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应激性高血糖的临床研究进展 
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【摘  要】 应激性高血糖在危重症患者中普遍存在并严重影响其预后。应激性高血糖正逐渐受到广泛重视和研究, 其
发生机制目前已经基本阐明。应激性高血糖的治疗主要是胰岛素治疗, 研究表明胰岛素治疗可降低危重症患者的病死
率并改善其预后。但由于胰岛素治疗在危重症患者中应用时间较短, 胰岛素治疗的血糖控制目标仍然存在一定争议, 目
前临床上还没有统一的血糖控制目标。本文在简述应激性高血糖的流行病学特征的基础上, 探讨了应激性高血糖的发
生机制及其重要临床意义。回顾了胰岛素治疗的研究进展并分析了强化胰岛素治疗的优缺点, 最后提出了胰岛素治疗
的原则和对于不同患者的血糖控制目标。 
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Progress of clinical research on stress hyperglycemia  
GUO Yanzhao, XU Zhangrong  
(Department of Endocrinology, Chinese PLA 306th Hospital, Peking University, Beijing 100101, China) 

【Abstract】 Stress hyperglycemia is very common among critically ill patients, and seriously affects its prognosis. Currently, it 
attracts increasing attention. Its mechanism has been elucidated. The treatment of stress hyperglycemia mainly depends on insulin 
therapy. It is reported that insulin therapy can reduce the mortality of critically ill patients and improve their prognosis. However, 
because insulin therapy has been applied for a relatively short duration in critically ill patients, the target glycemic control level is 
still controversial. At present, there is no unified standard yet for glycemic control level in the clinical practice. In this paper, we 
introduced briefly the epidemiological characteristics of stress hyperglycemia. Additionally, we also discussed its mechanism and 
clinical significance. We reviewed the progress of research on insulin therapy and analyzed the good and bad points of intensive in-
sulin therapy. We also proposed the principles of insulin therapy and target level of glycemic control for different patients. 
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应激性高血糖是指机体在强烈刺激因素作用下, 

人体处于应激状态而出现的血糖升高现象。应激性

高血糖在内外科危重症患者中普遍存在, 严重影响

危重症患者的预后。应激性高血糖并不等于糖尿病, 

当应激因素消除后, 血糖可恢复到正常水平。研究

表明这种急性一过性的高血糖可产生许多有害的病

理生理效应。应激性高血糖对危重症患者预后的影

响正越来越多地受到国内外学者的广泛重视。 

1  应激性高血糖的流行病学特征 

应激性高血糖在危重症患者中很常见, 特别是

在重症监护病房（intensive care units, ICU）的危重

患者常伴有应激性高血糖。据文献报道, ICU患者中

应激性高血糖的发生率约为 43%～50%[1]。实际上, 

目前对应激性高血糖的血糖水平仍没有一个明确的

限定。其非常严格的定义为: 入院后随机测 2次空腹

血糖 ≥6.9 mmol/L, 或随机血糖≥11.1 mmol/L 者, 可

诊断为应激性高血糖[2]。目前临床普遍认可的标准  

为, 当机体受到强烈刺激时, 2 次空腹血糖水平≥      

7.0 mmol/L或随机血糖≥11.1 mmol/L者为应激性高血

糖, 2 次空腹血糖在 6.1～7.0 mmol/L 或随机血糖在

7.8～11.1 mmol/L 者为糖耐量受损。值得注意的是, 

对于血糖的升高到底是由既往的糖尿病或糖耐量异

常引起, 还是一过性应激反应引起, 询问患者的相

关病史和测定糖化血红蛋白有重要的鉴别意义[3]。

由于糖化血红蛋白反映近 2～3 个月的血糖平均水
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平, 既往有糖尿病或糖耐量异常的人其值往往偏高, 

而应激性高血糖患者其值正常。 

Umpierrez 等[4]通过对 2030 例住院患者进行回

顾性研究 , 指出血糖水平可明显影响患者的预后 , 

与既往有糖尿病的患者相比, 新发高血糖患者的病

死率  （16% vs 3.0%） 明显升高。胡大一等[5]对中国

3513 例冠心病患者糖代谢异常的状况进行调查, 结

果显示冠心病住院患者中糖尿病患病率为 52.9% , 

糖调节受损   （即空腹血糖受损、糖耐量受损和同时

有空腹血糖受损和糖耐量受损）   患病率为 24.0%, 

总的糖代谢异常患病率为 76.9%。 

2  应激性高血糖的机制 

应激性高血糖的发生机制十分复杂, 目前认为应

激性高血糖的产生原因包括应激反应后的神经内分泌

失调和细胞因子的大量释放。应激反应后糖代谢的神

经内分泌调节包括免疫-神经-内分泌轴、下丘脑-垂体-

肾上腺轴、下丘脑-垂体-甲状腺轴, 均与应激性高血糖

和分解代谢相关[6]。主要机制包括: （1） 糖皮质激素

分泌增多。糖皮质激素分泌增多是应激最重要的一个

反应, 应激状态下, 机体的下丘脑-垂体-肾上腺轴被

激活, 糖皮质激素的分泌量比平时增加可达10倍以上, 

糖皮质激素与糖皮质激素受体结合后促进蛋白质分解

和脂肪动员, 使氨基酸转移至肝脏, 使血浆中游离脂

肪酸增加, 增加了血糖的来源; 同时糖皮质激素在外

周组织中可减少机体组织对葡萄糖的利用, 促进糖原

分解, 使血糖升高; 糖皮质激素还对儿茶酚胺、生长激

素及胰高血糖素的升糖效应有协同作用。（2） 胰高血

糖素分泌增加。已知应激后交感神经兴奋和血中氨基

酸水平升高可促进胰岛 A细胞分泌胰高血糖素。胰高

血糖素与肝细胞膜上相应受体结合后, 激活肝细胞内

一系列生物化学反应, 从而导致血糖升高。（3） 儿茶

酚胺类激素释放。主要是肾上腺素和去甲肾上腺素的

释放。在疾病应激早期, 即有蓝斑-交感神经-肾上腺髓

质轴兴奋刺激肾上腺髓质大量释放儿茶酚胺, 创伤应

激后儿茶酚胺类物质释放是创伤应激后早期血糖升高

的主要因素。（4） 胰岛素及胰岛素抵抗。应激患者由

于外周组织对胰岛素的反应性和敏感性降低, 正常剂

量的胰岛素无法产生正常生物效应, 出现胰岛素抵抗, 

即临床上出现高血糖与高胰岛素血症并存。一般认为

发生胰岛素抵抗的分子生物学机制与胰岛素受体前、

受体功能异常、受体后信号转导、葡萄糖转运、细胞

内代谢障碍及细胞因子如肿瘤坏死因子 α（tumor 

necrosis factor-α, TNF-α）等因素有关。（5） 生长激素

增加。应激后生长激素的分泌和释放增加, 使得机体 

的能量来源由糖代谢向脂肪代谢转移, 抑制外周组织

摄取和利用葡萄糖, 对应激性高血糖的发生起到促进

作用。（6） 细胞因子。免疫细胞和其他组织如肺释放

的多种细胞因子也起到重要作用。如 TNF-α、白细胞

介素 1、白细胞介素 6、瘦素等。一氧化氮、核因子 κB

等亦在应激性高血糖的发生中起协同作用。某些药物 

（如儿茶酚胺、类固醇、环孢素、生长激素、利尿剂、

蛋白酶抑制剂等）, 也能影响碳水化合物代谢, 引起血

糖升高。 

3  应激性高血糖的危害 

应激性高血糖与患者病情恶化、营养供给不足、

感染、各种并发症以及多器官功能不全综合征等密

切相关。高血糖对机体的潜在危害涉及多方面的作

用, 主要包括下述几个方面。 

3.1  水、电解质和酸碱平衡紊乱 

高血糖时, 产生高渗性利尿, 尿糖和尿量显著增

多, 引起机体脱水, 随着大量液体的排出, 体内的电

解质也随之排出, 引起水、电解质和酸碱平衡紊乱, 极

易发生各种急性并发症, 以至危及生命。这种情况尤

多见于老年并伴有肾功能受损的危重患者。 

3.2  感染几率增加 

应激性高血糖加剧炎性反应和内皮损伤, 损伤

免疫功能。实验发现, 当血糖达到11.1 mmol/L后, 白

细胞趋化、黏附与吞噬功能将会降低, 杀菌活性受

损, 损害了天然免疫系统对感染源的抵御功能, 易

合并伤口及全身感染。 

3.3  脑组织、肝组织与心肌损伤[7]  

伴随高血糖发生的葡萄糖氧化分解能力不足和

缺血、缺氧使无氧酵解活跃, 出现脑组织乳酸堆积

和酸中毒 , 脑组织葡萄糖含量上升加剧了这一损

害。2007年美国成人缺血性卒中早期治疗指南指出, 

卒中后最初 24 h 内持续高血糖  （＞7.8 mmol/L）  提

示预后不良 [8]。一项系统回顾和荟萃分析表明, 不

管既往是否有糖尿病, 应激性高血糖都会使患者的

死亡风险增加, 但是在非糖尿病患者中表现得更明

显[9]。高血糖对急性缺血心肌亦有严重不良影响, 在

非糖尿病患者心肌梗死后的左心室重塑中, 应激性

高血糖是一个重要且独立的危险因子。应激性高血
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糖还会增加非糖尿病患者发生充血性心力衰竭的风

险。研究认为应激性高血糖可能和急性心肌梗死后

的左心室重塑有关[9]。 

4  应激性高血糖的防治 

除了积极治疗原发病、严格控制外源性葡萄糖

的输入及正确的营养支持外, 胰岛素治疗是关键。胰

岛素本身具有明确抗炎作用。有利于机体免疫系统

的建立和维护 , 改善危重患者的免疫缺陷状态 [10]; 

胰岛素具有抗炎、扩血管和抑制血小板凝集等作

用 , 这对危重症患者十分有利 ; 胰岛素可以抑制

蛋白质的分解和芳香氨基酸的释放 , 刺激必需氨

基酸和蛋白质的合成 , 降低应激状态下的高分解

代谢和蛋白丢失 , 改善机体的氮平衡 ; 胰岛素还

可以保护细胞免于凋亡 , 使能量的产生增加。研究

表明在危重疾病状态下应用胰岛素控制血糖水平

可降低危重患者 ICU 病死率和院内病死率 , 减少

并发症的发生。  

强化胰岛素治疗的概念是与胰岛素常规治疗相对

应的。常规治疗一般将血糖控制在 10.0～11.1 mmol/L

以防止低血糖、酮症酸中毒及高渗状态等的发生。强化

胰岛素治疗方案要求尽早对危重患者开始血糖监测, 

当血糖超过 6.1 mmol/L 时即开始静脉泵注胰岛素, 其

血糖控制目标是全天血糖水平 4.4～6.1 mmol/L。 

然而, 推广强化胰岛素治疗面临一系列的问题, 

在危重患者中维持正常血糖水平的操作难度大, 强

化胰岛素治疗还可能引起严重低血糖反应从而导致

神经系统不可逆的损伤。此外, 强化胰岛素治疗所带

来的繁重工作量也是一个不可忽视的问题。更为重要

的是, 强化胰岛素治疗与死亡率之间关系并不明确, 

迄今为止, 关于危重患者强化血糖管理进行的最大

规模的多国、多中心 NICE-SUGAR 研究证实, 强化

胰岛素治疗会增加危重患者的死亡风险和严重低血

糖风险。该研究选取 6104 例危重症患者, 其中 95%

需要机械通气支持治疗。强化胰岛素治疗组 90 天死

亡率增高  （OR = 1.14 , 95% CI 1.02～1.28）, 差异有统

计学意义。该项研究证实了以 4.4～6.1 mmol/L 为目

标的强化胰岛素治疗相比于以不超过 10.0 mmol/L为

目标的传统血糖控制会增加死亡率[11]。Griesdale等
[12]的荟萃分析共纳入了 13 567例危重患者, 发现在

强化胰岛素治疗组中死亡风险并未降低。研究者根

据 ICU的类型以及强化胰岛素治疗的目标血糖水平

进行了亚群分析, 结果表明强化胰岛素治疗降低死

亡率的作用只在外科 ICU 患者中得到证实, 因而在

外科 ICU 中实施强化胰岛素治疗患者可能获益[12]。

基于此, 在 2008年欧洲卒中学会缺血性卒中和短暂

性脑缺血发作的治疗指南中并没有将强化胰岛素治

疗作为急性卒中患者的常规治疗。   

鉴于胰岛素治疗在危重症患者中应用的时间较

短, 不同报道间在适应证、给药方式和血糖控制目

标值等重要参数上差别很大, 目前还没有统一的血

糖控制标准和规范。以往的研究表明无论患者是否

患有糖尿病, 如果在住院过程中出现血糖水平显著

高于或持续高于 7.8 mmol/L, 就应该积极采取措施

进行良好的血糖管理[13]。美国心脏协会和美国卒中

学会指出卒中后 24 h内持续高血糖  （＞7.8 mmol/L）

者预后较差, 对卒中患者应严格控制血糖[8]。欧洲卒

中组织将血糖 ＞10.0 mmol/L作为需要干预的标准[14]。

中国卒中防治指南中推荐急性卒中患者血糖需控制

在 8.3 mmol/L以下。美国糖尿病学会 2008年版指南

建议: 对危重症患者应该积极地进行胰岛素治疗, 使

血糖小于 7.0 mmol/L, 并尽量接近 6.1 mmol/L。2009

年, 美国临床内分泌医师学会和美国糖尿病学会就

住院患者的血糖管理问题发布了新的联合声明, 对

于血糖水平高于 10.0 mmol/L 的危重患者要采取积极

的以胰岛素静脉滴注为主要手段的血糖管理措施, 将

血糖水平维持在 10.0 mmol/L以下, 不推荐将血糖水平

控制在 6.1 mmol/L以下。 

综上所述, 应激性高血糖在危重症患者中非常

普遍, 应激性高血糖可增加患者的病死率及死亡率, 

临床上需要高度重视危重症患者的血糖管理。胰岛

素治疗可改善机体物质和能量代谢、降低感染等并

发症 , 促进疾病的恢复 , 改善危重患者的预后 , 应

积极应用, 但血糖控制过低会显著增加低血糖风险, 

并有可能增加死亡率。理论上, 尽可能将血糖控制

在正常或接近正常范围能改善应激性高血糖患者的

预后, 但在实际操作中, 对于年轻、体质相对较好、

无慢性重要器官损害者可以采取血糖监测基础上的

强化胰岛素治疗 , 使血糖控制到 4.4～6.1 mmol/L, 

且不发生低血糖。对于大多数应激性高血糖患者 , 

尤其是老年、并有心、肾、肝等脏器损害或严重呼

吸系统疾患者、智力障碍者、无条件做血糖监测者, 

则不应采用强化胰岛素治疗 , 而应将血糖控制在

6.1～10.0 mmol/L。将血糖控制在 6.1～10.0 mmol/L, 

这是较易实现且相对安全的。由于危重症患者本身

往往合并多器官受损和意识障碍, 应根据患者的病
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情、器官受损程度、预期生命等多因素来进行个体

化的血糖控制, 从而使疗效明显而且安全。 
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