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围手术期胰岛素抵抗相关营养干预的研究进展

杨荩冉,刘英华∗

(中国人民解放军总医院第一医学中心营养科,北京
 

100853)

【摘　 要】 　 胰岛素抵抗(IR)是围手术期常见并发症,严重影响患者预后,其机制主要与手术应激、炎症反应及代谢变化干扰

胰岛素通路有关。 围手术期营养管理在改善 IR 方面具有重要意义。 本文阐述了围手术期 IR 的流行病学特征及发生机制,
探讨了不同营养干预策略对围手术期 IR 的影响,包括术前营养评估、降糖药物的应用以及加速康复外科方案,特别强调脂肪

酸在调节围手术期 IR 中的重要作用。 本文对围手术期营养管理的最新进展进行综述,旨在为预防和管理围手术期 IR 提供

参考。
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【Abstract】　 Insulin
 

resistance
 

( IR),
 

a
 

prevalent
 

complication
 

in
 

the
 

perioperative
 

period,
 

significantly
 

impacts
 

patient
 

outcomes,
 

and
 

its
 

pathogenesis
 

may
 

be
 

related
 

with
 

insulin
 

signaling
 

pathways
 

disrupted
 

by
 

surgical
 

stress,
 

inflammatory
 

responses,
 

and
 

metabolic
 

changes.
 

Effective
 

nutritional
 

management
 

is
 

critical
 

for
 

reversing
 

IR
 

during
 

this
 

period.
 

In
 

this
 

article,
 

we
 

elucidated
 

the
 

epidemiology
 

and
 

pathophysiology
 

of
 

perioperative
 

IR,
 

discussed
 

the
 

impact
 

of
 

different
 

nutrition
 

intervention
 

strategies
 

on
 

the
 

condition,
 

such
 

as
 

preoperative
 

nutritional
 

assessment,
 

hypoglycemic
 

agents,
 

and
 

enhanced
 

recovery
 

after
 

surgery
 

protocols,
 

and
 

focused
 

on
 

the
 

role
 

of
 

fatty
 

acids
 

in
 

modulating
 

the
 

resistance.
 

Furthermore,
 

we
 

reviewed
 

the
 

recent
 

progress
 

on
 

perioperative
 

nutritional
 

management,
 

aiming
 

to
 

provide
 

reference
 

for
 

the
 

prevention
 

and
 

management
 

of
 

perioperative
 

IR.
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　 　 胰岛素抵抗( insulin
 

resistance,IR)是指外周和

(或)中枢靶组织对胰岛素的反应减弱,使葡萄糖摄

取受限[1] ,导致胰岛腺 β 细胞分泌更多的胰岛素,
从而引起高胰岛素血症,并可能导致糖代谢紊乱。
正常情况下,胰岛素通过促进葡萄糖的摄取和利用

来维持血糖的稳定。 当 IR 发生时,细胞对胰岛素信

号反应迟钝,引发高血糖症。 IR 是 2 型糖尿病、非
酒精性脂肪性肝病和动脉粥样硬化性心血管疾病等

代谢性疾病的基础,其机制复杂,涉及遗传、环境、炎
症等因素。 围手术期由于手术应激、炎症反应和代

谢需求的变化,IR 尤为常见,可导致术后高血糖,增
加 30%的术后感染风险[2] 并与伤口愈合延迟、死亡

率及主要并发症发生率增加相关。 手术创伤、麻醉

药物、炎症反应可加重 IR,导致血糖的控制进一步

恶化。
因此,IR 在围手术期的管理中具有重要临床意

义。 营养干预在围手术期中起关键作用,通过提供

适当的营养支持,优化代谢状态、改善胰岛素敏感

性、降低血糖,减少术后并发症和感染的风险。 尽管

多种干预方法已被提出,围手术期 IR 问题仍未完全

解决。 本文将对围手术期 IR 的研究现状及营养干

预进行综述。

1　 围手术期 IR 的流行病学特征

1. 1　 发生率

　 　 围手术期 IR 发生率因手术类型和患者群体
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的不同而有所差异。 普通手术后 IR 发生率为

20% ~ 40%,心脏手术后更高达 80%[3] 。 有研究表

明,择期胆囊切除术患者术后第 1 天胰岛素敏感性

显著下降,恢复期可达 20 d[4] 。 肥胖和糖尿病患者

更易发生 IR,手术应激进一步加剧了这种情况。 肥

胖患者因体内脂肪组织释放的脂质和激素影响胰岛

素功能,从而更易出现 IR。 糖尿病患者因胰岛素分

泌不足或作用不足,手术应激下更易发生 IR,术后

IR 发生率为 40%[5] 。
1. 2　 影响因素

　 　 患者的疾病状态、术前的营养管理、手术方式、
禁食禁饮、镇痛及术后血糖管理均会影响围手术期

IR。 糖耐量异常状态、高龄、肥胖、营养失衡、微量营

养素缺乏和药物应用等是增加围手术期 IR 风险的

因素[6] 。 体质量指数(body
 

mass
 

index,BMI)和糖化

血红蛋白含量可作为预测 IR 发生的指标[7] 。 术后

IR 的发生主要涉及两个原因:(1)手术创伤触发神

经内分泌及炎症因子变化,诱导儿茶酚胺、皮质醇等

激素释放,导致心血管张力增加、呼吸模式改变、免
疫抑制、炎症反应等,最终导致 IR[8] ;(2)术前长期

禁饮禁食引发口渴、饥饿和焦虑,增加蛋白质消耗,
影响代谢和酸碱平衡,促使术后 IR 的发生。 因此,
减少应激反应在围手术期管理中至关重要,有助于

降低术后 IR 的发生风险。

2　 围手术期 IR 的生理机制

2. 1　 炎症反应与 IR
　 　 手术创伤诱导系统性炎症反应,增加促炎因子

的释放如肿瘤坏死因子-α (tumor
 

necrosis
 

factor-α,
 

TNF-α)、白细胞介素-8(interleukin-8,IL-8)、白细胞

介素 - 6 ( interleukin-6, IL-6) 和白细胞介素 - 1β
(interleukin-1β,IL-1β),这些炎症因子通过多种机

制干扰胰岛素信号, 降低组织对胰岛素的敏感

性[9] ,其中 TNF-α、IL-6 在炎症或感染发生时呈过表

达状态,促进炎症反应。 TNF-α 通过激活 IкB 激酶 β
(IкB

 

kinase
 

beta,IKKβ)和 c-Jun 氨基末端激酶(c-Jun
 

N-terminal
 

kinase,JNK)信号通路,抑制胰岛素受体底

物(insulin
 

receptor
 

substrate,IRS)丝氨酸位点磷酸化,
进一步影响胰岛素信号传递。
2. 2　 激素与 IR
　 　 围手术期应激反应通过激活神经内分泌系统显

著影响代谢状态,诱发或加剧 IR。 应激反应包括交

感神经系统和下丘脑-垂体-肾上腺皮质轴的活跃,
导致胰高血糖素、儿茶酚胺(如肾上腺素和去甲肾

上腺素)和皮质醇的释放增加,促进糖异生并降低

组织对胰岛素的敏感性[10] 。 胰岛素与受体结合,
受到多种因素的影响,干扰外周组织对胰岛素的利

用和吸收,进而导致外周组织对胰岛素的敏感性降

低,导致 IR 发生及血糖升高。

3　 围手术期 IR 营养管理

3. 1　 术前营养评估

　 　 术前营养评估是围手术期管理中的重要组成

部分,为个性化营养干预方案提供基础,对优化术

后胰岛素反应至关重要。 术前营养不良会增加术

后并发症的风险,如感染、延迟愈合和术后 IR。 评

估内容包括 BMI 测量、膳食调查、血清白蛋白水

平、前白蛋白水平、总淋巴细胞计数等指标,筛查

出营养不良风险的患者。 研究表明,术前营养支

持可以改善免疫功能和伤口愈合能力,减少术后

感染及并发症[11] 。 措施包括增加蛋白质、能量摄

入,补充维生素、 矿物质以及肠内或肠外营养

支持。
3. 2　 药物治疗

　 　 在围手术期管理中,使用胰岛素和其他降糖药

物控制术后血糖水平是一个关键策略。 胰岛素治疗

在术后管理中的作用显著,尤其是糖尿病患者,能通

过调整剂量和频率有效控制血糖,降低术后并发症

的发生率。 此外,口服降糖药物如二甲双胍通过提

高外周组织对胰岛素的敏感性,降低肝糖原输出,从
而控制血糖水平。 研究表明,二甲双胍不仅改善术

后血糖,还能缓解术后 IR[12] 。 此外,胰高血糖素样

肽-1(glucagon-like
 

peptide-1,GLP-1)受体激动剂和

二肽基肽酶- 4( dipeptidyl
 

peptidase-4,DPP-4) 抑制

剂等新型降糖药物也通过不同机制改善血糖并降低

术后 IR[13] 。
3. 3　 加速康复外科

　 　 加速康复外科( enhanced
 

recovery
 

after
 

surgery,
 

ERAS)理念于 1997 年由丹麦外科医师 Kehlet 提出,
旨在通过优化围手术期各环节,减少术后并发症,缩
短住院时间,加速康复的效果[14] 。 ERAS 建议术前

10 h 饮用 12. 5%碳水化合物溶液 800 ml,术前 2 h
饮用≤400 ml[15] 。 传统禁饮禁食方案为术前禁饮

4 ~ 6 h,禁食 8 ~ 12 h,目的是预防麻醉期间发生返流

误吸。 与传统方案相比,ERAS 术前口服碳水化合

物溶液可显著缩短禁饮禁食时间,且不增加返流误

吸风险,还能减轻术前不适反应,缓解代谢分解,
降低术后 IR,缩短住院时间。 一项荟萃分析结果显

示,术前碳水化合物治疗使患者住院时间缩短

20%,术后 IR 减轻 50%[16] 。
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传统观点认为术后长时间禁饮禁食有助于预防

吻合口瘘,但延长禁食可能影响营养状况、增加应激

反应及住院时间。 ERAS 提倡术后早期肠内营养

(early
 

enteral
 

nutrition,EEN),改善 IR、肌肉功能和

伤口愈合,促进肠道功能恢复,降低肺炎、败血症和

肠梗阻等并发症的发生率。 研究显示,EEN 有助于

减轻胃癌患者术后 IR[17] 。

4　 脂肪酸在 IR 营养管理中的作用

4. 1　 脂肪酸类型和 IR
　 　 脂肪酸根据碳链长短不同,可分为短链、中链和

长链脂肪酸;根据碳氢链饱和程度可分为饱和脂肪

酸、单不饱和脂肪酸和多不饱和脂肪酸。 脂肪酸在

IR 的调节中扮演着关键角色,不同类型的脂肪酸

对 IR 影响各异。 膳食中摄入较多不饱和脂肪酸

(unsaturated
 

fatty
 

acids,UFA)可能会降低 IR 风险[18] 。
多不饱和脂肪酸包括 ω-3 和 ω-6 不饱和脂肪

酸,ω-3 多不饱和脂肪酸(polyunsaturated
 

fatty
 

acids,
PUFAs)如 α -亚麻酸( alpha-linolenic

 

acid,ALA) 和

二十碳五烯酸( eicosapentaenoic
 

acid,EPA) 具有抗

炎作用,改善胰岛素敏感性[19] 。 相反,ω-6
 

PUFAs
如亚油酸(linoleic

 

acid,LA)高摄入量可能促进炎症反

应,加重 IR。 中链甘油三酯(medium
 

chain
 

triglyceride,
MCT)是由 6 ~ 12 个碳原子组成,易消化吸收、代谢

快,抑制体脂蓄积、改善胰岛素抵抗及炎症反应[20] 。
短链脂肪酸( short-chain

 

fatty
 

acids,SCFAs)如乙酸、
丙酸和丁酸是肠道微生物群衍生的代谢产物,通过

影响肠道 GLP-1 的分泌间接影响肌肉胰岛素敏感

性和葡萄糖代谢。 有研究表明,乙酸和丁酸能改善

肌肉葡萄糖代谢,从而提高胰岛素敏感性[21] 。 丙酸

和丁酸通过与 G 蛋白偶联受体结合,调节外周组织

的能量代谢和胰岛素敏感性[22] 。 因此,脂肪酸类型

对 IR 的调节至关重要,不同类型的脂肪酸应合理搭

配以改善胰岛素敏感性。
4. 2　 脂肪酸在围手术期 IR 的应用现状

　 　 围手术期应激反应常加剧 IR,合理应用脂肪酸

补充剂可调节炎症、改善营养水平,从而减轻 IR,降
低术后感染并发症。 目前,研究初步证实了 ω-3

 

PUFAs 在改善围手术期 IR 方面的潜力,但其最优

时机、剂量和种类仍需进一步探讨。 LA 和 ALA 的

衍生物可以调节许多代谢和炎症途径,其转化取决

于 ω-6 和 ω-3 的摄入比例。 目前,研究认为 1 ∶ 1至
5 ∶1的 ω-6 / ω-3 比例对人体健康最佳[23] 。 此外,一
项研究表明,高 LA / ALA 比值与 IR 的标志物如胰岛

素抵抗指数呈正相关,建议 LA / ALA 比值<5,以平

衡 ω-6 和 ω-3
 

PUFAs 的比例[24] 。 减少 ω-6
 

PUFAs
和增加 ω-3

 

PUFAs 的摄入,有助于改善 IR 和肥胖等

疾病的临床营养[25] 。 研究发现,术前输注含 MCT
的脂肪乳剂可降低冠状动脉旁路移植术后血糖及胰

岛素水平[26] 。 尽管 SCFAs 在改善 IR 方面的证据增

加,但大多来源于动物实验,其在人体中的临床相关

性和代谢影响仍需进一步研究。
4. 3　 脂肪酸的应用前景

　 　 未来研究应聚焦脂肪酸在围手术期 IR 管理中

的应用,重点包括以下 3 个方面。 (1)明确最佳脂

肪酸类型。 除 EPA 和二十二碳六烯酸 ( docosa-
hexaenoic

 

acid,DHA),ALA 在改善胰岛素敏感性方

面的效果需深入研究。 MCT 具有消化、吸收、转运、
代谢快的特点[27] ,可以改善胰岛素抵抗以及调节免

疫系统功能[28] ,在围手术期具有应用潜力。 尽管

SCFAs 的研究多基于动物和体外实验,未来的研究

应进一步探讨 SCFAs 在代谢中的具体机制,尤其是

对不同组织(如脂肪组织和骨骼肌)的作用差异,为
临床干预提供可能的研究方向。 (2)确定最优补充

时机。 术前、术中和术后补充的效果各异,需要通过

临床试验明确。 研究表明,术前 EPA 给药可降低

心脏手术后的 IR[29] 。 术中静脉输注 ω-3PUFAs
(0. 2 g / kg)也能显著降低 IR 和感染率[30] 。 (3)探

索最优剂量。 不同类型脂肪酸的剂量研究结果不

一,需根据手术类型和患者健康状况进行个体化调

整。 脂肪酸在围手术期 IR 管理中具有广阔前景。 通

过进一步研究明确脂肪酸补充的最优时机、剂量和类

型,可为围手术期患者提供更为个性化和精准的 IR
管理方案,改善患者预后并减少并发症的发生。

综上所述,围手术期 IR 管理具有重要临床意

义,适当管理可降低术后并发症的风险,缩短住院时

间,改善预后。 目前已提出和实施多种营养干预方

法,但围手术期 IR 的问题尚未完全解决。 未来研究

应更加关注个性化营养干预,根据患者需求制定营

养方案,脂肪酸的应用尤为关键,通过精准营养干预

调控脂肪酸摄入的比例、类型、剂量及补充时间,可
优化胰岛素反应,改善围手术期 IR 效果,促进术后

康复。 验证不同干预措施的有效性需要更多大规模

随机对照试验,尤其是 MCT 在降低血糖、抗炎及改

善围手术期 IR 方面的作用和机制。
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