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·胰腺疾病的规范化治疗·

早期强化与适度胰岛素治疗对重症

急性胰腺炎患者预后的影响

焦作义　尚轶　罗长江　俞泽元　周辉年　赵斌　李玉民

　　【摘要】　目的　比较早期强化胰岛素治疗与适度胰岛素治疗对重症急性胰腺炎（ＳＡＰ）患者预后的影
响。方法　回顾性分析２００５年１月至２００９年１２月兰州大学第二医院普通外科收治的７８例ＳＡＰ合并高
血糖症患者的临床资料。根据治疗方案，分为强化组（３１例）和适度组（４７例），强化组维持血糖在
０．８０～１．１０ｇ／Ｌ（４．４～６．１ｍｍｏｌ／Ｌ），而适度组维持血糖在１．４４～１．８０ｇ／Ｌ（８．０～１０．０ｍｍｏｌ／Ｌ），比较两种血
糖控制策略对患者预后的影响。计量资料采用ｔ检验，计数资料采用χ２检验。结果　两组患者接受胰岛素
治疗情况：（１）血糖控制：强化组平均每日胰岛素用量为（３５±１１）ｕ，平均晨测空腹血糖为（１．０２±０．１３）ｇ／Ｌ
［（５．７±０．７）ｍｍｏｌ／Ｌ］，１０％（３／３１）的患者发生严重低血糖症；适度组平均每日胰岛素用量为（２４±１５）ｕ，
平均晨测空腹血糖为（１．５８±０．２１）ｇ／Ｌ［（８．８±１．２）ｍｍｏｌ／Ｌ］，２％（１／４７）的患者发生严重低血糖症。两组
患者平均每日胰岛素用量比较，差异有统计学意义（ｔ＝１２．７６，Ｐ＜０．０５）；而两组患者严重低血糖症发生率
比较，差异无统计学意义（χ２＝０．９１，Ｐ＞０．０５）。（２）营养指标：强化组和适度组患者入院第１４天的Ａｌｂ分
别为（３４±６）ｇ／Ｌ和（３５±５）ｇ／Ｌ，前白蛋白分别为（２３１±３１）ｍｇ／Ｌ和（２４１±２９）ｍｇ／Ｌ，两组比较，差异无统
计学意义（ｔ＝－１．９４，－１．６８，Ｐ＞０．０５）。（３）临床预后：强化组和适度组患者腹腔感染、循环障碍、呼吸障
碍、获得性肾功能损害发生率分别为２３％（７／３１）、３２％（１０／３１）、２６％（８／３１）、１３％（４／３１）和２６％（１２／４７）、
３６％（１７／４７）、３０％（１４／４７）、２３％（１１／４７），入院第１４天ＡＰＰＡＣＨＥⅡ评分分别为（９±４）分和（９±３）分，两
组患者４种并发症发生率和ＡＰＰＡＣＨＥⅡ评分比较，差异均无统计学意义（χ２＝０．０９，０．１３，０．１５，１．３３，ｔ＝
－０．６０，Ｐ＞０．０５）。强化组和适度组分别有１３％（４／３１）和１５％（７／４７）的患者因 ＭＯＤＳ死亡，其中强化组
２例、适度组６例合并脓毒症。两组患者病死率比较，差异无统计学意义（χ２＝０，Ｐ＞０．０５）。结论　与适
度胰岛素治疗比较，早期强化胰岛素治疗并不能显著改善ＳＡＰ患者的预后，ＳＡＰ高血糖症患者实施适度胰
岛素治疗是合理可行的。
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　　重症急性胰腺炎（ｓｅｖｅｒｅａｃｕｔｅｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ，ＳＡＰ）
患者血糖异常率高达３０％～７６％，这严重影响患者
的预后［１－４］。近１０年来，强化胰岛素治疗（ｉｎｔｅｎｓｉｖｅ
ｉｎｓｕｌｉｎｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ＩＩＴ）策略在危重病血糖控制领域被
广泛接受和应用。但近５年来，国外一些学者在临
床应用中发现 ＩＩＴ的不足，如严重低血糖反应导致
的严重神经系统并发症，ＩＩＴ并不能显著改善危重病
患者的预后等［５－８］。本研究回顾性分析２００５年１月
至２００９年１２月我科收治的７８例 ＳＡＰ合并高血糖
症患者的临床资料，比较早期 ＩＩＴ和适度胰岛素治
疗对ＳＡＰ患者预后的影响，旨在探讨更加安全和适
宜的ＳＡＰ血糖调控策略。

１　资料与方法
１．１　一般资料
　　本组符合标准的 ＳＡＰ合并糖尿病患者７８例，
男４６例，女３２例；年龄２４～６５岁，平均年龄（４８±
８）岁。胆源性胰腺炎５５例，酒精性胰腺炎１４例，其
他原因 ９例；住院前有明确糖尿病史者 ６例。根
据治疗方法分为强化组和适度组，进行回顾性队列

研究。强化组：３１例，男 ２２例，女 ９例；平均年龄
（４７±８）岁。胆源性胰腺炎２１例，其他原因１０例；
入院第１天Ｒａｎｓｏｎ评分（５±２）分，ＡＰＰＡＣＨＥⅡ评
分（１３±５）分。适度组：４７例，男３３例，女１４例；平
均年龄（４９±８）岁。胆源性胰腺炎３４例，其他原因
１３例；入院第１天Ｒａｎｓｏｎ评分（６±２）分，ＡＰＰＡＣＨＥ
Ⅱ评分（１４±５）分。两组患者性别、病因学构成、年
龄、入院时Ｒａｎｓｏｎ评分、ＡＰＰＡＣＨＥⅡ评分比较，差
异无统计学意义，具有可比性。本研究中，患者及家

属均签署知情同意书。

１．２　纳入和排除标准
　　纳入标准：（１）符合１９９２年美国亚特兰大会议

ＳＡＰ诊断标准；（２）入院时空腹血糖值 ＞１．２６ｇ／Ｌ
（＞７．０ｍｍｏｌ／Ｌ）。排除标准：住院生存时间 ＜１４ｄ
者［９］。高血糖症参照世界卫生组织１９９９年糖尿病诊
断标准定义为：空腹血糖值＞１．２６ｇ／Ｌ（＞７．０ｍｍｏｌ／Ｌ）
或者餐后２ｈ血糖值＞２．００ｇ／Ｌ（＞１１．１ｍｍｏｌ／Ｌ）［８］。
ＳＡＰ早期定义为ＳＡＰ发作后２周以内［９］。

１．３　ＳＡＰ治疗方案
　　非手术治疗方案包括：重症监护，液体复苏，器
官功能支持，预防使用抗生素，中药清胰汤管饲或灌

肠，营养支持治疗和禁食、胃肠减压、生长抑素、抑酸

等胰腺休息疗法。营养支持治疗原则：当血流动力

学平稳，肠功能未恢复前采用全胃肠外营养，２４ｈ
非蛋白热量２０～３０ｋｃａｌ／ｋｇ，其中脂肪所占比例为
４０％～５０％；一旦肠道功能恢复，尽早开始经鼻肠管
或空肠造瘘管的肠内营养治疗，根据肠功能选用合

适的营养配方、浓度及速度逐步增加输注量，并根据

患者耐受性灵活调整。

　　手术方案：胆源性胰腺炎如合并胆道梗阻及胆
道结石，首选十二指肠镜下Ｏｄｄｉ括约肌切开取石及
ＥＮＢＤ，择期行胆囊切除术、胆总管探查术及腹腔引
流术。腹腔大量积液者，常规选择床旁小切口腹腔

引流术。ＳＡＰ保守治疗过程中如出现胰腺坏死继发
感染及腹腔间室综合征时，积极外科手术引流，可选

择胰腺坏死组织清除术、腹腔引流术、腹膜后引流

术、肠道内减压术及空肠营养性造瘘术；病变局限者

也可考虑超声或ＣＴ引导下经皮穿刺引流术［９］。

１．４　血糖控制及监测方案
　　强化组：当血糖值＞１．１０ｇ／Ｌ（＞６．１ｍｍｏｌ／Ｌ）时
即开始静脉微量泵注射普通胰岛素控制血糖，当血糖

值达到０．９０ｇ／Ｌ（５．０ｍｍｏｌ／Ｌ）时胰岛素逐步减量直至
停药，维持血糖０．８０～１．１０ｇ／Ｌ（４．４～６．１ｍｍｏｌ／Ｌ）［５］。
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适度组：当血糖值＞１．８０ｇ／Ｌ（＞１０．０ｍｍｏｌ／Ｌ）时即开
始静脉微量泵注射普通胰岛素控制血糖，当血糖值达

到１．４４ｇ／Ｌ（８．０ｍｍｏｌ／Ｌ）时胰岛素逐步减量直至停
药，维持血糖１．４４～１．８０ｇ／Ｌ（８．０～１０．０ｍｍｏｌ／Ｌ）。
　　患者开始胰岛素静脉输注治疗后，一般每２ｈ
测量１次血糖，血糖达到目的范围且稳定后，改为每
４ｈ测量１次。在胰岛素治疗过程中，若怀疑患者存
在高血糖症或低血糖症，护士随时进行血糖测定。

常规血糖监测采用指刺法取毛细血管全血，快速血

糖仪即时检测。

１．５　观察指标
　　住院患者死亡为临床观察的终点事件。严重低
血糖症、营养指标、入院及第１４天 ＡＰＰＡＣＨＥⅡ评
分、住院期间循环、呼吸功能障碍、获得性肾功能损

害、腹腔内感染为临床观察的主要指标。有关诊断标

准定义如下：（１）循环功能障碍，心率＞１００次／ｍｉｎ或
平均动脉压 ＜６０ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ）；
（２）呼吸功能障碍，ＰａＯ２＜６０ｍｍＨｇ；（３）获得性肾
功能损害，血肌酐值＞２５ｍｇ／Ｌ（＞２２０μｍｏｌ／Ｌ）或较
入院上升２倍以上［６］；（４）腹腔内感染，腹腔及腹膜
后感染，ＣＴ检查提示或微生物培养确诊；（５）严重
低血糖症定义为：血糖值≤０．４０ｇ／Ｌ（≤２．２ｍｍｏｌ／Ｌ）
并伴有明显低血糖反应症状［８］。入院当天及第１４天
分别检测外周血Ａｌｂ及前白蛋白。
１．６　统计学分析
　　应用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行分析，计量资料
以 珋ｘ±ｓ表示，计量资料采用 ｔ检验，计数资料采用
χ２检验。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果
２．１　血糖控制
　　两组患者入院后，强化组平均每日胰岛素用量为
（３５±１１）ｕ，平均晨测空腹血糖为（１．０２±０．１３）ｇ／Ｌ
［（５．７±０．７）ｍｍｏｌ／Ｌ］，１０％（３／３１）的患者发生严
重低血糖症；适度组平均每日胰岛素用量为（２４±
１５）ｕ，平均晨测空腹血糖为（１．５８±０．２１）ｇ／Ｌ［（８．８±
１．２）ｍｍｏｌ／Ｌ］，２％（１／４７）的患者发生严重低血糖
症。两组患者平均每日胰岛素用量比较，差异有统

计学意义（ｔ＝１２．７６，Ｐ＜０．０５）；而两组患者严重低
血糖症发生率比较，差异无统计学意义（χ２＝０．９１，
Ｐ＞０．０５）。
２．２　营养指标
　　强化组和适度组患者入院第１天的Ａｌｂ分别为

（３２±８）ｇ／Ｌ和（３４±５）ｇ／Ｌ，前白蛋白分别为（１９３±
２４）ｍｇ／Ｌ和（２０３±１８）ｍｇ／Ｌ，两组比较，差异无统计
学意义（ｔ＝－１．９４，－１．６８，Ｐ＞０．０５）。强化组和适
度组患者入院第１４天的Ａｌｂ分别为（３４±６）ｇ／Ｌ和
（３５±５）ｇ／Ｌ，前白蛋白分别为（２３１±３１）ｍｇ／Ｌ和
（２４１±２９）ｍｇ／Ｌ，两组比较，差异无统计学意义（ｔ＝
－１．９４，－１．６８，Ｐ＞０．０５）。
２．３　临床预后
　　强化组和适度组患者腹腔感染、循环障碍、呼吸
障碍、获得性肾功能损害发生率分别为２３％（７／３１）、
３２％（１０／３１）、２６％（８／３１）、１３％（４／３１）和２６％（１２／４７）、
３６％（１７／４７）、３０％（１４／４７）、２３％（１１／４７），入院
第１４天ＡＰＰＡＣＨＥⅡ评分分别为（９±４）分和（９±
３）分，两组患者４种并发症发生率和 ＡＰＰＡＣＨＥⅡ
评分比较，差异均无统计学意义（χ２＝０．０９，０．１３，
０．１５，１．３３，ｔ＝－０．６０，Ｐ＞０．０５）。
　　强化组和适度组分别有 １３％（４／３１）和 １５％
（７／４７）的患者因 ＭＯＤＳ死亡，其中强化组２例、适
度组６例合并脓毒症。两组患者病死率比较，差异
无统计学意义（χ２＝０，Ｐ＞０．０５）。

３　讨论
　　ＳＡＰ高血糖症发生与 ＳＡＰ胰腺组织损害、全身
炎症反应及药物治疗影响有关［１０－１１］。高血糖症的

出现提示全身物质能量代谢紊乱。ＳＡＰ高血糖症如
未获有效处理，可导致 ＡＴＰ产生严重不足、蛋白质
及脂肪过度分解、血浆晶体渗透压上升，将进一步引

发有效血容量下降、组织灌注压下降、酮症酸中毒，

从而对全身多个器官造成损害［１２－１３］。

　　高血糖症是 ＳＡＰ病情危重的一项重要指标。
Ｒａｎｓｏｎ和Ｇｌａｓｇｏｗ标准分别将入院血糖 ＞２．００ｇ／Ｌ
（＞１１．１ｍｍｏｌ／Ｌ）和＞１．８０ｇ／Ｌ（＞１０．０ｍｍｏｌ／Ｌ）作
为分界线［１４］。现有的研究结果表明：轻症和重症

胰腺炎患者血糖水平不同，血糖值 ＞１．８０ｇ／Ｌ者多
为重症患者［１５－１６］。本研究结果表明：合并高血糖症

的ＳＡＰ患者，入院时平均 Ｒａｎｓｏｎ评分 ＞５分、平均
ＡＰＰＡＣＨＥⅡ评分＞１２分。这提示合并高血糖症的
ＳＡＰ患者往往病情危重。因而积极处理 ＳＡＰ高血
糖症，有利于纠正机体物质和能量代谢紊乱，有利于

改善患者预后。

　　目前，ＳＡＰ血糖调控多参照危重病相关治疗指
南，其中ＩＩＴ是最具代表意义的研究成果。２００１年，
ＶａｎｄｅｎＢｅｒｇｈｅ等［５］提出了ＩＩＴ概念，提倡将危重病
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患者目标动脉血糖值维持在０．８０～１．１０ｇ／Ｌ（４．４～
６．１ｍｍｏｌ／Ｌ）。该研究结果表明：ＩＩＴ患者住院病死
率相对下降３４％，血源性感染率相对下降４６％，需血
液透析或超滤的肾功能衰竭发生率相对下降４１％，
但ＩＩＴ患者严重低血糖发生率相对较高。２００６年，
ＶａｎｄｅｎＢｅｒｇｈｅ等［６］的研究结果又证实：ＩＩＴ能显著
降低内科危重病患者并发症发生率，但并不能降低

总体病死率。２００９年，ＮＩＣＥＳＵＧＡＲ研究指出：血
糖＜１．８０ｇ／Ｌ（＜１０．０ｍｍｏｌ／Ｌ）时，危重病患者病
死率及并发症发生率相对较低，不推荐使用更低目

标血糖值的血糖控制方案［７］。２００８年国际严重脓
毒症和脓毒性休克指南也推荐大部分危重病患者

的目标血糖值应控制在 １．４４～１．８０ｇ／Ｌ（８．０～
１０．０ｍｍｏｌ／Ｌ）［１７］。
　　本研究比较了目标血糖值为０．８０～１．１０ｇ／Ｌ
（４．４～６．１ｍｍｏｌ／Ｌ）和 １．４４～１．８０ｇ／Ｌ（８．０～
１０．０ｍｍｏｌ／Ｌ）的２种血糖调控策略对临床预后的
不同影响。研究结果表明：两组患者接受胰岛素治

疗后，严重低血糖症发生率、Ａｌｂ、前白蛋白、腹腔内
感染、呼吸功能障碍、循环功能障碍、获得性肾功能

损害发生率、住院第１４天 ＡＰＰＡＣＨＥⅡ评分、住院
病死率等指标比较，差异无统计学意义。这提示与

适度胰岛素治疗比较，ＩＩＴ并不能明显降低 ＳＡＰ的
病死率及主要并发症发生率。因而，将血糖水平控

制在１．８０ｇ／Ｌ（１０．０ｍｍｏｌ／Ｌ）以下时已能明显改善
患者预后，使用更低目标血糖值的 ＩＩＴ方案并不能
让患者进一步受益。这与 ＮＩＣＥＳＵＧＡＲ研究和脓
毒症治疗指南的推荐意见有相似之处。然而，本研

究中，严重低血糖症发生率和病死率都较低，我们考

虑本研究属单中心非随机对照研究，且样本量较小，

有些结果属概率较小事件，因而对结论的准确性及

外延性产生一定的影响，故尚需进行大样本随机对

照研究予以验证。

　　总之，本研究结果初步表明：与适度胰岛素治疗
比较，早期ＩＩＴ并不能显著改善ＳＡＰ患者的预后，对
于ＳＡＰ高血糖症患者可进行适度胰岛素治疗。
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