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好方法。另外，该法在测定GFR的同时，还可以

获得血流灌注图像、肾动态图像和肾图，分肾的功

能得以体现，这也是其他测定方法无法比拟的，因

此已被广泛应用于临床。但在一些基层医院，由于

没有配备SPECT仪，限制了该法的应用。血清胱

抑素C能够自由通过肾小球，肾小管不分泌排泄

该物质。虽然它能被肾小管上皮细胞重吸收，但随

后便被分解代谢，因此，不会造成血清中浓度的升

高同。由于这种检测方法具有干扰因素少、操作简

便以及价格相对便宜等优点，受到基层临床医生的

关注。

本研究结果表明。两种方法所测得的GFR结

果无明显差异，而且具有高度相关性。因此我们

认为，两种方法在评估。肾小球滤过功能方面是一

致的。
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双峰型胰岛素释放曲线的初步分析

郭永铁耿洁

【摘要】目的初步探讨双峰型胰岛素释放曲线(IRc)出现的原因。方法以63例双峰型IRc

2犁糖尿病患者为双峰组、18名正常志愿者为对照组，进行口服葡萄糖耐量试验、胰岛素释放试

验和C．肽释放试验，并计算稳态模型指标。结果两组受试者的空腹血糖、空腹胰岛素、l h胰岛

素、空腹c．肽、l h c．肽、Homa．IR差异无统计学意义；O。5 h血糖、l h血糖、2 h血糖、3 h血糖、

0．5 h胰岛素、2 h胰岛素、3 h胰岛素、O．5 hc．肽、2 hc．肽、3 hc．肽、血糖曲线下面积、胰岛素

曲线下面积、C一肽曲线下面积、胰岛紊分泌指数、△I∞／△G剪：双峰组>对照组，△C．P√△G。：双

峰组<对照组。结论双峰组患者胰岛第一分泌相过度代偿，0．5 h胰岛素形成假性峰值而导致血糖

增高。胰岛第二分泌相形成正常峰值，此组患者应为糖耐量受损。

【关键词】糖尿病，2型；糖耐量受损；双峰型胰岛素释放曲线
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l￡pmup>double hump group>no咖al Group．0．5 h C-peptide：double hump gmup and contlDl group>

noITnal group．Fasting plasma glucose：nonnai group>double hump group and eontml group．0．5 h plasma

gulcose：no聊d gmup>double hump gmup>co丌trol gmup．duco鸵area under curve：no册al gmup>

double hump group>contml gmup；△I√△G∞：double hump gmup>control gmup>no邢al gmup．insuIin

area under curve and C-peptide area under curve：double hump gmup>contml妒oup and normal group．

r11lere were significant di仟erence among the results． C仰cl吣io璐 ne pancreatic island h船 an

oVer℃ompensation in the 6rst secretion phase in double hump gmup。and the insulin displayed the pseudo·

peak VaJue at 0．5 h which lead to the increase of bJ00d gJucose．The pancl_eatic island has a nonnal peak

Value in the second secretion phase。the patients in this gmup exsits impaired glucose tolemnce．

【Key words】 Diabetes mellitus，type 2；Impaire(1 glucose toleration；Irregula“ty insulin release cunre

胰岛素释放曲线(insulin release cu九re，IRc)

是不同时相点胰岛素检测值连接起来的一条平滑

的“倒钟型”曲线，特点就是只有1个峰值。当

某时相点胰岛素出现不恰当的降低或升高，使IRC

出现2个峰值，其原因何在呢?对此，本研究通

过相关指标的分析，进行初步探讨。

1材料与方法

1．1研究对象

选择在我院门诊或住院的1085例2型糖尿病

患者中筛选出的63例“双峰型”IRc患者，其中

男性41例、女性22例，年龄32—55岁，病例纳

入标准：糖尿病初诊患者，胰岛素释放试验

(insulin release test，IRT)中的1 h胰岛素低于O．5 h

胰岛素和2 h胰岛素，经复检后认定结果准确无

误，并排除试验进行中食物和药物的影响。另选

择18名健康志愿者为对照组(全部来自本院职

工，其中男性10名、女性8名，年龄26—41岁)。

1．2检测方法

所有受检者于晨起空腹和口服75 g葡萄糖后

各取血5ml，分别于空腹、0．5 h、1 h、2 h、3 h测

定血糖[口服葡糖糖耐量试验(oral glucose tolemnce

test、OGlTr]、胰岛素[胰岛素释放试验(insulin

release test，IRT]、C一肽水平[c一肽释放试验(C—

peptide release test，C—PRT)]，其中，胰岛素和c．

肽用cobase41l型全自动电化学免疫分析仪检测，

其配套试剂、标准品、质控品均为德国Roche公

司提供；血糖用HITACHI(日立)7600生化分析仪

检测，其检测配套试剂、标准品、质控品均由

HITACHI公司提供。

1．3稳态模型评估法

为了更加客观评估患者糖代谢各指标的情况，

计算以下各指标：作为胰岛素抵抗指标，稳态模型

评估法胰岛素抵抗指数(homeostasis model of

assessment for insulin resistence index．Homa—IR)=空

腹血糖×空腹胰岛素／22．5；作为胰岛素基础分泌水

平指标，胰岛素分泌指数(Homa．B)=20×空腹胰岛

素／(空腹血糖一3，5)；糖负荷后30 min胰岛素增值

(△I∞)、c一肽增值(△C一氏)及其与葡萄糖增值

(△G∞)的比值，即△130／△G扒△C—P30，△G30作为

胰岛素第一分泌相指标，采用不规则梯形公式计算

对照组和双峰组葡萄糖曲线下面积(glucose area

under cunre，GAUC)、胰岛素曲线下面积(insulin

area under cun，e，IAUC)和C．肽曲线下面积(C．

p印tide area under cur、re，C．PAuC)作为胰岛素第二

分泌相指标川，GAUC=(空腹血糖+3 h血糖)，2+0．5 h

血糖+l h血糖+2 h血糖，IAUC=(空腹胰岛素+3 h

胰岛素)／2+o．5 h胰岛素+l h胰岛素+2 h胰岛素，

C．PAUC=(空腹C．肽+3 h C．肽)／2+0．5 h C一肽+l h C．

肽+2h C一肽12】。

1．4统计学处理

应用sPSs 13．O统计软件，计量资料以均值±

标准差(x拯)表示，采用方差分析进行分析；相关

性分析采用Pearson双变量分析。

2结果

(1)与对照组比较，双峰组OGTT各时相点血

糖水平除空腹血糖外，其余各时相点血糖水平均显

著升高(表1)。

(2)与对照组比较，双峰组IRT各时相点胰岛

素水平除空腹胰岛素和l h胰岛素水平外，其余各

时相点胰岛素水平均显著升高(表2)。

(3)与对照组比较，除空腹和l hC．肽水平外，

双峰组C—PRT各时相点C一肽水平，均显著增高
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(表3)。

表l 糖尿病患者双峰绲与对照组n服葡萄糖耐量试

验各时相点血糖值仅蜘)

对照组5．08±O．57 6．60±0．69 7．08±1．25 6．30±0．90 5．59±O．87

双峰组4．97±0．64 10．44±2．73 12．60±3．74 9．46±3．19 6．46土1．5l

碌广—面■—1石——百万——丽r—1五一
，)值 >o．05 <0．Ol <0．0l <O．0l <0．05

表2 糖尿病患者双峰组与对照组胰岛素释放试验各

时相点胰岛素检测值仅蜘)

堕鱼室!璺竺尘!
夺腹 O．5 h l h 2 h 3 h

对照组27．87±5．58 9．07±3．50 55．03土15．4 14．18±4．46 9．58±3．4l

双峰组11．06±4．18 119．2l±53．4l 58．10±29．81105．76±48．34 47．09±29．54

f值 1．716 4．262 O．407 5．657 3．216

￡笪 垫：!§ !Q：Q! 塑：Qi 三Q：!! 三!：!i

表3糖尿病患者双峰组与对照组c一肽释放试验各时

相点c．肽检测值“盎)

垦：坠!些丛!
空腹 0．5h l h 2 h 3 h

对照组1．6l±0．96 5．62±1．03 l 1．25±2．16 2．74±1．02 2．57±1．02

对照组2．27±1．42 8．78±2．86 1 2．06±6．42 2 1．04±14．24 6．3()6±3．82

f值 1．764 3．658 0．518 5．427 4．11 l

丝 兰Q：Q§ sQ：Q!兰Q：!i !Q：Q! sQ：Q§

(4)与对照组各项稳态指标比较，双峰组

GAUC、IAUC、C—PAUC、Homa—B、△I√△G30均

显著升高，而△c—P√△G如显著下降(表4)。

(5)相关性分析：双峰组空腹血糖与空腹胰岛

素和空腹C一肽呈负相关(r=一0．626、r=一0．605，P

均<0．05)，O．5 h血糖与0．5 h胰岛素呈正相关(r=

O．726，P<0．01)、而与0．5 h C．肽呈负相关(r=

一0．596，P<0．05)，l h血糖与1 h胰岛素、1 h C．

肽均无相关性(r=O．115、r=一0．227，P均>0．05)，

2 h血糖与2 h胰岛素、2 h C一肽均呈正相关(r=

0．739、r=0．542，P均<O．05)，3 h血糖与3 h胰

岛素、3 h C．肽均呈正相关(r=0．598、r=0．611，P

均<0．05)。

3讨论

IRT对糖尿病的分型、胰岛功能的评估和指导

临床用药有至关重要的意义。双峰型的IRc通常

被认为是实验误差及IRT的操作失误所致，而国

内文献报道，接受胰岛素治疗的患者可出现双峰型

IRC，而且排除上述原因后，仍有一部分不规则

IRC无法解释13J。为此，我们在6个月内从1085例

病例中筛选出63例出现双峰型IRc的患者进行分

析，以期得到一个合理的初步解释。

双峰组患者的空腹胰岛素、空腹C一肽和

Homa．IR与对照组差异无统计学意义，说明其胰岛

素基础分泌功能基本正常。双峰组空腹血糖均值低

于对照组，似乎于理不通，其实不然。机体在夜间

睡眠状态时只依靠糖原的储备提供能量，因此空腹

血糖代表的内源性葡萄糖水平不受胰岛素调节。由

于睡眠状态葡萄糖无氧酵解的产能效率只是有氧氧

化的1／19，由此出现厂巨大的能量缺口，机体会

通过释放胰高血糖素等途径调动大量糖原补充到循

环系统中川，血糖随之升高，继而刺激胰岛素释放，

至清晨空腹血糖、空腹胰岛素和空腹C一肽处于一个

稳定状态，并维持在参考值范围内。圉内文献指

出，Homa．IR与葡萄糖钳夹技术在测定胰岛素抵抗

(insulin resistance，IR)时二者存在20％的差异f4J。但

这可能是一次糖代谢过程后的胰岛素和血糖，双峰

组Homa．B显著高于对照组及空腹血糖与空腹胰岛

素、空腹C一肽呈负相关可为这一推断提供间接的

证据。

0．5 h胰岛素为胰岛第一分泌相14J，在此时相

点：0．5 h胰岛素、O．5 h血糖和△I√△G∞显著高

于对照组，0．5 h C一肽与对照组差异无统计学意义，

△c—P√△G∞显著低于对照组，各指标的表达不同

步。C．肽与胰岛素等分子释放，检测不受胰岛素原

(proinsulin)的干扰㈣，0．5 h C．肽与0．5 h胰岛素分

泌不同步，说明双峰组患者分泌的胰岛素中含大量

表4糖尿病患者双峰组与对照组各项稳态指标的比较6拯)

注：表中．GAL’c为葡萄精曲线下咖积：IAUc为胰岛索曲线下面积；C—PAUC为c一肽ff}I线F而积；Homa-IR为胰岛素抵抗指数；Homa．B

为胰岛素分泌指数；今I√△Gm为糖负衙30mjn后胰岛增值与血搪增值的比值；△DP√△Gm为糖负荷30min后c肽增值与血糖增值的比值。
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无降糖作用的胰岛素原，因此0．5h时相点的胰岛

素峰值可能只是虚高，患者存在潜在的IR。△130，

△G∞与△C—P√△G∞结果的矛盾也支持上述推断。

经相关性分析，0．5 h血糖与O．5 h胰岛素呈正相

关、与0．5 hc一肽呈负相关。潜在的IR损害了胰岛

B细胞内的酶系统问，大量胰岛素原蓄积，大量葡

萄糖摄入使血糖急剧升高，胰岛B细胞受到强烈

刺激，大量胰岛素原随胰岛素人血造成胰岛素假性

增高，而C一肽水平代表了真胰岛素(true insulin)

降解血糖的功能。△C．P√△G∞能够反映胰岛第一

分泌相的功能。同时胰岛素代偿性过度释放致使胰

岛素原暂时短缺，造成胰岛B细胞储备不足，这

可能是1 h胰岛素显著低于0．5 h胰岛素的原因。

经相关性分析，l h血糖与l h胰岛素、1 hC一肽均

无相关性，可能是过度释放后胰岛B细胞的功能

由个体和病程的差异决定。

2 h胰岛素为胰岛第二分泌相，在此相点，2 h

胰岛素、2 h血糖和2 h C一肽显著高于对照组。2 h

胰岛素是双峰组真正的胰岛素分泌峰值，如去除

0．5 h时相点虚高的峰值，IRC则呈现一条峰值后

延的“倒钟型”曲线。由于IR患者体内靶细胞的

胰岛素受体亦存在缺欠，2 h胰岛素虽然显著高于

对照组，2 h血糖仍旧控制得不理想但已经呈下降

趋势，因此2 h血糖与2 h胰岛素、2 h C．肽均呈正

相关。IAuc可作为胰岛素第二相分泌指标【7】，

IAUC、C．PAUC和GAUC均显著高于对照组，说

明双峰组患者在一个糖代谢的过程中需要分泌更多

胰岛素来保持血糖的平衡，IRC与OGTT曲线部分

分离，IR患者表现为胰岛第一相分泌的受损【8】。3 h

时相点的胰岛素、血糖大致延续了2 h时相点的状

况，一次糖代谢需要的时间过长，长时间高浓度的

血糖对多脏器直接或间接造成损伤，首当其冲的胰

岛，不能在两次糖代谢的中间得到充分的休息，是

以后的糖代谢紊乱的病理生理基础。

目前，诊断糖尿病仍以血糖值为绝对标准，

IRT是对OGlT的补充。国际前瞻性研究发现，糖

尿病确诊时胰岛B细胞的释放功能已经丧失50％左

右19l。因此，早诊断、早治疗是目前学术界倡导的，

但是出现双峰型IRT患者的糖代谢异常表现得非

常隐蔽，本研究的63例双峰组患者的空腹血糖、

空腹胰岛素和空腹C．肽均在参考值范围内。
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