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克罗恩病患者肌肉衰减状况及影响因素研究
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摘要:目的
 

分析克罗恩病患者肌肉衰减症状况及影响因素,为临床有效干预提供参考。方法
 

采用多维疲乏问卷、营养不良风险

筛查量表及国际体力活动短问卷等,对188例克罗恩病患者进行调查,同时采用人体成分分析仪等评估患者肌肉衰减状况。结果
 

正常患者29.8%,准肌肉衰减症期占31.9%,肌肉衰减症期占16.5%,严重肌肉衰减症期占21.8%。回归分析显示性别、体重指

数、疲乏、疾病活动度及并发症是克罗恩病患者肌肉衰减的独立危险因素(P<0.05,P<0.01)。结论
 

克罗恩病患者肌肉衰减发

生率较高,影响因素众多。应给予重视,尤其需要关注男性、体重指数偏低、疲乏水平高、活动期及并发症多的患者。
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Abstract:

 

Objective
 

To
 

investigate
 

the
 

status
 

and
 

determinants
 

of
 

sarcopenia
 

in
 

patients
 

with
 

Crohn's
 

disease,
 

and
 

to
 

provide
 

refe-
rence

 

for
 

targeted
 

intervention.Methods
 

A
 

total
 

of
 

188
 

patients
 

with
 

Crohn's
 

disease
 

completed
 

a
 

battery
 

of
 

questionnaires
 

including
 

the
 

Multidimensional
 

Fatigue
 

Inventory,
 

Nutrition
 

Risk
 

Screening
 

2002
 

and
 

International
 

Physical
 

Activity
 

Questionnaire
 

Short
 

Form.Body
 

composition
 

analyzer
 

was
 

employed
 

to
 

assess
 

sarcopenia.Results
 

The
 

proportion
 

of
 

normal
 

participants
 

and
 

those
 

with
 

presarcopenia,
 

sarcopenia
 

and
 

severe
 

sarcopenia
 

was
 

29.8%,
 

31.9%,
 

16.5%,
 

and
 

21.8%,
 

respectively.
 

Regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

gender,
 

body
 

mass
 

index,
 

fatigue,
 

disease
 

activity
 

and
 

complication
 

were
 

risk
 

factors
 

of
 

sarcopenia
 

in
 

patients
 

with
 

Crohn's
 

disease
 

(P<0.05,P<0.01).Conclusion
 

The
 

prevalence
 

of
 

sarcopenia
 

was
 

high
 

in
 

patient
 

with
 

Crohn's
 

disease
 

and
 

affec-
ted

 

by
 

several
 

factors.
 

Attention
 

should
 

be
 

paid
 

to
 

those
 

who
 

are
 

male,
 

who
 

have
 

low
 

body
 

mass
 

index,
 

who
 

have
 

severe
 

fatigue,
 

who
 

are
 

at
 

active
 

stage
 

of
 

disease
 

and
 

who
 

have
 

more
 

complications.
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  克罗恩病(Crohn's
 

Disease,CD)是一种原因尚不

十分清楚的全胃肠道节段性、全层、慢性、进行性、肉
芽肿性炎症疾病,也是一种全身性疾病,属慢性炎症

性肠病范畴[1]。克罗恩病患者由于长期处于慢性炎

症状态、营养不良及运动不足等,易出现肌肉衰减症。
国外多项研究表明,肌肉衰减的出现严重影响克罗恩

病患者的临床结局,与疾病活动性和临床预后密切相

关,延长住院时间,其术后并发症发生率显著高于无

肌肉衰减的患者[2-4]。研究显示,炎症性肠病患者的

肌肉衰减与疲乏感及生活质量下降有关[5],但研究纳

入分析的影响因素有限。目前国内对克罗恩病肌肉

衰减症的流行病学、临床相关研究刚起步,有待于进

一步深入研究[6]。因此,本研究旨在了解国内克罗恩

病患者的肌肉衰减状况及影响因素,以期为临床有针

对性的干预提供依据,从而改善克罗恩病患者预后及

生活质量。

1 对象与方法

1.1 对象 采用便利抽样方法,选择2018年8月至

2019年10月在东部战区总医院住院的克罗恩病患

者进行调查。纳入标准:明确诊断为克罗恩病[7];年
龄18~69岁;意识清楚,具有基本读写能力;知情同

意,自愿参加。排除标准:无自理能力;合并恶性肿

瘤;合并其他慢性病(如高血压、糖尿病等);存在精神

障碍。采用横断面调查研究的样本量计算公式[8]:

n=
U2
1-α/2P0(1-P0)

d2 。其中:n 代表样本含量;U 值

表示置信水平下的U 统计量,α值通常取0.05,置信

度为95%时,U1-α/2=1.96;P0 代表目标总体的比例

期望值,研究表明50%的克罗恩病患者存在肌肉衰

减[4],因此P0=0.5;d 代表置信区间的半宽,即调查

误差,若规定误差d 为P0 的0.2倍,则所需样本量为

96例,若按20%的不应答率计算,则最后需调查的人

数为120例。本次调查188例。
1.2 方法

1.2.1 资料收集工具 ①一般资料调查表。自行设

计,包括性别、年龄、身高、体质量、体重指数(BMI)、
病程、居住地、婚姻状况、文化程度、职业等。②临床

资料。记录患者并发症发生情况(肠梗阻、肠瘘、关节
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疼痛、肠穿孔、脓肿、腹部包块、肛周病变、消化道出血

等)及肠道手术史情况。③疾病活动度及炎症水平评

估。采用简化克罗恩病活动指数(Crohn's
 

Disease
 

Activity
 

Index,CDAI)计算法[7],1~4分为缓解期,
5~8分为中度活动期,9分以上为重度活动期。同时

收集患者 C反应蛋白(CRP),CRP≤8
 

mg/L为正

常,>8
 

mg/L表明有炎症反应。④疲乏评估。采用

中文版多维疲劳量表(Multidimensional
 

Fatigue
 

In-
ventory,MFI-20)[9]进行评估。包括体力疲乏、脑力

疲乏、动力下降、活动减少4个维度20个条目,采用

Likert
 

5点计分,其中10个条目正向计分,10个条目

反向计分。总分20~100分,得分越高表明疲乏程度

越重。⑤营养风险评估。采用营养风险筛查量表

(Nutrition
 

Risk
 

Screening,NRS-2002)评估患者营养

风险,<3为低风险,≥3分为高风险[10]。⑥肌肉量

及功能 评 估。采 用Inbody公 司 生 产 的 生 物 电 阻

(Bioelectrical
 

Impedancean
 

Alysis,BIA)进行肌肉量

测量。握力采用CAMRY公司生产的EH101电子

握力计测量。测量体位采用国际上常用的握力测试

标准,即端坐位、屈肘90°姿势下的握力测试标准[11]。
步速采用6

 

m步速法进行测量。肌肉衰减症的诊断

参照2010 年 欧 洲 肌 肉 衰 减 症 工 作 组 (European
 

Working
 

Group
 

on
 

Sarcopenia
 

in
 

Older
 

People,
EWGSOP)诊断标准[12],应用BIA进行肌量测定,用
握力代表肌力,再结合步速进行诊断[13]。分为正常、
准肌肉衰减症期、肌肉衰减症期及严重肌肉衰减期。
⑦体力活动水平评估。采用国际体力活动短问卷

(International
 

Physical
 

Activity
 

Questionnaire
 

Short
 

Form,IPAQ-S)[14]进行评估。包括高强度体力活动、
中等强度体力活动、步行、静坐4个方面,研究对象根

据过去1周的体力活动填写每日平均体力活动情况。
参照IPAQ-S的分级计算方法将体力活动水平分为

高、中、低3级[15]。
1.2.2 资料收集方法 一般资料调查表、MFI-20、
IPAQ-S由患者填写,其余项目由研究者评估、测量。
所有资料入院24

 

h内收集完毕。调查前,对2名调

查员进行培训,讲解调查内容及注意事项。由调查员

分发问卷,采用统一的指导语,向每例研究对象说明

研究的目的、意义、需要的时间、数据保密和匿名化处

理,征得其同意,以提高应答率和可靠性。阅读有困

难者,由调查员向其逐项口述问题,并帮助研究对象

填写。调查问卷当场回收并检查有无遗漏,有遗漏者

请其补填。共发放问卷188份,回收有效问卷188
份,有效回收率100%。
1.2.3 统计学方法 原始资料经双人录入EpiDa-
ta2.0,核对无误后,采用SPSS22.0软件进行处理。
肌肉衰减单因素分析采用 Mann-Whitney

 

U 检验及

Kruskal-Wallis
 

H 检验,肌肉衰减的预测因子分析采

用有序多分类 Logistic回归模型。检验水准α=

0.05。
2 结果

2.1 一般资料及临床资料 本研究共调查克罗恩

病患者188例,男115例,女73例;年 龄18~69
(39.7±12.8)岁;身高140~191(167.0±8.3)cm;
体质量31.8~93.0(51.0±8.7)kg;居住在城市

113例,农村75例;有配偶134例,无配偶54例;学
生13例,农民12例,有工作67例,离退休20例,无
业76例;初中以下文化程度56例,高中及中专53
例,大专以上79例;饮酒3例,吸烟4例;使用肠内

营养支持治疗187例;病程1~264个月,中位数48
个月;BMI

 

11.8~28.4(18.2±2.6)。伴有并发症

178例(94.7%),其中肠梗阻144例,肠瘘68例,腹
腔脓肿49例,肛周病变49例,关节疼痛27例,阿弗

他溃疡19例,膀胱瘘8例,阴道瘘3例。同一患者

伴多种并发症,合计0~6种,中位数2种。经历过

肠道手术122例。
2.2 疾病活动度及炎症水平 简化CDAI评分0~9
分,中位数3分。缓解期163例,中度活动期21例,重
度活动期4例。CRP

 

0.1~214.0
 

mg/L,中位数5.7
 

mg/L。正常109例,有炎性反应79例。
2.3 克罗恩病患者疲乏、营养及体力活动水平 克

罗恩病患者 MFI-20总分为27~88(60.8±11.4)分。
NRS-2002评分为0~4(2.3±1.2)分;低风险78例

(41.5%),高风险110例(58.5%)。高等强度体力活

动水平11例,中等116例,低等61例。
2.4 克罗恩病患者肌肉衰减情况 188例克罗恩病

患者中正常56例(29.8%),处于准肌肉衰减症期60
例(31.9%),肌肉衰减症期31例(16.5%),严重肌肉

衰减症期41例(21.8%)。
2.5 克罗恩病患者肌肉衰减单因素分析 将性别、
年龄、BMI等与肌肉衰减程度进行单因素分析,结果

不同性别、婚姻状态、BMI、营养不良风险、疾病活动

度、疲乏水平、并发症在肌肉衰减程度上有显著差异,
见表1。
2.6 克罗恩病患者肌肉衰减的多因素分析 以肌肉

衰减程度作为因变量(正常=1,准肌肉衰减症期=2,
肌肉衰减症期=3,严重肌肉衰减症期=4),以单因素

分析中有统计学意义的因素及疲乏为自变量行回归

分析(α入=0.05,α出=0.10),肌肉衰减程度建模中平

行线检验P=0.054,说明适用于有序多分类Logistic
回归模型。结果显示性别(赋值:女=0,男=1)、BMI
(≥18.5=0,<18.5=1)、疲乏(原始值)、疾病活动度

(缓解期=0,活动期=1)及并发症(≤2种=0,≥3
种=1)是克罗恩病患者肌肉衰减的独立危险因素,见
表2。
3 讨论

3.1 克罗恩病患肌肉衰减发生率高 本研究显示,
70.2%患者存在不同程度肌肉衰减,其中准肌肉衰减
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症期31.9%,肌肉衰减症期16.5%,严重肌肉衰减症

期21.8%。以往研究发现克罗恩病患者肌肉衰减发

生率为45.4%~68%[4,6,8]。造成不同研究存在差异

的原因可能在于收集病例的人种学特征及评估方法

不同,且以往研究仅报道了克罗恩病患者肌肉衰减症

的发病率,并未对不同分期进 行 报 道。Melikoglu
等[16]研究表明仅肌肉量减少与慢性骨关节炎患者的

残疾有关,克罗恩病患者不同程度肌肉衰减对患者预

后的危害,还有待进一步研究。以往研究认为肌肉衰

减在老年人群中高发,目前研究表明它与年轻人群的

几种疾病也有关,如克罗恩病[17]。肌肉衰减在克罗

恩病患者中很常见,此外,它与术后重大并发症的风

险增加有关[18]。提示需关注克罗恩病患者肌肉情

况,识别危险因素。
表1 克罗恩病患者肌肉衰减的单因素分析 例

项目 例数 严重肌肉衰减症期 肌肉衰减症期 准肌肉衰减症期 正常 Z P

性别 女 73 14 6 1 52 6.247 0.000
男 115 27 25 59 4

婚姻状态 有配偶 132 24 21 42 45 -2.298 0.022
无配偶 56 17 10 18 11

BMI <18.5 102 35 21 27 19 -5.283 0.000
≥18.5 86 6 10 33 37

疾病活动度 缓解期 163 31 25 53 54 -3.166 0.002
活动期 25 10 6 7 2

并发症(种) ≤2 139 23 20 49 47 -3.342 0.001
≥3 49 18 11 11 9

营养不良风险 低风险 78 7 9 27 35 -4.732 0.000
高风险 110 34 22 33 21

表2 克罗恩病患者肌肉衰减影响因素的回归分析

变量 β SE Waldχ2 P OR OR95%CI

常数

 截距1 3.900 1.127 11.981 0.001 - -
 截距2 6.018 1.182 25.937 0.000 - -
 截距3 7.042 1.210 33.858 0.000 - -
疲乏总分 0.035 0.013 6.875 0.009 1.036 1.009~1.062
性别 2.471 0.349 50.244 0.000 11.834 5.977~23.430
并发症 1.018 0.342 8.87 0.003 2.768 1.416~5.403
BMI 1.816 0.641 8.024 0.005 6.147 1.749~21.585
疾病活动度 1.260 0.437 8.293 0.004 3.525 1.495~8.306

3.2 克罗恩病患者肌肉衰减的独立危险因素

3.2.1 男性克罗恩病患者肌肉衰减风险高于女性,
年龄有待研究 本研究提示男性肌肉衰减程度高一

个等级的风险是女性的11.834倍,与有关研究结

果[2]一致。人体成分存在性别差异,与女性相比,男
性具有瘦体组织较多,脂肪组织较少的特点,尽管男

性四肢骨骼肌明显比女性发达,但随着年龄的增长,
骨骼肌萎缩速率比女性快,肌肉衰减发病率高于女

性[19]。研究表明,年龄是肌肉衰减的独立危险因素,
且随着年龄的增长,男性肌肉衰减几乎是女性的2
倍[20]。但本研究结果显示年龄对克罗恩病患者肌肉

衰减无显著影响,有关年龄与克罗恩病患者肌肉衰减

的关系需要进一步关注。
3.2.2 BMI低的克罗恩病患者肌肉衰减风险高 本

研究表明BMI<18.5的患者肌肉衰减高一个等级的风

险是BMI≥18.5患者的6.147倍。首先,BMI低于正

常值的患者营养不良风险高,伴有多种并发症的可能

性高,本研究单因素分析表明营养不良风险高的患者

肌肉衰减程度更高。中国肥胖问题工作组[21]将BMI
低于18.5归为营养不良。本研究发现BMI

 

18.5以

下的患者占56.9%。由于克罗恩病病因不明,患者

往往害怕进食而加重疾病,导致食物摄入减少,肌肉

蛋白质主要来源于食物,食物摄入减少肌肉蛋白合成

减少。其次BMI低可能会导致克罗恩病患者活动水

平下降,从而导致肌肉量及功能下降。研究发现BMI
低于21是克罗恩病患者低体力活动水平的独立危险

因素[22]。然而Ngeuleu等[23]发现类风湿关节炎的肌

肉衰减与高BMI呈正相关,与本研究存在不同,原因

可能是克罗恩病患者营养不良发生率高,高BMI患

者较少,因此对于克罗恩病患者来说正常或稍高的

BMI可能是一个保护性因素。但不排除高BMI不是

克罗恩病患者肌肉衰减的危险因素,在未来研究中还

有待考证。
3.2.3 疲乏水平高的患者肌肉衰减风险高 本研究

表明疲乏评分每增加1分,其肌肉衰减程度高一个等

级的风险增加1.036倍。疲乏是克罗恩病患者最常

见的症状之一,具有发生率高、持续时间长且不能通

过休息缓解等特点。研究显示29%~77%的克罗恩

病患者有疲乏症状[24]。Vogelaar等[25]发现存在疲乏

症状的IBD患者体适能和肌力显著低于无疲乏症状

者。赵媛媛等[26]研究表明,67%的IBD患者认为疲

乏是限制活动的主要原因。疲乏的评估包含体力疲

乏和活动减少,体力活动是保持肌肉整体功能最有效

的方法。本研究克罗恩病患者活动水平普遍较低,活
动水平下降势必会导致患者疲乏水平增加,肌肉质量
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及肌肉力量下降。运动干预可以改善克罗恩病患者

疲乏症状,提高肌肉及蛋白质含量[27]。因此应注意

评估克罗恩病患者的疲乏水平,对疲乏水平高的患

者,应进一步评估其体力活动水平,进而采取针对性

的干预措施。
3.2.4 活动期及并发症多的患者肌肉衰减风险更高

 本研究结果表明处于活动期患者肌肉衰减程度高

一个等级的风险是缓解期患者的3.525倍,并发症≥
3种患者肌肉衰减程度高一个等级的风险是≤2种的

2.768倍。活动期患者往往伴有多种并发症,并发症

越多,疾病活动度评分越高。活动期患者体内炎症因

子水平相应升高,包括CRP、肿瘤坏死因子、白细胞介

素-6、γ干扰素等。其中后三者可以直接诱导肌肉萎

缩[28]。在长期慢性炎症状态下,肌肉生长激素、胰岛

素样生 长 因 子 等 肌 肉 生 长 正 向 调 节 因 子 明 显 降

低[29]。其次,活动期及伴有并发症患者肠道功能下

降,克罗恩病并发症以肠梗阻最常见,主要发生于小

肠,可能与小肠的解剖学特点及反复慢性炎症造成的

组织纤维化有关,小肠组织纤维化可导致营养摄入不

足。此外,处于活动期的克罗恩病患者由于肠道炎症

及肠梗阻往往不能正常进食,导致营养摄入不足,肌
肉蛋白合成减少。因此,处于活动期和/或伴有并发

症的克罗恩病患者,应注意控制炎症水平,加强营养

支持治疗,尤其是肠内营养支持治疗。由于并发症对

克罗恩病患者肌肉衰减具有影响,未来可探索不同的

并发症对克罗恩病患者肌肉衰减的影响程度。
4 小结

克罗恩病患者肌肉衰减发生率较高,病因复杂,
影响因素众多。应重视克罗恩病患者肌肉衰减情况,
尤其需要关注男性、BMI低、疲乏水平高、处于活动期

及并发症多的患者。不同的研究包含不同的变量,影
响克罗恩病肌肉衰减的因素存在差异,既反映其病程

发展存在不一致性,也反映各研究病例选择的差异;
此外,本研究为单中心横断面调查,样本量不大,存在

一定局限性,因此分析克罗恩病患者肌肉衰减的危险

因素需更大规模的多中心研究。
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