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摘　 要　 目的:探讨门冬胰岛素联合不同疗程双歧杆菌三联活菌肠胶囊对妊娠期糖尿病(GDM)患者胰岛素抵抗、脂代谢及妊娠

结局的影响。 方法:选取 2021 年 1 月至 2023 年 5 月该院收治的 GDM 患者 400 例,按照随机数字表法分为 A、B、C 组及对照组,每
组 100 例。 对照组患者予以门冬胰岛素治疗,A 组患者予以门冬胰岛素联合短疗程双歧杆菌三联活菌肠溶胶囊(4 周),B 组患者

予以门冬胰岛素联合中疗程双歧杆菌三联活菌肠溶胶囊(8 周),C 组患者予以门冬胰岛素联合长疗程双歧杆菌三联活菌肠溶胶

囊(12 周)。 观察四组患者治疗前后脂代谢指标、胰岛素抵抗的变化,随访两组患者的妊娠结局。 结果:治疗后,四组患者空腹血

糖(FBG)、餐后 2
 

h 血糖(2
 

hBG)、空腹胰岛素(FINS)、胰岛素抵抗指数(HOMA-IR)、三酰甘油(TG)、总胆固醇(TC)和低密度脂

蛋白胆固醇(LDL-C)水平低于治疗前,高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)水平高于治疗前,差异均有统计学意义(P<0. 05)。 组间比

较显示,B 组、C 组患者治疗后的 FINS、HOMA-IR、TG、TC 和 LDL-C 水平低于 A 组、对照组,HDL-C 水平高于 A 组、对照组,差异均

有统计学意义(P<0. 05);四组患者 FBG、2
 

hBG 水平的差异均无统计学意义(P>0. 05);B 组与 C 组、A 组与对照组患者 FINS、
HOMA-IR、TG、TC 和 LDL-C 水平比较,差异均无统计学意义(P>0. 05)。 对照组、A 组、B 组和 C 组患者的不良妊娠结局发生率分

别为 41. 0%(41 / 100)、38. 0%(38 / 100)、15. 0%(15 / 100)和 17. 0%(17 / 100),新生儿不良结局发生率分别为 42. 0%(42 / 100)、
35. 0%(35 / 100)、13. 0%(13 / 100)和 14. 0%(14 / 100);与 A 组、对照组比较,B 组、C 组患者的不良妊娠结局、新生儿不良结局发生

率更低,差异均有统计学意义(P<0. 05)。 结论:不同疗程的双歧杆菌三联活菌肠溶胶囊对 GDM 患者胰岛素抵抗、血脂代谢及妊

娠结局的影响存在一定差异,其中用药 8 周为最佳用药疗程。
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ABSTRACT 　 OBJECTIVE:
 

To
 

probe
 

into
 

the
 

effects
 

of
 

insulin
 

aspart
 

combined
 

with
 

different
 

courses
 

of
 

Bifidobacterium
 

triple
 

viable
 

enteric
 

capsule
 

on
 

insulin
 

resistance,
 

lipid
 

metabolism
 

and
 

delivery
 

outcomes
 

in
 

patients
 

with
 

gestational
 

diabetes
 

mellitus
 

(GDM).
 

METHODS:
 

Totally
 

400
 

patients
 

with
 

GDM
 

admitted
 

into
 

the
 

hospital
 

from
 

Jan.
 

2021
 

to
 

May
 

2023
 

were
 

extracted
 

to
 

be
 

divided
 

into
 

the
 

group
 

A,
 

group
 

B,
 

group
 

C
 

and
 

control
 

group
 

via
 

the
 

random
 

number
 

table
 

method,
 

with
 

100
 

cases
 

in
 

each
 

group.
 

The
 

control
 

group
 

was
 

treated
 

with
 

insulin
 

aspart,
 

the
 

group
 

A
 

received
 

insulin
 

aspart
 

combined
 

with
 

short-course
 

Bifidobacterium
 

triple
 

viable
 

enteric
 

capsule
 

(4
 

weeks),
 

the
 

group
 

B
 

was
 

given
 

insulin
 

aspart
 

combined
 

with
 

medium-course
 

Bifidobacterium
 

triple
 

viable
 

enteric
 

capsule
 

(8
 

weeks),
 

and
 

the
 

group
 

C
 

was
 

treated
 

with
 

insulin
 

aspart
 

combined
 

with
 

long-course
 

Bifidobacterium
 

triple
 

viable
 

enteric
 

capsule
 

(12
 

weeks).
 

Changes
 

of
 

lipid
 

metabolism,
 

insulin
 

resistance
 

and
 

delivery
 

outcome
 

were
 

observed
 

in
 

four
 

groups
 

after
 

treatment.
 

RESULTS:
 

After
 

treatment,
 

fasting
 

blood
 

glucose
 

(FBG),
 

2
 

h
 

blood
 

glucose
 

(2
 

hBG),
 

fasting
 

insulin
 

(FINS),
 

homeostatic
 

model
 

assessment
 

of
 

insulin
 

resistance
 

( HOMA-IR),
 

triglycerides
 

( TG),
 

total
 

cholesterol
 

(TC),
 

low-density
 

lipoprotein
 

cholesterol
 

(LDL-C)
 

in
 

four
 

groups
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

before
 

treatment,
  

and
 

high-density
 

lipoprotein
 

cholesterol
 

(HDL-C)
 

was
 

higher
 

than
 

those
 

before
 

treatment,
 

with
 

statistically
 

significant
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differences
 

(P<0. 05).
 

Inter-group
 

comparison
 

showed
 

that
 

FINS,
 

HOMA-IR,
 

TG,
 

TC,
 

LDL-C
 

in
 

the
 

group
 

B
 

and
 

group
 

C
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

group
 

A
 

and
 

control
 

group,
 

HDL-C
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

group
 

A
 

and
 

control
 

group,
 

with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P < 0. 05).
 

There
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

among
 

four
 

groups
 

in
 

FBG
 

and
 

2
 

hBG
 

(P> 0. 05).
 

Difference
 

in
 

FINS,
 

HOMA-IR,
 

TG,
 

TC,
 

LDL-C
 

between
 

the
 

group
 

B
 

and
 

group
 

C,
 

the
 

group
 

A
 

and
 

control
 

group
 

were
 

not
 

statistically
 

significant
 

(P>0. 05).
 

The
 

incidence
 

of
 

poor
 

pregnancy
 

outcomes
 

in
 

control
 

group,
 

group
 

A,
 

group
 

B
 

and
 

group
 

C
 

was
 

respectively
 

41. 0%
 

(41 / 100),
 

38. 0%
 

(38 / 100),
 

15. 0%
 

( 15 / 100)
 

and
 

17. 0%
 

( 17 / 100);
 

the
 

incidence
 

of
 

poor
 

neonatal
 

outcomes
 

was
 

respectively
 

42. 0%
 

(42 / 100),
 

35. 0%
 

(35 / 100),
 

13. 0%
 

(13 / 100)
 

and
 

14. 0%
 

(14 / 100);
 

compared
 

with
 

group
 

A
 

and
 

control
 

group,
 

the
 

incidence
 

of
 

poor
 

pregnancy
 

outcomes
 

and
 

neonatal
 

outcomes
 

in
 

group
 

B
 

and
 

group
 

C
 

was
 

lower,
 

with
 

statistically
 

significant
 

difference
 

(P<0. 05).
 

CONCLUSIONS:
 

There
 

are
 

some
 

differences
 

in
 

insulin
 

resistance,
 

lipid
 

metabolism
 

and
 

pregnancy
 

outcome
 

of
 

patients
 

with
 

GDM
 

with
 

the
 

same
 

course
 

of
 

Bifidobacterium
 

triple
 

viable
 

enteric
 

capsule,
 

among
 

which
 

8
 

weeks
 

of
 

treatment
 

is
 

the
 

best
 

treatment
 

course.
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　 　 妊娠期糖尿病( gestational
 

diabetes
 

mellitus,GDM)是妊娠

期常见并发症之一。 2017 年,国际糖尿病联盟发布的第 8 版

全球糖尿病分布地图显示,16. 2%的妊娠期妇女会出现不同程

度的血糖升高[1] 。 调查显示,血糖控制不佳的 GDM 患者早

产、羊水过多等围产期并发症,新生儿围产期窒息、巨大儿和

低体重等不良结局的发病率均显著高于血糖控制良好者[2-3] 。
胰岛素及其类似物是治疗 GDM 的首选药物,其中门冬胰岛素

的临床应用最广泛,但单用胰岛素类似物容易产生胰岛素抵

抗作用,降低胰岛素敏感性,易对血糖控制及妊娠结局产生不

良影响[4-5] 。 如何提高胰岛素敏感性,成为减少 GDM 患者围

产期并发症和不良妊娠结局发生的关键。 临床研究发现,在
常规胰岛素制剂的基础上加用益生菌制剂对减少 GDM 患者

胰岛素抵抗和有效控制血糖水平具有重要作用[6-7] 。 因此,胰
岛素联合益生菌制剂已成为近年来治疗 GDM 的热点。 但关

于益生菌用药方式目前尚无统一标准。 本课题组前期研究

结果显示,妊娠中期开始口服益生菌制剂有利于 GDM 患者

的血糖控制和减少不良妊娠结局[8] 。 但在益生菌不同用药

疗程对 GDM 患者胰岛素抵抗及不良妊娠结局的影响方面,
目前尚无高质量病例对照研究。 双歧杆菌三联活菌肠胶囊

是临床广泛应用的益生菌制剂,由长型双歧杆菌、嗜酸乳杆

菌和粪肠球菌复合而成,用于补充人体正常生理细菌,调整

肠道菌群平衡[9] 。 本研究对 GDM 患者分别补充不同疗程

(4 周、8 周和 12 周)双歧杆菌三联活菌肠胶囊,探讨其对患

者胰岛素抵抗、脂代谢及妊娠结局的影响,为临床合理制订

治疗方案提供参考。

1　 资料与方法
1. 1　 资料来源

选取 2021 年 1 月至 2023 年 5 月于我院建档并分娩的

GDM 患者为研究对象。 纳入标准:GDM 诊断采用《妇产科学》
(第 9 版) [10] 中的诊断标准;年龄为 20 ~ 35 岁;入组前 2 周未

使用益生菌或含益生菌的食物或饮料。 排除标准: 低龄

( <20 岁)或高龄( >35 岁)者;妊娠前有糖尿病病史或家族糖

尿病病史者;益生菌用药前 2 周内有抗菌药物用药史者;合并

其他妊娠并发症者;自然流产或其他原因终止妊娠者。 将符

合纳入标准的 400 例患者按照随机数字表法分为四组(对照

组、A 组、B 组和 C 组),每组 100 例。 四组患者年龄、妊娠周期

(开始服用益生菌药物)、体重指数 ( BMI)、糖化血红蛋白

(HbA1 c)、妊娠次数及生产次数等一般资料具有可比性,见
表 1。 本研究经我院伦理委员会审批(伦理批号:HSSFYBJY-
2020-007),患者签署知情同意书。

表 1　 四组患者一般资料比较(􀭵x±s)
组别 年龄 / 岁 妊娠周期 / 周 BMI / (kg / m2) HbA1c / % 妊娠次数 / 次 生产次数 / 次
对照组(n= 100) 29. 86±7. 25 27. 24±1. 52 27. 57±5. 82 8. 06±1. 15 1. 21±0. 67 1. 21±0. 64
A 组(n= 100) 29. 47±6. 62 27. 57±1. 48 28. 11±5. 58 7. 86±1. 63 1. 22±0. 77 1. 21±0. 62
B 组(n= 100) 28. 96±7. 13 26. 16±1. 55 26. 42±6. 18 8. 13±1. 47 1. 21±0. 68 1. 20±0. 59
C 组(n= 100) 28. 12±7. 58 27. 21±1. 46 27. 95±6. 54 7. 56±1. 54 1. 19±0. 72 1. 21±0. 53

1. 2　 方法

对照组患者予以门冬胰岛素 30 注射液(规格:3
 

mL ∶300
 

U),
初始剂量为 0. 3~ 0. 4

 

U / (kg·d),于 1 日三餐前经腹壁皮下注

射,根据血糖变化适当调整用量。 A 组患者予以门冬胰岛素注

射液(用法与用量同对照组)联合短疗程(4 周)双歧杆菌三联

活菌肠溶胶囊(规格:210
 

mg),1 次 420
 

mg,1 日 2 次。 B 组患

者予以门冬胰岛素注射液(用法与用量同对照组)联合中疗程

(8 周)双歧杆菌三联活菌肠溶胶囊(用法与用量同 A 组)。
C 组患者予以门冬胰岛素注射液(用法与用量同对照组)联合

长疗程(12 周) 双歧杆菌三联活菌肠溶胶囊(用法与用量同

A 组)。
1. 3　 观察指标

(1)胰岛素敏感指标:于治疗前后分别取患者外周静脉

血,采用罗氏全自动血糖仪检测空腹血糖( FBG)、餐后 2
 

h 血
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糖(2
 

hBG)及空腹胰岛素( FINS)水平,计算胰岛素抵抗指数

(HOMA-IR)。 (2)脂代谢指标:于治疗前后分别取患者外周静

脉血,检测三酰甘油(TG)、总胆固醇(TC)、高密度脂蛋白胆固

醇(HDL-C)、低密度脂蛋白胆固醇( LDL-C)水平。 (3)妊娠结

局:观察患者不良妊娠结局、新生儿不良结局发生情况。 (4)
不良反应:服用双歧杆菌三联活菌肠溶胶囊前后对患者进行血

常规、生化检查,评价用药期间是否发生肝肾功能损伤、电解质

异常、凝血功能异常和血液系统损伤等;定期随访和复查时询

问用药期间是否发生严重恶心呕吐等消化道不适,头痛头晕等

神经系统反应,以及皮疹、药疹等过敏反应等。
1. 4　 统计学方法

采用 SPSS
 

22. 0 统计学软件,计量资料以 􀭰x±s 表示,符合

正态分布时,组间比较采用独立样本 t 检验,非正态分布时,组
间比较采用 Mann-Whitney

 

U 检验;计数资料采用 χ2 检验,以率

(%)表示;P<0. 05 为差异有统计学意义。

2　 结果
2. 1　 胰岛素敏感性

治疗前,四组患者 FBG、2
 

hBG、FINS 和 HOMA-IR 水平比

较,差异均无统计学意义(P>0. 05)。 治疗后,四组患者 FBG、
2

 

hBG、FINS 和 HOMA-IR 水平显著降低; B 组、 C 组患者的

FINS、HOMA-IR 水平显著低于 A 组、对照组,差异均有统计学

意义(P<0. 05);B 组与 C 组、A 组与对照组患者 FBG、2
 

hBG、
FINS 和 HOMA-IR 水平比较,差异均无统计学意义(P>0. 05);
四组患者 FBG、2

 

hBG 水平比较,差异均无统计学意义(P>
0. 05),见表 2。

表 2　 四组患者治疗前后胰岛素敏感指标比较(􀭵x±s)

组别 时间
FBG /

(mmol / L)
2

 

hBG /
(mmol / L)

FINS /
(mU / L) HOMA-IR

对照组(n= 100) 治疗前 7. 65±0. 82 10. 83±0. 92 12. 74±1. 85 4. 35±0. 61
治疗后 6. 33±0. 55a 7. 41±0. 43a 11. 26±1. 74a 3. 47±0. 57a

A 组(n= 100) 治疗前 7. 75±0. 81 11. 13±0. 81 12. 23±1. 92 4. 31±0. 62
治疗后 6. 02±0. 45a 7. 26±0. 47a 10. 93±1. 66a 3. 21±0. 53a

B 组(n= 100) 治疗前 7. 81±0. 78 10. 96±0. 86 12. 84±1. 91 4. 34±0. 68
治疗后 5. 81±0. 47a 6. 94±0. 46a 9. 37±1. 71abc 2. 59±0. 46abc

C 组(n= 100) 治疗前 7. 79±0. 86 11. 08±0. 94 12. 57±1. 88 4. 41±0. 72
治疗后 5. 95±0. 53ad 7. 12±0. 51ad 9. 46±1. 68abcd 2. 62±0. 51abcd

　 　 注:与同组治疗前比较,aP<0. 05;与对照组治疗后比较,bP< 0. 05;与 A 组治疗后比较,
cP<0. 05;与 B 组治疗后比较,dP>0. 05。

2. 2　 脂代谢水平

治疗前,四组患者 TG、TC、LDL-C 和 HDL-C 水平比较,差
异均无统计学意义(P> 0. 05)。 分娩时,四组患者 TG、TC 和

LDL-C 水平较治疗前显著降低,HDL-C 水平较治疗前显著升

高,差异均有统计学意义(P<0. 05);组间比较显示,B 组、C 组

患者的 TG、TC 和 LDL-C 水平显著低于 A 组、对照组,HDL-C
水平显著高于 A 组、对照组,差异均有统计学意义(P<0. 05);
B 组与 C 组、A 组与对照组患者的 TG、TC、LDL-C 和 HDL-C 水

平比较,差异均无统计学意义(P>0. 05),见表 3。
2. 3　 不良妊娠结局比较

对照组、A 组、B 组和 C 组患者的不良妊娠结局发生率分

别为 41. 0%、38. 0%、15. 0%和 17. 0%。 组间比较显示,B 组、
C 组患者的不良妊娠结局发生率低于 A 组、对照组,差异均有

　 　 　 　 表 3　 四组患者血脂相关指标比较(􀭵x±s)

组别 时间
TG /

(mmol / L)
TC /

(mmol / L)
LDL-C /

(mmol / L)
HDL-C /

(mmol / L)
对照组(n= 100) 治疗前 5. 25±1. 31 5. 42±1. 23 4. 69±1. 18 2. 18±0. 43

分娩时 4. 01±1. 20a 3. 82±1. 17a 3. 76±0. 89a 4. 13±0. 95a

A 组(n= 100) 治疗前 5. 61±1. 25 5. 47±1. 24 4. 73±1. 12 2. 24±0. 47
分娩时 3. 97±1. 16a 3. 75±1. 16a 3. 87±0. 96a 4. 16±0. 94a

B 组(n= 100) 治疗前 5. 56±1. 17 5. 39±1. 21 4. 71±1. 09 2. 19±0. 41
分娩时 3. 13±1. 04abc 3. 16±1. 07abc 3. 23±0. 86abc 4. 82±1. 03abc

C 组(n= 100) 治疗前 5. 63±1. 26 5. 44±1. 14 4. 66±1. 15 2. 26±0. 38
分娩时 3. 08±1. 08abcd 3. 11±1. 12abcd 3. 17±0. 92abcd 4. 91±0. 97abcd

　 　 注:与同组治疗前比较,aP<0. 05;与对照组治疗后比较,bP< 0. 05;与 A 组治疗后比较,
cP<0. 05;与 B 组治疗后比较,dP>0. 05。

统计学意义(P<0. 05);而 B 组与 C 组、A 组与对照组患者的不

良妊娠结局发生率比较,差异均无统计学意义(P>0. 05)。 见

表 4。
表 4　 四组患者不良妊娠结局比较[例(%)]

组别 早产 高血压 产后出血 产后感染 羊水过多 合计
对照组(n= 100) 13 (13. 0) 3 (3. 0) 7 (7. 0) 11 (11. 0) 7 (7. 0) 41 (41. 0)
A 组(n= 100) 11 (11. 0) 4 (4. 0) 5 (5. 0) 12 (12. 0) 6 (6. 0) 38 (38. 0)
B 组(n= 100) 4 (4. 0a) 3 (3. 0) 4 (5. 0) 1 (1. 0a) 3 (3. 0) 15 (15. 0a)
C 组(n= 100) 3 (3. 0a) 2 (2. 0) 5 (5. 0) 3 (2. 0a) 4 (4. 0) 17 (17. 0a)
　 　 注:与对照组、A 组比较,aP<0. 05。

2. 4　 新生儿不良结局比较

对照组、A 组、B 组和 C 组的新生儿不良结局发生率分别

为 42. 0%、35. 0%、13. 0%和 14. 0%。 组间比较显示,B 组、C 组

的新生儿不良结局发生率低于 A 组、对照组,差异均有统计学

意义(P<0. 05);而 B 组与 C 组、A 组与对照组新生儿不良结局

发生率比较,差异均无统计学意义(P>0. 05),见表 5。
表 5　 四组新生儿不良结局比较[例(%)]

组别 巨大儿 窒息
高胆红
素血症

低体重 低血糖 合计

对照组(n= 100) 4 (4. 0) 6 (6. 0) 19 (19. 0) 5 (5. 0) 8 (8. 0) 42 (42. 0)
A 组(n= 100) 2 (2. 0) 5 (5. 0) 15 (15. 0) 4 (3. 0) 9 (9. 0) 35 (35. 0)
B 组(n= 100) 1 (1. 0) 2 (2. 0) 5 (5. 0a) 3 (3. 0) 2 (2. 0a) 13 (13. 0a)
C 组(n= 100) 2 (2. 0) 2 (2. 0) 4 (4. 0a) 4 (4. 0) 2 (2. 0a) 14 (14. 0a)
　 　 注:与对照组、A 组比较,aP<0. 05。

2. 5　 用药安全性

四组患者在治疗期间未发生药物相关不良反应。
3　 讨论

关于双歧杆菌三联活菌肠溶胶囊对 GDM 患者血糖及妊

娠结局的影响机制尚未明确。 但动物研究结果显示,双歧杆菌

乳杆菌三联活菌通过显著增加 2 型糖尿病小鼠肠道内菌群的

丰富度,更好地保护小鼠胰腺组织,发挥调节糖代谢的作用,从
而控制血糖水平[11] 。 叶小爱等[12] 报道,双歧杆菌三联活菌肠

溶胶囊能有效改善 2 型糖尿病患者胰岛素抵抗,促进胰岛 β 细

胞分泌功能的恢复。 研究结果显示,GDM 患者血糖水平升高

和阴道益生菌水平降低能显著增加宫内窘迫、羊水过多、早产

和新生儿低血糖的发生风险[13] 。 王海燕等[14] 研究发现,GDM
患者肠道乳酸杆菌、双歧杆菌水平与新生儿低血糖呈负相关,
乳酸杆菌与剖宫产及巨大儿呈负相关。 学者普遍认为,益生菌

可能通过调节患者肠道菌群丰富度,参与血糖代谢调节作用,
同时改善胰岛素抵抗,促进胰岛 β 细胞分泌功能恢复,从而控

制血糖水平[15-16] 。
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目前,关于益生菌用药疗程对 GDM 患者妊娠结局的影响

仍存在一定争议。 一项纳入 5 篇随机对照研究、402 例患者的

Meta 分析结果显示,益生菌对 GDM 患者剖宫产、巨大儿、新生

儿窒息、新生儿低体重及新生儿早产的发生率无明显影响[17] 。
Kijmanawat 等[18] 研究发现,GDM 患者摄入益生菌 4 周可以降

低空腹血糖并提高胰岛素敏感性,但对妊娠结局无显著影响。
Lindsay 等[19] 研究发现,GDM 患者予以 4

 

周的益生菌治疗不会

影响肥胖女性的空腹血糖、代谢状况或妊娠结果。 Sahhaf
 

Ebrahimi 等[20] 研究发现,GDM 患者予以 8 周的益生菌制剂对

血糖控制有改善作用,能降低巨大儿发生率等。 张新艳等[7]

给予 GDM 患者益生菌 4 周,结果显示,患者 FBG 水平和胰岛

素抵抗水平均显著降低,新生儿出生体重及新生儿低血糖发生

率也有所下降。 杨艳等[21] 给予 GDM 患者益生菌 12 周,结果

显示,患者的血糖、血脂和 FINS 水平显著降低,但对母婴不良

妊娠结局无明显改善作用。 以上文献报道结果不一致可能与

益生菌用药疗程不同有关。
本研究对口服双歧杆菌三联活菌肠溶胶囊 4、8 和 12 周与

未使用双歧杆菌三联活菌肠溶胶囊对 GDM 患者胰岛素抵抗、
脂代谢和妊娠结局的影响进行研究。 结果显示,治疗后,四组

患者的 FBG、2
 

hBG、FINS、HOMA-IR、TG、TC 和 LDL-C 水平低

于治疗前,HDL-C 水平高于治疗前;但相比于口服双歧杆菌三

联活菌肠溶胶囊 4 周和未使用双歧杆菌三联活菌肠溶胶囊,口
服双歧杆菌三联活菌肠溶胶囊 8 周和 12 周患者的 FINS、
HOMA-IR、TG、TC 和 LDL-C 水平更低,HDL-C 水平更高。 说明

门冬胰岛素单用或联合双歧杆菌三联活菌肠溶胶囊均能有效

控制血糖水平和血脂水平,但联合口服双歧杆菌三联活菌肠溶

胶囊 8 周和 12 周更能改善胰岛素敏感性,纠正胰岛素抵抗,降
低血脂水平。 这可能与患者体内胰岛素抵抗物质随妊娠周期

增加而逐渐增加,而妊娠中期予以短疗程双歧杆菌三联活菌对

胰岛素敏感性的改善不能有效覆盖整个妊娠周期有关[7] 。 本

研究结果显示,口服双歧杆菌三联活菌肠溶胶囊 8 周和 12 周

患者的不良妊娠结局发生率、新生儿不良结局发生率均低于口

服双歧杆菌三联活菌肠溶胶囊 4 周和未使用双歧杆菌三联活

菌肠溶胶囊。 宋志英等[22] 研究发现,随着妊娠周期进展,GDM
患者肠道菌群菌种存在动态变化,其中拟杆菌门比重增加。 而

双歧杆菌三联活菌肠溶胶囊短疗程用药对于妊娠晚期患者肠

道菌群菌株变化而引起的菌群失调可能无效,从而导致双歧杆

菌三联活菌肠溶胶囊短疗程的不良妊娠结局发生率显著高于

中疗程和长疗程用药。
本研究结果显示,口服双歧杆菌三联活菌肠溶胶囊 12 周

与 8 周在胰岛素抵抗、脂代谢水平及不良妊娠结局发生率方面

的差异均无统计学意义(P>0. 05),不排除与纳入样本量较少

有关。 因此,本研究的结论尚需大样本、多中心的随机对照研

究进一步验证。
综上所述,不同疗程益生菌对 GDM 患者胰岛素抵抗、血

脂代谢和妊娠结局的影响存在一定的差异性,其中用药 8 周不

仅能有效改善胰岛素抵抗、血脂代谢和减少不良妊娠结局发

生,又能减少益生菌用药时间过长对患者产生潜在危害的风险

和减轻患者的经济负担,为最佳用药疗程。
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