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论著·临床研究

儿童１型糖尿病的１０年回顾及白介素１０在
糖尿病酮症酸中毒中的临床意义

戴阳丽　傅君芬　梁黎　董关萍

（浙江大学医学院附属儿童医院内分泌科，浙江 杭州　３１０００３）

　　［摘　要］　目的　回顾浙江大学医学院附属儿童医院１０年来住院儿童 １型糖尿病的发病状况并探讨白介
素１０（ＩＬ１０）在儿童 １型糖尿病酮症酸中毒（ＤＫＡ）中的临床意义。方法　对１９９９年１月至２００９年２月在该院住
院的２６３例３３４例次１型糖尿病患儿的临床资料进行回顾性分析；并对其中４８例１型糖尿病患儿进行血脂、细胞
因子等检查，根据有无酮症酸中毒分为 ＤＫＡ组和非ＤＫＡ组，２４例正常健康儿童作为对照组，比较各组间血脂、细
胞因子等参数的差异。结果　儿童１型糖尿病患儿中，女性多见（５６．３％），发病年龄以６～１１．９岁多见。３２．７％
的患儿以酮症酸中毒为就诊表现。ＤＫＡ组血脂、血糖及糖化血红蛋白均高于非 ＤＫＡ组，二分类 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析
示上述指标水平的升高均为酮症酸中毒的危险因素。ＩＬ１０水平在 ＤＫＡ组明显升高，余细胞因子在 ＤＫＡ组和非
ＤＫＡ组无明显差异。糖尿病组各细胞因子水平明显高于正常对照组。结论　１型糖尿病患儿酮症酸中毒发生率
较高，糖、脂代谢紊乱是酮症酸中毒的危险因素。ＩＬ１０可能为酮症酸中毒的敏感指标。
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　　ＷＨＯＤｉａＭｏｎｄ项目中国协调中心对 １９８８～
１９９６年期间诊断的 ＜１５岁１型糖尿病（ｔｙｐｅ１ｄｉａ
ｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，Ｔ１ＤＭ）病例进行回顾性调查，显示儿
童Ｔ１ＤＭ在我国发病率为０．５９／１０万人年，其中男
性０．５２／１０万人年，女性０．６６／１０万人年，且发病率
在逐年上升［１］，已严重影响儿童的身心健康。且儿

童Ｔ１ＤＭ患儿易出现糖尿病酮症酸中毒 （ｄｉａｂｅｔｉｃ
ｋｅｔｏａｃｉｄｏｓｉｓ，ＤＫＡ），如处理不及时或不当，可能危
及生命。Ｔ１ＤＭ的发病机制目前仍不明确。已有动
物及人体实验提示细胞因子在Ｔ１ＤＭ发病中起了重
要作用［２４］。近期已有研究表明自身免疫相关糖尿

病与免疫系统 Ｔｈ１亚群细胞因子（如 ＩＬ２、干扰素
γ）及Ｔｈ２亚群细胞因子（如 ＩＬ４）的失衡有关［５］。

研究显示，Ｔ１ＤＭ患儿外周血ＩＬ１０水平升高，ＩＬ１０
与糖尿病的血管并发症有关［６］。但目前 ＩＬ１０与糖
尿病急性并发症如 ＤＫＡ关系的研究很少。本研究
回顾性分析在我院住院的 Ｔ１ＤＭ患儿的临床特点，
了解 Ｔ１ＤＭ的现状，特别是酮症酸中毒的危险因素
及敏感指标，以指导治疗，尽可能地改善糖尿病患儿

的生活质量；并通过各细胞因子水平的比较，探讨细

胞因子在儿童Ｔ１ＤＭ发病中的临床意义。

１　对象与方法

１．１　研究对象
１９９９年１月至２００９年２月浙江大学医学院附

属儿童医院住院的 Ｔ１ＤＭ患儿，共 ２６３例（３３４例
次），其中因感染、调节血糖或安装胰岛素泵再次入

院者７１例次。其中男性儿童１１５例（１３９例次），女
性儿童１４８例（１９５例次），年龄 ０．１～１４．３岁，平均
８．０±３．６岁，均符合 Ｔ１ＤＭ的诊断标准，参照 ＷＨＯ
１９９９年糖尿病诊断标准和酮症酸中毒诊断标
准［７８］。均经各项检查排除Ⅱ型糖尿病及继发性等
特异性糖尿病：（１）弥漫性胰腺病变导致 Ｂ细胞广
泛破坏引起的胰源性糖尿病；（２）肝脏疾病所致的
肝源性糖尿病；（３）内分泌疾病：因拮抗胰岛素外周
作用（胰岛素瘤、甲亢）或抑制胰岛素分泌（生长抑

素瘤、醛固酮瘤）而导致的糖尿病；（４）药物对糖代
谢的影响，其中以长期应用超生理量糖皮质激素为

多见；（５）各种应激和急性疾病时伴有的高血糖症
等。并对２００６年１２月至２００９年２月住院的其中
４８例儿童，行甘油三酯（ＴＧ）、总胆固醇（ＴＣ）、ＩＬ２、
ＩＬ４、ＩＬ６、ＩＬ１０、肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）和干扰
素γ（ＩＦＮγ）等检查，其中男性儿童１８例，女性儿童

３０例，年龄７．４～１４．０岁，平均１０．８±１．９岁，均经
体格检查排除糖尿病周围神经病变，经眼底检查及

尿蛋白检测排除糖尿病微血管病变，并排除感染及

服用免疫抑制药物。其中ＤＫＡ组１４例，非ＤＫＡ组
３４例。正常对照组为接受体检的健康儿童，共 ２４
例，其中男性１５例，女性９例；年龄８．５～１３．２岁，
平均１０．９±１．３岁。３组性别构成和平均年龄差异
均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。所有儿童进入本研究
均取得家长同意，并通过了浙江大学医学院附属儿

童医院医学伦理委员会的批准。

１．２　研究方法
１．２．１　血清的采集和制备　　入院后立即抽血查
细胞因子、糖化血红蛋白（ＨｂＡ１Ｃ）、Ｃ肽（ＣＰ）、动
脉血气及血糖，ＴＧ、ＴＣ在禁食１０ｈ后早晨９点前空
腹抽取。用氧化酶法测ＴＣ及ＴＧ。细胞因子（ＩＬ２、
ＩＬ４、ＩＬ６，ＩＬ１０、ＴＮＦα、ＩＦＮγ）采用流式细胞术检
测。ＴＣ、ＴＧ试剂盒购自瑞士 Ｒｏｃｈｅ生物科技公司。
细胞因子试剂盒购自ＢＤＢｉｏｓｃｉｅｎｃｅｓ公司。
１．２．２　儿童 Ｔ１ＤＭ的诊断标准　　参照 ＷＨＯ
１９９９年糖尿病诊断标准和酮症酸中毒诊断标
准［７８］，Ｔ１ＤＭ指静脉血浆空腹血糖 ＞７．０ｍｍｏｌ／Ｌ，
或随机血糖、ＯＧＴＴ２ｈ血糖 ＞１１．１ｍｍｏｌ／Ｌ，且 １５
岁以前起病，多急性起病，体重多正常或消瘦，“多尿、

多饮、多食、消瘦”症群典型，酮症倾向大，胰岛素及Ｃ
肽释放试验低下，依赖外源性胰岛素生存，对胰岛素敏

感，并排除继发性等特异性糖尿病。ＤＫＡ除以上标准
外，需满足静脉血ｐＨ值＜７．３，ＨＣＯ３

－＜１５ｍｍｏｌ／Ｌ，临
床可表现为上呼吸道感染的发热、咳嗽等症状，恶心呕

吐，腹痛或关节肌肉疼痛，脱水，酸中毒和意识障碍，不

规则的深长呼吸。

１．２．３　ＤＫＡ的分度标准　　１）轻度 ＤＫＡ：ｐＨ值
７．２～７．３；２）中度 ＤＫＡ：ｐＨ值７．１～７．２；３）重度
ＤＫＡ：ｐＨ值＜７．１［９］。
１．２．４　正常对照组的标准　　经体检排除各种疾
病的健康儿童，静脉血浆空腹血糖＜６．１ｍｍｏｌ／Ｌ，或
随机血糖、ＯＧＴＴ２ｈ血糖＜７．８ｍｍｏｌ／Ｌ［７８］。
１．３　统计学分析

计量资料用均数±标准差（ｘ±ｓ）表示。计量资
料均值比较用独立样本 ｔ检验。细胞因子、ｐＨ值、
ＨｂＡ１Ｃ和ＣＰ之间的相关性分析用 Ｐｅａｒｓｏｎ相关分
析。ＤＫＡ的危险因素用二分类 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。其中 ＩＬ２、ＩＬ６，ＩＬ
１０、ＴＮＦα、ＩＦＮγ数值为非正态分布，予对数转化。
所有的结果都是采用ＳＰＳＳ１５．０软件分析。

·０５８·
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２　结果

２．１　Ｔ１ＤＭ患儿发病的年龄、性别分布及家族史
２６３例Ｔ１ＤＭ患儿中 ，最小发病年龄为３８ｄ，最大

为１４．３岁，中位年龄为８．７岁，平均发病年龄８．０岁；
男女发病比例０．７８∶１。男性患儿１１５例（４３．７％），最
小发病年龄为０．１岁，最大为１４．３岁，中位年龄为８．８
岁，平均发病年龄８．１岁；女性患儿１４８例（５６．３％），
最小发病年龄为１．１岁，最大为１４．０岁，中位年龄
为８．５岁，平均发病年龄 ８．０岁。２６３例患儿中
６～１１．９岁间发病人数最多，占５５．１％（１４５／２６３），
０～５．９岁次之，１２岁后发病人数较少，占 １５．６％
（４１／２６３）。有糖尿病家族史的患儿占 １６．３％
（４３／２６３）。见表１。

　　表１　Ｔ１ＤＭ患儿发病年龄及性别分布　［例（％）］

年龄组（岁） 总人数 男性人数 女性人数 男女比例

＜６ ７７（２９．３） ３４（２９．６） ３３（２２．２） １．０３∶１

６～ １４５（５５．１） ５７（４９．６） ８８（５９．４） ０．６５∶１

１２～１４．３ ４１（１５．６） ２４（２０．８） １７（１１．４） １．４１∶１

总计 ２６３（１００） １１５（１００） １４８（１００） ０．７８∶１

２．２　Ｔ１ＤＭ患儿的急性并发症
２６３例 Ｔ１ＤＭ患儿中，８２例（３１．２％）合并感

染，其中尿路感染４例，肠道感染１例，皮肤感染１
例，烫伤１例，霉菌性阴道炎１例，余为呼吸道感染。
８６例（３２．７％）以 ＤＫＡ为就诊表现，其中４０例（占
４６．５％）伴有感染，主要为呼吸道感染，１例为外院
输注静脉高糖诱发。其中轻度 ＤＫＡ３４例（占
３９．５％），中度 ＤＫＡ２５例（占 ２９．１％），重度 ＤＫＡ
２７例（占３１．４％）。２７例重度 ＤＫＡ患儿中，有 １２
例 ｐＨ值 ＜７．０，甚至有２例患儿出现昏迷及抽搐，
经积极补液、小剂量胰岛素等治疗，均抢救成功。２
例以非酮症性高渗性昏迷为就诊表现，血浆渗透压

均＞３１０ｍｍｏｌ／Ｌ，经积极抢救后均好转。
２．３　ＤＫＡ组和非ＤＫＡ组各指标的比较

２６３Ｔ１ＤＭ患儿中，剔除２例非酮症性高渗性昏
迷后，余２６１例分成ＤＫＡ（ｎ＝８６）与非ＤＫＡ组（ｎ＝
１７５）。两组间年龄、性别、ＣＰ差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。ＤＫＡ组 ＴＣ、ＴＧ、血糖及 ＨｂＡ１Ｃ均高
于非ＤＫＡ组，ｐＨ值低于非 ＤＫＡ组，差异有统计学
意义。见表２。
２．４　ＤＫＡ组和非ＤＫＡ组各指标的相关性分析

ｐＨ值与血糖呈负相关（ｒ＝－０．３７３），血糖与
ＨｂＡ１Ｃ、ＴＣ与ＴＧ呈正相关（ｒ分别为０．３０７、０．５２３）
（Ｐ＜０．０１）。见表３。

表２　ＤＫＡ组和非ＤＫＡ组间年龄、ｐＨ、ＨｂＡ１Ｃ、ＣＰ、ＴＣ、ＴＧ及血糖的比较　（ｘ±ｓ）

组别 性别（女／男） 年龄（岁） ｐＨ值 ＨｂＡ１Ｃ（％） ＣＰ（ｎｇ／Ｌ） ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） 血糖（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＤＫＡ组 ４０／４６ ７．９±３．９ ７．１４±０．１２ １３．０±２．９ ０．４５±０．６３ ５．９±２．６ ５．９±１１．５ ２５．７±７．３
非ＤＫＡ组 ７３／１０２ ８．１±３．４ ７．３９±０．４９ １１．７±２．８ １．１７±６．８３ ４．４±１．４ ２．１±２．５ １８．５±７．７
ｔ／χ２值 ０．５４１ ０．４６ １７．４２ －３．４０ ０．９２ －４．６０ －２．９１ －６．６６
Ｐ值 ０．４６ ０．６５ ＜０．０１ ０．０１ ０．３６ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１

　　表３　ｐＨ值、ＨｂＡ１Ｃ、ＣＰ、ＴＣ、ＴＧ、血糖相关性分析　
（ｐｅａｒｓｏｎ系数）

ｐＨ值 血糖 ＴＣ ＴＧ ＨｂＡ１Ｃ ＣＰ

ｐＨ值 １

血糖 －０．３７３ｂ １

ＴＣ －０．１７３ｂ ０．２０５ｂ １

ＴＧ －０．２４０ｂ ０．１０９ ０．５２３ｂ １

ＨｂＡ１Ｃ －０．１６６ａ ０．３０７ｂ ０．０５８ ０．１６９ａ １

ＣＰ ０．０４５ －０．１１４ －０．０３７ －０．０２３ －０．１６６ａ １

　　ａ：Ｐ＜０．０５；ｂ：Ｐ＜０．０１

２．５　各相关因素与 ＤＫＡ的二分类 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归
分析

２６１例Ｔ１ＤＭ患儿中，以 ＤＫＡ为应变量，以性
别、年龄、血糖、ＴＧ、ＴＣ、ｐＨ值、ＨｂＡ１Ｃ、ＣＰ为自变

量，进行二分类 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，筛选变量的标准
为：α入 ＝０．０５，α出 ＝０．１０。结果显示血糖、ＴＧ、ＴＣ、
ＨｂＡ１Ｃ均为ＤＫＡ的危险因素（Ｐ＜０．０１）。见表４。

　　表４　性别、年龄、ｐＨ值、血糖、ＨｂＡ１Ｃ、ＣＰ、ＴＣ、ＴＧ

与ＤＫＡ的ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

变量 偏回归系数 标准误 Ｗａｌｄ值 优势比 Ｐ值

性别 ０．１７１ ０．２６５ ０．４１８ １．１８７ ０．５１８

年龄 －０．０１７ ０．０３７ ０．２１３ ０．９８３ ０．６４５

ｐＨ值 －１６１５３．８７ ８０４６０．８ ０．０４０ ０．００ ０．８４１

血糖 ０．１２７ ０．０２３ ３０．５２８ １．１３６ ＜０．０１

ＴＧ ０．３０４ ０．０６１ ２４．９８７ １．３５５ ＜０．０１

ＴＣ ０．４５４ ０．１０４ １９．１９３ １．５７４ ＜０．０１

ＣＰ －０．３３７ ０．２７２ １．５２９ ０．７１４ ０．２１６

ＨｂＡ１Ｃ ０．１７５ ０．０５５ １０．０１９ １．１９２ ０．００２

·１５８·
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２．６　血脂及细胞因子检测水平的比较
将４８例Ｔ１ＤＭ儿童（糖尿病组）及２４例健康儿

童（正常对照组）进行血脂及细胞因子水平的比较，

发现糖尿病组血清 ＩＬ２、ＩＬ４、ＩＬ６、ＩＬ１０、ＴＮＦα、
ＩＦＮγ水平及ＴＣ值明显高于正常对照组（Ｐ＜０．０１）。
见表５。

　　表５　糖尿病组和正常对照组各项指标的比较　（ｘ±ｓ）

正常对照组

（ｎ＝２４）
糖尿病组

（ｎ＝４８）
性别（男／女） １５／９ １８／３０
年龄（岁） 　１０．９±１．３ １０．８±１．９
ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） 　 ２．５±０．７ ４．８±１．７ａ

ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） 　 ４．９±１７．９ ３．１±４．１
ＩＬ２（ｐｇ／ｍＬ） 　１．２３±０．８７ ５．１６±３．８９ａ

Ｌｇ（ＩＬ２）（ｐｇ／ｍＬ） －０．０４±０．３７ ０．６２±０．２７
ＩＬ４（ｐｇ／ｍＬ） 　１．５７±０．９０ ３．２０±１．１７ａ

ＩＬ６（ｐｇ／ｍＬ） 　４．３４±２．４７ ２７．３４±８２．１１ａ

Ｌｇ（ＩＬ６）（ｐｇ／ｍＬ） 　０．５８±０．２１ ０．８３±０．５７ａ

ＩＬ１０（ｐｇ／ｍＬ） 　３．４０±０．８６ ７．３５±１４．６７ａ

Ｌｇ（ＩＬ１０）（ｐｇ／ｍＬ） 　０．５１±０．１４ ０．６６±０．３２ａ

ＴＮＦα（ｐｇ／ｍＬ） 　１．８５±１．０３ ４．１２±４．６０ａ

Ｌｇ（ＴＮＦα）（ｐｇ／ｍＬ） 　０．１９±０．２７ ０．４７±０．３３ａ

ＩＦＮγ（ｐｇ／ｍＬ） 　 ５．１±６．５ ３３．４±４２．５ａ

Ｌｇ（ＩＦＮγ）（ｐｇ／ｍＬ） 　０．５７±０．３０ １．０４±０．７０ａ

　　ａ：与正常对照组比较，Ｐ＜０．０１

　　将４８例 Ｔ１ＤＭ儿童及２４例健康体检儿童，按
标准分成３组：ＤＫＡ组、非 ＤＫＡ组、正常对照组，
ＤＫＡ组血糖、ｐＨ 值、ＴＣ值均高于非 ＤＫＡ组
（Ｐ＜０．０１），与上述大样本统计结果符合。ＩＬ１０水
平在ＤＫＡ组明显升高（Ｐ＜０．０１），而 ＩＬ２、ＩＬ４、ＩＬ
６、ＴＮＦα、ＩＦＮγ在ＤＫＡ组和非ＤＫＡ组差异无统计
学意义。见表 ６。

　　表６　ＤＫＡ组、非ＤＫＡ组和正常对照组各项指标的比
较　（ｘ±ｓ）

正常对照组

（ｎ＝２４）
非ＤＫＡ组
（ｎ＝３４）

ＤＫＡ组
（ｎ＝１４）

性别（男／女） １５／９ １５／１９ ３／１１
年龄（岁） １０．９±１．３ １１．０±１．８ １０．３±２．０
ＨｂＡ１Ｃ（％） 　　　－ １１．７±２．６ １３．１±３．７
ＣＰ（ｎｇ／Ｌ） 　　　－ ０．４３±０．３３ ０．２１±０．２０
血糖（ｍｍｏｌ／Ｌ） 　　　－ １９．７±９．６ ２９．４±５．８ｃ

ｐＨ值 　　　－ ７．４０±０．０５ ７．１２±０．１２ｃ

ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．５±０．７ ４．４±１．７ａ ５．９±１．３ｂ，ｃ

ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ４．９±１７．９ ２．１±３．４ ６．２±４．５ｃ

ＩＬ２（ｐｇ／ｍＬ） １．２３±０．８７ ５．４０±４．０３ｂ ４．５７±３．５５ｂ

Ｌｇ（ＩＬ２）（ｐｇ／ｍＬ） －０．０４±０．３７ ０．６３±０．２８ｂ ０．５９±０．２２ｂ

ＩＬ４（ｐｇ／ｍＬ） １．５７±０．９０ ３．０９±１．２６ｂ ３．４６±０．９１ｂ

ＩＬ６（ｐｇ／ｍＬ） ４．３４±２．４７ ３２．１４±９７．０９ １５．６９±１５．５６ａ

Ｌｇ（ＩＬ６）（ｐｇ／ｍＬ） ０．５８±０．２１ ０．７６±０．６１ １．０１±０．４１ｂ

ＩＬ１０（ｐｇ／ｍＬ） ３．４０±０．８６ ３．８６±１．６３ １５．８２±２５．７２ｂ

Ｌｇ（ＩＬ１０）（ｐｇ／ｍＬ） ０．５１±０．１４ ０．５５±０．１９ ０．９５±０．４０ｃ

ＴＮＦ（ｐｇ／ｍＬ） １．８５±１．０３ ３．４７±２．４６ｂ ５．７１±７．５６
Ｌｇ（ＴＮＦ）（ｐｇ／ｍＬ） ０．０９±０．２７ ０．４５±０．２９ｂ ０．５３±０．４２ｂ

ＩＦＮｒ（ｐｇ／ｍＬ） ５．１±６．５ ３２．３±４２．７ｂ ３６．０±４３．４ａ

Ｌｇ（ＩＦＮｒ）（ｐｇ／ｍＬ） ０．５７±０．３０ １．０２±０．７０ｂ １．０８±０．７４ａ

　　与正常对照组比较，ａ：Ｐ＜０．０５，ｂ：Ｐ＜０．０１；ｃ：与非 ＤＫＡ组比较，

Ｐ＜０．０１

４８例Ｔ１ＤＭ儿童 ｐＨ值、血糖、ＴＧ、ＴＣ、ＨｂＡ１Ｃ、
ＣＰ与细胞因子间的相关分析显示 ＩＬ６、ＩＬ１０水平
与ｐＨ值呈负相关（ｒ分别为 －０．３０３，－０．５８７，
Ｐ＜０．０５）；细胞因子与血脂、ＨｂＡ１Ｃ、血糖、ＣＰ间无
明显相关（Ｐ＞０．０５）。见表７。

　　表７　ｐＨ值、血糖、ＨｂＡ１Ｃ、ＣＰ、ＴＣ、ＴＧ与细胞因子间
的相关分析（Ｐｅａｒｓｏｎ系数）

Ｌｇ
（ＩＬ２）

ＩＬ４
Ｌｇ
（ＩＬ６）

Ｌｇ
（ＩＬ１０）

Ｌｇ
（ＴＮＦα）

Ｌｇ
（ＩＦＮｒ）

ｐＨ ０．０６９ －０．０７４ －０．３０３ａ －０．５８７ｂ ０．０１９ －０．００８
血糖 ０．１０４ ０．００４ －０．０４１ ０．２９０ ０．０３４ －０．００６
ＴＣ －０．１３７ ０．０７６ －０．０６０ 　０．２８６ －０．１７７ ０．１９５
ＴＧ 　－０．２９６ａ ０．０７６ ０．０８４ 　０．２５２ ０．０５１ ０．２８３
ＨｂＡ１Ｃ －０．００５ ０．０６０ ０．０４１ 　０．２２８ －０．１４６ ０．１２２
ＣＰ 　０．１８５ －０．１５８ －０．２２９ －０．２２５ －０．２２３ －０．０４４

　　ａ：Ｐ＜０．０５；ｂ：Ｐ＜０．０１

３　讨论

王克安等［１］调查结果显示我国儿童Ｔ１ＤＭ发病
率逐渐升高，其中女孩的Ｔ１ＤＭ发病率高于男孩；进
一步分析发现发病率随年龄的增长而持续增加，不

同年龄组的发病率显示１０～１４岁年龄段的发病率
最高。本研究显示，女孩Ｔ１ＤＭ的发病率高于男孩，
与王克安等研究结果一致；但本研究显示６～１１．９
岁年龄段发病率最高，１２～１４岁年龄段发病率最
低，这与王克安等研究结果不尽相同，可能与大于

１２岁儿童就诊成人医院比率增高有关，或与地区差
异有关，有待于进一步调查研究。Ｔ１ＤＭ发病与遗
传相关，本组病人有糖尿病家族史的占１６．３％。

本组调查显示，入院时伴感染８２例，占３１．２％，
其中以呼吸道感染为主，提示感染为儿童 Ｔ１ＤＭ临
床症状出现的重要诱因之一［１０］。以ＤＫＡ就诊的占
３２．７％，其中多伴感染（４６．５％，以呼吸道感染为
主），提示儿童Ｔ１ＤＭ患儿多以ＤＫＡ就诊，且多以感
染为首要表现［１１］，主要为呼吸道感染。目前认为

Ｔ１ＤＭ的发病可能与病毒感染有关。已有动物模型
及临床研究显示，肠道病毒（如柯萨奇病毒）、风疹

病毒、腮腺炎病毒、轮状病毒、微小病毒及巨细胞病

毒等感染与Ｔ１ＤＭ有关［１２］。

ＤＫＡ是Ｔ１ＤＭ最常见的急性并发症，它的机制
是胰岛素绝对或相对缺乏及伴随的升血糖激素（如

胰高血糖素、皮质醇、生长激素）水平及前炎症因子

（如 ＴＮＦα、Ｉｌ６）、游离脂肪酸等的升高［１１］。ＤＫＡ
主要表现为高血糖、酮体及酸中毒。胰岛素缺乏及

·２５８·
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升血糖激素水平的增加，使脂肪酸分解增加、脂肪合

成减少，导致脂代谢紊乱。已有研究显示，糖尿病人

的血脂水平与血糖控制密切相关［１３］。本组研究显

示，ＤＫＡ组血糖、ＨｂＡ１Ｃ水平较非 ＤＫＡ组明显升
高，提示 ＤＫＡ患儿存在严重的糖代谢紊乱，与文献
报道类似［１４１５］。ＤＫＡ组 ＴＣ及 ＴＧ水平显著高于非
ＤＫＡ组，提示 ＤＫＡ患儿存在严重的脂代谢紊乱。
回归分析显示，血糖、ＴＧ、ＴＣ、ＨｂＡ１Ｃ等的升高，是
ＤＫＡ发生的危险因素，即血脂代谢紊乱是 ＤＫＡ的
危险因素［１３］，提示积极控制血脂、血糖水平可减少

ＤＫＡ的发生。血糖、ＨｂＡ１Ｃ与ＴＣ、ＴＧ呈正相关，提
示血脂水平与血糖控制密切相关［１６１７］。因此，对糖

尿病患儿，不仅要进行血糖的监测，还要积极监测血

脂水平的变化。

在美国每年有２％ ～８％的糖尿病儿童因 ＤＫＡ
住院［１８］。在胰岛素应用之前，ＤＫＡ的死亡率几乎是
１００％，目前在有效治疗下，ＤＫＡ的死亡率大大降低。
但年龄小、有昏迷及低血压的患儿，预后仍较差［１１］。

在美国，ＤＫＡ的死亡率为０．１５％ ～０．３％，在并发脑
水肿患者中，死亡率将上升至２０％ ～２５％［９］。在本

研究中，所有 ＤＫＡ患儿，包括１２例 ｐＨ＜７．０、甚至
并发脑水肿的患儿，经积极的补液、小剂量胰岛素等

治疗后均好转，无死亡病例。

ＩＬ１０有免疫抑制作用，通过对 ＡＰＣ（ａｎｔｉｇｅｎ
ｐｒｅｓｅｎｔｉｎｇｃｅｌｌｓ，抗原递呈细胞）的作用抑制 Ｔｈ１相
关细胞因子（如 ＩＬ２、ＩＦＮγ）及 Ｔｈ２相关细胞因子
（如ＩＬ４、ＩＬ５）的产生。ＩＬ１０也抑制巨噬细胞及树
突状细胞相关的前炎症因子（如 ＩＬ１、ＩＬ６、ＩＬ１２、
ＴＮＦα）的产生［１９］。但ＩＬ１０不只有免疫抑制作用，
它能刺激 Ｂ细胞的激活，延长 Ｂ细胞的存活，促进
自然杀伤细胞（ｎａｔｕｒａｌｋｉｌｌｅｒ）的分化及细胞因子的
产生［２０］，但这些刺激作用呈剂量依赖性。有研究显

示，使用大剂量人类重组 ＩＬ１０治疗的患者炎症细
胞因子水平会增高［２１］。动物及人体实验证实，ＩＬ
１０水平缺乏会增加自身免疫激活的危险，而 ＩＬ１０
水平过高会导致免疫抑制。Ｆｏｓｓ等［５］通过对排除

感染因素且血糖控制欠佳的１型 Ｔ１ＤＭＤＫＡ组及
正常对照组的比较，发现糖尿病组外周血 ＩＬ１０水
平升高。Ｈｏｆｆｍａｎ等［２２］的研究显示，ＩＬ１０是在
ＤＫＡ治疗前升高幅度最大的细胞因子之一，并且治
疗后６～８ｈ即下降至正常。本研究显示，在排除感
染因素及慢性并发症的糖尿病患者中，ＤＫＡ组的
ＩＬ１０水平明显高于非ＤＫＡ组，与Ｆｏｓｓ等［５］及Ｈｏｆｆ
ｍａｎ等［２２］的研究结果一致。且 ＩＬ１０水平与 ｐＨ值
水平呈负相关，与血糖、ＨｂＡ１Ｃ、血脂等无明显相关

性，提示ＩＬ１０水平与酸中毒程度相关性良好，ＩＬ１０
水平可能作为ＤＫＡ程度的敏感指标，有待临床进一
步验证。本研究显示，与正常对照组比较，ＤＫＡ组
ＩＬ２等细胞因子明显升高，这可能与剂量依赖的ＩＬ
１０免疫激活作用有关［２０］。

因此，对Ｔ１ＤＭ患儿，应积极预防控制感染，以
减少ＤＫＡ的发生。不仅需监测血糖的变化，也需监
测血脂水平的变化，以早期预防糖尿病心血管并发

症的发生。ＩＬ１０可与 ｐＨ值结合，成为 Ｔ１ＤＭ患儿
ＤＫＡ的敏感指标。对Ｔ１ＤＭ患儿进行血清ＩＬ２、ＩＬ
４、ＩＬ６、ＴＮＦα、ＩＦＮγ水平的检测，可以帮助探索病
因、帮助了解血糖控制情况、及改善远期并发症的

发生。
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