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严重感染、创伤或重大手术常使患者出现多个器官功

能的障碍，也使其出现严重的内环境紊乱，包括应激性高

血糖（stress hyperglycemia，SHG），即便是既往无糖尿病

的患者也会出现不同程度的血糖紊乱。此类重症患者血糖

代谢的紊乱，不仅是其原发疾病严重程度的反映，在一定

程度上也会造成其原发疾病的救治困难，甚至延长患者住

院时间和增加死亡风险 [1]。故此，该类患者不仅具有动态

监测血糖的需求，而且对其血糖监测的可靠性与准确度提

出了更高的要求 [2]。已有研究表明，重症患者采取不同部

位的血糖检测、不同检测仪器，以及不同检测技术 [3-5]，其

检测的结果均存在不同程度的差异。目前针对重症患者血

糖监测的综述主要是论述影响某一种血糖监测结果的因素，

而有关不同部位血糖监测技术差异性的综述较少。本文在

简要介绍不同血糖监测技术的基本原理及影响因素的基础

上，重点介绍重症患者不同血糖监测技术的准确度，以及

影响重症患者血糖监测准确性的主要因素，以期为重症患

者选择合理的血糖监测部位和方法提供参考。

1 基本原理及其潜在的影响因素

血糖监测技术主要是通过酶反应检测血液中的葡萄糖，

目前临床上针对重症患者常用的血糖检测方法较多，根据

检测部位不同可分为静脉血糖监测（静脉血浆中心实验室

血糖测定）、动脉血糖监测（动脉血气分析法、动脉置管端

采血血糖监测法）、毛细血管血糖监测（指尖毛细血管快速

血糖仪测定、耳垂末梢血糖测定法等）、组织间液监测法（持

续葡萄糖监测（continuous glucose monitoring，CGM））以

及其他血糖监测方法。

1.1 静脉血糖监测技术
临床中心实验室广泛使用全自动生化分析仪测定静脉

血液葡萄糖，在临床中心实验室全自动生化分析仪中，血

清葡萄糖测定的一级参考测量程序（最高级计量特性的参

考测量程序）是同位素稀释质谱法（isotope dilution mass 
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spectrometry，IDMS），包括气相色谱 - 同位素稀释质谱法

（GC-IDMS 法）和液相色谱 - 同位素稀释质谱法（LC-IDMS

法），二级参考测量程序（经权威校准机构认可的参考测量

程序）是己糖激酶法（HK 法），该方法属于化学比色法之一，

也是目前临床中心实验室最常用的血糖测定方法。

GC-IDMS 法采用 [13C6] 葡萄糖为内标，通过标准溶液 -

血清混合体系经蛋白沉淀后，实施两步衍生化（盐酸羟胺

吡啶溶液 - 乙酸酐反应体系），结合气相色谱质谱联用技术

测定峰面积比，并采用括弧法（基于测试样本的极端时间

点全指标完全设计法）计算血清葡萄糖含量。该方法特异

度及灵敏度优异，抗还原性物质干扰能力强，但前处理复

杂。LC-IDMS 法在除蛋白后可直接过滤上清液进行检测 [6]，

操作流程简化但准确度证据尚不充分。现有研究表明 GC-

IDMS 法稳定性优于 LC-IDMS 法，仍需进一步验证。HK

法则基于己糖激酶（HK）催化葡萄糖生成 6- 磷酸葡萄糖，

随后经脱氢酶作用生成烟酰胺腺嘌呤二核苷酸（NADPH），

其生成速率与葡萄糖浓度成正比，通过动态法检测 340 nm

吸光度变化。该技术稳定性突出，可有效消除过氧化物、

浊度及色素干扰，但受限于试剂成本及稳定性，临床普及

受限。国家卫生健康委员会推荐 HK 法作为急诊检验优选

方法。HK 法也常作为重症患者血糖监测结果的金标准，不

仅具有较高的特异度，而且轻度溶血、脂血、黄疸、维生

素Ｃ及常用抗凝剂等均不干扰测定，具有较高的可靠性 [6-7]。

1.2 动脉血糖监测技术
动脉血糖监测技术包括血气分析与置管采血法，核心

技术采用电极法检测，即葡萄糖氧电极 / 脱氢酶电极法基

于酶催化反应生成电流信号，其中氧电极法通过监测氧消

耗量与极限扩散电流（Imax）的正相关性实现定量 [6, 8]。该

方法具有微量采血、快速检测优势，但运行成本较高，特

别适用于急诊科危重患者的床旁即时检测。研究表明，影

响电极法血糖测量的常见因素包括动脉采血部位、异常 pH

值与红细胞压积 [9]、血浆水分的含量 [10]、氧分压和氧化 /

还原物质，以及抗氧化剂如抗坏血酸药物等 [11] 均会干扰测

量血糖所需的电化学反应。

1.3 毛细血管血糖监测技术
重症患者毛细血管血糖监测方法检测原理主要是葡萄

糖脱氢酶法（GDH 法）或葡萄糖氧化酶法（GOD-POD 法）

两种方法，这两种方法均属于化学比色法。GDH 法是是利

用葡萄糖脱氢酶的催化作用，使葡萄糖发生脱氢氧化反应，

生成葡萄糖酸内酯。在反应的过程中生成的 NADPH 的含

量与葡萄糖的浓度成正相关。由于该过程只有一种酶参与

化学反应，因此一般浓度的抗凝剂、防腐剂、尿酸、胆红

素等对 GDH 法血糖测定不产生干扰，结果较稳定。GOD-

POD 法利用葡萄糖在葡萄糖氧化酶（GOD）的作用，生成

葡萄糖酸和过氧化氢，生成的过氧化氢、酚与 4- 氨基安替

比林经过氧化物酶（POD）氧化，生成水、氧和红色醌类

化合物 ；生成物颜色的深浅在一定范围内与葡萄糖的含量

成正相关，与标准管比对即可得到标本中葡萄糖的含量。

研究表明，影响患者毛细血管血糖监测结果的因素包

含采血部位的选择、采血部位的轮换、采血深度和指尖采

血工具。重症患者第一滴与第二滴指尖血的血糖结果差异

无统计学意义；但是，若患者指端皮肤水肿程度在Ⅱ度以上，

则需取指尖第 2 滴血样 [12]，以保证血糖监测结果的准确性。

1.4 持续葡萄糖监测技术
目前临床常用的 CGM 技术 [13] 是通过传感器监测皮下

组织间液中的葡萄糖浓度而间接反映血糖水平的监测方法，

它以监测图谱的形式提供连续的全天侯血糖信息，可实时

显示葡萄糖数值，提供高低葡萄糖报警及葡萄糖趋势变化

方向等信息。CGM 技术主要分为回顾式 CGM（iCGM）、

实时 CGM（real time CGM，rtCGM）以及扫描 CGM（fl ash 

glucose monitoring，FGM）三大类 [14]，工作时通过皮下植

入葡萄糖氧化酶传感器，将组织液葡萄糖浓度经电化学反

应生成电信号，经算法转换后实时生成动态监测图谱。

微针技术因微创优势成为 CGM 技术的关键方法。针

对传统多孔微针黏附性 / 亲水性不足的缺陷，Liu 等 [15] 开

发多孔聚乙二醇（PEG）和聚多巴胺（PDA）涂层微针，

基于 PEG 的抗黏附与亲水特性，显著改善流体提取效率及

生物相容性，其检测值与静脉血生化仪测定值无明显差异。

虽研究证实 CGM 在 ICU 监测相对准确 [16]，但成本效益仍

需验证。CGM 技术目前尚未在各国 ICU 中推广使用，也

未获得美国食品和药物管理局（FDA）在 ICU 中使用的批

准，我国食品药品监督管理总局于 2018 年组织制定并发布

了《持续葡萄糖监测系统注册技术审查指导原则》，以进一

步推广该技术的使用。

1.5 无创血糖监测技术
如何不采集血液标本就能获取人体血糖水平，是血糖

监测发展的方向之一。目前无创血糖监测方法主要包括体

液、呼出气，以及多模态信号融合方法等。

体表渗出液葡萄糖检测主要采用电化学法与光学法。

电化学法基于皮下组织液与血糖的强相关性，通过反向离

子分析原理 ：低电流驱动 Cl-/Na+ 跨皮肤迁移时携带葡萄糖

分子，结合生化检测实现无创血糖监测。光学法则利用拉

曼 / 近红外光谱特征进行定量分析。近年来发展的可穿戴

传感器 [17] 整合滤纸、纳米薄膜等技术，可连续监测汗液 /

唾液等体液葡萄糖，其非侵入性优势显著，但临床准确性

仍需大规模验证。
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呼出气监测血糖，基于血糖代谢与挥发性有机物

（volatile organic compounds，VOC）的关联性，通过检测

丙酮、乙醇等标志物推算血糖水平。虽在 ICU 有效性获证

实 [18]，但受成本及精度限制尚未普及。多模态法则融合心

电图（ECG）与光电容积脉搏波（PPG）信号，运用小波

重构构建时空特征融合矩阵，通过多算法协同提升预测精

度 [19]。相较于单一信号监测，该技术显著改善准确性，但

其临床转化仍需大规模验证。两类技术均展现非侵入监测

潜力，但现阶段仍存在方法学优化与临床适配需求。

2 重症患者不同血糖监测技术的准确度

目前以肘正中静脉采血中心实验室检测的血糖值为重

症患者血糖监测的金标准 [7]。准确度是指血糖仪的测量结

果与实验室血糖检测结果之间的一致程度，目前指南对各

种血糖监测技术精确度的要求是当血糖浓度 <5.5 mmol/L

时，至少 95% 的检测结果差异在 ±0.83 mmol/L 的范围内；

当血糖浓度≥ 5.5 mmol/L 时，至少 95% 的检测结果差异在

±15% 的范围内 [20]。

2.1 重症患者动脉血糖监测技术的准确度
相比与金标准，动脉血糖监测方法的准确度可能较其

他血糖监测方法高，但该结果受患者血糖控制水平的影响，

且不同检测仪器可能也会影响其准确性。研究表明，当

ICU 患者的血糖≥ 4. 4 mmol / L 时，末梢血糖、动脉血糖

与静脉血糖一致性高 [21]，均可用来指导血糖控制 ；但当患

者血糖＜ 4.4 mmol/L 时，末梢血糖结果不能准确反映患者

的血糖水平，建议采用动脉血 [22]。Arias-Rivera 等 [21] 的荟

萃分析结果显示，在危重症患者中使用快速血糖仪测定动

脉血的血糖水平与中心实验室动脉血糖水平的偏差范围在

0.006~1.033 m mol/L，使用动脉血气分析仪测量时的偏差范

围在 0.200~0.594 mmol/L 之间，即差异水平在 0.5%~8% 之

间。一项包括 21 项研究的荟萃分析结果显示 [23]，与金标

准相比，动脉血气分析仪 [OR=0.04，P ＜ 0.001] 和动脉快

速血糖仪 [OR=0.36，P ＜ 0.001] 测定的血糖数值明显比毛

细血管血糖监测数值准确。由于包括的研究其使用的设备

差异大，加之患者血流动力学不稳定等，使得该研究结论

存在一定的局限性。

2.2 重症患者毛细血管血糖监测技术的准确度
毛细血管血糖监测技术按照监测部位不同可分为指尖

快速血糖仪测定、耳垂末梢快速血糖仪测定、足趾快速血糖

仪测定等方法，按照监测地点与监测人群不同一般采用在医

疗机构的即时检测（point-of-care testing，POCT）血糖仪技

术，患者出院后采用自我血糖监测（self-monitoring of blood 

glucose，SMBG）技术。POCT 技术因不受地点、时间限制，

操作方便，在医疗机构广泛应用，其中便携式血糖仪是最具

代表性的检测项目之一。床旁血糖仪检测毛细血管血液样

本因其便捷在 ICU 中应用广泛，但此类监测方法在危重患

者的准确性有待进一步探讨。研究表明 [6]，清晨空腹时测定

的毛细血管血糖比静脉血糖高 12% 左右，平均血糖偏差范

围在 -0.548~0.689 mmol/L 之间，在病情危重或接受儿茶酚

胺类药物的患者中，偏差范围会进一步增大到 -1.939~0.744 

mmol/L 之间。与指尖和足趾等处毛细血管采血的血糖测定

相比，耳垂部位的血糖准确性可能更高 [24]。大多数学者认为，

与金标准血糖值相比，ICU 患者采用快速血糖仪测定的毛细

血管血液样本的血糖值可能会出现较大误差。

尽管在非重症住院患者中毛细血管血糖检测结果准确性

良好，但对于危重患者，其数值易受休克、胰岛素持续输注
[25]、昏迷等其他因素影响。这可能与患者病情影响微循环导

致血流灌注不足，继而使指端皮肤状态改变有关。此外，当

静脉血生化测得血糖值＜ 4.4 mmol/L 时，末梢血糖检测结果

的误差率较高，此时建议参考动脉血气中的血糖值。

2.3 重症患者其他血糖监测技术的准确度
在普通门诊等医院环境中使用CGM技术的准确性已得

到广泛认可 [26]，该监测技术在重症患者中的应用也逐渐增

加，但其准确度和可靠性在不同国家和地区存在明显差异。

美国最新的一项研究显示，与被广泛应用的雅培（Freestyle）

CGM-1 代系统相比，CGM-2 代系统的平均绝对相对差值

（mean absolute relativ e difference，MARD）为 15.3%（即

所有 FGM 值与对应静脉血糖值之间的绝对误差的平均值，

用于评估 FGM 数据准确度，研究显示 MARD ＜ 15% 被认

为 FGM 系统传感器精度准确）为 17.7%，雅培 CGM-1 代

系统的 MARD 为 21.4%，准确度略低于门诊环境，但在住

院环境中表现出可接受的安全性 [27]。值得注意的是，该项

数据的人群为非 ICU 患者，此项研究尚未在美国 ICU 中开

展，准确度有待进一步探讨。一项纳入 19 个 RCT 研究共

计 1 852 名重症患者，在胰岛素治疗期间皮下持续葡萄糖

监测的荟萃分析结果显示 [27]，与床旁快速血糖仪监测方法

相比，持续葡萄糖监测可降低重症患者的低血糖发生率（风

险比 RR=0.35）、总体病死率（风险比 RR=0.54），以及血糖

变异性（glucose variability，GV）。来自我国上海地区的一

项回顾性 CGM（iCGM）应用性研究显示，在 ICU 患者中

应用这项监测方法的准确性不高，提出使用 iCGM 是否改

善重症患者血糖管理水平和预后，仍需进一步研究 [28]。在

日本重症患者中应用扫描 CGM（FGM）的研究结果表明，

与动脉血气分析检测的血糖结果相比，FGM 测量的血糖值

持续偏低，MARD 为 13.8%，其准确性在 14 d 内逐渐趋于

稳定 [29]。
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总之，出现上述研究结果差异的原因，可能与使用仪

器设备不同，以及患者病情状态不同等因素有关。尽管学

者们对 CGM 系统技术的研究结果存在争议，但学者们肯

定的是 CGM 技术的应用价值值得进一步研究 [30]。

3 影响重症患者血糖监测结果的因素

除 了上述血糖检测技术对于重症患者的血糖测定值产

生影响外，重症患者自身情况也会影响血糖值的测定。

3.1 人口学特征
年 龄和性别可能是影响毛细血管血糖监测结果准确

度的因素之一，但多项研究显示，年龄和性别并不是影响

CGM 系统血糖监测技术的主要因素 [31]。尽管不同年龄重

症冠心病患者应激性血糖水平会随着年龄的增长而增加，

但贺盼盼等 [32] 研究结果显示，不同年龄不是影响指尖血糖

准确度的因素。既往 FGM 血糖监测结果也显示，与静脉血

糖监测结果相比，FGM 准确组与不准确组两组患者年龄之

间的血糖差异不具有统计学意义 [31]。年龄是否是影响血糖

监测准确性的主要因素仍需进一步研究。

3.2 自身疾病严重程度
危 重症患者的血糖与病情严重程度的关系密切，重

症患者病情严重程度影响入室即时血糖检测的准确性，即

APACHE Ⅱ评分越高，即时血糖检测的准确度及一致性可

能越低，误差发生风险显著增加 [33]。此外，休克、血液透

析、脓毒症等 [34] 患者的病情程度均可能影响血糖监测的

准确性。国内一项针对急诊脓毒症患者脓毒症相关性脑病

（SAE）患者的研究 [35] 显示，高血糖变异系数（Glucv，一

项动态血糖监测指标，能避免住院期间高血糖和低血糖变

化幅度的影响，更加准确体现血糖变化 [36]）患者病情会越

危重，SAE 风险也随之增加。积极预防 SAE 的发生是降低

脓毒症院内病死率和改善远期预后的关键，由于 Glucv 可

预测脓毒症患者入院 24 h 内 SAE 高风险人群，且联合其他

指标能提高整体风险预测的净收益率，因此有效的血糖变

异系数（Glucv）监测技术至关重要。这提示当即时血糖检

测受机体内外因素影响准确度时可换算使用 GLUcv 保证血

糖监测稳定性，以进一步准确评估脓毒症患者血糖紊乱程

度。一项轻症住院患者的 FGM 血糖监测 [37] 显示，其住院

期间的总体 MARD 值为 8.89%，准确度良好，这与重症患

者的监测结果的 18.0% 存在结果争议 [28]，提示病情严重程

度可作为血糖监测准确度的影响因素之一，但具体程度与

风险因素仍有待深入探讨分析。

3.3 药物
危 重症患者使用药物的种类、途径可能会影响血糖监

测结果的准确性。研究显示，使用血管活性药物的休克患者，

其动脉血糖和毛细血管血糖水平的相关性也会受到影响，

不一致的比例在 1.4%~27.1% 之间 [25] ；这与我国对脓毒症

患者指尖血糖与动脉血糖的差异性影响因素的研究结果一

致，即休克或使用血管活性药物均是影响血糖准确性的因

素 [12,32] 。血管活性药物可能会导致血管收缩，影响末梢循环，

继而影响指尖毛细血管血糖监测的结果。潘露等的研究结

果显示，静脉输注神经外科 ICU 普通治疗药物（包括头孢

哌酮舒巴坦钠、哌拉西林钠、美罗培南等抗生素，以及门

冬氨酸钾、奥拉西坦、依达拉奉等）对同侧肢体毛细血管

血糖测定值差异无统计学影响 [38]。另外，其他药物的使用，

如维生素 C 等也会影响重症患者血糖监测结果。

3.4 营养支持方式
营 养制剂和营养支持方式也是影响重症患者血糖监测

结果的主要因素。研究 [39] 显示，肠内营养支持的重症患者，

当血糖水平低于 4.4 mmol/L 时，指尖毛细血管快速血糖检

测结果不能准确反映患者的血糖水平，与动脉血气分析的

血糖值有明显差异 ；而在肠外营养支持下，这两种监测方

法血糖结果的差异无统计学意义。

3.5 红细胞比容（Hematokrit，HCT）
红 细胞比容又称红细胞压积，是影响血糖监测准确性

的因素之一。相关指南 [40] 提出，HCT在 35%~55%区间内时，

便携式血糖仪可正常使用。当超出这个范围时，需注意检

测数据的准确性。HCT 偏高可导致检测结果偏低，HCT 偏

低可导致检测结果偏高。此外，在脓毒症患者中的研究也

表明，HCT 增加会使血糖测量值偏低，反之，HCT 降低会

使血糖测量值偏高 [32]。

3.6 血糖管理方案
针 对重症患者不同的血管管理控制方案可能会影响血

糖测定方法，进而影响血糖监测准确性。一项来自英国剑

桥的研究 [41] 评估三种已建立的血糖管理方案，即耶鲁血

糖控制计划方案、华盛顿大学血糖控制计划方案和 NICE-

SUGAR 血糖控制计划方案，以计算机模拟的方式直接比较

了连续血糖监测和间歇血糖测量的效果 ；结果显示，方案

选择对血糖控制措施的影响大于不同 CGM 监测血糖方法。

出现上述结果的原因可能与不同方案设置的目标血糖范围

不同、血糖报警阈值不同有关，NICE-SUGAR 方案更强调

患者避免低血糖，但高血糖控制不严格 ；而华盛顿方案则

与之相反 ；耶鲁方案最为平衡，会使患者 50% 时间处于严

格的目标血糖范围内，低血糖风险相对较低。不同的血管

管理控制方案会按照 ICU 患者的情况在不同的方案时间点

和血糖出现报警阈值时自动生成胰岛素剂量给药，给药剂

量不同会直接影响患者的血糖水平进而影响测定结果。
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4 小结与展望

对 重症患者血糖监测技术准确度的研究系统梳理结果

提示，目前临床针对重症患者不同血糖监测方法仍以毛细

血管血糖监测方法应用较为广泛，但准确性仍需进一步研

究确定。在技术前沿追踪、不同急诊重症疾病亚型差异分

析及临床转化路径设计方面研究总结仍需拓展深化，随着

科学技术的发展，血糖监测将逐步从人工测量方法向自动

定量分析方法发展 [42] ；在重症患者中应用 CGM 同步监测，

可减少有创操作和护理工作量，并降低血糖监测成本。另外，

CGM 同步监测技术的成熟可能会激发开发新的、更有效和

安全的血糖控制方案。临床需综合患者个体特征选择检测

方法，并结合实验室标准值进行校正。未来需通过跨学科

合作、动态数据建模及真实世界验证，推动技术精准化与

个体化发展，最终实现重症血糖管理的“精准监测 - 智能

干预”闭环。
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