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降糖类保健品中非法添加苯乙双胍致乳酸酸中毒 1 例报道

陈昕晟，盛玉青 *，于绍帅，王娜
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【摘要】  临床药师在 1 例糖尿病患者乳酸酸中毒的治疗过程中，通过药学查房查找病因，对患者使用的可疑药物

进行化学法和高效液相色谱法鉴别分析为苯乙双胍，将结果及时反馈临床，为医生提供充分的病因学诊断依据，为患

者提供药学指导意见，提高了患者治疗依从性和临床治疗效果，减少了药物的不良反应。
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Phenformin illegally addition in health products induced lactic acid poisoning: a case report
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【Abstract】  In the treatment of diabetic patient, clinical pharmacists found the causes through the pharmaceutical ward round, identified 

the suspected drug by chemical and high performance liquid chromatography (HPLC) method. The suspected drug was identified as phenformin. 

Clinical pharmacists reported the results to the doctors, provided etiological diagnosis and pharmaceutical guidance for the treatment as well as 

pharmacological services for the patients, improved treatment adherence and clinical therapeutic effect, and reduced the drug adverse reaction.
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乳酸酸中毒是住院患者代谢性酸中毒最常见的

原因，主要是体内无氧酵解的糖代谢产物乳酸大量

堆积，导致高乳酸血症 [1]。糖尿病合并乳酸酸中毒

的发生率较低，但病死率高。双胍类（主要见于苯

乙双胍）治疗 2 型糖尿病可引起乳酸酸中毒 [1-3]。

苯乙双胍导致乳酸酸中毒的发生率远高于二甲双

胍，不少发达国家已于 20 世纪 70 年代停止使用，

我国目前亦已撤市，但仍有不法商家因其价格低廉、

降糖效果好，为牟取利益非法添加苯乙双胍 [4-5]。

现有 1 例患者服用降糖类保健品导致乳酸酸中毒的

案例，经过分析鉴定其中含有苯乙双胍，报道如下。

1  病例简介

患者，女，63 岁，因“口干、多饮、多尿 15 年，

恶心、呕吐 2 d”于 2017 年 1 月 8 日入院。患者 15

年前无明显诱因下出现口干，多饮，伴尿量相应增多，

查空腹血糖偏高，诊断为“2 型糖尿病”，经生活方

式控制联合二甲双胍口服治疗后，自觉症状好转。近

1 年来患者使用保健品口服胰岛素每次 2 片，每天 3
次降糖，监测空腹血糖 7.0 mmol•L-1 左右，餐后 2 h 
血糖8~10 mmol•L-1。2 d前，患者无明显诱因出现恶心、

呕吐，查血常规：WBC 13.3×109•L-1，中性粒细胞

0.768，尿常规：尿酮体 ++，随机血糖 7.8 mmol•L-1，

为求进一步治疗入院。既往有高血压 3 年，血压最

高 200/110 mmHg，服用尼群洛尔每天 1 粒降压治

疗，平时血压控制在 130/80 mmHg 左右。入院查体：

T：37.0 ℃、P：80 次• min-1、R：20 次 •min-1、BP：

134/78 mmHg、BMI：18.4 kg•m-2。辅助检查：血气

分析：pH 7.216，二氧化碳分压 25.40 mmHg，氧分

压 104.00 mmHg， 葡 萄 糖 浓 度 10.30 mmol•L-1， 乳
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考虑该患者可能存在感染，予头孢呋辛治疗，

同时予奥美拉唑抑酸护胃、甲氧氯普胺止吐、胰岛

素降糖纠酸、碳酸氢钠溶液纠正酸中毒等对症支持

治疗 2 d 后，复查血气正常，乳酸 2.80 mmol•L-1，

血常规、电解质、肾功能正常，尿酮体阴性，血糖

可控制在 10 mmol•L-1 左右，且无恶心、呕吐，乳

酸性酸中毒及糖尿病酮症已纠正。予停用头孢呋辛、

奥美拉唑、甲氧氯普胺和碳酸氢钠溶液，将胰岛素

静脉滴注改为门冬胰岛素 30 皮下注射（12 u 早餐

前，8 u 晚餐前皮下注射）联合阿卡波糖（50 mg
三餐时嚼服）口服降糖治疗，动态复查该患者血糖

和乳酸水平，根据血糖水平调整胰岛素和口服降糖

药物用量。患者糖尿病并发症筛查提示，震动感觉

阈值减退，颈动脉和下肢动脉内膜增厚伴斑块，考

虑该患者存在糖尿病血管病变和神经病变，予加用

辛伐他汀降脂、阿司匹林抗血小板和甲钴胺营养神

经治疗。出院时复查乳酸 1.70 mmol•L-1，血糖空腹

6~8 mmol•L-1，餐后 2 h 8~10 mmol•L-1，该患者临

床转归良好。

3  讨论

3.1  该患者乳酸酸中毒的机制

乳酸酸中毒是由多种原因引起血中乳酸持久

升高和血 pH 值降低的异常生化改变所致临床综合

征 [4]。该患者血气分析提示酸中毒，血乳酸大于

5 mmol•L-1，乳酸性酸中毒诊断明确 [1]。乳酸酸中

毒的病因可分为两类，一类是组织氧合明显受损相

关的病因（A 型），大多数乳酸酸中毒病例是休克

（因低血容量、心力衰竭或脓毒症引起）或心跳呼

吸骤停中组织灌注显著不足所致；另一类是氧合全

身性受损不存在或不明显的病因（B 型），可能参

与机制包括毒素诱导的细胞代谢损伤或局部区域缺

血，使用双胍类药物治疗 2 型糖尿病可能造成 B 型

乳酸酸中毒 [7]。该患者为老年患者，糖尿病病程长，

经过糖尿病并发症筛查存在微血管病变，组织灌注

不良。老年糖尿病人多器官功能减退较为普遍，尤

其是肝肾功能衰退，代谢能力降低，加上该患者入

院时存在感染可能，因长期服用保健品中含有苯乙

双胍，易诱发乳酸酸中毒 [5,8]。

3.2  双胍类药物的合理使用

目前临床上主要使用的双胍类药物是二甲双

胍，在无禁忌证时，二甲双胍被认为是 2 型糖尿病

酸 9.60 mmol•L-1，氧饱和度 97.3%，碱剩余 -16.0 
mmol•L-1， 碳 酸 氢 根 12.7 mmol•L-1， 总 二 氧 化 碳

13.90 mmol•L-1。颈部及下肢血管彩超：双侧颈动脉

内膜增厚伴斑块（多发）双侧下肢动脉粥样硬化（可

见多发斑块）。临床诊断为乳酸性酸中毒、2 型糖尿

病和高血压 3 级（很高危组）。

患者入院后，临床药师进行药学查房，询问患

者用药史，得知该患者近 1 年来使用保健品口服胰

岛素降糖。药师高度怀疑该保健品中非法添加双胍

类药物，尤其是苯乙双胍，患者因长期使用并在感

染和糖尿病酮症的诱因下，导致乳酸酸中毒的发生。

嘱患者立即停用该保健品，药师将该保健品带回检

测。入院后复查血常规示白细胞 20.1×109•L-1，中

性粒细胞占比 87%，均明显升高，但该患者体温正

常，C 反应蛋白、降钙素原检查均正常。

2  患者的治疗和转归

由于高度怀疑该保健品中非法添加双胍类药物

（苯乙双胍可能性大），药师根据药典方法 [6] 对其

进行鉴别，取其水溶解滤过液，加硫酸铜铵试液后

生成紫红色沉淀，加硝酸银试液，有白色沉淀，显

氯化物鉴别反应，符合苯乙双胍的化学法鉴别反应；

采用高效液相色谱法，分别将样品（待测保健品）、

标准品（苯乙双胍）进样检测，样品溶液的主峰与

标准品溶液的主峰的保留时间一致 [6]（见图 1 和图

2），符合苯乙双胍的鉴别反应。因此，判断该保健

品中很可能添加了苯乙双胍。根据峰面积计算该降

糖保健品中每片含苯乙双胍 33 mg，推算该患者每

日摄入苯乙双胍 198 mg，达到说明书推荐剂量的上

限 200 mg。确定该患者乳酸酸中毒为长期服用的保

健品中含苯乙双胍所致，嘱患者立即停用该保健品，

并对该患者进行用药教育，告知其应严格按照医嘱

服用相关降糖药物，出院后不可再次使用和购买该

保健品，亦不可购买非正规渠道的药品和保健品。
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图 1  样品（降糖保健品）          图 2  标准品（苯乙双胍）
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对患者使用的可疑药物进行化学法和高效液相色谱

法鉴别分析为苯乙双胍，为临床医生和患者提供了

药学服务。临床药师参与临床治疗的实践中，可结

合自身专业特长，多部门合作，通过开展药物分析

技术帮助临床医生更快、更准确的确定病因，同时

为患者提供药学指导意见，提高患者治疗依从性和

临床治疗效果，减少药物的不良反应。
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口服治疗的首选药物 [1,9]。在使用二甲双胍的患者

中，乳酸酸中毒的发生率非常低，而苯乙双胍诱发

严重乳酸性酸中毒的几率较高 [2]，这可能是由于苯

乙双胍在肾排泄前需要进一步代谢，而二甲双胍以

原型从肾脏排泄，且苯乙双胍半衰期明显长于二甲

双胍，可能导致其在体内的蓄积增多 [4]。苯乙双胍

于 1976 年撤出美国市场，我国亦于 2016 年撤市，

不过目前市面上仍有一些不法份子以其他形式进行

销售 [4]。临床药师对患者进行用药教育，告知该患

者不可使用含有苯乙双胍的保健品，亦不可购买非

正规渠道的药品和保健品；平时使用双胍类药物时

应注意观察，一旦出现恶心、纳差，应及时就医，

检查血乳酸及血气分析，如有酸中毒应立即停药。

3.3  药物分析技术应用于临床诊断的实践

近年来，降糖类中成药和保健品中非法添加化

学药物的现象已开始受到广泛关注 [13]。HPLC 是检

测中药及保健食品中非法添加化学药物使用最为广

泛的技术 [10-11]，但该方法对有些异构体化合物来说，

鉴别仍较困难，且大多数非法添加剂中会添加诸多

杂质，给鉴别工作带来很大难度 [12]。目前已经有

报道可采用液质联用进行高通量筛查 [13]，相信以

后的鉴别工作会更加的方便和快捷。本文中涉及的

保健品因成分单一，检测波长下主峰与苯乙双胍标

准品的峰保留时间一致，结合化学分析鉴别法，可

判断该保健品中主要含有苯乙双胍。但是，这主要

是由于临床医生和药师均高度怀疑其中含有苯乙双

胍，因此检测相对容易，在今后的工作中，若患者

出现其他不易判断的症状，对鉴别要求较高时，则

难度相对增大。因此，在今后的工作中，临床药师

可加强与相关药物分析部门的合作和交流，不断完

善现有检测方法，提高检验机构的检验能力和水平，

让存在非法添加化学药物的产品迅速得到检出。

综上，双胍类药物治疗 2 型糖尿病可引起乳酸

酸中毒，苯乙双胍导致乳酸酸中毒的发生率远高于

二甲双胍，该例服用保健品导致乳酸酸中毒的患者，

经过分析鉴定其中含有苯乙双胍，临床药师在患者

乳酸酸中毒的治疗过程中，通过药物咨询查找病因，


