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近半个世纪β细胞研究现状 

Halban PA, et al. Diabetologia 2015,58(8):1688-1692 

3 

1,500 

1965 2014 

根据PubMed检索发现，早在1965年，仅有3篇关于β细胞的文
献，而在2014年，则有1,500篇相关文献，而在1965年至2014年
期间，β细胞相关的文献累计超过20,000篇 

是什么原因带动了对β细胞研究的热潮？ 
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20世纪60年代，首次获得用于体外试验的胰岛 

Halban PA, et al. Diabetologia 2015,58(8):1688-1692 

20世纪60年代，Lacy 和 Kostianovsky 通过胶原酶消化技术，分离大鼠胰腺， 
首次获得了用于体外研究的胰岛 

这一成果打开了β细胞功能和分子机制、胰岛移植等领域研究的大门 
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小鼠胰岛分离技术 
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胆总管 

肿胀的胰腺 

分离的胰岛 

胰岛β细胞 

注射胶原酶V 



UKPDS研究带动了针对β细胞功能评估的热潮 

李光伟. 少些完美,多些自由——临床及科研工作中胰岛β细胞功能评估的困难与对策. 中华内分泌代谢杂志 2003,19(1):5-7; Genuth S, et al. Diabetes Care 2003,26 Suppl 1:S28-32;  
Cersosimo E, et al. Curr Diabetes Rev 2014,10(1):2-42 

胰岛素抵抗和胰岛β细胞功能衰竭
是T2DM的发病基础，著名的英国
糖尿病前瞻性研究（UKPDS）结
果的发表，使得β细胞功能的评估
广受瞩目 

UKPDS作为一项证实代谢控制价值
的里程碑式糖尿病研究，首次使用
空腹血糖与稳态模型（HOMA）来
追踪不同治疗方式的长期有效性 
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UKPDS研究通过评估胰岛功能比较不同治疗方式的疗效 
• UKPDS研究中： 

‒ 仅接受饮食控制的初诊T2DM患
者，在0、1、6年，β细胞功能分
别保留51%、53%和28% 

‒ 持续使用磺脲类的患者，第一年β
细胞功能从46%上升至78%，但
第6年下降至52% 

UKPDS group_Diabetes 1995,44(11):1249-1258 
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关于胰岛领域的国际奖项的设立 
体现了科研工作中对胰岛功能的重视 
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Albert Renold奖——领衔胰岛领域进展 

• Albert Renold是著名糖尿病专家、EASD创始人之一，
先后担任EASD名誉秘书和主席 

• 为纪念Albert Renold，EASD于2006年11月设立Albert 
Renold奖，并于2007年首次颁发，旨在表彰在胰岛领域
做出卓越贡献的研究者 

https://www.easd.org/prizes/albert-renold.html 

Albert Renold教授 

Albert Renold奖 
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Albert Renold近年获奖情况荟萃 

https://www.easd.org/prizes/albert-renold.html 

平衡β细胞的量：生
成、退化和再生 
Balancing beta cell 
mass: generation, 
degeneration and 
regeneration 

深入了解单基因糖尿病
患者的β细胞功能
Insights into the beta 
cell from patients with 
monogenic diabetes 

T2DM的β细胞：始于临
床实践的经验教训 
The beta cell in type 2 
diabetes: lessons starting 
at the bedside 

胰岛：不仅仅是各部
分的简单叠加？ 
The pancreatic islet: 
more than the sum of its 
parts? 

糖尿病β细胞凋亡：通
向疾病恶化的复杂之路 
Beta cell apoptosis in 
diabetes: a complex road 
to disaster 

2011 2012 2013 2014 2015 2016 

German MS教授 Hattersley A教授 Kahn S教授 Roesman P教授 Eizirik DL教授 Prentki M教授 

β细胞与刺激因素诱导的
胰岛素分泌的耦联机制 
Tricycling along the beta 
cell and its coupling 
mechanisms for fuel 
induced insulin secretion 
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β细胞凋亡可能是2型糖尿病β细胞衰竭的主要原因 

β
-细

胞
凋

亡
 

(%
) 

Butler et al. Diabetes 2003;52:102–10 

*P < 0.05 
肥胖非糖尿病vs肥胖2型糖尿病； 
体瘦肥糖尿病vs体瘦2型糖尿病 

3倍 
10倍 

对124名尸检的胰腺组织进行检测，其中91名肥胖 个体(BMI >27 kg/m2; 41 名T2DM, 15名IFG, 35非DM）和 33名体瘦个体（BMI <25 
kg/m2） 16T2DM和 17名非DM )，检测了细胞体积，细胞凋亡和复制率以及B细胞新生。  



人体及小鼠胰腺免疫荧光图例 

李杨，刘东方，Unpublished data   13/40 

人体胰腺组织 小鼠胰腺组织 



2017 ADA Banting奖：逆转β细胞去分化或可恢复β细胞功能 

• 一般认为β细胞衰竭的主要原因是凋
亡，而Domenico Accili教授团队揭秘
“β细胞只是通过去分化在胰腺中休眠
了，暂时成为无胰岛素分泌功能的细
胞，但很有可能被唤醒重新再分化为
可分泌胰岛素的β细胞，重建胰岛素分
泌” 

ADA: Banting Medal for Scientific Achievement—The New Biology of Diabetes, 2017.6 

代谢异常 去分化 

5.55 mmol/L 
8.33-13.89 
mmol/L  ~27.8mmol/L           血糖 

FoxO1 
胰岛素 

健康状态 

β细胞中不同血糖水平下FoxO1与胰岛素的免疫荧光标记情况 

随着糖尿病的进展，β细胞中FoxO1的活
性发生明显改变，β细胞功能逐渐衰竭 
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2型糖尿病患者的β细胞去分化数量增加 

对 照 组
 

糖
尿

病
组
 

Syn+/islet %Ins+/Syn+ %(α,δ,PP)+/Syn+ % 4h-/Syn+ %dediffβ 

细
胞
数
量
 

*** 

*** *** 
*** 

http://www.easdvirtualmeeting.org/resources/18678 
Prof. Domenico Accili. The new biology of diabetes. Oral Presentation #1336 

Syn，突触素(一种神经内分泌标志物)；Gcg，胰高血糖素(胰岛α细胞分泌)；Ssn，生长抑素(胰岛δ细胞分泌)；Pp，胰多肽(胰岛PP细胞分泌)；islet，胰岛；dediffβ，去分化胰岛β细胞 



近年来关于β细胞的研究进展与热点 

Halban PA, et al. Diabetologia 2015,58(8):1688-1692 
https://www.easd.org/prizes/albert-renold.html 

 分析发现了胰岛素储存和分泌的细胞通路 
 在细胞形态学变化研究的支持下，通过生化方法确定胰岛素合成的前体—

—胰岛素原的存在，发现了胞内钙依赖性的刺激胰岛素分泌的耦联机制等 
 有研究发现了β细胞去分化现象，引起了对于β细胞生成、退化和再生的研

究热潮 

基础 
研究 

 确认了T2DM主要发病机制：β细胞功能和数量受损，导致
胰岛素分泌不足 

 T2DM患者β细胞数量变化、凋亡情况 
 临床中降糖治疗对β细胞的影响 
 特殊糖尿病人群β细胞功能变化 

 临床 
研究 

β细胞仍是研究的 
最热点 
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02 科研工作中胰岛功能评估方法的应用 
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科研中胰岛功能检测技术 

β细胞数量 
检测技术 

β细胞功能 
检测技术 
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β细胞数量检测技术 

琚卉君, 等.上海交通大学学报:医学版, 2016, 36(1):119-123; Jodal A, et al. Eur J Nucl Med Mol Imaging 2017,44(4):712-727; Di Gialleonardo V, et al. Endocr Rev 2012,33(6):892-919; 李佳萦, 等. 
评估胰岛β细胞功能的影像学方法. 中华糖尿病杂志 2011,3(2):178-181 

光学分子成像技术 

• 类型：在体生物发光成像（BLI）、在
体荧光成像 

• 特征：BLI是用荧光素酶基因标记细胞
或DNA，而在体荧光成像技术则采用荧
光报告基因进行标记 

• 研究进展与局限性：应用于β细胞数量
定量检测研究领域，但由于荧光组织穿
透能力较差，深部器官的成像受到影响，
目前处于动物研究阶段 

磁共振成像技术（MRI） 

• 特征：使用强磁振荡磁场激发氢原子，激
发态氢原子发射可以被接收器检测的射频信
号，并转化成图像，可以靶向标记β细胞可
能的特异性结构，通过不同机制来增强对比
度，实现高分辨率成像  

• 研究进展：在小动物模型中用于胰岛炎、
胰岛β细胞数量以及胰岛移植后β细胞数量
检测 

核素分子显像技术 

• 类型：SPECT/CT、PET/CT和PET/MRI等新
型多模态显像设备将传统显像模式与核医学
显像模式相结合，实现优势互补 

• 特征：通过注射放射性核素标记物对活体
进行显像，可以无创地在分子水平检测体内
细胞功能及代谢，具有高灵敏度和高特异性 

• 研究进展：主要涉及转运蛋白显像、受体
显像等方法，其中以GLP-1R显像为代表的
受体显像的研究进展较快 

SPECT：单光子发射断层成像；CT：电子计算机断层扫描；PET：正电子发射断层成像；GLP-1R：胰岛血糖素样肽1受体 
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BLI可检测T1DM小鼠模型早期β细胞量减少 

• 小鼠体内随年龄递减的发光信号与β
细胞量有关，且生物发光信号在小
鼠血糖升高之前衰减，因此BLI可
在高血糖发生前检测β细胞量的减少 

 

Virostko J, et al. plos one 2013,8(3):e57784；琚卉君, 潘昱, 张一帆.上海交通大学学报:医学版, 2016, 36(1):119-123  

标准化BLI与β细胞质量的关系 BLI信号与血糖水平随时间的变化 

研究建立了可在胰岛素受体调控下表达荧光素酶的转基因非肥胖糖尿病小鼠模型
（MIP-Luc-VU-NOD），通过在体生物发光成像技术检测β细胞量的变化 
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MRI可检测高脂高糖饮食小鼠β细胞数量变化 

• 在第1周，HFD小鼠体内MRI信号强度暂
时大于ND组，第2周后，HFD组MRI信
号强度开始下降，第4周后，HFD组MRI
信号强度显著降低，而ND组MRI信号强
度则稳定维持12周 

Meyer A, et al. Diabetes. 2015,64(6):2138-2147 

ND组与HFD组小鼠12周MRI信号强度变化 

*P<0.05，与ND组相比 

研究选择C5781/6J小鼠模型，分别给予高脂高糖饮食（HFD）或正常饮食（ND）喂食12周，
通过Mn2+介导的MRI检测两组小鼠体内β细胞数量变化  
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SPECT技术可用于检测体内β细胞数量 

• GLP-1R富集于胰岛β细胞，同时
不存在于α、δ和PP等胰岛内细胞
和其他胰腺组织细胞，是β细胞
数量检测极具价值的靶点 

• 与健康受试者相比，T1DM患者
胰腺吸收的铟-111标记的艾塞那
肽显著更少 

 

 

琚卉君, 潘昱, 张一帆.上海交通大学学报:医学版, 2016, 36(1):119-123；Brom M, et al. Diabetologia 2014,57(5):950-959 

在5名T1DM和5名健康受试者体内注射铟-111标记的艾塞那肽，通过SPECT技术对其成像及定量 

T1DM患者成像结果 健康受试者成像结果 两组受试者胰腺吸收
的铟-111标记的艾塞
那肽量化结果 

不同注射时间后各
组胰腺的活跃程度 
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2016 ADA：通过影像学评估β细胞亚膜cAMP的动态变化 
• 亚膜cAMP信号成像提供了正常β细胞功能和

生理病理学过程的信息，及控制cAMP效应活
化和亚细胞定位的相关分子机制 

• 葡萄糖、Ca2+和代谢因子刺激β细胞内cAMP
的生成，亚膜cAMP升高是β细胞响应葡萄糖
的重要环节，对于正常的胰岛素分泌应答非
常必要 

• 长期暴露于棕榈酸可减少葡萄糖诱导的cAMP
的形成，导致胰岛β细胞功能受损 

ADA：Imaging Submembrane cAMP Dynamics in the Beta Cell, 2016.6 

GLP-1：胰高血糖素样肽-1 
GIP：糖依赖性胰岛素释放肽 
AC：腺苷酸环化酶 
Gs/Gi：激活型和抑制型调节G蛋白 
AMP：磷酸腺苷 
ATP：三磷酸腺苷 
ADP：二磷酸腺苷 
PKA：蛋白激酶A 
PDE：磷酸二酯酶 
Epac：cAMP调节的鸟嘌呤核苷酸交换因子Ⅱ 
VDCC：电压依赖性钙通道 
Rap：Ras家族小分子G蛋白 

cAMP信号调节β细胞的胞吐作用 
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科研中胰岛功能检测技术 

β细胞数量 
检测技术 

β细胞功能 
检测技术 
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2017 ADA：通过胰岛素分泌来评估β细胞功能 

• T1DM和T2DM疾病过程中，一相胰岛素
分泌受损，特别是葡萄糖刺激的胰岛素分
泌延迟 

• 胰岛素敏感性与β细胞胰岛素分泌反应之
间呈非线性相关。这种双曲线关系意味着
β细胞功能的评估需要知晓胰岛素敏感性
和胰岛素分泌反应 

ADA：Preserving the Beta-Cell Function, 2017.6 

胰岛素分泌 

一般考虑通过胰岛素分泌来评估β细胞功能 

胰岛素抵抗导
致的补偿分泌 

葡萄糖/非葡萄
糖刺激的分泌 

分泌量 

分泌时间 
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高葡萄糖钳夹技术 

Vandemeulebroucke E, et al. Diabetologia. 2010,53(1):36-44; Cersosimo E, et al. Curr Diabetes Rev 2014,10(1):2-42; 肖新华, 等. 胰岛β细胞功能的评估及其临床意义. 中华糖尿病
杂志 2009,1(3):218-221; 朱敏, 等. 高葡萄糖钳夹技术的建立. 中华糖尿病杂志 2004,12(1):23-27 

操作流程 评估指标 优缺点 

• 试验前：禁食一夜，受试者插入导
管，从右肘前静脉采集血样，左肘
前静脉输注浓缩葡萄糖 

• 开始后：血糖浓度迅速上升，并在
14 min时达到至预期的高糖平台，
以体表面积函数计算葡萄糖输注率 

• 血糖监测：每5 min测定床旁血糖
水平，调节葡萄糖输注率，维持高
糖平台 

• 胰岛素分泌： 
 1相胰岛素分泌：前10 min胰岛素浓度

总和； 
 2相胰岛素分泌：20-150 min平均胰岛

素浓度 ；最大胰岛素分泌量：120-150 
min的平均胰岛素浓度 

• 胰岛素敏感性： 
 葡萄糖清除率（M值）：120-150 min

葡萄糖输注率减去空间校正值及尿糖 
 胰岛素敏感指数（ISI）：120-150 

min平均M值与平均胰岛素浓度（I）
的比值×100（M/I×100） 

• 优点：可检测随着时间变化，同
一个体胰腺胰岛素对血糖变化的反
应，是检测β细胞的“金标准” 

• 缺点： 

 受胰岛素抵抗影响，所评估的是胰
岛素分泌量，而非真正β细胞功能 

 方法复杂，技术要求高，费时长，
设备特殊，仅用于科研 
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糖耐量负荷试验 

肖新华, 等. 胰岛β细胞功能的评估及其临床意义. 中华糖尿病杂志 2009,1(3):218-221; Cersosimo E, et al. Curr Diabetes Rev 2014,10(1):2-42; 陈晨, 等. 胰岛β细胞功能评估. 医学综述 
2014,20(9):1561-1564; 金月萍, 等. 胰岛α细胞功能的评价方法. 中国糖尿病杂志 2014,22(5):471-475 27/40 

静脉葡萄糖耐量试验 
（IVGTT） 

口服葡萄糖耐量试验 
（OGTT） 

混合餐耐量试验 
（MMTT） 

操作流程 
• 禁食一夜后，通过静脉葡萄

糖注射，使葡萄糖负荷引起
可变的双相胰岛素分泌。 

• 测基线及注射葡萄糖后1, 3， 
5，7，10min以及之后每
20min采血至120min后的血
糖、C肽及胰岛素浓度，根
据模型计算注射后的1相和2
相胰岛素分泌量 

优缺点 
• 优点：了解1相胰岛素分泌 
• 缺点：难以反映糖尿病晚期

的β细胞功能 
 

操作流程 
• 禁食一夜，给予75 g标准葡

萄糖负荷，刺激可变的双相
胰岛素分泌反应 

• 检测基线，30，60，90，120 
min后的血糖、C肽以及胰岛
素浓度 

优缺点 
• 优点：OGTT易于实行，可

评估胰岛β细胞功能，适用于
糖尿病的筛查研究 

• 缺点：操作时需排除外源性
胰岛素的作用 

操作流程 
• 禁食一夜，规定时间内进食

标准混合餐，刺激可变的双
相胰岛素分泌反应 

• 检测基线，30，60，90，120 
min后的血糖、C肽及胰岛素
浓度 

优缺点 
• 优点：提供正常生理相关的

数据，营养成分可调整 
• 缺点：个体间差异较高，难

以标准化，且受胃排空速率
影响 



9月龄小鼠GTT及ITT曲线图 

李杨，刘东方，重庆医科大学附属第二医院，Unpublished  data 28/40 



稳态模型HOMA 

Cersosimo E, et al. Curr Diabetes Rev 2014,10(1):2-42; 肖新华, 等. 胰岛β细胞功能的评估及其临床意义. 中华糖尿病杂志 2009,1(3):218-221 

利用稳态空腹血糖和空腹胰岛素浓度评估β细
胞损伤和胰岛素敏感性 

评估 

方法 

• 可调整胰岛素敏感性的影响，适用于大型
流行病学调查或临床治疗评估研究 

• 易高估胰岛β细胞功能 

优点 

缺点 

稳态模型评估预测基础或空腹状态β细胞损伤或胰岛素敏感性 
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非糖物质刺激试验 

肖新华, 等. 胰岛β细胞功能的评估及其临床意义. 中华糖尿病杂志 2009,1(3):218-221; 陈晨, 等. 胰岛β细胞功能评估. 医学综述 2014,20(9):1561-1564; 吴松华, 等. 胰高血糖素刺
激试验的临床应用. 中华内分泌代谢杂志 2004,20(5):478-480；ADA：Preserving the Beta-Cell Function, 2017.6 

操作流程 
操作：于一侧肘部留取静脉留置针获取空腹血
样；另一侧静脉注射10%盐酸精氨酸溶液50 ml，
于30-45 s内注射完 
测定：注射后2、4、6 min分别测定血胰岛素
和（或）C肽、胰岛素原、胰高血糖素等水平 

优缺点 
• 优点：可了解1相胰岛素分泌情况 
• 缺点：难以反映糖尿病晚期的β细胞功能 

 

操作流程 
操作：静脉注射最大刺激量的胰高血糖素1 mg 
测定：分别测定0、6 min血糖、C肽和（或）
胰岛素水平 

优缺点 
• 优点：可用于协助糖尿病分型，预测

T1DM的发生，估计残存的胰岛功能  
• 缺点：对早期β细胞功能异常的个体敏感性

较低，无法了解中晚期T2DM患者2相胰岛
素分泌受损程度，部分患者难以耐受 

盐酸精氨酸
试验 

（AST） 

胰高血糖素
试验 

（GST） 

2017 ADA年会上，Palmer JP教授指出，与GST相比，MMTT刺激性更强、对残留胰岛素分泌
更敏感、重现性更好、耐受性更佳且副作用较少，因此MMTT比GST更适合评估β细胞功能 
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β细胞功能常用的评估指标 

肖新华, 等. 胰岛β细胞功能的评估及其临床意义. 中华糖尿病杂志 2009,1(3):218-221; 陈晨, 等. 胰岛β细胞功能评估. 医学综述 2014,20(9):1561-1564; 顾素萍, 等. 胰岛β细胞功能的主要影响
因素和评价指标. 中国医师杂志 2014,16(2):164-168 

指标 评估内容 

△I30/△G30 糖负荷后30min净增胰岛素与净增葡萄糖的比值，可用于评价1相胰岛素分泌功能，评估时受胰岛素抵抗干扰 

葡萄糖处置指数（DI） • 各研究中常用OGTT获得的DI来评估β细胞功能，公式：oDI=ΔI30/ΔG30×1/HOMA-IR(HOMA-IR=22.5/I0×G0) 
• DI排除了胰岛素抵抗的影响，但忽视了人群的变异性 

PI/I 空腹状态下胰岛素原与总胰岛素的比值，可预测T2DM的发生 

空腹C肽 • C肽检测优于胰岛素，同样通过免疫方法测定，血糖值3.9-11.1mmol/L范围内检测最佳 
• 缺乏标准化及变量特异性 

胰岛素曲线下面积（AUC-I） 
• 可检测2相胰岛素分泌功能 
• 但只能反映分泌数量，不能反映达峰时间，因而不能区分曲线下面积相同，但达峰时间不同的正常人和T2DM的β功能差异 
• 受胰岛素抵抗影响，会误判糖耐量减退人群β细胞功能亢进 

HOMA-β 公式：20×空腹胰岛素/（空腹血糖-3.5），简单但不完善，所报告的“正常”比例和“正常值”只适用于某一人群 

MBCI 公式：（空腹胰岛素×空腹血糖）/（餐后2h血糖+餐后1h血糖-2×空腹血糖），其中空腹血糖可用3.5mmol/L代替 
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β细胞功能常用的评估指标应用举例 

 

Jinlin Wu…..Dongfang Liu . Clinical Endocrinology 2014,80, 538–544 32/40 



如何根据研究类型选择合适的评估方法或指标？ 
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小型研究中的方法选择：高葡萄糖钳夹技术 

Shah SS, et al. Metabolism 2016,65(6):835-842; 肖新华, 等. 胰岛β细胞功能的评估及其临床意义. 中华糖尿病杂志 2009,1(3):218-221 

• 研究纳入98例受试者，通过高葡萄糖钳夹
试验评估受试者胰岛素分泌情况 

• 使用的指标有AUC△胰岛素0-10（0-10min胰岛
素曲线下面积）、胰岛素敏感性指数
（ISI）、处置指数（DI）、△胰岛素90-
120（90-120min平均空腹胰岛素水平）等 

不同程度代谢综合征受试者的各评估指标情况 

0-5：存在的代谢综合征特征的个数 
*P<0.05，**P<0.01，与0比较； †P<0.05， † † P<0.01， † † †P<0.001，与1比较；‡P<0.05，与2比较 

检测胰岛素分泌的同时应该校正胰岛素敏感
性，而高葡萄糖钳夹技术作为评估β细胞功能
的“金标准” ，可以更好地同时评估这两个
方面 ；但方法复杂，技术要求高，费时长，
设备特殊，因此较适用于小型研究 
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小型研究中的方法选择：IVGTT 

Andersson C, et al. Pediatr Diabetes 2013,14(5):341-349; Cersosimo E, et al. Curr Diabetes Rev 2014,10(1):2-42; den Biggelaar LJ, et al. Diabetologia 2017,60(3):432-441 
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1相胰岛素分泌情况 

不同糖代谢水平的儿童或青少年 
C肽水平 

IVGTT可以精确测量营养刺激的1相胰岛素
分泌反应，但操作复杂，成本较高，因此

适用于小型研究中对β细胞功能的精细评估 

• 研究纳入47例存在T1DM遗传风险、
谷氨酸脱羧酶抗体（GAD65）和至
少一个胰岛自身抗体的儿童或青少
年，进行IVGTT评估β细胞功能，测
量静脉葡萄糖、C肽和胰岛素水平，
计算葡萄糖消失率（K值）和1相胰
岛素分泌（FPIR） 
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大型流行病学调查研究中的方法选择：HOMA 

• 研究纳入799例南亚人群、2,611例
美裔白人、1,897例美国非洲裔、
1,493例美国拉丁裔和801例美国华
裔，通过HOMA-β来评估受试者β
细胞功能，比较不同种族糖尿病发
生率及相关风险因素的差异 

 

Kanaya AM, et al. Diabetes Care 2014,37(6):1621-1628; Cersosimo E, et al. Curr Diabetes Rev 2014,10(1):2-42;  
肖新华, 等. 胰岛β细胞功能的评估及其临床意义. 中华糖尿病杂志 2009,1(3):218-221 
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HOMA的计算相对简单，且成本较
低，使用方便，在胰岛β细胞功能评
估中可同时调整胰岛素敏感性影响
而使结果更接近于真实情况，因此
特别适用于大型流行病学调查研
究，但易高估胰岛β细胞功能 
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大型流行病学调查研究中的方法选择：OGTT 

• 韩国基因组与流行病学研究中，纳入
4,106例40-69岁糖耐量正常的受试者，
进行OGTT，计算60 min胰岛素生成指数
（IGI60）来评估基线时β细胞功能 

 

Ohn JH, et al. Lancet Diabetes Endocrinol 2016,4(1):27-34;肖新华, 等. 胰岛β细胞功能的评估及其临床意义. 中华糖尿病杂志 2009,1(3):218-221 
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 组间差异：P<0.0001 

不同糖尿病进展人群基线时IGI60 

OGTT不需要静脉输注葡萄糖，并且相
较于基础稳态测量，能够提供葡萄糖和
胰岛素动态反应的更多信息，但是会误
判糖耐量减退人群β细胞功能亢进 
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临床治疗疗效研究中的方法选择：HOMA 

• 研究纳入382例新诊断T2DM患者，随机接受
胰岛素（MDI或CSII）或OAD治疗，使用
HOMA计算HOMA-β来评估三种治疗对患者β
细胞功能的改善情况 

Weng J, et al. Lancet 2008,371(9626):1753-1760; Cersosimo E, et al. Curr Diabetes Rev 2014,10(1):2-42 
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*P<0.0001，与治疗前相比 

* 
* 

* 

HOMA的计算相对简单，且成本较低，使用方
便，因此特别适用于临床治疗评估研究 

MDI： 每日多次皮下注射胰岛素；CSII：胰岛素持续皮下输注  
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临床治疗疗效研究中的方法选择：IVGTT 

Meier JJ, et al. Diabetes Obes Metab. 2017 Apr 13; Cersosimo E, et al. Curr Diabetes Rev 2014,10(1):2-42 

• 研究纳入28例接受二甲双胍治疗的T2DM患者，前4
周分别接受甘精胰岛素或利司那肽治疗（TP1），
后4周接受甘精胰岛素联合利司那肽治疗（TP2），
进行IVGTT 

• 计算AUCISEC（0-10min）（0-10 min胰岛素分泌率
曲线下面积）、0-10 min和10-120 min的C肽水平和
C肽曲线下面积（AUCC-PEPT）、胰岛素曲线下面积
（AUCINS）评估β细胞功能变化 

参数 基线 
（先起始利司那肽） TP1 TP2 

AUC胰岛素（10-120 min）
（mU·h/L） 0.24±0.06 1.03±0.28 * 2.00±0.37 *† 

AUC胰岛素（10-120 min）
（mU·h/L） 13.80±2.69 49.58±10.10 * 43.96±9.00 * 

AUCc肽（0-10 min）（nmol·h/L） 0.005±0.001 0.028±0.008 * 0.059±0.008 *† 

AUCc肽（10-120 min）（nmol·h/L） 0.686±0.102 2.435±0.308 * 2.432±0.305 * 

AUC胰岛素分泌率（0-10min） 
（pmol·h/L） 0.050±0.017 0.386±0.092 * 0.741±0.098 * 

AUC胰岛素分泌率（10-120min） 
（pmol·h/L） 2.760±0.467 9.803±1.397 * 8.805±1.348 * 

*P<0.05，与基线相比；†P<0.05，与TP1相比 
 

IVGTT可以精确测量营养刺激的1相胰岛素分泌反
应，因此适用于样本量较小的临床治疗疗效研究 
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风险预测研究中的方法选择：OGTT 

Bianchi C, et al. J Clin Endocrinol Metab 2013,98(5):2100-2105 
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OGTT常用于识别可以通过生活方式干预
或药物治疗获益的高危人群，而OGTT 
1h的血糖可以更好地预测T2DM的发生 

• 遗传学，病理生理学和T2DM发展
（GENFIEV）研究纳入926例受试者，通过
OGTT试验评估受试者糖耐量受损情况，分
析不同糖耐量者的β细胞功能差异 
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风险预测研究中的方法选择：HOMA 

Koo BK, et al. J Diabetes Investig 2016,7(2):233-240; Xu M, et al. J Diabetes 2016,8(3):434-441 

从韩国国家健康与营养调查研究（KNHANES）中纳入690例新发T2DM患者，分为3个年龄段：25-39岁，
45-64岁和≥75岁，通过HOMA-β和HOMA-IR评估比较不同年龄段患者β细胞功能和胰岛素抵抗的差异 
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三组间比较：P=0.002 
老年组 vs. 中年组：P<0.001 

三组间比较：P<0.001 
老年组 vs. 中年组：P=0.014 

不同年龄段糖尿病患者HOMA-β 不同年龄段糖尿病患者HOMA-IR 

HOMA同样适用于横断面研究 
• 研究目的：评估吸烟与饮酒对β功能损伤的

影响 
• 研究类型：基于人群的横断面研究 
• 纳入人群：3,957例≥40岁的中国男性人群 
• 评估方法：利用HOMA计算HOMA-β指数

来评估纳入人群的β细胞功能，β细胞功能
受损定义为HOMA-β指数低于最低四分卫
分界点（≤40.3%） 
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不同研究类型中评估β细胞功能的方法选择 
研究类型 评估方法 优势 

小型研究 
高葡萄糖钳夹技术 评估β细胞功能“金标准” 

IVGTT 精确测量营养刺激的1相胰岛素分泌反应 

大型流行病学调查研究 
HOMA 计算简单，成本较低，使用方便，结果更接近于真实情况 

OGTT 无需静脉输注葡萄糖，并且相较于基础稳态测量，能够提供葡萄糖和胰岛
素动态反应的更多信息 

临床治疗疗效研究 
HOMA 计算简单，成本较低，使用方便，结果更接近于真实情况 

IVGTT 可精确测量营养刺激的1相胰岛素分泌反应 

风险预测研究 
OGTT 通常用于识别可以通过生活方式干预或药物治疗获益的高危人群，而1h-

OGTT可以更好地预测T2DM的发生 

HOMA 计算简单，成本较低，使用方便，结果更接近于真实情况 

横断面研究 HOMA 计算简单，成本较低，使用方便，结果更接近于真实情况 
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总结 
自UKPDS研究后，对于胰岛功能的评估越发受到重视 

科研中针对胰岛功能的评估分为β细胞数量检测与β细胞功能评估 
• β细胞数量检测：光学分子成像技术、磁共振成像技术（MRI）、核素分子显像技术 
• β细胞功能评估：高葡萄糖钳夹技术、IVGTT、HOMA、OGTT和非糖物质刺激试验等，评估指

标有△I30/△G30、DI、PI/I、AUC-I等 

不同的方法和指标适用于不同的研究，如小型研究可选择高葡萄糖钳夹技术或IVGTT精确检测β细
胞功能，而大型流行病学调查则可选择HOMA或OGTT为评估方法 

了解胰岛功能及相关评估方法，可以启发科研工作在胰岛领域取得更好进展 
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THANK YOU 
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