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摘  要 

目的：分析库欣综合征患者的临床资料，了解库欣综合征患者糖代谢的特点。方法：回顾性分析

2014-01-01至2019-05-31于青岛大学附属医院诊断为库欣综合征的118例患者的临床资料，以OGTT试
验结果分为糖尿病组(DM组)、糖耐量减低组(IGT组)、糖耐量正常组(NGT组)，在DM组中根据平均血皮

质醇水平(0点、8点、16点血皮质醇平均值)二分位法分为G1组(平均皮质醇水平大于725.3 nmol/L)、
G2组(平均皮质醇水平小于725.3 nmol/L)。结果：库欣综合征合并糖尿病43例(36.4%)，糖耐量减低17
例(14.4%)，糖耐量正常58例(49.2%)，DM组年龄、病程均高于NGT组(P < 0.05)，DM组病程高于IGT
组(P < 0.05)。DM组和IGT组的血钙、白蛋白均较NGT组低(P < 0.05)，DM组HDL-C较NGT组低(P < 0.05)。
G1组年龄、早餐后2 h、午餐后2 h、晚餐后2 h血糖平均值、血糖标准差、血糖变异系数均显著高于G2
组(P < 0.05)，白蛋白、尿酸均低于G2组(P < 0.05)，空腹血糖、糖化血红蛋白两组间比较无明显差异(P > 
0.05)。G1组较G2组餐后血糖升高更为明显。结论：库欣综合征患者糖代谢异常发生率高，年龄越大、

病程越长的患者更容易发生糖代谢异常；皮质醇水平相对更高的糖尿病患者餐后血糖升高更明显，血糖

波动更大，应注重餐后血糖的管理，降低血糖波动。 
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Abstract 
Objective: To analyze the clinical data of Cushing’s syndrome patients and understand the charac-
teristics of glucose metabolism in Cushing’s syndrome patients. Methods: The clinical data of 118 
patients with Cushing’s syndrome diagnosed in Qingdao University Affiliated Hospital from Janu-
ary 2014 to May 31, 2019 were analyzed retrospectively. According to OGTT test results, they 
were divided into the diabetes group (DM group), the impaired glucose tolerance group (IGT 
group) and the normal glucose tolerance group (NGT group)., According to the average cortisol 
level (0, 8, 16 point blood cortisol average) dichotomy, DM group was divided into G1 group (av-
erage cortisol level greater than 725.3 nmol/L), and G2 group (average cortisol level less than 
725.3 nmol/L). Results: Cushing’s syndrome was complicated with diabetes in 43 cases (36.4%), 
impaired glucose tolerance in 17 cases (14.4%) and normal glucose tolerance in 58 cases (49.2%). 
The age and course of disease in DM group were higher than those in NGT group (P < 0.05), and 
the course of disease in DM group was higher than that in IGT group (P < 0.05). Serum calcium and 
albumin in DM group and IGT group were lower than those in NGT group (P < 0.05), and HDL-C in 
DM group was lower than that in NGT group (P < 0.05). Age, blood glucose average, blood glucose 
standard deviation, and blood glucose coefficient of variation 2 hours after breakfast, 2 hours af-
ter lunch, 2 hours after dinner of G1 group were significantly higher than those of G2 group (P < 
0.05); albumin and uric acid were lower than G2 group (P < 0.05). There was no significant differ-
ence between the two groups in fasting blood glucose and glycosylated hemoglobin (P > 0.05). 
Compared with G2 group, the postprandial blood glucose in G1 group increased more obviously. 
Conclusion: Patients with Cushing’s syndrome have a high incidence of abnormal glucose meta-
bolism. Patients with older age and longer course of the disease are more likely to develop abnormal 
glucose metabolism. Diabetes patients with relatively higher levels of cortisol have more significant 
postprandial blood glucose rises and greater blood glucose fluctuations. We should pay attention to 
the management of postprandial blood glucose and reduce the blood glucose fluctuation. 
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1. 前言 

库欣综合征(Cushing’s Syndrome, CS)，又称为皮质醇增多症，是由多种病因引起的以慢性高皮质醇

血症为特征的临床综合征。血皮质醇浓度升高可使糖异生作用增强，对抗胰岛素的降糖作用，易引起糖

耐量异常，导致胰岛素抵抗、高胰岛素血症以及临床糖尿病[1]。糖尿病是 CS 常见的并发症，也是导致

CS 死亡的主要原因。国内外研究报道有 25.3%~48.5%的 CS 患者继发糖尿病，10%~30%存在糖耐量减低，

因此糖代谢异常的总体患病率可高达 70% [2]。本研究通过回顾性分析库欣综合征的临床资料，探讨库欣

综合征尤其是库欣综合征合并糖尿病糖代谢的特点，以及不同皮质醇水平对血糖的影响。 

2. 对象和方法 

2.1. 研究对象 

选取2014-01-01至2019-05-31期间于青岛大学附属医院住院治疗的诊断为库欣综合征的患者118例。
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库欣综合征的诊断基于临床特征、垂体或肾上腺影像学检查结果及实验室检查结果(皮质醇昼夜节律消

失、地塞米松抑制试验)。诊断糖尿病根据 1999 年 WHO 的糖尿病(DM)诊断标准：糖尿病症状加随机血

糖 ≥ 11.1 mmol/L，或空腹血糖(FPG) ≥ 7.0 mmol/L，或 OGTT 2 小时血糖 ≥ 11.1 mmol/L；FPG < 6.1 
mmol/L，糖负荷后 2 小时血糖(2 h PPG) < 7.8 mmol/L 为正常血糖(NGT)；空腹血糖 ≥ 6.1 mmol/L 但<7.0 
mmol/L，2 h 血糖 ≥ 7.8 mmol/L 但<11.1 mmol/L 为糖耐量受损(IGT) [3]。排除标准：严重的肝肾功能损

害，外源性糖皮质激素所致的医源性皮质醇增多症。本研究已获得青岛大学附属医院伦理委员会批准。 

2.2. 研究方法 

采用回顾性分析的方法，收集库欣综合征患者的临床资料及实验室结果，并收集库欣综合征合并糖

尿病患者入院后第 1 天凌晨 3 点、空腹、早餐后 2 小时、午餐后 2 小时、晚餐后 2 小时血糖结果，计算

血糖平均值、血糖标准差、血糖变异系数。分析比较 DM 组、IGT 组、NGT 组的临床特点。在 DM 组中

根据平均血皮质醇水平(0 点、8 点、16 点血皮质醇平均值)二分位法分为 G1 组(平均皮质醇水平大于 725.3 
nmol/L)、G2 组(平均皮质醇水平小于 725.3 nmol/L)，分析比较 DM 组中平均皮质醇水平大于 725.3 nmol/L 
(G1 组)和小于 725.3 nmol/L (G2 组)的临床特点。 

2.3. 统计学方法 

应用 SPSS 24.0 统计软件进行分析，对所有变量进行正态性检验。符合正态分布的变量采用均数 ± 标
准差的形式展现，两组间比较采用 t 检验，符合方差齐性的变量多组间比较采用单因素方差分析；计数

资料应用百分比和频率表示，采用 χ2检验进行组间比较。Pearson 相关分析血皮质醇水平与血糖的相关性。

P < 0.05 为差异有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 患者的一般临床资料 

118 例库欣综合征按不同糖代谢水平分为 3 组，合并糖尿病(DM) 43 例(36.4%)，糖耐量减低(IGT) 17
例(14.4%)，糖耐量正常(NGT) 58 例(49.2%)。各亚组间性别，BMI 差异无统计学意义；DM 组年龄、病

程均高于 NGT 组，DM 组病程高于 IGT 组，差异有统计学意义(P < 0.05) (见表 1)。 
 

Table 1. Comparison of general clinical data of different glucose metabolism groups 
表 1. 不同糖代谢组一般临床资料比较 

项目 DM 组 IGT 组 NGT 组 F/χ2值 P 值 

性别(男/女) 13/30 3/14 10/48 2.648 0.266 

年龄(岁) 48.10 ± 10.85 44.35 ± 15.31 36.03 ± 11.91ab 13.99 0.000 

病程(年) 5.45 ± 2.11 3.33 ± 1.42a 2.11 ± 1.20ab 52.668 0.000 

BMI 26.54 ± 3.41 26.05 ± 2.62 25.64 ± 4.11 0.837 0.436 

血钙(mmol/L) 2.18 ± 0.15 2.17 ± 0.14 2.25 ± 0.14ab 4.129 0.019 

白蛋白(g/L) 36.95 ± 5.72 36.85 ± 4.69 39.91 ± 4.65ab 5.286 0.006 

FBG (mmol/L) 8.50 ± 3.68 5.63 ± 0.93a 4.86 ± 1.16 a 28.750 0.000 

HbA1c (%) 8.94 ± 1.80 6.24 ± 0.22a 5.40 ± 0.29a 80.646 0.000 

TG (mmol/L) 1.99 ± 1.58 1.48 ± 0.66 1.32 ± 0.72a 4.541 0.013 

TC (mmol/L) 5.83 ± 1.57 5.97 ± 1.33 5.74 ± 1.41 0.160 0.852 
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Continued 

LDL-C (mmol/L) 3.68 ± 1.24 3.66 ± 1.99 3.59 ± 1.38 0.063 0.939 

HDL-C (mmol/L) 1.39 ± 0.34 1.57 ± 0.30 1.66 ± 0.41a 6.303 0.003 

尿酸(μmol/L) 268.37 ± 104.78 249.40 ± 80.93 278.01 ± 89.39 0.698 0.500 

Cor0 (nmol/L) 583.61 ± 230.78 570.08 ± 353.82 591.03 ± 275.55 0.027 0.973 

Cor8 (nmol/L) 771.16 ± 311.41 901.37 ± 421.83 723.18 ± 216.20 2.516 0.086 

Cor16 (nmol/L) 722.51 ± 293.09 740.16 ± 339.84 621.11 ± 230.60 1.905 0.155 

注：BMI：体质指数；FBG：空腹血糖；HbA1c：糖化血红蛋白；TG：甘油三酯；TC：总胆固醇；LDL-C：低密度脂蛋白胆固醇；HDL-C：
高密度脂蛋白胆固醇；Cor0：0 点血皮质醇；Cor8：8 点血皮质醇；Cor16：16 点血皮质醇；a 为与 DM 组比较，P < 0.05；b为与 IGT 组比

较，P < 0.05。 

3.2. DM 组不同皮质醇水平分析 

G1 组(平均皮质醇水平大于 725.3 nmol/L)年龄、早餐后 2 h、午餐后 2 h、晚餐后 2 h、血糖平均值、

血糖标准差、血糖变异系数均显著高于 G2 组(P < 0.05)，白蛋白、尿酸均低于 G2 组(P < 0.05)，空腹血糖、

糖化血红蛋白两组间比较无明显差异(P > 0.05)。G1 组和 G2 组餐后血糖较空腹血糖明显升高，其中 G1
组餐后血糖升高更为明显(见表 2)。 

 
Table 2. Comparison of general clinical data between G1 group and G2 group 
表 2. G1 组和 G2 组一般临床资料比较 

项目 G1 组 G2 组 t/χ2值 P 值 

性别(男/女) 6/17 6/14 0.081 0.775 

年龄(岁) 57.35 ± 14.08 43.70 ± 12.83* 3.303 0.002 

病程(年) 5.53 ± 1.56 4.01 ± 2.26 1.941 0.059 

BMI 26.41 ± 2.42 26.13 ± 1.87 0.099 0.922 

白蛋白(g/L) 31.87 ± 5.82 39.54 ± 3.62* -5.145 0.000 

尿酸(μmol/L) 179.5 ± 69.97 295.0 ± 74.02* -5.891 0.000 

HbA1c (%) 9.51 ± 2.38 7.42 ± 2.09* 3.071 0.004 

3:00 血糖(mmol/L) 8.71 ± 1.94 7.90 ± 1.48 1.660 0.105 

空腹血糖(mmol/L) 8.01 ± 1.62 7.47 ± 1.12 1.438 0.158 

早餐后 2 h (mmol/L) 13.01 ± 2.99 10.73 ± 1.03* 3.363 0.002 

午餐后 2 h (mmol/L) 12.71 ± 2.67 10.32 ± 1.49* 3.556 0.001 

晚餐后 2 h (mmol/L) 10.34 ± 1.21 9.27 ± 1.13* 2.831 0.007 

血糖平均值(mmol/L) 10.56 ± 1.52 9.19 ± 1.04* 3.500 0.001 

血糖标准差(mmol/L) 2.41 ± 1.18 1.44 ± 0.49* 3.672 0.001 

血糖变异系数(%) 22.41 ± 9.08 15.90 ± 4.47* 2.909 0.006 

注：*与 G1 组相比，P < 0.05。 

3.3. 糖尿病组中平均皮质醇水平与不同时间点血糖水平 Pearson 相关性分析 

3:00、空腹血糖与平均皮质醇水平呈正相关(P < 0.05)，早餐后 2 h、午餐后 2 h、晚餐后 2 h 与平均皮

质醇水平未见相关性(P > 0.05) (表 3)。 
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Table 3. Pearson analysis of correlation between average cortisol level and blood glucose level at different time points in 
diabetic group 
表 3. 糖尿病组中平均皮质醇水平与不同时间点血糖水平 Pearson 相关性分析 

项目 3:00 空腹 早餐后 2 h 午餐后 2 h 晚餐后 2 h 

r 0.697 0.587 0.293 0.397 0.263 

p 0.001 0.007 0.210 0.083 0.263 

4. 讨论 

皮质醇增多导致糖代谢异常的主要机制为：1) 在肝脏中促进糖异生和肝糖原的输出，并且长期皮质

醇增多可导致胰岛素抵抗，阻碍胰岛素对肝葡萄糖输出的抑制作用[2] [4]；2) 长期高皮质醇水平导致蛋

白分解增多，肌肉减少，肌肉对胰岛素的敏感性降低，减少肌肉对葡萄糖的摄取[5] [6]；3) 皮质醇增多

导致内脏脂肪增多，内脏脂肪组织中脂肪细胞来源的脂质通过促进脂肪细胞中胰岛素信号的改变以及脂

肪分解的增加、脂肪因子的异常分泌和低度炎症等作用，可导致外周胰岛素抵抗[2]；4) 过量皮质醇增强

肾上腺素介导的糖异生[7] [8]；5) 糖皮质激素抑制 GLP-1 分泌，并降低其促胰岛素作用[9] [10]。 
国外研究发现大约 10%~30%的患者糖耐量减低，40%~45%患有糖尿病[11]。国内文献曾回顾性分析

162 例 CS 患者资料发现，25.3%患者继发糖尿病，22.2%患者糖耐量减低[12]。本研究 118 例库欣综合征

患者糖尿病患病率为 36.4%，糖耐量受损 14.4%，与国内外研究均表明库欣综合征患者糖耐量降低及糖尿

病的患病率较高。本研究显示 DM 和 IGT 患者年龄和病程均较糖耐量正常患者长，提示年龄越大、病程

越长引起糖耐量异常的危险性越大，这与冯凯等人的研究一致[12]，且在本研究中，DM 组、IGT 组的血

钙、白蛋白均低于 NGT 组，提示库欣综合征并发糖尿病可导致血钙和白蛋白水平的下降。 
Mancini 等人研究 49 例 DM 患者有一半以上的患者空腹血糖小于 7.0 mmol/L [1]，本研究 42 例 DM

患者有 50%空腹血糖小于 7.0 mmol/L。Burt 等人研究发现在使用泼尼松龙的风湿病患者和 COPD 中，泼

尼松龙主要增加餐后血糖[13] [14]。Otsuki 等人研究发现库欣综合征患者空腹血糖和餐后血糖升高不一

致，空腹血糖较健康对照组低，餐后血糖升高明显[15]。上述等人研究及本研究均提示无论是外源性还是

内源性皮质醇增多若只筛查空腹血糖极易可能漏诊糖尿病，需行 OGTT 观察糖代谢的真实情况。同时本

研究显示空腹血糖与平均血皮质醇水平呈正相关，提示皮质醇增多的程度直接影响糖代谢；皮质醇相对

更高的患者餐后血糖升高更为明显，提示皮质醇增多可能对餐后血糖的影响程度更大，应注重对餐后血

糖的治疗。本研究中，皮质醇水平更高的患者血糖波动也更大，更应积极控制餐后血糖水平，降低血糖

波动幅度。同时本研究发现皮质醇相对更高的患者有较低的尿酸水平，Li 等人在小鼠实验中发现糖皮质

激素通过下调尿酸盐转运蛋白 1 来增加小鼠尿酸盐在肾脏的排泄，首次确定了糖皮质激素在调节尿酸中的

作用[16]，我们在临床中的发现可能间接验证了 Li 等人的研究，这需要在以后的临床研究中进一步探索。 

5. 结论 

总之，库欣综合征患者糖代谢异常发生率较高，应常规行 OGTT 或餐后血糖检测避免漏诊，对于已

发生糖尿病的库欣综合征患者，在未行手术或不能手术时，应注重餐后血糖的管理，降低血糖波动水平，

避免糖尿病并发症的发生。 

参考文献 
[1] Mancini, T., Kola, B., Mantero, F., et al. (2004) High Cardiovascular Risk in Patients with Cushing’s Syndrome Ac-

cording to 1999 WHO/ISH Guidelines. Clinical Endocrinology (Oxford), 61, 768-777.  
https://doi.org/10.1111/j.1365-2265.2004.02168.x 

https://doi.org/10.12677/acm.2021.113142
https://doi.org/10.1111/j.1365-2265.2004.02168.x


怀宙阳 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2021.113142 995 临床医学进展 
 

[2] Scaroni, C., Zilio, M., Foti, M., et al. (2017) Glucose Metabolism Abnormalities in Cushing Syndrome: From Molecu-
lar Basis to Clinical Management. Endocrine Reviews, 38, 189-219. https://doi.org/10.1210/er.2016-1105 

[3] Alberti, K.G. and Zimmet, P.Z. (1998) Definition, Diagnosis and Classification of Diabetes Mellitus and Its Complica-
tions. Part 1: Diagnosis and Classification of Diabetes Mellitus Provisional Report of a WHO Consultation. Diabetic 
Medicine, 15, 539-553. https://doi.org/10.1002/(SICI)1096-9136(199807)15:7<539::AID-DIA668>3.0.CO;2-S 

[4] Pivonello, R., De Leo, M., Vitale, P., et al. (2010) Pathophysiology of Diabetes Mellitus in Cushing’s Syndrome. 
Neuroendocrinology, 92, 77-81. https://doi.org/10.1159/000314319 

[5] Bodine, S.C. and Furlow, J.D. (2015) Glucocorticoids and Skeletal Muscle. Advances in Experimental Medicine and 
Biology, 872, 145-176. https://doi.org/10.1007/978-1-4939-2895-8_7 

[6] Kuo, T., Harris, C.A., Wang, J.C.J.M., et al. (2013) Metabolic Functions of Glucocorticoid Receptor in Skeletal Mus-
cle. Molecular and Cellular Endocrinology, 380, 79-88. https://doi.org/10.1016/j.mce.2013.03.003 

[7] Barbot, M., Ceccato, F. and Scaroni, C. (2018) Diabetes Mellitus Secondary to Cushing’s Disease. Frontiers in Endo-
crinology (Lausanne), 9, 284. https://doi.org/10.3389/fendo.2018.00284 

[8] Sherwin, R.S., Shamoon, H., Hendler, R., et al. (1980) Epinephrine and the Regulation of Glucose Metabolism: Effect 
of Diabetes and Hormonal Interactions. Metabolism, 29, 1146-1154. https://doi.org/10.1016/0026-0495(80)90024-4 

[9] Kappe, C., Fransson, L., Wolbert, P., et al. (2015) Glucocorticoids Suppress GLP-1 Secretion: Possible Contribution to 
Their Diabetogenic Effects. Clinical Science (London), 129, 405-414. https://doi.org/10.1042/CS20140719 

[10] Eriksen, M., Jensen, D.H., Tribler, S., et al. (2015) Reduction of Insulinotropic Properties of GLP-1 and GIP after 
Glucocorticoid-Induced Insulin Resistance. Diabetologia, 58, 920-928. https://doi.org/10.1007/s00125-015-3522-y 

[11] Munir, A. and Newell-Price, J. (2010) Management of Diabetes Mellitus in Cushing’s Syndrome. Neuroendocrinology, 
92, 82-85. https://doi.org/10.1159/000314316 

[12] 冯凯, 陆召麟, 臧美孚. 162 例库欣综合征糖代谢异常的临床资料分析[J]. 中国医学科学院学报, 2000, 22(3): 
266-268. 

[13] Burt, M.G., Roberts, G.W., Aguilar-Loza, N.R., et al. (2011) Continuous Monitoring of Circadian Glycemic Patterns in 
Patients Receiving Prednisolone for COPD. The Journal of Clinical Endocrinology & Metabolism, 96, 1789-1796.  
https://doi.org/10.1210/jc.2010-2729 

[14] Burt, M.G., Willenberg, V.M., Petersons, C.J., et al. (2012) Screening for Diabetes in Patients with Inflammatory 
Rheumatological Disease Administered Long-Term Prednisolone: A Cross-Sectional Study. Rheumatology (Oxford), 
51, 1112-1119. https://doi.org/10.1093/rheumatology/kes003 

[15] Otsuki, M., Kitamura, T., Tamada, D., et al. (2016) Incompatibility between Fasting and Postprandial Plasma Glucose 
in Patients with Cushing’s Syndrome. Endocrine Journal, 63, 1017-1023. https://doi.org/10.1507/endocrj.EJ15-0748 

[16] Li, G., Han, L., Ma, R., et al. (2019) Glucocorticoids Increase Renal Excretion of Urate in Mice by Downregulating 
Urate Transporter 1. Drug Metabolism & Disposition, 47, 1343-1351. https://doi.org/10.1124/dmd.119.087700 

https://doi.org/10.12677/acm.2021.113142
https://doi.org/10.1210/er.2016-1105
https://doi.org/10.1002/(SICI)1096-9136(199807)15:7%3C539::AID-DIA668%3E3.0.CO;2-S
https://doi.org/10.1159/000314319
https://doi.org/10.1007/978-1-4939-2895-8_7
https://doi.org/10.1016/j.mce.2013.03.003
https://doi.org/10.3389/fendo.2018.00284
https://doi.org/10.1016/0026-0495(80)90024-4
https://doi.org/10.1042/CS20140719
https://doi.org/10.1007/s00125-015-3522-y
https://doi.org/10.1159/000314316
https://doi.org/10.1210/jc.2010-2729
https://doi.org/10.1093/rheumatology/kes003
https://doi.org/10.1507/endocrj.EJ15-0748
https://doi.org/10.1124/dmd.119.087700

	118例库欣综合征患者糖代谢临床特点分析
	摘  要
	关键词
	Analysis of Clinical Characteristics of Glucose Metabolism in 118 Patients with Cushing’s Syndrome
	Abstract
	Keywords
	1. 前言
	2. 对象和方法
	2.1. 研究对象
	2.2. 研究方法
	2.3. 统计学方法

	3. 结果
	3.1. 患者的一般临床资料
	3.2. DM组不同皮质醇水平分析
	3.3. 糖尿病组中平均皮质醇水平与不同时间点血糖水平Pearson相关性分析

	4. 讨论
	5. 结论
	参考文献

