
科技导报2021，39（7） www.kjdb.org

胰岛素瘤切除术后对血清激素、癌胚
抗原水平及胰岛功能的影响

收稿日期：2020-10-09；修回日期：2020-12-01
基金项目：安徽省高校自然科学研究项目（KJ2017ZD19）
作者简介：马兴坡，副主任医师，研究方向为内分泌代谢疾病，电子信箱: 2443250449@qq.com；章秋（通信作者），教授，主任医师，研究方向

为内分泌代谢疾病，电子信箱：aynfmk@163.com
引用格式：马兴坡, 牛敏, 申金付, 等 . 胰岛素瘤切除术后对血清激素、癌胚抗原水平及胰岛功能的影响[J]. 科技导报, 2021, 39(7): 85-90;

doi: 10.3981/j.issn.1000-7857.2021.07.009

胰岛素瘤为临床内分泌疾病，是因机体增生β
细胞或β细胞瘤引起胰岛素过多分泌而导致的低

血糖症，在临床中主要表现为心悸、出冷汗、四肢发

凉、面色苍白等[1]。据研究显示，全球每年新发病例

约为 0.1~0.3/10万，发病率虽不高，但一旦发生，则

很可能会引起其他严重并发症，如严重胰岛功能的

损毁、脑萎缩等，严重影响患者的生活质量及身体

健康[2]。经长期临床实践表明，早期发现、诊断并给

予积极的治疗能够显著改善患者的生存质量[3]。目

前临床主要采取手术切除的方法治疗胰岛素瘤。

由于患者胰岛素瘤细胞持续不断地分泌大量胰岛

素，不仅使机体血糖低下，还抑制了肿瘤以外正常

的胰岛细胞分泌功能。因此切除肿瘤后，机体正常

胰岛分泌功能如果不能及时恢复，再加上手术所引
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摘要 探究了胰岛素瘤切除术前后患者血清激素、癌胚抗原（carcinoembryonic antigen，CEA）
及胰岛功能指标水平变化，发现术后 1 d患者胰岛β细胞功能指数（homeostasis model assess⁃
ment-β，HOMA-β）、胰岛素敏感性指数（insulin sensitivity index，ISI）降低，胰岛素抵抗指数

（homeostasis model assessment of insulin resistance，HOMA-IR）及血糖水平升高，CEA水平先

增后降，差异有统计学意义（P<0.05）；与术后 5 d相比，术后 10 d及 15 d患者HOMA-β、ISI水
平升高，HOMA-IR水平降低；术后 15 d胰岛素水平为（14.16±3.06）µU/L，但显著低于术前

（32.07±5.75）µU/L，血糖水平降至（4.62±0.31）mmol/L，显著高于术前（2.12±0.59）mmol/L，术
后 1 d患者CEA水平高于术前，随后逐渐降低，差异有统计学意义（P>0.05）。CEA水平与各

指标显著相关。胰岛功能指标、血清激素及CEA水平术后短时间内可引起胰岛素水平的异

常降低和血糖水平的急剧升高，可作为预后指标。
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起的刺激，很可能会对机体的胰岛功能和激素水平

产生影响[4-5]。癌胚抗原（carcinoembryonic antigen，
CEA）是临床常见的一种肿瘤标志物，随着肿瘤性

疾病的发生、发展，其水平也会发生显著性的变

化[6]。目前，已有大量研究证实胰岛功能指标、血清

激素及 CEA与胰岛素瘤存在着密切的联系[7-9]，而

关于其在胰岛素瘤切除术中的研究则相对较少，值

得深入研究。因此，本研究主要是探究胰岛素瘤切

除术后，胰岛素瘤患者胰岛功能指标、血清激素及

CEA水平变化情况，旨在为临床手术切除治疗胰岛

素瘤提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2016年 9月至 2020年 9月于阜阳市人民

医院行切除手术的胰岛素瘤患者 45例。其中，男

21例，女 24例；年龄 22~62岁，平均（55.14±8.27）
岁；病程 2~9年，平均（5.56±1.04）年；身体质量指数

（body mass index，BMI）22.47~30.57 kg/m2，平 均

（27.64±5.19）kg/m2。

1.2 纳入和排除标准

纳入标准：（1）参照《胰腺神经内分泌肿瘤治

疗指南（2014）》[10]中胰岛素瘤的诊断标准，所有患

者均确诊为胰岛素瘤；（2）瘤体定位阳性的患者；

（3）胰岛素自身抗体呈阴性的患者；（4）临床资料

完整的患者；（5）患者及其家属签订知情同意书。

排除标准：（1）使用过外源性胰岛素或胰岛素

促泌剂的患者；（2）存在手术禁忌症的患者；（3）
因其他原因引起低血糖的患者；（4）妊娠或哺乳期

妇女；（5）中途退出的患者。

1.3 方法

1.3.1 手术方法

首先对患者行全身麻醉处理，取患者的平卧分

腿位，患者右侧为手术操作者，左侧为第一助手，两

腿之间为持镜助手。待麻醉发挥作用后，即开始手

术，在患者脐窝的下缘做一个弧形切口，采用气腹

针进行穿刺以建立 CO2气腹，使压力控制在 12~14
mmHg。在腹腔镜（徐州美康电子设备有限公司，

型号：999）的视野中找到右腹直肌后，将 12 mm的

套管针（上海奥林巴斯贸易有限公司）穿刺到其外

侧脐上的 2 cm处，即主操作孔；随后将 5 mm的套

管针穿刺到左右锁骨的中线与左腋前线的肋缘下

的 2 cm处，即辅助孔。对腹腔进行常规探查后，采

用超声刀（南京紫荆花医疗器械有限公司）将胃结

肠的韧带打开，使胰腺显露，在腹腔镜下采用超声

进行全面探查，确定肿瘤的部位及其与周围的组织

间关系，明确后，即将其切除，确认切除完全后即逐

层缝合，并予以常规的抗感染治疗。

1.3.2 检测方法

样品制备：分别于术前1 d和术后1、5、10、15 d
清晨抽取患者空腹肘静脉血 9 mL，置于离心管内，

在常温下静置 1 h后，采用离心法分离出血清，均

分为3份，于-80℃保存待测。

激素：取一份待测样品，采用微粒子酶联免疫

分析法对血清胰岛素水平进行检测，采用葡萄糖氧

化酶法对血糖水平进行检测，所用试剂盒由美国

Biological公司提供。

CEA：取一份待测样品，采用电化学发光法检

测其血清 CEA水平，所用电化学发光免疫分析仪

由北京迈润医疗器械有限公司提供。

胰岛功能指标：取一份待测样品，采用氧化酶

法对空腹血糖（fasting plasma glucose，FPG）水平进

行检测；采用电化学发光法对空腹胰岛素（fasting
insulin，FINS）水平进行检测；所用试剂盒均由美国

Biological公司提供。其中，胰岛 β细胞功能指数

（homeostasis model assessment-β，HOMA-β）=20×
FINS/（FPG-3.5），胰 岛 素 抵 抗 指 数（homeostasis
model assessment of insulin resistance，HOMA-IR）=
FPG×FINS/22.5，胰岛素敏感性指数（insulin sensi⁃
tivity index，ISI）=l/（FPG×FINS）。

1.4 观察指标

（1）观察手术前后患者激素水平变化情况；

（2）观察手术前后患者CEA水平变化情况；（3）观

察手术前后患者胰岛功能指标变化情况。

1.5 统计方法

采用 SPSS 18.0进行统计学分析，计量资料采

用平均数±标准差( )x̄ ± s 表示，采用配对 t检验对同
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一患者前后资料进行比较；计数资料采用例（n）或百

分比（%）表示，采用χ2进行检验；多数据间比较采用

F值进行表示；P<0.05表示差异有统计学意义。

2 结果分析

2.1 手术前后患者血清激素水平的变化情况

手术后1 d，患者胰岛素水平显著低于术前1 d，
随后逐渐升高，但不高于术前 1 d，差异具有统计学

意义（P<0.05）；手术后 1 d，患者血糖水平显著高于

术前 1 d，随后逐渐降低，但不低于术前 1 d，差异均

具有统计学意义（P<0.05）；术后10 d和15 d胰岛素

和血糖水平比较无显著差异（P>0.05）（表1）。

2.2 手术前后患者CEA水平的变化情况

术前 1 d和术后 1、5、10、15 d，患者 CEA水平

分别为（51.06±3.52）、（54.24±1.67）、（11.57±1.14）、

（6.92±0.91）、（6.09±0.88）ng/mL，各数据间比较差

异有统计学意义（P<0.05），术后 1 d患者CEA水平

高于术前 1 d，随后逐渐降低，差异具有统计学意义

（P<0.05）。

2.3 手术前后患者胰岛功能指标的变化情况

手术后 1 d，患者HOMA-β、ISI均显著低于术

前 1 d，随后逐渐升高，且不低于术前 1 d，差异有统

计学意义（P<0.05）；手术后 1 d，患者HOMA-IR显

著高于术前 1 d，随后逐渐降低，且不高于术前 1 d，
差异均具有统计学意义（P<0.05），术后 10和 15 d，
HOMA- β、HOMA-IR、ISI 比 较 无 显 著 差 异（P>
0.05）（表2）。

2.4 术后CEA水平与其他各指标的相关性分析

胰岛素瘤患者术后CEA水平变化与HOMA-β
（%）、HOMA-IR、ISI、胰岛素、血糖水平变化显著相

关（表3）。

表1 手术前后患者血清激素水平变化( )x̄ ± s
指标

术前1 d
术后1 d
术后5 d
术后10 d
术后15 d
F值

P值

胰岛素/（µU·L-1）
32.07±5.75
3.27±0.76a
9.56±1.89ab
13.83±3.15abc
14.16±3.06abc
6.517
0.021

血糖/（mmol·L-1）
2.12±0.59
8.33±0.92a
6.12±0.64ab
4.59±0.27abc
4.62±0.31abc
5.472
0.033

注：a表示与术前1 d比较，aP<0.05；b表示与术后1 d比较，bP<0.05；c表示与术后5 d比较，cP<0.05。

表2 手术前后患者胰岛功能指标变化( )x̄ ± s
指标

术前1 d
术后1 d
术后5 d
术后10 d
术后15 d
F值

P值

HOMA-β/%
37.86±2.44
30.34±2.96a
61.27±3.03ab
66.37±3.55abc
67.24±3.53abc
7.018
0.008

HOMA-IR
3.86±0.53
5.72±0.49a
1.94±0.56ab
1.32±0.40abc
1.28±0.42abc
5.476
0.030

ISI
1.73±0.22
1.04±0.37a
2.97±0.50ab
3.42±0.50abc
3.39±0.47abc
6.524
0.017

注：a表示与术前1 d比较，aP<0.05；b表示与术后1 d比较，bP<0.05；c表示与术后5 d比较，cP<0.05。
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3 讨论

胰岛素瘤在临床中主要表现为中枢神经系统

被抑制和交感神经兴奋，可引起精神异常、意识障

碍、手颤腿软等，会对患者的生存质量产生严重的

影响[11]。胰岛素瘤切除术是目前临床治疗胰岛素

瘤最高效的方法之一。研究表明，由于机体正常胰

岛细胞被长期抑制，其在短时间内并不能立刻正常

表达，再加上手术刺激作用，很可能会引起高血糖，

对胰岛功能指标和激素水平的表达产生影响[12-13]。

同时，在肿瘤被切除后，机体内肿瘤标志物CEA的

水平也会发生显著性的改变[14]。因此，本研究主要

是观察胰岛素瘤患者行切除手术后，胰岛功能指

标、激素水平以及CEA水平变化情况，旨在为手术

切除治疗胰岛素瘤提供观察指标。

机体发生胰岛素瘤后，其胰岛功能显著降低，

因此在临床治疗中可通过改善机体胰岛功能达到

治疗效果。李华君等[15]研究显示，胰岛功能损伤患

者经有效治疗后，其 HOMA-β、ISI明显升高，而

HOMA-IR则显著降低，且疗效越显著变化幅度越

大；贺艳兰等[16]研究表明，外科手术可引起机体胰

岛功能的持续低下；在本研究中，与术前比较，术后

1 d，患者HOMA-β、ISI明显降低，HOMA-IR异常

升高，之后HOMA-β、ISI又开始升高，HOMA-IR逐

渐降低，且在术后 10 d基本保持不变，与上述研究

结果基本相符。HOMA-β、HOMA-IR、ISI是临床

评价胰岛功能的常用指标，HOMA- β 越接近

100%，ISI越高，HOMA-IR越接近 1，则表示机体胰

岛功能越好[17-18]。综合分析表明，经胰岛素瘤切除

术治疗后，患者胰岛功能得到明显改善。但在术后

1 d患者胰岛功能指标出现异常恶化，分析原因可

能为，一方面是由于机体的正常胰岛细胞因胰岛素

瘤的长期抑制作用，导致其在短时间内无法正常表

达，进而引起了其功能的低下[19]；另一方面则是切

除手术产生手术创伤，难免引起机体的应激反应，

延缓病情恢复[20]。因此，胰岛素瘤切除术可短暂引

起胰岛功能的降低，但总体看，对机体胰岛功能指

标有着较为显著的改善作用。

胰岛素是指机体胰脏中胰岛 β细胞因受到外

源性或内源性物质刺激后所分泌的蛋白激素，不仅

能够促进蛋白质、脂肪、糖原的合成，还是降低机体

血糖的唯一激素[21]；血糖不仅是人体组成的重要成

分之一，还是能量来源途径之一，在正常机体中，其

水平维持在一个动态的平衡状态[22]。司爽等[23]研

究发现腹腔镜胰岛素瘤切除术后早期胰岛素水平

显著下降，血糖水平进行性提高，随后胰岛素水平

逐渐增高，血糖水平逐渐下降。在本研究中，与术

前 1 d比较，术后 1 d患者的胰岛素水平异常降低，

血糖水平突然升高，在术后 5、10 d，胰岛素水平逐

渐升高但不高于术前，血糖水平逐渐降低但不低于

术前，且术后 10、15 d水平无明显差异，与上述研

究结果完全相符。胰岛素瘤在临床中的特征性表

现是胰岛素分泌增多和低血糖，因此在治疗中应适

当减少胰岛素的分泌和升高血糖水平。从术后 5、
10、15 d看，患者的胰岛素和血糖水平得到显著改

善，但术后 1 d，其水平明显更差，分析其原因是由

于机体正常胰岛细胞的功能长期被抑制，短时间内

无法迅速恢复，故影响了胰岛素的表达，且不能降

低血糖水平，再加上机体在受到强烈刺激后，会出

现应激反应，血糖升高[24]。因此，胰岛素瘤切除手

表3 影响胰岛素瘤患者术后CEA水平的回归分析

自变量

β
SE
Wald
P值

OR值

95%CI

HOMA-β/%
1.325
0.339
15.277
<0.001
3.762

1.856~6.895

HOMA-IR
1.089
0.386
7.959
<0.001
2.971

1.621~4.582

ISI
1256
0.358
12.309
<0.001
3.511

1.737~6.358

胰岛素/（µU·L-1）
1.056
0.2380
7.723
<0.001
2.875

1.589~4.287

血糖/（mmol·L-1）
1.125
0351
10.273
<0.001
3.080

1.687~5.987
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术可引起胰岛素的降低和血糖的升高，随着机体胰

岛功能的恢复及应激反应的减弱甚至消失，患者胰

岛素和血糖水平逐渐趋向正常表达。

CEA是一种酸性糖蛋白，具有促进细胞聚合、

正常细胞瓦解、肿瘤细胞迁移及转移等作用，与患

者的预后密切相关，其水平越低，机体预后情况越

好[25]。有研究表明癌胚抗原升高与肿瘤 G3级有

关，可作为肿瘤标志物对胃肠胰神经内分泌肿瘤的

预后进行评估[9]。但也有研究表明 CEA水平在作

为癌症患者术后的预后指标意义不大[26]。在本研

究中，经胰岛素瘤手术切除后，术后 1 d，患者CEA
水平有所上升，随后逐渐降低，且明显低于术前水

平，表明手术应激不利于患者的预后，待应激反应

消失及血糖水平降低后，患者预后情况越来越好。

因此，胰岛素瘤切除手术能改善患者CEA的表达，

CEA水平可作为胰岛素瘤预后的辅助指标。肿瘤

切除手术后可显著降低患者 CEA表达水平，表明

手术有较好的治疗效果。术后 1 d，患者CEA水平

有短暂上升，可能与手术后接受化学药物治疗有

关，随后逐渐降低表明这一短期内的 CEA水平升

高不能作为胰岛素瘤预后情况恶化差的指征。有

类似研究发现胃肠道恶性肿瘤患者化疗后短期内

发生 CEA一过性升高的现象，推测可能是化疗过

程中物理、化学因素对机体组织影响所致[27]。药物

作用导致残存肿瘤细胞及少量正常细胞凋亡，使细

胞释放出包括CEA在内的各种肿瘤相关性抗原物

质。此外，药物可能通过刺激已处于相对封闭状态

的CEA基因重新开启，使正常结肠、胰腺和肝细胞

合成CEA的能力增强，或CEA分子的极性改变，造

成血中CEA水平出现短暂升高。

4 结论

胰岛素瘤切除术可引起应激反应，抑制了胰岛

素的表达以及引起高血糖，但总体看，胰岛素瘤切除

术可显著改善胰岛素功能指标和血清激素及CEA水

平的表达，为临床手术切除治疗胰岛素瘤提供了参

考指标，具有一定的临床应用价值。
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Effects of insulinoma resection on islet function, serum hormone

and CEA levels

AbstractAbstract Changes in serum hormones, carcinoembryonic antigen (CEA) and islet function index levels before and after
insulinoma resection are explored. It is found that from day 1 to day 5 after the operation, the patients' homeostasis model
assessment-β (HOMA-β) and insulin sensitivity index (ISI) decrease, insulin resistance index (homeostasis model assessment of
insulin resistance, HOMA-IR) and blood glucose levels increase, and CEA level increases first and then decreases. The
difference is statistically significant (P<0.05). Compared with day 5 after the operation, patients' HOMA- β and ISI levels
increase and HOMA-IR levels decrease from day 10 to day 15 after the operation; insulin levels are 14.16±3.06 µU/L, but
significantly lower than those before the operation, the blood glucose level drops to 4.62±0.31 mmol/L, which is significantly
higher than 2.12±0.59 mmol/L before the operation. There is no significant change in CEA index and the difference is not
statistically significant (P>0.05). There is significant correlation between CEA level and various indicators. Pancreatic islet
function indicators, serum hormones and CEA levels can cause an abnormal decrease in insulin levels and a sharp increase in
blood glucose levels within a short period of time after surgery, which can be used as prognostic indicators.
KeywordsKeywords insulinoma resection; islet function index; serum hormone; carcinoembryonic antigen ●
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