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注射胰岛素过量致低血糖昏迷一例
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【摘要】 注射胰岛素过量导致低血糖昏迷是临床较少见的情况，2型糖尿病患者抢救成功后还涉及长期用

药安全性的问题。本文报道 1例 43岁男性 2型糖尿病患者，因未知原因注射精蛋白生物合成人胰岛素注射液

（诺和灵N）600 U后出现低血糖昏迷，抢救成功后尊重患者及家属意愿恢复既往降糖药物治疗方案，但其诊疗

中存在可探讨之处，故本文就胰岛素继续应用的必要性和安全性、其他可选药物治疗方案以及治疗中的支持策

略等加以分析与探讨。
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1 病例介绍

1. 1 现病史

患者，男，43岁，主因“发现意识障碍14 h”于2020
年10月16日收入院。患者14 h前正常入睡，睡前意

识、精神、肢体活动、言语等均正常，17日晨7：20于家

中被发现呼之不应、呼吸深大，伴流涎、呕吐 2次，无

呕吐咖啡样物及呕血，无喷射性呕吐，无口腔异味、大

小便失禁，无口角歪斜、抽搐，家属为其测量血糖为

1. 4 mmol/L，就诊于外院急诊，静脉输注葡萄糖治疗

（具体不详）后12：00左右该患者意识略有恢复，呼之

能应，查末梢血糖 4. 66 mmol/L，查头部CT平扫未见

出血及梗死灶。为进一步诊治急诊以“意识障碍原因

待查”于 2020年 10月 17日收入北京天坛医院全科

病房。

1. 2 既往史、个人史及家族史

患者既往糖尿病5年，规律服用阿卡波糖100 mg
tid、格列喹酮 30 mg tid及精蛋白生物合成人胰岛素

·基层用药·
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编者按：在糖尿病患者的长期管理过程中经常出现各种问题，如糖尿病进展、并发症的出现等，其中药物长期应

用的安全性值得关注。本文报导一例因个人原因误用大剂量胰岛素注射后出现低血糖昏迷的患者，抢救成功后

医师与药师对患者后续管理进行了分析。从安全性角度考虑，本例患者应重新评估长期胰岛素治疗的必要性和

安全性，可尝试调整口服药物治疗方案，医师和药师应共同参与到患者长期治疗和管理过程中，对患者及其家属

实施必要的支持和教育，以保证患者用药安全。此患者拒绝医师和药师调整治疗方案的建议，依从性欠佳，需要

长期的关注及随访，尽可能地改善患者长期治疗的依从性。
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注射液（诺和灵N）14 U睡前皮下注射，血糖控制满

意。否认高血压、冠心病、脑血管疾病病史，否认焦

虑、抑郁等精神疾病病史及家族史。该患者已婚，夫

妻关系和睦，此次发病前无明显不良生活事件及情绪

异常。否认吸烟、嗜酒史。父亲患高血压，否认其他

家族遗传性疾病。

1. 3 检查结果

入院体格检查：体温 36. 5℃，脉搏 72次，呼吸 18
次，血压 128/70 mm Hg（1 mm Hg=0. 133 kPa），身

高 170 cm，体重 75 kg，体质指数 25. 95 kg/m2。嗜

睡，呼之能应，双侧瞳孔直径3. 0 mm，对光反射灵敏。

口唇无发绀，颈软，无抵抗。双肺呼吸音清，心率 72
次，律齐，各瓣膜听诊区未闻及杂音。腹软，无压痛，

肝脾未触及。双下肢不肿。神经系统查体未见异常。

辅助检查：心电图、血常规、凝血功能、甲功、粪便

常规、尿常规、糖化血红蛋白、肝功能、肾功能、脑钠

肽、心肌坏死标志物均正常。心脏超声：左室舒张功

能减低。颈部血管超声：双侧颈动脉内-中膜增厚。

急诊血气分析：氧分压77. 7 mm Hg。血脂：甘油三酯

6. 07 mmol/L，低密度脂蛋白胆固醇：2. 65 mmol/L，高密

度脂蛋白胆固醇：1. 14mmol/L，总胆固醇：4. 98mmol/L。
血清钾：2. 3 mmol/L（10月 16日）、3. 0 mmol/L（10
月 17日）、3. 49 mmol/L（10月 18日）、4. 16 mmol/L
（10月20日）。头部CT：未见明显异常。

C肽释放试验：空腹1. 63ng/mL；30min2. 33ng/mL；
60 min 3. 5 ng/mL；120 min 5. 79 ng/mL；180 min
7. 64 ng/mL；胰岛素释放试验：空腹 13. 57 μU/mL；
30 min 19. 19 μU/mL；60 min 42. 44 μU/mL；120 min
58. 73 μU/mL；180 min 55. 94 μU/mL。
2 治疗经过

患者入院时呈嗜睡状态，追问病史患者于入院前

1日晚饭后皮下注射诺和灵N 600 U，结合入院当日

清晨自测血糖 1. 4 mmol/L、急诊静脉持续输注葡萄

糖后意识有好转、急诊头颅CT平扫未见明显异常，考

虑低血糖性昏迷诊断成立，入院后继续予高渗糖

（50%葡萄糖 40 mL+10%葡萄糖溶液 500 mL）持续

静滴，根据血糖水平间断静脉推注 50%葡萄糖，维持

血糖于 10 mmol/L左右。10月 16日 17：00至 17日

8：00共输注葡萄糖 540 g（平均 36 g/h），10月 17日
患者神志清，对答流利，活动自如，24 h共输注葡萄糖

550 g（平均22. 9 g/h），10月18日患者血糖监测趋向

稳定，持续>10 mmol/L，24 h共输注葡萄糖250 g（平

均10. 42 g/h），10月19日停止葡萄糖静脉持续输注，

逐渐恢复糖尿病饮食，末梢随机血糖波动于 7~
10 mmol/L之间，启动高压氧治疗；10月20日测空腹

血糖 10. 4 mmol/L，餐后 2 h血糖 11. 7 mmol/L，患者

要求继续既往降糖药物，故恢复格列喹酮 30 mg tid、
阿卡波糖 50 mg tid及诺和灵N皮下注射，根据监测

的空腹血糖及餐后血糖情况调整药物治疗方案。患

者入院前急诊查血钾 2. 3 mmol/L，补钾后逐渐恢复

正常范围。10月21日查C肽释放试验示胰岛素分泌

高峰延迟。10月 22日患者要求出院，出院时空腹血

糖波动于6~7 mmol/L，餐后血糖波动于9~10 mmol/L
之间。

3 目前用药情况

格列喹酮 30 mg tid，阿卡波糖 100 mg tid，诺和

灵N 14 U睡前皮下注射，非诺贝特200 mg qd。

4 用药管理问题

患者既往糖尿病病史，此次发病前无明显不良生

活事件及情绪异常，注射大剂量胰岛素后出现低血糖

昏迷，经治疗后好转。鉴于患者及其家属坚决拒绝进

行心理测评，要求继续应用原有降糖方案，因此未对

患者降糖治疗方案进行调整。该患者自行注射大剂

量胰岛素原因不详，后续的长期降糖治疗过程中如何

在良好控制血糖、减少糖尿病相关并发症、改善预后

的基础上，最大限度地保证患者用药安全，防止再次

出现此类事件值得思考。

5 医师点评

大剂量注射胰岛素后引起胰岛素过量多为个案

报道［1-3］，由于脑细胞需糖量高而没有储糖能力，当胰

岛素过量导致低血糖时，容易通过对糖的剥夺造成神

经元“饥饿”，进而引发神经元水肿、坏死，造成脑损

害。大脑能量代谢障碍、兴奋性神经毒作用、氧化应
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激损伤等在低血糖脑病的发生、发展中也有重要的作

用［4］。低血糖脑损害主要引起大脑皮质神经元出现

缺血缺氧改变，尤其是大脑皮质浅层神经元坏死、海

马齿状回神经元坏死［5］。孙世安等［6］报道低血糖伴意

识障碍持续时间多为（7. 4±4. 2）h，也有既往合并脑

血管病的老年患者注射门冬胰岛素30注射液约200 U
后出现长达17 h意识障碍的情况［1］。早期发现、及时

静脉内补糖为胰岛素过量主要的治疗方案［7］，为将患

者血糖水平维持在10 mmol/L左右，本例患者入院当

日补充葡萄糖平均 36 g/h，并持续静脉补充高渗糖

3 d方使得血糖稳定。

既往临床研究提示，胰岛素过量导致急性毒性反

应患者的平均年龄为 44. 7岁，其中 89. 4%为自杀相

关［8］，本例患者自行大量注射胰岛素的原因不详，在

后续的治疗中如何避免再次出现类似事件成为选择

治疗方案中的重点与难点。

该患者病情稳定后查C肽胰岛素释放试验提示

胰岛素分泌高峰延迟，按照 2型糖尿病治疗简易路

径［9］，在调整生活方式的基础上，单药治疗可首选二

甲双胍或阿卡波糖。由于中国人群的饮食特征，中国

2型糖尿病患者普遍具有餐后高血糖、β细胞功能缺

陷相对明显等特点，因此中国 2型糖尿病患者更需要

适时启动胰岛素治疗［10］。对于高血糖［空腹血糖

（fasting plasma glucose，FPG）>11. 1 mmol/L或糖化

血红蛋白（hemoglobin A1c，HbA1c）>9%］或伴明显

高血糖症状的新诊断2型糖尿病患者，或是口服≥1种
降糖药规范治疗3个月以上HbA1c仍未达标者，可口

服降糖药联合基础胰岛素治疗，以进一步控制血

糖［11］。患者既往因二甲双胍出现胃肠道反应故未应

用，长期应用格列喹酮、阿卡波糖和诺和灵N治疗，血

糖控制满意，治疗方案尚合理。根据患者及其家属意

愿延续既往治疗方案未尝不可，但是在降糖目标值、

患者综合评估和支持策略等方面需要注意。

第一，可采用相对宽松的降糖目标值以避免应用

更大剂量的胰岛素并增加患者心理负担。研究证实，

胰岛素治疗与糖尿病相关心理痛苦相关［12］，相对宽松

的降糖目标值意味着使用相对小剂量的胰岛素。本

例患者为青年男性，无其他器质性疾病及影响生存的

疾病，从尽量减少患者糖尿病相关心理痛苦角度出

发，根据《中国 2型糖尿病防治指南（2017年版）》［13］，

血糖控制目标为HbA1c<7%、FPG 4. 4~7. 0 mmol/L
即可。第二，在患者能接受的情况下，对患者进行包

括心理、家庭支持等在内的综合评估，包括糖尿病问

题量表（Problem Areas in Diabetes Scales，PAID）和

糖尿病痛苦量表（Diabetes Distress Scale，DDS）、焦

虑抑郁量表、家庭支持量表（Perceived Social Sup⁃
port from Family Scale，PSS-Fa）等。第三，应进行长

期规范的健康教育、辅导与随访，包括心理适应、自我

血糖监测、低血糖识别、预防和自救等多个方面［14］。

6 药师点评

超大剂量胰岛素应用临床上比较少见，目的性的

使用多见于自杀、误注等［15-16］。注射用胰岛素的作用

时间和吸收率与注射部位、胰岛素类型、皮下血流情

况、局部肌肉活动性、注射深度等因素有关，一次性大

剂量注射胰岛素后可在体内形成储库，导致血糖水平

的波动［2］，应根据注射胰岛素的种类及药物体内代谢

特点酌情静脉补充葡萄糖。诺和灵N属于中效胰岛素

制剂，半衰期4 h，峰值时间5~7 h，持续时间13~16 h，
大剂量皮下注射后释放入血的速度相对较慢，因此为

维持血糖的稳定，常需持续静脉补充葡萄糖，必要时可

通过监测血清胰岛素及C肽变化来指导治疗。该患者

入院后共静脉补充葡萄糖1340 g（10. 42~36. 00 g/h），
将血糖维持在较平稳状态。此外，在抢救大剂量注射

胰岛素的患者时还需注意电解质紊乱、肺水肿、肝脂

肪变性等并发症，应密切监测并适当补充电解质，同

时注意监测肝功能变化。治疗中避免或减少使用有

降低血糖作用的药物，如水杨酸类、非选择性 β受体

拮抗剂、血管紧张素转换酶抑制剂等。

本例患者大剂量注射胰岛素的原因不详，从安全

性角度考虑，本例患者应重新评估长期胰岛素治疗的

必要性和安全性。

常用口服降糖药主要为双胍类、磺脲类、格列奈

类、噻唑烷二酮类（thiazolidinedione，TZD）、α-糖苷

酶抑制剂、二肽基肽酶Ⅳ（dipeptidyl peptidase Ⅳ，

DPP-4）抑制剂、钠-葡萄糖协同转运蛋白-2（sodi⁃
um-glucose cotransporter 2，SGLT-2）抑制剂等。在

长期药物治疗方案中，二甲双胍是 2型糖尿病患者控

制高血糖的一线用药和药物联合中的基本用药，与主
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要心血管事件的显著下降相关［17］。胰岛素分泌高峰

延迟的患者二联用药可首选胰岛素增敏剂如 TZD或

SGLT-2抑制剂，或不同作用机制的促泌剂如格列奈

类药物、DPP-4抑制剂，也可选择注射类如胰岛素（每

日1~2次）或胰高糖素样肽-1受体激动剂。如血糖控

制不满意，三联用药根据可及性原则，在二甲双胍的

基础上选用 2种不同作用机制的口服药物。本例患

者既往应用二甲双胍片曾出现胃肠反应而停用，研究

证实，缓释剂型具有更好的胃肠道耐受性和依从

性［18-19］，如患者同意可尝试应用缓释剂型的二甲双胍

治疗。同时，本例患者较年轻、超重、肾功能正常，用

于长期治疗的口服药物选择余地较大，除已应用的磺

脲类、α-糖苷酶抑制剂之外，格列奈类、TZD、DPP-4
抑制剂、SGLT-2抑制剂、GLP-1受体激动剂均可考虑

应用。

鉴于患者此次大剂量注射胰岛素的原因不清，因

此无法开展具有针对性的措施预防此类事件的再次

出现。但在患者的长期随访管理过程中，临床药师也

应参与到患者的管理团队中，对患者进行全面的综合

评估，根据患者年龄、病程、预期寿命、病情严重程度

等，与医师、患者共同制定和调整药物治疗方案，并配

合治疗团队加强患者及家属的用药教育，提供相关药

物知识，尤其是针对胰岛素的保存与安全使用。

7 药物调整建议

本案例尊重了患者及家属意愿，恢复既往降糖方

案，患者血糖控制良好后出院。在临床工作中应加强

对患者的随访与健康教育，定期进行患者生理、心理、

家庭支持等方面的综合评估，根据病情调整治疗方

案，由医师、药师和护师在内的综合管理团队为患者

提供长期管理过程中的支持。在征求患者同意的基

础上，建议重新评估长期胰岛素治疗的必要性和安全

性，以缓释剂型的二甲双胍为基础（如可耐受胃肠反

应），选择不同作用机制的口服降糖药物联合应用，必

要时可选用其他注射类药物如GLP-1受体激动剂。
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