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[摘要】 目的 探讨强化胰岛素治疗(intensive insulin therapy，IIT)在重型颅脑损伤(severe traumatic 

brain injury，sTBI)中的临床应用价值。方法 对 200例sTBI患者(GCS评分3～8分)，入院后随机分为 liT组 

100例及常规胰岛素治疗(conventional insulin treatment，CIT)组 100例。lIT组血糖(blood glucose，BG)控制在 

3．9—6．1 mmol／L，CIT组血糖控制在8．3～10．1 mmol／L。患者人院后即开始采用持续静脉泵人胰岛素对血 

糖进行控制，记录两组患者平均血糖水平、胰岛素用量、低血糖发生率，于伤后6个月时根据 GOS评估法判断 

疗效(分为良好、中残、重残、植物生存和死亡)。结果 治疗期IIT组BG低于 CIT组(P<0．O1)，低 BG发生 

率、单位时间胰岛素用量均高于CIT组(P<0．05或P<0．01)。伤后6个月，两组在良好、中残、重残、植物生 

存和死亡例数比较差异无统计学意义(P>0．05)。结论 强化胰岛素治疗并不能改善sTBI的预后，且增加 

了低 BG发生率 ，血糖控制在8．3～10．I mmol／L是比较理想的水平。 
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[Abstract] 0bjective To discuss the clinical application value of intensive insulin therapy(1iT)in severe 

traumatic brmn injury(sTBI)．Methods Two hundred patien~with sTBI(GCS 3—8)were randomly di~ded into 

the intensive insulin therapy group(IIT，n=100 csses)and the conventional insulin treatment group(CIT，n=100 ca— 

ses)．1iT group 8 blood glucose(BG)was controlled in 3．9—6．1 mmol／L，CIT group s blood glucose was controlled 

in 8．3—10．1 mmol／L．The patients after admission were treated using continuous intravenous infusion of insulin to 

control blood glucose．The average blood glucose levels，insulin dosage，incidence of hypoglycemia in two groups were 

recorded．Six months after injury，the efficacy was evaluated according to GOS valuation method including 5 grades： 

good，moderate disability，severe disability，vegetative state，and death．Results During treatment BG in IIT group 

was lower than that in CIT group(P<0．O1)，the incidence of hypoglycemia，average hourly insulin dosage in IIT 

group were higher than those in CIT group(P<0．05 or P<0．01)．After 6 months there were no statistically signifi- 

cant difference between the two groups in the efficacy including good，moderate disab ility，severe disability，vegeta— 

tive state，and death(P>0．05)．Conclusion IIT does not improve the prognosis of patients with sTBI，but increase 

the incidence of hypoglycemia，blood glucose is con~olled in 8．3～10．1 mmol／L is idea1． 
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Prognosis 

重型颅脑损伤(severe traumatic brain injury，sT— 

BI)后患者血糖水平往往会明显升高，而高血糖引 

起的继发性损害会加重脑损伤，并影响中枢神经功 

能的恢复。大量动物实验及临床研究发现，伤情越 

重，血糖升高越明显，预后也越差 ̈。但目前对血 

糖控制在何种水平，目标值是多少仍存在争 。 

2008-01—2012—12我们采用同期临床随机对照试验 

方法，对在我院重症医学科二区治疗的200例 sTBI 
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患者采用 2种不同方案的胰岛素治疗方法，探讨强 

化胰岛素治疗(intensive insulin therapy，IIT)的临床 

应用价值。 

1 对象与方法 

1．1 研究对象 选取我院 2008-01—2012—12重症 

医学科二区 sTBI患者 200例，均符合 Teasdale和 

Jennett提出的 sTBI诊断标准[格拉斯哥昏迷评分 

(Glasgow coma scale，GCS)≤8分] J。其中男 115 

例，女 85例；年龄 18—65岁，平均年龄 38．9岁。入 

选条件：所有患者均为单纯闭合性颅脑损伤，伤后 2 h 

内人院接受治疗，人院后经头颅 CT或 MRI检查证 

实，诊断为广泛脑挫裂伤伴脑内血肿 9O例，颅底骨 

折伴多发颅内血肿 30例，广泛脑挫裂伤伴硬膜下血 

肿、硬膜外血肿合并脑肿胀 55例，弥漫性轴索损伤 

25例。开颅手术 88例，保守治疗 112例。生存者 

GOS判断资料完整。排除条件：(1)年龄 <18岁； 

(2)急性生理和慢性健康评分(acute physiology and 

chronic health evaluation II score，APACHE—lI)评分 

>30分；(3)脑死亡状态；(4)糖尿病；(5)甲状腺功 

能亢进或低下；(6)长期使用糖皮质激素；(7)原有 

严重心、肺、肝、肾等系统性疾病者。200例 sTBI患 

者按照随机数字表法分成 IIT组及 CIT组各 100 

例，两组患者的性别、年龄、GCS评分、APACHE．11 

评分等基线资料比较差异均无统计学意义(P> 

0．05)，具有可比性。见表 1。 

表 1 两组患者基线资料比较(n) 

性别 年龄(岁) GCS评分(分)APACHE．II 
组 别 例数 — — — — — —  评分 

男 女 <25 25 -60>60 3-5 6～8[( ±5)，分] 

IIT组 100 55 45 20 55 25 58 42 16．8±4．2 

CIT组 100 60 40 19 58 23 55 45 16．3±3．9 

1．2 治疗方法 200例患者从纳入研究开始均予 

防治感染、脱水降颅压(甘露醇、甘油果糖、速尿)、 

脑保护(纳洛酮、醒脑静、依达拉奉、鼠神经生长因 

子)、营养支持等对症支持治疗(有手术指征者及时 

行手术治疗)，并用胰 岛素 (江苏万邦，批号： 

2044628)50 u+0．9％氯化钠注射液5O 微泵持 

续静脉泵人，给予14 d强化胰岛素治疗，将血糖控制 

于目标水平(IIT组3．9—6．1 mmol／L，CIT组8．3— 

10．1 mmol／L)。 

1．3 监测指标 人院后即刻使用强生公司生产的 

SureStep快速血糖仪、试纸和采血针监测血糖，由各 

班护士进行操作及记录，血糖仪按时进行校正。急 

性期血糖每隔 1 h监测 1次，根据血糖水平调节胰 

岛素泵入量，末梢血糖 <3．9 mmol／L为低血糖。监 

测血糖、低血糖发生率(低血糖发生次数与血糖测 

量总次数比值)、单位时间胰岛素用量(U／h)。两组 

末梢血糖的监测方法、监测人员、判断标准均一致， 

以免出现测量偏倚。强化治疗开始每 1～2 h监测 1 

次血糖，根据血糖监测的变化随时调整胰岛素泵速， 

24 h内使血糖达到目标值，然后根据血糖情况调整 

监测次数，如果血糖相对稳定在目标值内，可将血糖 

监测次数调至3～4 h 1次。伤后6个月时根据 GOS 

评估法判断疗效，按结果分为良好、中残、重残、植物 

生存和死亡 5个级别。 

1．4 统计学方法 应用 SPSS1 3．0统计软件进行数 

据处理，计量资料以均数 ±标准差(元±s)表示，采用 

大样本 “检验，计数资料比较采用 检验，等级资料 

比较采用秩和检验，P<0．05为差异有统计学意义。 

2 结果 

2．1 两组治疗后各项监测指标比较 治疗后 liT 

组血糖低于 CIT组(P<0．O1)，低血糖发生率、单位 

时间胰岛素用量均高于 CIT组，差异有统计学意义 

(P<0．05或 P<0．01)。见表2。 

表2 两组治疗后各项监测指标比较( 4-s) 

2．2 两组I临床疗效比较 两组患者伤后6个月根 

据 GOS评估法判断疗效，良好、中残、重残、植物生 

存和死亡的例数差异均无统计学意义(P>0．05)。 

见表 3。 

表3 两组临床疗效比较(n) 

组 别 例数 良好 中残 重残 植物生存 死亡 

IIT组 100 28 23 23 14 12 

CIT组 100 26 25 22 15 12 

注：Z=O．173，P=0．863 

3 讨论 

3．1 sTBI后往往会引起血糖明显升高，而血糖升 

高后引起的继发性脑损害可加重患者的致残率和病 

死率 引。sTBI后机体血糖增高的主要机制包括以 
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下几个方面：(1)sTBI后严重的应激反应导致体内 

儿茶酚胺、肾上腺皮质激素、生长激素、内源性神经 

肽等代谢激素的分泌增加，胰岛素合成和释放减少， 

引起血糖增高 J。(2)神经激素调节异常、神经内 

分泌的改变(下丘脑一垂体一肾上腺皮质轴即 HPA轴 

的强烈兴奋)、反调节激素的分泌增多、细胞因子的 

大量释放以及胰岛素抵抗有关 。(3)大量分泌儿 

茶酚胺、胰高血糖素、肾上腺皮质激素及生长激素会 

引起肝糖原大量分解，导致血糖增高，同时胰高血糖 

素促进肝脏糖原异生促使血糖升高。(4)胰岛素的 

分泌受到抑制，甲状腺激素分泌减少，抑制组织细胞 

对葡萄糖摄取和利用。(5)在临床治疗期间，为了 

更好地控制脑水肿，降低颅内高压，糖皮质激素、各 

种脱水剂被大量使用使机体脱水也是引起损伤后血 

糖增高不可忽视的重要因素。 

3．2 sTBI后可引起所谓的“创伤性糖尿病”，高血 

糖的程度与损伤严重程度呈正相关，高血糖越严重 

则预后越差，高血糖可产生一系列继发性神经损 

害 J。基于对高血糖能够引起或加重继发性颅脑 

损伤的认识，研究者开始使用胰岛素来控制血糖。 

胰岛素可通过促进组织对葡萄糖的摄取和利用，清 

除自由基，调控兴奋性神经递质，改善脑组织微循 

环，抑制蛋白质脂肪分解，促进钾转运，保证脑细胞 

能源供应，从而促进了创伤愈合并缓解了颅脑损伤 

后高血糖引起的继发性损害 J。对于 sTBI患者使 

用胰岛素是必要的，采用何种方式给予其胰岛素治 

疗以及将血糖控制在何种水平更能有效改善患者的 

预后，已成为人们关注的焦点。sTBI患者的低血糖 

表现往往难以被临床医师察觉，容易导致心脏停搏、 

癫痫、昏迷等严重不 良后果。胡青等 在 2oo7～ 

2009年 sTBI患者 IIT的前瞻性随机对照研究中，发 

现28 d病死率在两组之间的差异无统计学意义(P> 

0．05)，但低血糖的发生率明显增加(P<0．05)。 

Vespa_l 研究发现，严格控制血糖并不能改善患者 

的预后，反而增加了低血糖事件的发生率及低血糖 

引起的神经损害。Coester等  ̈研究认为，在 sTBI 

患者中IIT并未改善患者的病死率和神经系统功能 
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恢复，甚至对疾病预后不利。 

3．3 sTBI患者血糖升高较其他危重患者更为明显， 

波动更大。本次试验结果亦证明两组患者的6个月 

后病死率差异均无统计学意义(P>0．05)，IIT组低 

血糖发生率明显高于 CIT组(P<0．05)，胰岛素用 

量亦大于 CIT组，表明潜在低血糖反应的风险也在 

增加。如果对 sTBI患者血糖监测不及时，将导致低 

血糖的发生，而低血糖将严重影响心、脑、肾、肝等重 

要器官功能，这无疑会增加患者的负担及医务人员的 

工作量。本组研究表明 sTBI患者血糖控制在8．3～ 

10．I mmol／L是比较理想的水平。 
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