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甘油三酯-葡萄糖指数与缺血性脑卒中
的研究进展

罗伟刚， 刘万虎， 尹园园， 徐玉珠， 曹晓芸综述， 任慧玲审校

摘 要： 研究脑卒中危险因素对早期识别高危人群、改善预后具有重要意义。研究证实胰岛素抵抗（IR）是

脑血管疾病的独立危险因素。甘油三酯-葡萄糖（TyG）指数，作为一种简便可靠的胰岛素抵抗替代指标，TyG指数具

有很大的潜在价值。较高的TyG指数与动脉粥样硬化、颈总动脉内膜中膜厚度、斑块不稳定、心血管疾病的发病率

增加有关。大量证据证明TyG指数可以预测缺血性卒中的发病风险。TyG指数与缺血性卒中不良临床后果独立相

关，可加剧住院期间神经系统恶化，引发缺血性卒中复发。TyG指数高的个体更容易发生脑血管疾病，并观察到潜

在的线性剂量-反应关系。本文系统地总结了TyG指数与卒中发生之间关联的证据，探讨TyG指数在优化缺血性卒

中风险分层中的价值。
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Research advances in the value of triglyceride-glucose index in ischemic stroke LUO Weigang， LIU Wanhu， 
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China）

Abstract： The research on risk factors for stroke is of great significance for the early identification of high-risk 
groups and the improvement of prognosis.  Studies have confirmed that insulin resistance （IR） is an independent risk factor 
for cerebrovascular diseases.  Triglyceride-glucose （TyG） index has a great potential value as a simple and reliable alterna­
tive index for IR.  A relatively high TyG index is associated with increases in atherosclerosis， carotid intima-media thick­
ness， carotid plaque instability， and the incidence rate of cardiovascular diseases.  A large number of evidence has proved 
that TyG index can predict the risk of ischemic stroke.  TyG index is independently associated with the adverse clinical out­
comes of ischemic stroke， which can aggravate the deterioration of the nervous system during hospitalization and cause the 
recurrence of ischemic stroke.  Individuals with a high TyG index are more likely to develop cerebrovascular diseases， and 
a potential linear dose-response relationship is observed.  This article systematically summarizes the evidence for the asso­
ciation between TyG index and stroke and discusses the value of TyG in optimizing the risk stratification of ischemic stroke.
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卒中是世界范围内死亡或残疾的主要原因之

一，给社会带来了巨大的负担。卒中危险因素的研

究对早期识别高危人群、改善预后具有重要意义。

胰岛素抵抗（insulin resistance，IR）在缺血性脑卒中

（ischemic stroke，IS）患者中普遍存在。先前的研究

表明，胰岛素抵抗与缺血性卒中不良临床后果独立

相关，可加剧住院期间神经系统恶化，引发缺血性卒

中复发［1］。IR 被认为是卒中发生发展的关键危险

因素。

高胰岛素-正葡萄糖钳夹技术是现在公认的 IR 
评估的金标准，但临床并不常用。最近提出了一种

简便可靠的胰岛素抵抗替代指标——甘油三酯-葡

萄糖（triglyceride glucose，TyG）指数，可以广泛应用

于临床实践，具有很大的潜在价值。以前的荟萃分

析提示，TyG 指数是与动脉粥样硬化性心血管疾病

（包括卒中）发病率的增加独立相关，是主要心血管

不良事件的独立危险因素［2］。本文系统地总结了

TyG指数与缺血性卒中发生风险之间关联的证据。

1　TyG指数与胰岛素抵抗

IR患者表现为脂质代谢紊乱和糖代谢紊乱。高

胰岛素促进肝脏脂肪变性，诱导脂肪新生，改变脂肪

酸氧化，同时肝脏甘油三酯和极低密度脂蛋白的合

成也会增加。基于胰岛素抵抗包括脂肪酸氧化和利

用的损害这一概念，开发了TyG指数，空腹血糖（fast 
plasma glucose，FPG）和 TG 分别在肝脏和脂肪组织

中 主 要 反 映 IR。 最 早 由 Simmental-Mendia 和

Guerrero-Romero 在 2008 年提出，为有价值的 IR 标

记物［3］。
高胰岛素-正葡萄糖钳夹试验费时且昂贵。胰
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岛素抵抗的稳态模型评估（Homeostatic model assess­
ment for insalin resistance，HOMA-IR）需要测量血清

胰岛素水平，难以在社区人群中进行大规模筛查。

TyG指数简单可靠，其计算公式为 ln［空腹甘油三酯

（mg/dl）×空腹葡萄糖（mg/dl）/2］。既往研究表明，与

HOMA-IR 相 比 ，TyG 指 数 具 有 更 好 的 敏 感 性

（96. 5%）和特异性（85%）［4］，Khan等［5］对患有和不患

有 IR的受试者进行的研究表明，TyG指数的AUC为

0. 764，优于 HOMA-IR的 0. 619。TyG指数被证明优

于其他类似的标记物，在非糖尿病人群中检测 IR具

有高灵敏度，以识别 IR 风险和发展成糖尿病的风

险［6， 7］。所以，TyG指数更适合识别血管疾病和代谢

异常个体。

有研究证实，TyG 指数和 HOMA-IR之间的诊断

一致性约为 0. 9［8］。与内脏脂肪指标和其他脂质参

数相比，TyG指数也是鉴别 IR个体的最佳指标，TyG
指数与 HOMA-IR 相关性更显著，独立于糖尿病［9］，
它可能更优化风险分层和预后预测。TyG指数显示

胰岛素抵抗状态，与 HOMA-IR 相比具有不同的途

径。甘油三酯会增加游离脂肪酸，导致游离脂肪酸

从脂肪到非脂肪组织的转移增加，从而导致胰岛素

抵抗。高甘油三酯血症导致高游离脂肪酸转运至肝

脏，导致肝葡萄糖输出量高。肝脏和肌肉中高水平

的甘油三酯会干扰每个靶器官的葡萄糖代谢［10］。也

有研究证明，TyG 指数比 FPG 和糖化血红蛋白

（HbA1c）更能预测心血管疾病［11］。TyG指数已被证

实符合诊断胰岛素抵抗的“金标准”［12］。但与

HOMA-IR类似，现有研究结果的 TyG指数截止点显

示出不同的结果［10］。
2　TyG指数与动脉粥样硬化疾病之间的关系

2.1　TyG 指数与动脉粥样硬化性心血管疾

病　流行病学研究表明，TyG 指数与主要心血管危

险因素和各种心血管疾病风险增加有关［13］。一项韩

国年轻人群中关于TyG指数和心血管风险之间关系

的研究，对年轻人的常规心血管危险因素进行调整

后，高TyG指数与未来发生心肌梗死、卒中和死亡的

风险显著升高相关［14］。
TyG指数是预测冠状动脉疾病（CAD）患者临床

结局的有用标记物［15］。一个回顾性观察队列研究处

理 TyG 指数和动脉粥样硬化性心血管疾病（athero­
sclerotic cardiovascular disease， ASCVD）大规模集中

40岁以上人群（5 593 134例参与者），在 8. 2年的平

均随访中，高 TyG指数被发现与未来ASCVD事件的

风险显著增加相关，包括卒中和心肌梗死［16］。在此

基础上，Akbar等［17］通过剂量-反应 Meta分析进一步

报道了这种关联的非线性趋势。变异性大的TyG指

数与动脉粥样硬化性心血管疾病（包括卒中）发病率

的增加独立相关。一个以社区为基础的老年参与者

的大型研究中也报道了类似结果。这表明长期的

TyG变异性可能是老年人心血管疾病风险升高的重

要指标［18］。
以往的横断面和回顾性证据表明，TyG指数还与

亚临床动脉粥样硬化风险的增加有关，如冠状动脉钙

含量、斑块、动脉硬化和狭窄程度［19］。Thai PV等［20］通
过临床研究发现 TyG 指数与冠状动脉狭窄有关。

TyG 指数越高，冠状动脉狭窄次数越多，病情越严

重。一项应用血管内光学相干断层成像的研究，研

究人员发现，与易损斑块特征相结合的 TyG 指数是

心血管结局的一种新的生物标志物［21］。
2.2　TyG 指数与颈动脉粥样硬化　颈总动脉

内膜-中膜厚度（common carotid arteries intima media 
thicknesse，cIMT）是颈动脉粥样硬化影像学标记物。

在缺血性卒中患者中，TyG 指数与颈动脉粥样硬化

呈剂量依赖相关，包括平均 cIMT和最大 cIMT异常。

在台湾的一项病例对照研究中得到类似结论，研究

人员认为，TyG 指数与 cIMT 显著相关，包括颈总动

脉、颈内动脉和颈外动脉的 IMT［22］。在传统风险模

型中加入 TyG指数，显著提高了异常平均 cIMT的风

险分层能力［23］。
中国东部地区 40岁以上普通人群中 4 499例参

与者的一项十字交叉研究发现：TyG 指数在高卒中

风险人群中是颈动脉斑块的独立危险因素［24］。一项

横断面研究用高分辨率 MRI来检测颅内动脉斑块，

TyG指数与颅内动脉粥样硬化斑块和负担发生率增

加的相关性比 HOMA-IR 更强［25］。另一项基于人群

的研究用颈动脉超声评估颈动脉斑块，较高的 TyG
指数与颈动脉斑块存在显著的线性关系，并且在稳

定和不稳定的颈动脉斑块中都观察到这种关系［26］。
也有少量研究认为，TyG 指数与动脉粥样硬化的高

风险相关，但与颈动脉斑块无关［27］。
3　TyG指数与缺血性卒中发生发展的病理生

理机制

血浆TG水平升高被认为促进内皮功能障碍、斑

块破裂和动脉炎症，而 FPG 水平升高干扰胰岛素信

号传导可能诱导氧化应激。第一，IR参与了动脉粥

样硬化的大部分过程：动脉粥样硬化初期促进泡沫

细胞形成，晚期促进易损斑块形成。此外，在巨噬细

胞中，通过诱导延长内质网应激和巨噬细胞凋亡，导

致晚期动脉粥样硬化斑块坏死。第二，IR在分子水

平导致不同程度的氧化反应、慢性炎症和内皮功能

障碍，促进泡沫细胞的形成和中层平滑肌的迁移，损

害血管重塑和生长，上述因素加速血管老化。

Marfella 等［28］指出 TyG 指数通过影响先天免疫活性

物质和炎症活性物质加速动脉粥样硬化斑块的不稳
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定性。第三，IR通过影响血小板黏附、活化和聚集，

诱导促炎和促血栓状态，从而导致内源性纤溶紊乱，

相应血流动力学改变。并且可能通过降低抗血小板

治疗的患者对阿司匹林的反应性而增加缺血性脑卒

中的进展和复发［29］。第四，也有研究报道，IR 是高

血压发展的“触发器”，包括诱导钠潴留、循环液量增

加和激活交感神经系统［30］。TyG指数也参与卒中的

多种高危因素，如高血压、糖尿病和高尿酸血症的发

生发展。

4　TyG指数与缺血性脑卒中

4.1　TyG 指数对缺血性脑卒中发病风险的预

测　在一般人群中，TyG 指数与脑卒中发病风险的

关系已被广泛研究。一项为期 11 年的随访研究显

示，在一般人群中，基线和长期累积的平均TyG指数

的升高都可以独立预测缺血性卒中［31］。在高血压人

群中，TyG 指数与老年高血压患者首次缺血性卒中

呈正相关［32］，而且高 TyG 水平的患者发生卒中和缺

血性卒中的风险更高。中国唐山市开展的一项大型

社区前瞻性队列研究，观察了 19 924 例高血压患

者［33］，也得出类似的结论。这些研究表明，定期监测

TyG指数可能有助于在高血压患者中识别卒中风险

较高的个体。对 TyG 指数的常规监测，可能有助于

为临床预防脑卒中提供新的依据。

一项来自中国东北农地区的横断面研究表明，

TyG作为缺血性卒中的指标呈线性关系［34］。Zhao等［35］

对 11 777例参与者进行了队列研究，结果显示，TyG
指数最高的参与者在 6年的中位随访后发生缺血性

卒中的风险显著增加。这种相关性被年龄显著修

正，但与其他传统风险因素无关。TyG 指数每增加

一个单位，发生缺血性卒中的风险就增加 67%。另

一项来自韩国人群的全国性观察队列研究也表明，

高 TyG 指数与较高的后续卒中风险有很强的相关

性［17］。但需要指出的是吸烟、饮酒、BMI评分和 2型

糖尿病状态这些传统的危险因素都可能导致炎症和

血管内皮功能障碍，这可能掩盖 IR和卒中之间的联

系。因此，需要进一步的研究来评估 TyG 指数和卒

中的长期影响，特别是在高危人群中。

TyG指数有助于识别老年人卒中复发风险增加

的患者［36］。Meta分析发现TyG指数最高的组发生卒

中的风险明显增加，高 TyG 指数与脑梗死和非致死

性卒中风险增加有关［37］，较高的 TyG 指数可能是卒

中特别是缺血性卒中的预测因子。但在大型白种人

群的类似研究结果显示TyG指数与脑血管疾病的相

关性不显著［38］。一部分原因可能因为研究者未对脑

血管事件进行病因分型。部分脑血管事件继发于房

颤。在亚洲亚组中，TyG 指数高的受试者发生卒中

的风险是其他受试者的 1. 39 倍［39］。亚洲人群，高

TyG指数比低 TyG指数与脑血管疾病发生的概率更

高相关。种族可能是影响脑血管疾病和TyG指数的

关键因素［40］。另外的一个影响因素是饮食方式。亚

洲人比西方人摄入更多的含碳水化合物食物，从而

增加了高甘油三酯血症和空腹血糖受损的可能性。

4.2　TyG 指数与缺血性脑卒中不同病因亚

型　许多研究支持 TyG 指数与卒中复发之间关系，

但在影响不同病因分型的脑卒中上，结果有所争议。

Nam 等［41］报道，TyG 指数仅与伴有大动脉粥样硬化

的急性缺血性卒中患者的早期复发缺血性病变相

关，与具有其他卒中机制的患者无关。Takao等［42］结
果表明，TyG 指数水平较高与颅内动脉粥样硬化狭

窄增加显著相关，且在大动脉粥样硬化型卒中中

TyG指数与主要不良心血管事件的风险之间存在显

著相关性，但在腔隙性或心源性卒中中则没有观察

到。所以，TyG 指数似乎通过一种与动脉粥样硬化

相关的机制参与了卒中后早期复发的发生。

目前也有研究表明，TyG 指数与脑小血管病也

有着密切的关系。Yang等［43］报道，在非糖尿病脑卒

中患者中，无论脑卒中机制如何，TyG指数升高与卒

中复发和死亡风险增加相关。在这项以小血管闭塞

卒中患者为研究对象的研究中，TyG 指数与这些患

者缺血性卒中复发独立相关。Nam 等［44］研究表明，

TyG 指数越高，亚临床脑小血管病的发生率越高。

TyG 指数的增加与脑小血管病的影像学标记物有

关。老年TyG指数升高与严重脑小血管病负荷或认

知障碍的风险增加相关。在那些TyG指数水平较高

的 T2DM 患者中，这种正关联往往更强［45］。在无脑

症状的中老年韩国人中，TyG 指数与白质高信号和

无症状脑梗死的体积有关［46］。最近的一项回顾性研

究，TyG 指数是中度至重度血管周围间隙扩大的独

立预测因子［47］。
4.3　TyG 指数与急性缺血性卒中的早期进展

和预后　在急性缺血性卒中患者中，TyG 指数与神

经缺损程度呈正相关［48］，可以作为急性缺血性卒中

患者神经功能缺损严重程度的独立预测因素，也与

早期复发性缺血性病变相关［41］。在症状出现 4. 5 h
内接受静脉溶栓治疗的急性缺血性卒中患者中较高

TyG指数与更高的早期神经功能恶化风险和更低的

早期神经功能改善相关［49］。对于单一皮质下梗死的

患者，特别是大脑中动脉近端的梗死，TyG指数与早

期神经功能恶化有关［50］。这个部位被认为与穿支动

脉粥样硬化斑块或是斑块不稳定有关。

较高的TyG指数与缺血性脑卒中的全因死亡率

的风险增加和不良功能结果独立相关［51］。在前瞻性

和回顾性队列研究中，在非糖尿病和糖尿病患者中，

以及在随访时间在 3个月和 12个月内的研究中，亚
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组分析显示出相似的结果［51］。在急性缺血性卒中溶

栓后患者中 TyG 指数升高与死亡率、功能预后差存

在关联［52］。此外，在亚组分析中，TyG指数与非糖尿

病患者的死亡率增加相关。所以，TyG 指数也被证

明是无糖尿病的急性缺血性卒中患者神经系统恶化

和卒中复发的良好预测指标。研究表明，TyG 指数

与危重缺血性卒中患者的医院和 ICU全因死亡有显

著相关性［53］。这一发现表明，TyG 指数可能有助于

识别死亡高危的缺血性卒中患者。

5　总结与展望

新的研究表明，靶向 IR 作为一种治疗策略，可

在糖尿病患者和非糖尿病患者中使用抗糖尿病药物

改善卒中预后。TyG指数间接反映了血管系统的生

理和病理过程，与缺血性脑卒中发病风险、发病类

型、早期进展及预后密切相关。作为易测量，低成

本，可干预的胰岛素抵抗的替代指标，可利用其早期

识别缺血性脑卒中的高危人群、评估患者早期进展

风险及预测患者的不良预后。未来的研究需要进一

步探讨两者之间的联系，并确定其适当的截断值，以

利于更经济、有效地开展缺血性脑卒中防治工作。
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