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血糖变异性与颅脑损伤患者术后认知功能障碍的关系研究

付小菊，刘军，狄玉涵，周梦茹 

【摘要】　背景　术后认知功能障碍（POCD）是颅脑损伤患者术后常见并发症，血糖波动与 POCD 的发生有关，

而血糖变异性（GV）是衡量血糖波动程度的有效指标，故监测颅脑损伤患者术后 GV 指标可能对预测 POCD 的发生

具有重要意义。目的　探究 GV 与颅脑损伤患者 POCD 的关系。方法　选取 2018 年 5 月—2020 年 10 月在徐州医科大

学附属淮安医院神经外科行手术治疗的颅脑损伤患者 78 例为研究对象，根据患者术后 15 d 是否发生 POCD 将其分为

POCD 组 25 例和非 POCD 组 53 例。比较两组患者一般资料、血糖指标〔空腹血糖（FPG）和糖化血红蛋白（HbA1c）、

24 h 平均血糖（24 h MBG）〕及 GV 指标〔葡萄糖变异百分数（CV）、最大血糖波动幅度（LAGE）、24 h 内血糖波动

平均幅度（MAGE）及日间血糖平均绝对差（MODD）〕；24 h MBG、GV 指标与颅脑损伤伴 POCD 患者 HbA1c 的相关

性分析采用 Pearson 相关分析；颅脑损伤患者发生 POCD 的影响因素分析采用多因素 Logistic 回归分析；绘制受试者工

作特征（ROC）曲线以评价 CV、MAGE、MODD 对颅脑损伤患者发生 POCD 的预测价值。结果　POCD 组患者 HbA1c、

CV、LAGE、MAGE、MODD 均高于非 POCD 组（P ＜ 0.05）。Pearson 相关分析结果显示，CV（r=0.519，P=0.008）、

LAGE（r=0.512，P=0.009）、MAGE（r=0.593，P=0.002）及 MODD（r=0.590，P=0.002）与颅脑损伤伴 POCD 患

者 HbA1c 均呈正相关。多因素 Logistic 回归分析结果显示，HbA1c〔OR=9.400，95%CI（1.444，61.200）〕、CV 
〔OR=1.469，95%CI（1.033，2.088）〕、LAGE〔OR=9.043，95%CI（2.238，36.519）〕、MAGE〔OR=20.580，95%CI（1.887，
224.466）〕、MODD〔OR=17.163，95%CI（1.648，178.782）〕是颅脑损伤患者发生 POCD 的独立影响因素（P ＜ 0.05）。

ROC 曲线分析结果显示，CV、LAGE、MAGE、MODD 预测颅脑损伤患者发生 POCD 的曲线下面积（AUC）分别为 0.780
〔95%CI（0.674，0.887）〕、0.740〔95%CI（0.623，0.856）〕、0.782〔95%CI（0.667，0.896）〕、0.766〔95%CI（0.656，
0.876）〕。结论　GV 指标 CV、LAGE、MAGE、MODD 可能是颅脑损伤患者发生 POCD 的影响因素，且四者均对颅脑损

伤患者发生 POCD 具有一定预测价值，这对通过控制 GV 预防颅脑损伤患者发生 POCD 具有一定参考价值。
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【Abstract】　Background　Postoperative cognitive dysfunction (POCD) is a common complication in patients with 
craniocerebral injury. Glucose fluctuation is related to the occurrence of POCD, and glucose variability is an effective index to 
measure glucose fluctuation degree. Therefore, monitoring glucose variability in patients with craniocerebral injury may provide 
a theoretical basis for predicting the occurrence of POCD. Objective　To explore the correlation between glucose variability 
and POCD in patients with craniocerebral injury. Methods　A total of 78 patients with craniocerebral injury who underwent 
surgical treatment in Huaian Hospital Affiliated to Xuzhou Medical University from May 2018 to October 2020 were selected 
as the research objects, and patients were divided into POCD group (n=25)  and non POCD group (n=53)  according to whether 
POCD occurred at 15 days after operation. The general data, blood glucose indexes [fasting plasma glucose (FPG) and glycosylated 
hemoglobin A1c (HbA1c) , 24 h mean blood glucose (24 h MBG) ]  and percentage coefficient of variation for glucose (CV) , largest 
amplitude of glycemic excursions (LAGE) , mean amplitude of glycemic excursions (MAGE) and means of daily differences (MODD) 
were compared between the two groups; Pearson correlation analysis was used to analyze the correlation between 24 h MBG, GV 
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indexes and HbA1c in patients with craniocerebral injury complicated with POCD; the multivariate Logistic regression analysis 
was used to analyze the influencing factors of POCD in patients with craniocerebral injury; and receiver operating characteristic 
(ROC)  curve was drawn to evaluate the predictive value of CV, MAGE, MODD on POCD in patients with craniocerebral injury. 
Results　Compared with the non POCD group, the HbA1c, CV, LAGE, MAGE and MODD in the POCD group were significantly 
increased (P<0.05) . Pearson correlation analysis showed that, CV (r=0.519, P=0.008) , LAGE (r=0.512, P=0.009) , MAGE 
(r=0.593, P=0.002) and MODD (r=0.590, P=0.002) were positively correlated with HbA1c in patients with craniocerebral injury 
complicated with POCD. Multivariate Logistic regression analysis  showed that, HbA1c [OR=9.400, 95%CI (1.444, 61.200) ] , 
CV [OR=1.469, 95%CI (1.033, 2.088) ] , LAGE [OR=9.043, 95%CI (2.238, 36.519) ] , MAGE [OR=20.580, 95%CI (1.887, 
224.466) ] and MODD [OR=17.163, 95%CI (1.648, 178.782) ] were independent influencing factors of POCD in patients with 
craniocerebral injury (P<0.05) . ROC curve analysis results show that the area under the curve (AUC) of CV, LAGE, MAGE and 
MODD in predicting the POCD in patients with craniocerebral injury was 0.780 [95%CI (0.674, 0.887) ] , 0.740 [95%CI (0.623, 
0.856) ] , 0.782 [95%CI (0.667, 0.896) ] , 0.766 [95%CI (0.656, 0.876) ] , respectively. Conclusion　Glucose variability indexes 
(CV, LAGE, MAGE and MODD) may be the influencing factors of POCD in patients with craniocerebral injury, and they all have a 
certain predictive value for POCD in patients with craniocerebral injury, which has a certain reference value for preventing POCD 
in patients with craniocerebral injury by controlling glucose variability. 

【Key words】　Craniocerebral trauma; Postoperative cognitive dysfunction; Glucose variability; Root cause analysis; 
Forecasting  

颅脑损伤是外力作用于头颅和脑而引起的损伤，多

见于交通事故、意外事故、自然灾害或各种器具对头部

的损伤，其主要临床表现为意识障碍、头痛、恶心、呕

吐等，可并发脑疝、脑积水等症状，具有较高的致残率

和致死率［1-2］。手术是治疗颅脑损伤尤其是重型颅脑损

伤患者的主要手段之一，其主要治疗目的是清除颅脑血

肿、改善患者预后，但由于手术创伤大，故会导致患者

出现手术相关并发症［3］。术后认知功能障碍（postoperative 
cognitive dysfunction，POCD）是颅脑损伤患者术后常见

并发症之一，其主要表现为记忆力和精神集中能力损伤，

若不及时治疗则会导致患者恢复延迟，并影响患者术后

生活质量［4］，因此早期预测颅脑损伤患者 POCD 至关

重要。血糖在维持机体内环境稳定过程中具有重要作用，

研究表明，对于重型颅脑损伤患者不仅要控制创伤引起

的血糖升高，还要控制血糖波动，以避免继发性颅脑损

伤的发生［5］。研究表明，血糖波动会损伤人体的即刻

认知和线索认知，造成注意力明显减退［6］。血糖变异

性（glycemic variability，GV）是衡量血糖波动程度的有

效指标，谢祥红等［7］研究发现，GV 指标与老年代谢综

合征患者认知功能障碍有关，但目前有关 GV 指标与颅

脑损伤患者 POCD 的关系研究报道较少。基于此，本研

究旨在分析 GV 与颅脑损伤患者 POCD 的关系，现报道

如下。

1　对象与方法

1.1　研究对象　选取 2018 年 5 月—2020 年 10 月在徐

州医科大学附属淮安医院神经外科行手术治疗的颅脑损

伤患者 78 例为研究对象，其中男 41 例，女 37 例；年

龄 25~68 岁，平均（45.3±11.8）岁；颅脑损伤原因：

交通事故 38 例，高空坠落 24 例，其他 16 例；文化程

度：大专及以上 31 例，高中 26 例，初中及以下 21 例；

颅脑损伤严重程度：重型颅脑损伤〔格拉斯哥昏迷量

表（Glasgow Coma Scale，GCS） 评 分 3~8 分〕57 例，

中型颅脑损伤（GCS 评分 9~12 分）21 例。本研究经过

徐州医科大学附属淮安医院医学伦理委员会审核通过

（HEYLL202103），且符合《世界医学协会赫尔辛基宣言》。

1.2　纳入与排除标准　纳入标准：（1）具有颅脑创伤史；

（2）创伤后 12 h 内入院；（3）颅脑 CT 检查提示脑内

血肿；（4）伴有意识障碍、头痛、恶心等临床表现；（5）
符合《中国脑出血诊治指南（2014）》［8］中的开颅手

术适应证。排除标准：（1）术前伴有认知功能障碍者；

（2）合并中枢神经系统疾病、肿瘤者；（3）颅内动脉

瘤破裂所致颅脑损伤者；（4）合并心、肝、肾等重要

器官功能障碍者。

1.3　方法

1.3.1　分组　以简易精神状态检查量表（Mini-Mental 
State Examination，MMSE）评分≤ 26 分定义为 POCD［9］。

根据患者术后 15 d 是否发生 POCD 将其分为 POCD 组

25 例和非 POCD 组 53 例。

1.3.2　一般资料收集　收集所有患者的一般资料，包括

年龄、性别、GCS 评分、文化程度、颅脑损伤原因及颅

脑损伤严重程度。

1.3.3　血糖指标及 GV 指标检测方法　入院后，使用

强生 - 稳豪倍优型血糖仪检测患者空腹血糖（fasting 
plasma glucose，FPG），使用西门子 DCAVantage 糖化

血红蛋白分析仪检测患者糖化血红蛋白（glycosylated 
hemoglobin A1c，HbA1c）水平；术后使用美敦力 CGMS 
Gold 动态血糖监测系统监测患者动态血糖，于患者术

后次日上午 9：00 植入，4 d 后取出。记录第 2 日和第
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3 日患者 24 h 平均血糖（24 h mean blood glucose，24 h  
MBG）、葡萄糖变异百分数（percentage coefficient of 
variation for glucose，CV）、最大血糖波动幅度（largest 
amplitude of glycemic excursions，LAGE）、血糖波动平

均幅度（mean amplitude of glycemic excursions，MAGE）
及日间血糖平均绝对差（means of daily differences，
MODD）。其中 24 h MBG 为 24 h 监测期间血糖测定值

的平均值；LAGE 为 24 h 监测期间，最大和最小血糖测

定值的差值；MAGE 为 24 h 监测期间血糖波动幅度大

于血糖值标准差（standard deviation，SD）的血糖波动，

以峰值到谷值记为 1 个血糖波动，计算所有血糖波动的

平均值；CV=SD/24 h MBG×100%；MODD 为第 2 日和

第 3 日相应时间血糖值差的绝对值的平均值。

1.4　统计学方法　采用 SPSS 25.0 统计学软件进行数据

处理。计量资料以（x±s）表示，组间比较采用两独

立样本 t 检验；计数资料以相对数表示，组间比较采用

χ2 检验；24 h MBG、GV 指标与颅脑损伤伴 POCD 患

者 HbA1c 的相关性分析采用 Pearson 相关分析；颅脑损

伤患者发生 POCD 的影响因素分析采用多因素 Logistic
回归分析；绘制受试者工作特征（receiver operating 
characteristic，ROC）曲线以评价 CV、LAGE、MAGE、
MODD 对颅脑损伤患者发生 POCD 的预测价值。以 
P ＜ 0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　两组患者一般资料比较　两组患者年龄、性别、

GCS 评分、文化程度、颅脑损伤原因及颅脑损伤严重程

度比较，差异无统计学意义（P ＞ 0.05），见表 1。
2.2　两组患者血糖指标和 GV 指标比较　两组患者 FPG
和 24 h MBG 比较，差异无统计学意义（P ＞ 0.05）；

POCD 组患者 HbA1c、CV、LAGE、MAGE、MODD 均高

于非 POCD 组，差异有统计学意义（P ＜ 0.05），见表 2。
2.3　相关性分析　Pearson 相关分析结果显示，24 h 
MBG 与颅脑损伤伴 POCD 患者 HbA1c 无直线相关关

系（r=0.312，P=0.129）， 见 图 1a；CV（r=0.519，
P=0.008）、LAGE（r=0.512，P=0.009）、MAGE（r=0.593，
P=0.002）及 MODD（r=0.590，P=0.002）与颅脑损伤

伴 POCD 患者 HbA1c 均呈正相关，见图 1b~e。
2.4　多因素 Logistic 回归分析　以颅脑损伤患者是否

发生 POCD 为因变量（赋值：未发生 =0，发生 =1），

HbA1c（＜8.08%=0，≥8.08%=1）、CV（赋值：＜23.01%=0， 
≥ 23.01%=1）、LAGE（ 赋 值： ＜ 6.94 mmol/L=0，
≥ 6.94 mmol/L=1）、MAGE（赋值：＜ 4.63 mmol/L=0， 
≥ 4.63 mmol/L=1）、MODD（赋值：＜ 2.11 mmol/L=0， 
≥ 2.11 mmol/L=1）为自变量，进行多因素 Logistic 回归

分析，结果显示，HbA1c、CV、LAGE、MAGE、MODD
是颅脑损伤患者发生POCD的独立影响因素（P＜0.05），
见表 3。
2.5　预测价值　ROC 曲线分析结果显示，CV 预测颅脑

损伤患者发生 POCD 的曲线下面积（area under the cure， 
AUC）为 0.780〔95%CI（0.674，0.887）〕，最佳截断 
值为 23.54%，灵敏度为 76.0%，特异度为 73.6%；

LAGE 预测颅脑损伤患者发生 POCD 的 AUC 为 0.740 

表 1　两组患者一般资料比较
Table 1　Comparison of general information between the two groups 

组别 例数 年龄
（x±s，岁）

性别
（男 /女）

GCS 评分
（x±s，分）

文化程度〔n（%）〕 颅脑损伤原因〔n（%）〕 颅脑损伤严重程度
〔n（%）〕

大专及以上 高中 初中及以下 交通事故 高空坠落 其他 重型 中型

非 POCD 组 53 45.3±6.8 29/24 8.11±2.37 20（37.7） 18（34.0） 15（28.3） 25（47.2）16（30.2） 12（22.6） 40（75.5） 13（24.5）

POCD 组 25 45.5±5.8 12/13 7.53±1.24 11（44.0） 8（32.0） 6（24.0） 13（52.0）8（32.0） 4（16.0） 17（68.0） 8（32.0）

t（χ2）值 0.140a 0.050 1.149a 0.304 0.460 3.149

P 值 0.889 0.822 0.254 0.859 0.857 0.076

注：POCD= 术后认知功能障碍，GCS= 格拉斯哥昏迷量表；a 为 t 值

表 2　两组患者血糖指标和 GV 指标比较（x±s）
Table 2　Comparison of blood glucose indexes and GV indexes between the two groups 

组别 例数
血糖指标 GV 指标

FPG（mmol/L） HbA1c（%） 24 h MBG（mmol/L） CV（%） LAGE（mmol/L） MAGE（mmol/L） MODD（mmol/L）

非 POCD 组 53 8.76±1.42 7.25±1.48 9.52±2.44 21.48±5.37 6.28±0.85 4.15±0.42 1.82±0.53

POCD 组 25 9.32±1.58 8.34±1.56 10.64±2.58 26.37±7.61 8.03±0.94 5.32±0.78 2.59±0.61

t 值 1.568 2.984 1.858 3.269 8.202 8.622 5.703

P 值 0.121 0.004 0.067 0.002 ＜ 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001

注：GV= 血糖变异性，FPG= 空腹血糖，HbA1c= 糖化血红蛋白，24 h MBG=24 h 平均血糖，CV= 葡萄糖变异百分数，LAGE= 最大血糖波动幅度，

MAGE= 血糖波动平均幅度，MODD= 日间血糖平均绝对差
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〔95%CI（0.623，0.856）〕，最佳截断值为 6.63 mmol/L， 
灵敏度为 72.0%，特异度为 68.3%；MAGE 预测颅脑损

伤患者发生 POCD 的 AUC 为 0.782〔95%CI（0.667，
0.896）〕， 最 佳 截 断 值 为 4.55 mmol/L， 灵 敏 度 为

76.0%，特异度为 71.7%；MODD 预测颅脑损伤患者发

生 POCD 的 AUC 为 0.766〔95%CI（0.656，0.876）〕，

最佳截断值为 2.28 mmol/L，灵敏度为 72.0%，特异度为

77.4%，见图 2。
3　讨论

POCD 是由于使用麻醉药物和进行手术引发的一种

神经系统并发症，患者主要表现为注意力、记忆力、学

习能力及定向力等障碍，且伴随适应社会能力、人际交

往能力及日常生活能力下降，常于术后数天内发病［10］。

目前，手术是颅脑损伤患者的主要治疗方式之一，但手

术过程中麻醉药物及手术因素等均会导致低血压、低灌

注，进而引起患者脑部能量代谢障碍，增加 POCD 发生

风险［11］。近年随着交通、体育、建筑等事业的发展，

颅脑损伤发生率逐渐升高，且约 14% 的颅脑损伤患者

会出现应激性高血糖，分析原因主要为感染、创伤或出

血引起血糖升高，进而可能导致神经内分泌紊乱［12-13］。

颅脑损伤后脑组织水肿和血肿会导致脑组织下丘脑 - 垂

体 - 肾上腺皮质轴调节障碍，大脑结构和功能受损会过

度刺激交感神经髓质系统，导致胰岛素、胰高血糖素及

儿茶酚胺等激素水平失衡，进而引起高血糖［14］。组织

在高血糖和低血糖状态下会产生活性氧并导致抗氧化防

御机制平衡改变，进而引起组织氧化应激和炎症加重，

图 2　CV、LAGE、MAGE、MODD 预测颅脑损伤患者发生 POCD 的
ROC 曲线
Figure 2　ROC curve of CV，LAGE，MAGE，MODD in predicting 
POCD in patients with craniocerebral injury
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表 3　颅脑损伤患者发生 POCD 影响因素的多因素 Logistic 回归分析
Table 3　Multivariate Logistic regression analysis on influencing factors of 
POCD in patients with craniocerebral injury

变量 β SE Waldχ2 值 P 值 OR 值 95%CI

HbA1c 2.241 0.956 5.495 0.019 9.400 （1.444，61.200）

CV 0.384 0.180 4.580 0.032 1.469 （1.033，2.088）

LAGE 2.202 0.712 9.556 0.002 9.043 （2.238，36.519）

MAGE 3.024 1.219 6.154 0.013 20.580 （1.887，224.466）

MODD 2.843 1.196 5.653 0.017 17.163 （1.648，178.782）

注：HbA1c= 糖化血红蛋白，24 h MBG=24 h 
平均血糖，CV= 葡萄糖变异百分数，LAGE= 最

大血糖波动幅度，MAGE= 血糖波动平均幅度，

MODD= 日间血糖平均绝对差

图 1　GV 指标与颅脑损伤伴 POCD 患者 HbA1c

相关性的散点图
Figure 1　Scatter plots of correlation between GV 
indexes and HbA1c in patients with craniocerebral 
trauma  complicated with POCD
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这可能导致神经炎症和认知功能障碍［15-16］。GV 能够

反映血糖实测值的离散程度，是一项具有重要临床意义

的血糖指标［6］。近年随着动态血糖监测仪的发展及应用，

精确测量 GV 得以实现。

连续血糖监测是通过葡萄糖传感器监测皮下组织间

液的葡萄糖浓度变化，进而反映血糖情况，其在临床

上常用于评估血糖波动程度，而 CV、LAGE、MAGE、
MODD 是反映 GV 的重要参数［17］。HbA1c 是反映血糖

平均水平的重要指标，本研究结果显示，CV、LAGE、
MAGE 及 MODD 与颅脑损伤伴 POCD 患者 HbA1c 均呈

正相关，表明血糖波动幅度能够反映颅脑损伤伴 POCD
患者血糖控制情况。鲁国等［18］研究表明，急性脑梗

死伴糖尿病患者认知功能障碍组 GV 指标（MAGE、
平均血糖值、血糖标准差）高于认知功能正常组。

MATSUSHIMA 等［19］研究表明，GV 与创伤性颅脑损伤

患者长期功能结局较差有关。PAPPACENA 等［20］研究

表明，颅脑损伤患者存在血糖异常情况，而血糖变异程

度又与患者死亡率和临床不良结局呈正相关。本研究结

果显示，POCD 组患者 CV、LAGE、MAGE、MODD 均

高于非 POCD 组，进一步行多因素 Logistic 回归分析结

果显示，CV、LAGE、MAGE、MODD 均是颅脑损伤患

者发生 POCD 的独立影响因素，提示血糖波动大可能导

致颅脑损伤患者发生 POCD。LIM 等［21］研究表明，血

糖变化是卒中后认知功能障碍的预测因子。本研究结果

显示，CV预测颅脑损伤患者发生POCD的AUC为 0.780，
LAGE 为 0.740，MAGE 为 0.782，MODD 为 0.766， 提

示临床上可通过动态监测颅脑损伤患者 GV 指标来早期

预测其发生 POCD 的风险，进而为患者的治疗及护理措

施的制定提供依据。

综 上 所 述，GV 指 标 CV、LAGE、MAGE、MODD
可能是颅脑损伤患者发生 POCD 的影响因素，且四者均

对颅脑损伤患者发生 POCD 具有一定预测价值，这对通

过控制 GV 预防颅脑损伤患者发生 POCD 具有一定参考

价值。但本研究样本量不大，且为单中心研究，故本研

究结论仍有待更多的高质量研究进一步证实。
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