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胃旁路术与骨代谢
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摘要：肥胖症在世界范围内的发病率逐渐升高，胃旁路术是近年来减肥手术的主要方法之一。手术

成功减肥后，骨代谢指标以及骨质量的变化正日益受到重视。术后患者体内钙、维生素D的缺乏引

发了PTH升高与BMD下降，PTH升高可引起继发性甲状旁腺功能亢进，骨生成尤其是骨吸收活跃，

严重者可导致骨质疏松症。胃旁路术后患者体内脂肪组织减少，导致瘦素产生减少、脂联素产生增

加，进而引起骨密度下降。术后补充一定量钙及维生素D可部分纠正二者的缺乏，但具体剂量尚不

清楚。定期检测患者体内PTH、Ca、Vit D、骨转换指标、监测骨密度变化等有利于了解胃旁路术对骨

代谢的长期影响。

关键词：胃旁路手术；维生素D；骨转换；脂联素；瘦素

Roux-en-Y gastric bypass and bone metabolism ZHU Ziwei，fiN Hui．Department of Endocrinology，

the Affiliated Zhongda Hospital of Southeast University，No雌ng 21 0009。China

Corresponding author：JIN Hui，Email：jinhuison@126．com

Abstract：With the increasing prevalence of obesity，Roux—en-Y gastric bypass has become one of the major

bariatric surgeries in recent years．More attention has been paid in the changes of bone metabolic markers

and bone mass after the successful surgery for weight reduction．After the surgery，the deficiency of calcium

and vitamin D(Vit D)can lead tO a increase of the parathyroid hormone(PTH)and decrease of the bone

marrow density(BMD)．The increase of PTH can cause the secondary hyperparathyroidism，which activates

bone formation and especially bone resorption，resulting in osteoporosis in severe cases．Because of the

reduction of the adipose tissue in patients with gastric bypass，the leptin production decreases and the

adiponectin production increases，resulting in the decrease of BMD．Postoperative supplementation of

calcium and vitamin D can partially correct of the insufficiency，however，the specific doses are unknown．

Periodic follow—up of PTH，calcium，serum Vit D，markers of bone turnover，and the change of BMD can

help US unde玛tand the long—terra effect of gastric bypass on bone metabolism．
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近年来，随着饮食习惯及生活方式的改变，肥胖

症在世界范围内的发病率逐渐升高。美国肥胖人口

(BMI>30 kg／m2)现已超过6千万，占其成人人口

比率的1／3；其中重度肥胖患者(BMI>40 ks／m2)超

过9百万人¨J。而在我国，据统计成年人超重率为

22．4％(BMI>24 ks／m2)，肥胖率为3．01％(BMI>

28 ks／in2)¨J。肥胖与许多生理及心理疾病密切相

关，如原发性高血压、糖尿病、心血管疾病、高脂血

症、骨关节疾病、哮喘和阻塞性睡眠呼吸障碍等。减

轻体重是治疗重度肥胖的最好方法，目前，手术减肥
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已成为长期有效的疗法，胃旁路术是近年来减肥手

术的主要方法之一，在手术成功减肥后，骨代谢指标

以及骨质量的变化正在受到重视，本文主要综述胃

旁路术与骨代谢的关系，以期对胃旁路术后患者加

强监控，预防骨质疏松及其相关并发症的发生。

1减肥手术的适应证、分类

欧美目前广泛认可的减肥手术指征包括：①

BMI／>40或BMI≥35且出现与肥胖相关的伴发病；

②排除有影响治疗效果的精神、行为异常；③无腹部

外科手术的绝对禁忌证；④保守治疗无效；⑤排除内

分泌所致的继发性肥胖。而在亚太地区较被接受的

手术指征为：①BMI>37；②BMI>32且合并糖尿病
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或出现两种及两种以上肥胖相关的伴发病；③保守

治疗无效；④年龄18—65岁，特殊情况下年龄小于

18岁的青少年也可行手术"’“。

减肥手术按原理可分为：吸收不良型和限制型。

前者包括：小肠绕道手术(jejunoilieal bypass)，胆胰

绕道手术(biliopancreatic diversion)与十二指肠转位

手术(duodenal switch)；后者则有：垂直胃束带胃隔

问手术(vertical banded gastroplasty，VBG)，胃旁路手

术(Roux—en—Y gastric bypass，RYGB)，腹腔镜可调节

胃束带手术(1aparoscopic adjustable gastric banding，

LAGB)∞1。随着20世纪80年代腹腔镜引进减肥手

术，腹腔镜胃旁路术(1aparoscopic gastric Rouxen—Y

bypass，LRGB)及腹腔镜垂直束带胃成形术

(1aparoscopic vertical banded gastroplasty，LVBG)在

20世纪90年代后期成为治疗病态肥胖的标准术

．式‘引。

2 胃旁路术简介

胃旁路术由Mason于1967年所提出，已经过一

些改良，目前以在腹腔镜下进行居多，手术类似全胃

切除后的Roux—en—Y小肠重建术，仅保留15—30 ml

的胃囊来重建，吻合时Roux肠袢的长度为50—150

cmo“，以增加吸收不良小肠面积来保证长期减肥效

果，此术式既能凶小胃囊而限制饮食，又能凶食物与

消化液分流而产生轻至中度吸收不良，其减重效果

较好，上世纪90年代以后逐渐成为美国减重手术的

主流。目前该术式在美国是减重手术的首选¨1。

胃旁路术不仅带来了持续而显著的体重下降，而且

也改善甚至治愈了许多肥胖并发症¨1。

3 胄旁路术与骨代谢

Mahdy等旧1对70名病理性肥胖症患者进行胃

旁路术，术后指导患者每天口服1000 mg钙和800

IU维生素D。1年后通过自身对比发现，BMI平均

减少15．4 kg／m2，骨矿物质含量(body bone mineral

content，BMC)降低9．02％，骨矿物质密度(bone

mineral density，BMD)下降3．198％，总骨面积(total

bone area)下降了5．94％，P值均小于0．05。

Johnson¨叫等对226名胃旁路术患者进行随访，发现

术后1年患者前臂、桡骨、髋关节、腰椎的BMD均出

现明显下降(P<0．05)，术后第2年前臂BMD仍继

续下降，其余部位BMD未进一步下降，但仍处于低

下水平。BMD与BMC持续下降可导致骨质疏松

症，胃旁路术引起二者下降的可能原因有以下几方

面：

3．1 胃旁路术与维生素D、微量元素

胃旁路术旷置了大部分胃和上段小肠，钙的吸

收主要在十二指肠与近端空肠，因此，胃旁路术后患

者钙吸收减少，易发生低钙血症¨“。理论上讲，微

量元素的吸收也会受影响，发生缺乏现象。

Johnson等¨叫发现RYGB术后患者平均血清钙

浓度(正常值8．4—10．2 mg／d1)从9．8 mg／dl(术

前)降至9．2 mS／dl(术后1年)及8．8 mg／dl(术后2

年)；维生素D水平(正常值10～65 ng／m1)变化：

25．3 ng／ml(术前)，34．4 ng／ml(术后1年)，35．4

ng／ml(术后2年)，但均无统计学意义。

Gong等¨21对RYGB术后患者定期测定体内维

生素D、维生素B小维生素A、叶酸、铁、锌、硒等微

量元素水平，虽然这些微量元素的平均浓度都处于

正常范围内，但就个体而言，仍分别有20％、23％和

35％人的锌、硒和维生素A这三种元素在术后6个

月低于正常范围下限，给予复合维生素及矿物质的

补充后，这一人群数呈明湿下降趋势。

维生素及微量元素在胃旁路术后患者体内变化

的可能机制：①胃旁路术减少了小肠营养吸收面积，

维生素和微量元素的吸收主要在小肠，因此这些营

养成分的吸收自然会受到影响；②有关研究表明，将

近80％的病态肥胖者存在维生素D的缺乏¨⋯，其

机制尚未阐释明确，这种现象可能由脂肪组织增加

对血清中维生素清除的同时加强了对维生素D的

贮存引起¨4|，肥胖者体内巨噬细胞浸润脂肪组织使

机体处于一种低度的炎症状态¨“，这种炎症状态可

促进脂肪组织对血清中维生素的清除¨引，胃旁路术

后患者脂肪组织减少，这种促进作用减弱，血清中维

生素D浓度相对术前增加；③新的解剖环境使胆盐

与摄入的脂肪不能充分混合，脂肪吸收减少，通过食

物摄人的维生素D不能被有效吸收，导致机体维生

素D吸收量下降Ⅲ1，钙浓度也进一步下降。文献中

维生素D和微量元素水平未降低，可能由以上三条

机制共同影响导致，此外，也可能与术后患者补充钙

片、复合维生素片有关，详细机制有待进一步试验阐

释。。

3．2 胃旁路术与骨转换指标的变化

骨代谢的稳态依赖于骨吸收和骨形成的相对平

衡，当骨吸收作用强于骨形成时，即发生骨密度下

降，长期可导致骨质疏松症。Coates等¨副发现，

LRGB术后平均11个月患者与未手术组相比，尿

NTX在前组中比在后组高出288％(P<0．001)，
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24h尿钙未见明显差异；Mahdy等p1发现RYGB术

后1年患者与未手术组相比，尿钙略有下降。而

Coates等¨副发现骨钙素(Osteocalcin，OC)在手术组

中比对照组高出53％(P<0．001)，骨碱性磷酸

(bone．specific alkaline phosphatase，BSAP)略增多，

此外，作者对另一组LRGB患者分别以术后0个月、

3个月、9个月作为切点研究，发现胃旁路术后3个

月即出现骨吸收活动增加。Goode等¨引发现胃分

流减肥术后3年的患者与肥胖控制者相比，尿NTX

相对骨钙素明娃增加，这一现象在经过6个月的维

生素D和钙补充后并未得到纠正。

另有多篇文献结果显示，胃旁路术后患者甲状

旁腺激素(parathyroid hormone，PTH)明湿上升。

Goode等¨引发现胃分流减肥术后3年的患者与肥胖

控制者相比，前者血清甲状旁腺激素水平处于正常

高值范围(平均lO．2 pg／ml，后者3．4 pg／m1)，这个

现象在持续6个月的钙及维生素D的补充后仍然

存在。Johnson等¨钊对243名胃旁路术患者进行

3．1—5．7年随访后发现，患者体内维生素D明显下

降，PTH明显升高，58％的患者虽然维生素D水平

正常，但是血清PTH仍高于正常值。

由上可见，胃旁路术后患者体内骨转换活跃，骨

吸收与骨形成均增强，前者更加明显。维生素D缺

乏引起PTH上升，张增利教授等嵋叫认为PTH小剂

量间歇用药可刺激成骨细胞合成新骨，连续使用会

导致骨量丢失。因此，胃旁路术后PTH增加，骨吸

收与骨形成均活跃，而PTH持续升高，最终可使骨

吸收多于骨形成，骨量丢失，BMD下降。

3．3胃旁路术与脂肪细胞因子

脂肪组织能分泌多种肽类激素和细胞因子，在

已发现的脂肪细胞因子中，瘦素(Leptin)、脂联素

(Adiponectin)与肥胖的发生关系密切，血浆瘦素浓

度与体脂量呈正相关，其可促进机体的能量消耗，血

浆脂联素与肥胖呈负相关：体重增加时脂联素水平

降低心1|。Holdstock等口21研究表明，重度肥胖患者

胃旁路术后6个月、12个月脂联素分别升高36％，

98％(二者P<0．01)，瘦素分别降低60％，64％(二

者P<0．01)。Coates等¨副通过对LRGB术后平均

11个月的25名患者与30名未手术的病理性肥胖

患者进行对照，前者的瘦素与后者相比明显下降

(16．0 4-12．8 VS 70．4±35．0 ng／ml，P<0．001)。

瘦素、脂联素与骨代谢的关系同样密切，有研究表明

血清脂联素与骨密度呈负相关¨“，体外试验发现瘦

素不仅促进成骨细胞的增殖与成活，还可抑制抑制
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破骨细胞的生成与分化，直接影响骨形成作用和骨

吸收作用心3‘。G6mez等Ⅲ1发现RYGB术后1年的

肥胖患者与未手术组相比脂联素明显增加(22．6 VS

15．5汕g／ml，P<0．01)，BMD轻度下降(P>0．05)。

胃旁路术后患者脂肪组织减少，导致瘦素生成

减少，其促进成骨细胞增殖作用和抑制破骨细胞生

成、分化作用减弱，进而成骨细胞减少，破骨细胞相

对增多，骨吸收作用大于骨生成，另一方面，血清脂

联素水平升高，骨密度下降，二者综合作用于骨密

度，使其下降。

4小结

减肥手术尤其是胃旁路术的效果是毋庸置疑

的，它在减少病态肥胖患者多余体重的同时也缓解

甚至治愈了肥胖并发症，然而胃旁路术本身改变了

体内胃肠道的正常解剖位置，部分肥胖患者术前就

．存在维生素D缺乏，手术后进食受限与营养吸收不

良使体内钙、维生素D等减少更加严重，进而引起

PTH升高，PTH持续升高引起继发性甲状旁腺功能

亢进，骨吸收与骨生成活跃，骨吸收作用大于骨生

成，最终导致BMD下降，严重者可引起骨质疏松症，

此外，瘦素、脂联素等在术后的变化及其与骨代谢的

关系，但具体机制仍有待进一步深入研究。

大部分肥胖患者术前即存在维生素D缺乏，胃

分流减肥术后患者口服维生素D至今未有人提供

标准剂量，目前对于胃旁路术术后回顾性研究，时间

多为术后1年，最长者不超过5年，长时间的回顾性

研究的意义更大，因此RYGB术后患者体内生物学

长期指标(PTH、BMD、Ca、VitD、尿NTX、骨钙素等)

如何变化仍有待定期的术后随访及更多实验来阐

明。此外，已绝经女性本身即为骨质疏松症高风险

人群，这一特殊人群进行RYGB术后体内骨代谢如

何变化，至今仍缺乏系统和具体的评估。
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