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烧伤后胰岛素抵抗的实验研究
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[摘要 ]　目的: 探讨大鼠烧伤后葡萄糖耐量,胰岛素敏感性指数和正常血糖高胰岛素钳夹的变化情况,证实烧伤后存在胰岛

素抵抗。方法: 6周龄 SD 大鼠 (体质量 160～ 170 g)随机分为假烫伤组和烫伤组,每组 8只。烫伤组大鼠制成烧伤面积为 30%

的Ë度烫伤模型,伤后第 3天禁食 12 h 后采血,用自动血糖仪测定血糖;用大鼠胰岛素 EL ISA 试剂盒测血浆胰岛素水平和胰

岛素敏感性指数 ( IS I) ;测 0、30、60、90、120 m in 血糖值,观察葡萄糖耐量的变化; 伤后第 4天观察正常血糖高胰岛素葡萄糖钳

夹技术 10%葡萄糖总输注率的变化情况。结果: 与假烫伤组相比,大鼠烫伤后第 3天血糖和血浆胰岛素水平显著升高[血糖

(8. 94±2. 22) vs (6. 10±0. 62) mmo löL ,血浆胰岛素浓度 (3. 14±1. 08) vs (1. 06±0. 45) ngöm l, P < 0. 01 ],而 IS I显著下降

[ (0. 58±0. 23) vs (1. 23±0. 16) , P < 0. 01 ]。烫伤后第 3天葡萄糖耐量实验显示烫伤大鼠对于外源性葡萄糖耐受性在各时间

点均明显降低。烫伤后第 4天正常血糖高胰岛素钳夹技术检测显示 10%葡萄糖输注率较假烫伤组显著下降[ (7. 23±1. 35) vs

(12. 31±0. 54) m gö(kg·m in) , P < 0. 01 ]。结论: 大鼠烧伤后可引起糖代谢异常并导致胰岛素抵抗发生。
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[ABSTRACT ]　Objective: To invest igate the changes of gluco se to lerance, in su lin sensit ivity index and Euglycem ic2H yperin2
su linem ic gluco se clamp s after bu rn in rats, fu rther confirm ing the ex istence of in su lin resistance fo llow ing therm al in ju ry.

M ethods: Sp rague2D aw ley rats, w eigh ing 1602170 g,w ere random ized in to bu rn group and con tro l group (n= 8). T he an im als

in bu rn group received 30% to tal bu rn su rface area (TBSA ) fu ll th ickness bu rn in ju ry. A fter 12 h overn igh t fast ing, p lasm a in2
su lin concen trat ion and b lood gluco se w ere assayed and insu lin sensit ivity index w as calcu lated 3 d after bu rn. T he rats w ere

in jected w ith 5% gluco se (2 gökg, i. p. ) to observe the change of gluco se to lerance 3 d after bu rn. Euglycem ic2H yperin su2
linem ic Gluco se C lamp s w as perfo rm ed 4 d after bu rn. Results: T he levels of p lasm a insu lin and b lood gluco se elevated sign if2
ican t ly, and in su lin sensit ivity index reduced sign ifican tly 3 d after bu rn (0. 58±0. 23 vs 1. 23±0. 16, P < 0. 01). Sign ifican t dif2
ference of gluco se to lerance w as observed betw een the 2 group s and the gluco se infused rate[m gö(kg·m in) ] in bu rned rats

w as sign ifican tly decreased compared w ith that in con tro l group 4 d after in ju ry (7. 23±1. 35 vs 12. 31±0. 54, P < 0. 01). Con2
clusion: Bu rn causes sign ifican t change of gluco se m etabo lism and resu lts in in su lin resistance in rats.

[KEY WORD S ]　burn; in su lin resistance; gluco se to lerance tests; in su lin sensit ivity index; euglycem ic2hyperin su linem ic

gluco se clamp s
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Ξ　 研究者已经发现烧伤后存在胰岛素功能和糖代

谢异常,通过葡萄糖耐量实验证实烧伤后存在胰岛

素抵抗[ 1 ]。而葡萄糖耐量实验测定的胰岛素敏感性

受到胰岛素缺乏的影响,胰岛素分泌功能减弱,此模

型高估胰岛素敏感性[ 2 ]。空腹胰岛素、空腹血糖与胰

岛素比值、葡萄糖耐量等指标有明显的缺点,这些指

标有的不适用于B 细胞功能不良的患者,有的即使

在非糖尿病中使用也造成“误判”和“失真”[ 2 ]。目前

世界公认的测定机体胰岛素抵抗的“金标准”是正常

血糖高胰岛素葡萄糖钳夹技术 (eug lycem ic in su lin

clam p ) ,而除此以外的任何胰岛素敏感性评估方法

都不能与之相比拟[ 2 ]。本研究采用 3项胰岛素抵抗

的检测指标探讨烧伤后胰岛素抵抗的存在,为进一

步探讨烧伤后胰岛素抵抗的机制提供基础。

1　材料和方法

1. 1　材料和试剂　大鼠胰岛素 EL ISA 试剂盒

·9401·
第 二 军 医 大 学 学 报
A cad J Sec M il M ed U niv　2004 O ct; 25 (10)

Ξ [基金项目 ]　国家自然科学基金 (30271340) ; 国家重点基础

研究规划 (“973”计划)课题 (G1999054309) ; 国家高新技术发展规划

(“863”计划)课题 (2001AA 21604).

[作者简介 ]　陈新龙 (19662) ,男 (汉族) ,博士,主治医师.
3 Co rresponding autho r. E2m ail: x iazhaofan@ho tm ail. com



(SP IB IO ) ; 微量输液泵 ( W Z250C2, 浙江大学医学

仪器厂) ;自动血糖测定仪 (H itach i, 76002020)。

1. 2　烫伤动物模型的制备　SD 大鼠 (本校实验动

物中心提供) , 6周龄,体质量 160～ 170 g,雌雄不拘,

随机分为烫伤组和假烫伤组,自由进食水,每组 8 只

大鼠。腹腔注射 2%戊巴比妥钠 (40 m gökg)麻醉,背

部剔毛; 烫伤组大鼠背部置于 100℃沸水中烫 12 s,

制成烫伤面积为 30%的Ë 度烫伤模型 (病理证实) ,

伤后腹腔立即注射乳酸钠林格注射液 5 m l进行液体

复苏;假烫伤组置于 28～ 30℃温水中假烫 12 s。

1. 3　胰岛素敏感性指数 ( IS I) 测定　烧伤后第 3

天, 禁食 12 h 后的大鼠, 腹腔注射 2%戊巴比妥钠
(40 m gökg)麻醉, 心脏采血, 采用自动血糖测定仪

测定血糖值; 血液 1 500 röm in 离心 10 m in 后采用

大鼠胰岛素 EL ISA 试剂盒测定血浆胰岛素浓度。

IS I采用适当修饰的公式[ 3 ]计算: IS I= log [ 100ö(血

糖值×血浆胰岛素浓度) ]。

1. 4　葡萄糖耐量实验　烧伤后第 3 天, 禁食 12 h

后的大鼠,腹腔注射 2%戊巴比妥钠 (40 m gökg)麻

醉, 腹腔注射 5%葡萄糖 (2 gökg)后, 鼠尾采血, 采

用自动血糖测定仪测定 0、30、60、90、120 m in 的血

糖值,绘制葡萄糖耐量曲线。

1. 5　正常血糖高胰岛素葡萄糖钳夹实验　采用

F isher 等[ 4 ]的方法进行正常血糖高胰岛素钳夹实

验。烧伤后第 4天,禁食 5 h 后的大鼠腹腔注射 2%

戊巴比妥钠 (40 m gökg)麻醉, 沿颈部正中切口, 分

离出颈静脉, 采用一次性使用静脉留置针穿刺、插

管、固定。一次性使用静脉留置针预先注入少量稀释

的肝素钠溶液,接通静脉输液装置,然后连接微量输

液泵。沿大鼠大腿前内上方行纵形切口,分离出股静

脉,采用同样方法留置静脉插管,连接到同一微量输

液泵上。由静脉留置针注入少量稀释的肝素钠溶液,

预防血栓形成。稳定 80 m in 后,尾静脉采血测定基

础血糖值。采用微量输液泵通过股静脉插管恒速输

注生理盐水稀释的胰岛素溶液 [ 20 mU ö(kg·

m in) ];通过颈静脉插管输注 10%葡萄糖溶液。通过

尾静脉采血,用手握型电子血糖仪测定血糖浓度,根

据血糖浓度调整葡萄糖总输注率 (G IR ) ,以维持血

糖浓度稳定在 5. 5～ 6. 0 mm o löL。血糖浓度持续稳
定 30 m in 后, 间隔 10 m in 测定血糖值, 计算 5～ 6

次平均 G IR。

1. 6　统计学处理　数据均以 xθ±s表示,采用 SPSS

11. 0软件进行 t检验。

2　结　果

2. 1　烧伤后第 3天两组血糖值、血浆胰岛素浓度和

IS I　结果见表 1。烧伤后第 3天,禁食 12 h 大鼠的

血糖、胰岛素浓度较对照组显著增加 (P < 0. 01) , IS I

较对照组显著下降 (P < 0. 01)。

表 1　烧伤后第 3天两组血糖值、血浆胰岛素浓度和 ISI

Tab 1　Glucose, in sul in and in sul in sen sitiv ity index

between burn and con trol group 3 d af ter burn
(n= 8, xθ±s)

Group
Gluco se

(cBömmo l·L - 1)
Insu lin

(ΘB öng·m l- 1) IS I

Burn 8. 94±2. 223 3 3. 14±1. 083 3 0. 58±0. 233 3

Contro l 6. 10±0. 62 1. 06±0. 45 1. 23±0. 16

　3 3 P < 0. 01 vs contro l group

2. 2　烧伤后第 3天葡萄糖耐量的变化　结果见图

1。烧伤后第 3 天禁食过夜大鼠,葡萄糖注射后 0、

30、60、90、120 m in 各时间点烫伤组血糖值均显著

地高于假烫伤组 (P < 0. 05)。

图 1　大鼠烧伤后第 3天葡萄糖耐量变化

F ig 1　Changes of glucose tolerance

3 d af ter ra ts burn

　3 P < 0. 05 vs contro l group; n= 8

2. 3　烧伤后第 4天正常血糖高胰岛素葡萄糖钳夹

技术的检测　烫伤组大鼠 10%葡萄糖总输注率

(G IR ) 较假烫伤组显著下降 [ (7. 23±1. 35) vs

(12. 31±0. 54) m gö(kg·m in) , P < 0. 01 ]。

3　讨　论

血糖水平的稳定有赖于机体葡萄糖产生和利用

之间的平衡,并通过血中激素和细胞因子等物质的

调节实现。在正常生理状态下,胰岛素抵抗的出现标

志着机体对于葡萄糖处理能力 (GDR )的增加滞后

于循环中胰岛素水平的增加,并且伴有胰岛素功能

的下降,包括葡萄糖耐量消减[ 5 ]。L i等[ 3 ]首先在非肥

胖、非糖尿病患者中采用胰岛素敏感性指数指标,并

且证实其预测胰岛素抵抗的存在是可信的。

本研究发现大鼠烧伤后第 3天血糖和血浆胰岛

素水平明显升高,而胰岛素敏感性指数明显下降。因
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为本研究在禁食大鼠中进行,血糖的升高主要由于肝

脏葡萄糖产生的增加和胰岛素敏感性组织 (骨骼肌和

脂肪组织)对葡萄糖利用下降,烧伤后血浆胰岛素水

平伴随血糖升高而反应性地升高。有研究表明血浆葡

萄糖升高 0. 6 mm o löL 可导致血浆胰岛素水平升高
2 倍[ 6 ]。本研究结果表明烧伤不仅引起代谢的升高,

而且伴有机体组织对胰岛素敏感性的下降,然而并不

能精确反映胰岛素敏感性组织 (骨骼肌和脂肪组织)

对于外源性葡萄糖利用率的变化。同时发现烧伤引起

葡萄糖耐量明显异常,表明烧伤导致胰岛素敏感性组

织对于外源性葡萄糖的处理能力的下降。正常血糖高

胰岛素葡萄糖钳夹技术早已被证实是定量评价胰岛

素抵抗和组织对于外源性胰岛素敏感性的一种方

法[ 7 ]。本研究发现在正常血糖高胰岛素葡萄糖钳夹实

验中, 烫伤组总葡萄糖输注速率较假烫伤组显著下

降,提示机体在外源性胰岛素刺激下对于外源性葡萄

糖利用能力的减弱。这 3项指标可以从不同的方面来

反映烧伤后葡萄糖代谢和胰岛素敏感性的变化,可以

更精确科学地证实了烧伤后出现了葡萄糖代谢的异

常和存在明显的胰岛素抵抗现象。

Ikezu 等[ 7 ]采用离体模型发现烧伤后第 3 天肌

肉组织葡萄糖代谢明显异常,存在胰岛素抵抗现象,

并证实胰岛素抵抗主要在于胰岛素受体后机制的异

常。我们还发现烧伤后胰岛素抵抗呈现动态变化的

规律 (结果待发表) ,严重烧伤后第 3天达高峰。
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·个案报告·
全内脏反位伴先天性胆总管囊状扩张一例报告
Congen ita l choledochocyst accom pan ied by v iscera l inversion: a ca se report

秦洪真,邓高月,李永焕,苏苗雷 (解放军第 305医院普通外科,北京 100017)
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Ξ1　临床资料　患者女性, 32 岁, 主因“上腹痛 9 年, 加重 2

周”入院。不伴有发热及腹泻,无皮肤巩膜黄染病史。查体:皮

肤巩膜无黄染,心脏各听诊区呈镜影样对称位于右侧,未闻

及杂音。腹平坦,未见肠型及胃蠕动波,全腹无压痛,未触及

包块,肝脾肋下未及,“肝区”无叩痛,莫菲征阴性,双肾区无

叩击痛,移动性浊音阴性,肠鸣音正常。

入院后行胸片示: 右位心; 双肺未见异常。M RCP (磁共

振水成像) : 先天性内脏转位,肝内胆管、胆囊管、肝总管及胆

总管扩张,胆总管扩张明显 (图 1)。上消化道造影:胃的走行

反向。诊断:先天性胆总管囊状扩张;右位心、腹腔内脏反位。

计划行Roux2en2Y 手术。但患者及其家属拒绝手术、出院。随

访半年,患者无腹痛、发热、黄疸。

图 1　全内脏反位伴先天性胆总管囊状扩张

示胃走行反向,肝脏位于右侧,

肝内胆管、胆囊管、肝总管及胆总管扩张
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