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司美格鲁肽治疗减重术后减重不足或体质量反弹患者有效性

与安全性的Meta分析

边识博，张翊乔，张萌，刘洋

（首都医科大学附属北京友谊医院 普通外科中心，北京 100050）

摘     要             背景与目的：大约 20%~25% 人群在减重术后出现减重不足 （IWL） 或体质量反弹 （WR） 的情况，而有

关司美格鲁肽在减重术后患者中的应用研究较少，药物的有效性和安全性有待验证。因此，本研究通

过系统评价探讨司美格鲁肽用于减重术后 IWL 或 WR 患者治疗的有效性和安全性，为临床决策提供证

据支持。

方法：计算机检索多个国内外数据库，收集关于司美格鲁肽在减重术后 IWL 或 WR 患者中应用的相关

研究，检索时间为建库至 2024 年 7 月 1 日。按照纳入和排除标准筛选文献后，使用 Stata 14.0 软件进行

分析。

结果：最终共纳入 5 项研究，均为回顾性研究，共 289 例患者在减重术后接受了司美格鲁肽治疗。分析

结 果 显 示 ， 与 治 疗 前 相 比 ， 司 美 格 鲁 肽 使 用 后 总 体 质 量 下 降 10.66% （MD=10.66%， 95% CI=6.47%~

14.89%）；患者体质量指数降低 3.57 kg/m2 （MD=3.57 kg/m2，95% CI=2.46~4.67 kg/m2）；不同手术方式对

体质量下降程度不产生影响 （P>0.05）；用药后体质量下降>5% 患者所占比例为 80% （OR=0.8，95% CI=

0.76~0.85）、体质量下降>10% 患者所占比例为 45% （OR=0.45，95% CI=0.41~0.50）、体质量下降>15% 患

者所占比例为 18% （OR=0.18，95% CI=0.08~0.27）；IWL 或 WR 患者中以行胃袖状切除术为主 （69.8%）；

用药前后糖化血红蛋白水平差异无统计学意义 （P>0.05）；药物不良事件发生率为 14% （OR=0.14，95% CI=

0.01~0.28），以胃肠道不良反应为主。

结论：司美格鲁肽可以显著降低减重术后 IWL 或 WR 患者的体质量，且药物的不良反应发生率较低，

可 应 用 于 减 重 术 后 体 质 量 下 降 效 果 不 理 想 的 患 者 ， 但 是 仍 需 要 前 瞻 性 、 大 规 模 临 床 研 究 的 进 一 步

验证。
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Efficacy and safety of semaglutide in patients with insufficient 
weight loss or weight regain following bariatric surgery: 
a Meta-analysis

BIAN Shibo, ZHANG Yiqiao, ZHANG Meng, LIU Yang

(General Surgery Center, Beijing Friendship Hospital, Capital Medical University, Beijing 100050, China)

Abstract             Background and Aims: Approximately 20%-25% of individuals experience insufficient weight loss 

(IWL) or weight regain (WR) after bariatric surgery. However, there is limited research on using 

semaglutide in this patient population, and its efficacy and safety remain to be confirmed. Therefore, this 

study was conducted to evaluate the effectiveness and safety of semaglutide in patients with IWL or WR 

after bariatric surgery through a systematic review to provide evidence to support clinical decision-

making.

Methods: A comprehensive search was conducted across multiple domestic and international databases 

for studies using semaglutide in patients with IWL or WR after bariatric surgery. The search period was 

from the database's inception to July 1, 2024. Relevant studies were screened according to inclusion and 

exclusion criteria, and data were analyzed using Stata 14.0 software.

Results: A total of 5 retrospective studies were included, encompassing 289 patients who received 

semaglutide treatment after bariatric surgery. The analysis showed that, compared to baseline, 

semaglutide use resulted in an average total weight reduction of 10.66% (MD=10.66%, 95% CI=

6.47%-14.89%); body mass index decreased by 3.57 kg/m² (MD=3.57 kg/m², 95% CI=2.46-4.67 kg/m²); 

the type of surgery did not significantly affect the degree of weight loss (P>0.05). The proportion of 

patients who experienced >5% weight loss was 80% (OR=0.80, 95% CI=0.76-0.85); >10% weight loss 

was observed in 45% of patients (OR=0.45, 95% CI=0.41-0.50); and >15% weight loss occurred in 18% 

of patients (OR=0.18, 95% CI=0.08-0.27). Most patients had undergone sleeve gastrectomy (69.8%). 

There was no significant difference in HbA1c levels before and after treatment (P>0.05). The incidence 

of adverse events was 14% (OR=0.14, 95% CI=0.01-0.28), primarily gastrointestinal side effects.

Conclusion: Semaglutide can significantly reduce body weight in patients with IWL or WR after 

bariatric surgery, with a relatively low incidence of adverse effects. It may be considered for patients 

who experience suboptimal weight loss following bariatric surgery. However, further prospective and 

large-scale clinical studies are needed to confirm these findings.

Key words           Bariatric Surgery; Insufficient Weight Reduction; Weight Regain; Semaglutide; Meta-Analysis

CLC number: R656.6

近 年 来 ， 随 着 经 济 和 生 活 水 平 的 提 高 ， 肥 胖

问 题 已 成 为 公 共 卫 生 所 面 临 的 一 项 严 峻 挑 战 ， 也

给社会带来了严重的经济负担[1]。在中国，有 50%

以上的成年人处于超重或肥胖状态[2]。减重手术是

目 前 最 有 效 的 减 重 方 式 ， 能 够 显 著 降 低 肥 胖 相 关

并发症发生率、肿瘤发生率及总体病死率[3]。虽然

外 科 手 术 减 重 效 果 显 著 ， 但 是 仍 有 大 约 20%~25%

人 群 在 术 后 出 现 减 重 不 足 （insufficient weight loss，

IWL） 或 体 质 量 反 弹 （weight regain， WR） [4-5]。 与

此 同 时 ， 之 前 随 体 质 量 下 降 消 失 的 代 谢 相 关 性 疾

病因体质量的上涨而再次出现[6]。导致手术后 WR

的 原 因 是 多 因 素 的 ， 包 括 ： 手 术 效 果 随 时 间 延 长

逐 渐 减 弱 、 不 健 康 的 饮 食 和 作 息 习 惯 、 胃 肠 吻 合

口直径、残胃容量和基因等等[7]。目前，对于手术
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后 IWL 或 WR 患者的治疗手段是非常有限的，这类

患 者 往 往 在 手 术 前 就 已 经 尝 试 过 饮 食 调 整 和 生 活

方 式 的 干 预 控 制 ， 而 一 些 内 镜 下 的 治 疗 手 段 或 者

修 正 手 术 是 可 供 选 择 的 方 法 ， 但 是 内 镜 下 治 疗 的

减 重 效 果 有 限 ， 再 次 手 术 相 比 于 初 次 手 术 而 言 ，

并 发 症 的 发 生 和 手 术 风 险 均 显 著 增 加 ， 因 此 药 物

治疗或许可成为一种潜在的选择方案[8]。

司美格鲁肽 （semaglutide） 是一种胰高血糖素

样 肽 -1 受 体 激 动 剂 （glucagon-like peptide-1 receptor 

agonist， GLP-1RA）， 通 过 皮 下 给 药 ， 具 有 抑 制 食

欲 、 延 迟 胃 排 空 和 提 升 机 体 饱 腹 感 的 作 用 ， 从 而

限制了机体的摄入总量，达到体质量控制的目标。

其 刺 激 胰 岛 素 分 泌 的 作 用 是 以 体 内 血 糖 水 平 为 基

础 ， 故 对 于 单 纯 肥 胖 、 血 糖 正 常 的 人 群 ， 发 生 低

血 糖 的 风 险 较 低 。 既 往 研 究 也 已 证 实 其 在 减 重 方

面 的 显 著 疗 效[9-11]。 最 新 发 表 于 新 英 格 兰 杂 志 的

STEP 1 研 究[9] 表 明 ， 对 于 单 纯 肥 胖 人 群 使 用 68 周

的司美格鲁肽可以降低基线总体质量的 14.9%，平

均减重达 15.3 kg。

司美格鲁肽 （周剂量 2.4 mg） 在 2021 年 6 月被

美 国 食 品 药 品 监 督 管 理 局 批 准 用 于 超 重 、 肥 胖 人

群的体质量控制[12]。2024 年 6 月其在中国获批用于

超 重 或 肥 胖 人 群 的 体 质 量 管 理 ， 但 是 有 关 中 国 人

群 的 临 床 研 究 较 少 ， 使 用 剂 量 、 周 期 仍 处 在 探 索

阶段。特别是对于接受了减重手术之后 IWL 或 WR

的 人 群 ， 需 要 高 质 量 、 前 瞻 性 研 究 的 数 据 支 持 。

由 于 减 重 术 后 患 者 的 代 谢 发 生 改 变 ， 司 美 格 鲁 肽

的 作 用 机 制 和 效 果 是 否 发 生 变 化 有 待 探 索 。 既 往

研究中有关术后 IWL 或 WR 的药物使用仍以利拉鲁

肽 为 主 ， 而 目 前 大 量 研 究 已 证 实 司 美 格 鲁 肽 在 未

手术人群减重治疗上明显优于其他类型的 GLP-1RA

药 物 ， 这 一 优 势 能 否 在 减 重 术 后 患 者 身 上 得 以 体

现 ， 急 需 临 床 研 究 的 验 证 。 因 此 ， 笔 者 检 索 和 收

集 目 前 已 发 表 的 国 内 外 相 关 研 究 ， 通 过 汇 总 和 分

析 ， 以 期 为 司 美 格 鲁 肽 在 减 重 手 术 后 的 临 床 应 用

提供一定的参考和最新的证据支持。

1     资料与方法 

1.1 文献检索策略　

检索数据库包括：PubMed、Embase、Cochrane 

Library、Web of Science、知网、万方、维普、中国

生 物 医 学 数 据 库 。 检 索 有 关 司 美 格 鲁 肽 治 疗 减 重

术后 IWL 或 WR 患者的相关研究，纳入文献为建库

至 2024 年 7 月 1 日国内外公开发表的包括回顾性、

前 瞻 性 研 究 ， 语 种 为 英 文 、 中 文 。 中 文 检 索 词 包

括 ： 司 美 格 鲁 肽 、 索 马 鲁 肽 、 诺 和 泰 、 超 重 、 肥

胖、减重手术、体质量反弹、体质量下降不足等；

英 文 检 索 词 包 括 ： Semaglutide、 Wegovy、 Ozempic、

Overweight、 Obesity、 Bariatric Surgery、 Insufficient 

Weight Loss、Weight Regain 等。

1.2 纳入标准与排除标准　

纳入标准：⑴ 研究对象为行减重手术后发生

IWL 或 WR 的 患 者 ； ⑵ 手 术 后 使 用 司 美 格 鲁 肽 治

疗；⑶ 研究主要结局为药物治疗前后体质量的变

化情况。排除标准：⑴ 不符合纳入标准；⑵ 年龄

<18 岁 ； ⑶ 使 用 其 他 类 型 药 物 治 疗 ； ⑷ 数 据 资 料

不 完 整 的 文 献 ； ⑸ 动 物 实 验 、 综 述 、 个 案 报 道 、

述评；⑹ 未发表的研究。

1.3 文献筛选与数据提取　

由 2 名 研 究 者 分 别 浏 览 纳 入 的 文 献 标 题 及 摘

要 ， 评 估 研 究 的 合 格 性 并 对 合 格 文 献 进 行 数 据 提

取 。 如 果 双 方 意 见 不 一 致 ， 可 交 由 第 三 人 进 行 评

判 。 对 于 纳 入 本 次 研 究 的 文 献 提 取 以 下 内 容 ： 文

章 第 一 作 者 、 发 表 时 间 、 研 究 类 型 、 样 本 量 、 性

别 、 年 龄 、 手 术 类 型 、 干 预 措 施 、 研 究 时 限 、 体

质 量 变 化 、 体 质 量 指 数 （body mass index， BMI）、

糖化血红蛋白变化、总体质量减轻百分比 （percentage 

of total weight loss，%TWL）（>5%、>10%、>15%）、

药物不良事件等。

1.4 文献的质量评价　

纳入的文献质量评价由 2 名研究者独立评判。

对 于 随 机 对 照 试 验 （randomized controlled trial，

RCT） 采 用 修 改 后 的 Jadad 量 表 ， 对 于 回 顾 性 研 究

采 用 纽 卡 斯 尔 - 渥 太 华 量 表 （Newcastle-Ottawa 

Scale， NOS） 评 分 。 2 名 研 究 者 独 立 评 估 文 献 质

量，如有异议需交由第三人再次评估并达成一致。

1.5 统计学处理　

使 用 Stata 14.0 软 件 进 行 分 析 。 体 质 量 下 降 、

BMI 等计量资料采用均数差 （mean difference，MD）

分 析 ， 不 良 反 应 发 生 率 等 计 数 资 料 采 用 比 值 比

（odds ratio，OR） 分析。使用 Q 检验和 I2 检验分析

统 计 学 异 质 性 ， 如 果 异 质 性 存 在 （I2≥50%， P<

0.1），使用随机效应模型；如果无异质性存在 （I2<

50%，P≥0.1），使用固定效应模型。发表偏倚采用

Begg 检验和 Egger 检验评价。
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2     结　果 

2.1 文献筛选结果及基本特征　

通过各数据库共检索出 187 篇文献，查重后剩

余 163 篇文献，经阅读标题和摘要，剔除不符合要

求研究 137 篇，再经过阅读全文内容删除不符合要

求的文献，最终共纳入 5 篇文献[13-17] （图 1）。5 篇

文献[13-17] 全部为回顾性研究，共 289 例患者在减重

术 后 接 受 了 司 美 格 鲁 肽 治 疗 ， 研 究 时 限 为 2022—

2024 年。其中涉及的手术类型包括 Roux-en-Y 胃旁

路术 （Roux-en-Y gastric bypass，RYGB）、胃袖状切

除 术 （sleeve gastrectomy， SG）、 可 调 节 胃 绑 带 术

（adjustable gastric banding，AGB）。研究的详细信息

内 容 见 表 1。 采 用 NOS 量 表 对 纳 入 的 5 篇 文 献[13-17]

进行评分，评分均≥7 （表 2）。   

从 PubMed、Embase、Cochrane Libarary、Web of Science、知
网、万方、维普、中国生物医学数据库共检索文献 187 篇

初步纳入筛选 26 篇

阅读全文排除与本研究无关 16 篇

纳入评估 10 篇

阅读全文删除：
重复研究 1 篇
评价其它药物治疗 2 篇
结局指标只报道 BMI 指数 1 篇
手术前使用司美格鲁肽 1 篇

最终纳入 5 篇

阅读标题、摘要排除不符合纳入标
准的文献 137 篇

排除重复的文献 24 篇

初步纳入 163 篇

图1　文献检索筛选流程图

Figure 1　 Flow diagram of the literature searching and 

screening process

表2　NOS量表评估纳入文献质量

Table 2　The quality of included studies assessed by NOS

文献

Lautenbach, 等[13]

Murvelashvili, 等[14]

Jensen, 等[15]

Bonnet, 等[16]

Jamal, 等[17]

研究人群的选择

4
4
2
3
3

组间可比性

2
2
2
2
2

结果测量

3
3
2
3
2

总分

9
9
6
8
7

注：评分0~9，>6被认为质量较高

Note：The score ranges from 0 to 9; a score >6 is considered to indicate high quality

表1　纳入文献基线特征

Table 1　The characteristics of included studies

作者

Lautenbach, 等[13]

Murvelashvili, 等[14]

Jensen, 等[15]

Bonnet, 等[16]

Jamal, 等[17]

年份

2022
2023
2023
2023
2024

研究类型

回顾性研究

回顾性研究

回顾性研究

回顾性研究

回顾性研究

总例数（n）

44
115

21
39
70

平均年龄（岁）

46.4±8.8
53.87±11.01

43.0（39.0~53.5）
53.6±10.8
38.1±10.3

术前 BMI（kg/m2）
49.4±8.9

48.54±10.24
41.8（39.5~46.8）

45.7±7.8
42.0±9.1

手术方式

SG（n=29）、RYGB（n=15）
AGB（n=24）、SG（n=60）、RYGB（n=31）

未提及

SG（n=28）、RYGB（n=11）
SG（n=70）

糖尿病（%）

0
6.1

18
未提及

1.4

表1　纳入文献基线特征 （续）

Table 1　The characteristics of included studies (continued)

作者

Lautenbach, 等[13]

Murvelashvili, 等[14]

Jensen, 等[15]

Bonnet, 等[16]

Jamal, 等[17]

年份

2022
2023
2023
2023
2024

术后至开始用药间隔时间

64.7±47.6（月）

7.81±6.73（年）

72.0（43.8~96.0）（月）

8.4±4.4（年）

71.8±51.1（月）

用药剂量（mg）
0.5
1.0
1.0
2.4

<1.0、>1.0

结局指标

体质量变化、代谢疾病改善、不良反应

体质量变化

体质量变化、不良反应

体质量变化、代谢疾病改善、不良反应

体质量变化、不良反应

随访时间

6 个月

12 个月

6 个月

6 个月

6 个月
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2.2 司美格鲁肽治疗后体质量变化情况　

5 篇文献[13-17] 全部报道了用药后的体质量变化

情 况 ， 各 项 研 究 间 不 存 在 异 质 性 （I2=0.0%， P=

0.987），使用固定效应模型进行分析，研究发现患

者体质量在司美格鲁肽使用后出现下降，%TWL 平

均 下 降 10.66% （MD=10.66%， 95% CI=6.47%~

14.89%）（图 2）。 有 2 篇 文 献[13-14] 对 比 了 行 不 同 术

式 患 者 的 体 质 量 变 化 情 况 ， 均 无 AGB 手 术 病 例 ，

各 项 研 究 间 存 在 异 质 性 （I2=96.5%， P<0.001）， 使

用 随 机 效 应 模 型 ， 研 究 发 现 SG 手 术 组 与 RYGB 手

术 组 用 药 后 的 %TWL 下 降 程 度 差 异 无 统 计 学 意 义

（P>0.05）（图 3）。

2.3 司美格鲁肽治疗后BMI变化情况　

3 篇文献[15-17] 报道了司美格鲁肽使用前后患者

BMI 的 变 化 情 况 ， 各 项 研 究 间 不 存 在 异 质 性 （I2=

0.0%，P=0.939），使用固定效应模型进行分析，用

药后患者的 BMI 平均降低 3.57 kg/m2 （MD=3.57 kg/m2, 

95% CI=2.46~4.67 kg/m2）（图 4）。　　

Study
ID

Jensen, et al[15] 2023
Bonnet, et al[16] 2024
Jamal, et al[17] 2024
Overall (I-squared=0.0%, P=0.939)

ES (95% CI)

3.90 (-0.61,8.41)
4.30 (-0.40,9.00)
3.50 (2.32, 4.68)
3.57 (2.46, 4.67)

%
Weight

6.02
5.53

88.45
100.00

-9 90
图4　减重术后患者接受司美格鲁肽治疗后BMI变化情况

Figure 4　Changes in BMI after semaglutide treatment in post-bariatric surgery patients

Study
ID

Lautenbach, et al[13] 2022
Murvelashvili, et al[14] 2023
Overall (I-squared=96.5%, P=0.000)

WMD (95% CI)

-1.03 (-2.36, 0.30)
3.47 (2.48, 4.46)

1.24 (-3.17, 5.65)

%
Weight

49.50
50.50

100.00

-5.65 5.650
NOTE: Weights are from random effects analysis

图3　不同术式患者接受司美格鲁肽治疗后体质量变化情况比较

Figure 3　 Comparison of body weight changes after semaglutide treatment between patients undergoing different surgical 

procedures

Study
ID

Lautenbach, et al[13] 2022
Murvelashvili, et al[14] 2023
Jensen, et al[15] 2023
Bonnet, et al[16] 2024
Jamal, et al[17] 2024
Overall (l-squared=0.0%, P=0.987)

ES (95% CI)

10.30 (-0.48, 21.08)
12.92 (4.24, 21.60)
9.80 (2.55, 17.05)

9.80 (-1.37, 20.97)
10.30 (-1.26, 21.86)

10.68 (6.47, 14.89)

%
Weight

15.26
23.53
33.73
14.21
13.26

100.00

-21.9 21.90
图2　减重术后患者接受司美格鲁肽治疗后体质量变化情况

Figure 2　Changes in body weight after semaglutide treatment in patients after bariatric surgery
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2.4 司美格鲁肽治疗后%TWL 超过 5%、10%、15%

的患者比例　

5 篇文献[13-17] 均报道了不同%TWL 患者例数占

人群总数的百分比。%TWL>5% 患者所占比例，各

项 研 究 间 存 在 异 质 性 （I2=50.2%， P=0.090）， 使 用

随 机 效 应 模 型 进 行 分 析 ， 使 用 药 物 治 疗 后 %TWL

>5% 患者所占比例为 80% （OR=0.80， 95% CI=0.76~

0.85）。% TWL>10% 患 者 所 占 比 例 为 45% （OR=

0.45，95% CI=0.41~0.50），各项研究间不存在异质

性 （I2=27.7%，P=0.237）。%TWL>15% 患者所占比例

为 18% （OR=0.18，95% CI=0.08~0.27）， 各 项 研 究

间 存 在 异 质 性 （I2=90.7% ， P=0.000）（表 3）。

2.5 不同类型手术所占比例　

4 篇 文 献[13-15,17] 报 道 了 患 者 既 往 的 手 术 类 型 ，

IWL 或 WR 患 者 中 以 SG 手 术 为 主 ， 达 69.8%

（187/268）。

2.6 司美格鲁肽治疗后糖化血红蛋白变化情况　

1 篇 文 献 [13] 报 道 了 治 疗 后 糖 化 血 红 蛋 白 变

化 情 况 ， 结 果 显 示 用 药 前 后 差 异 无 统 计 学 意 义

（P>0.05）。

2.7 药物不良反应报告　

3 项研究[13,16-17] 总共报道 27 件不良事件，各项

研 究 间 存 在 异 质 性 （I2=85.4%， P=0.001）， 使 用 随

机 效 应 模 型 进 行 分 析 ， 司 美 格 鲁 肽 不 良 事 件 发 生

率 为 14% （OR=0.14， 95% CI=0.01~0.28）。 1.1%

（OR=0.011， 95% CI=0.007~0.015） 的 患 者 因 发 生 不

良 事 件 而 提 前 终 止 治 疗 ， 各 项 研 究 间 不 存 在 异 质

性 （I2=22.1%，P=0.255）（表 4）。不良反应主要以

胃 肠 道 反 应 为 主 ， 包 括 恶 心 、 呕 吐 、 腹 泻 、 便

秘等。

2.8 发表偏倚　

以 体 质 量 和 BMI 变 化 情 况 为 例 ， 对 所 纳 入 的

研 究 进 行 发 表 偏 倚 分 析 ， 偏 倚 检 验 未 见 明 显 发 表

偏倚 （图 5）。

3     讨　论 

随 着 减 重 手 术 在 全 球 不 断 普 及 ， 术 后 IWL 或

WR 患者数量逐年增加。减重手术往往是肥胖患者

在 尝 试 了 其 他 方 法 治 疗 失 败 后 的 最 后 选 择 ， 但 是

由 于 目 前 减 重 手 术 的 微 创 程 度 较 高 ， 手 术 费 用 也

呈 下 降 趋 势 ， 使 得 很 多 肥 胖 患 者 将 手 术 作 为 体 质

量 控 制 的 第 一 选 择 。 当 减 重 手 术 达 不 到 理 想 效 果

时，就迫切需要其他措施去控制体质量。

目前关于减重术后 IWL 或 WR 患者的治疗方式

包 括 ： 行 为 及 心 理 干 预 与 饮 食 控 制 、 药 物 治 疗 、

内 镜 治 疗 和 修 正 手 术 。 调 整 饮 食 和 生 活 习 惯 、 增

表3　司美格鲁肽治疗后%TWL不同程度人群所占比例

Table 3　Proportion of patients with different %TWL after semaglutide treatment

%TWL（%）

>5
>10
>15

报道文献数（篇）

5
5
5

样本量（n）

265
265
265

占比（%）

80
45
18

95% CI
0.76~0.85
0.41~0.50
0.08~0.27

I2（%）

50.2
27.7
90.7

表4　司美格鲁肽不良事件发生率

Table 4　Incidence of adverse events of semaglutide

不良事件

全部不良事件

导致治疗提前结束的不良事件

报道文献数（篇）

3
3

样本量（n）

153
153

发生率（%）

14.0
1.1

95% CI
0.01~0.28

0.007~0.015

I2（%）

85.4
22.1

20

10

0

-10

m
ea

n

0 2 4 6
SE of mean

Begg's funnel plot with pseudo 95% confidence limits

图5　体质量和BMI变化情况发表偏倚分析

Figure 5　 Publication bias analysis of changes in body 

weight and BMI using funnel plots  
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加 锻 炼 仍 然 是 治 疗 肥 胖 的 基 础 手 段 ， 但 是 肥 胖 人

群 的 自 我 行 为 管 控 依 从 性 较 差 ， 减 重 效 果 欠 佳 。

WR 患者往往对二次手术接受度不高，信心不足，

且 修 正 手 术 难 度 大 ， 风 险 高 ， 术 后 发 生 并 发 症 概

率 也 会 显 著 增 加[18]。 内 镜 治 疗 虽 然 风 险 低 于 二 次

手术 ， 但 是 减 重 效 果 有 限 [19-20] 。 所 以 药 物 治 疗 仍

然 是 这 类 人 群 的 第 一 治 疗 选 择 ， 特 别 是 对 于

BMI>30 kg/m2 的单纯肥胖患者，会有比较明显的减

重效果[21]。

在 目 前 已 有 结 果 的 研 究 中 ， 司 美 格 鲁 肽 的 疗

效 要 优 于 其 他 减 肥 药 物[11]。 而 在 GLP-1RA 同 类 型

药物中，已发表的 Meta 分析[22-23]也显示司美格鲁肽

的 减重效果最佳。本研究结果表明，在纳入的 5 项

研 究 中 ， 患 者 使 用 司 美 格 鲁 肽 后 体 质 量 都 有 显 著

下 降 ， 总 的 下 降 率 可 高 达 10.66%。 甚 至 有 研 究 显

示 药 物 治 疗 的 减 重 效 果 与 内 镜 和 手 术 相 当[24]。 本

研究还发现，在减重术后 IWL 或 WR 患者中，采用

SG 的 比 例 较 高 （69.8%）， 这 提 示 相 较 于 胃 旁 路 ，

SG 术后可能体质量更容易 IWL 或 WR[25]。不过有研

究[16] 表 明 司 美 格 鲁 肽 对 不 同 术 式 的 减 重 效 果 是 没

有差异的。

对 于 超 重 或 肥 胖 患 者 而 言 ， 如 果 能 够 减 掉

5%~15% 的基础体质量，就可以显著减低多种肥胖

相关并发症的发生率[26]。在美国一项纳入 59 160 例

行减重手术患者的研究[8] 中，只有 0.52% 患者在术

后使用司美格鲁肽，但实际术后 IWL 或者 WR 的患

者 比 例 可 高 达 25%。 虽 然 目 前 关 于 减 重 术 后 应 用

司 美 格 鲁 肽 的 数 据 是 非 常 有 限 的 ， 但 是 已 有 数 据

证 实 司 美 格 鲁 肽 至 少 可 以 降 低 减 重 术 后 患 者 5%

的%TWL，这对于改善患者的临床预后是非常有益

的[13]。 我 们 的 研 究 结 果 显 示 ： 在 使 用 司 美 格 鲁 肽

后，%TWL>5% 人群比例可达 80%。这说明在此类

术后尽早应用药物治疗是能够让患者从中获益的。

另 外 ， 有 研 究[27] 表 明 如 果 在 术 后 体 质 量 平 台 期 使

用减重药物，会使体质量下降更多。GLP-1RA 类药

物 还 可 以 显 著 减 低 心 血 管 事 件 的 发 生 率[28]。 对 于

有心血管事件发生高危因素的患者，GLP-1RA 是被

推荐使用的。对于减重术后经常饮酒、暴饮暴食、

疏 于 锻 炼 或 生 活 不 规 律 的 人 群 ， 也 应 尽 早 使 用

GLP-1RA 进行干预治疗[29]。

不过有研究[30] 表明，减重手术后 IWL 或者 WR

患者使用药物治疗后的减重效果并不理想，%TWL

不足 2%。这可能跟使用的药物种类有关。过往已

有 的 研 究[10] 表 明 司 美 格 鲁 肽 是 目 前 最 有 效 的 GLP-

1RA 类药物。国内有研究[31]表明，对于 BMI 水平较

高 的 人 群 ， 适 当 延 长 司 美 格 鲁 肽 的 治 疗 疗 程 可 以

获 得 更 佳 的 减 重 效 果 。 本 研 究 中 关 于 使 用 司 美 格

鲁 肽 后 %TWL 超 过 5%、 10% 和 15% 患 者 比 例 分 别

达到 80%、45% 和 18%，但数据的异质性较高，考

虑是因为各项研究中药物的使用剂量和疗程不同。

本次纳入的研究中最高剂量达到 2.4 mg，最低剂量

仅为 0.5 mg，最长疗程为 12 个月，最短仅为 6 个月。

使 用 剂 量 越 大 ， 疗 程 越 长 ， 减 重 效 果 可 能 越 佳 。

同 时 用 药 时 机 以 及 用 药 时 患 者 的 体 质 量 及 合 并 症

的 情 况 都 不 完 全 相 同 ， 这 些 因 素 都 在 一 定 程 度 上

影 响 了 数 据 结 果 的 一 致 性 。 目 前 也 迫 切 需 要 前 瞻

性 研 究 的 开 展 ， 统 一 用 药 时 机 、 剂 量 和 疗 程 ， 并

制 定 入 组 标 准 ， 使 结 果 更 稳 定 ， 从 而 进 一 步 验 证

司 美 格 鲁 肽 在 减 重 术 后 患 者 中 应 用 的 有 效 性 和 安

全性。

减 重 手 术 后 营 养 物 质 能 更 快 地 运 输 到 远 端 小

肠 和 结 肠 组 织 中 的 L 细 胞 中 ， 导 致 肠 道 激 素 如

GLP-1 及 肽 YY 等 分 泌 增 加 ， 这 两 种 激 素 可 以 提 升

饱 腹 感 、 降 低 食 欲 ， 但 是 这 种 改 变 随 着 手 术 时 间

的 延 长 ， 效 果 会 逐 渐 降 低 ， 导 致 WR 发 生[32]。 此

时，内源性的 GLP-1 分泌减少，外源性的 GLP-1RA

应用会产生更大的减重效果。笔者的结果也证实，

对 于 有 减 重 手 术 史 的 患 者 而 言 ， 司 美 格 鲁 肽 能 产

生 与 未 手 术 患 者 相 同 的 代 谢 和 体 质 量 改 善 效 果 。

不同术式对患者的代谢改变可能也存在一定差异，

相比于 SG 术后患者，行 RYGB 患者餐后分泌 GLP-1

水 平 升 高[33]。 术 后 应 用 司 美 格 鲁 肽 似 乎 更 能 提 高

SG 术 后 患 者 的 GLP-1 应 答 ， 减 重 效 果 更 佳 。 从 分

子机制上也发现 SG 术后能有效激活 GLP-1/二肽基

肽 酶 4 （dipeptidyl peptidase 4， DPP-4） 信 号 通 路 ，

改善脂肪的炎症反应[34]。不过也有研究[35-36] 显示，

术 式 对 GLP-1RA 的 减 重 效 果 不 产 生 任 何 影 响 。 本

研 究 也 发 现 SG 组 与 RYGB 组 用 药 后 的 体 质 量 下 降

程 度 差 异 无 统 计 学 意 义 ， 但 是 由 于 纳 入 的 研 究 和

样本量较少，未来仍需进一步验证。

在 减 重 术 后 使 用 司 美 格 鲁 肽 虽 然 能 使 体 质 量

下 降 ， 改 善 血 糖 情 况 ， 但 是 也 增 加 了 营 养 不 良 的

发 生 风 险 。 有 研 究 发 现 部 分 患 者 在 减 重 术 后 并 未

发 生 营 养 不 良 ， 却 在 使 用 司 美 格 鲁 肽 后 出 现 白 蛋

白、维生素 B12 和锌的缺乏，此时若采用低碳高蛋

白 的 饮 食 可 以 加 强 司 美 格 鲁 肽 的 减 重 控 糖 效 果 ，
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同 时 降 低 其 对 身 体 营 养 状 态 的 不 良 影 响[37]。 最 新

发 表 的 研 究[38] 显 示 术 后 对 患 者 进 行 密 切 的 随 访 和

心 理 治 疗 能 增 加 体 质 量 下 降 ， 同 时 预 防 患 者 远 期

的 WR。这提示没有任何一种体质量控制方法是一

劳永逸的，更应将多种治疗措施相互结合。

GLP-1RA 应 用 中 ， 人 们 更 多 担 心 的 是 对 于 血

糖正常人群产生低血糖等不良反应。GLP-1RA 引起

的 胃 肠 道 不 良 反 应 发 生 率 较 高 ， 其 中 以 胰 腺 炎 最

为 常 见[39]。 而 且 这 种 胃 肠 道 不 良 反 应 与 剂 量 呈 直

线 相 关[40]。 本 研 究 结 果 发 现 ， 司 美 格 鲁 肽 的 不 良

反 应 发 生 率 较 低 ， 仅 为 14%， 因 严 重 不 良 反 应 中

断 治 疗 的 人 群 比 例 仅 为 1.1%， 且 大 部 分 不 良 反 应

会 随 着 时 间 的 延 长 而 逐 渐 消 失 。 在 一 项 我 国 开 展

的临床研究[41]中，小剂量 （1 mg） 司美格鲁肽引发

的胃肠道反应均为轻-中度，持续 1~2 d 便可缓解，

低 血 糖 或 低 血 压 等 严 重 不 良 反 应 未 见 发 生 。 以 上

研 究 说 明 司 美 格 鲁 肽 在 我 国 单 纯 肥 胖 人 群 中 的 使

用 是 安 全 的 ， 若 要 避 免 不 良 反 应 的 发 生 ， 应 当 在

初次治疗时小剂量给药，并缓慢加至目标剂量[42]。

然 而 也 有 文 献[11] 报 道 司 美 格 鲁 肽 的 胃 肠 道 不 良 反

应发生率可高达 84.1%，有 13.5% 的患者因不良反

应 最 终 退 出 了 药 物 治 疗 组 。 除 了 常 见 的 恶 心 、 呕

吐 、 腹 泻 和 便 秘 外 ， 其 延 缓 胃 排 空 的 作 用 还 容 易

造 成 胃 内 食 物 残 留 ， 增 加 麻 醉 或 手 术 操 作 时 误 吸

的风险[43-44]。所以目前仍需要针对司美格鲁肽的不

良反应进行更加深入的研究。

本研究的局限性在于，减重术后 IWL 或 WR 患

者 中 应 用 药 物 治 疗 的 比 例 较 低 ， 故 纳 入 的 研 究 均

为 回 顾 性 ， 且 样 本 量 少 ， 仍 需 要 前 瞻 性 随 机 对 照

研 究 的 证 据 支 持 。 个 别 纳 入 的 研 究 中 患 者 失 访 率

较 高 ， 影 响 数 据 的 准 确 性 。 且 不 同 研 究 使 用 药 物

的 剂 量 和 疗 程 也 不 尽 相 同 ， 患 者 药 物 治 疗 之 前 采

用 的 手 术 方 式 也 存 在 差 异 ， 这 就 需 要 更 大 样 本 量

进 一 步 进 行 亚 组 分 析 。 另 外 ， 目 前 也 缺 乏 药 物 与

生活方式干预及修正手术之间的效果比较。

综上所述，减重手术后 IWL 或 WR 的患者比例

仍 相 对 较 高 ， 重 视 这 类 人 群 的 体 质 量 控 制 ， 多 种

手段联合应用、多学科团队合作是非常有必要的。

司 美 格 鲁 肽 作 为 一 种 有 效 性 及 安 全 性 均 较 高 的 减

肥 药 物 ， 可 以 更 早 地 、 更 广 泛 地 应 用 于 术 后 IWL

或 WR 的人群中，从而降低肥胖及代谢相关性疾病

的 发 生 率 ， 使 患 者 获 益 。 但 是 仍 然 需 要 前 瞻 性 、

大 规 模 临 床 研 究 的 数 据 支 持 ， 从 而 为 患 者 提 供 更

加个性化、更具针对性的治疗策略。
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