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[摘要] 目的　探讨成年人群中四肢骨骼肌质量指数(ASMI)与低踝肱指数(ABI)之间的关联，并检验 C 反应蛋白

(CRP)在该关联中的潜在中介作用。方法　本研究数据来源于美国国家健康与营养调查(NHANES)1999－2004年的数据，

共纳入5966名≥40岁的参与者。低ABI定义为ABI≤0.90。采用加权多变量逻辑回归模型分析ASMI(作为连续变量和四分位

数)与低 ABI 的关联，并使用限制性立方样条(RCS)模型评估二者的关系。通过亚组分析评估关联的异质性，并采用

Bootstrap法进行CRP的中介效应分析。结果　在未调整模型中，ASMI与低ABI风险呈明显负相关(OR=0.85，95%CI 0.77~

0.93，P<0.001)，全面调整年龄、性别、种族、教育水平、贫困收入比、高血压病史、糖尿病史、吸烟状况及体重指数

(BMI)后，该关联进一步增强(OR=0.66，95%CI 0.54~0.79，P<0.001)。将 ASMI 四分位数分组后，与最低组(Q1)相比，Q2、

Q3及最高组(Q4)的低ABI风险依次降低，调整后Q4组的风险降幅最大(OR=0.36，95%CI 0.19~0.69)。RCS分析显示两者呈线

性剂量-反应关系(P 非线性=0.794)，随着ASMI升高，低ABI风险单调下降。亚组分析证实，该保护性关联在性别、年龄、高

血压、糖尿病及吸烟状态各亚组中方向一致，所有交互作用均无统计学意义(P 交互>0.05)。中介分析显示，CRP的间接效

应虽达统计学显著性，但效应量微小，中介比例仅为3.08%(间接效应值为–0.0041，P<0.001)，提示该关联主要由直接路

径驱动。结论　较高的ASMI与低ABI风险呈负相关，中介分析显示CRP仅解释总关联的 3.08%，维持或增加肌肉质量可

能是预防外周动脉疾病的潜在策略。
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[Abstract] Objective　 To investigate the association between appendicular skeletal muscle mass index (ASMI) and low 

ankle-brachial index (ABI) in adults, and to examine the potential mediating role of C-reactive protein (CRP) in this association. 

Methods　Data for this study were drawn from the 1999-2004 National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES), 

including 5, 966 participants aged ≥40 years. Low ABI was defined as ABI≤0.90. Weighted multivariable logistic regression models 

were employed to evaluate the association of ASMI (modeled as a continuous variable and in quartiles) with low ABI, and restricted 

cubic spline (RCS) analysis was used to characterize the shape of the relationship. Subgroup analyses were performed to assess 

potential heterogeneity, and bootstrap-based mediation analysis was conducted to quantify the indirect effect through CRP. Results　
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In the unadjusted model, ASMI was significantly inversely associated with the risk of low ABI (OR=0.85, 95%CI 0.77-0.93, P<0.001). 

After full adjustment for age, sex, race/ethnicity, education level, poverty income ratio, history of hypertension, history of diabetes, 

smoking status, and body mass index, the association became stronger (OR=0.66, 95%CI 0.54-0.79, P<0.001). When ASMI was 

categorized into quartiles, the risk of low ABI decreased sequentially from Q2 to Q4 compared with the lowest quartile (Q1); the 

greatest risk reduction was observed in the highest quartile (Q4) (adjusted OR=0.36, 95%CI 0.19-0.69). Restricted cubic spline 

analysis demonstrated a linear dose– response relationship (Pnonlinearity=0.794), with the risk of low ABI declining monotonically as 

ASMI increased. Subgroup analyses confirmed that this protective association was consistent in direction across subgroups defined by 

sex, age, hypertension, diabetes, and smoking status, with no statistically significant interactions (Pinteraction>0.05). Mediation analysis 

revealed that the indirect effect of CRP reached statistical significance but the magnitude was small ; the mediated proportion was only 

3.08% (indirect effect=−0.0041, P<0.001), indicating that the association was driven primarily by the direct pathway. Conclusion　
Higher ASMI showed a linear inverse association with the risk of low ABI. Mediation analysis demonstrated that CRP explained only 

3.08% of the total association, suggesting that maintaining or increasing muscle mass may represent a potential strategy for the 

prevention of peripheral arterial disease. 

[Key words] sarcopenia; appendicular skeletal muscle mass index; ankle-brachial index; C-reactive protein; peripheral artery 

disease; mediation analysis

肌少症以四肢骨骼肌质量指数 (appendicular 
skeletal muscle mass index，ASMI)降低为主要特征，已

有研究证实其与心血管疾病风险升高密切相关[1-3]。

肌肉作为兼具代谢与内分泌功能的器官，其质量下

降可能通过干扰肌源性因子分泌、促进慢性炎症等

途径，参与动脉粥样硬化的病理进程[4-7]。此外，下

肢外周动脉疾病(peripheral artery disease，PAD)作为

一种关键的动脉粥样硬化性疾病，在全球范围内具

有较高的患病率，尤其是严重肢体缺血患者，其预

后状况尤为不佳[8-14]。踝肱指数(ankle-brachial index，
ABI)是诊断PAD的核心无创性指标，当ABI≤0.90时，

提示下肢动脉血流存在显著受限情况[15-16]。除传统

危险因素外，系统性炎症等非传统发病机制在PAD
发生发展过程中的作用愈发受到学界关注[17-20]。作

为系统性炎症的关键标志物，C反应蛋白(C-reactive 
protein，CRP)水平升高可能受到肌肉量减少的驱

动[21]，直接参与动脉粥样硬化的发展过程[22]，提示

其可能在 ASMI 与 ABI 的关联中发挥中介作用。然

而，目前基于大规模人群研究，将 ASMI、CRP 与

ABI 纳入同一研究框架进行系统验证的相关证据较

为匮乏。因此，本研究基于美国国家健康与营养调

查(NHANES)数据，探究ASMI与低ABI之间的关联，

并定量评估CRP在该关联中的中介效应，以期为肌

少症的治疗提供借鉴。

1　资料与方法

1.1　数据来源与研究人群　本研究数据来源于

NHANES 数据库的 3 个连续周期 (1999－2000 年、

2001－2002年、2003－2004年)。该数据库采用多阶

段分层抽样设计，旨在获取具有全国代表性的美国

人群样本，其标准化的体格检查和实验室程序保障

了数据的质量与可比性。三个周期的初始人群共包

含 31 126 名参与者。研究对象的筛选流程：首先，

排除缺少 ABI 数据的参与者(n=21 981)，剩余 9145
名。需要指出的是，ABI 数据的大量缺失主要源于

NHANES数据库的设计：ABI的测量对象仅限于≥40
岁的参与者，而本研究纳入的 1999－2004 年 3 个连

续周期初始人群(31 126名)中包含大量≤40岁的参与

者，这些参与者未接受 ABI 测量，因此被排除。这

一排除是基于NHANES既定的调查设计，而非随机

缺失，符合该数据库的标准化操作流程。随后，进

一步排除缺少 ASMI、中介变量(CRP)或关键协变量

数据的参与者(n=3179)。最终，共 5966 名参与者被

纳入本研究。

1.2　结局变量　主要结局变量为 ABI。在 NHANES
数据库中，ABI的测量对象为≥40岁的参与者。测量

时，参与者取仰卧位，由培训合格的卫生技师使用

血压计分别测量右臂(肱动脉)和双踝(胫后动脉)的收

缩压。对于每位参与者，分别计算右侧和左侧的

ABI(同侧踝部平均收缩压/臂部平均收缩压)。为反

映整体血管状况，本研究取两侧 ABI 中较低的值用

于后续分析。根据临床指南，本研究将 ABI 作为二

分类变量处理：ABI≤0.90 被定义为低 ABI 组(提示

PAD)，而 ABI 在 0.90~1.40 被定义为正常组。ABI>
1.40 的个体因可能存在血管钙化被排除在外。完整

的ABI测量方法存档于NHANES网站[23]。

1.3　暴露变量　主要暴露变量为 ASMI。四肢骨骼

肌质量通过双能 X 线吸收测定法得出，单位为 kg，
通过将双侧上肢(左/右臂)和下肢(左/右腿)的肌肉质

量相加计算。ASMI=四肢骨骼肌质量(kg)/身高(m)2。

所有双能 X 线的扫描均由经过认证的放射技术员按

照标准化方案进行。进一步的技术规范记录在

NHANES身体成分程序手册中[23]。

1.4　协变量和中介变量　协变量为与 ABI 相关的因
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素，包括年龄、性别、种族(墨西哥裔美国人、西班

牙裔、非西班牙裔白人、非西班牙裔黑人、其他种

族)、教育水平[<9年级、9~11年级(含未获毕业文凭

的 12 年级)、高中毕业或同等学历、大学或专科学

历、本科毕业及以上学历]、贫困收入比、高血压病

史、糖尿病史、吸烟状况以及体重指数(body mass 
index，BMI)。中介变量为CRP。在NHANES数据库

中，CRP 的测量采用乳胶增强免疫比浊法。该方法

通过将样本与包被抗CRP抗体的乳胶颗粒混合，形

成抗原-抗体复合物，随后使用特定蛋白分析仪进行

定量测定。详细的变量收集方案记录在NHANES调

查方法与分析指南中[23]。

1.5　统计学处理　考虑到 NHANES 的复杂抽样设

计，所有分析都纳入了推荐的权重。计量资料以加

权均值±标准差表示，组间比较针对计量资料采用方

差分析；在基线特征比较中，计量资料(年龄、贫困

收入比、ASMI、CRP、BMI)呈偏态分布，以 M(Q1，

Q3)表示，组间比较采用加权线性回归模型。计数资

料以加权频数(%)表示，组间比较采用经Rao-Scott校
正的χ2检验。采用加权多变量逻辑回归模型来评估

ASMI与ABI异常之间的关联，计算调整后的比值比

(OR)及其 95%置信区间(CI)。进一步将ASMI分为四

分位数以探索ASMI-ABI的关联，所有回归模型均应

用调查权重。采用限制性立方样条(RCS)模型评估

ASMI与低ABI之间的剂量-反应关系。样条节点设置

在ASMI分布的第5、35、65、95百分位处，以ASMI
中位数作为参照值。分别报告总体关联 P 值及非线

性检验 P 值，并绘制 RCS 曲线展示关联趋势。分析

模型包括：模型 1(未调整)；模型 2(调整年龄、性

别、种族、教育水平、贫困收入比、高血压病史、

糖尿病史、吸烟状况和BMI)。
中介分析采用 Bootstrap 法(1000 次重复)：(1)加

权逻辑回归模拟 ASMI 和 CRP 对 ABI 的联合效应；

(2)在协变量固定于参考水平的情况下，估计直接效

应、间接效应和中介比例(PM)。需要强调的是，由

于本研究为横断面设计，此中介分析仅用于在统计

学上分解 ASMI 与低 ABI 总关联中的直接和间接部

分，旨在探索潜在的解释路径，而无意也无法推断

变量间的因果时序关系。P<0.05 为差异有统计学

意义。

2　结　　果

2.1　基线特征　5966 名参与者中，低 ABI 者(ABI≤
0.90)1102 名，ABI 正常者(ABI 在 0.90~1.40)4864 名。

与正常组相比，低 ABI 组年龄较大，女性、非西班

牙裔黑人占比，糖尿病患病率(15.0% vs. 7.8%)，高血

压 患 病 率 (52.0% vs. 33.0%)， 吸 烟 比 例 (61.0% vs. 

53.0%)，以及CRP水平较高，教育水平(高中以下学

历占比 27% vs. 17%)、贫困收入比较低(P<0.001)；两

组间BMI差异无统计学意义(P=0.500) (表1)。
2.2　ASMI 与低 ABI 之间的相关性分析　为分析

ASMI 与 ABI 的相关性，先将 ASMI 作为连续变量分

析，结果显示，在未调整的模型 1中，ASMI每增加

1 kg/m²， 低 ABI 的 患 病 风 险 降 低 15%(OR=0.85，
95%CI 0.77~0.93，P<0.001)；在全面调整协变量后的

模型 2中，ASMI 每增加 1 kg/m²，低ABI的患病风险

降低 34%(OR=0.66，95%CI 0.54~0.79，P<0.001)，表

明 ASMI 与低 ABI 的患病风险呈明显负相关(表 2)。
随后将 ASMI 分为四分位数(Q1~Q4)作为分类变量进

行分析。在未校正的模型 1中，与Q1组相比，Q2组

(OR=0.65， 95%CI 0.44~0.95， P=0.027)、 Q3 组 (OR=
0.47， 95%CI 0.31~0.71， P<0.001) 和 Q4 组 (OR=0.51，
95%CI 0.36~0.72，P<0.001)与低 ABI 的患病风险均呈

明显负相关；在调整协变量的模型 2 中，与 Q1组相

比，Q2组(OR=0.64，95%CI 0.42~0.98，P=0.040)、Q3

组(OR=0.51，95%CI 0.32~0.81，P=0.006)和Q4组(OR=
0.36，95%CI 0.19~0.69，P=0.004)与低 ABI 的患病风

险均呈明显负相关(表2)。
2.3　ASMI 与低 ABI 的关联分析　为探究 ASMI 与低

ABI 的关联，采用 RCS 模型进行非线性关系分析，

结果如图 1 所示。在未调整的模型 1 中，ASMI 与低

ABI 风险之间存在明显的统计学关联(P 总体<0.001)，
但其非线性项不显著(P 非线性=0.512，图 1A)。在全面

调整年龄、性别、种族、教育水平、贫困收入比、

高血压病史、糖尿病史、吸烟状况和BMI后的模型2
中，ASMI与低ABI风险之间依然保持明显的统计学

关联(P 总体<0.001)，且非线性关系同样不显著(P 非线性

=0.794，图 1B)。两条RCS曲线均清晰地呈现出一致

的剂量-反应关系趋势：即随着 ASMI 升高，个体罹

患低ABI的风险呈现单调下降趋势。

2.4　ASMI与低ABI的关联在不同亚组中的异质性评

估　按性别、年龄、糖尿病史、高血压病史及吸烟

状态分层的亚组分析结果如图2所示。总体人群中，

ASMI与低ABI明显关联，亚组分析显示该关联在不

同特征人群中表现一致，所有交互作用无统计学意

义(P>0.05)。具体而言，在 40~60 岁人群、>60 岁人

群、男性、无糖尿病史、高血压病史、无高血压病

史及吸烟人群中，观察到ASMI与低ABI存在明显负

向关联(P<0.001)。
2.5　CRP 在 ASMI 与低 ABI 相关性中的中介分析　

CRP在ASMI与低ABI的统计关联中显示出显著的中

介 效 应 。 总 效 应 值 为 -0.1332(95%CI -0.1387~
-0.0234，P<0.001)。进一步分解发现，其直接效应

值为-0.1291(95%CI -0.1345~-0.0226，P<0.001)，而
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间 接 效 应 值 为 -0.0041(95%CI -0.0060~0.0012， P<
0.001)。经计算，CRP所介导的中介效应占总效应的

比例为 3.08%(图 3)。表明在统计层面上，ASMI与低

ABI 的关联主要是通过直接路径实现，而 CRP 仅能

解释其中一小部分的关联。

3　讨　　论

近年来关于肌肉减少症与心血管健康的学术共

识认为，骨骼肌是维护血管稳态的重要器官，本研

究为其提供了新的证据。首先，本研究与多项探讨

身体成分和血管功能的研究结论方向一致。如

表1　5966名参与者的基线特征

Tab.1　The baseline characteristics of the 5966 population

项目

年龄[岁, M(Q1, Q3)]

性别[加权人数(加权%)]

男

女

种族[加权人数(加权%)]

墨西哥裔美国人

西班牙裔

非西班牙裔白人

非西班牙裔黑人

其他种族

教育水平[加权人数(加权%)]

<9年级

9~11年级(含未获毕业文凭的12年级)

高中毕业或同等学历

大学或专科学历

本科毕业及以上学历

贫困收入比[M(Q1, Q3)]

糖尿病[加权人数(加权%)]

吸烟[加权人数(加权%)]

高血压[加权人数(加权%)]

ASMI[kg/m², M(Q1, Q3)]

BMI[kg/m², M(Q1, Q3)]

CRP[mg/dl, M(Q1, Q3)]

正常组(n=4864)

52(45, 61)

103 026 677(52.0)

96 320 256(48.0)

9 146 880(4.6)

9 086 340(4.6)

158 164 655(79.0)

15 199 174(7.6)

7 749 885(3.9)

11 967 040(6.0)

21 128 071(11.0)

51 225 378(26.0)

58 872 591(30.0)

56 153 852(28.0)

3.71(2.00, 5.00)

15 457 261(7.8)

105 107 783(53.0)

65 284 388(33.0)

7.54(6.39, 8.66)

27.5(24.4, 31.2)

0.21(0.09, 0.44)

低ABI组(n=1102)

61(51, 72)

11 615 630(37.0)

19 973 595(63.0)

1 349 612(4.3)

1 385 293(4.4)

23 142 355(73.0)

4 462 312(14.0)

1 249 653(4.0)

3 390 988(11.0)

4 919 781(16.0)

9 525 329(30.0)

8 328 852(26.0)

5 424 277(17.0)

2.53(1.35, 4.34)

4 660 311(15.0)

19 256 867(61.0)

16 479 229(52.0)

6.93(5.96, 8.15)

27.6(24.5, 31.4)

0.31(0.15, 0.68)

P

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

0.500

<0.001

连续变量(年龄、贫困收入比、ASMI、CRP、BMI)因呈偏态分布，以M(Q1，Q3)表示，组间比较采用加权线性回归模型；分类变量

(性别、种族、教育程度、糖尿病史、吸烟状况、高血压)以加权频数(%)表示，组间比较采用加权 χ²检验。加权样本量：低ABI组未加权

例数为 1102，加权后代表人口数为 31 589 225；正常组未加权例数为 4864，加权后代表人口数为 199 346 933。总未加权例数 5966，加权

总人口数230 936 158。ABI. 踝肱指数；BMI. 体重指数；ASMI. 四肢骨骼肌质量指数；CRP. C反应蛋白。

表2　ASMI与ABI之间的关联性

Tab.2　The association between ASMI and ABI

变量

ASMI(连续变量)

ASMI(四分位数)

Q1

Q2

Q3

Q4

模型1

OR(95%CI)

0.85(0.77~0.93)

1.00(参照)

0.65(0.44~0.95)

0.47(0.31~0.71)

0.51(0.36~0.72)

P

<0.001

-
0.027

<0.001

<0.001

模型2

OR(95%CI)

0.66(0.54~0.79)

1.00(参照)

0.64(0.42~0.98)

0.51(0.32~0.81)

0.36(0.19~0.69)

P

<0.001

-
0.040

0.006

0.004

“-”示无数据。模型1为调整模型；模型2进一步调整年龄、性别、种族、教育水平、贫困收入比、高血压病史、糖尿病史、吸烟

状况和体重指数(BMI)。ABI. 踝肱指数；ASMI. 四肢骨骼肌质量指数
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Pizzimenti 等[24]研究指出，动脉粥样硬化会使骨骼肌

处于缺血-再灌注状态，诱发氧化应激等反应，内皮

功能障碍加剧微血管灌注不足，形成恶性循环促进

肌肉减少症进展；Zhang等[25]研究发现，肌少症影响

心力衰竭患者的肌肉功能和身体组成，与患者心脏

功能下降等密切相关，可增加心力衰竭相关住院和

死亡风险，是未来心血管事件的独立预测因子；

Damluji 等[3]提出，肌少症与多种心血管疾病密切关

联，肌少症与动脉粥样硬化性心血管疾病具有共同

病理生理机制，可加剧心血管系统病理变化。以上

研究结果提示，骨骼肌不仅是运动器官，还是重要

的代谢和内分泌组织。本研究聚焦 PAD 早期标志

ABI，将肌肉质量精确量化为 ASMI，细化和拓展了

两者的关联。

本研究的核心发现是ASMI与低ABI存在明显负

向关联。首先，在以ASMI为连续变量的逻辑回归模

型中，未调整混杂因素时，ASMI与低ABI风险呈明

显负相关(OR=0.85，P<0.001)；全面调整多种因素

后，关联性未削弱，效应值反而增强(OR=0.66，P<
0.001)。其次，将 ASMI 转换为四分位数分析，呈现

显著剂量-反应关系，与Q1组相比，Q2、Q3、Q4组患

低ABI的风险逐级下降，在完全调整模型2中梯度关

系稳健，Q4组风险降低最显著(OR=0.36，P<0.001)。
该发现强化了二者负向关联的结论，为因果关联提

供了流行病学证据。研究结果提示维持或提升骨骼

肌质量，或许在预防与管理PAD中起关键作用。

图1　限制性立方样条(RCS)模型评估ASMI与ABI之间的关联

Fig.1　Restricted cubic spline (RCS) assessed the correlation between ASMI and ABI
紫色阴影区域表示95%置信区间。A. 模型1为未调整协变量的粗模型；B. 模型2调整了年龄、性别、种族、贫困收入比、教育水平、

糖尿病、吸烟、高血压、体重指数(BMI)。ABI. 踝肱指数；ASMI. 四肢骨骼肌质量指数

图2　ASMI与ABI关联性的亚组分析

Fig.2　Subgroup analyses of the association between ASMI and ABI
森林图显示多变量逻辑回归模型的比值比(OR)及 95%置信区间(CI)。模型 1为未调整协变量的粗模型；模型 2调整了年龄、性别、

种族、贫困收入比、教育水平、糖尿病、吸烟、高血压、体重指数(BMI)

5



解放军医学杂志 XXXX年XX月XX日 

基于此关联，本研究进一步通过统计中介模型，

尝试分解ASMI与低ABI之间总关联的构成。结果显

示，这种关联可以在统计学上分解为两部分：其中

绝大部分为独立于 CRP 的直接关联(占总效应的

96.92%)，提示较高的肌肉质量可能主要通过非炎症

途径维护血管健康。首先，肌肉对动脉健康具有保

护作用，源于其多方面直接生理功能：骨骼肌是重

要代谢和内分泌组织[26]，在代谢方面，较高骨骼肌

质量可维持葡萄糖稳态、改善胰岛素敏感性，减轻

高胰岛素血症和糖尿病对血管内皮的毒性，延缓动

脉粥样硬化[6]；在内分泌方面，骨骼肌收缩可分泌

多种肌肉因子，发挥重要的代谢调节作用。例如，

鸢尾素可促进白色脂肪棕色化，并具有抗炎及改善

内皮功能的作用；运动诱导的白细胞介素-6 释放也

与抗炎效应密切相关[27-29]。因此，充足的肌肉量通

过代谢和内分泌功能直接维护血管壁弹性与功能。

而通过CRP介导的间接关联仅占总效应的3.08%，尽

管具有统计学显著性，但其效应量较小，提示慢性

炎症通路可能仅为该关联中的辅助性或次要解释路

径。这一结果与既往研究认为肌肉减少可能会削弱

抗炎缓冲能力，加剧慢性低度炎症，CRP 水平升高

促进动脉粥样硬化斑块形成的观点[30-31]部分一致，

但本研究进一步量化了其贡献度，发现其作用相对

有限。总之，ASMI与低ABI的关联可能是多种机制

协同作用的结果，较高肌肉质量一方面通过代谢和

分泌肌动蛋白直接获益，另一方面通过遏制慢性炎

症起间接保护作用。值得注意的是，CRP 仅解释部

分效应，提示还有如氧化应激等重要机制通路尚待

未来研究深入探索。

亚组分析的结果进一步支持了本研究主要发现

的稳健性。在所有预设亚组中，ASMI与低ABI的关

联均呈现出一致的负向趋势(OR均<1)，且所有交互

作用检验均无统计学意义(P 交互均>0.05)。这一结果

表明，ASMI 与低 ABI 之间的负向关联在不同性别、

年龄、吸烟状态及是否高血压、糖尿病的人群中具

有一致性，未发现上述因素对该关联存在显著的修

饰效应。值得注意的是，在女性、糖尿病人群及不

吸烟人群中，亚组内的效应估计值虽未达到统计学

显著性，但其效应方向与总体完全一致。这一现象

可能主要归因于亚组分析中样本量减少所导致的统

计效能下降。因此，在解读亚组分析结果时，应更

关注效应方向的一致性和交互作用检验的结果，而

非单纯依据亚组内 P 值判断关联是否存在。未来研

究若能针对特定人群(如糖尿病患者)进行更大样本

的前瞻性设计，将有助于更精确地评估ASMI与PAD
风险的关联强度。此结果与部分探讨身体成分与心

血管健康关系的研究相呼应，后者同样发现此类关

联在不同临床亚组中往往保持一致[32]。因此，本研

究结果提示，维持或提升四肢骨骼肌质量可能作为

一项具有广泛普适性的潜在保护因素，其对于低

ABI 的风险降低作用在不同人群背景中均具有重要

意义。

本研究系统地揭示了ASMI与低ABI之间稳固的

负向关联，且在亚组分析中，该关联在不同特征人

群中呈现一致性。中介分析进一步显示，CRP 在此

关联中具有显著但有限的中介效应(中介比例为

3.08%)，这表明ASMI主要通过非炎症的直接途径对

ABI 产生影响。然而，本研究存在一定局限性：(1)
本研究的样本纳入排除过程中存在较大数量的数据

缺失。ABI 数据的大量缺失主要源于 NHANES 调查

设计本身对测量对象的年龄限制(仅测量≥40岁的人

群)，这属于基于研究设计的系统性排除，而非完全

随机缺失。尽管最终纳入分析的 5966名参与者在年

龄、性别、种族等关键人口学特征上与NHANES总

体中符合纳入条件的 40岁以上人群基本可比，但仍

无法完全排除因其他变量(如 CRP、协变量)数据缺

失所引入的潜在选择偏倚。未来研究如能采用更完

整的数据集或将有助于验证本研究结论的稳健性。

(2)尽管已对多种已知混杂因素进行调整，但仍可能

存在未测量的残余混杂因素(如体力活动水平、饮食

结构等)，从而影响估计值的精确性。(3)最为关键

的一点：本研究为横断面设计，所有暴露、结局和

中介变量均为同一时间点测量。因此，无法确立

ASMI、CRP 与 ABI 之间的时间顺序，也不能推断任

何因果联系。本研究所进行的“中介分析”应被严

格理解为一种基于先验假设的统计分解方法，其目

的在于量化CRP在ASMI与ABI统计关联中所占的比

例，为未来开展前瞻性研究以验证其因果路径提供

图3　C反应蛋白在四肢骨骼肌质量指数与踝肱指数关联

中的中介效应比例

Fig. 3　 Proportion of the association between appendicular 
skeletal muscle mass index and ankle brachial index mediated by C-
reactive protein

模型已对年龄、性别、种族、贫困收入比、教育水平、糖尿

病史、吸烟状况、高血压病史及 BMI 进行校正。中介效应比例

(PM)=log-odds(间接效应)/log-odds(总效应)
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探索性证据。在解释结果时，必须充分考虑这一设

计上的根本限制。(4)本研究发现CRP的中介效应量

较小(3.08%)，尽管具有统计学显著性，但其实际临

床意义或生物学意义可能有限。这一结果提示，未

来研究在探索ASMI与ABI关联的潜在机制时，应更

多关注除炎症通路之外的其他生物学途径。

综上所述，较高的四肢骨骼肌质量可能是抵御

低ABI的一个保护性因素。本研究的中介分析显示，

CRP在该关联中仅解释总效应的3.08%，尽管具有统

计学显著性，但其实际贡献度极小，提示慢性炎症

通路并非主要作用途径。维持或增加肌肉质量可能

是预防PAD的潜在策略，其具体机制有待进一步研

究。未来的研究应通过前瞻性队列设计来验证三者

的动态关系，并探寻除炎症之外的其他生物学途径。
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