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　　[摘要]　目的:探讨一种改良胰岛素给药方案对重症急性胰腺炎(SAP)患者血糖波动和预后的影响。方法:
选择南通大学附属医院急诊重症监护室(EICU)收治的32例SAP患者为研究对象,随机分为试验组和对照组,
对照组采用常规胰岛素(RI)给药方案;试验组采用改良方案,即根据单位时间内摄入葡萄糖量,按照葡萄糖4g∶
胰岛素1U同步给予 RI。每2h测末梢血糖,记录、计算并比较两组患者入院初始血糖(BGad)、72h平均血糖

(BGm)和标准差(BGsd)、血糖变异系数(BGcv)、血糖不稳定指数(BGI)和低血糖发生率。比较两组患者入院时

和入院72h后白细胞计数(WBC)、超敏C反应蛋白(CRP)、降钙素原(PCT)的水平。记录并比较两组患者28d
病死率。结果:两组患者BGad、BGm、WBC、CRP、PCT无显著差异(P>0.05)。试验组患者72h的BGsd、BGcv、

BGI小于对照组(P<0.05),低血糖发生率与对照组差异无统计学意义(P>0.05)。试验组患者入院72h后

CRP和PCT较对照组有改善(P<0.05)。两组患者28天死亡率差异无统计学意义(P>0.05)。结论:对于

SAP患者,改良胰岛素给药方案可以减少血糖波动,减轻炎症反应,但目前证据不足以支持改善28d病死率。
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Abstract　Objective:Toinvestigatetheeffectofmodifiedinsulinadministrationregimenonbloodglucose

fluctuationandprognosisinpatientswithsevereacutepancreatitis(SAP).Methods:Atotalof32SAPpatients
admittedtotheemergencyintensivecareunit(EICU)wererandomlydividedintotheexperimentalgroupandthe
controlgroup.Thecontrolgroupwasgivenconventionalinsulinadministration,andtheexperimentalgroupwas

giventhemodifiedscheme--accordingtotheamountofglucoseintakeperunittime,insulinwasgiveninthepro-

portionofglucose4g:insulin1Uatthesametime.Theperipheralbloodglucosewasmeasuredevery2hours.
Theinitialbloodglucose(BGad),72hmeanbloodglucose(BGm),standarddeviation(BGsd),coefficientofblood

glucosevariability(BGcv),bloodglucoseinstabilityindex(BGI)andhypoglycemiaincidencewererecorded,calcu-
latedandcomparedbetweenthetwogroups.Thelevelsofwhitebloodcellcount(WBC),highsensitivityC-reac-
tiveprotein(CRP)andprocalcitonin(PCT)werecomparedbetweenthetwogroupsatadmissionand72hoursafter
admission.The28dmortalitywasrecordedandcomparedbetweenthetwogroups.Results:Therewasnosignifi-
cantdifferenceinBGad,BGm,WBC,CRPandPCTbetweenthetwogroups(P>0.05).TheBGsd,BGcvand
BGIoftheexperimentalgroupwerelowerthanthoseofthecontrolgroup(P<0.05),andtheincidenceofhypo-

glycemiawasnotsignificantlydifferentfromthatofthecontrolgroup(P>0.05).TheCRPandPCToftheex-

perimentalgroupwerebetterthanthoseofthecontrolgroupat72hoursafteradmission(P<0.05).Therewasno
significantdifferencein28daymortalitybetweenthetwogroups(P>0.05).Conclusion:ForSAPpatients,the
modifiedinsulinadministrationcanreducebloodglucosefluctuationandinflammatoryresponse,butthecurrent
evidenceisnotenoughtosupporttheimprovementof28daymortality.

Keywords　modifiedinsulinadministration,severeacutepancreatitis(SAP),coefficientofbloodglucosevar-
iability(BGcv),bloodglucoseinstabilityindex(BGI)
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　　重症急性胰腺炎(SAP)是 EICU 收治的常见

危重病之一,虽经积极抢救,仍有高达30%~50%
的病率〔1〕。以内科治疗为主的多学科救治模式被

临床医师认可,针对多脏器功能损害(MODS)的器

官功能支持以及对感染的严格防控是SAP治疗方

案的关键组成部分。SAP患者早期因为应激和/
或胰岛细胞损伤可出现血糖升高,这不利于 MODS
和感染的控制,同时,急性血糖波动会加重炎症反

应〔2〕和氧化损伤〔3〕,与SAP的高死亡率具有相关

性〔4〕。既往文献探讨了强制血糖控制对SAP预后

的影响,得出模棱两可的结论〔5-6〕,而关于控制急性

血糖波动对SAP患者病程及预后影响的研究鲜有

报道。所以,本研究对常规胰岛素(RI)给药方案进

行简单的改良,观察其对SAP患者血糖波动、炎症

指标和预后的影响,现报道如下。

1　资料与方法

1.1　研究对象

按照纳入标准连续收录2019年1月—2020年

6月南通大学附属医院EICU收治的SAP患者,按
随机分组原则分为试验组和对照组,最终共纳入

32例,每组16例。纳入标准:年龄18~65岁;符合

《中国急性胰腺炎诊治指南(2019年,沈阳)》关于

SAP的诊断标准〔7〕;对研究方案知情同意并签署知

情同意书。排除标准:因72h内死亡、接受手术、
自动退出研究或28d预后失访等原因导致临床数

据不全者;近期或入院时使用糖皮质激素者;合并

恶性肿瘤,尤其是胰腺自身肿瘤病史者;妊娠或哺

乳期妇女。

1.2　研究方法

所有患者入院后接受SAP常规诊疗,记录入

院第1天改良 Marshall评分和序贯器官衰竭评分

(sequentialorganfailurescore,SOFA),每2h测

一次末梢血糖至入院后72h,之后按需监测末梢血

糖。对照组RI按常规方案按需给予:根据末梢血

糖监测结果动态调整 RI每小时泵入剂量(U/h),
血糖控制目标范围为7.8~10.0mmol/L〔8-9〕。试

验组RI按照改良方案给予:在常规给药方案的基

础上,根据单位时间内葡萄糖摄入量(包括静脉补

液、肠外营养,但不包括CRRT置换液),按葡萄糖

4g∶胰岛素1U的比例,在相应时间内增加 RI泵

入剂量(U/h),如果含葡萄糖液体输注速度改变,
则重新计算。

本研究方案符合我院伦理委员会的伦理标准,
所有纳入研究者均获患方知情同意并签署知情同

意书。

1.3　研究指标

记录并计算每一个患者的初始血糖(BGad)、

72h平均血糖(BGm)及其标准差(BGsd)、血糖变

异系数(BGcv)、血糖不稳定指数(BGI)和低血糖发

生率。BGcv和 BGI计算公式参考既往文献〔10〕:

BGcv=BGsd/BGm,以 百 分 比 表 示;BGI= [∑
(ΔBG2/Δh)]/d,单 位 为 mmol2/(L2 ·h·d),

ΔBG2 表示相邻两次血糖差的平方,Δh表示相邻两

次血糖的时间间隔(本研究 Δh=2),d表示天数

(本研究d=3)。入院时和入院72h后,两次检测

炎症指标,包括 WBC、CRP和PCT;随访并记录患

者28d的预后。

1.4　统计学方法

使用SPSS25.0进行统计分析。使用 W 检验

进行数据正态分布性检验;呈正态分布的计量数据

以■x±s来表示,组间比较采用t检验;计数资料使

用率来表示,组间比较采用χ2 检验或Fisher精确检

验。以P<0.05为差异具有统计学意义。

2　结果

2.1　两组患者一般资料的比较

两组患者一般资料比较见表1。两组在性别、
年龄、入院血清AMS、第1天改良 Marshall评分和

SOFA评分、病因分类、28d预后等方面均差异无

统计学意义(P>0.05)。

2.2　两组患者血糖相关指标的比较

试验组BGad、BGm 与对照组比较差异无统计

学意义(P>0.05),试验组 BGsd、BGcv、BGI小于

对照组,差异有统计学意义(P<0.05),低血糖发

生率 与 对 照 组 比 较,差 异 无 统 计 学 意 义 (P >
0.05)。见表2。

2.3　两组患者炎症指标的比较

入院时,两组患者 WBC、CRP、PCT 差异无统

计学意义(P>0.05)。入院后72h,两组 WBC差

异无统计学意义(P>0.05),试验组 CRP和 PCT
低于对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。见表

3。

3　讨论

高血糖和血糖波动构成了波动性高血糖,是糖

尿病并发症的主要因素〔11〕。强化 RI治疗高血糖

因导致不可接受的低血糖发生率而被否定临床获

益〔12〕,但是,对于ICU 患者,尤其接受肠外营养的

患者〔13〕,早期和适度RI控制血糖是耐受性和有效

性良好的治疗方案,有研究认为其可以改善 SAP
患者预后〔14〕,血糖控制目标高于既往强化 RI治疗

方案,推荐为7.8~10mmol/L〔8-9〕。血糖波动,也
称为血糖变异,是独立于高血糖之外被临床医师重
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视的血 糖 评 估 项 目,常 用 的 指 标 包 括 BGcv 和

BGsd〔15〕。据文献报道,血糖波动不但促进糖尿病

慢性并发症的发生和发展〔16〕,而且会影响多种急

性危重病的病程和预后〔17-19〕。RI静脉维持泵入并

及时调整剂量是降低高血糖和改善血糖波动的主

要方法,是ICU精准治疗的重要组成部分。

表1　两组患者一般资料的比较

项目 试验组(n=16) 对照组(n=16) 统计值 P
性别(男/女) 7/9 6/10 χ2=1.30 0.719
年龄/岁 38.59±12.31 39.38±15.61 t=0.157 0.876
AMS/(U·L-1) 1413.70±487.15 1140.54±441.22 t=1.662 0.107
改良 Marshall/分 5.75±2.32 6.38±2.21 t=0.778 0.442
SOFA/分 9.31±2.27 9.81±4.50 t=0.397 0.695
病因分类/例(%) χ2=0.259 0.968
　胆源性 8(50.00) 9(56.25)

　高脂性 4(25.00) 4(25.00)

　酒精性 3(18.75) 2(12.50)

　其他 1(6.25) 1(6.25)

28d死亡/例(%) 4(25.00) 5(31.25) — 1.000a)

　　注:AMS入院时血清淀粉酶;SOFA序贯器官衰竭评分;a)Fisher精确法。

表2　两者患者血糖相关指标的比较

指标 试验组(n=16) 对照组(n=16) 统计值 P
Bgad/(mmol·L-1) 13.44±4.22 12.96±3.35 t=0.359 0.722
BGm/(mmol·L-1) 9.79±2.44 9.96±2.91 t=0.180 0.859
BGsd/(mmol·L-1) 2.44±0.24 2.81±0.32 t=3.626 0.001
BGcv/% 30.33±7.27 36.48±6.11 t=2.591 0.015
BGI 6.64±3.23 9.64±3.13 t=2.671 0.012
低血糖/例(%) 1(6.25) 2(12.50) — 1.000a)

　　注:a)Fisher精确法。

表3　两组患者炎症指标的比较

炎症指标
入院时

试验组(n=16) 对照组(n=16)

入院后72h

试验组(n=16) 对照组(n=16)

WBC/(×109·L-1) 14.16±3.91 14.37±3.96 11.77±2.50 12.64±2.81
CRP/(mg·dL-1) 67.44±19.28 69.45±21.54 111.06±28.671) 137.26±39.70
PCT/(ng·mL-1) 4.00±2.26 3.95±1.21 8.13±2.861) 11.33±3.55

　　与对照组比较,1)P<0.05。

　　本研究中两组患者的 BGad均明显高于正常

值范围,这说明纳入研究的SAP患者在入院时有

明显的高血糖,与既往研究〔14〕相符。两组患者72
h的BGm 较入院时血糖水平下降,说明两种 RI给

药方案都能有效改善SAP患者的高血糖状态,但
是组间差异并没有统计学意义,分析可能原因是:
与试验组相比,对照组患者在输注含葡萄糖补液或

肠外营养液后血糖升高幅度更大,这会导致临床医

师或护师给予更大 RI调整剂量,从而导致血糖的

下降幅度也更大,就平均值而言并没有明显的增加

或减 少。血 糖 波 动 方 面,试 验 组 患 者 72h 的

BGsd、BGcv和BGI均小于对照组,这说明改良 RI
给药方案明显减少血糖的波动,分析可能原因是:
对照组RI泵入速率是根据血糖波动的结果进行调

整,系滞后性调整,容易出现调整前更高的血糖和

调整后更低的血糖,从而波动性增加;试验组 RI则

通过计算单位时间内葡萄糖预计摄入量而在对应

时间内增加RI泵入剂量,系预见性调整,从而改善

波动性。两组患者低血糖发生率没有差异,说明改

良RI给药方案并没有增加低血糖发生的风险,具
有良好的安全性。

既往文献已证实血糖的急性波动与SAP患者
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预后具有相关性,强化血糖控制可以改善SAP患

者的预后〔20〕,我们提出一个设想:通过 RI给药方

案的改良以减少SAP患者血糖波动可能改善SAP
患者的炎症反应和临床预后。一方面,比较两组患

者28d病死率,结果显示试验组较对照组并没有

明显改善,分析可能原因是:血糖波动是SAP患者

的 MODS中内环境受累的表现,仅仅改善血糖波

动并不能从根本上改变SAP患者的预后。另一方

面,作为SAP重要的炎症指标,CRP和 PCT 在早

期(24~72h)会出现明显升高,提示炎症反应加

重,CRP和PCT的动态监测有助于SAP患者病情

的判断及预后的评估〔21〕。通过对两组患者72h炎

症指标变化的观察,两组患者入院时 CRP和PCT
没有显著差异,而在入院后72h,试验组患者 CRP
和PCT较对照组低,这说明改良RI给药方案在减

少血糖波动的同时也可以减轻SAP患者早期的炎

症反应。
本研究的不足之处:系单中心研究,纳入病例

偏少,无法进行生存曲线分析,仅对比了28d病死

率;葡萄糖和RI的最佳比例尚不能确定,本研究采

用的葡萄糖4g∶胰岛素1U 是否适合所有SAP
患者,还需要进一步研究。

综上所述,本研究证实了一种改良 RI给药方

案对SAP患者的临床价值,此方案操作简单方便,
可以减少急性血糖波动、减轻炎症反应而不增加低

血糖发生率,但能否改善临床预后及最佳葡萄糖和

胰岛素比例还需要进一步的研究。
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