
第 !" 卷第 # 期
"$!$ 年 # 月

%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%

中国当代儿科杂志
&'() *&+),-./ 0-1(2,3

4+56!" 7+6#

8236"$!$

!收稿日期""$$9 :$= :"##!修回日期""$$9 :$; :!!

!基金项目"达能营养中心膳食营养研究与宣教基金(>Y&"$$=V!!)%

!作者简介"傅陶然$女$硕士$住院医师%

&综述&

婴幼儿胰岛素敏感性的相关因素研究

傅陶然%王新利%童笑梅%综述"王雪梅%审校

!北京大学第三医院儿科"北京%!$$!9!$

%%%%!中图分类号"%C##%%!文献标识码"%D%%!文章编号"%!$$; :;;#$("$!$)$# :$"#; :$<

%%随着社会经济的发展$心血管疾病(Q231(+O2IV

QH5231(I-2I-$&4>)'慢性代谢性疾病越来越多的威

胁到大众的健康% 近年的研究表明胰岛素抵抗(()V

IH5() 3-I(I,2)Q-)是成年后 &4>及代谢疾病的重要

原因$因此逐渐成为人们研究关注的焦点% !9;; 年

C-2O-)等!!"首先在其+A综合征,(AIN)13+.-$A?)

的著作中提出+胰岛素抵抗,的概念$并指出胰岛素

抵抗增加了患糖尿病 ( 1(2J-,-I.-55(,HI$ >8)与

&4>的危险性$引起医学界广泛兴趣$随之对胰岛

素抵抗本身和与之密切相关的 " 型糖尿病(FN/-"

1(2J-,-I.-55(,HI$F">8)'肥胖'血脂异常等进行了

大量的临床与实验研究% 这些研究进一步确定了胰

岛素抵抗是 F">8的基本发病机制$也确定了其与

心血管病变的一些传统危险因素如肥胖'糖脂代谢

异常和高血压等的关系% 已有的研究表明$胰岛素

抵抗本身是一个复杂的内分泌机制$受遗传'环境'

体内激素等诸多因素影响$目前对其形成的确切原

因尚不明确%

在全球的流行病学统计研究中$+代谢综合征,

(.-,2J+5(QIN)13+.-$ 8?)的发病率是相当高的%

R+31 等!"" 于 "$$" 年依据美国胆固醇教育计划

(7&\0)专家组在成人高胆固醇血症检测'评估和

治疗第三次报告(DF0

2

)实施纲要的 8? 定义$发

现美国成人中 YC的发病率有 "#c$同时出现了低

龄化的趋势% L--

!#"报道在美国肥胖儿童中 B$c以

上存在胰岛素抵抗% 婴幼儿期因其年龄的特殊性$

早期达不到明确诊断胰岛素抵抗的标准$但可以观

察到临床症状及胰岛素敏感性的差别% 从目前儿科

领域已有的文献看$较多的仍是对青少年'学龄前和

学龄期儿童'母亲妊娠期糖代谢异常或有糖尿病家

族史的新生儿进行的研究$近年的研究热点更是关

注了小于胎龄儿(I.255P+3M-I,2,(+)252M-$?]D)的追

赶生长所引发的代谢疾病倾向$但大规模研究婴幼

儿早期胰岛素敏感性情况并不多见% 为使研究有时

间上的连贯性及进一步深入了解胰岛素抵抗的发生

发展$研究婴幼儿早期胰岛素敏感性降低的相关因

素有重要的意义%

#H婴幼儿早期胰岛素敏感性与母孕期糖代

谢状况的关系

临床上对新生儿早期血糖影响最为密切的是母

亲妊娠期糖代谢异常% 近年来妊娠期糖代谢异常发

病率明显上升% 廖玉联等!<"对 !"$ 例妊娠期糖代谢

异常母亲所生新生儿按照母亲血糖控制情况分成控

制理想组与不理想组$两组新生儿出生后 ! ''" ''

< ''"< '测定微量血糖$发现血糖控制不理想组的

新生儿低血糖发生率明显高于血糖控制理想组% 新

生儿早期的血糖水平与孕母分娩前血糖水平呈负相

关$孕母血糖控制在正常水平$则新生儿发生低血糖

的机率减少%

糖尿病母亲新生儿容易发生低血糖的原因可能

为*妊娠期糖尿病时$母亲血糖升高可以导致胎儿高

血糖症$进而导致胎儿胰岛细胞分泌'释放胰岛素$

使胎儿呈持续性高胰岛素血症$出生后高胰岛素血

症仍存在$若糖摄取不足或未摄入$那么就会发生新

生儿低血糖% 但是这种高胰岛素血症不仅只存在于

出生前后的短暂时间$导致新生儿低血糖的短暂表

现$而多数是从怀孕初期$就已经对胎儿产生极其重

大的影响% 那么将来这部分孩子是否会发生肥胖'

8?或者糖尿病这些与胰岛素抵抗或敏感性下降相

关的疾病呢- &2,252)+等!B"对妊娠期糖尿病及孕母

胰岛素敏感性的改变对胎儿生长的影响进行了综

述$孕母胰岛素敏感性降低与胎儿的过度生长关系

&;#"&



第 !" 卷第 # 期
"$!$ 年 # 月

%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%

中国当代儿科杂志
&'() *&+),-./ 0-1(2,3

4+56!" 7+6#

8236"$!$

密切$特别是脂肪组织的生长$将是这些儿童未来发

生肥胖和糖耐量异常的长期危险因素% X+)-N等!="

对 = 岁'@ 岁'9 岁'!! 岁的学龄期儿童进行长期的

跟踪研究表明$母亲有妊娠期糖尿病和肥胖疾病的

儿童$发生 8? 的危险性比没有的要大得多% 子女

发生8?的可能性随着年龄的增长与母亲孕期是否

有妊娠期糖尿病'孕晚期时母亲的高血糖情况'母亲

的肥胖情况'及出生时是否是巨大儿'儿童期是否肥

胖都有关系!@"

% 这些都支持有妊娠期糖尿病的母

亲因为胰岛素分泌增多$造成胎儿的胰岛素水平升

高$致使胎儿出现过度生长(尤其是脂肪组织)的观

点% 长期的高胰岛素环境使胎儿胰岛素敏感性下

降$今后可能出现胰岛素抵抗$并发生与胰岛素抵抗

相关的疾病% 但 "$$" 年L++I等!;"针对 <"# 对双胎

的研究中得出孕母体重指数(J+1N.2II()1-S$X8Y)

低值和高龄对形成子代高胰岛素血症和胰岛素抵抗

有关$孕母的 X8Y值每下降 ! 个单位$子代空腹胰

岛素水平增加 !6#c(9Bc;,$6!c W"6=c)$孕母

年龄每增加 ! 岁$子代空腹胰岛素水平增加 !6!c

($6$"c W"6$c)%

!H婴幼儿期胰岛素敏感性与糖尿病家族史

的关系

陈明卫等!9"对 B#$ 例F">8患者一级亲属的糖

耐量状况和胰岛素抵抗及其胰岛素
%

细胞功能进

行观察显示*F">8患者一级亲属中$普遍存在的糖

代谢异常状况$在出现糖耐量减低前存在胰岛素分

泌功能减退$这与胰岛
%

细胞功能缺陷有关$但是

这些研究结果是从成年子女中得出的% aT3+/Q+O2

等!!$"对 != 例有糖尿病家族史和 #< 例无糖尿病家

族史的年龄在 !; W"9 岁和X8Y值在 "$ W#B TM[.

"

年轻男性进行高胰岛素正葡萄糖钳夹试验$结果提

示糖尿病家族史的个体代谢能力下降'对高脂饮食

的适应性减低及肌肉线粒体减少使骨骼肌内在代谢

缺陷是导致胰岛素抵抗的原因% C+13(MH-dV8+32)

等!!!"对 #!@ 例 !$ W!< 岁儿童的研究证实$有F">8

家族史的儿童空腹胰岛素'甘油三酯水平和胰岛素

抵抗指数 ( '+.-+I,2I(I.+1-52)25NI(I()IH5() 3-I(I,V

2)Q-()1-S$_U8DVYC)水平显著增高$糖尿病家族史

是高胰岛素血症的独立危险因素$而高血压和肥胖

不是高胰岛素血症的独立危险因素$高胰岛素血症

的儿童$不论是否肥胖$都出现脂类代谢异常和血压

的升高$预示他们在未来更容易发生心血管疾病$因

此应将糖尿病家族史作为心血管和代谢异常疾病的

危险因素在健康青年中进行普查% 性别差异对胰岛

素敏感性也有影响$"$$B 年&'2.J-3I等!!""对 B= 例

低出生体重儿的随访研究中发现$有家族史和追赶

生长的女性比男性发生糖尿病的风险要高%

糖尿病家族史是一个十分重要的影响子代胰岛

素敏感性的因素$尤其是一级亲属$这可能与遗传因

素$以及相同的饮食'生活习惯等多种后天因素有

关% 因此$对于有糖尿病家族史的子代$应该使其尽

早认识正确的生活方式$养成良好的饮食习惯$加强

身体锻炼$这样有助于提高生活质量$减少代谢性疾

病及心血管疾病的发生%

$H婴幼儿期胰岛素敏感性与小于胎龄儿

$IR?%的关系

?]D出生时体重或身高落后于正常新生儿$约

;@c的 ?]D生后第 ! 个月开始出现追赶生长$多数

在生后 = 个月内达到同龄儿水平$一般在生后 " 年

内完成% 近年来开始认识到 ?]D的追赶生长与成

年期心血管疾病及代谢性疾病有关% 长期随访研究

表明$低出生体重史的成年人原发性高血压'糖耐量

异常'非胰岛素依赖性糖尿病'心血管疾病'高三酰

甘油血症及代谢综合征的患病率相对较高!!#"

%

X23T-3等!!<"研究证实出生时体重较低的儿童在日

后的追赶生长中易于发生代谢性疾病$其产生机理

可能*

"

由于低出生体重儿的重要脏器上的细胞数

量较少$如肾脏$有理论提出出生时体重小的儿童发

生高血压是因为肾小球的数量减少$致每个肾小球

的血流增加$最终造成肾小球硬化和肾小球损伤#

#

宫内生长迟缓使胎儿再程序化$导致促生长轴抵抗

为主的多激素抵抗综合征$表现为不同程度胰岛素

抵抗及其它激素系统的重整% 宫内发育不良的患儿

可能自主建立起某些节俭+,'3(P,,的方式来处理食

物$其中之一就是胰岛素抵抗$以至于当后来过度营

养时就会变得不适应% ?]D由于胎儿的生长速度

减慢增加了发生胰岛素抵抗的可能$使这些小儿发

生肥胖'心血管疾病和 F">8的危险性增加% ?]D

宫内发育迟缓的一些代谢结局在生后早期适当的追

赶生长中可以得到缓解$但是这个追赶过程必须避

免体重过度增长% 对于那些未出现追赶生长过程和

使用生长激素治疗矮小症的个体出现代谢性疾病的

危险性不是十分清楚$已有的数据提示长期使用生

长激素并不会增加 ?]D成年后发生F">8和8?的

风险!!B"

% 在生后前 " 年$适当的喂养方式'避免反

复的生病'以及防止 X8Y值增长过快有助于防止

&9#"&
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F">8和胰岛素抵抗的发生!!<"

% 8-3(QG 等!!="对 BB

名 ?]D和 !# 名适于胎龄儿(D]D)进行的前瞻性研

究表明*?]D的空腹胰岛素水平在生后 <; '比D]D

低$# 岁时比 D]D明显增高$与 $ 到 # 岁的体重增

长显著相关$?]D有发生中心性肥胖的趋势% D]D

和 ?]D第一时相的胰岛素分泌水平并无差异$随着

生后体重的增长(不论是否出现追赶生长) ?]D代

偿性的
%

细胞分泌功能要逊于D]D%

'H婴幼儿胰岛素敏感性与喂养方式的关系

有研究发现母乳喂养 # W= 个月$可以减少婴儿

胰岛素抵抗和 8? 的发生率$配方奶粉则有相反作

用$婴儿配方奶粉的喂养通常加速了婴儿早期追赶

生长的过程!!@"

% ?Q'2QTV7(-5I-)等!!;"研究发现母乳

喂养期的长短对股动脉是否出现动脉硬化有直接关

系% L2K5+3等!!9"对 " !9" 名 9 W!B 岁的儿童研究证

实*母乳喂养对降低收缩压有显著效果$但是对于胰

岛素抵抗和其他的8?中所见的状况没有影响% 影

响血压的机制可能和母乳中钠含量低有关% 有研究

认为母乳中含有大量的长链不饱和脂肪酸$可以促

进内皮细胞一氧化氮的合成和抑制炎性因子肿瘤坏

死因子等$减少胰岛素抵抗的产生!"$"

% 给予不饱和

脂肪酸饮食喂养的婴儿$胰岛素敏感性明显优于未

给予不饱和脂肪酸饮食喂养的婴儿!"!"

% 这些都说

明母乳喂养有助于提高胰岛素敏感性%

MH胰岛素敏感性与X8Y值的关系

目前认为肥胖是造成儿童胰岛素抵抗或胰岛素

敏感性下降的重要原因% 由于肥胖症发病率增加使

得儿童期发生F">8及其相关合并症的机率明显增

高% ?,-()J-3M-3等!"""对 !#$ 例 !! W!@ 岁儿童研究

表明*X8Y值是一个评估脂肪含量的合适指标$且对

心血管疾病危险性有比较好的预测作用% L(,K()

等!"#"对 !"" 例未经治疗的 B W!; 岁高血压患者的

研究显示_U8DVYC值在X8Y值高的个体里更加显

著% X8Y值高的病人胰岛素抵抗更明显$X8Y值与

胰岛素抵抗呈正相关$与胰岛素敏感指数呈显著负

相关% 但婴幼儿期$胰岛素敏感性是否与 X8Y值有

关尚未见研究%

综上所述$目前关于胰岛素抵抗的研究对象均

为学龄期儿童$此期的儿童已经表现出糖尿病或胰

岛素抵抗的相关症状$为了进一步研究糖尿病的发

病因素及认清胰岛素抵抗形成的原因$对婴幼儿期

胰岛素敏感性的研究不能忽视% 然而在婴幼儿中能

达到诊断胰岛素抵抗标准的尚少$需要注意的是胰

岛素敏感性降低的趋向性变化% 这些变化的趋势可

能是研究胰岛素抵抗或糖尿病发生的重要依据$同

时也是对高危人群进行早期干预的前提% 母孕期胰

岛素敏感性的变化及有糖尿病家族史对儿童胰岛素

敏感性可能造成的影响$说明遗传性因素在胰岛素

敏感性中占有一定比重% 关于出生时体重与胎龄的

关系的研究$大多数结果支持追赶生长的过程是一

个内分泌激素再程序化的过程$这一阶段的变化与

随后的心血管疾病及胰岛素敏感性相关% 在儿童期

及成人期$肥胖与胰岛素敏感性降低呈正相关$在婴

幼儿期$X8Y值是否可以作为一个很好的指示肥胖

的指标$以及与胰岛素敏感性的关系需要进一步研

究来阐明%
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