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·综述·

运动对老年骨骼肌的改善效应及其机制*

首 健1 陈佩杰1 肖卫华1，2

随着生活条件的改善以及医疗条件的进步，人们的寿命

和老年化人口都大大增加。全球60岁及以上的人口预计将

从 2018年的 9.62亿增加到 2050年的 20多亿。中国 60岁以

上人口也达到了 2.4亿。因此，人口老龄化已成为全球面临

的公共卫生难题。由于衰老，机体会出现不可避免的机能下

降，这属于原发性衰老。而由于疾病和生活方式等有害因素

引起的身体机能的再次下降则属于继发性衰老，继发性衰老

会加剧原发性衰老所造成的机体机能下降，但其并不是不可

避免的。因此，应采取措施尽量避免继发性衰老的产生，以

实现“健康老龄化”。

骨骼肌是人体质量最大的组织（约占体重的40%），其与

健康的关系长期被医学界忽视。但近年研究表明，骨骼肌对

维持机体正常机能有着重要作用。老年骨骼肌形态与功能

的紊乱是引起继发性衰老的重要因素[1]，因此，增强骨骼肌功

能是延缓衰老的重要举措，而运动作为提高骨骼肌功能的重

要手段，对老年骨骼肌结构与功能具有显著的改善效应。但

老年骨骼肌形态与功能会产生哪些变化以及运动有哪些改

善效应，目前尚无明确定论。因此，本文通过追踪国内外最

新研究进展，系统阐述了老年骨骼肌形态与功能的变化以及

运动对老年骨骼肌的改善效应，这将加深人们对骨骼肌老化

过程的理解，为更多的老年人通过运动实现“健康老龄化”提

供理论依据。

1 老年骨骼肌形态与功能改变

1.1 老年骨骼肌线粒体结构与功能的改变

骨骼肌线粒体结构与功能的改变是骨骼肌老化的重要
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特征。在形态结构上，老年骨骼肌线粒体融合与裂变失衡，

线粒体更大更圆，并出现基质空泡化和更短的嵴。在功能

上，老年骨骼肌线粒体合成能力以及氧化能力显著降低，线

粒体活性氧（Reactive oxygen species，ROS）产生增多，抗氧

化能力下降，自噬能力也相应减弱。研究表明，骨骼肌最大

摄氧量以及安静状态下的氧摄取都会随着年龄的增长而下

降。同时，老年骨骼肌最大 ATP 产生率以及安静状态下的

ATP生成率也会降低，并且其在慢肌纤维中下降更明显。此

外，老年骨骼肌线粒体蛋白质合成率也下降了40%。

1.2 老年骨骼肌端粒长度缩短

端粒是染色体上的特有的DNA帽结构，防止细胞分裂

期间染色体DNA碱基对丢失，有助于维持细胞DNA的完整

性。但随着时间的推移以及分裂次数的增多，端粒长度逐渐

减小，最后由于端粒太短细胞不能分裂，导致细胞衰老。研

究表明，端粒长度是生物衰老的潜在标记，端粒长度与年龄

呈反比[2]，并在成年之后开始减小。这些研究说明，骨骼肌老

化过程中端粒长度缩短。

1.3 老年骨骼肌抗氧化能力下降

活性氧（ROS）是线粒体氧化分解的副产物，在骨骼肌中

有非常重要的生理作用。生理浓度的ROS可激活丝裂原活

化蛋白激酶（Mitogen-activated protein kinase，MAPK），在氧

化还原信号传导和细胞正常生命活动中发挥重要作用。而

高水平的ROS则可损害DNA、蛋白质和脂质，诱导细胞氧化

应激，并刺激细胞凋亡，不利于机体维持正常功能。研究表

明，老年骨骼肌氧化应激水平增加，并且骨骼肌线粒体DNA

损伤也随着年龄的增加而增加[3]。引起ROS升高的原因有

多种，其中抗氧化酶（超氧化物歧化酶、过氧化氢酶和谷胱甘

肽过氧化物酶）活性降低引起的细胞抗氧化能力下降，是导

致ROS产生增加的重要原因。研究表明，在骨骼肌老化过

程中，抗氧化酶的活性也逐渐降低[3]。这些研究说明，骨骼肌

老化过程中抗氧化酶活性降低，氧化能力下降，使ROS水平

升高，从而导致骨骼肌氧化损伤。

1.4 老年骨骼肌自噬能力下降

如前文所述，骨骼肌氧化损伤会随着年龄的增长而加

剧，而自噬-溶酶体途径可降解大量的骨骼肌蛋白，从而清除

骨骼肌的氧化损伤。研究表明，老年大鼠骨骼肌自噬标志物

p62水平、LC3-Ⅱ与LC3-Ⅰ比值都升高，说明骨骼肌自噬能

力减弱，从而导致骨骼肌功能受损，随年龄增长这一现象更

为明显[4]。此外，小鼠骨骼肌[5]以及大鼠骨骼肌蛋白水解能力

也随年龄的增长而减弱，其可能与溶酶体蛋白酶活性降低有

关。研究发现，老年大鼠骨骼肌溶酶体腔内脂质沉积，同时

溶酶体功能受损，溶酶体蛋白酶活性降低[4]，骨骼肌自噬能力

下降。这些研究表明，老年骨骼肌自噬—溶酶体途径活化水

平减弱，从而导致老年骨骼肌自噬能力下降及功能受损。

1.5 老年骨骼肌胰岛素敏感性下降

2型糖尿病患病风险也随着年龄的增长而增长。有研究

表明，美国 20—39岁人群患病率（含糖尿病患者、空腹血糖

异常、糖耐量受损患者）为 20.9%，40—59 岁人群患病率为

46.9%，60—74岁人群患病率为67.4%，≥75岁以上人群则为

75.6%[6]。年长的人更易患2型糖尿病，这可能因为随着年龄

的增长，机体葡萄糖调节能力下降以及肌萎缩导致了代谢障

碍。这可能与骨骼肌葡萄糖转运体 4（Glucose transporter

4，GLUT4）表达减少有关。研究表明，相比年轻（30 岁）男

性，年龄较大（65—70岁）的男性葡萄糖代谢能力降低，骨骼

肌GLUT4表达减少[7]。并且年龄较大者骨骼肌胰岛素刺激

的Akt活性也较低[8]，骨骼肌胰岛素敏感性下降。这些研究

都说明骨骼肌老化可引起胰岛素敏感性下降，葡萄糖代谢能

力减弱。此外，衰老对骨骼肌胰岛素敏感性的下调还受到肌

纤维类型的影响。研究表明，老年大鼠比目鱼肌（慢肌）胰岛

素刺激的葡萄糖摄取降低，但股四头肌（快肌）中并没有胰岛

素敏感性降低现象[9]。

1.6 老年骨骼肌卫星细胞活力下降

卫星细胞是肌源性干细胞，可在肌细胞损伤后增殖，并

分化为成肌细胞，从而对受损肌细胞进行修复。老年骨骼肌

中卫星细胞活力下降及其数量减少，阻碍骨骼肌再生，延缓

老年人受伤后的恢复。研究表明，将老年小鼠和年轻小鼠骨

骼肌卫星细胞分别移植到受伤小鼠体内后，老年小鼠卫星细

胞增值速率只有年轻小鼠的 2/3[10]，表明老年骨骼肌卫星细

胞活力下降。其原因与 p38/p-MAPK信号传导途径活化水

平有关。研究表明，老年骨骼肌卫星细胞p38/p-MAPK信号

传导途径过度激活可损害卫星细胞功能，导致卫星细胞活力

急剧下降[10]。此外，通过药理学手段抑制 p38/p-MAPK[10]途

径后，卫星细胞活力得到提高。这些研究说明，老年骨骼肌

卫星细胞p38/p-MAPK信号传导途径被过度活化，从而使其

活力下降。

2 耐力训练和抗阻训练是改善骨骼肌老化的有效运动形式

骨骼肌老化是一种正常的生理现象，但可通过一些干预

方法加以改善，延缓骨骼肌衰老。研究表明，运动是一种改

善骨骼肌衰老的有效措施。运动可改善骨骼肌老化引起的

肌肉质量减少，也可改善由于衰老而引起的一些疾病，增强

骨骼肌能力。运动具有多种多样的形式，应用最广泛、最常

见的为耐力训练和抗阻训练，这也是改善骨骼肌老化的两种

有效运动形式[11]。耐力训练为低负荷长时间的运动，每周进

行3—5次耐力训练，可增强骨骼肌氧化能力、改善胰岛素敏

感性并减少肌内脂肪堆积[11]。抗阻训练为高强度短时间的

运动。每周进行 3—5次抗阻训练，可减缓骨骼肌质量和力

量的下降[11]。耐力训练和抗阻训练改善骨骼肌老化的作用
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效应侧重点和机制有所不同，但都是改善骨骼肌老化的有效

运动形式。

3 运动对老年骨骼肌的改善效应及其机制

3.1 运动对老年骨骼肌线粒体结构与功能的改善效应及其

机制

3.1.1 运动可改善老年骨骼肌线粒体结构与功能：耐力训练

对老年骨骼肌线粒体结构与功能有显著改善效应。研究表

明，8周耐力训练后，老年大鼠骨骼肌线粒体酶活性增强[12]。

长期进行耐力训练的老年人骨骼肌线粒体数量增加，线粒体

合成增强[13]，并减弱了线粒体蛋白质的分解。这些研究都表

明，耐力训练可增强老年骨骼肌线粒体合成以及氧化能力。

此外，抗阻训练也具有显著改善效应。研究表明，抗阻

训练可增强老年骨骼肌质量以及线粒体氧化能力[14]。抗阻

训练可减轻老年骨骼肌线粒体的萎缩以及数量的减少。6个

月的抗阻训练减轻了衰老引起的线粒体功能失调[15]。此外，

抗阻训练还可增强老年人骨骼肌线粒体ATP产生和线粒体

蛋白表达[15]。这些研究都表明，抗阻训练可增强老年骨骼肌

线粒体合成以及氧化能力，改善老年骨骼肌线粒体结构与功

能。

3.1.2 运动改善骨骼肌线粒体结构与功能的机制。

3.1.2.1 PGC-1α：过氧化物酶体增殖物激活受体 γ辅助激活

因子-1α（Peroxisome proliferator-activated receptor γ-assist-

ed activator-1α,PGC-1α）是促进线粒体合成、维持线粒体功

能的重要因子，骨骼肌老化可引起PGC-1α表达降低。研究

表明，耐力训练可促进34月龄大鼠[16]和59—76岁人群[13]骨骼

肌PGC-1α表达。同时线粒体DNA（mtDNA）含量增多，线粒

体数量增加。长时间游泳后骨骼肌PGC-1α表达也增强[17]。

此外，耐力训练后，PGC-1α的靶因子核呼吸因子-1（NRF-1）

表达也增强，NRF-1是增强线粒体氧化能力的重要因子[18]。

这些研究表明，耐力训练可促进PGC-1α表达，从而改善老年

骨骼肌线粒体结构与功能。

此外，抗阻训练也有类似机制。研究表明，抗阻训练可

显著增加老年男性骨骼肌中PGC-1α表达[19]。抗阻训练后，

老年人和动物的骨骼肌PGC-1α表达大量增加[20]。这些研究

说明，与耐力训练类似，抗阻训练也可通过促进 PGC-1α表

达，从而增强老年骨骼肌线粒体功能。

3.1.2.2 AMPK、NAD +与 mtDNA：AMPK、NAD +与 mtDNA

都是维持骨骼肌线粒体结构与功能的重要因子，骨骼肌老化

可引起AMPK、NAD+与mtDNA表达降低。研究表明，耐力

训练可促进老年大鼠和人类骨骼肌线粒体中 AMPK 表

达 [21]。进行 6 周耐力训练后，老年大鼠骨骼肌线粒体中 p-

AMPK水平显著增加[16]。并且，耐力训练还可促进老年骨骼

肌线粒体中 NAD+的表达 [22]，并减缓老年骨骼肌线粒体中

mtDNA含量的下降[23]。

此外，抗阻训练也可促进AMPK与NAD++表达。研究

表明，老年大鼠进行 9周抗阻训练后，骨骼肌AMPK表达水

平以及磷酸化水平都升高[24]。12周抗阻训练后，男性骨骼肌

NAD+产生也增多[25]。这些研究表明，耐力训练可通过促进

AMPK、NAD +与 mtDNA 表达，增强老年骨骼肌线粒体功

能。而抗阻训练则可通过促进骨骼肌AMPK表达、AMPK磷

酸化以及NAD+产生，增强老年骨骼肌线粒体功能。

3.1.2.3 线粒体融合与裂变：线粒体融合与裂变的平衡是维

持骨骼肌线粒体功能的重要机制。骨骼肌老化可引起线粒

体裂变增加，而耐力训练可使老年骨骼肌融合与裂变蛋白表

达发生同向变化。研究表明，6周耐力训练可同时增加老年

动物骨骼肌线粒体分裂蛋白 1（Fis1）和线粒体融合蛋白 1

（Mfn1）表达 [16]。12 周耐力训练后，老年人骨骼肌线粒体

Mfn1、Mfn2和Fis1表达都增加[26]。此外，大鼠进行4周，每周

3次的抗阻训练后，Mfn1、Mfn2和Fis1表达也增加[27]。虽然

耐力训练和抗阻训练对Fis1和Mfn1都具有促进作用，但并

不能说明耐力训练和抗阻训练对Fis1和Mfn1具有同等强度

的促进作用。因此，耐力训练和抗阻训练可能都可促进老年

骨骼肌线粒体融合与裂变，并使其达到一个更高的平衡点，

从而更好的维持老年骨骼肌线粒体功能。

3.2 运动对老年骨骼肌端粒长度的改善效应及其机制

3.2.1 运动可增加老年骨骼肌端粒长度：耐力训练可增加老

年骨骼肌端粒长度。研究表明，与久坐不动的老年人相比，

喜欢有氧运动的老年人骨骼肌端粒更长，并与运动次数呈显

著正相关[28]。运动次数越多，骨骼肌端粒长度越长。老年人

中，以有氧运动为主的运动员骨骼肌端粒明显长于非运动

员 [28]。并且，有氧运动并不改变年轻成人的端粒长度。此

外，抗阻训练也可增加骨骼肌端粒长度。研究表明，举重运

动员骨骼肌平均端粒长度大于普通人[29]。因此，耐力训练和

抗阻训练都可增加骨骼肌端粒长度。

3.2.2 运动改善老年骨骼肌端粒长度的机制：端粒酶是一种

具有催化作用的酶，称为蛋白质逆转录酶，可通过延长端粒

来对抗DNA末端复制问题，减小端粒长度的缩短。据报道，

4—39岁端粒长度和端粒酶活性逐渐下降。40岁以上的个

体中，65%的个体具有很低的端粒酶活性，其余 35%的个体

没有端粒酶活性[30]。说明端粒酶活性在老年骨骼肌端粒缩

短过程中有重要作用。研究表明，与久坐个体相比，经常长

跑的活跃个体端粒酶活性较高，端粒稳定蛋白表达增加，端

粒重复结合因子2（保护端粒免于缩短的蛋白质）表达升高，

细胞周期抑制因子下调[31]。此外，老年骨骼肌氧化应激的增

强也可导致端粒长度缩短。而耐力训练可改善老年骨骼肌

氧化应激，增强其抗氧化能力，从而增加老年骨骼肌端粒长

度[28]。这些研究都说明，耐力训练可增强老年骨骼肌端粒酶
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活性及抗氧化能力，从而增加老年骨骼肌端粒长度，维持老

年骨骼肌功能。

目前尚未有报道明确阐明抗阻训练对骨骼肌端粒酶活

性的影响，但抗阻训练可增强老年骨骼肌抗氧化能力，减少

骨骼肌氧化应激[32]，从而防止端粒长度缩短。因此，耐力训

练可通过增强老年骨骼肌端粒酶活性及抗氧化能力，防止老

年骨骼肌端粒长度缩短。而抗阻训练可能通过增强老年骨

骼肌抗氧化能力，减少骨骼肌氧化应激，从而防止老年骨骼

肌端粒长度缩短。

3.3 运动对老年骨骼肌抗氧化能力的改善效应及其机制

老年骨骼肌ROS产生增多，而过量ROS将危害骨骼肌

功能。研究表明，超过一定强度或时间的一次性运动，将增

加老年骨骼肌线粒体ROS产生，并导致脂质、蛋白质和DNA

的氧化损伤[33]。而有规律的耐力训练虽然也增加老年骨骼

肌线粒体ROS产生，但同时细胞抗氧化能力也得到增强，防

止细胞氧化损伤。研究表明，耐力训练可增加老年人骨骼肌

酶促以及非酶促抗氧化能力[34]，增加过氧化氢酶表达[35]。8

周耐力训练后，老年人骨骼肌抗氧化能力增加[36]，骨骼肌氧

化应激水平降低[35]。这些研究表明，耐力训练可增强老年骨

骼肌抗氧化能力，防止骨骼肌氧化损伤。

虽然一次性高强度运动会增加骨骼肌氧化损伤，但长期

的抗阻训练则可减少老年骨骼肌氧化损伤。研究表明，老年

妇女进行 12周，每周 2天的抗阻训练后，骨骼肌肌肉力量增

强，同时氧化损伤减少，抗氧化能力增强[32]。因此，耐力训练

与抗阻训练都可增强老年骨骼肌抗氧化能力，防止骨骼肌氧

化损伤。

3.4 运动对老年骨骼肌自噬能力的改善效应及其机制

老年骨骼肌自噬能力减弱。而耐力训练可增强老年人

骨骼肌自噬能力。研究表明，耐力训练可使老年骨骼肌自噬

相关蛋白 7（Autophagy-related protein 7, ATG7）和Beclin-1

表达增强[37]，这些因子对骨骼肌自噬能力有重要作用。即耐

力训练可促进ATG7和Beclin-1等自噬相关蛋白表达，从而

增强老年骨骼肌线粒体自噬能力，更好的维持骨骼肌功能。

此外，抗阻训练也对自噬有重要作用。研究表明，抗阻

训练后，老年人骨骼肌线粒体 LC3-Ⅱ与 LC3-Ⅰ的比值降

低[38]，说明自噬能力增强。6周爬梯训练后，老年大鼠骨骼肌

线粒体LC3-Ⅱ与LC3-Ⅰ的比例以及 p62表达都降低[39]。此

外，Beclin-1、ATG7和溶酶体组织蛋白酶L等自噬相关蛋白

都被上调[39]。这些研究都表明，与耐力训练相似，抗阻训练

也可增强老年骨骼肌自噬能力，以维持骨骼肌稳态。

3.5 运动对老年骨骼肌胰岛素敏感性的改善效应及其机制

3.5.1 运动增强老年骨骼肌胰岛素敏感性：运动对老年骨骼

肌胰岛素敏感性有显著改善效应。研究表明，年龄较大（67

岁）的女性进行 1h 快走运动后，第二天胰岛素敏感性升

高[40]。27月龄大鼠游泳运动后，第二天全身胰岛素敏感性也

上升[11]。并且，24—30月龄大鼠运动后，所分离的肌组织对

胰岛素刺激的葡萄糖摄取增加[41]。除了一次性运动，耐力训

练与抗阻训练也可改善老年骨骼肌胰岛素敏感性。研究表

明，各种耐力训练（骑自行车、跑步、行走等）都可提高老年人

（60—87岁）胰岛素敏感性[42]。抗阻训练后，老年男性与女性

骨骼肌葡萄糖摄取以及胰岛素敏感性也增强[11]。这些研究

都表明运动对老年骨骼肌胰岛素敏感性具有显著改善效

应。此外，研究发现，以单腿形式进行运动，只有运动腿骨骼

肌胰岛素敏感性得到改善，不运动腿效果不明显[43]，进一步

说明运动对骨骼肌胰岛素敏感性具有直接效应。

3.5.2 运动增强老年骨骼肌胰岛素敏感性的机制：对其机制

的研究表明，运动改善老年骨骼肌胰岛素敏感性过程中，

GLUT4 发挥了重要作用。30 月龄大鼠在一次性耐力运动

后，肌组织胰岛素刺激的葡萄糖摄取增加，同时GLUT4表达

增加[41]，并且胰岛素刺激的Akt在Thr 308和Ser 473上的磷

酸化水平以及 Akt 底物（AS160）在 Thr 642 和 Ser 588 上的

磷酸化水平都增加[41]，表明胰岛素信号传导途径活化水平上

升。因此，一次性耐力运动可通过激活胰岛素信号传导途

径，促进老年骨骼肌GLUT4表达，增强老年骨骼肌胰岛素敏

感性。

耐力训练也具有类似机制。研究表明，老年人（60—65

岁）进行耐力训练后，骨骼肌GLUT4表达增加[42]；16月龄大

鼠[44]和 24月龄大鼠[45]进行耐力训练后，骨骼肌GLUT4表达

也增加；69岁的女性和男性进行耐力训练后，骨骼肌葡萄糖

摄取增多，Akt底物（AS160）在Thr 642和Ser 588上的磷酸

化水平升高[46]。并且，老年人（60—80岁）进行耐力训练后，

骨骼肌己糖激酶和糖原合酶表达增加[47]，肌糖原含量增加，

毛细血管生成增多[42]。这些研究都表明耐力训练可通过促

进老年骨骼肌的GLUT4、己糖激酶及糖原合酶表达，增强老

年骨骼肌葡萄糖摄取及糖原合成，从而改善老年骨骼肌胰岛

素敏感性。

此外，抗阻训练也可改善老年骨骼肌胰岛素敏感性。研

究表明，抗阻训练可提高老年骨骼肌葡萄糖摄取，并增强Akt

底物（AS160）在Thr 642上的磷酸化水平[11]，从而增强老年

骨骼肌胰岛素敏感性。因此，耐力训练和抗阻训练都可增强

Akt磷酸化水平，从而促进老年骨骼肌葡糖糖摄取，增强骨骼

肌胰岛素敏感性。

3.6 运动对老年骨骼肌卫星细胞活力的改善效应及其机制

运动对老年骨骼肌卫星细胞活力及其数量具有显著改

善效应。研究表明[48]，老年大鼠进行4周耐力训练后，骨骼肌

卫星细胞活力以及数量显著上升，并且肌纤维数量增多，说

明卫星细胞再生能力也得到提高。其机制与PI3K/Akt途径

有关。研究表明[49]，抑制大鼠骨骼肌PI3K/Akt途径后，耐力
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训练对大鼠比目鱼肌以及腓肠肌的卫星细胞并无明显改善

效应。这些研究表明，耐力训练可通过促进PI3K/Akt途径，

从而增加老年骨骼肌卫星细胞再生能力及其数量。

此外，抗阻训练也可增加骨骼肌卫星细胞的活力及数

量。研究表明，老年男性进行12周，每周2次的抗阻训练后，

骨骼肌卫星细胞数量以及活力增加[50]。因此，耐力训练和抗

阻训练都可增加老年骨骼肌卫星细胞活力及其数量。

4 小结

骨骼肌老化过程中可出现多种形态与功能的改变，主要

包括骨骼肌线粒体结构与功能紊乱、骨骼肌端粒长度缩短、

骨骼肌抗氧化能力减弱、骨骼肌自噬能力下降、骨骼肌胰岛

素敏感性降低以及骨骼肌卫星细胞活性减弱。耐力训练和

抗阻训练是主要的运动形式，它们对老年骨骼肌均有显著改

善效应。从机制来看，运动可通过促进 PGC-1α、AMPK、

NAD+与mtDNA表达，调节线粒体融合与裂变，从而改善老

年骨骼肌线粒体结构与功能；运动可通过促进端粒酶表达，

从而增加骨骼肌端粒长度；运动可通过增强骨骼肌抗氧化酶

表达，从而加强骨骼肌抗氧化能力；运动可通过增强骨骼肌

自噬相关蛋白表达，从而提升骨骼肌自噬能力；运动可通过

增强胰岛素信号传导途径，促进GLUT4表达，从而增强老年

骨骼肌胰岛素敏感性；运动还可激活PI3K/Akt途径，从而提

高老年骨骼肌卫星细胞活力。本文总结有关运动对老年骨

骼肌改善效应及相关机制的，将加深我们对运动的理解与认

识，有助于老年人通过运动手段实现“健康老龄化”，提高国

民健康水平。
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