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正常女性 Botnia钳夹术的建立 

程庆丰，李启富，白晓苏，冯 静，黄健康，刘秀容 

(匝吠 科大学附属第一医院内分泌科 ，重庆 400016) 

【摘 要】目的：建立一种能同【{’『独 价胰岛B细胞功能和胰岛素敏感性的方法。方法：联合静脉葡萄糖耐量试验(IVGTT) 

与高胰岛素 iE常葡萄糖钳灾术(简称 I} 糖钳夹术)一即t~mia钳夹术 ，评估 13例健康女性忐愿者的胰岛 B细胞功能与胰岛 

素敏感性，并-j常规正糖钳夹术进行比较。结果：Eomia钳夹术与常规正糖钳夹术稳态期(150～180 min)葡萄糖代谢率分别为 

(13．1 1±1．71)ng／(kg·min)和(13．34±1．41)ng／(kg·min)，P>0．05；稳态期血糖浓度分别为(5．14±0．12)mmol／L和(5．15± 

0．14)mmc，l／L，P>0．05。结论：Iv( r并小影响随后 糖钳夹术巾稳态葡萄糖代i身{率。~)mia钳央术 叮同时评价胰岛 B细 

胞功能和胰岛素敏感性，是 一种值得推广的方法。 
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Establ ishment of Botnia clamp technique in healthy women 

CHENG Qingfeng，et al 

(Department q／Endocrinology，tke F f AfJ'iliated Hospital，Chongqing Medical University) 

【Abstract】Objective： I'o~stablish a meth(xt f()r independent axscssment of insulin secretion and insulin,sensitivity(S1)simultaneous— 

ly．Methods：I{ cell function and insulin ~nsitivity it：1 3 healthy feminine subjects were a c by applying intravenous glucc~se tel— 

erance test cx)mbined with hyperinsuliilelnie——euglycemic——clamp and the tckst WaS eompar(d with regular hyperinsulinenfic—— eug— 

lycemic clamp．Results： l'hcre was no signal statistical difference when campared the,stable(150～180 rain)M value obtained dur— 

ing the l~)tnia clamp with the stable M value from a regular hyperinsulinemic euglycemic clamp(13．1 1±1．71mg／(kg·min)， 

13．34±1．41mg／(kg‘min)，respectively，j’>0．05)．Stable glucose concentrations were(5．14±0．12)mmol／L and(5．15±0．14) 

mmol／L．respectively．P>()．05．(2inclusion：The prior glucose bolus does not affect the following euglycemic clamp．The Botnia clamp 

is a useful methc~．t for simultaneous independent assessment of insulin secretion and insulin sensitivity． 

【Key words】Intravenous gluc(xse tolerance test；Hyperinsulinemic euglycemic clamp；B cell function；Insulin,sensitivity 

如何评估胰岛素敏感性与 B细胞功能是研究 

糖尿病时常遇到的『f】J题，rf1于 B细胞功能和机体胰 

岛素敏感性相互影响，最理想的办法就是在同一状 

态下同时豸犬得评价这两者的参数，但是能达到这种 

要求的试验并不多。为r 时扶得评价这两者的参 

数，我们根据国外相关资料lJ ，建立了 Botnia钳 

夹术(先进行 IVG1vr，随后再进行I 糖钳夹术)，对 

13例健康女性志愿者进行 Botnia钳夹术测定 B细 

胞功能与胰岛素敏感性，并与常规正糖钳夹术进行 

比较，观察 IVG1vr是否会影响随后进行的正糖钳 

夹术。 

作者介绍：程庆丰(1976一 )，男，住院医师，硕士 

主要研究方向：胰岛素抵抗。 

1 材料与方法 

1．1 对象与分组 

由于不同性别可能对试验的结果产生干扰 ，我们选择了 

I3例正常重庆地区中国人，均为非肥胖 、女性 ，BMI为 21．3 

±1．9kg／m2，年龄为 28．6±3．3岁，月经正常。研究对象均 

无糖尿病、高血压病史，以及相关家族史，无肝、肾疾病，未使 

用过任何影响胰岛素敏感性的药物。OGTT和胰岛素释放 

试验证实无糖尿病或糖耐量减低。试验前将试验的性质、目 

的、以及可能产生的不 良反应告知研究对象，并填写知情同 

意书。实验分 ~)tnia组(13名)与止糖钳夹组(13名)两组。 

1．2 方法 

1．2．1 分组 

受试对象空腹 12h后，于次 日清晨 8时到实验室，测定 

身高 、体重、腰臀围及血压，并排空小便，取仰卧位，分别在双 
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前臂头静脉或正中静脉穿刺，并留置导管以生理盐水维持静 

脉通道，以备抽血和输注各种试验用液。将其中一侧手和前 

臂置于 604；的恒温箱中，使静脉血动脉化。整个试验过程 

中受试者保持清醒状态。 

1．2．1．1 Botnia钳夹术组 

钳夹过 程持续 180min，分 为第 一阶段 IvGTT(0～ 

60min)和第二阶段正糖钳央术(60～180min)。受试者置管 

后安静休息 30min，留取空腹血清样本。在 3min内推注完 

0．3g／kg的葡萄糖 ，以推完开始记时 ，分别留取 1、2、4、6、8、 

10、20、30、40、50、60min的血样标本 2ml，用于测定葡萄糖 、 

胰岛素浓度。在 60min结束时开始进干亍正糖钳夹术，前 

10min(即 60～70min)内注入初始负荷剂量胰岛素溶液(美 

国礼来公司正规人胰 岛素，40U／m1)使m浆胰 岛素迅速升 

高_l J，随后以 120 mU／(m·rain)速率持续输注胰岛素。在此 

期间，每 5min测定 一次动脉化 的静 脉血浆葡萄糖，调整 

25％葡萄糖溶液输注率 ，使血糖值波动在 5．2mmol／L左右 

(4．9～5．5mmol／L)。试验结束后收集试验期间的尿样本 ， 

测定尿糖，以校正机体的葡萄糖利用率。 

葡萄糖利用率 M-葡萄糖输注速率 葡萄糖空间校正 

值 尿糖校正值。B细胞功能以2、4、6min的血清胰岛素浓 

度之和来表示。 

1．2．1．2 常规正糖钳夹术组 

0--60min输注生理盐水，60～180min同上述 Botnia钳 

夹术组第二阶段正糖钳夹术实验方法。 

1．2．1．3 各项指标测定方法 

血浆葡萄糖和尿糖(葡萄糖氧化酶法，德 国 Necar公 

司)；血胰岛素(放免法，北方生物公 司)；皮质醇(放免法，中 

国原子能科学研究院)；游离睾酮(美国 DSL公司)。 

1．3 统计学处理 

计量资料以 ±S表示。采用 SPSS10．0软件进行统计 

处理。各项指标比较采用配对 t检验。 

2 结 果 

2．1 Botnia钳夹术 

2．1．1 l：bmia钳夹术中血胰岛素水平 基础血清胰岛 

素水平为(4．35±2．5)mIU／L。推完葡萄糖后血胰岛素 

水平迅速升高，在 2 4min达到高峰(105．5±78．2) 

mIU／L，此后逐步下降，在 60min为(4．32±2．6) 

mIU／L。第二阶段钳夹开始后血浆胰岛素水平再 

次迅速升高，在 120min后达到高峰(314．7±67．3) 

mIU／L，此后维持在(305．3±56．2)mIU／L，直到钳 

夹结束，见图 1。常规正糖钳夹术组血清胰岛素水 

平从 60min开始迅速升高，稳态期浓度为(334．8± 

54．1)mIU／L，见图 2。 

2．1．2 Botnia钳夹术中血浆葡萄糖水平 基础状 

态血浆葡萄糖水平为(5．03±0．43)mmol／L。1rain 

达到高峰(17．54±2．1)mmol／L，到60min时为(4．7 

±0．4)mmol／L，在 150～180min钳夹稳态期中血浆 

葡萄糖水平始终维持在(5．14±0．12)mmol／L左 

右，与基础状态差异无显著性，见图 1。常规正糖钳 

夹术组血浆葡萄糖水平始终维持在(5．14±0．12) 

mmol／L，也与基础状态无显著差异性见图2。 

2．1．3 13omia钳夹术与传统正糖钳夹术比较 两 

组在 1 50～180min钳夹稳态期的葡萄糖代谢率 M、 

血糖、胰岛素浓度差异无显著性。这证明 Botnia钳 

夹术中 IVGTT对随后进行的正糖钳夹术并无影 

响 ，见表 1 
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图 1 Botnia钳夹术血糖和胰岛素浓度变化曲线 
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图2 常规正糖钳夹术中葡萄糖和胰岛素变化曲线 

表 1 13例受试者实验结果与比较 
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空腹血糖 稳态血糖 稳态 M值 稳态胰岛素 

308、7±40．8 

334．8±54．1 

P=0．215 

空腹胰岛素 

4．35±2．5 

4．52±2．6 

P=0、752 

Botnia组 

正糖钳夹组 

配对 t检验 

5．12±0．44 

5．03±0．43 

P=0．236 

5．14±0．12 

5、15±0、14 

P=0．895 

13．11±1、71 

13、34±1．41 

P=0．593 
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2．2 Botnia钳夹术中皮质醇浓度变化 

空腹皮质醇浓度(179．8±71．2)ng／mI，稳态期 

(150～180rain)为(89．4±35．6)ng／ml与基础空腹 

点相比较，存在统计 若性。常规正糖钳夹术组稳 

态期皮质醇浓度为(94±39．6)ng／mI，与 Botnia钳 

夹术稳态期皮质醇浓度相比较，尤统计显著性。 

3 讨 论 

胰岛素的分泌与胰岛素敏感性相互影响，同时 

测定这两项指标有着晕要的科研意义。高胰岛素正 

葡萄糖钳夹技术是 目前评价胰岛素敏感性的金标 

准，具有定量准确 、承复性好的优点。但是当前尚无 

测定 B细胞功能的金标准，目前广为接受的是高葡 

萄糖钳夹技术。如果受试者在问一天进行高糖和正 

糖钳夹术是最为理想的，但足由于这两种实验方法 

均费时、费物在现实中难以进行。}k~tnia钳夹术包 

含了测定 B细胞功能的 IVGT'I 以及评价胰岛素敏 

感性的金标准一正糖钳夹术，【大J而能够同时较为准 

确的反映 B细胞功能与胰岛素敏感性这两项指标。 

从本实验提供 的数据看，Botnia钳火术巾 IV( I'T 

并不影响随后进行的II 糖钳火术， 行完全町以联 

合在一起，往 一时间先后进行。在小研究的钳夹 

过程中血浆胰岛素达到优势浓度时，血浆葡萄糖浓 

度可保持稳定，升糖激素如皮质醇没有异常升高，提 

示钳夹过程中无低血糖等应激发牛。 

高胰岛素一正葡萄糖钳夹术主要研究外源性胰 

岛素对机体组织的作用，反映机体对外源性葡萄糖 

的代谢情况。正常人群中，当血浆胰岛素达到一定 

水平(如 50mlU／L以上)，肝糖的输出几乎完全被 

抑制L4,5 J。无论是糖尿病患者还足其他严重胰岛素 

抵抗患者，当血浆胰岛素达到 200mlU／L以上，肝 

糖输出几乎完全被抑制。因此，采用大于 100 mU／ 

(m2·rain)的胰岛素输注速率，使血浆胰岛素达到 

200mlU／L以上，可以避免肝糖输出对结果的影响。 

IVGTT作为一项评估 B细胞功能的检测方法，沿 

用已久，如果患者存在中、重度 B细胞功能受损，通 

过直接比较急性时相胰岛素分泌，一般可以得出正 

确的结论。如果研究对象是轻度 B细胞功能受损， 

同时还存在胰岛素抵抗，例如 IGT、IFG、多囊卵巢 

综合征患者，此时仅仅用急性时相胰岛素分泌来比 

较 B细胞功能，可能会得出错误结论_6 J，这时可以 

用处置指数(Dislmsition Index，DI，=B细胞功能 × 

胰岛素敏感性 )校正胰岛素抵抗之后，再进行 B细 

胞功能的比较，这样可以发现 B细胞功能的细微变 

化，得出的结论就能比较真实的反映患者的 B细胞 

功能_7j。我们建立的正常人 Botnia钳夹术方法，在 

同一时间测定机体的 B细胞功能与胰岛素敏感性， 

而且钳夹时胰岛素输注速率为 120 mU／(m2·rain)， 

使稳态血浆胰岛素浓度超过了 200mIU／L，这样无 

论是正常人或是糖尿病患者，在钳夹稳态期均可抑 

制肝糖输出而使结果具有可靠性。此外，由于在同 
一 时间提供 r准确的胰岛素敏感性指标，这样在计 

算处置指数 DI时保证了数据的可靠性，不仅为糖 

尿病研究 l而且也为既存在胰岛素抵抗又有轻度 B 

细胞功能障碍的疾病(如 IGT、IFG、多囊卵巢综合 

征等)研究提供 一个比较可靠的试验方法。 
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