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暴发性 1型糖尿病(fulminant type 1 diabetes，FT1D)是 1 

型糖尿病的新亚型，2000年由13本学者Imagawa等_1_首先提 

出。该病发病特点为起病急骤。短期内胰岛 13细胞功能几乎 

完全丧失，代谢紊乱严重 ，临床表现无特异性，如不及时准确 

诊断、积极治疗，病情难以控制，死亡风险高。因发病少见，现 

将本院内分泌科收治的3例 FTID患者临床资料进行总结、 

分析，并文献复习，以供临床医师参考 ，提高大家对此类少见 

疾病的诊治水平。 

1 临床资料 

病例 1，患者女性，22岁，因“腹痛 3 d，恶心、呕吐1 d，发 

现血糖高 2 h”于2013年 1O月 4日人院。否认既往糖尿病史 

及糖尿病家族史 ．P 120次／min，R 25次／min，T、BP正常 ，BMI 

17．0 kg／mz，精神差，咽部充血，剑突下压痛，心率快，节律整 

齐。完善相关实验室检查：随机静脉血糖 46．01 mmol／L，尿酮 

体(+)，动脉血气分析 pH7．06，血钾 6．95 mmo1]L，血淀粉酶 

85．5 U／L(正常)。抗胰岛细胞抗体(一)，抗胰岛素抗体(一)，抗 

谷氨酸脱羧酶抗体(一)，空腹血清 C肽 0．02 nmol／L，糖化血 

红蛋白6．4％。腹部彩超无异常。按照糖尿病酮症酸中毒治疗 

常规给予治疗，病情逐渐好转。住院期间受凉后再次出现恶 

心、呕吐，测指血糖 25．2 mmol／L，查尿酮体强阳性，考虑糖尿 

病酮症酸中毒复发，再次给予补液、降糖等治疗，住院2周， 

血糖波动为 10．2～20．8 mmol／L。出院前复查空腹c肽 0．015 
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nmol／l，糖化血红蛋白6．3％。出院后“三短一长”(三餐前注射 

速效胰岛素+睡前长效胰岛素)方案控制血糖，因血糖波动大 

加用二甲双胍缓释片0．5 g qd，此后患者血糖控制良好。 

病例 2．患者女性，45岁，因“消瘦 1周，多饮 、多尿 1 d” 

于2014年8月2日入院。否认既往糖尿病史，其父亲、叔叔 

患2型糖尿病。人院查体：T、P、R、BP均正常，BMI 25．0 kg／mz， 

咽部充血，扁桃体 Ⅱ度肿大，心肺腹未见明显阳性体征。完善 

相关实验室检查 ：随机静脉葡萄糖 34．43 mmol／L，尿酮体(+)， 

动脉血气分析 pH7．25，血钾 5．43 mmol／L，血钙 2．23 mmo|／L． 

血钠 136．0 nlmol／L．阴离子间隙 24．2 mmol／L，肌酸激酶 222．0 

U／L，抗胰岛细胞抗体(+)，抗胰岛素抗体(一)，抗谷氨酸脱羧 

酶抗体(一)，空腹血清 C肽 0．02 nmo]]L，糖化血红蛋白6．3％， 

甲功正常。病情稳定后行 C肽释放试验 ：空腹 0．050 nmol／L， 

餐后 0．5 h 0．046 nmol／L．餐后 1 h 0．050 nmol／L，餐后 2 h 

0．056 nmol／L，餐后 3 h 0．056 nmol／L。出院后患者“三短一长” 

方案控制血糖，2个月后我科门诊复查抗胰岛细胞抗体(一)， 

糖化血红蛋白7．2％，空腹血清 C肽 0．040 nmo1]L，平时血糖 

波动较大在 2．2—25．0 mmo]]L。加服二甲双胍后血糖逐渐平稳。 

病例 3，患者女性 ，23岁 ，因“多饮 、多尿伴恶心 、呕吐 

1 d”于 2015年 4月 5日入院。否认既往糖尿病史、糖尿病家 

族史。妊娠期间查血糖水平正常，人院前 2周患者于当地医 

院顺产 1子，当时查血糖亦正常。入院查体：T 37．8℃，P 155 

次／rain，R 18 7．~／min，BP 136／67 mrnHg。体型匀称，急性病面 

容，神清。咽部充血，扁桃体Ⅱ度肿大，呼吸急促，双肺呼吸音 

粗糙，无明显干湿哕音。心率 155~Jmin，节律整齐。上腹部 

压痛 ，无反跳痛及明显肌紧张。急诊科查血糖>27．8 mmol／L。 

动脉血 pH6．98，N末端脑钠肽(NT—BNP)102．90 pg／mL，心肌 

损伤标志物正常，尿酮体强阳性，尿葡萄糖(+++)，血淀粉酶 

128．8 U／L(正常参考值 0～100 U／L)，白细胞计数 37．46 X 10 
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个／L、淋巴细胞 比值 3．9％、中性粒细胞 比值 93．24％，尿素 

14．54 mmol／L，肌酐 158．20~moVL．血尿酸 1 0l1．20~mol／L． 

血钾 5．05 mmol／L、钠 131．70 mmo1]L、氯 95．70 mmoVL。予 以 

静滴普通胰岛素降糖，补液，补碱，纠正电解质紊乱等治疗。 

1 d后酮症酸中毒基本纠正。复查尿酮体(一)，肾功、电解质正 

常，pH正常，多饮、多尿症状缓解，无恶心、呕吐，但腹部仍有 

压痛。给予胰岛素泵皮下注射控制血糖。进一步完善相关辅 

助检查：糖化血红蛋白 5．9％，空腹 C肽 0．010 nmo~L，抗谷氨 

酸脱羧酶抗体阳性(+)、抗胰岛素抗体阴性(一)、抗胰岛细胞 

抗体阴性(一)，肝功、血脂、甲功正常，甲状腺自身抗体(一)。入 

院后第 3天复查血淀粉酶 895 U／L，脂肪酶 3 460 U／L。腹部+ 

泌尿系+妇科彩超+阑尾彩超无异常、上腹部 CT胰腺未见异 

常。嘱患者禁食禁饮，予以质子泵抑制剂(proton pump inhi— 

bitors，PPIs)抑酸 、生长抑素抑制胰液分泌，补液、维持内环 

境、抗感染治疗。2015年4月 11日复查：血淀粉酶229．6 U／L， 

脂肪酶>2 020 U／L。2015年 4月 14日：血淀粉酶 130．0 U／L、 

脂肪酶 1 063．O0 U／L。2015年 4月 20日：血淀粉酶 89．0 U／L， 

脂肪酶 547．00 U／L。出院前行 C肽释放试验空腹及餐后血清 

C肽均为0．010 nmo~L。出院后患者“三短一长”方案控制血 

糖，1个月后我科门诊复查糖尿病 自身抗体均(一)，空腹血清 

C肽 0．01 nmol／l，平时血糖水平控制可，空腹 3．6～7．2 mmol／L， 

餐后 5．0～14．0 mmol／L。 

诊治经过：3例患者均起病急剧，1周内过渡至酮症酸中 

毒 ，静脉血糖水平高(27．8～46．01 mmoVL)，糖化血红蛋白无 

明显升高(<6．5％)，空腹血清C肽水平明显降低，血糖良好控 

制后糖尿病 自身抗体阴性。人院后均给予充分补液、静脉普 

通胰岛素降糖、纠正电解质紊乱及酸碱失衡等治疗后，血糖 

水平逐渐下降，酸中毒纠正，病情逐渐稳定。目前均“三短一 

长”方案长期胰岛素替代治疗。 

2 讨 论 

FT1D病因及发病机制不明，可能与遗传易感性、自身免 

疫、病毒感染、妊娠有关目。目前发表的文献在日本为多，近年 

来我国也有散发的报道 。本组资料中 1例患者有 2型糖尿 

病家族史，考虑与遗传易感性密切相关。Tanaka等报道，1例突 

然死亡的 FrlD做尸检发现胰腺内外组织均存在淋巴细胞 

浸润 ．所以部分学者也认为免疫因素参与了 b3'lD的发病 。 

Imagawa等[-报道，FrlD绝大部分糖尿病自身抗体为阴性，但 

仍有小部分患者为阳性，但抗体滴度低。本组中1例患者住 

院时查ICA(+)，另 1例GAD(+)，考虑与自身免疫相关，出院 

后 2个月内复查均为阴性，考虑当时处于窗13期，持续时间 

短。本组中2例患者在起病前存在上呼吸道或胃肠道前驱感 

染表现。考虑发病可能与病毒感染相关。妊娠妇女是本病的 

高危人群，特别是妊娠最后 3个月及分娩后 2周内发病较多 

见l引，本组中 1例患者产后 2周发病，与文献报道一致，但和 

一 般妊娠期糖尿病患者不同．FrlD起病急剧，胰岛功能几乎 

完全丧失，终生依赖胰岛素治疗。 

根据日本 EF1D研究组制定的诊断标准 ：①高血糖症 

状出现1周内发展为酮症或酮症酸中毒：②首诊时血浆血糖≥ 

16．0 mmol／L(288 mg／aL)~t糖化血红蛋白<8．5％：③发病时尿 

C肽值<10 或空腹血清 C肽<0．3 ng／mL(0．1 nmol／L)，静脉 

胰升糖素(或进餐)负荷后<0．5 ng／mL(0．17 nmot／L)。以上 3 

条均符合即可诊断为FT1D，如果患者符合②③条但病程超 

过1周，也应高度怀疑为暴发性 1型糖尿病。另外其他常见 

的临床特征有：①胰岛相关自身抗体通常为阴性：②发病常 

在 1周之内，但也有患者在 1～2周之内：③98％的患者血清 

胰酶(包括淀粉酶 、脂肪酶、弹性蛋白酶一1及磷脂酶)水平不 

同程度的升高，而胰腺超声无明显异常 ：④70％的患者有发 

热、上呼吸道感染或胃肠道等前驱症状：⑤该病可发生在妊 

娠或分娩后。本组资料中3例患者均符合①②③条，同时有 

上呼吸道或胃肠道表现，其中1例血清胰酶水平明显增高。 

国外有学者 0̈_“]通过尸检发现胰腺病理改变，但这与急 

性胰腺炎不同。国内学者唐林海等[ 2研究发现，FI'ID组患者 

总体淀粉酶较 T1DM组升高．但胰酶增高既可出现在 FT1D 

患者中。也可出现在 1A型糖尿病患者中，因此胰酶增高不是 

FrlD患者特征性表现。关于胰酶增高的原因，有学者推测可 

能与各种原因(如病毒感染)引起的强烈的全身免疫或炎症 

反应导致多种内脏器官损害有关[131，也有人认为主要由酸中 

毒等严重代谢紊乱等导致 。Lemmark[-s认为血清胰酶升高 

代表胰腺外分泌功能障碍，且可能由自身免疫所致。在 FrlD 

发病初期胰腺外分泌组织中有巨噬细胞及淋巴细胞的浸润。 

可以很好地解释这些患者血清胰酶水平升高 ，但无细胞坏 

死、出血、脂肪变性等急性胰腺炎的病理改变 ，不支持急性胰 

腺炎诊断 。本组病例中第3例患者的血淀粉酶和脂肪酶水 

平增高，尤其血清脂肪酶明显增高，但胰腺超声及 cT检查均 

无明显异常 ，故排除急性胰腺炎，与以上国内外学者报道是 

一 致的。 

FT1D患者起病急，代谢紊乱严重，病情凶险，若诊断及 

处理不及时，预后较差，而且血糖波动大，严重低血糖的发生 

率也更高 。该类患者胰岛B细胞几乎完全破坏，因此必须 

终生依赖胰岛素治疗，而佩戴胰岛素泵是较好的治疗方案。本 

组病例中3例患者均因家庭经济原因出院后“三短一长”方 

案多次皮下注射胰岛素控制血糖，随访患者血糖波动大。FT1D 

患者出现血清胰酶增高时，轻者无须特殊处理，但需严密观 

察．多数在酮症酸中毒纠正后可恢复正常 ；重者在纠正代谢 

紊乱同时，仍需采取综合治疗措施。血清胰酶正常化所需时 

间取决于升高的程度，但通常需2~3周。同时，该类患者糖尿 
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病大血管及微血管并发症容易发生，因此进一步的综合治疗 

方案还需要积极探索。 
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