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摘要：代谢综合征是指潜在机制为胰岛素抵抗 水平升高,机体发生以肥胖、高血

脂、高血压、高血糖为主要表现的多种代谢紊乱症状。血清肌酐与胱抑素 C比值

是衡量慢性阻塞性肺疾病、特发性肺纤维化、胃癌和肌少症等疾病患者相对肌肉

质量标志物的有效指标。胰岛素抵抗与肌肉质量减少相互作用，相互促进。本文

就肌酐与胱抑素 C比值与代谢综合征及其相关疾病之间的相关性进行综述。

关键词：肌酐与胱抑素 C比值;代谢综合征；代谢相关性脂肪肝；肾病；胰岛素

抵抗；

近年来，随着社会经济高速发展和人们生活方式的改变，包括代谢综合征（m
etabolic syndrome，MetS）在内等代谢性疾病的发病率逐年升高。MetS是指潜

在机制为胰岛素抵抗(IR) 水平升高,机体发生以肥胖、高血脂、高血压、高血糖

为主要表现的多种代谢紊乱症状
【1】

。肌少症是一种年龄相关的，以肌肉质量持

续性下降和肌肉功能进行性减退为特征的系统性骨骼肌疾病
【2】

。有研究者提出

并证实了血清肌酐与胱抑素 C比值(serum creatinine to cystatin C ratio，CCR)
可作为评估肌少症的可靠指标

【3】
。近期多项研究发现胰岛素抵抗与肌少症相关，

胰岛素抵抗与肌少症症相互促进，相互相影响
【4】【5】

。目前对于代谢综合征的诊

断标准并不统一，不同研究疾病的患病率差异也较大
【6】

，本篇对 CCR与代谢综

合征及其相关疾病进行综述，希望为代谢综合征的诊断标准的完善提供新思路。

1.肌酐与胱抑素 C概述

血清肌酐（SCr）和胱抑素 C（CysC）在通常用来评估患者的肾功能。SCr
由肌肉组织产生，因此肌酐水平受肌肉质量的影响。但是 SCr的水平同样受到机

体肾功能的影响，因此 SCr无法单独作为评估患者骨骼肌质量的标志物
【5】

。Cy
sC是一种半胱氨酸蛋白酶抑制剂，在组织中产生的速率恒定，而且在炎性反应

状态下其产生率不会改变，不受年龄、性别、饮食、炎性反应、感染、血脂、肝

脏疾病等因素的干扰。近期多项研究发现 CCR可作为评估骨骼肌肌肉质量的可

靠指标
【3】【7】

。

2.CCR与MetS
2.1CCR与MetS

在一项研究中，Chen等学者发现，CCR是女性 MetS的独立危险因素，其

相关性潜在阈值为 80.95，CCR 可能是检测和降低女性MetS风险的有价值的生

物标志物。CCR反映了脂肪和肌肉质量之间的平衡。MetS患者，尤其是女性，

可能会受益于富含蛋白质的饮食及阻力训练与有氧运动相结合的方式，从而增强
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肌肉质量并提高其 CCR比率
【8】

，从而降低MetS风险。鉴于MetS与心血管风险

之间的密切关联，汇总队列风险评估方程可以与女性的 CCR一起用于综合风险

评估和心血管事件预测。

2.2 CCR与MetS相关肾功能损伤

有学者发现 CysC、SCr、尿微量白蛋白、尿素氮水平联合检测诊断MetS早

期肾功能损伤的价值高于各指标单项检测
【9】

。但目前缺乏 CCR与代谢综合征早

期肾功能损伤的相关研究，MetS各异常代谢组分（高血压、血脂异常、高血糖

等）均可导致肾功能损伤。肾脏疾病早期没有明显的症状，探索 CCR预测和诊

断MetS患者肾功能损伤的价值具有重要意义。

3.CCR与代谢相关性脂肪肝病

代谢相关性脂肪肝病（metabolic dysfunction-associated fatty liver disease ，

MAFLD）是一种复杂的多因素疾病，涉及久坐不动的生活方式、肥胖、不良饮

食习惯、肌肉减少症、胰岛素抵抗、遗传易感性、肠道菌群和其他因素
【12】

。有

学者提出较低的肌肉质量可以诱导内脏脂肪堆积和胰岛素抵抗，因为它在葡萄糖

稳态中起关键作用，且研究发现随着时间的推移，相对骨骼肌质量的增加可能会

对 MAFLD 的发展或现有MAFLD 的消退带来益处
【10】

。且胰岛素抵抗、慢性

炎症是肌少症与MAFLD 的共同作用机制
【11】

。研究表明肌少症是MAFLD 严重

肝纤维化的独立危险因素
【12】

。杨广智等学者发现 CCR 联合年龄、性别和 BMI
后，与单纯年龄相比可显著提高对肌肉脂肪化的预测能力

【13】
。一项研究通过评

估骨骼肌质量和握力，发现 CCR与MAFLD 的肌肉质量和力量相关，与肝脂肪

变性无关
【14】

。另一项研究发现低 CCR 对中度至重度脂肪变性、显著肝纤维化

这两种情况有良好预测能力
【15】

。综上，CCR与MAFLD 的相关性及预测价值研

究结果存在差异性，还有待进一步研究。

4.CCR与糖尿病及其相关疾病

4.1 CCR与糖尿病

2 型糖尿病（type 2 diabetes mellitus, T2DM）是在胰岛素抵抗和代谢综

合征的背景下，出现非自身免疫性进行性的β细胞胰岛素分泌不足。
【16】

。Osaka
等学者发现 CCR与糖尿病患者肌肉减少症风险增加相关，CCR识别肌肉减少症

的最佳 AUC曲线截断点为 0.9，敏感度较高
【7】

。邱山虎等学者发现表明标准化

CCR与中老年人糖尿病的患病风险成反比，与超重或肥胖和高标准化 CCR 的参

与者相比，体重正常和高标准化 CCR 的参与者患糖尿病的风险显着降低。胰岛素

抵抗和炎症似乎是解释这一结果的关键介质，它们的中介效应分别为 93.1% 和

22.0%
【17】

。近年，夏远等学者发现 CCR与多项糖尿病相关指标呈正相关，校正

了年龄、BMI、病程等因素后相关性仍存在。然而该研究并未发现 CCR与胰岛

素抵抗指数相关，考虑此次研究中多数病人病程超过十年，长病程中胰岛细胞的

不断衰竭造成胰岛素分泌绝对不足，此时胰岛素抵抗指数不能很好的代表胰岛素
【18】

。目前对于 CCR与糖尿病的研究较少，需要更多的研究来明确二者的联系与

发生机制。

4.2 CCR与糖尿病肾损害

魏颖慧等学者发现，糖尿病伴肾病患者平均 CCR水平低于糖尿病非肾病患

者，在 T2DM人群中,CCR与年龄、病程、糖化血红蛋白、尿白蛋白/肌酐比值

（ACR）呈显著负相关；CCR低值是 T2DM患者发生白蛋白尿的危险因素，CCR
有望成为糖尿病伴肾病患者个性化风险评估的指标

【19】
。糖尿病肾损伤的发病机
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制包括氧化应激和活性氧自由基的产生从而导致 DNA和蛋白质损伤，这些均导

致 IGF-1 水平降低。已有研究表明，肌肉功能的损伤同样伴随着 IGF-1 水平的降

低
【20】

。另一方面，由于糖尿病肾损伤与肌肉中有毒代谢物的积累有关，因此导

致肌肉质量和蛋白质结构的缺陷,导致肌肉功能下降。综上，糖尿病肾损伤与肌

肉质量减少相互作用,慢性肾脏疾病可以加速肌肉质量减少的发生,肌肉质量减

少也会对肾脏疾病的预后产生不良的影响。

5. CCR与高血压及相关疾病

5.1 CCR与高血压

杨洋等学者探讨高血压与 CCR/腰围（WC）之间的关联。发现该比值与 OR
成反比，表明 CCR/WC比值对高血压有保护作用，特别是当 CCR/WC比值超

过 0.66 时，这一点通过纵向分析得到了进一步的证实
【21】

。几种潜在的机制解释

了 CCR/WC 与高血压之间的关联。首先，SCr和 CysC独立作为肾脏健康的标

志物。CCR利用这两个标志物，产生更稳定和可靠的肾小球滤过率（GFR）指

标，从而提高肾功能评估的准确性。CCR 水平升高可能表明 GFR增加，其在维

持体液平衡和调节血压方面起着关键作用，增强 GFR可促进钠和废物的有效排

泄，从而有助于预防容量超负荷—这是导致高血压发展的关键因素，从而降低患

高血压的风险。肌肉组织是身体新陈代谢的关键组成部分，CCR/WC 间接反映

肌肉质量。相对较高的 CCR/WC比值可能表明肌肉质量增加，这对葡萄糖代谢

和胰岛素敏感性至关重要。因此，CCR/WC比值升高的个体可能更有能力维持

正常代谢，从而降低患高血压的风险。

5.2 CCR与高血压肾损害

寇天等学者比较 UACR、SCr、CysC单独检测与 UACR联合 CysC诊断老年

高血压患者早期肾损害的价值，发现老年高血压患者 UACR、CysC水平均显著

升高,但 SCr仅在高血压晚期阶段才会表现出显著升高,且 UACR、CysC水平与

血压成正比，UACR联合 CysC可提高老年高血压患者早期肾损害诊断效能
【22】

。

王献春等学者也指出，当 GFR降低到正常值的一半时，此时血清肌酐才会增高，

但若肾功能受损较轻，血清肌酐变化不明显，但此时 CysC变化较明显
【23】

。目

前缺乏 CCR与高血压肾损害的相关研究。

6.CCR与肥胖

肥胖是一种慢性疾病，在世界范围内患病率迅速上升，肥胖可以是外源性或

内源性肥胖，后者是多因素的，肥胖可能通过系统性动脉高血压或糖尿病的发展

影响肾脏，或直接通过脂肪组织在肾脏中的异位积累而影响肾脏。由于肥胖是一

种与身体成分改变相关的临床状况，因此肌酐可能不是肥胖个体测量 GFR的理

想生物标志物
【24】

。使用基于 CysC浓度的 Le Bricon公式计算的 GFR显著低于

根据肌酐浓度计算的 GFR，并且与白蛋白尿的相关性更密切。仅依靠肌酐浓度

来估计 GFR会导致低估肥胖患者的肾功能不全
【25】

。内脏肥胖与四肢肌肉损失相

关。肥胖的慢性炎症可能导致全身萎缩和在恶病质和完全肌肉减少症中观察到的

消瘦。Khalil等学者发现相同 BMI 下，肌肉减少性肥胖的受试者与肥胖且没有

肌肉减少症的个体具有不同的身体成分参数。logistic模型结果表明，CCR的使

用不应该准确地用于肌肉减少性肥胖的受试者，需要进一步和具体的研究来确定

可能应用于肌肉减少性肥胖患者的有用生物标志物
【26】

。

7.CCR与冠心病

mailto:470097414@qq.com


bm
r.

20
25

01
.0

00
48

V
1

http://www.biomedrxiv.org.cn/article/doi/bmr.202501.00048
此预印本（未经同行评审）的作者拥有该文稿的版权，biomedRxiv拥有永久保存权。任何人未经允许不得重复使用。

通讯作者：牛晓珊 Email: 470097414@qq.com
基金项目：新疆维吾尔自治区自然科学基金（2020D01C089）

刘田田等学者发现 CCR是老年冠心病合并肌少症的危险因素；当 CCR<0.7
时，提示老年冠心病有合并肌少症的可能

【27】
。胡根生等学者发现冠状动脉病变

多支病变组 CCR显著低于单支病变组和双支病变组，重度狭窄组 CCR显著低于

轻度狭窄组和中度狭窄组，表明 CCR与患者冠状动脉病变严重程度呈显著负相

关
【28】

。当 CCR升高时，可以有针对性地行双能 X线骨密度、CT或MRI等检查

明确诊断，能够早期发现合并有肌少症的老年冠心病患者，通过进行有效的干预

治疗，例如阻抗运动、平衡运动以及营养摄入等治疗手段，可以提高老年冠心病

患者的生活质量，降低心血管不良事件发生的风险。

8.CCR与骨质疏松和骨折

8.1 CCR与骨质疏松

一项研究的 Pearson 相关分析显示，CCR与腰椎（LS）、股骨颈（FN）和

全髋关节（TH）的 骨密度显著呈正相关，逐步线性回归的结果表明，CCR 是

三个位点 BMD 的唯一生化预测因子，因此 CCR 可能是骨质疏松症的重要标志

物
【29】

。骨质疏松症和肌少症之间的关系在骨骼-肌肉亚基的背景下是合理的
【30】

。

肌肉与两者之间的串扰归纳为机械通讯和生化通讯两大方面，机械通讯已得到详

细研究，并在胚胎模式化、出生后异速生长以及成年生活与衰老的稳态关系中起

关键作用
【31】

。肌肉和骨骼均可视为分泌或内分泌器官。肌肉分泌的肌因子可以

调节骨矿物质含量，如白介素-15、白介素-8和鸢尾素
【32】

。另一方面，骨骼释放

的因子包括胰岛素样生长因-1、成纤维细胞生长因子-23和骨钙素，可以介导肌

生成和肌肉功能。因此，作为肌肉减少症的标志物，CCR也可以预测骨密度。

8.2 CCR与骨折

近期一项研究发现 CCR 可能是骨质疏松性骨折的预测标志物，它可以作为

骨质疏松性骨折风险筛查的工具
【33】

。Komorita 等人发现，与绝经后女性相比，

男性的平均 CCR值更高，CCR高的男性在钙摄入量、糖化血红蛋白水平和胰岛

素治疗率方面表现出显着降低。相比之下，CCR高的绝经后女性平均 BMI 较

低，脆性骨折的发生率较低，值得注意的是，即使在调整了 BMI 和血糖水平后，

CCR仍然与骨折密切相关
【34】

。

9.结语

CCR作为可靠的肌肉质量减少标志物，与多种代谢相关性疾病、冠心病、

高血压存在相关性，CCR也能间接反映患者肾功能情况。CCR是一种既便捷又

经济的指标，在目前代谢相关性疾病、心血管系统疾病高发的情况下，定期对人

群 CCR进行检查，对于患者疾病的早期发现、筛查及诊断等具有重要意义。
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