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京都府立大学发现：“多胺”合成缺陷或为肌肉萎缩原因

日本京都府立大学研究生院生命环境科学研究科的龟井康富教授、大薮葵博士（现隶属于国立

长寿医疗研究中心）等与静冈县立大学、一般财团法人生产性老龄化研究机构、九州大学、熊本大

学组成的联合研究团队宣布，通过开展全覆盖的代谢物分析发现，肌肉萎缩时骨骼肌内代谢发生显

著变化的现象，以及骨骼肌内“多胺”这一物质的合成缺陷是肌肉萎缩的特征。该发现有望为肌肉减少

症的新疗法开发提供助力，相关成果已发表在期刊《Cell Reports》的8月6日刊上。

图1研究概要。肌肉萎缩时产生的代谢变化以及肌肉萎缩时的多胺合成缺陷（供图：京都
府立大学）

肌肉萎缩由衰老、癌症、营养缺乏及活动不足等多种因素引起，会导致需护理人群增加、医疗

费用上升，已成为社会性课题。随着衰老出现的骨骼肌数量与功能下降被称为“肌肉减少症”，会提升

跌倒、骨折风险及认知症的发病风险。但目前，此类肌肉萎缩会在骨骼肌内引发何种代谢变化仍未

完全明确。

此次，研究团队采用包含疾病致肌肉萎缩在内的多种模型小鼠（癌症恶病质、活动不足、饥

饿、衰老），对骨骼肌内的水溶性代谢物进行了全面的代谢组学分析。

结果确认，肌肉萎缩时骨骼肌内的代谢发生显著变化。研究团队将随肌肉萎缩变动的肌肉萎缩

相关代谢物定义为“萎缩代谢物（Atrometabolites）”，并建立了数据集。
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研究还发现，在衰老、疾病、饥饿及活动不足等因素引发的肌肉萎缩时，均存在“多胺合成无法

顺利进行”这一共同特征。多胺是参与细胞增殖、分化及应激反应等过程的生理活性物质，同时具有

维持骨骼肌稳态的作用。

对萎缩代谢物（Atrometabolites）数据集的分析表明，参与多胺合成的酶Amd1与Amd2的表达

在肌肉萎缩状态下会普遍下降。利用骨骼肌细胞开展的实验也证实，若降低这些酶的水平，骨骼肌

细胞会迅速萎缩；反之，若从外部补充多胺，会显著促进蛋白质的合成。这表明，多胺具有调控肌

肉蛋白质合成的高度生理活性。

同时，研究团队发现了骨骼肌细胞发生萎缩的现象，揭示出肌肉萎缩时，作为转录因子的FoxO

家族发挥着重要作用。

在骨骼肌特异性缺失FoxO的小鼠中，随固定出现的肌肉萎缩得到抑制，代谢物变动也大幅减

轻。该结果提示，FoxO家族或为代谢变化的核心调控因子。

萎缩代谢物或可作为肌肉萎缩的指标，反映肌肉的状态及功能下降情况，预计将为阐明肌肉萎

缩的分子机制、开发诊断标志物提供助力。

龟井教授表示：“维持骨骼肌的数量与质量，对维持健康至关重要。但活动不足、营养不良、癌

症等疾病及衰老等多种因素，均可导致肌肉萎缩。此次，我们通过检测实验动物小鼠肌肉萎缩模型

中骨骼肌内的全覆盖代谢产物变化，发现多胺代谢对于维持肌肉量至关重要。我们将继续推进研

究，力求让这些知识为肌肉萎缩的预防与改善提供助力。”

原文：《科学新闻》
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