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益生菌在代谢综合征中的潜在作用及研究进展%
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%摘要&

!

代谢综合征是一种代谢异常疾病!易引起高血糖&高血压&高血脂&动脉粥样硬化和血栓或炎症状

态等!其发病率逐年提升!目前代谢综合征已成为世界性公共卫生问题%近来研究表明!该病的发生和进展与

肠道菌群紧密相关%如何通过调节肠道菌群改善代谢综合征已成为目前的研究热点!益生菌作为一种对人体

健康有益的活的微生物!可直接调节肠道菌群%越来越多的研究也显示益生菌具有改善代谢综合征的作用!然

而也有部分人持中立或反对观点%该文综述了近几年来!代谢综合征及益生菌的相关研究进展!试图为代谢综

合征提供一种有效的治疗方法!同时为益生菌进一步研发与利用提供参考%
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代谢综合征!

LDNAMPROCS

J

B?GPLD

$

<;

"是一组以

胰岛素抵抗为中心$导致蛋白质&脂肪&碳水化合物等

代谢紊乱(

/

)

$并以中心性肥胖&高血压&糖代谢&血脂

异常等为主要临床表现的症候群(

,

)

#

/..4

年由世界

卫生组织!

I9H

"正式命名后$其愈加受到人们的关

注#随着人们生活方式改变$其发病率和危害也呈上

升趋势$并呈现低龄化趋势&全球流行的特点(

$

)

#近

年来$肠道菌群在
<;

发生及发展中的作用已成为研

究热点之一#益生菌作为一种可以直接调节肠道菌

群的食微生物$有研究认为其具有纠正肠道菌群紊

乱$改善
<;

的作用(

1

)

$但也有学者认为益生菌对
<;

无益$本文就益生菌在
<;

的应用研究方面进行

概述#

!

!

<;

!!

/.44

年$

!&(E&K

(

2

)注意到有些患者常常合并

存在肥胖&高血压&血脂异常$后来发现胰岛素抵抗为

此病发病基础$将这类疾病命名为+

a

综合征,#

/...

年
I9H

首次给出
<;

定义(

3

)

$即存在!

/

"和!或"

!

,

"$并同时有!

$

"

!

!

3

"中的两种或以上改变者'!

/

"

糖尿病或糖耐量降低%!

,

"胰岛素抵抗%!

$

"高血压!血

压大于或等于
/1-

*

.-LL9

U

"%!

1

"血脂异常$三酰甘

油大于或等于
/+2

U

*

6

和!或"男性高密度脂蛋白胆

固醇小于
-+$2

U

*

6

&女性高密度脂蛋白胆固醇小于

-+.-

U

*

6

%!

2

"中心性肥胖$男性腰臀比大于
-+.-

或

女性腰臀比大于
-+42

和!或"

)<:

$

$-Y

U

*

L

,

%!

3

"微

量清 蛋 白 尿$尿 清 蛋 白*肌 酐 比 值 大 于 或 等 于

0.,,
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#自
I9H

提出
<;

定义后$美国国家胆固

醇教育计划成人治疗组第
$

次报告!

K'&8#("8

'

"

(

0

)

&国际糖尿病联盟!

:%F

"

(

4

)等相继推出了多种

<;

定义$其主要差别在于是否包括糖尿病!

%<

"或糖

调节异常及胰岛素抵抗的测定(

.

)

#不同的诊断标准

也给学术探讨和临床交流带来了一些不必要的麻烦#

,--2

年$

:%F

在+第一届国际糖尿病前期和代谢综合

征,大会上综合了世界各国流行病学&糖尿病学&公共

卫生&心血管病学&遗传学&血脂学&营养和代谢病学

等多学科专家的意见$首次颁布了
<;

全球统一的定

义'即
<;

是一组以中心性肥胖&高血糖!糖尿病或糖

调节受损"&血脂异常(包括高甘油三酯血症和!或"低

高密度脂蛋白胆固醇血症)及高血压等多种疾病的聚

集并常常伴随胰岛素抵抗$对机体健康造成严重影响

的临床症候群#它是心脑血管疾病及
,

型糖尿病

!

",%<

"的危险因素#

近几年$国内外研究者相继进行了许多
<;

的流

行病学调查研究#但由于所在地区的环境&研究人群

的组成!性别&年龄&种族等"及所使用的定义不同$结

果也参差不齐#根据
:%F

关于
<;

的标准诊断$我国

<;

患病率为
/3+27

(

/-

)

#

,-/-[,-/,

年$中国疾病

预防控制中心营养与健康所采用
,--1

年中华医学会

糖尿病分会!

'%;

"提出的诊断标准(

//

)

$通过对
$/

个

省份共
/-1-.4

例大于或等于
/4

岁成年人进行调查$

结果显示我国成年人
<;

患病率为
//+-7

$城市高于

农村$男性高于女性$随着年龄的增加呈增长的趋

势(

/,

)

#近期宁光院士最新研究结果表明'我国
/4

岁

以上的成人
<;

患病率为
$$+.7

(

/$

)

#

研究显示$有
<;

的非糖尿病患者发生
",%<

的

风险比没有
<;

患者增加
2

倍(

/1

)

$且由于
<;

患者存

在多种心血管疾病危险因素$这些患者
2

!

/-

年内发

生心脑血管疾病的概率是无
<;

个体的
,

倍(

/2

)

#另

外$

<;

也是病死率的预测因子之一$患有
<;

的个体

全因病死率将增加约
/+3

倍(

/3

)

#因此$防治
<;

将是

一项艰巨而繁重的任务#

虽然人类已经在
<;

的病理生理机制研究上取

得明显的进展$但至今对
<;

的病因及病理生理机制

仍不完全明确$目前中心性肥胖被认为是其关键因

素(

/0#/4

)

$而胰岛素抵抗是最重要的中心环节(

/.

)

#

目前$针对
<;

的防治措施很多$均以减少
<;

的组成成分为目的$如药物&手术等等$研究者们仍在

不断寻找新的安全有效的防治措施#

"

!

益生菌

!!

近来研究表明$肠道菌群是导致体质量增加及能

量代谢异常的外界因素之一#与人体共存的菌群数

量众多$绝大部分都位于肠道中$以
0-Y

U

的成年男性

为参考对象$肠道菌群数量约为
$+4b/-

/$

$而人类细

胞约为
$+-b/-

/$

$二者比值为
/+$

$新生儿则可达

,+1

(

,-

)

#国内外的研究结果陆续表明$肠道菌群失调

与
<;

的发生有着密不可分的关系#有研究将一胖

一瘦的同卵双胞胎姐妹的粪便分别移植到无菌小鼠

体内$一段时间后接受胖者粪菌移植的小鼠体质量&

)<:

&体脂均明显增加(

,/

)

$可见肠道菌群变化都会引

发一系列的生理病理改变$甚至会增加代谢性疾病发

生的风险#因此$肠道菌群可以作为防治
<;

的新的

靶向目标#近年来$益生菌已为大家所熟知$是当下

的研究热点之一$也因为具有各种可能的保健功能而

在临床中被广泛应用#益生菌作为一种给予足够量

时可以赋予宿主益处的具有活性的微生物$其可直接

改善菌群失调$使得肠道有益菌群恢复正常水平$进

而改善
<;

的作用#目前使用最多的主要为乳酸菌

和双歧杆菌$随着研究的深入人们还发现了布拉迪酵

母菌&酪酸梭菌&费氏丙酸杆菌等益生菌#我国国家

卫生健康委员会发布的+益生菌类保健食品申报与评

审规定,中用于生产保健食品的益生菌有嗜热链球菌

!

SNGD

V

NPCPCCTS+NWDGLP

V

WORTS

"&青 春 双 岐 杆 菌

!

MOQO?PMACNDGOTL+A?PRDSCDBNO

"&嗜酸乳杆菌!

RACNPMA#

CORRTS+ACO?RP

V

WORTS

"&长双岐杆菌!

MOQO?PMACNDGOTL+

RPB

U

TL

"&短双岐杆菌!

MOQO?PMACNDGOTL+MGD@D

"&婴儿

双岐杆菌 !

MOQO?PMACNDGOTL+OBQABNOS

"&植物乳杆菌

!

RACNPMACORRTS+

V

RABNAGTL

"&保加利亚乳杆菌!

RACNPMA#

CORRTS+?DRMGTDCYOOSTMS

V

+MTR

U

AGOCTS

"&两岐双岐杆菌

!

MOQO?PMACNDGOTL+MOQO?TL

"&干酪乳杆菌干酪亚种

!

RACNPMACORRTS+CASDOSTMS

V

+CASO

"等#国内外已开发出

数百种益生菌产品$包括含益生菌的发酵泡菜&酸豆

奶&酸奶&乳酪及含有多种益生菌的口服液&胶囊&片

剂和粉末制剂等#动物及人体实验表明(

,,#,2

)

$益生菌

有多种功效$包括维持肠道正常功能&增强人体免疫

力&促进消化吸收&缓解过敏反应&预防癌症和抑制肿

瘤的生长&降低血清胆固醇等作用#随着研究的增多

及不断深入$益生菌及其制剂引起的安全问题也不断

有报道$当益生菌应用于免疫缺陷的患者时可能会导

致其感染概率增加$此外$益生菌在人体内可能产生

一些具有潜在危害性的代谢产物和代谢酶(

,3

)

#

#

!

益生菌与
<;

!!

益生菌对
<;

的作用仍存在争议#目前主要出

现了两种观点$有些研究者认为益生菌有可能是促进

<;

形成的一个因素$也有人认为益生菌在防治代谢

性疾病中起有利的作用#

#+!

!

益生菌改善
<;

!

益生菌是活的微生物$当进入

肠道数量足够时可为宿主带来有利影响#动物实验

表明$益生菌具有减轻肠道炎性反应&改善代谢紊乱&

防治
<;

的作用#

%c(K

等(

,0

)研究结果显示高果糖

喂养鼠服用含乳酸菌的益生菌
6G,3$

后$血清葡萄

4.,,

重庆医学
,-/.

年
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糖&胰岛素&瘦素&

'

肽&糖化血红蛋白&肝脏损伤标志

物和血脂参数等代谢相关指标均有明显的下降#另

有研究表明$给喂养高脂饲料的小鼠模型服用双歧杆

菌后$炎症相关因子如血清内毒素脂多糖!

8;

"及炎症

因子纤溶酶原激活物抑制剂
/

!

8(:#/

"&诱导型一氧化

氮合酶!

OKH;

"&单核细胞趋化蛋白
/

!

<'8#/

"均有明

显降低(

,4

)

#植物乳杆菌
%;</2$/$

也可以起到降血

糖&改善糖耐量及改善胰岛素抵抗的作用(

,.

)

#虽然很

多关于益生菌的动物实验支持益生菌的有益作用$但

关于其中的作用机制目前没有统一的结论#

(̂#

%HĤ (

等(

$-

)研究证明益生菌
6ACNPMACORRTS

U

ASSDGO

;)",-22

可以减少肥胖小鼠的腹部脂肪及体质量$他

认为可能机制是通过减少脂肪的吸收及影响宿主的

能量代谢来实现#我国赵立平团队也进行了一系列

动物实验$他认为益生菌改善
<;

的主要机制可能是

通过改善菌群结构来实现(

$/

)

#还有研究者通过对高

脂或高蔗糖喂养小鼠补充益生菌222鼠李糖乳杆菌

和格氏乳杆菌$结果证实这些益生菌具有抗糖尿病和

肥胖的效应$其机制包括改善胰岛素抵抗&降低
)<:

&

降低瘦素和胰岛素水平&增加脂联素产生&上调糖异

生基因&骨骼肌葡萄糖转运子
#1L!K(

的表达(

$,

)

#

最近对从发酵食品中筛选出的益生菌
6ACNPMACORRTS

V

RABNAGTL6B1

的研究中则发现$经过高温或者冷冻

后的含该菌株的肉汤都可以抑制脂肪细胞脂质的积

累并促进葡萄糖的摄取$且高脂喂养小鼠口服该活菌

则可以改善肥胖和胰岛素抵抗的情况(

$$

)

#

以往研究者们在非洲的一些部落调查发现$长期

大量服用乳酸菌发酵奶的人血清胆固醇含量明显低

于其他人群(

$1

)

#临床研究结果也显示益生菌具有明

显改善
<;

的作用#研究表明$肥胖合并高血压的患

者连续摄入含植物乳杆菌
"&K;:($

周后$其
)<:

降低&舒张压下降和血三酰甘油下降(

$2

)

#还有一些益

生菌可能对治疗糖尿病患者有益$如普拉梭杆菌(

$3

)

#

有研究者从瘦的健康人的粪便样品中$选择培养出具

有吸收游离脂肪酸能力的菌株鉴定并命名为
6ACNP#

MACORRTSGDTNDGOZ)%$-/

$随后依次进行的同为
/,

周的

高脂喂养小鼠动物实验和超重受试者临床试验中$其

结果都证实
Z)%$-/

可以明显改善肥胖$且效果与减

肥药物奥利司他相近(

$0

)

#目前最新的
/,

周随机双盲

安慰剂对照试验中$证实从人乳中分离的菌株
6ACNP#

MACORRTS

U

ASSDGO)K!/0

可以通过降低肥胖成年人内

脏脂肪含量来改善肥胖(

$4

)

#因此$通过使用益生菌改

变肠道菌群$从而改善肥胖症状及一些
<;

具有一定

的可行性#

#+"

!

益生菌无益于
<;

!

然而$一些研究观察到益生

菌会明显的增加受试者的体质量#在一些随机对照

动物及人体试验上$当与服用安慰剂组作对照时$服

用益生菌组的体质量均会明显的增加(

$.#1-

)

#因此$有

人提出益生菌可能会导致肥胖#另有临床研究显示$

益生菌对人体并无有益影响(

1/

)

#随后有人提出(

1,

)

'

益生菌的使用的确可能会增加体质量$但对于脂肪重

量不止没有增加还有减少的趋势%此外$益生菌对实验

动物生长没有影响$更不会造成受试动物及人类的代谢

失衡#而
;(K"('!ce

等(

1$

)则认为益生菌在体质量

调节的作用还有待于完善的研究进一步验证$益生菌需

要更多&更大的临床前期研究进行安全性证明才能应用

于临床#辩证来看$这些看似相互矛盾的数据其实可能

是由于研究设计相关因素混杂&样本量不足$甚至是所

应用的益生菌种类不同所致结论不同#

A

!

结
!!

语

!!

总的来说$益生菌的使用对存在
<;

的患者有诸

多益处$能调节肠道菌群的平衡$改善肥胖及代谢相

关的指标$如腰围&血糖&血脂等#通过使用益生菌改

变肠道菌群结构并进一步改善肥胖者肠道内的慢性

炎性反应$从而改善肥胖症状及
<;

具有一定的可行

性#但现阶段益生菌的使用也存在着诸多的局限性$

市面上存在着许多和益生菌相关的产品$如动物饲

料&日常饮品&膳食补充剂&婴儿配方食品等$这些产

品经常缺乏对菌株的说明及食用量的建议#目前益

生菌的研究也具有自身的局限性$其作用特点仅针对

其研究的特定菌株#在益生菌的研究中$除了要注意

到特定菌种乃至该菌株所特有的$也要注意到大部分

益生菌都具有的特点#因此$需要在研究的过程中对

所研究菌种的命名加以规范#而益生菌相关研究最

大的问题$仍然是临床试验做得不够多$需要样本量

足够大&随访时间足够长的临床试验$以更好地确定

并比较不同菌株益生菌对不同人群的作用及风险#
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