５).

２􀆰３　RA患者是否发生肌少症的二元logistic回归

分析:以肌少症 (０＝无,１＝有)为因变量,分别

以性别、年龄、病程、激素 (０＝无,１＝有)、CRP、

ESR、RF、ACPA、ILＧ６、２５ＧOHＧD、TNFα、DAS２８、

HAQ评分、低骨量/骨质疏松 (０＝无,１＝有)为

自变量进行单因素logistic回归分析,结果显示病

程、 应 用 激 素、 CRP、 ESR、ILＧ６、 DAS２８、

SDAI、CDAI、HAQ评分、低骨量/骨质疏松对发

生肌少症有显著影响 (P＜０􀆰０５),再将以上有统

计学意义的变量选入多因素logistic回归分析模型,
结果显示ILＧ６为RA患者发生肌少症的独立危险因

素 [P＝０􀆰０２９,OR＝１􀆰０２３ (１􀆰００２,１􀆰０４５)].
见表２.

表２　RA患者是否发生肌少症的二元logistic回归分析

项目

单因素logistic回归分析 多因素logistic回归分析

OR 值
９５％置信区间

下限 上限
P 值 OR 值

９５％置信区间

下限 上限
P 值

性别 ２􀆰２０９ ０􀆰７１７ ６􀆰８０９ ０􀆰１６８
年龄 １􀆰０３８ ０􀆰９９８ １􀆰０７９ ０􀆰０６４
病程 １􀆰０９２ １􀆰０２４ １􀆰１６４ ０􀆰００７ １􀆰０３２ ０􀆰９４４ １􀆰１２９ ０􀆰４８７
激素 ３􀆰６６７ １􀆰３２８ １０􀆰１２７ ０􀆰０１２ １􀆰８２３ ０􀆰４２０ ７􀆰９１２ ０􀆰４２３
CRP １􀆰０２７ １􀆰００８ １􀆰０４５ ０􀆰００４ ０􀆰７５１ ０􀆰０８５ ６􀆰６３１ ０􀆰７９６
ESR １􀆰０４３ １􀆰０２１ １􀆰０６５ ０􀆰０００ １􀆰０１４ ０􀆰９７１ １􀆰０５９ ０􀆰５３４
RF １􀆰００１ １􀆰０００ １􀆰００２ ０􀆰１３６

ACPA １􀆰０００ ０􀆰９９９ １􀆰００１ ０􀆰９５０
ILＧ６ １􀆰０２８ １􀆰０１２ １􀆰０４４ ０􀆰００１ １􀆰０２３ １􀆰００２ １􀆰０４５ ０􀆰０２９

２５ＧOHＧD １􀆰０１４ ０􀆰９７５ １􀆰０５４ ０􀆰４９５
TNFα １􀆰０１８ ０􀆰９９４ １􀆰０４３ ０􀆰１４４

DAS２８评分 ２􀆰１４５ １􀆰４３２ ３􀆰２１１ ０􀆰０００ １􀆰３３０ ０􀆰２５６ ６􀆰９１４ ０􀆰７３５
HAQ评分 １􀆰２５０ １􀆰１０９ １􀆰４０９ ０􀆰０００ １􀆰１２８ ０􀆰９４５ １􀆰３４７ ０􀆰１８２

低骨量/骨质疏松 ７􀆰３６４ １􀆰６０１ ３３􀆰８６５ ０􀆰０１０ ４􀆰７０３ ０􀆰７０４ ３１􀆰４０２ ０􀆰１１０

３　讨论

继发性肌少症与慢性疾病及不良生活方式相

关[８].肌少症与多种疾病的相关性研究发现,RA
与肌少症的相关性较强[９].在本研究中,RA 患者

的肌少症患病率为１７􀆰８９％,其特征为肌力肌量减

少不伴有脂肪量减少的肌力肌量减少,不同于恶性

肿瘤所致的恶液质.现阶段继发性肌少症国内外的

研究更多集中于恶性肿瘤、内分泌等领域,RA 领

域相对较少,RA 继发肌少症发病机制复杂,目前

尚不完全明确,可能与炎症、废用性萎缩和治疗

有关.
早期RA患者的横断面研究显示高炎症与肌肉

量呈负相关[１０],与本研究结果一致,单因素分析

显示高炎症水平及RA病情活动是发生肌少症的危

险因素之一.对年龄＞６０岁的体检人群的研究发

现,合并肌少症的老年人ILＧ６和 TNFα水平显著

高于无肌少症者[１１].本研究logistic回归分析显示

ILＧ６是RA 并肌少症的独立危险因素,提示ILＧ６
可能参与了肌肉消耗.有报道２１例活动性 RA 患

者接受白介素Ｇ６受体抗体治疗一年后,全身肌肉

量、四肢骨骼肌质量显著增加[１２].除了RA病情活

动得以控制外,ILＧ６对于肌肉的直接负性作用被拮

抗可能也是原因之一.RA 病情的长期达标治疗管

理可能可以 防 治 继 发 肌 少 症,尤 其 应 关 注ILＧ６
水平.

本研究激素的使用是 RA 患者并发肌少症的危

险因素,前瞻性研究ROC曲线分析结果显示,RA
患者的平均 GCs剂量≥３􀆰２５mg/d超过１年,发生

骨骼肌减少的风险更高[１３].因此,在RA的慢病管

理中,避免激素的长期大剂量使用对肌少症的防治

具有临床意义.长病程是 RA 并肌少症的危险因

素,这可能与RA慢病中炎症的反复、关节破坏相

关废用性肌萎缩的累积和 GCs积累量较高有关.
本研究的 RA 患者中低骨量/骨质疏松者发生

肌少症的风险是骨量正常者的７􀆰３６４倍.肌肉和骨

骼不仅在解剖学上相邻,而且在生理学和病理学上

也有密切的联系,２００９年Binkley等[１４]提出了 “肌
少Ｇ骨质疏松症 (sarcoＧosteopenia)”的概念来形

容肌少症和骨质疏松同时存在的疾病状态,也指出

了肌少症和骨质疏松症同时诊断及干预的重要性,

􀅰３􀅰福建医药杂志２０２３年４月第４５卷第２期　FujianMedJ,April２０２３,Vol􀆰４５,No􀆰２



维生素 D 的补充维持２５ＧOHＧD 水平＞５０nmol/L
可能对此有利.

肌抑素是由骨骼肌分泌的一种生长因子,可抑

制骨骼肌生长发育,诱发肌萎缩,还可促进炎症.
有动物实验报道,抑制肌抑素可防止小鼠肌肉功能

下降[１５],慢性阻塞性肺疾病合并肌肉萎缩患者血

清肌抑素水平显著高于肌肉正常者[１６].一项临床

试验显示肌抑素抗体可增加体重,并可能改善老年

虚弱跌倒者的肌肉力量[１７].肌抑素是否参与了 RA
患者肌少症的发生? 本研究 RA 患者中肌少症组肌

抑素水平虽高于无肌少症组,但差异无统计学意

义,其在 RA 合并肌少症中的地位尚有待进一步

阐明.
本研究系横断面调查,有其局限性.RA 患者

躯体功能评估因部分关节畸形严重患者无法配合,
未纳入肌少症的评判也存在一定的偏倚,这类患者

如何更好进行肌少症的诊断及评估需进一步探讨.
在RA的诊疗过程中,长期维持达标治疗是防治肌

少症的基础,还应减少激素的长期使用,加强蛋白

质、维生素D的补充,鼓励适当运动,并对高危人

群进行肌少症的筛查,及时诊断及干预.
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