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摘 要 目的：比较多次皮下给予胰岛素与胰岛素泵持续皮下给予胰岛素对高龄妊娠期糖尿病（GDM）患者相关指标的影响。方

法：回顾性分析120例高龄GDM患者资料，按用药方式的不同分为A组（60例）和B组（60例）。A组患者给予门冬胰岛素注射液

初始剂量0.5 U/（kg·d），根据空腹血糖（FPG）和餐后2 h血糖（2 hPG）调整剂量，于三餐前皮下注射+精蛋白生物合成人胰岛素注射

液初始剂量0.5 U/（kg·d），根据FPG和2 hPG调整剂量，每日睡前皮下注射。B组患者给予门冬胰岛素注射液初始剂量0.5 U/（kg·
d），加入胰岛素泵，以每日胰岛素总量的40％作为基础泵注量，如血糖控制效果不佳则追加总量的60％，根据FPG和2 hPG调整剂

量。两组疗程均为4周。观察两组患者血糖达标时间和胰岛素用量，治疗前后FPG、2 hPG、糖化血红蛋白（HbA1c）、同型半胱氨酸

（Hcy）、胱抑素 C（Cys-C）水平，患者及新生儿并发症发生情况。结果：B 组患者血糖达标时间显著短于 A 组，胰岛素用量及低血

糖、早产、羊水过多、妊娠期高血压发生率均显著低于A组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。B组新生儿呼吸窘迫综合征发生率

显著低于A组，差异有统计学意义（P＜0.05）；但两组巨大儿、畸形发生率比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患

者FPG、2 hPG、HbA1c、Hcy、Cys-C水平均显著低于同组治疗前，且B组显著低于A组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。结论：胰

岛素泵持续皮下给予胰岛素在有效控制高龄GDM患者血糖水平、降低胰岛素用量、下调Hcy和Cys-C水平、减少母婴并发症的发

生方面均显著优于多次皮下给予胰岛素。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To compare the effects of repeated subcutaneous insulin administration vs. insulin pump continuous

subcutaneous administration on related indexes of advanced age patients with gestational diabetes mellitus（GDM）. METHODS：In
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目前，我国妊娠期糖尿病（GDM）发病率高达3％～

5％，且呈逐年上升趋势。已有研究显示，GDM患者较

正常人群更易合并妊娠期高血压、羊水过多、早产及新

生儿呼吸窘迫综合征等并发症，且危害程度随年龄增加

显著升高，已成为威胁女性围生期健康的主要疾病之

一 [1]。近年来，人工合成胰岛素已被广泛用于常规干预

血糖控制不佳的GDM患者的临床治疗，且疗效显著[2]。

以往对于GDM患者应用胰岛素多采用分次皮下注射方

式，但部分学者认为该给药方式易导致高龄患者血糖波

动幅度过大，低血糖发生风险增高[3]。胰岛素泵持续皮

下给药可有效避免以上问题，但其是否可使高龄GDM

患者获得更佳的临床收益尚无明确定论。为此，在本研

究中笔者比较了多次皮下给予胰岛素与胰岛素泵持续

皮下给予胰岛素对高龄GDM患者相关指标的影响，旨

在为临床提供参考。

1 资料与方法
1.1 资料来源

回顾性分析 2013年 6月－2015年 6月我院收治的

120例高龄GDM患者资料，按用药方式的不同分为A组

（60例）和 B 组（60例）。A 组患者平均年龄（29.44±

5.62）岁；孕周24～38周，平均（33.49±4.13）周；产次0～

3次，平均（1.47±0.62）次。B组患者平均年龄（29.32±

5.58）岁；孕周25～38周，平均（33.56±4.17）周；产次0～

3次，平均（1.53±0.65）次。两组患者年龄、孕周、产次等

基本资料比较，差异均无统计学意义（P＞0.05），具有可

比性。本研究方案经医院医学伦理委员会审核通过。

1.2 纳入与排除标准

纳入标准：①符合《妇产科学》（第2版）中关于GDM

的诊断标准[4]；②常规饮食与运动干预后仍无法实现良

好的血糖控制；③单胎。 排除标准：①妊娠前罹患糖尿

病及其他内分泌系统疾病；②合并严重感染；③合并酮

症酸中毒；④患者拒绝药物治疗；⑤超声提示胎儿发育

异常；⑥合并严重脏器功能不全；⑦合并精神系统疾病；

⑧合并免疫系统疾病；⑨临床资料不全者。

1.3 治疗方法

A组患者给予门冬胰岛素注射液（Novo Nordisk A/

S，规格：3 mL ∶300 U，批准文号：国药准字 J20100124）初

始剂量0.5 U /（kg·d），根据空腹血糖（FPG）和餐后2 h血

糖（2 hPG）调整剂量，于三餐前皮下注射+精蛋白生物合

成人胰岛素注射液（Novo Nordisk A/S，规格：3 mL ∶ 300
U，批准文号：国药准字H20090923）初始剂量0.5 U/（kg·
d），根据FPG和2 hPG调整剂量，每日睡前皮下注射。B

组患者给予门冬胰岛素注射液初始剂量 0.5 U/（kg·d），

加入胰岛素泵 [SOOIL Development Co.，Ltd，规格：

DANA Diabecare IIS，注册证编号：国食药监械（进）字

2013年 3541051号]，以每日胰岛素总量的 40％作为基

础泵注量，如血糖控制效果不佳则追加总量的 60％，根

据FPG和2 hPG调整剂量。两组疗程均为4周。

1.4 观察指标

1.4.1 血糖达标时间和胰岛素用量 血糖达标标准：

FPG＜5.1 mmol/L，2 hPG＜8.5 mmol/L[4]。胰岛素用量

以治疗7 d的用量为准计算。

1.4.2 治疗前后血糖水平 血糖指标包括FPG、2 hPG、

糖化血红蛋白（HbA1c）。采用COBAS INTEGRA 800型

全自动生化分析仪（瑞士罗氏公司）检测上述指标。

1.4.3 治疗前后同型半胱氨酸（Hcy）、胱抑素C（Cys-C）

水平 采用全自动生化分析仪检测Hcy、Cys-C。

1.4.4 患者并发症发生率 患者并发症包括低血糖、早

产、羊水过多及妊娠期高血压等。

1.4.5 新生儿并发症发生率 新生儿并发症包括巨大

retrospective study，120 advanced age patients with GDM were randomly divided into group A（60 cases）and group B（60 cases）.

Group A was given Insulin aspart injection with initial dose of 0.5 U/（kg·d）subcutaneously before meal，adjusted according to fast-

ing blood glucose（FPG）and postprandial 2 h blood glucose（2 hPG），and then given Isophane protamine biosynthetic human insu-

lin injection with initial dose of 0.5 U/（kg·d）subcutaneously at bedtime，adjusted according to FPG and 2 hPG. Group B was giv-

en Insulin aspart injection with initial dose of 0.5 U/（kg·d）added into insulin pump using 40％ of total daily insulin as basic

pump，increasing to 60％ of total daily insulin if blood glucose control was poor，adjusted according to FPG and 2 hPG. Treatment

course of 2 groups lasted for 4 weeks. The time of blood glucose reaching target，the amount of insulin were observed in 2 groups，

and the levels of FPG，2 hPG，HbA1c，Hcy and Cys-C before and after treatment，the occurrence of patients and neonates compli-

cations. RESULTS：The time of blood glucose reaching standard in group B was significantly shorter than group A；the amount of

insulin，the incidence of hypoglycemia，premature birth，excessive amniotic fluid and gestational hypertension in group B were sig-

nificantly lower than group A，with statistical significance（P＜0.05）. The incidence of neonatal respiratory distress syndrome in

group B was significantly lower than group A，with statistical significance（P＜0.05）；but there was no statistical significance in the

incidence of giant baby and malformation between 2 groups（P＞0.05）. After treatment，the levels of FPG，2 hPG，HbA1c，Hcy

and Cys-C in 2 groups were significantly lower than before treatment，and the group B was significantly lower than the group A，

with statistical significance（P＜0.05）. CONCLUSIONS：The insulin pump continuous subcutaneous administration is significantly

better than repeated subcutaneous insulin administration in respects of controlling glucose level，reducing the amount of insulin，the

levels of Cys-C and Hcy，maternal and neonatal complications.

KEYWORDS Insulin；Insulin pump；Subcutaneous administration；Gestational diabetes mellitus；Blood glucose；Complication
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儿、新生儿呼吸窘迫综合征及畸形。

1.5 统计学方法

采用SPSS 20.0统计软件对数据进行分析。计量资

料以 x±s表示，采用 t检验；计数资料以率表示，采用χ2

检验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者血糖达标时间和胰岛素用量比较

B 组患者血糖达标时间显著短于 A 组，胰岛素用

量显著低于 A 组，差异均有统计学意义（P＜0.05），详

见表 1。

表1 两组患者血糖达标时间和胰岛素用量比较（x±±s）

Tab 1 Comparison of the time of blood glucose reach-

ing the target and the amount of insulin be-

tween 2 groups（x±±s）

组别
A组
B组

n

60

60

血糖达标时间，d

8.65±1.79

3.10±1.05＊

胰岛素用量，U

43.29±12.42

30.75±8.26＊

注：与A组比较，＊P＜0.05

Note：vs. group A，＊P＜0.05

2.2 两组患者治疗前后血糖水平比较

治疗前，两组患者血糖水平比较，差异均无统计学

意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者血糖水平均显著低

于同组治疗前，且B组显著低于A组，差异均有统计学

意义（P＜0.05），详见表2。

表2 两组患者治疗前后血糖水平比较（x±±s）

Tab 2 Comparison of the levels of blood glucose be-

tween 2 groups before and after treatment（x±±

s）

组别

A组
B组

n

60

60

FPG，mmol/L

治疗前
8.33±1.33

8.27±1.30

治疗后
5.97±1.06＊

5.05±0.74＊#

2 hPG，mmol/L

治疗前
11.85±2.48

11.92±2.52

治疗后
8.25±1.90＊

7.71±1.34＊#

HbA1c，%

治疗前
8.25±1.35

8.19±1.32

治疗后
7.17±1.03＊

6.20±0.82＊#

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与A组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. group A，#P＜0.05

2.3 两组患者治疗前后Hcy、Cys-C水平比较

治疗前，两组患者Hcy、Cys-C水平比较，差异均无

统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者 Hcy、Cys-C

水平均显著低于同组治疗前，且B组显著低于A组，差

异均有统计学意义（P＜0.05），详见表3。

表3 两组患者治疗前后Hcy、Cys-C水平比较（x±±s）

Tab 3 Comparison of the levels of Hcy and Cys-C be-

tween 2 groups before and after treatment（x±±

s）

组别

A组
B组

n

60

60

Hcy，μmol/L

治疗前
14.71±3.05

14.67±3.02

治疗后
10.14±2.29＊

7.62±1.70＊#

Cys-C，mg/L

治疗前
1.55±0.40

1.51±0.38

治疗后
1.12±0.26＊

0.77±0.14＊#

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与A组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. group A，#P＜0.05

2.4 两组患者并发症发生率比较

B组患者低血糖、早产、羊水过多、妊娠期高血压发

生率均显著低于A组，差异均有统计学意义（P＜0.05），

详见表4。

表4 两组患者并发症发生率比较[例（％）]

Tab 4 Comparison of the incidence of complications

between 2 groups [case（％）]

组别
A组
B组

n

60

60

低血糖
15（25.00）

3（5.00）＊

早产
13（21.67）

4（6.67）＊

羊水过多
10（16.67）

1（1.67）＊

妊娠期高血压
19（31.67）

8（13.33）＊

注：与A组比较，＊P＜0.05

Note：vs. group A，＊P＜0.05

2.5 两组新生儿并发症发生率比较

B组新生儿呼吸窘迫综合征发生率显著低于A组，

差异有统计学意义（P＜0.05）；两组巨大儿、畸形发生率

比较，差异均无统计学意义（P＞0.05），详见表5。

表5 两组新生儿并发症发生率比较[例（％）]

Tab 5 Comparison of the incidence of neonatal com-

plication between 2 groups [case（％）]

组别
A组
B组

n

60

60

巨大儿
8（13.33）

6（10.00）

新生儿呼吸窘迫综合征
7（11.67）

1（1.67）＊

畸形
2（3.33）

1（1.67）

注：与A组比较，＊P＜0.05

Note：vs. group A，＊P＜0.05

3 讨论
GDM是指于妊娠期初次确诊为糖耐量异常或糖尿

病的妊娠期常见并发症之一，主要表现为绝对或相对

胰岛素分泌不足，进而诱发糖类、脂肪及蛋白质代谢障

碍 [5]。目前，有关GDM发病机制尚未完全阐明，大部分

学者认为胰岛素抵抗、胰岛B细胞分泌功能障碍及遗传

因素在其发生发展过程中发挥着关键作用[6]。已有研究

显示，新生儿不良结局与产妇高血糖状态关系密切，故

早期有效控制血糖水平被认为是治疗GDM的关键[7]。

胰岛素具有促进机体对于血糖摄取利用，抑制糖原

分解与糖异生的双重作用。已有研究显示，外源性胰岛

素可有效降低GDM患者血糖水平，降低围生期母婴不

良结局发生风险[8]。但对胰岛素具体的给药方式国内外

尚无统一标准。胰岛素泵持续皮下给药通过连续微量

输注胰岛素和餐前加注胰岛素方式，实现了对人体胰腺

正常功能模拟。已有研究显示，胰岛素泵可有效降低患

者低血糖发生风险，避免夜间血糖异常波动，减少因药

物多次注射而造成的依从性下降，对于改善生活质量亦

有重要意义[9]。高龄GDM患者相对于非高龄GDM患者

更易于妊娠早期出现低血糖症状，而妊娠中晚期孕酮、

雌激素等胰岛素拮抗类物质分泌增多，易引起血糖水平

升高，故高龄 GDM 患者血糖水平不稳定性更为明显。

相较于胰岛素多次皮下给药，胰岛素泵持续皮下给药方

式治疗高龄GDM患者具有以下优势[10-11]：（1）胰岛素泵

能够更灵活地设定不同时段输注参数，调整胰岛素用

量，从而在良好控制血糖水平的同时降低血糖波动幅
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度；（2）胰岛素泵具有操作简单、携带方便等优势，可改

变以往烦琐的操作流程，通过持续基础输注和小剂量追

加胰岛素有效减少胰岛素总用量，简化日常治疗流程及

降低疼痛程度。

本研究结果显示，B组患者血糖达标时间显著短于

A组，胰岛素用量显著低于A组；治疗后，两组患者FPG、

2 hPG、HbA1c水平均显著低于同组治疗前，且B组显著

低于A组，差异均有统计学意义。这提示，胰岛素泵持

续皮下给药可较好地控制血糖水平，促进血糖达标，并

降低胰岛素用量，与以往研究结果基本一致[12]。

Hcy为蛋氨酸重要代谢中间产物之一，可保证机体

含硫氨基酸水平的动态稳定性。已有研究证实，高血糖

状态可诱发排尿量异常增加，叶酸和B族维生素过度流

失，进而造成Hcy水平上升；而Hcy水平上升与胰岛素

敏感性下降、GDM 及新生儿不良结局具有相关性 [13]。

Cys-C则可刺激炎症因子合成分泌，加重GDM患者血管

损伤，降低Hcy分解酶活性，维持机体处于Hcy高水平

状态[14]。本研究结果显示，治疗后，两组患者Hcy、Cys-C

水平均显著低于同组治疗前，且B组显著低于A组，差

异均有统计学意义。这提示，胰岛素泵持续皮下给药可

有效下调Hcy、Cys-C水平，这可能是该方式具有更佳临

床疗效的重要机制之一。

本研究结果显示，B组患者低血糖、早产、羊水过多、

妊娠期高血压发生率均显著低于A组，新生儿呼吸窘迫

综合征发生率显著低于A组，差异均有统计学意义。这

提示，胰岛素泵持续皮下给药可减少母婴并发症的发

生，改善临床预后。已有研究证实，血糖控制效果是影

响GDM患者母婴结局的关键因素，合理血糖水平对于

降低母婴围生期不良结局发生风险具有重要意义 [15]。

但两组巨大儿、畸形发生率比较，差异均无统计学意

义。这可能与本研究纳入的样本量相对不足和随访时

间较短有关。

综上所述，胰岛素泵持续皮下给予胰岛素在有效控

制高龄GDM患者血糖水平、降低胰岛素用量、下调Hcy

和Cys-C水平、减少母婴并发症的发生方面均显著优于

多次皮下给予胰岛素。由于本研究受纳入样本量小、随

访时间短、单一中心等因素制约，故此结论有待大样本、

多中心研究进一步证实。
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