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【摘要】　随着世界范围内肥胖和老年人口的增加，肌肉减少性肥胖正在成为与多种临床环境（包括癌症）中不

良事件和结局风险较高的相关因素。但目前对于肌肉减少性肥胖的定义及诊断缺乏统一标准，且其与癌症之间的相互

作用关系有待进一步阐明。本文系统、全面地总结了肌肉减少性肥胖的相关定义及诊断方法，将其对癌症患者的临床

影响展开具体论述，包括对手术及化疗患者的影响，并总结其主要防治策略。本文总结文献得出，肌肉减少性肥胖在

癌症患者中发生率较高，但目前对于其定义及诊断标准仍具有争议。肌肉减少性肥胖是癌症预后的独立预测因素，具

有重要临床应用价值。
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【Abstract】　As the number of obese and elderly population increases worldwide，sarcopenic obesity is becoming 

associated with a higher risk of adverse events and outcomes in multiple clinical situations，including cancer. However，there is a 

lack of unified definition and diagnostic criteria for sarcopenic obesity，and the interaction between sarcopenic obesity and cancer 

needs to be further clarified. This paper systematically and comprehensively summarizes the relevant definitions and diagnostic 

methods of sarcopenic obesity，discusses its clinical impact on cancer patients in detail，including the impact on patients 

undergoing surgery and chemotherapy，and briefly describes the main prevention and treatment strategies. This paper reviews 

literature and concludes that the incidence of sarcopenic obesity is high in cancer patients，but its definition and diagnostic criteria 

are still controversial. Sarcopenic obesity is an independent predictor of cancer prognosis with important clinical application value.
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癌症是世界性的医疗健康挑战。在中国，癌症的 5

年生存率仅有 40.5%，严重威胁人民健康，并造成社会

的沉重负担［1］。尽管近年来对于癌症的治疗，特别是

免疫治疗和辅助化疗已经得到优化，但癌症患者的预

后仍然不甚理想，治疗相关的不良事件（AEs）、化疗

毒副作用以及术后并发症的发生可能导致生活质量下

降［2］。因此，确定新的预后因素对于改善癌症患者的

治疗和预后至关重要。

肌肉减少症是一种使人衰弱的疾病，其特征是肌肉

质量、肌肉力量下降和肌肉功能的丧失，导致功能受损

和身体功能下降，肌肉减少症在癌症患者中非常普遍［3］。

据报道在与包括胃癌在内的几种恶性肿瘤（尤其是合

并肥胖的患者）中的化疗毒副作用增加和预后不良有

关［4］。随着肥胖在世界范围内的流行，其与肌肉减少

症间的关联越发紧密。最近，肌肉减少性肥胖（sarcopenic 

obesity，SO）的新概念被提出，定义为肌肉减少症和肥
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胖的结合，正如 ROUBENOFF［5］所描述的“两种流行

病的融合”。而且，越来越多的证据表明，SO 可能提

示癌症患者预后不良，并且是化疗毒副作用和术后并发

症的预测影响因素［6-7］。SO 也与代谢综合征密切相关，

与单纯肥胖或肌肉减少症相比，其代谢紊乱和死亡率的

风险更高［8］。事实上，与 SO 相关的负面临床结果包括

更高的剂量限制毒性风险、手术并发症、身体残疾和更

短的生存期［9］。2022 年 2 月欧洲临床营养与代谢学会

（ESPEN）和欧洲肥胖研究学会（EASO）的专家组成

员对 SO 的相关研究进行了系统评价，并共同发布了《肌

肉减少性肥胖的定义和诊断标准共识》［10］。本综述的

目的是对 SO 的定义、作用机制、与癌症的临床相关性

及预防的最新进展进行概述。

本 文 文 献 检 索 策 略： 以“cancer/carcino

m a ” “ s a r c o p e n i a ” “ o b e s i t y ” “ s a r c o p e n i c 

obesity”“Prognosis” 为 英 文 关 键 词 检 索 PubMed、

Medline、Web of Science；以“癌症”“肌肉减少症”“肥

胖”“肌肉减少性肥胖”“预后”为中文关键词检索

中国知网、万方数据知识服务平台及中国生物医学文

献服务系统。检索时间为建库至 2023-02-10。纳入标

准：已发表的文献，优先选择高质量期刊文献；排除

标准：（1）数据信息少、重复发表或无法获得全文的

文献；（2）质量差的文献。

1　SO 的定义及诊断标准

根据 ESPEN 和 EASO 发布的《肌肉减少性肥胖的

定义和诊断标准共识》，SO 被定义为一种肌肉减少症

和肥胖并存的临床和功能性疾病，其特征是脂肪含量高

和骨骼肌质量降低及骨骼肌功能低下［10］。尽管已知这

两种情况都与癌症患者的预后及代谢紊乱有关，但关于

该组合在何种程度上产生协同效应以及 SO 本身是否可

以被认为是一种综合征仍存在争议，且目前尚无统一的

诊断标准和临界值［11］。

身体成分分析在评估和诊断 SO 方面至关重要，目

前已经开发了多种身体成分分析技术，包括生物电阻抗

分析（BIA）、双能 X 射线吸收法（DXA）、计算机断

层扫描（CT）和磁共振成像（MRI）等［12］。虽然 DXA

和 BIA 被认为是评估肌肉质量的金标准方法，但由于其

价格昂贵，不适用于临床研究。而 CT 被广泛用于癌症

患者的诊断及分期，而且可以直接分析身体成分，不需

要患者接受额外的辐射剂量和检查时间［13］。因此基于

CT 的身体成分分析被广泛应用于 SO 与癌症的研究领

域。研究发现，第三腰椎（L3）单个 CT 切片上的总骨

骼肌组织面积（TAMA）、内脏脂肪组织（VFA）面积

与全身骨骼肌面积和脂肪组织面积密切相关，因此，常

利用 L3 平面的 CT 图像来客观测量肌肉和脂肪组织面积

评估或诊断 SO［14］。

目前 SO 的诊断方法尚无统一标准，现有文献主要

有两种方法，一种是分别对肌肉减少症和肥胖两种疾

病单独自主定义，当两者并存时诊断为 SO［15］。根据

先前的研究，通过患者的 CT 图像计算 L3 水平的总骨

骼肌组织面积（TAMA），并将 TAMA 除以身高的平方

得到骨骼肌指数（SMI）作为评估肌肉减少症的指标［16］。

并且由于男性和女性身体成分存在显著差异，提出了

定义肌肉减少症的性别特异性 SMI 临界值（西方人

群：男性和女性分别为 52.4、38.5 cm2/m2［16］；东方人

群： 男 性 和 女 性 分 别 为 36.2、29.6 cm2/m2［17］）。 肥

胖的临界值也有所差异，大多数研究将 BMI>25 kg/m2

定义为肥胖［18］，部分研究中的临界值设定为 BMI>30  

kg/m2［19］。此外，一些研究定义了自己的临界值［8］。

另一种诊断方法则是将 L3 水平的 VFA 与 TAMA 的

比率作为诊断 SO 的单独指标，该比率可以在不考虑总

体质量的情况下强调不成比例的内脏脂肪含量和肌肉质

量［7，19］。虽然目前在脂肪量测量方面没有方法论上的

共识，但与癌症患者的高脂肪量（内脏肥胖）相比，

BMI 与长期结局和预后之间的关联较弱［20］。因此，越

来越多的研究在定义癌症患者的 SO 时引入了脂肪量或

内脏脂肪量，而不是通过 BMI 进行评估［6，21］。JANG 等［19］

将 VFA/TAMA>3.2 定义为 SO，发现在 284 例接受手术

治疗的胰腺癌患者中，SO 发病率为 29.6%，并且与炎

症状态增加相关的 SO 是术后胰瘘（POPF）的高度预测

因素。有研究将 VFA/TAMA 的临界值定为 2，当 VFA/

TAMA>2 时定义为 SO，其特征是内脏脂肪含量高，肌

肉利用率低，与胰腺癌患者的术后死亡率、术后胰瘘和

总体生存率（OS）等预后有关［22］。

虽然目前不同研究对于 SO 的诊断、定义和临界值

设定存在明显差异，很大程度上限制了对于研究结果的

分析、比较和解释，但大多数研究证明 SO 是癌症患者

的负面预后因素。

2　SO 与癌症之间的相互作用机制

SO 的发病因素复杂，包括衰老、不当的生活方式（久

坐不动、饮食不当、缺乏运动）、炎症、急慢性疾病和

癌症等合并症。同时，肌肉质量的减少及功能的丧失与

脂肪蓄积的双重压力也会导致癌症患者出现虚弱、残疾、

代谢性疾病、术后并发症、化疗剂量限制毒性等并发症，

从而导致患者的不良预后［11，23］。

癌症与 SO 的相互作用机制目前尚不明确，以下几

个因素可能导致进行性的脂肪代谢和骨骼肌改变，从而

导致 PC 患者中的 SO，如图 1 所示。

首先，癌症患者常存在食物及营养摄入不足，同时

由于癌症的影响，大部分患者的体力活动会减少，两者

均会使肌肉萎缩［24］。其次，癌症的治疗可能会促进炎

症细胞因子的释放，不仅能促进肌肉蛋白降解，还会减
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少其合成，导致胰岛素和瘦素抵抗，造成肌肉减少的同

时加剧脂肪沉积。另一方面，肌肉萎缩和丢失会加剧胰
岛素抵抗。此外，胰岛素抵抗、肌肉损失以及体力活动
的减少会导致脂肪代谢改变，脂肪代谢的改变又会影响
炎症因子的释放［25-26］。最近的研究表明，癌症及其治
疗可能会造成红细胞损害而导致贫血，降低骨骼肌组织
的血液供应，从而使肌肉萎缩和丢失［27］。最后一个可
能因素是癌症导致的体内各种激素的变化，这些激素影
响骨骼肌和脂肪组织的合成与分解代谢，是癌症患者
SO 发生、发展的重要因素之一［28］。综上所述，SO 和
癌症之间的相互作用是一个复杂的生理、病理过程，脂
肪组织和骨骼肌与癌组织在多个代谢水平上相互作用，
形成恶性循环。SO 不仅通过调节与癌症相关的代谢紊
乱来影响总体结果，而且还可能直接促进癌症的发生和
进展，最终导致患者的不良预后。

3　SO 对癌症患者的临床影响

肥胖本身会给癌症带来许多负面影响［29］。同时，
肌肉减少症也会增加癌症患者的全身性炎症，从而降低
总生存期（OS）并增加术后并发症发病率［30］。由于肌
肉减少症和肥胖的负担结合在一起，SO 对健康结果的
影响更差，甚至是累积效应［9］。研究显示，肌肉减少
症的肥胖个体的虚弱和残疾风险显著高于具有相似肌肉
改变的非肥胖个体［31］。这可能看起来与所谓的“肥胖
悖论”相矛盾，但这意味着当肥胖与肌肉减少症结合时，
肥胖并不能降低慢性疾病相关的死亡率和改善癌症患者
的预后，相反，SO 对癌症患者的临床影响多是负面的［15］。
在多种癌症中，SO 对于术后并发症、化疗毒性及总体
生存率有着显著影响。
3.1　SO 对术后并发症的影响　

完整的手术切除是治愈癌症患者或延长其生存期的
唯一方法。但癌症患者的手术创伤常较大，术后并发症
发生率较高，这可能导致术后护理升级（例如二次手术、

转移到重症监护病房等），严重时甚至危及患者生命［32］。
最近越来越多的证据表明，身体成分可以预测接受手术
治疗患者的临床结局，并且其预测价值比体质量或 BMI
总体变化的预测价值更准确。例如 SO 对胰腺癌术后的
并发症具有更高的预测价值，因为脂肪组织的内分泌活
性及骨骼肌质量减少和功能降低可能与癌症激素样机制
协同作用，促进炎症和蛋白质消耗，从而影响患者术后
并发症的发生和预后［33］。

与肌肉减少症类似，体质量的增加，特别是 VFA
的增加会导致促炎性脂肪细胞因子的产生和分泌，例如
瘦素、肿瘤坏死因子 α（TNF-α）、白介素 1（IL-1）
和白介素 6（IL-6），均与免疫反应的调节有关［34］。
在术后，促炎性脂肪细胞因子会削弱免疫系统并延迟伤
口愈合，从而增加术后并发症的风险。而且，骨骼肌的
丧失以及 VFA 的增加会导致慢性炎症和胰岛素抵抗，
胰岛素抵抗是代谢综合征的一个重要因素，代谢综合征
是手术应激反应的标志，这可能解释了其对手术结果的
负面影响［6，35］。

近年来越来越多的研究证实了 SO 对癌症患者预后
不良的影响，并且是术后主要并发症的有效预测指标［6-7，

22］。PECORELLI 等［7］分析了 202 例接受胰腺手术的患
者，发现 SO（VFA/TAMA>3.2）与术后死亡及胰瘘风险
显著相关。YAMANE 等［22］也发现与非 SO 者相比，SO
患者的 ISGPF B/C 级胰瘘发生率显著增加。SANDINI 等［6］

对 124 例胰腺癌患者进行的回顾性分析也证实了 SO 对
主要手术并发症风险的预测作用：在多变量分析中，
VFA 和 TAMA 之间的比率是主要并发症的最强预测指
标，优势比为 3.20。
3.2　SO 对化疗毒性的影响　

近年来，越来越多的研究者对身体成分分析产生了
兴趣，因为它有望成为一种识别癌症患者化学治疗毒性
的简单方法。由于化疗的剂量通常是根据身高和体质量
计算的体表面积来决定的，容易仅考虑患者的身高和体

癌症 / 癌症治疗

肌肉减少性肥胖肌肉代谢↑ / 合成↓

肌肉减少症

脂肪组织↑

肥胖

营养 / 食物摄入↓

活动能力↓

红细胞损害

贫血

促炎细胞因子↑

瘦素 / 胰岛素抵抗

激素变化

脂肪代谢改变

图 1　癌症与肌肉减少性肥胖之间的相互作用
Figure 1　The interaction between cancer and sarcopenic obesity
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质量而忽略了相对数量和分布的肌肉和脂肪组织，存在

很大的局限性，因为 SO 会掩盖骨骼肌萎缩及丢失，从

而导致更大的化疗毒性和潜在的严重化疗不良反应［36-

37］。多项研究已经证明，化疗可以改变身体成分，减

少骨骼肌质量及功能，促进 SO 的发展，从而对化疗的

耐受性产生显著影响，并且可能会产生更多的不良反

应［37-38］。PRADO 等［39］研究表明，在用 5- 氟尿嘧啶

和亚叶酸钙治疗结肠癌的患者中，肌肉减少症是剂量限

制性毒性的重要预测指标。KURITA 等［36］发表的一项

关于 FOLFIRINOX（奥沙利铂、伊立替康、亚叶酸钙和

氟尿嘧啶）治疗胰腺癌的研究显示，SO 与高级别血液

学毒性风险增加相关。因此，对于 SO 的癌症患者，最

好适当减少化疗药物的剂量，以降低化疗毒性及相关不

良反应的发生。

COUSIN 等［37］的Ⅰ期试验显示，无论何种类型癌症，

低 SMI 均是与剂量限制性毒性相关的因素。最近的一项

荟萃分析也报道了身体成分值与化疗相关毒性之间的关

联，骨骼肌丢失与血液学毒性和化疗停止或周期减少之

间存在显著关联［40］。而且，根据研究显示，患有 SO

的癌症患者具有更高的肿瘤治疗相关毒性和死亡率的风

险［41］。因此，基于骨骼肌和脂肪组织等身体成分计算

的化学疗法剂量，而不是常规的人体测量方法，可能会

有效降低治疗毒性。YOUN 等［42］发现通过这种计算化

疗剂量的方法可以预测接受吉西他滨联合白蛋白结合型

紫杉醇治疗的转移性胰腺癌患者的治疗毒性，尤其是周

围神经病变。

3.3　肥胖与肌肉减少症对癌症患者免疫治疗的影响　

免疫疗法的目的是利用自然的抗肿瘤免疫过程，通

过刺激免疫系统特异性靶向肿瘤细胞，提供被动或主动

免疫对抗癌症［43］。目前正在临床使用和开发中的有以

下几种类型，包括癌症疫苗、过接性细胞转移治疗和免

疫检查点阻断，其中，免疫检查点阻断在临床应用最多，

靶向程序性细胞死亡蛋白 1（PD-1）、程序性细胞死亡

蛋白配体 1（PD-L1）和细胞毒性 T 淋巴细胞抗原 4 等

免疫检查点抑制剂（ICIs）已经成为各种癌症类型的治

疗选择之一［44-45］。虽然目前尚无 SO 与癌症患者免疫

疗法疗效之间相关性的研究，但是肥胖与肌肉减少症对

ICIs 疗效的影响在多种癌症中已经得到证明。

3.3.1　肥胖对免疫疗法疗效的影响：虽然肥胖是一些肿

瘤发展的危险因素，并与加速肿瘤生长和侵袭性有关，

但肥胖也与癌症免疫治疗反应的改善有关，这一现象被

称为“肥胖悖论”［46］。肥胖和癌症免疫治疗之间的关

系很大程度上与胰岛素抵抗、性激素升高、脂肪因子分

泌调节和 PD-1 表达上调有关［47］。一项纳入了 976 例

接受抗 PD-1/PD-L1 免疫治疗的晚期癌症患者的回顾性

横向研究发现肥胖（BMI ≥ 25 kg/m2）与改善 ICIs 的临

床结局之间存在显著相关性，为了验证这一结论，该研

究团队构建了肥胖小鼠的临床前模型，证实肥胖小鼠的

T 细胞功能障碍部分由 PD-1 轴介导，并由瘦素驱动，

这加强了非受体酪氨酸激酶 / 信号转导子和转录激活子

（JAK/STAT）通路与免疫检查点抑制之间的已知相关

性［48-50］。另一项独立研究发现，在非小细胞肺癌（NSCLC）

患者中，使用抗 PD-L1 治疗的患者 BMI 增加与总生存

率之间存在线性关联，特别是 BMI ≥ 30 kg/m2 的患者

的总生存率显著提高［51］。

3.3.2　肌肉减少症对免疫疗法疗效的影响：肌肉减少症

目前已被强调为 PD-1 抑制剂免疫治疗的癌症患者预后

不良的重要预测因素。一项多中心现实研究发现接受

纳武单抗治疗的肌肉减少症 NSCLC 患者无进展生存期

（PFS）和 OS 较非肌肉减少症患者短［52］。最近的一些

研究也报道，肌肉减少症与接受癌症免疫治疗的转移性

黑色素瘤、肝癌、胃癌患者较短的 PFS 相关［53-55］。对

于肌肉减少症与免疫治疗预后差之间的关系，目前认为

主要有以下因素：首先，慢性炎症是导致肌肉减少症的

主要原因，它导致肿瘤细胞免疫逃逸，如 T 细胞耗竭；

其次，一些可能参与肌肉减少症发生的生物标志物［如

组织生长因子 β（TGF-β）和 IL-6］削弱了肿瘤对免

疫检查点抑制剂反应［56］。因此，测量肌肉减少症可能

有助于识别癌症患者的各种类型，使癌症患者能够受益

于免疫治疗。

3.4　SO 对生存期的影响　

多项研究已经证明，对于可手术和不可手术的癌症

患者，SO 均与较短的 OS 正相关［7，57］。在一项专门针

对 OS 的研究中，SO 是胃肠道（胃癌、胰腺癌等）和

呼吸道癌症患者 OS 的重要预测因素［58］。另外，一项

分析了 465 例因肝细胞癌接受原发性肝切除术患者的回

顾性研究发现，SO 患者的中位生存期和中位无复发生

存期均较差［59］。CHARGI 等［60］的研究也证明了 SO 是

OS 和无病生存的负面预后因素。

4　SO 防治策略

最近的研究一致证明了身体成分分析对癌症患者术

后并发症和化疗毒性等预后的预测价值，但是，目前任

何临床评分系统均不包含身体成分分析（例如肌肉减少

症和内脏肥胖）。使用 CT 或 MRI 等横断面成像技术对

身体成分进行客观评估，有可能补充当前对患者健康状

况和治疗耐受性的临床和营养评估。然后在早期和适当

的阶段通过营养或运动干预，从而改善治疗依从性和临

床结果［19，57］。因此，可以将运动疗法和营养补充纳入

标准的癌症患者围术期管理，尤其是患有 SO 的高危患者。

4.1　营养治疗　

最近，一项针对恶病质的临床试验证实了营养治疗

的重要性，通过营养补充可以维持或增加骨骼肌质量，

以改善 SO 癌症患者的预后以及生活质量［61］。事实上，
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保持适当的营养状况，可以帮助恢复肌肉质量和功能，

从而减少患有 SO 的癌症患者的术后并发症发病率和死

亡率，这可能是防治 SO 的潜在策略。然而，目前关于

营养疗法对 SO 的防治作用的科学证据及实验研究的数

量很少［62］。

一项随机对照试验显示，在社区居住的老年男性中，

足够的营养支持（乳清蛋白、维生素 D 和钙）与肌肉

质量和功能的改善有关［63］。PRADO 等［64］最近的评论

也讨论了营养治疗在预防和逆转癌症患者肌肉减少症中

的作用，这种方法也可能适用于 SO。研究证明在癌症

患者中保留了足够的肌肉蛋白合成代谢潜能，蛋白质摄

入时间会影响肌肉蛋白质合成：一项针对年轻人的研究

评估，与蛋白质分布不平衡相比，全天恒定的蛋白质摄

入量可增强每日肌肉蛋白质的合成［65］。尽管营养治疗

似乎与 SO 患者临床结局的改善可能相关，但尚未进行

任何干预研究，缺乏具体证据。

4.2　运动疗法　

除了营养干预外，运动疗法也可能是逆转 SO 的关

键策略。阻力训练和一般运动干预已被证明可以改善肌

肉质量和功能，同时减少脂肪组织的蓄积，从而在一定

程度上减少 SO 给癌症患者带来的负面影响［66］。虽然

由于各种原因（包括乏力和癌症相关的疼痛），运动疗

法可能对癌症患者具有挑战性，但越来越多的证据强调

了运动训练在恢复骨骼肌质量和功能及减少脂肪组织蓄

积的癌症环境中一些好处［67］。因此，未来的研究应着

重研究其本身或与营养治疗相结合的潜在临床相关性，

特别是对于患有 SO 的癌症患者。

5　小结

尽管目前在定义和诊断标准上仍缺乏共识，但全球

越来越多的证据表明，SO 是癌症患者中重要的临床相

关性的因素。通过身体成分评估进行的化学疗法剂量计

算，可能有助于减少与治疗相关的毒性，并最终改善患

者的预后。而且，基于 CT 图像的身体成分评估可以很

容易地应用于临床环境，可能有助于识别那些预后较差

的癌症患者，从而在早期通过营养或运动疗法进行干预，

减少患者骨骼肌的丢失和脂肪组织的蓄积，改善患者的

临床预后甚至在一定程度上提高生存率。
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