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Abstract
A I M : T o o b s e r v e t h e e f f e c t s o f a n e w 
billiopancreatic diversion (NBPD) surgery 
and duodenal-jejunal bypass (DJB) on plasma 
glucose and blood lipids in Goto-Kakizaki (GK) 
rats, and to explore the possible mechanisms 
involved.

METHODS: Thirty rats were randomly divided 
into an NBPD group, a DJB group and a sham 
operation group. Body weight, plasma glucose 
and blood lipids were measured before and 
after surgery. Morphology of islet cells was 
observed 48 weeks after surgery.

RESULTS: One week after surgery, random 
plasma glucose level decreased from 9.729 
mmol/L ± 0.652 mmol/L to 17.743 mmol/L ± 
3.734 mmol/L in the NBPD group, from 9.367 
mmol/L ± 1.118 mmol/L to 16.500 mmol/L ± 
3.272 mmol/L in the DJB group, and both were 
significantly lower than those in the sham 
operation group. Twenty-four weeks after 
surgery, random plasma glucose level rose to 
14.233 mmol/L ± 2.759 mmol/L in the NBPD 
group. However, random plasma glucose 
level was still maintained at 14.233 mmol/L 
± 2.759 mmol/L in the DJB group, which was 
significantly lower than those in the NBPD 
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and sham-operation groups. Forty-eight weeks 
after surgery, the number of islet cells in the 
DJB group was more than those in the other 
two groups.

CONCLUSION: Both NBPD and DJB can 
decrease plasma glucose in GK rats in the early 
stage after surgery, but long-term effect of NBPD 
is not satisfactory. Biliopancreatic diversion may 
be an important factor in early stage. Changes 
in the digestive tract may be the most important 
factor involved in the surgical treatment of type 
2 diabetes.

© 2016 Baishideng Publishing Group Inc. All rights 
reserved. 
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摘要
目的: 观察改良胆胰转流术(new billiopancreatic 
diversion, NBPD)和十二指肠改道术(duodenal-
jejunal bypss, DJB)对GK大鼠的血糖、血脂的
长期影响, 并探讨其可能的降糖机制. 

方法: 将30只12周龄♂SPF级GK大鼠随机分
为3组, 每组10只, 分别行DJB、NBPD组和
假手术. 检测手术前后体质量、血糖、血脂
等水平, 观察术后48 wk胰岛细胞形态. 

结果: 与本组术前1 w k随机血糖相比, 术
后1 wk NBPD和DJB组大鼠随机血糖下降
(9.729 mmol/L±0.652 mmol/L vs  17.743 
mmol/L±3.734 mmol/L, 9.367 mmol/L±
1.118 mmol/L vs  16.500 mmol/L±3.272 
mmol/L). 术后24 wk, NBPD组大鼠血糖升
至18.043 mmol/L±6.970mmol/L, 与假手
术组相比差异无统计学意义, 而DJB组大鼠
随机血糖14.233 mmol/L±2.759 mmol/L, 
明显低于假手术组及NPBD组. 术后48 wk, 
DJB组大鼠胰岛细胞数量较NBPD组和假手
术组明显增多. 

结论: NBPD及DJB术后早期均能明显降低
GK大鼠血糖, 但NBPD术后长期降糖效果

不佳. 这可能是术后早期胆胰液转流影响了
GK大鼠消化吸收功能, 造成血糖降低. 远期
肠道功能代偿, 而NBPD并无肠道旷置, 从而
造成血糖回升. 

© 2016年版权归百世登出版集团有限公司所有. 
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核心提示: 胆胰转流术(new bil l iopancreatic 
diversion, NBPD)和十二指肠改道术(duodenal-
jejunal bypss, DJB)早期均有降糖效果, 但DJB的

远期降糖效果明显优于NBPD. 我们认为, 由于

DJB旷置了十二指肠和近端空肠这两个甘油三

酯吸收的主要部位, 术后脂类吸收较前减少, 改
善了胰岛素的敏感性, 减少胰岛细胞的破坏, 使
胰岛素的分泌增加, 从而改善血糖.
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0  引言

外科治疗2型糖尿病的效果已得到大量临床及

基础实验的证实[1-3], 但其机制仍不明确. 在我

们先前的研究[4]中证实, 仅转流胆胰液而不旷

置肠道的改良胆胰转流术(new biliopancreatic 
diversion, NBPD)可以改善GK大鼠的血糖, 但
目前仍缺乏对其降糖效果的长期观察及机制

的研究. 因此, 我们设计这一课题, 对GK大鼠

行十二指肠改道术(duodenal-jejunal bypass, 
DJB)及NBPD, 长期观察手术前后GK大鼠的血

糖、血脂变化情况以及术后大鼠胰岛细胞数

量, 探讨手术降糖可能机制. 

1  材料和方法

1.1 材料 10周龄SPF级♂GK大鼠30只, 体质

量300-320 g/只, 饲养于福建医科大学实验

动物中心屏障系统内, 12 h明暗变化, 适应环

境2 wk, 动物自由进饮, 喂食5%脂肪的饲料, 
20-25 g/d. 
1.2 方法

1.2.1 分组手术: 30只大鼠随机分为NBPD组, 
DJB组和假手术组, 每组10只. NBPD: 将胆肠

汇合点处肠管切断约1 cm, 将近端及远端的

■同行评价
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GK大鼠行DJB及
NBPD, 长期观察
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十二指肠吻合, 并将切断的1 cm胆肠汇合点段

肠管一端封闭, 另一端与距Trize韧带远端20 
cm处肠管行端侧吻合术[5]. DJB: 幽门下0.5 cm
处切断肠管, 远端封闭; 将Trize韧带远端10 cm
处空肠切断, 远端空肠与近端的十二指肠吻合, 
近端空肠与Trize韧带远端20 cm处空肠吻合[6]. 
假手术: 幽门下0.5 cm处切断十二指肠后原位

吻合[7]. 体质量检测: 术前1 wk和术后第1、6、
12、24、48周, 大鼠隔夜禁食, 电子秤称质量. 
1.2.2 血糖、血脂及胰岛细胞的检测: 术前1 wk
和术后第1、4、8、12、24周, 大鼠隔夜禁食, 
尾部取血, 使用微量血糖仪检测空腹血糖, 相
同周数时测自由进食状态下随机血糖. 术前1 
wk及术后第6、12、24、48周, 大鼠正常饮食, 
内眦静脉取血, 测血清甘油三酯(triglyceride, 
TG)、胆固醇、游离脂肪酸含量(福建医科大

学附属第一医院检验科). 术后第48周, 取大鼠

胰腺组织, 免疫组织化学法观察胰岛细胞数量. 
统计学处理 数据以mean±SD表示, 使用

SPSS17.0统计软件分析, 采用F检验, t检验等进

行统计学处理. P <0.05为差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 体质量及血糖 术后6 wk, DJB组大鼠体质量

较假手术组低(323.383 g±7.345 g vs  355.657 g
±18.615 g), 差异具有统计学意义(P <0.05). 术
后48 wk, 3组大鼠在体质量及空腹血糖上, 组间

差异无统计学意义. 与本组术前1 wk随机血糖

相比, 术后1 wk NBPD和DJB组大鼠随机血糖分

别下降(9.729 mmol/L±0.652 mmol/L vs  17.743 
mmol/L±3.734 mmol/L)、(9.367 mmol/L±1.118 
mmol/L vs  16.500 mmol/L±3.272 mmol/L). 与
假手术组术后1 wk血糖值相比, 差异具有统计

学意义(P<0.05). 术后24 wk, NBPD组大鼠随机

血糖升至18.043 mmol/L±6.970 mmol/L, 与假

手术组相比, 差异无统计学意义. 而DJB组大鼠

随机血糖14.233 mmol/L±2.759 mmol/L, 与假

手术组及NPBD组相比, 差异具有统计学意义

(P<0.05)(表1, 2).
2.2 餐后各项指标检测结果 术后48 wk, 假手

术组和NBPD组游离脂肪酸分别升至883.833 
μEq/L±460.493 μEq/L和511.167 μEq/L±
246.515 μEq/L. DJB组游离脂肪酸降至347.167 
μEq/L±129.685 μEq/L, 与假手术组相比, 差异

有统计学意义(P <0.05)(图1A). 术后6 wk, DJB
组和B P D组大鼠餐后胆固醇分别降至2.040 
mmol/L±0.264 mmol/L和1.938 mmol/L±0.310 
mmol/L, 二者与假手术组相比, 差异均有统计

学意义(P <0.05); 术后第48 wk, DJB组大鼠餐

后胆固醇降至1.337 mmol/L±0.511 mmol/L, 
与假手术组及术前相比, 差异具有统计学意

义(P <0.05). NBPD组大鼠餐后胆固醇水平升

至3.233 mmol/L±0.922 mmol/L, 与假手术组

相比, 差异具有统计学意义(P <0.05)(图1B). 术
后48 wk, DJB组餐后TG降至0.863 mmol/L±
0.325 mmol/L, NBPD组及假手术组大鼠餐后

TG分别升至1.552 mmol/L±0.463 mmol/L和
3.460 mmol/L±1.078 mmol/L. DJB组与其他两

组相比, 差异均有统计学意义(P <0.05)(图1C).
2.3 胰岛细胞及肠道形态学变化 术后48 wk, 
DJB组胰岛细胞与其他2组相比, 数量增多, 差
异具有统计学意义. DJB组大鼠胃肠吻合口及

空肠管直径5.0 mm±0.2 mm, 十二指肠及上段

空肠萎缩明显, 直径2.0 mm±0.4 mm, 肠肠吻

合口直径3.0 mm±0.3 mm; NBPD组十二指肠

段肠管明显扩张, 直径6.0 mm±0.4 mm, 胆肠

吻合口扩张, 直径4.0 mm±0.2 mm(图2, 3).

3  讨论

DJB可以改善GK大鼠的血糖已是不争的事实[8-10], 

表  1  各组大鼠手术前后空腹体质量 (mean±SD, g)

     
时间 DJB组 NBPD组 假手术组

术前1 wk 316.683±6.576 331.771±15.993 340.557±16.031

术后6 wk  323.383±7.345a 343.786±14.562 355.657±18.615

术后12 wk   354.850±12.622 369.343±19.432 373.357±19.686

术后24 wk   362.433±15.367 378.200±21.949 384.429±19.963

术后48 wk   399.967±36.860 402.143±39.533 421.457±37.479

aP<0.05 vs  假手术组. NBPD: 胆胰转流术; DJB: 十二指肠改道术.
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而NBPD仅转流胆胰液而没有旷置肠管, 同样

能够改善GK大鼠血糖[4,6], 其机制尚不明确且

NBPD远期效果未知. 
本实验结果中, 术后1 wk起NBPD组和

DJB组大鼠随机血糖即得到明显改善. 但是, 从
术后第12周开始, NBPD组大鼠随机血糖回升, 
至术后第48周时, 与假手术组无差异, 而DJB
组大鼠始终波动于12 mmol/L上下, 在第48周
时明显低于NBPD组及假手术组. 由此可见, 

NBPD早期能够改善GK大鼠血糖, 但远期效

果不佳. 对比NBPD与DJB术式, 主要区别在于

NBPD仅转流胆胰液而没有旷置肠管. NBPD
早期能够改善GK大鼠血糖, 我们推测是胆胰

液的转流起到了关键作用. 胆胰液作为最重要

的消化液, 转流后必然影响食物的消化吸收, 
因此术后第1周开始至术后第12周, NBPD组和

DJB组大鼠血糖明显下降. 随着术后大鼠消化

吸收功能的恢复和代偿, NBPD并无旷置肠管, 
而吻合口周围肠管明显变粗, 可能使大鼠对食

物的消化吸收恢复正常, 从而导致血糖回升. 
DJB组术后十二指肠及近端空肠旷置, 且血糖

一直维持在低水平, 说明该段肠管的旷置对血

糖的改善起了重要作用. 
胰岛素抵抗和胰岛素分泌的相对不足是2

型糖尿病的重要特点之一, 2型糖尿病患者常

图  1  3组大鼠手术前后指标检测. A: 3组大鼠手术前后餐

后FFA变化; B: 3组大鼠手术前后餐后胆固醇变化; C: 3组

大鼠手术前后餐后TG变化. FFA: 游离脂肪酸; NBPD: 胆

胰转流术; DJB: 十二指肠改道术.
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合并有脂代谢紊乱, TG作为体内含量最多的

脂类, 其含量增高与胰岛素抵抗密切相关, 且
持续的高血脂会破坏胰岛细胞, 损害其分泌功

能[11-14]. 食物中的TG大约有30%在口腔及胃中

被消化, 余下的70%与十二指肠和空肠的胆汁

结合, 并在胰脂肪酶的作用下消化和吸收, 在
体内重新合成TG储存[15]. 本实验结果显示, 术
后12 wk NBPD组和DJB组大鼠餐后TG水平明

     

表  2  各组大鼠术前及术后血糖值 (mean±SD, mmol/L)

时间
DJB组 NBPD组 假手术组

空腹血糖 随机血糖 空腹血糖 随机血糖 空腹血糖 随机血糖

术前1 wk 6.533±0.473 16.500±3.272 6.950±0.602 17.743±3.734 6.200±0.210 16.771±1.660

术后1 wk 6.167±0.306     9.367±1.118ac 6.033±0.489     9.729±0.652ac 5.800±0.593 14.471±2.531

术后4 wk 7.167±0.635   10.250±1.973ac 6.317±0.700     9.986±1.573ac 6.250±0.599 16.714±1.753

术后8 wk 6.933±0.586   11.733±1.498ac 6.200±0.660   12.443±3.028ac 6.633±0.403 15.800±2.643

术后12 wk 6.733±0.702   12.850±3.100ac 6.217±0.741 14.643±4.387 6.667±1.140 16.671±3.303

术后24 wk 7.033±0.643   14.233±2.759ac 6.400±1.123 18.043±6.970 5.100±0.420 21.443±2.140

术后48 wk - 12.150±4.786 - 18.986±5.036 - 17.871±5.161

aP<0.05 vs  术前; cP<0.05 vs  假手术组. NBPD: 胆胰转流术; DJB: 十二指肠改道术.

图  3  3组大鼠术后48 wk与手术时肠道形态学图. A: 假手术组术中; B: 假手术组术后48 wk; C: NBPD组术中; D: NBPD

组术后48 wk; E: DJB组术中; F: DJB组术后48 wk. NBPD: 胆胰转流术; DJB: 十二指肠改道术.
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显低于术前及假手术组. 术后48 wk NBPD组

大鼠TG水平虽然低于假手术组, 但高于DJB组
大鼠. 术后48 wk, NBPD组大鼠胆肠吻合口处

肠管明显增粗. 我们推测其原因可能是: NBPD
和DJB术后, 胆胰液的转流影响了TG的消化

吸收, 造成术后早期TG水平下降. 由于NBPD
并没有旷置十二指肠和近端空肠, 该段肠管

是TG的主要吸收部位, 因此术后随着肠道功

能恢复, 对TG水平吸收逐渐升高, 导致TG水

平升高. 而DJB旷置了十二指肠和近端空肠这

两个TG的主要吸收部位, 因此术后TG水平较

NBPD组和假手术组明显下降, 且随着时间的

增加, TG水平并无升高. 此外, 在术后第48周, 
DJB组大鼠的胰岛细胞数量显著多于NBPD组

和假手术组, 而其余2组胰岛细胞数量无明显

差异. 因此, DJB术后, TG水平的降低, 改善了

胰岛素敏感性, 同时, 较低的血脂水平减少了

对胰岛细胞的破坏, 使胰岛素分泌增加, 最终

导致血糖降低. 而NBPD术后, 随着肠道功能的

代偿、恢复, 使得血脂升高, 胰岛素敏感性的

降低, 且胰岛细胞的破坏并未得到改善, 从而

导致远期降糖效果不佳. 
总之, NBPD和DJB早期均有降糖效果, 但

DJB的远期降糖效果明显优于NBPD. 我们认

为, 由于DJB旷置了十二指肠和近端空肠这两

个TG吸收的主要部位, 术后脂类吸收较前减

少, 改善了胰岛素的敏感性, 减少胰岛细胞的

破坏, 使胰岛素的分泌增加, 从而改善血糖. 而
NBPD仅转流胆胰液并未旷置肠管, 术后早期

降糖效果明显, 但随着肠道消化吸收功能的代

偿、恢复, 使得血脂、血糖的吸收增加, 导致

血糖回升. 因此, 消化吸收功能的改变可能是

外科手术治疗2型糖尿病的重要因素之一. 
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