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基于VOSviewer 的肌少症动物模型研究可视化
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[摘要] 目的　分析肌少症动物模型研究的现状、热点及发展趋势，为肌少症动物模型研究提供方向与基础资料。
方法　检索 Web of Science （WOS） 核心合集数据库中 1900-01-01 至 2022-12-31 的肌少症动物模型研究英文文献，
以 及 中 国 知 网 （CNKI） 数 据 库 中 1915—2022 年 的 肌 少 症 动 物 模 型 研 究 中 文 文 献 。 应 用 文 献 计 量 分 析 软 件
VOSviewer 分析发文量、发文国家/地区、机构、作者、期刊及关键词，以揭示该领域研究的主要国家和机构以及
热点和前沿方向。结果　从 WOS 核心合集数据库共检索到肌少症动物模型相关文献 2 819 篇，第 1 篇文献发表于
1995 年；美国是肌少症动物模型研究最多的国家，发文量为 1 105 篇；发文机构最多的是美国佛罗里达大学，发文
量为 69 篇；香港大学是我国发文量最多的机构，共发文 20 篇；美国学者 Holly V R 的发文量最多，发表 50 篇；肌少
症动物模型研究刊文量最多的学术期刊是美国的 FASEB Journal，刊文量为 196 篇。CNKI 数据库共检索到文献 423
篇，中文发文量最多的作者是李柱一，共发文 19 篇。WOS 检索文献的关键词共现聚类分析发现，肌少症动物模型
研究的热点可概括为肌少症与代谢相关性研究，肌少症动物模型细胞学及再生医学研究，肌少症动物模型与骨、肌
肉和神经研究，以及肌少症与运动治疗研究。CNKI 数据库检索发现失神经性肌少症模型研究最为广泛，中药对肌
少症的作用研究也多有报告。文献阅读发现肌少症动物模型主要包括自然衰老模型、遗传修饰模型、高脂饮食诱导
模型、失用性肌少症模型、激素诱导模型及其他疾病复合性的肌少症模型。结论　肌少症动物模型是近年来国内外
研究的一个热点，文献计量分析在研究方向及热点、模式动物选择、动物模型制作、国内外交流与合作等方面可为
肌少症动物模型研究提供基础。
[ 关 键 词 ] 肌少症； 动物模型； 文献计量； 可视化分析
[中图分类号] R-332；Q95-33   [文献标志码] A  [文章编号] 1674-5817（2023）04-0429-11

A Visual Analysis on Animal Model of Sarcopenia Based on VOSviewer
XIANG Lei1, JING Jinzhu1, LIANG Zhen1, YAN Guoqiang1, GUO Wenfeng1, ZHANG Meng1, ZHANG Wei1, 
LIU Yajun2

(1. Animal Laboratory of Beijing Research Institute of Traumatology and Orthopaedics, Beijing 100035, China;2.
Department of Spine Surgery of Beijing Jishuitan Hospital, Capital Medical University, Beijing 100035, China)
Correspondence to: LIU Yajun (ORCID:0000-0002-0514-6055), E-mail: drliuyajun@163.com

[ABSTRACT] Objective　Analyze the current situation, hotspots and development trends of sarcopenia 
animal model to provide research direction and basic information for sarcopenia animal model research.
Methods　 English literature of research on animal models of sarcopenia was retrieved from the Web of 
Science core data (WOS) set from 1900-01-01 to 2022-12-31. Chinese literature related to animal models of 
sarcopenia was retrieved from CNKI database between 1915 and 2022. The bibliometric analysis software 
VOSviewer was used to explore the countries, orgonizations, authors, hotspots and frontier directions in 
these studies. Results　A total of 2 819 articles on animal models of sarcopenia were retrieved from WOS 
core database. The first paper was published in 1995. The United States has the largest number of animal 
model studies of sarcopenia with 1 105 articles. The institution with the most published articles is the 
University of Florida in the United States, with 69 articles. The University of Hong Kong has the highest 
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number of publications in China, with 20 articles. American author Van Remmen H, with 50 publications, is 
the author of the most articles. The journal with the largest number of articles published on animal models 
of sarcopenia is the American journal called FASEB Journal, with 196 articles. In total, 423 articles on animal 
models of sarcopenia were retrieved from the CNKI database. Author LI Zhuyi has published 19 articles, and 
is the author of the most articles in China. The keyword co-occurrence clustering analysis of WOS literature 
search found that the research focus on animal model of sarcopenia can be summarized as the correlation 
between sarcopenia and metabolism, cytology and regenerative medicine of sarcopenia animal models, the 
study of sarcopenia animal models in bone, muscle, nerve and exercise therapy. The retrieval results of 
CNKI database revealed that the most extensive research was about on the model of denervated 
sarcopenia, and researches on the effects of Chinese medicine on sarcopenia were also widely reported. 
Through reading the full articles or abstracts of the literature, the animal models of sacopenia mainly 
include natural aging model, genetic modification model, high-fat diet induction model, disuse model, 
hormone induction model and complex sarcopenia models of other diseases. Conclusion　In recent years, 
the study on animal model of sarcopenia has become a hotspot at home and abroad. The bibliometric 
analysis provides a basis for the research of animal models of sarcopenia in terms of research direction, 
hotspots, model animal selection, animal model making, and domestic and international communication 
and cooperation.
[Key words]  Sarcopenia; Animal model; Bibliometrics; Visual analysis

肌少症（sarcopenia）又被称为少肌症、肌肉衰减

症、骨骼肌减少症、肌肉衰减综合征。2010年欧洲老

年 肌 少 症 工 作 组 （European Working Group on 
Sarcopenia in Old People，EWGSOP）定义肌少症是与

增龄有关的进行性全身肌量减少、肌肉强度降低或身

体功能减退的一种综合征，其特征是骨骼肌质量和力

量进行性和全面性丧失［1］。后来EWGSOP于2018年又

对肌少症的诊断及治疗等做了相应的修订，指出测量

肌肉功能最可靠的指标是肌力，肌少症中的低肌力被

认为是诊断肌少症的主要参考指标［2］。目前根据系统

性分析及EWGSOP的报告，全球范围内肌少症患病率

为 6%～12%，65岁及以上的老年人患病率为 14%～
33%，而失能和住院患者中肌少症患病率则高达78%。
亚 洲 肌 少 症 工 作 组 （Asian Working Group for 
Sarcopenia，AWGS） 2019年报告，亚洲老年人群肌少

症患病率为 5.5%～25.7%，男性比女性更为显著（男

性为 5.1%～21.0%，女性为 4.1%～16.3%）［3］。近年

来，肌少症的发病机制及治疗措施研究越来越受到社

会关注。

实验动物作为人类疾病研究的替代者，可以模拟

肌少症的发生及发展过程，是了解肌少症发病机制、

制定疾病治疗措施、进行组织工程研究的有效手段。

因此，相关实验动物模型是将肌少症研究成果转化为

临床应用的重要桥梁。然而，随着肌少症动物模型研

究资料的不断丰富，相关研究成果的不断涌现，如何

在大量文献报告中及时了解、掌握该领域的研究全貌、

前沿与热点是开展肌少症动物模型研究的基础。2010
年荷兰莱顿大学发布的VOSviewer软件能够对海量文献

资料进行可视化分析，是了解某项研究全貌与方向的

有效手段。它是一种基于网络数据图谱的可视化软件，

能够基于共引或共现数据库构建作者、期刊、关键词、

机构等可视化图片，展示某领域的研究全貌、研究热

点和前沿方向［4-5］。利用VOSviewer进行癌症、神经科

学、传染病、心血管、骨科学、免疫学等多个领域的

文献计量分析已多有报告［6-11］。然而，肌少症动物模

型研究相关的文献计量分析还未见报道。本研究采用

VOSviewer软件对肌少症动物模型研究相关文献进行可

视化分析，以期为后续研究工作提供参考。

1　材料与方法

1.1　文献检索
在Web of Science（WOS）核心合集数据库内进行

主题词检索，时间范围为 1900-01-01至 2022-12-31，
检索策略为［TS=（sarcopenia or sarcopenic）  AND TS=
（mouse or mice or dog or rabbit or swine or pig or rat or 
sheep or monkey or fish or flies or eelworm or "laboratory 
animal" or "experiment animal"）］，检索数据范围包含了

数据库内所有的英文文献类型。在中国知网（CNKI）
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数据库中进行主题词检索，时间范围为1915年至2022
年，检索式为 SU=（肌少症+肥胖型肌少症+老年肌少

症+原发性肌少症+糖尿病肌少症+肌肉疾病+MHD肌少

症）AND SU=（鼠+兔+犬+猪+羊+猴+鱼+线虫+实验动

物+动物实验），检索数据范围为中文文献类型。

1.2　分析方法
将WOS核心合集数据库检索出的文献设置为“全

记录与引用的参考文献”，以“纯文本”格式导出，通

VOSviewer软件对国家（中国含台湾）、机构、作者、

期刊及关键词进行可视化分析。将CNKI检索到的数据

保存为Endnote格式，导入VOSviewer用于作者与关键

词的可视化分析，并绘制相关的可视化图谱，以分析

肌少症动物模型研究热点。

2　结果

2.1　发文量统计
从WOS核心合集数据库共检索到肌少症动物模型

相关文献2 819篇，第1篇文献发表于1995年。统计显

示，应用动物模型开展肌少症研究的发文量呈逐年增

长趋势，近 10年的年均发文量均在 100篇以上；近 5
年更是肌少症动物模型相关研究的繁荣时期，年均发

文量达到了 284 篇（2018 年 226 篇，2019 年 265 篇，

2020年 280篇，2021年 355篇，2022年 293篇），这表

明应用动物模型开展肌少症研究是近年来的一个热点

（图1A）。通过文献全文与摘要阅读发现，在众多的肌

少症实验动物中，大鼠和小鼠的应用范围最为广泛，

其他用于肌少症研究的实验动物还包括秀丽隐杆线虫、

斑马鱼、果蝇、猪和非人灵长类动物等。

CNKI数据库检索发现1915—2022年肌少症动物模

型相关文献共423篇，发文量也呈现逐年增长的趋势，

特别是在 2000年后发文量呈繁荣趋势（图 1B）。然而

与英文文献相比，中文发文量要远低于英文发文量。

中英文文献阅读发现，肌少症动物模型主要包括自然

衰老模型、加速衰老模型、遗传修饰模型、高脂饮食

诱导模型、激素诱导模型、失用性模型以及其他疾病

复合肌少症动物模型。

2.2　发文国家和机构统计
通过VOSviewer的发文国家（或地区）共现分析发

现，肌少症动物模型研究在美国最为广泛，发文量为

1 105篇；其次是日本，发文量为 369篇；我国（含港

澳台）肌少症动物模型的发文量位居世界第 3位，发

文量为 278篇（图 2A，表 1）。这些文献的引用频次方

面，美国发表的文献共引用 45 206次，位列第一；排

在第二、第三位的是意大利和日本；虽然我国的发文

量排世界第 3位，但在引用频次方面却位列世界第 8
位（表1）。

将发文量大于10篇以上的机构进行共现分析（图

2B）后发现，发文量排前 10位的机构（表 1）中，美

国占据了 7家，发文量最多的机构是佛罗里达大学发

文量为69篇，引用频次为4 549；在我国，香港大学发

文量最多，有 20篇，位居世界第 29位，引用频次为

324次。

注：A，英文发文量统计 （WOS 核心合集数据库）；B，中文发文量统计 （CNKI 数据库）。
Note：A， Statistics on the number of articles published in English（Web of Science core data）； B， Statistics on the number of articles pub‐
lished in Chinese（CNKI database）.
图 1 肌少症动物模型研究的发文量统计
Figure 1 Statistics of the quantities of research articles on animal models of sarcopenia
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2.3　发文作者统计
WOS核心合集数据库检索数据通过VOSviewer分

析时，设置每篇文章参与作者最多25人，每位作者发

文量最少 5篇，作者共现分析发现（图 3 A），在众多

文献中Holly V R 共计发文 50篇，引用频次为 1 606，
排名第一；紧跟其后的Srinivasan D 发文量为48篇，引

用频次为 883；排名第三的作者是Avinash K，发文共

计31篇，引用频次为237（表2）。
CNKI数据库检索数据通过VOSviewer分析时设置

每篇文章参与作者最多 25人，每位作者发文量最少 2
篇，作者共现分析发现，发文量排前 3位的作者分别

为李柱一（发文19篇）、李圣刚（发文15篇）、王云甫

（发文15篇）（表2），而文颖娟、梁炳生与杨俊超与其

他作者间合作最为紧密（图3B）。
2.4　期刊发文情况

对肌少症动物模型发文期刊进行耦合网络

（Bibliographic coupling）分析，统计刊文 5篇以上的期

刊共计657种，形成了109个聚类（图4A），排名前10的
杂志共发表文献778篇。表3列出了肌少症动物模型相

关研究刊文量排名前十的期刊，其中FASEB Journal为
刊文量最多的杂志，有 196篇，发表文献的共引频次

为 3 020；其次为 Experimental Gerontology，刊文量为

111篇，共引频次为 3 906；排名第三的是 Journal of 
Cachexia Sarcopenia and Muscle，刊文量为 107，共引频

注：圆圈与标签组成一个单元，不同颜色的单元组成不同的簇。不同国家 （或地区） 和机构之间按不同颜色分类，节点的大小表示发文频次
的多少，机构之间距离越近反映合作越密切。
Note： Circles and labels form a unit, and units of different colors form different clusters. The countries (or regions) and institutions are 
classified according to different colors, and the size of the nodes indicates the frequency of publishing articles. The closer the distance 
between the institutions, the closer the cooperation.
图 2 肌少症动物模型研究的国家（或地区）和机构共现可视化图谱
Figure 2 Co-occurrence visualization map of institutions and countries/ regions for sarcopenia animal model research

表 1　不同国家和机构的肌少症动物模型研究发文量与引用统计（前 10 位）
Table 1　The number of articles and citations statistics of sarcopenia animal models in different countries and institutions 

(top 10)
排名
Sort

1
2
3
4
5
6
7
8
9

10

国家
Countries

美国
日本

中国（含港澳台）
意大利

法国
韩国
英国

加拿大
德国

西班牙

发文量
Documents

1 105
369
278
211
179
177
170
127
96
95

引用频次
Citations

45 206
6 570
3 677
9 291
5 879
2 107
5 506

 4 111 
2 267
3 917

排名
Sort

1
2
3
4
5
6
7
8
9

10

机构
Organizations

美国佛罗里达大学
美国克利夫兰诊所
美国妙佑医疗国际

法国农业科学研究院
美国密歇根大学
英国利物浦大学

日本东京大学
美国威斯康星大学
美国得克萨斯大学

美国俄克拉何马医学院

发文量
Documents

69
49
46
45
45
42
40
40
37
36

引用频次
Citations

4 549
931
958

1 889
2 280
1 117

1 232
2 582
2 067

688
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次为1 963，该期刊的影响因子最高，为8.9（2023年）。
2.5　关键词分析

WOS检索的文献中重复20次以上的关键词共有43
个，利用VOSviewer软件进行关键词共现聚类分析，形

成可视化图谱（图 4B）。圆圈和标签组成一个单元，

不同颜色的单元组成不同的簇，不同颜色分别代表不

同的研究方向，在关键词可视化图谱中高频词出现的

次数越多，节点也相对较大。关键词中共现频率次排

名见表4。

VOSviewer 软件的关键词共现分析对重现频率

在 20 次以上的关键词进行了聚类分析（表 5），聚

类 1 反映了肌少症动物模型与代谢方面的内容，其主

要关键词有“body composition”“insulin resistance”
“sarcopenia obesity”等；聚类2反映肌少症动物模型在

细胞学方面的研究，主要关键词包括“atrophy”
“hypertrophy”“regeneration”“satellite cells”；聚类3反
映了肌少症动物模型在肌肉形态与再生方面的研究，

主要关键词有“apoptosis”“autophagy”“mitochondria”

注：A，英文文献发文作者共现；B，中文文献发文作者共现。圆圈和标签组成一个单元，不同颜色的单元组成不同的簇。作者之间按不同颜
色分类，分别代表不同的研究团队，节点的大小表示作者出现的频率高低。作者间无相互关联性，图中均不呈现。
Note： A， The co-occurrence of the authors in the English literature； B， The co-occurrence of the authors in Chinese literature. Circles and 
labels form a unit， and units of different colors form different clusters. The authors are classified according to different colors that represent 
different research teams. The size of the node indicates the frequency of the occurrence of the authors. There is no correlation between the 
authors， and these authors are not shown in the figure.
图 3 肌少症动物模型研究的作者共现可视化图谱
Figure 3 Co-occurrence map of the authors in the study of animal model of sarcopenia

表 2　中外作者在肌少症动物模型研究中的发文量统计（前 10 位）
Table 2　Statistics of the number of articles published by Chinese and foreign authors in the study of animal models of 

sarcopenia (top 10)

排名
Sort

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

Web of Science 核心合集数据库（WOS）

作者
Authors

Van remmen Holly

Dasarathy Srinivasan

Kumar Avinash

Mcardle Anne

Leeuwenburgh Christiaan

Walrand Stephane

Davuluri Gangarao

Sieck Gary C

Vasilaki Aphrodite

Brotto Marco

发文量
No. of published articles

50

48

31

29

28

26

25

24

24

23

CNKI 数据库（CNKI）

作者
Authors
李柱一

孙圣刚

王云甫

曹学兵

文颖娟

孟繁平

杨俊超

梅晓云

何国厚

刘     睿

发文量
No. of published articles

19

15

15

14

10

9

8

8

7

7
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等；聚类 4反映了肌少症动物模型与骨之间的研究内

容，主要关键词包括“bone”“osteoporosis”等；聚类

5主要反映肌少症动物模型在运动、营养治疗方面的研

究 内 容 ， 主 要 关 键 词 包 括 “exercise”“frailty”
“nutrition”等；聚类6反映肌少症动物模型与神经系统

的相关性研究；聚类 7反映了肌少症动物模型中的肌

肉量变化的相关研究。通过关键词共现与聚类分析发

现，肌少症动物模型研究热点可概括为肌少症动物模

型与代谢相关性研究，肌少症动物模型细胞学及再生

医学研究，肌少症动物模型与骨、肌肉以及神经研究，

肌少症动物模型与运动预防、治疗研究。

CNKI数据库检索数据重复 5次以上的关键词共

有 47 个，利用 VOSviewer 软件进行关键词共现聚类

分析，形成可视化图谱（图 4C）。关键词可视化图

谱中高频词出现的次数越多，节点也相对较大，如

“重症肌无力”“肌萎缩”“大鼠”“肌少症”“去乙

酰胆碱受体”等（表 4）。VOSviewer软件的关键词共

现分析对重现频率在 5次以上的关键词进行了聚类

分析，共得到 9个聚类（表 5）。在这些聚类中发现，

神经相关的肌少症研究占据主导地位，中医肌少症

治疗研究多有报道；与英文文献关键词分析对比，

中文文献中肌少症发病机制研究相关的文献报告

较少。

3　讨论

本研究使用文献计量学分析可视化软件

VOSviewer，对WOS核心合集数据库（1900—2022年）
与CNKI数据库（1915—2022年）中肌少症动物模型研

究相关中英文文献进行了对比分析。发文量统计表明，

肌少症动物模型相关研究的发文量呈逐年上升的趋势，

说明肌少症动物模型研究日益受到广大研究者的重视。

中英文发文量对比分析发现，中文发文量远低于英文

发文量，表明肌少症动物模型研究中高质量中文文献

的发表存在巨大潜力。

表 3　肌少症动物模型研究期刊发表文献的共引用统计（前 10 位）
Table 3　Co-citation statistics of articles published in animal model research journals of sarcopenia（top 10）

排名
Sort

1
2
3
4
5
6
7
8
9

10

杂志名称
Journal

FASEB Journal
Experimental Gerontology
Journal of Cachexia Sarcopenia and Muscle
Nutrients
Aging Cell
Aging-Us
International Journal of Molecular Sciences
Journals of Gerontology Series A-Biological Sciences and Medical
Journal of Applied Physiology
Frontiers in Physiology

影响因子（2023）
Impact factor

4.8
3.9
8.9
5.9
7.8
5.2
5.6
5.1
3.3
4.0

发文量/篇
Documents

196
111
107
67
58
52
50
48
45
44

共引用频次/次
Citations

3 020
3 906
1 963
1 140
2 770
1 486

356
2 295
1 803

652

表 4　肌少症动物模型研究中的中英文关键词分析（前 10 位）
Table 4　English and Chinese keywords analysis in the study of animal model of sarcopenia (top 10)

排名
Sort

1
2
3
4
5
6
7
8
9

10

英文关键词
English keywords

sarcopenia
aging
skeletal muscle/muscle
muscle atrophy
mitochondria
oxidative stress
exercise
inflammation
autophagy
cachexia

共现频率
Co-occurrence frequency

961
590
529
239
142
123
93
75
70
68

排名
Sort

1
2
3
4
5
6
7
8
9

10

中文关键词
Chinese keywords
重症肌无力
肌萎缩
大鼠
失神经
乙酰胆碱受体
骨骼肌
小鼠
失重模拟
肌少症
乙酰胆碱受体抗体

共现频率
Co-occurrence frequency

153
124
41
23
21
17
16
14
13
11
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通过阅读检索到的文献内容发现，啮齿类动物的

体型适中、繁殖速度快、遗传背景清晰、品种品系多，

便于遗传修饰，且与人类一样具有卫星细胞［12］，是肌

少症研究的主要实验动物。尽管啮齿类动物在肌少症

研究中具有巨大优势，但是大鼠和小鼠的肌肉组成与

人类还存在较大差异。哺乳动物具备两种不同收缩率

和代谢活动的纤维类型（Ⅰ型和Ⅱ型纤维），Ⅱ型肌纤

维又分为 2A、2B与 2X纤维；肌少症的发生主要与Ⅱ
型肌纤维相关，与Ⅰ型肌纤维相关性不大［13］。尽管大

鼠和小鼠的肌肉构成主要由Ⅱ型（快速肌肉）纤维组

成，Ⅰ型（慢速肌肉）纤维含量很少，但是大鼠和小

鼠的肌肉主要由富含氧化酶的 2X和 2B纤维组成，而

来自人类等大型哺乳动物的肌肉则由含低水平氧化酶

的Ⅰ型和 2A型纤维构成［14］。这些差异无疑延缓了肌

少症动物模型的研究进展。除啮齿类动物外，还有关

于果蝇、线虫与斑马鱼作为模式动物开展肌少症研究

的报告［15-16］，这些动物的优势是成本低、寿命短（如

线虫18～21 d）。肌少症是一种增龄性疾病，利用这些

动物能够在较短时间内模拟出随年龄增长产生的肌少

症疾病模型特征（线虫 7 d）。另外，利用这些动物还

便于分子生物学与遗传学相关研究等［12］。然而，这些

模式动物由于体型较小，与人在遗传学以及亲缘关系

上差异较大，样本组织不利于后续实验研究，这些弊

端在一定程度上限制了其作为肌少症模式动物的应用。

另外，非人灵长类动物的生理学与解剖学特点虽然与

人最为相近，但因其来源受限、价格昂贵、动物实验

伦理等要求，其在肌少症研究中的应用也受到一定限

制。猪由于在解剖学、生理学、代谢特征、胃肠道结

构、营养吸收、脂肪代谢等方面与人一致性较高，近

年来逐渐成为肥胖型肌少症研究的良好模型［17］。在肌

少症动物模型研究中应根据不同动物的特点，选择合

适的模式动物开展相关研究。

注：A，发表期刊的共现分析；B，英文文献关键词共现；C，中文文献关键共现。圆圈和标签组成一个单元，不同颜色的单元组成不同的簇，不同颜
色分别代表不同的杂志或研究方向，节点的大小表示杂志刊文的频次高低或关键词出现的频率高低。
Note：A, co-occurrence analysis of published journals; B, Co-occurrence of key words in English literature; B, Co-occurrence of key words in 
Chinese literature. Circles and labels form a unit, units of different colors form different clusters, different colors represent different 
magazines or different research directions, and the size of nodes indicates the frequency of magazine articles or keyword occurrence.
图 4 肌少症动物模型相关研究发表期刊及中英文文献中关键词共现聚类图谱
Figure 4 Published journals and keywords co-occurrence cluster map in animal model study of sarcopenia in Chinese and 

          English literature
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WOS核心合集数据库统计发现，肌少症动物模型

研究中，美国发文量占到全部发文量的 39.2%（1 105
篇/2 819篇）；我国（含港澳台）发文量约占 1%（278
篇/2 819篇），位居世界第 3位，然而我国发文的引用

频次低于美国、日本、意大利、法国、英国、加拿大

与西班牙，位居世界第 8位。在发文机构统计方面，

排名前 10的有 7个机构均位于美国，我国发文量最多

的香港大学位居世界第29位。此外，按2023年期刊影

响因子数据显示，在肌少症动物模型研究领域发表相

关文章较多的前 10 本期刊中， Journal of Cachexia 

Sarcopenia and Muscle的影响因子最高（8.9），其次是

Aging Cell（7.8）和Nutrients（5.9）。而CNKI数据库中

检索到发表中文文献最多的前 3位作者共发文 49篇。

由此可见，肌少症动物模型研究的主要国家是美国，

目前处于世界领先地位；我国的肌少症研究相对较分

散，还未形成以肌少症动物模型研究为特色的研究机

构，虽然总发文量位居世界第 3位，但是高引用文献

较少，提示我国肌少症动物模型研究还有巨大潜力有

待挖掘。

文献的核心合集主题和重要内容往往通过关键词

予以表现，综合聚类分析可显示相关领域的研究热点。

本研究中WOS核心合集数据库中关键词可视化与聚类

分析表明，肌少症动物模型研究的热点涉及肌肉代谢，

诸如肥胖、高脂饮食引起的胰岛素抵抗、炎性反应与

氧化应激等可能与肌少症的形成存在密切关系［18］。其

中高脂饮食是致衰老的一个风险因素，目前已形成共

识。国内外学者用高脂饲料诱导啮齿类动物与猪均建

立了肌少症动物模型［17-19］，研究结果表明高脂饲料诱

导的肌少症动物出现了肌肉横截面积减少、肌肉内脂

肪组织浸润、肌肉量下降等肌少症病理学特点。另外，

随着遗传修饰技术的发展，大量与代谢相关的基因与

信号通路逐渐被发掘出来，通过基因敲除或转基因技

术建立了大量的肌少症动物模型，如 IGF-1r、Akt1/

Akt2、FOXO、Zmpste24、Ku80、 IL-10、SOD、TNF-
α、Asnsd1、Mip、HtrA2等基因敲除后均可形成肌少症

动物模型［20-23］。
在关键词可视化聚类分析中还发现，年龄与肌少

症是共现高频的词汇；文献阅读也证实，通过筛选老

年动物可以直接选取到肌少症动物模型。例如，选取

22年龄以上的非人灵长类动物和 18月龄以上的大鼠，

发现动物存在肌少症的病理特征；22月龄的小鼠骨骼

肌活性氧（reactive oxygen species，ROS）水平明显升

高，比目鱼肌呈现典型的肌少症特征；24月龄大鼠的

细胞外基质代谢失衡，导致胶原纤维增多，骨骼肌质

表 5　英文和中文文献中肌少症动物模型研究关键词聚类分析
Table 5　Cluster analysis of key words in animal model of sarcopenia in English and Chinese literature

聚类
Clusters

1

2

3

4

5

6

7

8

9

英文文献关键词
Keywords in English literature

body composition, cachexia, cancer cachexia, chronic kidney 
disease, inflammation, insulin resistance, metabolism, muscle 
atrophy, muscle regeneration, muscle wasting, myogenesis, 
myostatin, obesity, sarcopenia, sarcopenia obesity, skeletal 
muscle atrophy

aging, atrophy, hypertrophy, motor, protein synthesis, regeneration, 
satellite cells, skeletal muscle
aging, apoptosis, autophagy, mice, mitochondria, mitophagy, 

oxidative stress, reactive oxygen species

bone, muscle, osteoporosis, senescence, vitamin D

Exercise, frailty, nutrition

denervation, neuromuscular junction

muscle mass

中文文献关键词
Keywords in Chinese 

literature
动物、失重模拟、小鼠、模拟失重、比目鱼肌、电针、肌、骨骼

乙酰胆碱受体、兔、动物模型、实验性自身免疫性重症肌无力、
糖尿病、肌少症

多发性硬化、帕金森病大鼠、肌阵挛、阿尔茨海默病

中枢神经系统、乙酰胆碱受体抗体、受体、抗体、胆碱能

Bcl-2、大鼠、细胞凋亡、肌损伤、腓肠肌

MAFBX、去神经支配、肌纤维、肌萎缩、骨骼肌

咬肌、线粒体、葛根复方、超微结构

失神经、胫前肌、补阳还五汤、黄芪

免疫性、细胞因子、重症肌无力
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量和功能下降，从而发生肌少症［24-28］。老年动物模型

往往能模拟肌少症的发病过程，但是观察周期长，在

科研项目实验周期内难以实现这种长时间的观察。为

了缩短肌少症动物模型的成模时间，1968美国杰克逊

实验室与日本东京大学在AKM系小鼠中培育了快速衰

老小鼠（senescence accelerated mouse，SAM），经过几

代筛选繁育，发现SAMP6和SAMP8是建立小鼠骨骼肌

衰老的理想模型；后续研究表明，SAMP8小鼠相较

SAMP6小鼠的肌肉量和肌肉力量下降速度更快，开始

出现下降的时间也更早，SAMP8小鼠在 8月龄出现症

状，10月龄出现明显的肌肉功能下降，Ⅱ型纤维明显

减少［29-32］。另一种加速衰老的肌少症动物模型为

POLG小鼠。因 POLG是哺乳动物中唯一一种线粒体

DNA（mtDNA）聚合酶，对线粒体DNA的复制和修复

起到十分重要的作用，POLG缺失会导致线粒体功能的

紊乱。POLG加速衰老模型小鼠在6月龄后即表现出肌

肉流失，提示这可能也是一种理想的肌少症小鼠

模型［33］。
关键词可视化聚类分析中还发现，肌少症与骨质

疏松具有相关性，诸如地塞米松等糖皮质激素，长期

注射会使动物体重增加、肌肉萎缩、脂肪向心性堆积，

最终由于糖皮质激素促进蛋白质分解而诱发出肌少

症［34-37］。雌激素的缺乏可能会引起骨质疏松症，因此

雌性动物卵巢摘除后，诱发骨质疏松，骨骼肌的代谢

水平随之发生变化，出现肌肉质量和功能的减退，最

终形成肌少症［38-40］。除以上肌少症动物模型外，还有

失用性肌少症模型与其他疾病复合肌少症动物模型。

其中失用性造模法是将实验动物后肢进行悬吊或固

定［41-43］，这种肌少症动物模型与增龄性肌少症的病理

特征不一致，主要表现是Ⅰ型（慢速）肌纤维的减少

比Ⅱ型（快速）肌纤维的减少更明显，该模型适合于

与运动无关的肌少症研究。其他疾病复合肌少症动物

模型是在其他疾病造模过程中，伴随发生了肌少症的

病理学特征，如右旋糖酐硫酸钠 （dextran sulfate 
sodium salt，DSS）诱发结肠炎［44］、5-二乙氧羰基-1，
4- 二 氢 胆 碱 （5-diethoxycarbonyl-1， 4-dihydro-
collidine，DDC）诱发慢性肝病［45-46］、肾切除以及腺

嘌呤诱发尿毒症［47-48］等模型中均合并出现了肌少症

的病理学特征。

CNKI数据库检索中发现神经相关肌少症动物模型

研究较为广泛，如重症肌无力、帕金森病、阿尔茨海

默病等神经性疾病均伴有肌少症的病理特征。在肌少

症发病机制相关研究中，乙酰胆碱、细胞凋亡等神经

相关发病机制导致肌少症是中文文献研究的热点；另

外，中药在肌少症治疗中的应用也是近年来的一个研

究热点［49-50］。阅读文献与摘要内容后发现，肌少症动

物模型的造模方法丰富多样，研究者应根据自身的研

究目的选择合适的模型制作方法。

本文运用VOSviewer软件对WOS核心合集数据库

与CNKI数据库中肌少症动物模型研究相关文献进行了

可视化分析，直观地展示了近年来肌少症动物模型研

究现状，初步揭示了对该研究做出突出贡献的国家、

作者，以及该领域的研究热点及发文期刊排名，并且

通过文献阅读发掘了各类肌少症模型动物的优缺点以

及肌少症动物模型的造模方法，能够为肌少症动物模

型研究提供参考。需要指出，本研究的一个缺点是

CNKI数据库应用VOSviewer分析未实现研究机构、引

用频次以及发文期刊的可视化分析。相信随着肌少症

研究的不断深入，文献计量学分析可以为肌少症动物

模型研究提供更为坚实的理论基础和参考依据。
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