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　 　 【摘要】 　 目的　 探讨基于动态血糖监测系统（ＣＧＭＳ）监测老年糖尿病患者的术中血糖变异性

相关指标与术后谵妄（ＰＯＤ）的相关性。 方法　 选择 ２０２０ 年 ６—１０ 月择期行全麻手术的老年糖尿病

患者 １２６ 例，男 ６１ 例，女 ６５ 例，年龄≥６５ 岁，ＢＭＩ ＜２８ ｋｇ ／ ｍ２，ＡＳＡ Ⅱ或Ⅲ级，入室后使用 ＣＧＭＳ 实时

动态监测术中血糖，记录血糖变异性相关指标：变异系数（ＣＶ）、平均血糖值（ＧｌｕＡｖｅ）、血糖标准差

（ＧｌｕＳＤ）和血糖不稳定指数（ＧＬＩ）。 术后 １ ～ ７ ｄ 每日上午 ９ 时和下午 ５ 时采用意识模糊评估量表

（ＣＡＭ）评估 ＰＯＤ 发生情况，根据术后 ７ ｄ 内是否发生 ＰＯＤ 将患者分为两组：ＰＯＤ 组和非 ＰＯＤ 组。
采用受试者工作特征曲线（ＲＯＣ）评估术中血糖变异性相关指标与发生 ＰＯＤ 的相关性。 结果　 有 ４５
例（３５􀆰 ７％）发生 ＰＯＤ。 年龄、血糖变异性相关指标（ＣＶ、ＧｌｕＡｖｅ、ＧｌｕＳＤ 和 ＧＬＩ）是老年糖尿病患者发

生 ＰＯＤ 的独立危险因素（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 ＣＶ、ＧｌｕＡｖｅ、ＧｌｕＳＤ 和 ＧＬＩ 的 ＲＯＣ 曲线下面积（ＡＵＣ）分别为

０􀆰 ６５１、０􀆰 ７８９、０􀆰 ６６４ 和 ０􀆰 ７００，其中 ＧｌｕＡｖｅ 对 ＰＯＤ 的预测作用最强（敏感性 ７５􀆰 ６％、特异性 ８８􀆰 ９％）。
结论　 术中血糖变异性增加是老年糖尿病患者 ＰＯＤ 发生的危险因素，基于 ＣＧＭＳ 连续监测术中血

糖可为早期干预血糖波动提供实时指导，以减少术后 ＰＯＤ 发生。
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　 　 我国成年人中糖尿病发病率高达 １１􀆰 ６％，而老

年人群的糖尿病患病率是青壮年的 ３ ～ ４ 倍［１］。 术

后谵妄（ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅ ｄｅｌｉｒｉｕｍ， ＰＯＤ）是一种急性的

认知和注意力障碍，通常发生在术后 ７ ｄ 内。 ＰＯＤ
的发生升高了患者术后死亡率，严重影响患者生活

质量，延长住院时间。 对于各种原因需行手术治疗

的老年糖尿病患者，由于全身性代谢紊乱、慢性炎

症，以及脑血管及神经元的退行性病变，其 ＰＯＤ 的

发生率更高［２］。 虽然糖尿病是 ＰＯＤ 的独立危险因

素［３］，但是围术期血糖的水平与 ＰＯＤ 的相关性尚存

在争议［４－５］。 本研究通过动态血糖监测系统（ ｃｏｎ⁃
ｔｉｎｕｏｕｓ ｇｌｕｃｏｓｅ ｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ ｓｙｓｔｅｍ， ＣＧＭＳ）对老年糖

尿病患者术中血糖进行实时动态监测，探讨老年糖

尿病患者术中血糖变异性相关指标与 ＰＯＤ 的关系，
以期为 ＰＯＤ 的预防提供参考。

资料与方法

一般情况　 本研究经医院伦理委员会批准（ＸＪ⁃
ＴＵ１ＡＦ２０２２ＬＳＫ－ ３５１），患者或家属签署知情同意

书。 选择 ２０２０ 年 ６—１０ 月择期全麻下行胃癌根治

术的老年 ２ 型糖尿病患者，年龄≥６５ 岁，ＢＭＩ ＜ ２８
ｋｇ ／ ｍ２，ＡＳＡ Ⅱ或Ⅲ级，术前糖化血红蛋白（ｇｌｙｃｏｓｙ⁃
ｌａｔｅｄ ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ， ＨｂＡ１ｃ）在正常范围之内，术前血

糖≤１０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ，手术时间 ２～４ ｈ，无精神病史、使用

精神药物史，无言语障碍，无神经外科手术史，无严

重心、肺、脑、肝、肾疾病史。 所有患者入院时常规

检测晨起空腹血糖，术前常规进行每日空腹及三餐

后 ２ ｈ 血糖的检测，必要时应用胰岛素（长效或短

效）或降糖药（包括二甲双胍、罗格列酮、格列齐特

等），控制空腹血糖 ６􀆰 １ ～ ９􀆰 ０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ。 排除标准：
既往有高血压病史，有酗酒史，术前无法沟通（昏
迷、深度痴呆或语言障碍、严重的视觉和听觉障

碍），简易智力状态检查量表（ｍｉｎｉ⁃ｍｅｎｔａｌ ｓｔａｔｅ ｅｘ⁃
ａｍｉｎａｔｉｏｎ， ＭＭＳＥ）提示患者术前认知障碍（根据患

者的文化程度划分认知障碍的标准：文盲 １７ 分，小
学文化 ２０ 分，中学文化 ２４ 分，小于标准分数考虑存

在认知功能障碍），严重心肝肾功能疾病，神经系统

疾病或精神疾病史。
麻醉方法　 所有患者术前禁饮 ４ ｈ、禁食 ８ ｈ。

入室后监测 ＨＲ、ＭＡＰ、ＳｐＯ２ 和体温等，使用 ＣＧＭＳ
进行动态血糖监测。 麻醉诱导：静脉注射舒芬太尼

０􀆰 ４ μｇ ／ ｋｇ、依托咪酯 ０􀆰 ３ ｍｇ ／ ｋｇ 和顺式阿曲库铵

０􀆰 ２ ｍｇ ／ ｋｇ。 麻醉维持：静脉泵注瑞芬太尼 ０􀆰 ２ ～ ０􀆰 ４
μｇ·ｋｇ－１·ｍｉｎ－１、丙泊酚 ４ ～ ８ ｍｇ·ｋｇ－１·ｈ－１，吸入

１％～２％七氟醚。 术后镇痛均使用静脉患者自控镇

痛（ ｐａｔｉｅｎｔ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓ ａｎａｌｇｅｓｉａ， ＰＣＩＡ），
镇痛泵配方：舒芬太尼 ２ μｇ ／ ｋｇ、酒石酸布托啡诺 ５
ｍｇ、托烷司琼 １０ ｍｇ 加入生理盐水至 １００ ｍｌ，背景剂

量 ２ ｍｌ ／ ｈ，锁定 ２０ ｍｉｎ，单次剂量 ０􀆰 ５ ｍｌ。 术后采用

ＶＡＳ 疼痛评分评估术后疼痛情况并进行补救镇痛，
若患者 ＶＳＡ 疼痛评分＞３ 分，则静脉注射氟比洛芬

酯 ５０ ｍｇ。 根据血流动力学变化和 ＢＩＳ 调整瑞芬太

尼的泵注速度，使 ＨＲ、ＢＰ 波动幅度在基础值±２０％
范围，维持 ＢＩＳ ４０～６０。 若 ＨＲ＜５０ 次 ／分，则静脉注

射阿托品 ０􀆰 ５ ｍｇ；若 ＢＰ 降低幅度超过基础值的

２０％，加快补液速度或输注羟乙基淀粉，必要时静脉

注射麻黄碱 ６ ｍｇ。 术中全程未干预患者血糖。
观察 指 标 　 采用 Ｒｉｃｈｍｏｎｄ 躁动镇静量表

（Ｒｉｃｈｍｏｎｄ ａｇｉｔａｔｉｏｎ⁃ｓｅｄａｔｉｏｎ ｓｃａｌｅ， ＲＡＳＳ）评估患者

意识状态。 量表基于患者行为或对外界刺激的反

应，连续描述了从无法唤醒（－５ 分）至躁动（＋４ 分）
的状态，并通过患者意识模糊评估量表（ ｃｏｎｆｕｓｉｏｎ
ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｍｅｔｈｏｄ， ＣＡＭ） 评估 ＰＯＤ 发生情况［６］。
ＣＡＭ 评定内容包括：（１）意识状态急性改变或波动；
（２）注意力障碍；（３）意识水平改变；（４）思维混乱；
同时存在（１）、（２），且符合（３）或（４）中的任意一

项，则诊断为 ＰＯＤ［７］。 于术后第 １～７ 天的每日上午

９ 时和下午 ５ 时进行评估 ＰＯＤ 的发生情况。 术中

使用 ＣＧＭＳ 动态监测血糖变化，ＣＧＭＳ 感应系统每 ５
分钟提供一次监测结果，并最终获得患者入室后至

术毕的血糖变异性相关的指标，包括：平均血糖值

（ａｖｅｒａｇｅ ｂｌｏｏｄ ｇｌｕｃｏｓｅ ｖａｌｕｅ， ＧｌｕＡｖｅ）、血糖标准差

（ｂｌｏｏｄ ｇｌｕｃｏｓｅ ｓｔａｎｄａｒｄ ｄｅｖｉａｔｉｏｎ， ＧｌｕＳＤ）、变异系数

（ｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ ｏｆ ｖａｒｉａｔｉｏｎ， ＣＶ） 和血糖不稳定指数

（ｂｌｏｏｄ ｇｌｕｃｏｓｅ ｉｎｓｔａｂｉｌｉｔｙ ｉｎｄｅｘ， ＧＬＩ）。 根据术后 ７ ｄ
内是否出现 ＰＯＤ 将患者分为两组： ＰＯＤ 组和非

ＰＯＤ 组。
统计分析　 采用 ＰＡＳＳ １１􀆰 ０ 计算样本量，根据

预试验结果，老年糖尿病患者 ＰＯＤ 发生率 ２８􀆰 ５％，
设 α＝ ０􀆰 ０５，１－β ＝ ０􀆰 ８，计算样本量为 １１４ 例，考虑

１０％失访率，共需纳入患者 １２６ 例。
采用 ＳＰＳＳ ２５􀆰 ０ 统计学软件进行数据分析。 正

态分布计量资料以均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，组间比

较采用成组 ｔ 检验。 计数资料以例（％）表示，组间

比较采用 χ２ 检验。 采用多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析筛

选出 ＰＯＤ 的独立危险因素。 通过绘制受试者工作

特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ ｃｕｒｖｅ， ＲＯＣ）曲
线确定血糖变异性相关指标对 ＰＯＤ 的预测情况，并
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计算 ＲＯＣ 曲线下面积（ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ ｃｕｒｖｅ， ＡＵＣ）。 Ｐ＜
０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。

结　 　 果

本研究初始纳入 １５２ 例，其中因高血压排除 １６
例，因术前昏迷、深度痴呆排除 ３ 例，因术前认知障

碍排除 ５ 例，因严重心功能不全排除 ２ 例，最终纳入

１２６ 例。 术后发生 ＰＯＤ 的有 ４５ 例（３５􀆰 ７％）。 ＰＯＤ
组年龄明显高于非 ＰＯＤ 组（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 两组性别、
ＢＭＩ、ＡＳＡ 分级、文化程度、ＭＭＳＥ、ＨｂＡ１ｃ、术前 Ｈｂ、
手术时间、麻醉时间、麻醉药物用量、液体输注量、
出血量及尿量差异均无统计学意义（表 １）。

表 ３　 发生 ＰＯＤ 的多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

因素 β ＳＥ Ｗａｌｄ ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ 值

年龄 ０􀆰 １８６ ０􀆰 ０４１ ２１􀆰 １０８ １􀆰 ２０５ １􀆰 １１３～１􀆰 ３０５ ＜０􀆰 ００１

ＣＶ ０􀆰 １０４ ０􀆰 ０４８ ４􀆰 ７１４ １􀆰 １０９ １􀆰 ０１０～１􀆰 ２１８ ０􀆰 ０３０

ＧｌｕＡｖｅ ０􀆰 ７７７ ０􀆰 １３９ ３１􀆰 １７３ ２􀆰 １７５ １􀆰 ６５６～２􀆰 ８５６ ＜０􀆰 ００１

ＧｌｕＳＤ １􀆰 １１１ ０􀆰 ３８０ ８􀆰 ５２６ ３􀆰 ０３７ １􀆰 ４４１～６􀆰 ４００ ０􀆰 ００４

ＧＬＩ ０􀆰 １９５ ０􀆰 ０５３ １３􀆰 ６３２ １􀆰 ２１５ １􀆰 ０９６～１􀆰 ３４８ ＜０􀆰 ００１

表 １　 两组患者一般情况的比较

指标
ＰＯＤ 组

（ｎ＝ ４５）
非 ＰＯＤ 组

（ｎ＝ ８１）
Ｐ 值

男 ／ 女（例） １８ ／ ２７ ４３ ／ ３８ ０􀆰 １５９

年龄（岁） ７６􀆰 ０±５􀆰 １ ７０􀆰 ８±５􀆰 ０ ＜０􀆰 ００１

ＢＭＩ（ｋｇ ／ ｍ２） ２１􀆰 ３±２􀆰 ６ ２１􀆰 ３±２􀆰 ８ ０􀆰 ９７１

ＡＳＡ Ⅱ ／Ⅲ级（例） ３８ ／ ７ ７１ ／ １０ ０􀆰 ６１３

文盲 ／ 小学 ／ 中学（例） ３０ ／ １０ ／ ５ ６２ ／ １２ ／ ７ ０􀆰 ４７７

ＭＭＳＥ（分） ２２􀆰 ５±３􀆰 ６ ２２􀆰 ９±４􀆰 ４ ０􀆰 ７５６

ＨｂＡ１ｃ（％） ５􀆰 ８±０􀆰 ３ ５􀆰 ８±０􀆰 ４ ０􀆰 ４３０

术前 Ｈｂ（ｇ ／ Ｌ） １１１􀆰 ７±８􀆰 ３ １１０􀆰 ５±１１􀆰 ９ ０􀆰 ５３３

手术时间（ｍｉｎ） ２０４􀆰 ０±２９􀆰 ４ ２１０􀆰 ５±２９􀆰 １ ０􀆰 ２３０

麻醉时间（ｍｉｎ） ２２７􀆰 ５±１２􀆰 ５ ２２７􀆰 ６±１１􀆰 ９ ０􀆰 ９３８

舒芬太尼（μｇ） １０９􀆰 ９±１０􀆰 ３ １０８􀆰 １±９􀆰 ８ ０􀆰 ３２７

瑞芬太尼（ｍｇ） １􀆰 ７±０􀆰 ２ １􀆰 ７±０􀆰 ２ ０􀆰 ８１２

液体输注量（ｍｌ） １ ３５１􀆰 １±１５４􀆰 ７ １ ３１１􀆰 １±１６８􀆰 ８ ０􀆰 １９２

出血量（ｍｌ） ２１６􀆰 ４±７１􀆰 ６ ２０１􀆰 ７±４５􀆰 １ ０􀆰 ２１６

尿量（ｍｌ） ３０３􀆰 ３±１１２􀆰 ０ ２９６􀆰 ９±８９􀆰 ９ ０􀆰 ７２６

　 　 ＰＯＤ 组 ＣＶ、ＧｌｕＡｖｅ、ＧｌｕＳＤ 和 ＧＬＩ 均明显高于

非 ＰＯＤ 组（Ｐ＜０􀆰 ０５）（表 ２）。

表 ２　 两组患者术中血糖变异性相关指标的比较

指标
ＰＯＤ 组

（ｎ＝ ４５）
非 ＰＯＤ 组

（ｎ＝ ８１）
Ｐ 值

ＣＶ（％） ２２􀆰 ５±４􀆰 ４ ２０􀆰 ９±３􀆰 ７ ０􀆰 ０３６

ＧｌｕＡｖｅ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ８􀆰 ９±１􀆰 ８ ６􀆰 ８±１􀆰 ２ ＜０􀆰 ００１

ＧｌｕＳＤ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ３􀆰 ０±０􀆰 ５ ２􀆰 ７±０􀆰 ５ ０􀆰 ００２

ＧＬＩ（ｍｍｏｌ２·Ｌ－２·ｈ－１） ２２􀆰 ０±３􀆰 ８ １９􀆰 １±３􀆰 ８ ＜０􀆰 ００１

　 　 将单因素回归分析中 Ｐ＜０􀆰 ０５ 的相关指标进行

多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析，结果显示年龄及血糖变异

性相关指标 ＣＶ、ＧｌｕＡｖｅ、ＧｌｕＳＤ 和 ＧＬＩ 是术后谵妄

发生的危险因素（Ｐ＜０􀆰 ０５）（表 ３）。
血糖变异性相关指标 ＣＶ、ＧｌｕＡｖｅ、ＧｌｕＳＤ 和 ＧＬＩ

的 ＡＵＣ 分别为 ０􀆰 ６５１、０􀆰 ７８９、０􀆰 ６６４ 和 ０􀆰 ７００。 ＧｌｕＡｖｅ
预测 ＰＯＤ 的效能优于其他三个指标（表 ４、图 １）。

讨　 　 论

糖尿病是 ＰＯＤ 发生的独立危险因素，但围术期

血糖控制水平与 ＰＯＤ 的相关性尚不明确。 Ｓａａｇｅｒ
等［８］研究表明，心脏手术中实施严格的血糖控制方

案增加了患者 ＰＯＤ 发生率。 然而 Ｊｉａｎｇ 等［９］研究表

明，与常规血糖控制方案比较，严格的血糖控制方

案对糖尿病患者 ＰＯＤ 的发生无显著影响，故术中血

糖变化对 ＰＯＤ 的影响，依然是亟待解决的临床

问题。
２０％～４０％的患者全麻期间会出现高血糖，而

糖尿病患者发生术中高血糖事件的概率更高。 既

往围术期血糖监测常采用间断测量指端血或行血

气分析的手段，但均不能满足术中实时血糖动态监
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表 ４　 血糖变异性相关指标对 ＰＯＤ 发生预测价值分析

因素 ＡＵＣ ９５％ＣＩ 截断值 敏感性（％） 特异性（％） Ｐ 值

ＣＶ ０􀆰 ６５１ ０􀆰 ５３２～０􀆰 ７６９ ０􀆰 ２２９ ６８􀆰 ９ ８７􀆰 ７ ０􀆰 ００５

ＧｌｕＡｖｅ ０􀆰 ７８９ ０􀆰 ６９４～０􀆰 ８８３ ７􀆰 ４５０ ７５􀆰 ６ ８８􀆰 ９ ＜０􀆰 ００１

ＧｌｕＳＤ ０􀆰 ６６４ ０􀆰 ５６４～０􀆰 ７６４ ２􀆰 ７３３ ７１􀆰 １ ７１􀆰 ６ ０􀆰 ００２

ＧＬＩ ０􀆰 ７００ ０􀆰 ６０５～０􀆰 ７９５ ２０􀆰 ２２８ ７１􀆰 １ ７１􀆰 ６ ＜０􀆰 ００１

图 １　 血糖变异性相关指标预测 ＰＯＤ 的 ＲＯＣ 曲线图

测的要求，也不能客观反映术中血糖波动情况［１０］。
近年来，作为血糖监测的一种新技术，ＣＧＭＳ 得到了

越来越广泛的应用［１１］。 ＣＧＭＳ 能更好地反映血糖

波动并指导糖尿病患者的用药，本研究基于 ＣＧＭＳ
对老年糖尿病患者术中血糖的监测结果，探讨血糖

变异性与 ＰＯＤ 的相关性。
血糖变异性又称血糖波动，可以更全面地反映

血糖的变化情况［１２－１３］。 临床上常用的血糖变异性

指标包括 ＣＶ、ＧｌｕＡｖｅ、ＧｌｕＳＤ 和 ＧＬＩ 等。 术中血糖

波动水平与患者远期预后具有明显相关性，且术中

严重高血糖和低血糖均可影响术后远期生存

率［１４－１５］。 Ｌｉｎ 等［１６］研究表明，血糖变异性与主动脉

夹层术后患者谵妄的风险相关，高血糖变异性会增

加 ＰＯＤ 风险。 Ｃｈｏｉ 等［１７］ 研究表明，以术中 ＧＶ 为

指标的术中血糖波动与心脏手术后的 ＰＯＤ 相关。
术中 ＧＶ 较高的患者发生 ＰＯＤ 的风险增加。 本研

究结果显示，发生 ＰＯＤ 患者的血糖变异性相关指标

（ＣＶ、 ＧｌｕＡｖｅ、 ＧｌｕＳＤ 和 ＧＬＩ） 均明显高于未发生

ＰＯＤ 患者，且血糖变异性相关指标与术后谵妄的发

生存在明显相关性，这提示血糖波动可能是糖尿病

患者 ＰＯＤ 的危险因素。 本研究进一步分析了血糖

变异性相关指标对 ＰＯＤ 发生的预测价值，结果显示

血糖变异性相关指标 ＣＶ、ＧｌｕＡｖｅ、ＧｌｕＳＤ 和 ＧＬＩ 均

可以预测 ＰＯＤ，其中 ＧｌｕＡｖｅ 对 ＰＯＤ 的预测作用最

强（敏感性 ７５􀆰 ６％、特异性 ８８􀆰 ９％），表明术中连续

监测可能为血糖波动的早期干预提供实时指导，以
降低 ＰＯＤ 发生率。

在机制方面，持续性高血糖或血糖波动较大诱

发机体释放大量炎性因子，外周炎性因子通过迷走

神经传入纤维和血脑屏障进入中枢神经系统激活

小胶质细胞，诱发炎症的级联反应，从而影响突触

传递功能并导致 ＰＯＤ［１８］。 急性血糖波动可能引起

内皮细胞严重的氧化应激和炎症反应，促进单核细

胞对内皮细胞的黏附，加速内皮细胞凋亡，从而损

伤血管并导致术后脑血管并发症如 ＰＯＤ 等［１９－２０］。
值得注意的是，诸多因素如术前认知障碍、抑郁、手
术类型、疼痛等，均可影响 ＰＯＤ 的发生。 本研究排

除了严重心肝肾功能疾病、神经系统疾病或精神疾

病患者以及术前 ＭＭＳＥ 评分过低患者，着重关注于

ＰＯＤ 高发的老年糖尿病人群，同时对患者进行了规

范统一的术后疼痛管理方案，因此取得了较为可信

的结论。
本研究存在一定的局限性：（１）本研究为单中

心回顾性研究，样本量较小，存在一定选择性偏倚。
（２）ＰＯＤ 的发生有许多的潜在影响因素，然而鉴于

在最大似然估计和完全分离下模型不稳定，本研究

回归分析中并未完全将相关的影响因素作为协变

量纳入研究，只将单变量分析中可能存在相关性的

变量作为协变量。 （３） ２０１７ 年欧洲麻醉学会 ＰＯＤ
指南［２１］已将术后疼痛情况作为 ＰＯＤ 的重要危险因

素之一，本研究所有患者术后采用统一标准进行术

后镇痛，并未观察术后疼痛，而术后疼痛因素作为

协变量参与围术期血糖波动可增加 ＰＯＤ 的发生风

险，需进一步研究。
综上所述，围术期血糖变异性过大是老年糖尿
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病患者 ＰＯＤ 发生的独立危险因素之一，且对术后

ＰＯＤ 的发生具有一定的预测价值。 对围术期血糖

变异性的干预，可能是预防老年糖尿病患者 ＰＯＤ 的

关键。
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