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Abstract
AIM: To investigate the changes of glucose metabolism 
and the possible mechanism.

METHODS: The levels of plasma glucose, insulin and 
C-peptide were measured in 46 patients with liver 
cirrhosis and 25 healthy people before (fasting) and 
2 h after the oral glucose tolerance test (OGTT). The 
insulin sensitivity index (ISI) was calculated. All the 
results were analyzed comparatively.

RESULTS: In patients with liver cirrhosis, the levels 
of fasting plasma glucose and C-peptide were 
5.58±2.14 mmol/L and 593±156 pmol/L, respectively 
(P  >0.05); 2 h after OGTT, the levels of plasma glucose 
and C-peptide were 11.97±4.20 mmol/L and 3411±964 
pmol/L, respectively, which were significantly higher 
than those in the healthy controls (P  <0.05). In the liver 
cirrhosis patients, the levels of plasma insulin before 
(fasting) and 2 h after the OGTT were 12.23±5.4 mU/L 
and 105.16±40.70 mU/L, respectively, which were 
significantly higher than those in the healthy controls 
(P  <0.05). The value of ISI in liver cirrhosis patients 
was significantly lower than that in the healthy controls 
(1.47±0.54 vs  2.73±0.62, P  <0.05).

CONCLUSION: Abnormal glucose metabolism exists 
in patients with liver cirrhosis, and its mechanism may 
be related to the insulin resistance.
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摘要

目的：探讨肝硬化患者糖代谢变化及其可能的致病机制.

方法：对46例肝硬化患者及25例正常人分别测定空腹及口

服75 g葡萄糖耐量试验(oral glucose tolerance test，OGTT)2 h

后的血糖、血浆胰岛素及C肽水平，计算胰岛素敏感指数

(insulin sensitivity index，ISI)，并对各项结果进行比较分析.

结果：肝硬化组空腹血糖、C肽水平分别为5.58±2.14 

mmol/L、593±156 pmol/L，较对照组差异均没有显著性

意义(P>0.05)；OGTT 2 h后血糖、C肽水平分别为：11.97

±4.20 mmol/L、3411±964 pmol/L，均明显高于对照组

(P<0.05)；而胰岛素测定结果可见肝硬化患者空腹及OGTT 

2 h后胰岛素水平分别为：12.23±5.4 mU/L、105.16±40.70 

mU/L，均明显高于对照组；肝硬化组ISI显著低于对照组

(1.47±0.54 vs  2.73±0.62，P<0.05).

结论：肝硬化患者存在明显的糖代谢异常，这种糖代谢异

常与胰岛素抵抗有关.
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0  引言

肝脏对体内葡萄糖的代谢起着重要的调节作用，是维持

血糖稳定的重要器官.而肝硬化是累及全身各脏器的慢

性疾病.肝硬化患者合并糖尿病是影响生存期的一个危

险因素，患者有较高的死亡率[4,8].为了探讨肝硬化患者

糖代谢变化及其可能的发病机制，我们对46例肝硬化患

者及25例正常人进行了空腹及口服75 g葡萄糖耐量试验

(oral glucose tolerance test，OGTT)2 h后的血糖、

血浆胰岛素及C肽水平的测定.

1  材料和方法

1.1 我院2002-06/2003-11根据病史、临床表现、肝功

能检查及腹部B超、腹部CT、胃镜结果确诊的肝硬化患
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表1  肝硬化组与正常对照组空腹及口服75 g葡萄糖2 h后的血糖、血浆胰岛素、C肽水平及ISI的比较 (mean±SD)

血糖(mmol/L)           胰岛素(mＵ/L)        C肽(p mol/Ｌ)       血糖(mmol/L)            胰岛素 (mＵ/L)             C肽(p mol/Ｌ)

5.58±2.14              12.23±5.4              593±156              9.97±4.20              105.16±40.70              3411±964              1.47±0.54

5.15±1.77               7.12±4.21             569±133              5.66±2.15	      26.93±11.76	       1211±539	    2.73±0.62 

0.86	                 4.10	                0.65	       4.79	                         9.37	                            10.53	    8.91

P>0.05                     P<0.05	            P>0.05	       P<0.05                      P<0.05                         P<0.05                   P<0.05

空腹	                                                            口服75 g葡萄糖120 min后
组别              	                                                                                                                                                                                                ISI(×100)

肝硬化组(n  = 46)

正常组(n  = 25)

t 值

P 值
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者46例，其中男性37例，女性9例，年龄28-73岁，平

均55.4岁.根据Child-Pugh计分及分级：A级17例，B级

21例，C级8例.其中病毒肝炎性肝硬化28例，酒精性肝

硬化9例，血吸虫性肝硬化2例，原发性胆汁性肝硬化2

例，原因未明5例.体重指数19.5±2.7 kg/m2.所有病例

均无糖尿病家族史，无胰腺疾患史.同期无心、肝、

肾疾患及家族史的正常人25例，年龄29 - 7 4岁，

平均59.3岁，其中女性9例，男性16例，体重指数

21.1±3.5 kg/m2.

1.2 方法

1.2.1 受试者试验前一天晚12点后禁食，次晨空腹取静脉

血后口服葡萄糖75 g，120 min后再取静脉血，分别测

定血糖(葡萄糖氧化酶法测定)、血浆胰岛素及C肽水平

(采用化学发光法测定).

1.2.2 计算胰岛素敏感指数(insulin sensitivity 

indix，ISI)测定参照文献[3]计算ISI的方法：ISI=1/ 

[空腹血糖(mmol/L)×空腹胰岛素(mＵ/L)].

统计学处理 所有数据以mean±SD表示，两组计量

资料的比较采用ｔ检验，以P<0.05为有显著性差异.

2  结果

2.1 肝硬化患者组空腹血糖水平较对照组略高，但P>0.05差

异没有显著性意义；口服75 g葡萄糖后，46例肝硬化患

者中，25例显示糖耐量异常，其中6例诊断为糖尿病(1

例空腹血糖升高，5例口服75 g葡萄糖2 h后的血糖升高

均达到糖尿病的诊断标准).

2 .2  口服75 g葡萄糖后，胰岛素测定结果可见肝硬

化患者空腹及120 m i n后胰岛素水平均明显高于对照

组，P<0.05差异有显著意义.

2.3 C肽测定结果显示肝硬化患者的空腹水平较正常组无

明显差异，但口服葡萄糖负荷后120 min时的C肽水平显

著高于对照组.

2.4 计算肝硬化组及对照组的ISI并进行检验，两组ISI

分别为1.47±0.54和2.73±0.62，两组比较P<0.05，差

异有显著意义(表1).

3  讨论

肝硬化患者60-80%可发生糖耐量异常，而10-15%在疾病

的自然病程中可最终发展为糖尿病[6,8,13].本研究肝硬化

患者中空腹及口服75 g葡萄糖2 h后的血糖结果显示糖

耐量异常为54.3%，其中6例诊断为糖尿病，而且5例空

腹血糖正常，在葡萄糖负荷后才达糖尿病诊断标准.因

此对肝硬化患者，除常规检查空腹血糖外，最好再行口

服葡萄糖耐量实验，以早期发现糖耐量异常或糖尿病.

肝硬化与相关的糖代谢异常的发生机制尚未完全阐

明，目前认为胰岛素抵抗可能是最主要的原因[4].本研究

结果显示肝硬化患者组空腹血糖水平较对照组略高，但

P>0.05差异没有显著性意义，但其胰岛素基础水平较正

常人增高，说明存在高胰岛素血症，口服葡萄糖后2 h胰岛

素水平亦明显高于对照组，而口服75 g葡萄糖后糖耐量

异常，可以推测胰岛素敏感性下降.基于空腹血糖及空

腹胰岛素浓度的指标与胰岛素的敏感性有很好的相关性[5]，

本研究以空腹胰岛素水平与血糖水平乘积的倒数作为胰

岛素敏感性指数，用该指数分析本组肝硬化患者的胰岛

素敏感性，结果低于正常组，差异有显著意义，提示患

者存在胰岛素抵抗.

胰岛素抵抗是指组织对胰岛素不敏感，包括肝内及

肝外胰岛素抵抗.肝硬化患者的一个显著特征是外周组

织(主要是骨骼肌，其次是脂肪组织)胰岛素抵抗.肝硬

化骨骼肌胰岛素抵抗表现为葡萄糖摄取减少和非氧化葡

萄糖处置(糖原合成)减少；此外，肝硬化脂肪组织也存

在胰岛素抵抗[4].

肝硬化引起胰岛素抵抗的因素有[1,4,10,12]:(1)高胰岛

素血症：胰岛素需与靶细胞表面的特异性胰岛素受体结

合，才能启动内在的代谢效应，而胰岛素受体数目与亲

和力主要受血浆胰岛素水平的影响.血清胰岛素浓度增

加可引起受体数目的减少；当胰岛素与受体结合后，可

使毗邻受体与胰岛素的亲和力降低.(2)肝硬化时肝内胰

岛素抵抗主要由肝功能减退及门体静脉分流造成.肝功

能减退使胰岛素降解减少，分流引起的门脉血流降低使

肝细胞摄取胰岛素减少，分流阻断后糖耐量可以改善；

同时肝内胰岛素受体减少和生理效应减低，也引起肝脏

胰岛素抵抗.(3)胰高血糖素、生长激素增加：胰高血糖

素、生长激素能拮抗胰岛素的作用，可导致肝硬化患者

空腹血浆胰岛素水平升高.另外，Lin et al报道[6]，血清可

溶性肿瘤坏死因子受体水平升高与肝硬化胰岛素抵抗相

关，提示肿瘤坏死因子系统在调节胰岛素活性上起重要

作用.

在我国，病毒性肝炎是导致肝硬化最常见的原

因.文献报道，在慢性病毒性肝炎的早期阶段胰岛素抵
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抗便已存在，且随肝纤维化的加重而进展.慢性病毒性

肝炎患者中，OGTT发现27.5%的患者出现糖耐量下降、

糖尿病等糖代谢异常，胰岛素抵抗和β细胞功能不良是

主要原因.肝炎病毒感染与胰岛素抵抗间存在基因特异

性联系，同时胰岛素抵抗增加肝纤维化的进程.β细胞

分泌功能不全与基因及病毒因素有关，肝炎病毒虽在肝

内复制，但其基因组可出现在肝内胆管、胰腺等其他多

种组织，肝炎病毒诱导的免疫过程中产生的细胞因子也

参与引起β细胞分泌功能不全.老年、肥胖、严重肝纤

维化、糖尿病家族史是病毒性肝炎合并糖尿病的潜在危

险因子[7,9,11,15].

测定C肽能反映胰岛β细胞的生成和分泌胰岛素的

能力，且受肝、肾功能的影响较小，因此较测定胰岛素

水平更好[2].本研究肝硬化患者OGTT结果也显示有胰岛素

分泌异常.患者空腹C肽水平与正常人的差异不显著，葡

萄糖负荷C肽水平升高，且明显高于正常，提示存在胰

岛素的高分泌.由于胰岛素抵抗和葡萄糖效应减小引起

的糖负荷后高血糖血症，致使胰岛β细胞增生，胰岛体

积增大，β细胞对高葡萄糖应答增强.但如β细胞长期

处于胰岛素高分泌状态，最终可致衰竭[4,14].肝移植可以

缓解胰岛素抵抗，只能治愈约67%的肝源性糖尿病，而

剩下的33%不能治愈是因为β细胞功能降低依然存在.因

此胰岛素抵抗只是肝硬化初期的表现，β细胞功能障碍

是发展为糖尿病的关键因素[13].

肝硬化糖耐量异常或糖尿病的发生与肝硬化的原因

及病程无明显相关，但老年人和营养不良者更易发生糖

代谢异常[1,4]，因此临床上应引起重视.
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