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观点 

 
糖尿病是一种医源性疾病吗？ 

 
这种观点质疑胰岛素和非胰岛素糖尿病（分别为T1D和T2D）是否是主要由抗生素引起的医源性疾病。

T1D 和 T2D 在国际上都达到了流行的程度，并且几十年来的增加与抗生素的消费量相似。本文将解释

产生胰岛素的胰腺β细胞被破坏的机制，以及为什么抗生素是罪魁祸首。它还将描述解释为什么研究可

能找不到联系的因素。 

 

糖尿病曾经被认为是一种家族性疾病，然后它被归咎于一种病毒，之后出现了卫生假说，现在一切都与

微生物组有关。然而，自 19651 年以来，T1D 和 T2D 发病率的变化以及国际上的巨大快速增长表明环

境因素是致病因素。 Bach 和 Chatenoud2 声称，频率的增加可以解释为感染率下降，因为我们的生活质

量更好。  

 

如果这种更好的生活质量或微生物组的差异是罪魁祸首，为什么生活水平相似的国家会有不同的比率？

如果我们看一下儿童的 T1D，20133 年，生活水平高的新加坡每 100,000 人的发病率为 2·5，在世界上

排名第 67 位。相比之下，瑞典的生活水平也很高，排名第二，仅次于芬兰，发病率为43·1。到1980年

，生活水平的提高可能也趋于平稳，但T1D在英国，美国和澳大利亚以及其他国家继续增加。然而，在

许多国家，T1D 和 T2D 发病率的增加与药物消费量的增加相对应，尤其是抗生素。  

 

如果我们看一下药物的化学结构，许多药物都含有羰基（C=O），它由一个碳原子（C）与一个氧原子

（O）双键合而成。由于氧对带负电的电子具有较高的亲和力，双键中的电子被拉向氧气。这使氧气带

负电荷。亚硝基 （N=O） 由与氧双键的氮 （N） 组成，与羰基中的氧一样带负电荷。氧离子上的负电

荷，由于其负电荷，使其能够与带正电荷的金属离子结合，例如锌阳离子 （Zn2+），这些离子与胰腺 

β 细胞中的胰岛素结合。 

 

六十多年来，两种致糖尿病化学物质alloxan（图1）和链脲佐菌素（一种抗生素）（图2）一直被用于使

啮齿动物患糖尿病以研究糖尿病。Alloxan 有四个羰基，链脲佐菌素有一个羰基和一个亚硝基。在化学

简写中，碳的符号在化学图中被省略了。  

        

图1 1942年发现的致糖尿病的alloxan的化学结构。  

 

图2 1963年发现致糖尿病的抗生素链脲佐菌素的化学结构。 
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由于链脲佐菌素也用于人类治疗朗格汉斯胰岛的某些癌症  

因为它破坏了产生胰岛素的胰腺β细胞，所以如果带负电荷的氧离子参与破坏β细胞，那么Alloxan也可

以使人类患糖尿病，这似乎是公平的。在胰腺中，胰岛素与锌结合，并且已经表明抗生素可以与锌2+等

金属离子结合。对药物可以与锌结合的说法的支持如下所述。 

 

 

图3 抗生素头孢替布烯的化学结构。 

  

发现头孢菌素头孢布汀（图3）的血浆浓度在锌存在下肠内给药后有所降低4。这表明它可以结合带正电

的锌阳离子。头孢布烯与alloxan一样具有四种带负电荷的氧。 

 

 

图4 1969年首次上市的头孢氨苄化学结构。 

Ding5等人发现锌与头孢氨苄（图4）之间有显著的相互作用。健康志愿者同时给予硫酸锌和头孢氨苄后

，头孢氨苄的血清峰值浓度显著降低。头孢氨苄前三小时服用锌也会降低血清峰值水平，因此食物和饮

料中的锌也可能与头孢氨苄结合。 

 

 

图5 Clycloserine是一种用于治疗结核病的抗生素，具有一个羰基。 

环丝氨酸（图5）于19666年由Niebergal发现与锌络合。上面显示的所有五种化学物质都具有带负电荷的

氧，作为羰基 （C=O） 或亚硝基 （N=O） 基团的一部分。  

 

此外，Tadros 等人 7  和 Yang 和 Cherian8 等人已经报道了补充锌可以预防 alloxan 诱发的糖尿病。通过皮下或腹膜内注射、

饮用水和膳食食品补充锌已被证明可有效预防啮齿动物的糖尿病9。 

研究还表明，可以与锌结合的致糖尿病化学物质能够 

渗透细胞膜并与锌复合。据认为，它们可以进入胰腺β细胞，溶解锌-

胰岛素聚集体并改变细胞的酸度，导致它们肿胀和 破裂10。 
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结果，β细胞不再能够产生胰岛素。Maske在195211表明， 暴露于alloxan的胰腺β细胞的组织化学分析已

经失去了锌，这证明了它们破裂了。 

科学家已经证明，如果给动物喂食某些可以与抗生素结合的食物，它们就不会患糖尿病。 

甘戈宾达在195312中显示  ，甘露糖和果糖可以保护啮齿动物免受糖尿病的侵害，微量矿物质也是如此

7,13,14。 由于这些糖和微量元素锌、钴、铁、铜和锰可以预防阿洛生引起的糖尿病，任何寻找抗生素与

糖尿病之间联系的研究都需要知道在服用抗生素之前、服用抗生素后或服用后吃了哪些食物。有许多食

物含有这些微量元素，婴儿配方奶粉富含铁和一些微量矿物质，因此食物是一个非常重要的因素，必须

考虑。 

 

所有的微量元素铁、锌、钴和锰都可以作为正离子存在。铁可以以Fe2+的形式存在，钴以CO2+的形式

存在，铜以Cu2+的形式存在，锰以Mn的形式存在2+，锌以Zn的形式存在2+。它们的正电荷使它们能够

与青霉素和头孢菌素以及其他药物中存在的带负电荷的氧离子结合。 

 

许多药物有一个羰基，但不到 5% 的药物有两个或多个羰基。 

 

 只是具有三个羰基的阿莫西林和头孢氨苄等抗生素是英国、美国和澳大利亚最常用的处方药之一。因

此，更有可能发现因接触抗生素而不是其他不太常见的处方药而引起的疾病。  

 

 

图6 自1961年以来可用的氨苄青霉素具有三个羰基（C=O）基团。 

 

 

图7 自1972年以来可用的阿莫西林也具有三个羰基（C=O）基团。 

由于阿莫西林的血浆水平是氨苄西林的 2-3 倍，因此它可能比氨苄西林更易致糖尿病，除非调整剂量以

允许这种增加。2023 年 3 月至 9 月，5-11 岁儿童的氨苄西林剂量为 500 毫克 x4pd，而同龄儿童的阿莫

西林剂量为 500 毫克 x3pd。因此，氨苄西林的每日总剂量为2,000mg，阿莫西林为1,500mg，这没有考

虑到血浆水平的差异。  

 



 4 

 

图8 用于失眠和癫痫发作的苯巴比妥与致糖尿病药物alloxan具有结构相似性。 

 

在我在英国对糖尿病儿童的研究中，我有一个孩子在 4 岁时被诊断出仅在宫内接触过苯巴比妥，并且只

接触过一种氨苄西林，在诊断为 T1D 前 11 天服用。很容易接受苯巴比妥可能致糖尿病，因为它的化学

结构与alloxan相似。为了支持这一点，已经表明，通过在环结构中添加侧基，alloxan的两种不同的化学

修饰也在啮齿动物中产生了糖尿病15。 

 

现在是剖腹产。200816 年，一项对全球 20 项研究的荟萃分析报告称，剖腹产与儿童 T1D 

有关。药物催产素通常用于剖腹产以促进子宫收缩，也用于诱导。在我的研究中，捕获了所有 36 名 12 

岁诊断出的糖尿病儿童，其中 40% 是诱导的。催产素有 11 个羰基。  

 

当我要求伦敦皇家妇产科学院澄清是在剖腹产期间还是剖腹产后给予催产素时，他们不会回答这个问题

。我告诉他们，有许多报告将剖腹产与T1D的发病联系起来。 

 

 

图9 催产素用于诱导，具有11个羰基。 

因此，任何寻找抗生素与糖尿病之间联系的研究也需要询问在分娩期间是否服用了任何药物。如果给予

催产素，还需要记录剂量，因为这将根据分娩时间而变化。由于在剖腹产前给予抗生素以预防感染，因

此也需要记录在案。 

因此，任何关于糖尿病病因的研究都需要收集有关儿童在子宫内和分娩期间接触的所有药物的数据，以

及剂量、出生后直到诊断为糖尿病的药物以及儿童在服用抗生素前后约 2 

小时内服用的食物和饮料的数量和类型。这对于任何回顾性研究都是不可能的，对于任何前瞻性研究来

说都要求太高，因为由于上述原因，人们必须计算所食用的食物和饮料中微量矿物质和糖的浓度。 
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如表1所示，报告抗生素与T1D之间有联系的研究很少，而且有许多研究指出没有联系17。 如果研究记

录了母亲在怀孕期间服用的抗生素18,16，他们没有记录怀孕期间服用的任何其他药物或任何草药。据

我所知，没有任何研究问过孩子是否被诱导。  

 

年 国家 结论 

 

2006 

 

芬兰 怀孕前使用Pen-V或喹诺酮类药物与儿童糖尿病风险增加有关。母亲在怀孕前和孩子都使用

大环内酯类药物时，风险更高19。 

 

2015 

 

英国 用 2-5 个疗程的抗生素治疗与青霉素、头孢菌素、大环内酯类和喹诺酮类药物的糖尿病风险

增加相关20。 

 

2016 

 

丹麦 在婴儿期使用广谱抗生素与剖宫产分娩儿童患儿童 T1D 的风险增加有关21。 

 

2020 

 

瑞典 出生后第一年的抗生素与 10 岁前 T1D 风险增加有关，在剖宫产分娩的儿童中最为突出22。 

 

 

表 1.报告抗生素与 T1D 之间联系的出版物。 

Pen-V有三个羰基，大环内酯类也可以有三个，喹诺酮类有两个。 

 

表 2.显示了一些报告抗生素与成人 T2D 之间联系的出版物。 

 

年 国家 结论 

2015 丹麦 

 

研究结果支持抗生素暴露增加 T2D 风险的可能性23。 

2019 美国 

 

任何和反复接触某些抗生素都可能增加糖尿病风险24。 

2020 美国 

 

抗生素使用时间较长与女性 T2D 风险相关25。 

2021 韩国 

 

使用抗生素 90 天的人患糖尿病的风险更高26。 

2022 芬兰 

 

成年早期每个抗生素疗程都与发生 T2D27 的风险增加 2-4% 相关。 

 

表 2.报道抗生素与 T2D 之间联系的出版物。 

他汀类药物，如抗生素，也与糖尿病有关，这次是T2D28,29。阿托伐他汀（立普妥）是 2022 年左右英

国、美国和澳大利亚最常用的处方药，有两个羰基。有些患者可以从 T2D 进展为 T1D，我认为 T2D 是

有足够数量的功能性 β 细胞让患者不需要胰岛素的情况。如下图所示，存在持续时间和剂量依赖性效应

，因此继续使用患者最终可能需要胰岛素。饮食和体重是影响从 T2D 进展到 T1D 所需时间的因素。 

 

T2D 过去被称为成熟型糖尿病 （MOD），主要发生在 40 岁以后，现在被认为是存在于儿童中，并且

几十年来一直在增加。我认为这种增加是由于医生对儿童糖尿病的了解更加明显，因此测试了血糖水平

。  
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年 国家  结论 

2013 

 

加拿大 立普妥和Zocor治疗可能与糖尿病风险增加有关30。 

 

2013 

 

爱尔兰 他汀类药物的使用与糖尿病风险增加有关，具有显着的持续时间和剂量效应31。 

 

2015 

 

苏格兰 

 

接受他汀类药物治疗的患者发生 T2D 的风险增加了 46%。立普妥和 Zocor32 的剂量依赖性。 

 

2017  

 

澳大利亚 

 

使用他汀类药物与糖尿病风险增加相关。风险随着剂量的增加而增加33。 

 

2017 

 

美国 

 

使用他汀类药物与更高的糖尿病风险相关34。 

 

2020 

 

韩国 

 

他汀类药物的使用与新发 2 型糖尿病的风险增加显著相关。我们还发现他汀类药物的使用持续时

间和剂量之间存在剂量反应关系35。 

 

 表 3.一些出版物报告了他汀类药物使用与 T2D 之间的联系。 

 

 

 

图10 具有两个羰基（C=O）基团的阿托伐他汀的化学结构。 

 

目前可用的九种他汀类药物中有七种具有两个羰基，两种具有羰基（C=O）和一个磺酰基，磺酰基也具

有带负电荷的氧离子。  

 

总而言之，胰岛素依赖型糖尿病目前被认为是一种自身免疫性疾病，由包括细菌、真菌和病毒在内的微

生物组成的肠道微生物组的变化被假设为导致糖尿病，这是由于微生物组的破坏而影响免疫系统36，从

而导致糖尿病。  

 

我发现这个论点是有缺陷的，因为微生物组受到感染和饮食的影响37，所以任何将疾病归咎于微生物组

的研究，都需要有关研究对象吃了什么和服用了什么药物的信息，因为两者都会影响微生物组的组成。 

 

此外，任何鉴定和量化肠道细菌的粪便研究都不太可能给出准确的结果，因为只检查了一小部分样本 

，不能代表 100 万亿个细菌细胞38  

据报道在肠道中。至于免疫系统细胞受到微生物群变化的影响，已知β-内酰胺类抗生素会干扰T细胞代

谢39，因此任何研究都需要知道服用了哪些药物以及何时服用。如今，食物中无处不在的防腐剂也会影

响微生物群。 
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因此，我认为，由于摄入含有带负电荷的氧气的药物而引起的胰腺β细胞破裂被视为身体外来物。这导

致免疫系统产生针对β细胞的自身抗体。这些自身抗体的形成是对破裂的β细胞形成的反应。 

 

糖尿病化学物质以剂量依赖性方式破坏胰腺β细胞产生胰岛素的能力，如动物所示，从表2和表3中的信

息中可以明显看出。因此，只有当一个人暴露于足够多的糖尿病药物时，胰岛素依赖型糖尿病的症状才

会变得明显。  

 

由于上述事实，我认为胰岛素和非胰岛素依赖型糖尿病都是医源性疾病。由于暴露于各种药物而导致的

医源性，特别是抗生素，因为它们是英国最常开具的药物之一。我还认为，其他被归类为自身免疫性的

疾病实际上是医源性的。 
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