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【摘要】  近二十年来全球肥胖患病率持续上升，肥胖与代谢性疾病、心血管疾病和其他疾病风险增加、生活质量

下降以及预期寿命缩短密切相关。目前已知减重（代谢）手术是强效减重措施，研究显示其减重效果可持续 10 年以 
上。此外，减重手术还可改善 2 型糖尿病、高血压和血脂异常等心血管代谢风险因素，对于其他肥胖相关的疾病也有

很好的治疗效果，比如多囊卵巢综合征、睡眠呼吸暂停综合征、骨关节病等。研究表明接受减重手术的患者全因死亡

率、心血管事件及癌症风险均降低。但减重手术普及性有限，且患者接受度仍有待提高。近年来，胰高血糖素样肽 -1
受体激动剂（GLP-1RA，例如司美格鲁肽）和 GLP-1/GIP 双受体激动剂（例如替尔泊肽）的涌现展现了持续用药下显

著的减重效果。与减重手术相似，这些药物也能改善 2 型糖尿病结局、心血管死亡率及其他相关并发症。文章比较减

重手术与肠促胰岛素激动剂在减重效果、并发症发生率、风险特征、成本效益及公平性等方面差异，探讨这些流行药

物和减重手术在肥胖症治疗领域的应用价值和前景。 
【关键词】  减重外科；GLP-1 受体激动剂；肠促胰岛素；司美格鲁肽；替尔泊肽；肥胖
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【Abstract】  The global prevalence of obesity has continued to rise globally over the past two decades. Obesity is closely 
associated with increased risk of metabolic， cardiovascular， and other diseases， reduced quality of life and shortened life expectancy. 
Bariatric surgery is recognized as a highly effective weight loss measure， with studies showing its effects lasting more than 10 years. 
Moreover， bariatric surgery not only leads to weight loss but also improves cardiovascular and metabolic risk factors， such as type 2 
diabetes， hypertension， and dyslipidaemia. It also demonstrates sound therapeutic effects on other obesity-related diseases， such as 
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polycystic ovary syndrome（PCOS）， sleep apnea， and osteoarthritis. Studies have shown that patients undergoing bariatric surgery 
have reduced all-cause mortality， cardiovascular events and cancer risk.The emergence of glucagon-like peptide-1 receptor agonist 
therapies （GLP-1 RA， semaglutide） and GLP-1/GIP dual receptor agonist （tirzepatide） has demonstrated significant weight loss effects 
with continuous use. Similar to bariatric surgery， these drugs can improve outcomes for type 2 diabetes， cardiovascular mortality， 
and other obesity-related complications. The article compares bariatric surgery with enteral proinsulin agonists in terms of weight loss 
efficacy， complication rates， risk profile， cost-effectiveness， and accessibility， explores the value and promise of these popular drugs 
and bariatric surgery in the treatment of obesity.

【Key words】  Bariatric surgery； GLP-1 receptor agonists； Incretin； Semaglutide； Tirzepatide； Obesity

胖症的治疗。研究显示 GIP 与 GLP-1 协同作用可

增强代谢调控，尤其在肥胖模型中，GIP 可能改

善胰岛素敏感性和能量消耗，双受体激动剂替尔

泊肽（tirzepatide）于 2022 年获批用于治疗肥胖，

临床数据显示其降糖和减重效果优于单靶点药物，

成为新一代“明星药物”。以肠促胰岛素为代表的

新型药物的出现为临床提供了有利的减重治疗手

段。肠促胰岛素激动剂聚焦 GLP-1 激动剂（利拉

鲁肽、司美格鲁肽）及 GLP-1/GIP 双激动剂（替尔

泊肽），目前这些药物已在中国获批用于长期体重

管理。 
本文评估减重手术与新型体重管理药物肠促

胰岛素激动剂的现有治疗证据，比较 2 种治疗方

式对减重效果、T2DM、心血管结局、癌症及全因

死亡率的影响，并讨论治疗风险、成本效益和公

平性，探讨药物是否可能取代手术。 

1 减重手术与肠促胰岛素激动剂
的减重效果 

1.1 减重手术的减重效果1.1 减重手术的减重效果

瑞典肥胖受试者（Swedish Obese Subjects，SOS） 
研究显示，减重手术后 2、5、10 和 20 年的平均

总体重减少率（total weight loss%，TWL%）分别

为 23%、17%、16% 和 18% ［5］。一项回顾性队列

研究显示，RYGB 和 SG 术后 1 年 TWL% 分别为

31.2% 和 25.2%，≥ 5%、≥ 10% 和≥ 20% 减重的患

者比例分别为 RYGB 组 99.2%、98.5%、89.5%，SG
组 98.2%、95.3%、69.7% ［6］。Meta 分析表明，胃旁

路术与袖状胃切除术的长期减重效果相似，多余

体重减少率（excess weight loss%，EWL%）分别为

56.7% 和 57.0%［7］。术后体重反弹常见，RYGB 术

后 5 年体重反弹可达最低体重的 15%，SG 术后 2~6
年反弹率为 5.7%~75.6%［8］。

肥胖是一种复杂的复发性慢性疾病，全球患

病率持续上升。其发生与环境变化及遗传 / 表观遗

传易感性相关［1］，此外，肥胖表型、并发症及治疗

反应存在显著个体差异［2］，减重以后体质量（体

重）会反复反弹，体重管理一直是临床的难点之

一。生活方式干预（饮食、运动和行为调整）是

肥胖管理的基石，但最严格的干预也仅能实现总

体重 10% 的平均减重（total weight loss，TWL），
且 80% 的患者可能在 5 年内反弹［3］。减重后食欲

增加和静息代谢率下降是体重反弹的主要驱动因

素［4］。尽管 5%~10% 的减重具有临床获益，但更

大幅度的减重可能对改善或逆转某些并发症更为

必要。目前被广泛接受的减重（代谢）手术有袖

状胃切除术（sleeve gastrectomy，SG）、胃旁路术

（Roux-en-Y gastric bypass，RYGB）、单吻合口胃旁 
路术（one anastomosisi gastric bypass，OAGB）和 SG 
联合十二指肠 - 回肠旁路术（single anastomosis 
duodenal-ileal bypass with sleeve，SADI-S）等，可

实现 25%~30% 的长期减重，但其普及性有限，且

患者可能因术后并发症风险而犹豫。

20 世纪 70 年代科学家发现葡萄糖依赖性促胰

岛素多肽（glucose-dependent insulinotropic polypeptide，
GIP），观察到其刺激胰岛素分泌的作用。20 世纪

80 年代从胰高血糖素原基因中分离出胰高血糖素

样肽 -1（glucagon-like peptide-1，GLP-1），发现其 
能显著促进胰岛素分泌并抑制胰高血糖素，且作

用具有葡萄糖依赖性（仅在血糖升高时生效）。20
世纪 90 年代研究者从希拉毒蜥（Gila monster）
的唾液中发现艾塞那肽（exendin-4），其结构与

GLP-1 相似，但抗降解能力显著增强，成为首个

GLP-1 受体激动剂的原型，2005 年艾塞那肽获

FDA 批准，用于治疗 2 型糖尿病（type 2 diabetes 
mellitus，T2DM）。此后通过优化结构生产出短效

利拉鲁肽和长效的司美格鲁肽不仅能降糖，还具

有比较持久的减轻体重效果，因此被批准用于肥
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1.2 肠促胰岛素激动剂的减重效果1.2 肠促胰岛素激动剂的减重效果

司美格鲁肽 2.4 mg 每周 1 次治疗 68 周后，无

糖尿病的肥胖患者 TWL% 为 14.9%（安慰剂组 
为 2.4%）。与利拉鲁肽 3.0 mg 组相比，司美格鲁肽 
2.4 mg 组 治 疗 68 周 后 TWL% 更 高（15.8% vs. 
6.4%）［9］。替尔泊肽 5、10、15 mg 每周 1 次治疗

72 周后的 TWL% 分别为 15%、19.5% 和 20.9%（安

慰剂组为 3.1%）［10］。司美格鲁肽 2.4 mg 和替尔泊

肽15 mg组分别有约1/3和3/5患者实现≥ 20%减重。

司美格鲁肽治疗肥胖症患者疗效试验 5
（Semaglutide Treatment Effect in People with Obesity 
Clinical Trial 5，STEP5）显示，司美格鲁肽 2.4 mg
治疗 104 周后 TWL% 为 15.2%（安慰剂组 2.6%）［9］；

在持续使用替扎帕肽治疗以维持成人肥胖症患者

的减重效果随机临床试验 SURMOUNT-4 中，替尔

泊肽治疗 88 周后 TWL% 达 25.8%［11］。但停药后体

重可能反弹：STEP 1 扩展试验中，停用司美格鲁

肽 12 个月后，患者体重反弹 2/3，心血管风险指

标回升［12］。

GLP-1/GIP 双受体激动剂替尔泊肽（tirzepatide）
已获批用于 T2DM 血糖控制和肥胖管理，其Ⅲ

期临床试验中 TWL% 达 22.5%。其他肠 - 胰激素

组合（如 GLP-1/ 胰淀素 RA CagriSema）、三重激

动剂 retatrutide（GLP-1/GIP/ 胰高血糖素 RA）也

已进入Ⅲ期试验，早期数据表明其减重效果可能

优于替尔泊肽。此外，非肠 - 胰激素类药物（如

bimagrumab）可能通过改善减重期间体成分进入早

期临床试验。

2 减重手术与肠促胰岛素激动剂
对合并疾病的缓解作用

2.1 2 型糖尿病2.1 2 型糖尿病

STAMPEDE 试验显示，SG 和 RYGB 术后 12 个 
月 GHbA1c ≤ 6.0% 的 T2DM 患者比例分别为 37%
和 42%（最佳药物治疗组 12%），5 年后仍显著优

于药物组［13-14］。肠促胰岛素激动剂中，司美格鲁肽

2.4 mg 治疗 68 周后 67.5% 的 T2DM 患者糖化血红

蛋白 A1c（glycated hemoglobin A1c，GHbA1c）≤ 6.5%
（安慰剂组 15.5%）［10］；替尔泊肽 10~15 mg 组中

79%~80% 患者达标（安慰剂组 20%）［15］。

2.2 心血管与全因死亡率 2.2 心血管与全因死亡率 
观察性研究显示，减重手术可降低全因死亡

率、心血管事件及死亡率［16］。SELECT 试验首次

证实，司美格鲁肽 2.4 mg 可降低肥胖合并心血管

疾病患者的主要心血管事件风险（HR = 0.80）及

全因死亡率（HR = 0.81）［17］。替尔泊肽的心血管

结局试验（SURPASS-CVOT 和 SURMOUNT-MMO）

正在进行中。 
2.3 癌 症2.3 癌 症

此外，肥胖和癌症发生之间具有密切的相关

性。Meta 分析表明，减重手术可降低总体癌症

发病率（RR = 0.62）、肥胖相关癌症风险（RR = 
0.59）及癌症死亡率（RR = 0.51）［18］。肠促胰岛素

激动剂的癌症风险与安慰剂相当，动物研究提示

的甲状腺髓样癌风险未在人体试验中证实。

3 减重手术与肠促胰岛素激动剂
的风险对比

3.1 减重手术3.1 减重手术

SG 和 RYGB 的围术期风险包括出血、吻合

口漏、伤口感染等，严重并发症发生率分别为

0.8%~5.6% 和 1.4%~9.4%，早期全因死亡率分别

为 0.24% 和 0.18%［19］。长期风险包括营养缺乏、倾

倒综合征及术后低血糖等 ［20-21］，随着手术技术的提

高，卓越中心的围术期死亡率一般低于 1‰ 。
3.2 肠促胰岛素激动剂3.2 肠促胰岛素激动剂

常见胃肠道不良反应（恶心、呕吐等）导致

15% 患者停药。真实世界研究中，司美格鲁肽和

利拉鲁肽的 1 年持续用药率分别为 36%~47% 和

19%~26%，仅 27.2% 患者依从性达标，较低的持

续用药率使复胖的风险显著增加［22］。

4 成本效益与公平性

4.1 成本效益4.1 成本效益

减重手术单次支出比较高，相关研究表明术

后 5 年左右可以达到医保支出的平衡［23］ 。在中国

目前 SG 的总费用在 2.5 万 ~5 万元左右，减重手

术的费用受到各地区医保政策的影响，医保报销

的比例差别比较大，在 15%~85% 之间。肠促胰岛

素受体激动剂虽然涵盖在医保目录，但是目前是

全自费，肠促胰岛素激动剂的长期成本可能超过

减重手术，但目前缺乏长期数据，也缺乏相应的

经济学分析。
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4.2 公平性4.2 公平性

不论是手术还是药物的可及性都存在着一定

的不公平性，目前减重手术在中国相对发达的地

区开展得比较好，质量也比较高，在相对落后地

区会有一些不规范的减重降糖手术，同样新型减

重药物也会首先满足大城市、发达地区的供给，

同时经济水平的限制也影响肥胖患者的治疗手段

的选择。目前国内年手术量在 4 万例左右，远远

未能满足可手术的人群需求。美国肥胖代谢外科

学会公布了 2023 年全国全年减重手术总例数约 27
万［24］， 澳大利亚 2021 至 2022 年仅 4.1 万例手术

（93% 在私立机构实施）［25］，富裕地区患者手术概

率更高。肠促胰岛素激动剂因价格高昂，主要惠

及富裕群体，且在西方大多数国家医保未覆盖肥

胖适应证，加剧了医疗不平等［26］。 

5 药物与手术的主要问题和缺点

5.1 减重药物相比于手术的局限性5.1 减重药物相比于手术的局限性

目前来看新型减重药物可以达到前所未有的

减重效果，其安全性和短期的减重效果优于之前

已经被淘汰的减重药物，但是相比于减重手术依

然存在一些主要问题和局限：①缺乏长期的临床

证据，特别是真实世界的长期结局，新的并发症

也不断被报道［27］，而减重手术具有长达 20 年的临

床结果，高级别的减重降糖证据比较充分。②目

前减重药物聚焦于体重控制，T2DM 缓解，对其他

代谢疾病研究有限。而减重手术不仅在治疗肥胖

T2DM 方面具有极其卓越的效果，对于其他合并

症以及脏器功能包括心肺功能、多囊卵巢综合征、

肾脏功能、睡眠呼吸暂停综合征以及骨关节疾病

等方面具有良好的改善和保护作用［28］。③新型减

重药物的个体性差异比较大，三分之二的参与者

出现了治疗惰性［29］，而减重手术效果均比较理想，

1 年的达标率（EWL% >50%）可达 90% 以上，减

重手术不单是解剖的改变，同时有胃肠道激素包

括 GLP-1 的改变［30］。

5.2 减重手术主要问题和风险5.2 减重手术主要问题和风险

5.2.1 手术相关的并发症和风险

SG 和 RYGB 的围术期风险包括出血、吻合口

漏、梗阻、伤口感染等，严重并发症发生率报道

不一，早期死亡率分别为 0.24% 和 0.18%，SG 术

后切缘漏发生率为 0.3%~7%。RYGB 术后吻合口

漏的发生率为 1.1%~1.4%，多发生在胃空肠吻合

口，OAGB 术后消化道漏发生率为 1.7%［31］。严重

并发症的发生和外科医师的技术有密切相关性，

同时和患者的 BMI、糖尿病、性别为男性等因素有

关。减重手术后出血总发生率为 2% 左右。其中，

RYGB 术后发生率为 1.9%~4.4%，SG 术后发生率

为 0.7%~1.4%。术后出血可来自胃肠吻合口、肠肠

吻合口、胃切缘、肠系膜边缘以及腹壁切口等部

位，多在术后住院期间发生［32］。出血的诱因包括

围术期使用抗凝药或非甾体类药物、术中操作不

当、吻合器成钉不良和术后严重呕吐等多种因素。

减重术后还有可能发生胃扭转狭窄和吻合口狭窄。

SG 术时切割线不在同一平面而呈螺旋形、胃角切

迹处切割过度等会导致术后胃扭转甚至狭窄，术

后患者可出现严重的恶心呕吐表现。RYGB 术后吻

合口狭窄发生率为 3%~6%，术后早期狭窄与吻合

口水肿和吻合口过小有关；中后期狭窄与吻合口

溃疡或漏治愈后形成瘢痕有关。胃旁路以及其他

有肠道吻合的手术可能发生内疝，RYGB 术后，内

疝发生率为 1.3%~4.4%［33］。随着减重手术技术的

进步以及专业减重外科队伍的建设，手术相关的

并发症在迅速下降，通过质量控制和项目提升可

以大幅度缩短中心之间的差距，降低总体并发症

的发生率。

5.2.2 减重术后营养不良

减重术后营养不良是部分医务工作者诟病的

一点，其实肥胖患者由于偏食等原因在减重手术

前大多存在营养不良。减重手术后由于摄食减少

和（或）吸收减少，营养不良的风险进一步增加。

包括常见的缺铁性贫血、维生素缺乏以及部分发

生蛋白质缺乏，不同减重手术方式导致的术后营

养不良不一样，主要有蛋白质、维生素和矿物质

缺乏。但是基本掌握所有的术式术后营养素缺乏

的规律，通过术后常规补充以及定期的监测可以

及时发现并予以治疗，避免出现严重的后遗症［34］。

5.2.3 术式自身存在的“先天不足” 
SG 术后会出现反流性食管病，RYGB 术后可

能出现吻合口溃疡倾倒综合征等。需要对患者进

行饮食方式的教育，以及必要时的修正手术。目

前对于减重手术的认知是比较深入的，对其并发

症以及术后的管理形成了明确的临床路径和指

南［35］。 
5.2.4 术后减重不足与体重反弹

减重手术可以维持减重效果达到 10 年以上，

但是减重术后体重反弹或者减重不足是比较常见
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的，术后体重反弹的发生率和程度因手术类型、

定义标准、随访时长和随访率而异。减重手术联

合生活方式调整是肥胖的长期有效治疗手段。然

而，未能达到最大减重目标或维持减重效果的现

象仍常见。减重手术长期评估研究（Longitudinal 
Assessment of Bariatric Surgery Study，LABS 研究）显

示，RYGB 患者术后 2 年达到体重最低点，5 年后

50.2% 的患者反弹超过最大减重量的 15%［36］。SG 术

后 2 年体重反弹率为 5.7%~20%，6 年后达 26.3%~ 
76%［37］。

6 再思考：药物还是手术？ 

为了降低手术难度以及增强减重降糖效果，

近年来有研究者对原有经典手术方式进行了改良，

比如将 RYGB 的双吻合改成单吻合，形成 OAGB，
在原来 BPDDS 的基础上把双吻合修改为单吻合

形成新的 SADI-S，还出现了在袖状胃基础上附加

术式（SG PLUS），例如 SG+ 空肠旷置（SG+JJB，
SG+PJB）、袖状胃加双通路（SG+TB）等，效果还

有待更多的临床证据支持。

而减重药物也在不断创新，在双激动剂基

础 上，三 重 激 动 剂（GLP-1/GIP/ 胰 高 血 糖 素） 
retatrutide 在Ⅱ期试验中 48 周减重 24.2%，36% 患

者减重≥ 25%。其Ⅲ期 TRUMPH 计划评估其对阻塞

性睡眠呼吸暂停、T2DM 等并发症的疗效［38］。以及

其他激动剂联合用药，比如：胰淀素激动剂及组合

疗法，cagrilintide（长效胰淀素类似物）联合司美

格鲁肽等。

目前尚缺乏 2 种方法直接比较的数据，治疗

中患者选择偏好（如对手术 / 注射的恐惧、经济负

担等）至关重要。新型减肥药物的出现对于减重

手术患者来说是福音，除饮食依从性差和缺乏运

动外，精神因素、解剖结构改变、遗传及激素变

化被认为是术后体重反弹或减重不足的潜在原因。

肥胖患者餐后 GLP-1 反应减弱［39］，而减重手术（尤

其是 RYGB 和 SG）后，餐后 GLP-1 和 PYY 水平

升高，生长素释放肽水平下降［40］。而胆胰分流术

（biliopancreatic diversion，BPD）术后 7 年空腹及

餐后 GLP-1 仍维持高位［41］，这似乎可以解释 BPD
能够长期维持较好的减重降糖效果。

术后胃排空加快、前肠旷置、胆汁酸代谢变

化以及菌群改变可能解释餐后 GLP-1 升高。可见

减重效果与 GLP-1 水平关联。多项研究表明，术

后减重显著的患者餐后 GLP-1 水平更高。例如，

RYGB 术后 18.9 个月，减重≥ 60% 多余体重的患

者餐后 GLP-1 释放更显著［30］。传统上，修正手术

是减重手术无反应后的主要选择，但随着对胃肠

激素变化的理解，抗肥胖药物成为新兴治疗方向。

在一项针对减重术后患者的研究中使用利拉鲁肽

（3 mg/d）治疗 3~9 个月可实现 5.5%~13.4% 的体

重减轻［42］；司美格鲁肽（0.5 mg/ 周）治疗 6 个月

后 85% 患者减重 >5%［43］。在随机对照试验 BARI-
OPTIMISE 研究中，利拉鲁肽治疗 24 周后体重下

降 8.82%（安慰剂组 0.54%），71.9% 患者减重 > 
5%［44］ 。

代谢适应（静息能量消耗降低）是减重后体

重反弹的重要机制。动物实验显示，司美格鲁肽

和 GLP-1/GIP 双激动剂可减缓代谢适应［45］。减重手

术可恢复餐后 GLP-1 脉冲式分泌，但空腹 GLP-1
仍低于正常人群。联合长效 GLP-1-RA 可能通过提

升基础GLP-1水平，与内源性餐后峰值形成“基础 -
餐后”治疗模式，从而改善减重效果并减缓代谢

适应。

从目前来看，药物治疗更倾向于超重和轻度

肥胖患者的治疗，对于重度肥胖的患者来说需要

减更多的体重才能完全缓解合并症，减重手术可

能更适合这类患者。对于联合使用 GLP-1RA 药物

的时机以及持续时间等还缺少更高级别的临床证

据，但是减重手术联合药物应用已经得到越来越

多人的认可。

7 结语与展望

减重手术是一种经半个多世纪验证的有效治

疗肥胖的手段，减重效果显著，持续时间长，同

时对多种代谢合并症具有缓解作用，对 T2DM 的

缓解优于传统的药物治疗。减重手术有一定的手

术风险和并发症，需要精准的手术技术和严格的

管理来避免并发症。以 GLP-1RA 为代表的体重管

理药物得到了广泛的应用，该类药物具有不良反

应少，患者接受度高的优势，但是该类药物效果

存在着个体差异，而且减重效果比减重手术低，

需要长期用药，费用较高。减重手术和减重药物

可以协同作用，在不同患者、不同时间段、不同

场景下配合使用。未来应该通过基因检测、人工

智能大数据的采集以及长期临床研究等发现哪些

患者适合药物治疗、哪些患者更适合减重手术，
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真正做到个体化治疗、精准治疗，从而提高治疗

效果，降低并发症发生率。 

利益冲突声明：本研究未受到企业、公司等

第三方资助，不存在潜在利益冲突。
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