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摘     要             背景与目的：腹部外科术后高甘油三酯血症 （HTG） 较为常见，但临床关注不足。单用他汀类药物对

甘油三酯 （TG） 控制有限，而 ω-3 脂肪酸具有降 TG 及抗炎作用。本研究旨在评估他汀类药物联合 ω-3

脂肪酸治疗腹部外科术后合并 HTG 的疗效与安全性。

方法：纳入择期中大型腹部外科手术且术后发生 HTG 的患者，按随机数字表法分为对照组和联合治疗

组。对照组给予常规治疗联合他汀治疗，联合治疗组在此基础上加用 ω-3 脂肪酸。比较两组术后第 1、

30、60 天血清 TG 水平及全身免疫炎症指数 （SII），并评估血脂其他指标及不良反应。

结果：共 50 例患者纳入分析，联合治疗组与对照组各 25 例。两组基线特征差异无统计学意义 （均 P>

0.05）。术后第 30 天及第 60 天，联合治疗组 TG 水平均明显低于对照组 （均 P<0.05）。术后第 30 天联合

治疗组 SII 水平低于对照组 （P<0.05），但第 60 天两组差异无统计学意义 （P>0.05）。两组总胆固醇、低

密度脂蛋白胆固醇及高密度脂蛋白胆固醇水平差异均无统计学意义 （均 P>0.05）。两组不良反应发生率

相当，未见严重安全性事件。

结论：他汀类药物联合 ω-3 脂肪酸可协同降低腹部外科术后 HTG 患者 TG 水平，并在早期减轻炎症反

应，且具有良好的安全性，是一种值得推广的围手术期血脂管理策略。
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腹 部 外 科 手 术 ， 作 为 治 疗 胃 肠 道 及 肝 胆 胰 等

实 质 重 要 脏 器 疾 病 的 核 心 手 段 ， 但 作 为 一 种 重 大

的 创 伤 应 激 ， 可 能 诱 发 导 致 术 后 高 甘 油 三 酯 血 症

（hypertriglyceridemia，HTG） 的形成[1]。术后 HTG 不

仅显著增加急性胰腺炎的风险[2]，还会增加围手术

期 心 血 管 事 件 的 风 险 ， 甚 至 对 患 者 的 长 期 预 后 产

生 持 续 负 面 影 响[3]。 因 此 ， 有 效 管 理 甘 油 三 酯

（triglyceride， TG） 水 平 至 关 重 要 。 面 对 这 一 临 床

挑 战 ， 现 行 的 血 脂 管 理 策 略 常 显 不 足 。 流 行 病 学

数 据 显 示 ， 中 国 成 人 血 脂 异 常 患 病 率 已 高 达

35.6%，绝大多数 （约 95%） 患者仅依赖他汀单药

治 疗 ， 这 导 致 相 当 比 例 患 者 （尤 其 是 合 并 HTG）

的残余心血管风险未能得到有效控制[4-5]。他汀类药

物作为动脉粥样硬化性心血管疾病 （atherosclerotic 

cardiovascular disease， ASCVD） 防 治 的 基 石 ， 其 降

脂 作 用 以 强 效 降 低 低 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇 （low 

density lipoprotein cholesterol，LDL-C） 为核心，虽然

对 TG 也 有 中 等 程 度 的 降 低 作 用 ， 但 对 于 中 重 度

HTG， 尤 其 是 应 激 状 态 下 的 急 剧 升 高 ， 其 作 用 有

限 [6-7] 。 虽 然 贝 特 类 药 物 是 单 纯 降 TG 的 一 线 选

择 ， 但 腹 部 外 科 术 后 患 者 使 用 贝 特 类 存 在 胃 肠 道
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安全性顾虑[8]。因此，寻求一种能够与他汀协同、

强效降低 TG 并同时兼顾抗炎作用的治疗方案，成

为优化术后管理的一个迫切需求。

近 年 来 ， 富 含 二 十 碳 五 烯 酸 和 二 十 二 碳 六 烯

酸 的 高 纯 度 鱼 油 在 血 脂 调 控 领 域 展 现 了 巨 大 潜

力[9-10]。 研 究[11-12] 表 明 ， ω -3 脂 肪 酸 能 通 过 抑 制 肝

脏 TG 合 成 与 促 进 外 周 清 除 等 机 制 ， 强 效 降 低 TG

水平。更为重要的是，ω-3 脂肪酸及其在体内代谢

产生的活性介质具有显著的抗炎作用[13-14]，这恰好

精 准 针 对 了 术 后 代 谢 紊 乱 的 核 心 — 炎 症 与 脂 代 谢

异 常 的 恶 性 循 环 。 基 于 上 述 研 究 背 景 ， 笔 者 提 出

如下核心科学假设：他汀类药物与 ω-3 脂肪酸在调

脂 与 抗 炎 方 面 具 有 互 补 与 协 同 作 用 。 一 方 面 ， 他

汀类药物以降低 LDL-C 为主，对 TG 的降低作用有

限，而 ω -3 脂肪酸可显著降低 TG 水平，从而弥补

单 用 他 汀 的 不 足 ； 另 一 方 面 ， 他 汀 类 药 物 主 要 抑

制炎症反应的启动与炎症因子释放，而 ω-3 脂肪酸

可 促 进 炎 症 消 退 ， 有 助 于 打 断 “ 炎 症 - 脂 代 谢 紊

乱-炎症加重”的恶性循环。基于此，两者联合应

用 有 望 在 腹 部 外 科 术 后 合 并 HTG 患 者 中 获 得 更 优

的治疗效果。本研究采用海健安®鱼油软胶囊 （海

力生生物科技股份有限公司），探讨他汀类药物联

合 ω-3 脂肪酸对腹部外科术后合并 HTG 患者的治疗

效 果 与 安 全 性 ， 以 期 为 优 化 临 床 血 脂 管 理 策 略 提

供新的证据和思路。

1     资料与方法 

1.1 纳入与排除标准　

纳入标准：患者年龄 18~75 岁，接受择期中大

型 腹 部 外 科 手 术 ： 结 直 肠 癌 手 术 、 胰 十 二 指 肠 切

除 术 、 肝 或 脾 部 分 切 除 术 、 子 宫 切 除 术 ， 于 术 后

第 1 天 清 晨 ， 空 腹 测 量 血 清 TG 水 平 ≥5.7 mmol/L[7]，

入 组 前 已 规 律 服 用 他 汀 类 药 物 至 少 4 周 。 排 除 标

准 ： 妊 娠 或 哺 乳 期 ； 糖 尿 病 ； 对 他 汀 类 药 物 或 鱼

油 有 明 确 过 敏 史 ； 联 合 使 用 其 他 降 脂 药 物 ； 对 鱼

虾及任何海鲜类过敏；近 3 个月内使用鱼油制剂；

存 在 失 代 偿 性 肝 硬 化 （肝 功 能 Child-Pugh B 级 或

C 级） 或严重肝功能不全 （丙氨酸氨基转移酶或天

门冬氨酸氨基转移酶>3~5 倍正常值上限）；存在严

重 的 肾 功 能 不 全 （估 算 肾 小 球 滤 过 率 <30 mL/min/

1.73 m2）；正在服用抗凝药物或抗血小板药物，有

活 动 性 出 血 或 国 际 标 准 化 比 值 >1.5； 术 后 直 接 入

ICU 且预计机械通气时间>48 h。

1.2 研究对象与分组　

根 据 前 述 纳 入 与 排 除 标 准 ， 连 续 招 募 中 南 大

学 湘 雅 医 院 行 择 期 手 术 的 患 者 。 采 用 计 算 机 生 成

的随机数字表，按 1∶1 比例将患者随机分为联合治

疗组和对照组。对照组：接受术后常规治疗+他汀

治疗+安慰剂。联合治疗组：接受术后常规治疗+

他汀治疗+海健安® 鱼油软胶囊 （总剂量 2 g/d，分

2 次餐后口服）。常规治疗包括营养支持及加速康

复 外 科 （enhanced recovery after surgery， ERAS） 管

理等。鱼油或安慰剂从术后第 2 天开始服用，持续

至术后第 60 天。安慰剂在颜色、大小、形状、气

味及包装上与 ω-3 脂肪酸制剂完全一致。

1.3 观察指标与测量时点　

主 要 结 局 指 标 ： ⑴ 术 后 第 1、 30、 60 天 空 腹

血清 TG 水平；⑵ 术后第 1、30、60 天全身免疫炎

症 指 数 （systemic immune-inflammation index， SII）

[SII= （中性粒细胞计数×血小板计数） /淋巴细胞

计 数 ， 数 据 来 源 于 血 常 规 检 查]。 次 要 结 局 指 标 ：

术 后 第 1、 30、 60 天 的 总 胆 固 醇 （cholesterol，

TC）、 LDL-C、 高 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇 （high density 

lipoprotein cholesterol，HDL-C） 水平。

1.4 统计学处理　

采 用 SPSS 26.0 软 件 分 析 。 符 合 正 态 分 布 的 计

量 资 料 以 均 值 ± 标 准 差 （x̄ ± s） 表 示 ， 组 间 比 较

采用独立样本 t 检验；计数资料以例数 （百分比）

[n（%） ]表示，采用 χ2 检验。P<0.05 为差异有统计

学意义。

2     结　果 

2.1 患者临床特征比较　

本研究共 50 例完成全部随访并纳入分析 （对

照组 25 例，联合治疗组 25 例）。两组患者在年龄、

性别、体质量指数 （body mass index，BMI）、术前

基 线 TG、 TC、 LDL-C、 HDL-C 及 SII 等 指 标 差 异 均

无统计学意义 （均 P>0.05）（表 1）。

2.2 主要结局指标变化　

术后第 30 天，联合治疗组 TG 水平低于对照组

[ （3.4±0.3） mmol/L vs. （4.0±0.5） mmol/L， P<

0.001]； 术 后 第 60 天 ， 随 着 机 体 代 谢 的 进 一 步 恢

复，两组患者 TG 水平均持续改善，均接近理想范

围。联合治疗组 TG 为 （1.5±0.4） mmol/L，对照组
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为 （1.7±0.3） mmol/L， 差 异 仍 有 统 计 学 意 义 （P<

0.05）。术后第 30 天，联合治疗组 SII 明显低于对照组

[ （481±102） ×109/L vs. （533±98） ×109/L， P=

0.038] ； 术 后 第 60 天 ， 随 着 术 后 恢 复 期 的 结 束 ，

两组患者的全身炎症反应已得到有效控制，SII 水

平均恢复正常。联合治疗组 SII 为 （365±93） ×109/L，

对 照 组 为 （385±72） ×109/L， 两 组 均 处 于 正 常 范

围，且组间差异无统计学意义 （P=0.420）（表 2）。

2.3 次要结局指标变化　

联合治疗组与对照组术后第 30、60 天的 TC 与

LDL-C 水 平 差 异 均 无 统 计 学 意 义 （均 P>0.05）。 联

合治疗组与对照组术后第 30 天 HDL-C 水平差异无

统 计 学 意 义 （P=0.584）； 联 合 治 疗 组 术 后 第 60 天

HDL-C 水平有高于对照组的趋势，但差异未达到统

计学意义 （P=0.052）（表 3）。

2.4 安全性指标　

两 组 患 者 在 治 疗 期 间 均 未 发 生 临 床 确 诊 的 肌

病 、 横 纹 肌 溶 解 或 严 重 出 血 事 件 。 两 组 肝 功 能 异

常 （对照组 1 例、联合治疗组 2 例） 和恶心等胃肠

道不良反应 （对照组 2 例、联合治疗组 3 例） 的发

生率差异均无统计学意义 （均 P>0.05）。

3     讨　论 

腹部外科手术在挽救生命、去除病灶的同时，

也 会 引 发 一 系 列 复 杂 的 生 理 应 激 反 应 ， 其 中 代 谢

紊 乱 是 尤 为 关 键 的 环 节 。 手 术 创 伤 、 麻 醉 及 术 后

疼痛等应激源，通过激活下丘脑-垂体-肾上腺轴

和 交 感 神 经 系 统 ， 导 致 胰 岛 素 抵 抗 、 升 糖 激 素

（如皮质醇、儿茶酚胺） 分泌急剧增加[15-16]。在此

状 态 下 ， 机 体 脂 肪 动 员 加 速 ， 大 量 游 离 脂 肪 酸 涌

入肝脏，成为合成 TG 的过剩原料；同时，肝脏为

应 对 应 激 ， 会 代 偿 性 地 增 强 极 低 密 度 脂 蛋 白 的 合

成与分泌，最终导致血液中 TG 水平显著升高，升

高的 TG 及其残粒脂蛋白具有直接的细胞毒性和促

炎 特 性 ， 能 够 进 一 步 放 大 术 后 的 全 身 炎 症 反 应 综

合征，加剧内皮功能障碍，影响组织微循环灌注，

从而阻碍吻合口、切口的愈合[17-18]。

当 患 者 TG≥5.7 mmol/L 时 ， 面 临 重 症 急 性 胰 腺

炎、多器官功能衰竭甚至死亡等极高危后果[19-20]。

相较于这些致命风险，他汀联合 ω-3 脂肪酸治疗所

带来的潜在不良反应通常具有可控性和可监测性，

因 此 该 联 合 方 案 对 于 此 类 高 风 险 人 群 具 有 显 著 正

向 的 风 险 获 益 比 。 虽 然 现 行 指 南 推 荐 ， HTG 患 者

应 在 严 格 生 活 方 式 干 预 的 基 础 上 ， 启 动 贝 特 类 药

物或处方 ω-3 脂肪酸治疗；对于混合型高脂血症患

者，他汀类药物也能降低 TG，并显著降低 ASCVD

风 险[21]。 然 而 ， 在 腹 部 术 后 合 并 HTG 的 急 性 期 ，

单纯依赖生活方式干预往往难以迅速起效。因此，

积极启动他汀与 ω-3 脂肪酸的联合药物治疗，不仅

是 阻 断 疾 病 进 展 的 迫 切 需 求 ， 也 与 指 南 的 核 心 理

念高度契合。

他汀类药物联合 ω-3 脂肪酸为应对腹部外科手

术 后 HTG 这 一 临 床 挑 战 ， 提 供 了 一 个 极 具 前 景 的

表3　两组术后TC、LDL-C与HDL-C水平比较（x̄ ± s，n=25）

指标

TC（mmol/L）

术后第 30 天

术后第 60 天

LDL-C（mmol/L）

术后第 30 天

术后第 60 天

HDL-C（mmol/L）

术后第 30 天

术后第 60 天

对照组

4.2±0.7
3.9±0.6

2.4±0.5
2.3±0.4

0.95±0.18
0.98±0.19

联合治疗组

4.0±0.6
4.1±0.5

2.3±0.4
2.2±0.4

0.98±0.20
1.05±0.21

P

0.570
0.482

0.375
0.557

0.584
0.052表1　两组患者术前特征比较 （n=25）

项目

年龄（岁，x̄ ± s）
性别

男

女

BMI（kg/m2，x̄ ± s）
TG（mmol/L，x̄ ± s）
TC（mmol/L，x̄ ± s）
LDL-C（mmol/L，x̄ ± s）
HDL-C（mmol/L，x̄ ± s）
SII（×109/L，x̄ ± s）

对照组

55.6±8.2

14（56.0）
11（44.0）
24.3±2.9

2.5±0.4
4.7±0.8
2.8±0.6
1.1±0.2

385±72

联合治疗组

56.8±7.5

15（60.0）
10（40.0）
23.9±2.7
2.7 ±0.6
4.5±0.7
2.7±0.5
1.1±0.2

370±95

P

0.587

0.773
0.614
0.459
0.342
0.502
1.000
0.670

表2　两组术后TG与SII水平比较 （x̄ ± s，n=25）

指标

TG（mmol/L）

术后第 30 天

术后第 60 天

SII（×109/L）

术后第 30 天

术后第 60 天

对照组

4.0±0.5
1.7±0.3

533±98
385±72

联合治疗组

3.4±0.3
1.5±0.4

481±102
365±93

P

<0.001
0.015

0.038
0.420
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协 同 治 疗 方 案 。 本 文 系 统 阐 述 表 明 ， 该 联 合 策 略

并 非 简 单 的 药 物 叠 加 ， 而 是 基 于 深 刻 的 病 理 生 理

学逻辑：他汀类药物作为降脂基石，在稳定斑块、

降低 TC 及 LDL-L 方面发挥作用，并具有抗炎多效

性 ； 而 ω -3 脂 肪 酸 则 可 实 现 降 TG， 并 减 轻 炎 症 反

应 ， 联 合 干 预 术 后 核 心 的 炎 症 - 代 谢 紊 乱 恶 性

循环。

腹 部 术 后 早 期 肝 功 能 异 常 与 恶 心 等 胃 肠 道 反

应 受 麻 醉 、 手 术 创 伤 及 禁 食 等 多 因 素 影 响 ， 难 以

在 个 体 层 面 精 准 归 因 于 降 脂 药 物 。 然 而 ， 在 两 组

患 者 均 接 受 同 类 手 术 及 他 汀 基 础 治 疗 的 前 提 下 ，

联 合 治 疗 组 与 对 照 组 的 上 述 不 良 反 应 发 生 率 无 显

著差异，提示加用 ω-3 脂肪酸并未带来额外的肝脏

及胃肠道安全风险。

初 步 的 临 床 证 据 与 病 理 生 理 学 推 论 支 持 ， 这

种 联 合 治 疗 能 更 快 速 、 更 显 著 地 控 制 腹 部 术 后 合

并的 HTG 水平。而有效、长期的 HTG 管理可降低

ASCVD 风险，并且有助于预防急性胰腺炎、肥胖、

2 型糖尿病、非酒精性脂肪性肝病等多种代谢性疾

病 ， 对 患 者 的 术 后 恢 复 产 生 积 极 影 响 ， 最 终 改 善

临 床 终 点 ， 潜 在 获 益 包 括 促 进 胃 肠 道 功 能 早 期 恢

复 、 降 低 感 染 风 险 、 缩 短 住 院 时 间 、 加 速 患 者 康

复 等 ， 并 改 善 远 期 心 血 管 预 后 ， 为 临 床 实 践 提 供

参考。

尽 管 本 研 究 作 为 随 机 双 盲 安 慰 剂 对 照 试 验 ，

初步证实了他汀联合 ω-3 脂肪酸在改善腹部术后合

并 HTG 患 者 血 脂 及 炎 症 状 态 方 面 的 疗 效 ， 但 仍 存

在 一 定 局 限 性 。 首 先 ， 作 为 单 中 心 探 索 性 研 究 ，

本 研 究 的 样 本 量 相 对 有 限 ， 可 能 限 制 了 结 果 向 更

广 泛 临 床 人 群 的 外 推 。 其 次 ， 本 研 究 的 主 要 疗 效

指标聚焦于 TG 降幅及 SII 等替代终点，未能直接评

估对患者长期预后更具决定意义的硬终点。目前，

该 联 合 方 案 在 腹 部 外 科 领 域 的 应 用 尚 处 于 从 理 论

推 演 向 直 接 证 据 过 渡 的 阶 段 。 未 来 亟 待 开 展 多 中

心 、 大 样 本 的 高 质 量 前 瞻 性 随 机 对 照 试 验 ， 将 术

后 急 性 胰 腺 炎 发 生 率 、 主 要 心 血 管 事 件 、 非 计 划

性再入 ICU 率以及 28 d/90 d 死亡率等设定为主要研

究终点；同时可将 TG 下降幅度与速度、炎症标志

物 的 动 态 变 化 、 胰 岛 素 用 量 、 感 染 发 生 率 、 肠 道

功 能 恢 复 时 间 及 住 院 时 长 等 作 为 次 要 终 点 进 行 深

入探究，将该联合治疗策略从当前的“合理假设”

真正升级为“高级别循证推荐”。

总之，他汀联合 ω-3 脂肪酸治疗腹部外科术后

HTG， 是 一 个 建 立 在 坚 实 病 理 生 理 基 础 和 临 床 证

据 之 上 的 理 性 策 略 。 它 精 准 地 应 对 了 术 后 代 谢 应

激 的 核 心 矛 盾 ， 代 表 了 一 种 从 单 纯 “ 降 脂 ” 向 综

合 “ 调 控 代 谢 与 炎 症 ” 的 现 代 治 疗 理 念 的 转 变 。

当 前 正 处 于 从 理 论 走 向 实 践 的 关 键 节 点 。 通 过 设

计 严 谨 的 临 床 研 究 填 补 证 据 空 白 ， 这 一 联 合 方 案

有 望 革 新 术 后 管 理 策 略 ， 最 终 为 改 善 患 者 ， 尤 其

是 高 危 患 者 的 临 床 预 后 与 生 存 质 量 ， 提 供 新 的 有

力武器。
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