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宫内发育迟缓对新生儿胰岛素敏感性和
脂联素水平的影响
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［摘要］　目的　探讨宫内发育迟缓（IUGR）对新生儿胰岛素敏感性的影响，并研究 IUGR 新生儿胰岛素

敏感性和血浆脂联素水平的关系。方法　选择出生后24 h内住院的足月新生儿，按出生体重分为IUGR组（82例）

和非 IUGR 组（90 例），均于出生 24 h 内测量体格生长指数，生后第 7 天检测空腹血糖、TG、LDL、HDL、血

浆脂联素和胰岛素水平，并计算稳态模型胰岛素抵抗指数（HOMA-IR）和胰岛素敏感指数（ISI）。结果　IUGR

组和非 IUGR 组空腹血糖、TG、LDL 和 HDL 水平的差异均无统计学意义（P>0.05）。与非 IUGR 组比较，

IUGR 组胰岛素水平较高，血浆脂联素水平较低，HOMA-IR 较高，ISI 较低，差异均有统计学意义（P<0.05）。

Pearson 相关分析和多元线性回归分析均显示 HOMA-IR 与脂联素、出生体重呈负相关（P<0.05）。结论　IUGR

新生儿血胰岛素水平升高、敏感性降低，有发生胰岛素抵抗倾向，可能与 IUGR 新生儿脂联素水平降低有关。

［中国当代儿科杂志，2018，20（8）：618-622］
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Effect of intrauterine growth retardation on insulin sensitivity and plasma 
adiponectin level in neonates
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Abstract: Objective    To explore the effect of intrauterine growth retardation (IUGR) on insulin sensitivity in 
neonates and the relationship between insulin sensitivity and plasma adiponectin level. Methods    Eighty-two term 
neonates with IUGR and 90 term neonates born appropriate for gestational age (AGA) were enrolled. Weight, height, 
head circumference and abdomen circumference of the neonates were measured within 24 hours after birth. Fasting 
serum glucose (FG), triglyceride (TG), high-density lipoprotein (HDL), low-density lipoprotein (LDL), plasma insulin 
and adiponectin were detected in two groups on the 7th day after birth. Homeostasis model assessment for insulin 
resistance (HOMA-IR) index and insulin sensitivity index (ISI) were calculated. Results    There were no significant 
differences in the levels of FG, TG, HDL and LDL between the IUGR and AGA groups (P>0.05). The plasma insulin 
level in the IUGR group was higher than that in the AGA group, but the plasma adiponectin level was lower than that in 
the AGA group (P<0.05). HOMA-IR index in the IUGR group was higher than that in the AGA group, but ISI was lower 
than that in the AGA group (P<0.05). Both Pearson correlation analysis and multiple linear regression analysis showed 
HOMA-IR index was negatively correlated with plasma adiponectin level and birth weight (P<0.05). Conclusions    
The neonates with IUGR display a higher plasma insulin level and decreased insulin sensitivity. The decreased plasma 
adiponectin level may be associated with the decreased insulin sensitivity.
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宫内发育迟缓（intrauterine growth retardation,  

IUGR）不仅影响胎儿的生长发育和出生体重，还

对机体代谢内分泌产生深远影响。研究发现低出

生体重与成年期肥胖、2 型糖尿病、高血压、动脉

粥样硬化等疾病密切相关 [1-3]。Barker[4] 提出“胎儿

源性成人疾病”学说，即这类疾病的核心是胰岛

素抵抗。研究发现 IUGR 新生儿在儿童和青少年时

期血糖和胰岛素水平增高，存在胰岛素抵抗 [5]。

IUGR 导致胰岛素抵抗的机制尚未明确，Lucas 提

出的“营养程序化”学说对其可能的发病机制进

行了阐释 [6]。IUGR 新生儿期即可表现出一定的胰

岛素抵抗趋势，而新生儿期胰岛素敏感性的改变

是营养程序化学说的最直接体现 [7]。脂联素是脂肪

细胞因子，可改善胰岛素敏感性，参与胰岛素抵

抗的调控过程。本研究对 IUGR 新生儿的糖和脂肪

代谢、胰岛素、血清脂联素水平进行研究，探讨

IUGR 对新生儿期胰岛素敏感性以及脂联素水平的

影响。

1　资料与方法

1.1　研究对象

选择 2014 年 10 月至 2017 年 6 月在武汉儿童

医院新生儿科住院的足月新生儿进行分析，按出

生体重分为 IUGR 组和非 IUGR 组。两组新生儿疾

病分布差异无统计学意义，见表 1。参考中国 15

城市不同胎龄新生儿出生体重 [8]，IUGR 诊断标准

为出生体重在同胎龄儿平均体重第10百分位以下，

或低于平均体重 2 个标准差；非 IUGR 出生体重在

同胎龄出生体重第 10~90 百分位的适于胎龄儿。

纳入标准：（1）日龄 <1 d、单胎，无窒息史；（2）

生命体征及内环境稳定；（3）母亲孕期定期产检，

资料完整。排除标准：（1）合并遗传代谢内分泌

疾病及染色体病；（2）合并脓毒症、肝肾功能损害；

（3）呼吸困难、心力衰竭、休克等危急重症状态；

（4）生后 7 天未达到全胃肠内营养，仍需静脉营

养治疗；（5）母亲患糖尿病、甲状腺功能异常、

孕晚期感染、肝炎、贫血、妊娠高血压综合征。

最后 IUGR 组 82 例，非 IUGR 组 90 例。收集临床

资料，包括研究对象的性别、出生胎龄、出生体重、

身长、头围、腹围、出生有无窒息等；母亲年龄、

产检情况以及有无胎膜早破和疾病史。患儿出生

后 24 h 内的体格测量经培训后的医务人员进行，

体重精确到 0.1 kg、身长精确到 0.1 cm。

本研究获得医院伦理委员会批准， 以及研究

对象监护人的知情同意。

表 1　两组新生儿所患疾病情况 [ 例 (%)]

疾病
IUGR 组
(n=82)

非 IUGR 组
(n=90)

χ2 值 P 值

吸入综合征 11(13) 15(17)

2.547 0.960

新生儿肺炎 18(22) 17(19)

湿肺 9(11) 11(12)

新生儿高胆红素血症 15(18) 21(23)

咽下综合征 7(9) 6(7)

胃翻转 7(9) 9(10)

消化道出血 4(5) 3(3)

心律失常 5(6) 3(3)

其它 6(7) 5(6)

注：[IUGR] 宫内发育迟缓。

1.2　血糖、血脂、胰岛素、脂联素检测

所有新生儿于生后第 7 天空腹抽取股静脉血

4 mL，取 2 mL 全血于 1 h 内采用 ROCHE 全自动

生化分析仪 COBAS 8000（湖北嘉信隆科技提供）

测定空腹血糖（fasting serum glucose, FG）、甘油

三 酯（triglyceride, TG）、 高 密 度 脂 蛋 白（high-
density lipoprotein, HDL）和低密度脂蛋白（low-density 
lipoprotein, LDL）。另2mL静脉血于4℃离心（2 400 g/

min）15 min，分离血清，-80℃保存待用。采用化

学发光免疫法（SIEMENS 胰岛素测定试剂盒）测

定血清胰岛素（insulin, INS），并计算胰岛素敏感

指数（insulin sensitive index, ISI）和胰岛素抵抗指

数（homeostasis model assessment-insulin resistance, 
HOMA-IR）。血清脂联素采用酶联免疫吸附法

（ELISA）测定，试剂盒由美国Phoenix公司生产。

ISI=ln [1/（空腹胰岛素 × 空腹血糖）]。

HOMA-IR= 空腹胰岛素 × 空腹血糖 /22.5。

1.3　统计学分析

采用 SPSS 21.0 进行数据处理。计量资料以均

数 ± 标准差（x±s）表示，组间比较采用两独立

样本 t 检验；计数资料以率（%）表示，组间比较

采用 χ2 检验。影响因素分析采用 Pearson 相关分析

和多元线性回归分析。P<0.05 为差异有统计学意

义。
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2　结果

2.1　一般资料分析

IUGR 组和非 IUGR 组的出生胎龄、性别和出

生方式的差异无统计学意义（P>0.05）。见表 2。

2.2　两组体格发育指标比较

与非 IUGR 组比较，IUGR 组体重、身长、头

围、腹围和体重 / 身长比均较低，差异有统计学意

义（P<0.05）。见表 3。

表 5　两组新生儿胰岛素敏感性、血清脂联素水平比较

（x±s）

组别 n 脂联素 (mg/L) HOMA-IR ISI

非 IUGR 组 90 12.0±2.7 0.7±0.3 -2.7±0.4

IUGR 组 82 9.4±2.1 0.9±0.3 -2.9±0.4

t 值 7.186 3.762 3.513

P 值 <0.001 <0.001 <0.001

注：[HOMA-IR] 胰岛素抵抗指数；[ISI] 胰岛素敏感指数。

表 4   两组新生儿糖、脂代谢指标比较　（x±s）

组别 n FG (mmol/L) INS (mIU/L) TG (mmol/L) HDL (mmol/L) LDL (mmol/L)

非 IUGR 组 90 4.5±0.8 3.5±1.1 1.3±0.4 0.7±0.2 1.2±0.4

IUGR 组 82 4.5±1.1 4.3±1.2 1.4±0.4 0.7±0.3 1.3±0.4

t 值 0.251 4.429 1.529 0.093 1.296

P 值 0.802 <0.001 0.128 0.926 0.197

注：[FG] 空腹血糖；[INS] 胰岛素；[TG] 甘油三酯；[HDL] 高密度脂蛋白；[LDL] 低密度脂蛋白。

表 3   两组新生儿体格发育指标比较　（x±s）

组别 n 出生体重 (kg) 身长 (cm) 头围 (cm) 腹围 (cm) 体重 / 身长 (kg/m)

非 IUGR 组 90 3.2±0.3 49.7±1.5 32.9±1.0 34.0±0.9 6.4±0.6

IUGR 组 82 2.2±0.2 46.7±1.1 31.0±0.9 31.8±1.5 4.6±0.5

t 值 24.305 14.842 13.044 11.900 22.196

P 值 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

表 2　两组新生儿一般情况比较

组别 n 胎龄
(x±s，周 )

男性
[ 例 (%)]

剖宫产
[ 例 (%)]

非 IUGR 组 90 39.0±0.9 46(51) 36(40)

IUGR 组 82 38.8±1.0 45(55) 30(36)

t/χ2 值 1.434 0.244 0.212

P 值 0.153 0.621 0.646

2.3　两组糖、脂代谢指标比较

IUGR 组 胰 岛 素 水 平 较 非 IUGR 组 增 高

（P<0.05），两组 FG、TG、LDL 和 HDL 的差异

无统计学意义（P>0.05）。见表 4。

2.4　血清脂联素水平和胰岛素敏感性指标比较

与非 IUGR 组比较，IUGR 组的血清脂联素水

平、ISI 较低，HOMA-IR 较高，差异均有统计学意

义（P<0.05）。见表 5。

2.5　HOMA-IR 影响因素分析

HOMA-IR 与脂联素、出生体重均呈负相

关（r=-0.786、-0.715，P<0.05）。 见 图 1。 以

HOMA-IR 为因变量，以脂联素、出生体重、体重 /

身长比、胎龄、TG、LDL 和 HDL 为自变量，进行

多元线性回归分析，脂联素和出生体重是 HOMA-
IR 的独立影响因素（P<0.05），呈负相关。见表 6。
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表 6　胰岛素抵抗指数影响因素的多元线性回归分析

影响因素 标准化偏回归系数 t 值 P 值 R 值 R2 值

脂联素 -0.557 -7.312 <0.001 0.842 0.708

出生体重 -0.378 -4.963 <0.001

Y=1.922-0.112X
r=-0.786

P<0.05

Y=2.823-0.908X
r=-0.715

P<0.05

图 1　HOMA-IR 与脂联素、出生体重的相关性　　[HOMA-IR] 胰岛素抵抗指数。

3　讨论

宫内营养环境不良不仅可导致胎儿宫内发育

迟缓和出生低体重，而且对胎儿的代谢模式也可

产生影响 [9]。这种对代谢方式的影响甚至延续至成

年时期，导致代谢综合征的发生。节俭表型假说

提出为适应宫内不良营养环境，胎儿胰岛 β 细胞

数量减少、功能改变，外周组织胰岛素敏感性降低，

以防御低血糖的发生，保证重要脏器如脑、肺的

能量供应 [10]。这种代谢的改变被“程序化”，增

加生后胰岛素抵抗和代谢综合征的发生 [6,11]。高胰

岛素正血糖钳夹技术是评价胰岛素抵抗的金标准，

但费用昂贵、耗费时间长且需多次抽血，在临床

特别是儿科难以开展，实际工作中常以 HOMA-IR
增高和 / 或 ISI 降低评估胰岛素抵抗 [12]。本研究在

新生儿出生后第 7 天进行血糖、血脂、血浆脂联

素、胰岛素水平检测，并计算 HOMA-IR 和 ISI，

避免了日龄跨度大及追赶生长、喂养方式等因素

的影响，而且生后第 7 天基本达到全胃肠内营养。

结果表明，IUGR 与非 IUGR 新生儿的 FG、TG、

LDH 和 HDL 差异无统计学意义，但 IUGR 新生儿

的胰岛素水平上升， HOMA-IR 增高、ISI 降低，

提示宫内发育迟缓虽然对新生儿糖及脂肪水平未

产生明显影响，但已经体现出一定程度的胰岛素

敏感性改变。这与 Yada 等 [13] 的研究一致。进一

步多元线性回归分析也显示出生体重是 HOMA-IR
的影响因素，二者呈负相关。

脂联素是脂肪组织分泌的一种蛋白质，有增加

胰岛素敏感性的功能，可防止胰岛素抵抗发生，是

近几年研究的热点脂肪细胞因子 [14]。国外学者 [15-16]

研究证明，IUGR 新生儿血清脂联素水平下降，

HOMA-IR 值升高。本研究 IUGR 新生儿血清脂联

素水平较低，脂联素水平与 HOMA-IR 呈负相关。

与文献一致。 

综上所述，IUGR 新生儿血糖、血脂水平虽无

明显改变，但胰岛素敏感性已经有下降趋势，脂

联素水平与 HOMA-IR 呈负相关，但 IUGR 对胰岛

素敏感性调节的具体机制还有待进一步研究。
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·消息·

关于举办 2018 亚洲新生儿医学国际研讨会的通知

复旦大学附属儿科医院、国家儿童医学中心、国家卫健委新生儿疾病重点实验室拟于 2018 年 11 月 23~25 日在上

海举办第二届亚洲新生儿医学国际研讨会（The Neonate 2018: 2nd International Symposium for Asia），内容包括国际新生

儿医学临床新技术理论研究最前沿进展及亚洲与中国新生儿医学发展、交流与合作中的热点议题。大会学术交流包括

主题演讲、工作研讨会、壁报讨论及专题卫星会议等。主办方委托上海迈诗会展有限公司承办大会所有会务事宜。

中方大会学术委员会主席为孙波教授（bsun@shmu.edu.cn），中方组织委员会主席为孙波、陈超教授（chen6010@163.

com）。会议地点：上海虹桥假日酒店（旗舰店），上海市闵行区七莘路 3555 号，邮编 201101。大会将对主题演讲

提供中文同声翻译服务。对正式注册的国内代表授予国家级继续医学教育Ⅰ类学分 10 分。

壁报投稿须知：

1.  投稿交流论文须提供英文摘要，按目的、方法、结果、结论四段式格式书写，第一作者须为投稿者本人，

并且是该研究的主要完成者。随稿用英文注明作者姓名、单位、联系方式等基本信息。

2.  投稿论文内容须为2018年5月1日以前未公开发表的，属于以下类别的研究（包括临床研究及相关基础研究）。

·  Stabilization of high risk infants

·  Pulmonary diseases and respiratory care

·  BPD

·  Brain injury, outcome

·  Neurology

·  Follow-up
·  Infections, neonatal sepsis

·  Nutrition and metabolism

·  Drugs

·  Preventive strategies

投稿方式，请链接获得具体要求：www.mcascientificevents.eu/the-neonate/abstract-submission 或登录以下中文网址：

neonate2018.medmeeting.org。

不接受邮件投稿。投稿截止日期：2018 年 10 月 1 日，经学术委员会专家评议后，于 2018 年 10 月 15 日前通知

投稿者结果。

中国参会代表可登录 http://neonate2018.medmeeting.org/cn 注册并付费，及预订旅馆住宿。大会会务组确认并发送

正式参会邀请函。

联系方式：会务：上海迈诗会展有限公司朱老师，电话：18201820813，Email：Jasonzhu@shanghaimice.com；学术：

复旦大学附属医院袁琳医师（会议秘书），Email：drlynnyuan@163.com。

复旦大学附属儿科医院

2018 年 4 月 30 日


