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    述 评 ・


    中国危重病急救医学 2 0 0 6年 2月第 1 8卷第 2 期 Ch i n   C r i t   C a r e   Me d ， F e b r u a r y   2 0 0 6 ， Vo 1 . 1 8， No . 2


    脓毒症高血糖与胰岛素强化治疗策略


    姚咏明  孟海东


    许多资料表明， 脓毒症患者高血糖的发生源自创伤、 感染后神经一 内分泌系统激活和炎性介质释放过度


    而造成的代谢紊乱状态， 高分解代谢及胰岛素抵抗是引起血糖升高的直接因素， 同时不适当的静脉营养支持


    和药物使用等又将加剧高血糖程度， 并延缓机体代谢紊乱的恢复。 脓毒症患者高血糖的出现也提示可能 同时


    存在蛋白质、 脂肪代谢素乱以及负氮平衡。 近年来的研究证实， 胰岛素强化治疗( i n t e n s i v e   i n s u l i n   t h e r a p y ) 可


    以纠正脓毒症急性期与后续治疗期 间的高血糖 ， 阻止由此而造成的并发症与预后 不良。 作为体内重要代谢调


    控与免疫调节物质， 在抗分解、 促合成代谢的同时， 研究者也发现给予外源性胰岛素能影响感染与创伤后机


    体炎症反应水平和免疫状 态， 对脓毒症的治疗具有潜在价值 。


    1 脓毒症时机体代谢状况改变与急性期胰岛素抵抗


    1 . 1   脓毒症患者的代谢特征 ： 在临床 工作 中， 我们常观察到 包括脓毒症在 内的危重患者发病后会迅速 出现


    营养不 良和体重丢失。导致能量消耗增加的高分解代谢状 态和对代谢底物利用的改变共同构成了危重患者


    的代谢特征. 也是导致血糖升高的根本原因。 虽然机体分解 自身储存的蛋 白质与脂肪组织用以提供机体能量


    需求也 出现于正常人饥饿状 态下， 但与烧伤、 创伤及感染后高分解代谢存在本质 区别 。后 者因为存在静 息能


    耗的升高而导致脂肪、 蛋白质、 碳水化合物迅速分解 ， 氮质排泄增 多， 并造成持续的负氮平衡。临床统计脓毒


    症患者静息能耗升 高 2 5   ～4 O   以上 ， 大面积烧伤患者升 高达 4 O   ～1 0 0   。


    危重患者应激状 态下对代谢底物利 用方式的变化 包括生酮作用受抑、 脂肪 酸利 用能力下降和外周组织


    葡萄糖摄取 障碍 ， 而机体对脂肪与蛋白质分解的 自身抑制丧失， 此 时即使 能获得充足外源性 营养物质的补


    给， 亦无济于有效阻止蛋 白质和脂肪组织消耗 ， 因此 负氮平衡难以纠正。 糖原分解增加直接升高血糖， 但外周


    葡萄糖摄取障碍却是造成应激性高血糖的根本原因。脓毒症患者由于组织缺氧和丙酮酸脱氢酶活性下降而


    导致循环 中葡萄糖代谢中间产物乳酸堆积 ， 乳酸作为底物又加强 了糖异生作用， 从而进一步加剧 高血糖。


    类似于早期炎症反应的作用， 脓毒症代谢改变从本质上属于机体自身防御反应的一部分， 其初衷是最大


    限度地提供组织修 复和炎症细胞使 用的代谢产物， 并满足脏 器蛋白质合成需要。 但这一代谢失衡却也造成 了


    内环境紊乱、 免疫抑制 、 感染加重、 骨骼肌 消耗、 肠黏膜萎缩、 组织修复不良等危害， 诱发脏器功能障碍 。创伤


    与感染急性期体内迅速升高的应激激素， 包括肾上腺素、 糖皮质激素、 胰高血糖素等， 是造成高分解代谢的主


    要原 因； 而体 内促合成代谢激素 ， 包括 生长激素、 胰岛素样 生长因子一1分泌不足和生物学效应下降则加重这


    一


    代 谢 变化 。


    1 . 2   急性期胰岛素抵抗和脓毒症高血糖： 胰岛素抵抗可以定义为骨骼肌、 脂肪细胞、 肝细胞、 心肌细胞等胰


    岛素敏感组织在病理条件下减弱或丧失了接受胰岛素调节后所应有的正常生理效应。由于胰岛素能通过抑


    制肝脏糖质的产生和促进骨骼肌与脂肪细胞处理葡萄糖而控制血糖， 因此， 胰岛素抵抗的发生与高血糖息息


    相关。胰岛素抵抗概念的由来源 自对 2型糖尿病患者或肥胖人群代谢特征 的研 究， 但这与出现在脓毒症、 烧


    伤、 创伤及大手术后等危重患者高分解代谢状态下的急性期胰岛素抵抗在诱因、 抵抗部位及发展进程上有所


    不同， 后者也被称为应激性糖耐量损 害。 首先要认识到 ， 作为应激后机体代谢调整的组成部分 ， 急性期胰岛素


    抵抗和继发性高血糖本质是满足炎症反应与组织修复的代谢底物供应， 如脑组织、 血液细胞就必须依靠葡萄


    基金项日： 国家重点基础研究发展规划项目( 2 0 0 5 C B 5 2 2 6 0 2 ) 、 国家杰出青年科学基金项 目( 3 0 1 2 5 0 2 0 ) 、 首都 医学发展科研基金重点项目


    ( 2 0 0 3―2 0 2 3 ) 资助课题
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    作者简介： 姚咏明( 1 9 6 5一 ) ， 男( 汉族) ， 湖北人， 博士后( 奥地利) ， 教授， 博士研究生导师， 清华大学兼职教授。主要从事脓毒症和多器官功


    能障碍综合征发病机制及防治的研究 现 中国微生物学会微生物毒素分会副主任委员、 中国中西医结合急救医学专业委员会常委、 中国灾害
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