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【摘要】目的  探究骨化三醇胶丸联合渐进性抗阻训练（PRT）对老年肌少症患者的

临床疗效。方法  招募 2023 年 9 月至 2024 年 12 月温州医科大学附属第一医院老年医学科诊

疗的老年肌少症患者，并随机均等分为单药组和联合组。单药组仅给予骨化三醇胶丸治疗，

并不要求运动方式，联合组则在骨化三醇胶丸的基础上联合 PRT，所有患者均连续干预 6

个月。本研究主要观察终点为治疗有效率。此外，采用双能 X 线吸收法检测四肢骨骼肌质

量（ASM），并计算 ASM 指数（ASMI）；使用握力计检测优势手握力（HGS）；通过简易

体能状况量表（SPPB）评估肌肉活动能力评分；采用酶联免疫吸附法（ELISA）检测血清白

细胞介素-6（IL-6）和肿瘤坏死因子 -α（TNF-α）水平；采用 HPLC 法测定血清 25 羟维生

素 D3（25-OHD3）水平。结果  共纳入患者 89 例，其中单药组 45 例，联合组 44 例。联合

组治疗总有效率显著高于单药组（90.91% vs. 73.33%，P＜0.05）。干预前，单药组和联合

组肌少症患者 ASM、ASMI、HGS、SPPB 评分、血清 IL-6、TNF-α、25-OHD3 水平差异均

无统计学意义（P＞0.05）。干预 6 个月后联合组肌少症患者的 ASM、ASMI、HGS、SPPB

评分显著高于单药组（P＜0.05），血清 IL-6 和 TNF-α 水平显著低于单药组（P＜0.05），

血清 25-OHD3 水平显著高于单药组（P＜0.05）。结论  骨化三醇胶丸联合 PRT 能显著增加

老年肌少症患者的肌肉功能指标及血清 25-OHD3 水平，并降低炎症反应。
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【Abstract】Objective  To explore the efficacy of calcitriol soft capsules combined with 
progressive resistance training (PRT) in senile sarcopenia patients. Methods  From September 2023 
to December 2024, elderly sarcopenia patients from the Geriatrics Department of the First Affiliated 
Hospital of Wenzhou Medical University were selected and were randomly divided into two equal 
groups: the monotherapy group and the combination group. The monotherapy group received only 
calcitriol soft capsules without specific exercise requirements, while the combination group was 
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administered calcitriol soft capsules combined with PRT, with all patients undergoing continuous intervention for 6 
months. The primary observed endpoint of this study was the treatment response rate. Additionally, dual-energy X-ray 
absorptiometry was used to measure appendicular skeletal muscle mass (ASM) and calculate the ASM index (ASMI); 
a hand dynamometer was employed to measure the hand grip strength (HGS) of the dominant hand; muscle activity 
ability was evaluated via the Short Physical Performance Battery (SPPB) score; serum levels of interleukin-6 (IL- 6) 
and tumor necrosis factor-α (TNF-α) were detected using enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA); serum 
25-hydroxyvitamin D3 (25-OHD3) levels were determined by HPLC. Results  A total of 89 patients were included, 
with 45 in the monotherapy group and 44 in the combination group. The total effective rate of the combination group 
was significantly higher than that of the monotherapy group (90.91% vs. 73.33%, P﹤0.05). Before intervention, there 
was no statistically significant difference in the scores of ASM, ASMI, HGS and SPPB, and the levels of serum IL-6, 
TNF-α and 25-OHD3 between the monotherapy group and the combination group of sarcopenia patients (P﹥0.05). 
Further analysis showed that the scores of ASM, ASMI, HGS and SPPB in sarcopenia patients of the combination 
group were significantly higher than those of the monotherapy group six months after the intervention (P﹤0.05). In 
addition, the levels of serum IL-6 and TNF-α in sarcopenia patients of the combination group were significantly lower 
than those of the monotherapy group six months after the intervention (P﹤0.05), while the level of serum 25-OHD3 
was significantly higher than that of the monotherapy group (P﹤0.05). Conclusion  Calcitriol capsules combined 
with PRT significantly increased muscle function in elderly patients with sarcopenia, increased serum 25-OHD3 
levels, and reduced inflammation.

【Keywords】Calcitriol soft capsules; Progressive resistance training; Sarcopenia; Inflammatory factors

肌少症是一种以进行性、广泛性的骨骼肌质

量和力量下降，以及身体功能减退为主要特征的

综合征 [1]，老年人群患病率约为 10%~50%[2]。肌

少症不仅严重影响老年人行走、上下楼梯、坐立

起身等日常生活活动能力，而且可能导致跌倒、

骨折、残疾甚至死亡等不良结局 [3]。随着全球人

口老龄化进程加快，老年人口数量日益增加 [4]，

肌少症逐渐成为老年医学领域的研究热点。

目前，营养干预和运动疗法是肌少症的主

要干预手段。营养干预强调增加蛋白质和维生

素 D 的摄入，以满足肌肉合成的营养需求。维生

素 D 可增加骨骼肌细胞维生素 D 受体表达水平，

促进肌肉蛋白合成，进而增强肌肉力量 [5]。临床

研究显示短期补充维生素 D 也能在一定程度上改

善老年人的肌肉功能 [6]。然而，由于老年人消化

吸收功能存在不同程度减退，单纯的营养补充往

往效果有限 [7]。运动疗法是临床改善肌少症的重

要 手 段。 渐 进 性 抗 阻 训 练（progressive resistance 

training，PRT）是一种通过逐步增加运动负荷来增

强肌肉力量和耐力的训练方法。PRT 通常遵循超

负荷原则，根据个体的适应情况，逐渐增加训练

的阻力、重复次数或训练频率，以持续刺激肌肉

生长和功能提升，在临床诊疗中备受关注 [8-10]。研

究表明 PRT 可有效提高老年人的骨骼肌力量和功

能，减少跌倒风险 [11]。基于此，药物联合运动疗

法对肌少症患者的临床诊疗具有重大意义。炎症

反应在肌少症的发生发展中起着重要作用。白细

胞介素（interleukin-6，IL-6）和肿瘤坏死因子-α
（factor-alpha，TNF-α）等炎症因子可以通过抑制

肌肉蛋白合成、促进肌肉蛋白分解等多种途径，

加重肌肉萎缩和功能减退 [12]。张林英等 [13] 研究发

现，维生素 D3 联合低强度抗阻训练可增加肌少症

患者肌肉力量，降低全身炎症反应。

骨化三醇胶丸是临床治疗骨质疏松的常用处

方药，其主要成分是骨化三醇（维生素 D3 活性

代谢产物），能够促进肠道对钙的吸收，调节钙

磷代谢 [14]。相较于维生素 D，骨化三醇胶丸活

性更高，作用更直接，且可用于肾功能不全的患

者。综上所述，本研究旨在探究骨化三醇胶丸联

合 PRT 对老年肌少症患者肌肉功能及血清炎症因

子的影响。

1  资料与方法

1.1  研究对象
本研究前瞻性招募 2023 年 9 月至 2024 年 12

月期间在温州医科大学附属第一医院老年医学科
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诊疗的老年肌少症患者。纳入标准：①符合亚洲

肌少症工作组关于肌少症的诊断标准 [15]；②性别

不限，年龄 60 周岁及以上；③无严重认知障碍；

④能独立行走，既往无规律运动（无固定时间、

频率、运动量）人员；⑤了解本研究相关内容，

自愿参加本研究。排除标准：①伴有不稳定型心

肌缺血、美国纽约心脏病学会（New York Heart 

Association，NYHA）Ⅲ-Ⅳ 级心功能不全、充血

性心脏衰竭病史、血管栓塞等心血管疾病；②患

有骨关节、肌肉、神经系统等疾病；③严重肺部

疾病、阻塞性肺疾病；④认知功能受损，依从性

差者；⑤近 3 个月内服用糖皮质激素等影响肌肉

代谢的药物；⑥遗传性肌肉疾病、甲状腺相关疾

病等。该研究已获温州医科大学附属第一医院伦

理审查委员会的审核和批准 [ 伦理审批号：临床

研究伦审（YS2023）第（575）号 ]，所有患者均

签署知情同意书。

1.2  样本量计算
本研究样本量计算参考类似研究，并结合本

研究的实际情况，通过公式法进行估算。计算公

式如下：

本研究主要观察终点为治疗有效率，通过前

期预试验，本研究设定 p1=0.74 和 p2=0.95。此外，

双侧 α=0.05、1-β=0.80。经计算，每组所需样本

量为 43 例。考虑到研究过程中可能存在的失访

情况，按照 10% 的失访率进行估算，每组纳入

47 例老年肌少症患者。

1.3  分组与干预 
在研究开始前，由未参与患者招募与干预的

第三方统计人员，使用 SPSS 统计学软件生成随

机数字表。设定分组规则为将 94 例老年肌少症

患者随机均等分为单药组和联合组，即每组 47 

例。随机数字表中每个数字对应 1 位患者，奇数

对应单药组，偶数对应联合组。按照患者纳入研

究的先后顺序，从 1~94 进行连续编号。该编号

将贯穿整个研究过程，用于患者信息记录、分组

分配及数据追踪。单药组仅给予骨化三醇胶丸 [ 罗

氏制药（瑞士）公司，批号：J20150011，规格 ：

0.25 μg] 0.25 μg，po，qd，持续 6 个月，不要求特

定运动方式。于治疗前检测基线血钙（血清总钙、

离子钙），治疗期间每两周复查 1 次。当血清总

 =
(/2 2(1 − ) +β 1(1 − 1) + 2(1 − 2))2

(1 − 2)2

钙＞2.65 mmol/L 时暂停用药，待血钙恢复正常后

将骨化三醇胶丸剂量由 0.25  μg 调至 0.125 μg；若

血钙持续低于正常范围，则维持原剂量。监测过

程中，联合组与单药组患者血钙水平均未超出正

常阈值（2.1~2.6 mmol/L），未出现高钙血症相关

不良反应。

联合组则在骨化三醇胶丸治疗的基础上，联合

PRT。PRT 方案如下：①热身阶段（5~10  min）：

进行全身关节活动，如颈部、肩部、腰部、膝关

节、踝关节的屈伸活动，以及慢走等，以提高身体

温度，降低肌肉粘滞性，预防运动损伤。②训练阶

段（20~30  min）：主要针对大肌群进行训练，包

括坐姿腿屈伸、坐姿腿弯举、站立位提踵、俯卧撑

（可根据患者情况选择跪姿俯卧撑）等动作。每个

动作进行 3~4 组，每组 8~12 次。起始阶段选择较

轻的负荷，以患者能较为轻松地完成规定次数为宜，

随着训练的进行，每 2~3 周逐渐增加负荷，增加幅

度为 5%~10%，使患者在每组训练的最后 2~3 次感

到适度疲劳。例如，在坐姿腿屈伸训练中，起始使

用 0.5 kg 的哑铃，当患者能够轻松完成每组 12 次，

且连续 2~3 周均能达到该标准时，将哑铃重量增加

至 2 kg。③放松阶段（5~10  min）：训练结束后进

行全身肌肉的拉伸放松，每个部位保持 15~30 s，

如腿部后侧肌肉的站立位体前屈拉伸、肩部肌肉的

交叉手臂拉伸等，以缓解肌肉紧张，促进肌肉恢复。

训练频率为每周 3 次，持续干预 6 个月。每次训练

均有专业康复治疗师在场指导，确保患者动作规范，

避免运动损伤。

1.4  观察指标
1.4.1  主要观察终点

根据肌肉力量、躯体功能、肌肉质量进行疗

效判定，分为显效、有效和无效，计算治疗有效

率（显效 + 有效）。

显效：需同时满足：①治疗后（6 个月）优

势手握力（Hand Grip Strength of Dominant Hand，

HGS）较基线增加≥20%；②治疗后（6 个月）

简 易 体 能 状 况 量 表（Short Physical Performance 

Battery，SPPB） 评 分 改 善≥3 分； ③ 治 疗 后

（6 个 月） 简 易 体 能 状 况 量 表（Short Physical 

Performance Battery，SPPB）≥7 kg/m2（ 男 性 ）

或 5.4  kg/m2（女性）。

有效：未达到显效标准，但 HGS 或 SPPB 至少

1 项指标改善（增加幅度不足 20% 或 3 分），且

1 1 2 2

1 2

 n=
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四肢骨骼肌质量指数（Appendicular Skeletal Muscle 

Index，ASMI）较基线无下降。

无效：HGS、SPPB 及 ASMI 无变化或恶化。 

1.4.2  次要观察指标 
（1） 肌 肉 功 能 指 标： 肌 肉 功 能 指 标 包 括

ASM、ASMI、HGS 和肌肉活动能力评分。测量

方法如下：①采用双能 X 线吸收法（Dual-energy 

X-ray Absorptiometry，DXA）测量 ASM，并计算

ASMI [ASMI=ASM（kg）/ 身高（m）2] ；②使用握

力计测量优势手握力 HGS；③通过 SPPB 评估肌

肉活动能力评分，包括平衡能力（如双脚并拢站

立、半串联站立、串联站立时间）、步行速度（4  m

步行时间）以及椅子坐立测试（从椅子上坐立 5

次的时间）等项目，总分 0~12 分，得分越高表

示肌肉活动能力越好。

（2）炎症因子：干预前及干预 6 个月后，采

用酶联免疫吸附法（enzyme-linked immunosorbent 

assay，ELISA）检测肌少症患者干预前后血清白

细胞介素 IL-6 和 TNF-α 的水平。该检测内容由

温州医科大学附属第一医院医学院检验科完成。

（3）25 羟 维 生 素 D3（25-hydroxyvitamin 

D3，25-OHD3）：采用 HPLC 法测定干预前及干

预 6 个月后患者血清中 25-OHD3 的水平。

1.4.3  不良反应
治疗期间，观察并记录食欲减退、恶心、呕

吐、头痛等不良反应的发生情况。

1.5  统计学分析
本研究运用 SPSS 26.0 软件开展数据统计分

析。符合正态分布的计量资料用 sx ± 表示。组

间比较采用独立样本 t 检验，干预前后自身比

较则运用配对样本 t 检验。计数资料以 n（%）

表示，组间差异比较选用卡方检验，若不满足

卡方检验条件，则采用 Fisher 确切概率法。设

定检验水准 α=0.05，当双侧 P＜0.05 时差异有

统计学意义。

2  结果

2.1  基线资料
本研究共纳入 94 例患者，在干预期间，由

于 5 例患者自行退出，故最终纳入 89 例患者用

于数据统计分析。其中，单药组 45 例患者，联

合组 44 例患者。此外，两组在年龄、性别、体

重指数、合并症方面差异无统计学意义（P＞

0.05）。具体见表 1。

2.2  治疗有效率比较 
经 6 个月干预，联合组和单药组治疗有效

例数分别为 40 例和 33 例，联合组肌少症患者治

疗有效率显著高于单药组（90.91% vs. 73.33%，

P ＜0.05）。具体见表 2。

表1  单药组和联合组基线资料比较

Table 1. Comparison of baseline data between the monotherapy group and the combination group
特征 单药组（n=45） 联合组（n=44） t/χ2 P
年龄（ sx ± ，岁） 65.78±1.15 65.68±1.22 0.383 0.703 

性别 [n（%）] 0.093 0.761 

 女 18（40.00） 19（43.18）

 男 27（60.00） 25（56.82）

体重指数（ sx ± ，kg/m2） 23.54±0.70 23.50±0.74 0.965 0.836 

吸烟史 [n（%）] 29（64.44） 27（61.36） 0.091 0.764 

饮酒史 [n（%）] 32（71.11） 30（68.18） 0.090 0.764 

高脂血症 [n（%）]   7（15.56）   7（15.91） 0.002 0.963 

高血压病 [n（%）]   6（13.33）   5（11.36） 0.080 0.778 

2型糖尿病 [n（%）]   6（13.33）   7（15.91） 0.118 0.731 

冠心病 [n（%）]   2（4.44）   2（4.55） — ＞0.999a

注：aFisher's 确切概率法。

表2  单药组和联合组治疗有效率比较 [n（%）]

Table 2. Comparison of treatment efficacy between the monotherapy group and the combination group [n (%)]
临床疗效 单药组（n=45） 联合组（n=44） χ2 P
显效 20（44.44） 28（63.64）

有效 13（28.89） 12（27.27）

无效 12（26.67）   4（9.09）

治疗有效率 33（73.33） 40（90.91） 4.661 0.031
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2.3  肌肉功能指标比较 
与单药组肌少症患者比较，联合组肌少症患者

干预前的 ASM、ASMI、HGS 及 SPPB 评分差异无

统计学意义（P＞0.05）。与治疗前比较，单药组

和联合组肌少症患者干预后的 ASM、ASMI、HGS

及 SPPB 评分均显著上升（P＜0.05）。此外，联合

组肌少症患者干预后的 ASM、ASMI、HGS 及 SPPB

评分显著高于单药组（P＜0.05）。具体见表 3。

2.4  血清IL-6、TNF-α和25-OHD3水平
比较

单药组和联合组干预前的血清 IL-6、TNF-α、

25-OHD3 水平比较差异无统计学意义（P ＞0.05）。

与干预前比较，单药组和联合组干预后的血清

IL-6 和 TNF-α 水平均显著下降，而血清 25-OHD3

水平均显著上升（P＜0.05）。此外，联合组干预

后的血清 IL-6 和 TNF-α 水平显著低于单药组，而

血清 25-OHD3 水平显著高于单药组（P＜0.05）。

具体见表 4。

2.5  不良反应
治疗期间，无患者出现高钙血症、胃肠道反

应（恶心、呕吐等）、头痛、头晕等药物相关不

良反应。
表3  单药组和联合组肌肉功能比较（ sx ± ）

Table 3. Comparison of muscle function between the monotherapy group and the combination group ( sx ± )

指标 单药组（n=45） 联合组（n=44） t P

ASM（kg）

 干预前 15.61±1.10 15.86±1.10 -1.085 0.281

 干预后 16.28±0.61a 16.93±0.84a -4.116 ＜0.001

ASMI（kg/m2）

 干预前   6.00±0.84   6.11±0.71 -0.671 0.504

 干预后   6.64±0.31a   7.48±0.56a -8.758 ＜0.001

HGS（kg）

 干预前 18.19±2.42 18.6±2.51 -0.777 0.439

 干预后 20.14±2.06a 23.64±2.35a -7.464 ＜0.001

SPPB评分（分）

 干预前   6.91±1.28   7.31±1.25 -1.473 0.144

 干预后   8.10±1.25a   9.66±1.07a -6.354 ＜0.001

注：与同组干预前比较，aP<0.05。

表4  单药组和联合组肌少症患者血清IL-6、TNF-α和25-OHD3水平比较（ sx ± ）

Table 4. Comparison of serum IL-6, TNF-α, and 25-OHD3 levels between the monotherapy group and the 
combination group ( sx ± )

指标 单药组（n=45） 联合组（n=44） t P

IL-6（pg/mL）

 干预前   7.94±0.61   7.92±0.54 0.092 0.927

 干预后   4.72±0.31a   4.03±0.36a 9.541 ＜0.001

TNF-α（pg/mL）

 干预前   3.87±0.33   3.98±0.33 -1.627 0.107

 干预后   2.31±0.25a   1.83±0.29a 8.303 ＜0.001

25-OHD3（mmol/L）

 干预前 14.07±0.74 13.92±0.71 0.996 0.322

 干预后 19.68±1.36a 20.75±1.14a -4.029 ＜0.001

注：与同组干预前比较，aP<0.05。

3  讨论

肌少症的发病机制涉及遗传、环境及生理

等多因素交互作用 [16-17]。目前尚无特效治疗

方案，探索有效干预措施成为老年医学领域的

研究重点。本研究旨在探究骨化三醇胶丸联合

PRT 对老年肌少症患者的临床疗效及炎症因子

的影响。

本 研 究 结 果 显 示， 干 预 6 个 月 后， 联 合

组 SAM、ASMO 和 HGS 显 著 高 于 单 药 组， 提

示 PRT 可增加肌肉质量，与既往的研究大致相

符 [18-19]。ASM 和 ASMI 显著增加可能是因为 PRT
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通过对肌肉进行反复的负荷刺激，激活了肌肉卫

星细胞，促进其增殖与分化，从而促进肌纤维的

增粗和肌肉质量的增加 [20]。同时，PRT 还能上

调胰岛素样生长因子-1 等肌肉生长相关基因的

表达，促进蛋白质合成，抑制蛋白质降解，从而

促进肌肉生长和修复过程，进一步增加肌肉质

量 [21]。此外，HGS 显著提升可能是由于 PRT 能

够增加肌肉横截面积，募集更多的运动单位参与

收缩，提高肌肉的收缩能力 [22]。此外，长期的

PRT 训练可能改善神经肌肉的协调性，使神经冲

动能够更有效地传递到肌肉，增强肌肉的力量输

出 [23]。此外，本研究结果也显示联合组干预后

SPPB 评分显著高于单药组。PRT 对大肌群的训

练，包括坐姿腿屈伸、站立位提踵等动作，直接

增强了下肢肌肉力量和关节稳定性，进而提升了

患者的平衡能力、步行速度以及从椅子上坐立的

能力 [24]。例如，在步行过程中，强大的下肢肌

肉力量和良好的关节稳定性能够维持身体的平

衡，提高步速，使患者的躯体功能得到明显改善 ,

减少了跌倒风险。

炎症反应在肌少症的发生发展中起着重要作

用。随着年龄增长，机体呈现慢性低度炎症状

态，以血清 IL-6、TNF-α 等炎症因子水平升高

为特征 [12]。IL-6 和 TNF-α 等炎症因子可以通过

抑制肌肉蛋白合成、促进肌肉蛋白分解等多种途

径，加重肌肉萎缩和功能减退 [12]。此外，炎症反

应还可诱导氧化应激，损伤肌纤维结构与线粒体

功能，进一步加剧肌少症的病理进程。因此，调

控炎症反应已成为肌少症防治的重要靶点。本研

究中联合组血清 IL-6 和 TNF-α 水平在干预后显

著降低。既往研究显示，运动可促进过氧化物酶

体增殖物激活受体 γ 辅激活因子 1α（peroxisome 

proliferator-activated receptor γ coactivator 1α，

PGC-1α）的表达，抑制核因子 κB 的活性，从而

减少 IL-6、TNF-α 等炎症因子的转录和释放 [25]。

此外，运动可促进肌肉血液循环，有利于清除肌

肉内的代谢废物，改善肌肉微环境，减少炎症因

子的产生 [25]。综上所述，推测 PRT 可能通过调节

PGC-1α 表达，促进肌肉血液循环调节炎症因子

水平。

与治疗前比较，联合组血清 25-OHD3 水平

较前显著增高，且高于单药组，提示 PRT 可能

具有提高机体维生素 D 的活性代谢水平，与骨化

三醇胶丸发挥协同作用。一方面，运动可增加皮

肤暴露于阳光下的机会，促进皮维生素 D 合成增

加。此外，维生素 D 结合蛋白（vitamin D-binding 

protein，DBP）是维生素 D 体内运输的关键载体。

既往研究显示，运动可能促进 DBP 的合成或改变

其与维生素 D 代谢产物的结合特性，使得更多的

25-OHD3 能够被转运到靶组织，从而提高血清

25-OHD3 水平 [26]。

然而，本研究存在部分不足：第一，样本来

源单一，可能降低结果的普适性，难以全面评估

混杂因素，限制结论的外推性；第二，肌肉功能

恢复是长期过程，但本研究仅设置 6 个月单一干

预时间点，未进行多阶段长期随访，无法全面评

估骨化三醇胶丸联合 PRT 对老年肌少症患者的持

续性疗效；第三，本研究未设置安慰剂对照，可

能存在心理因素等干扰，未来研究可探索更严谨

的对照设计以明确干预特异性效果；第四，本研

究未检测神经肌肉功能、代谢等相关指标，难以

全面揭示联合治疗对肌少症的多维度影响。未来

研究将扩大检测范围，结合神经电生理、代谢组

学等技术，系统探索治疗方案的综合效应；第五，

本研究因样本量有限，未根据肌少症年龄、性别、

基础健康状态、病因、严重程度等因素开展亚组

分析，无法明确联合治疗在不同特征患者中的疗

效差异。

本研究表明，骨化三醇胶丸联合 PRT 治疗老

年肌少症可提高治疗总有效率及肌肉功能，且患

者血清 25-OHD3 水平升高、炎症因子水平降低

更为明显。该结果提示，二者联合应用或存在协

同作用趋势。然而，受限于本研究单中心设计、

观察性研究属性及样本量等因素，目前仅能证实

联合治疗与各观察指标变化存在相关性，尚无法

确立 PRT 通过何种具体机制影响肌肉功能及血清

学指标。未来需开展多中心大样本随机对照试验，

并结合基础研究进一步明确其协同作用机制，为

老年肌少症的临床治疗方案优化提供更充分的循

证依据。
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