
糖尿病酮症酸中毒（DKA）是临床上较为常见的代

谢性酸中毒。美国糖尿病协会（ADA）于2009年颁布的

糖尿病诊断标准结合了临床症状与实验室诊断指标，包

括动脉血pH值、[HCO3
-]和血酮体。然而，对于血酮体

并没有给出具体的数值，只定义为血酮体阳性即可［1］。

酮体包括乙酰乙酸、β-羟丁酸（βOHB）和丙酮3种成分，

其中，血βOHB是目前公认的酮症诊断指标，一般医院

实验室可开展此项目的检测［2］，但是国内外关于血

βOHB诊断DKA的阈值的研究报道甚少，且存在较大

差异。本文意在探索动脉血[HCO3
-]、pH与血βOHB之

间的相关性，尝试探索血βOHB诊断DKA的临界值及

βOHB水平与DKA严重程度的关系。

1 资料与方法

1.1 资料

资料来源于2012年7月1日~2013年7月30日广

东省中医院急诊科2型糖尿病患者的血βOHB和血气分

析结果，患者共286例，其中男性175例，女性111例，年

龄42~83岁，中位年龄61岁。诊断为DKA的患者75

例，βOHB≥1.0 mmol/L的患者139例，DKA的诊断符

合ADA标准。

1.2 实验方法

1.2.1 主要仪器及试剂 急诊生化检测仪器及试剂使用

美国Vitros FS 5.1全自动生化分析仪及RANDOX公司血

βOHB酶法检测试剂盒，测试线性范围：0.0~5.7 mmol/L；
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摘要：目的 探索建立血β-羟丁酸（βOHB）诊断2型糖尿病酮症酸中毒（DKA）的阈值及βOHB水平与DKA严重程度的关系。

方法 对急症科收治的 2型糖尿病患者的血βOHB与[HCO3
-]进行相关分析，同时利用回归方程计算出[HCO3

-]为 18.0、15.0、

10.0 mmol/L时的βOHB值，并以与[HCO3
-]为18.0 mmol/L对应的βOHB值作为DKA诊断的阈值，并结合临床评估其诊断性

能。结果 血βOHB水平与[HCO3
-]浓度具有良好的相关性，R2=0.7023，P<0.001。[HCO3

-]为18.0、15.0和10.0 mmol/L时的βOHB

值分别为3.0、4.70和7.5 mmol/L，并与DKA病情严重程度相符；结合血糖浓度≥13.9 mmol/L，当血βOHB≥3.0 mmol/L时，诊断

DKA的灵敏度为 99.0%，特异性为 86.0%，总有效性为 92.81%。结论 血βOHB≥3.0 mmol/L可作为DKA诊断的阈值，并且

βOHB可作为DKA病情严重程度的判断指标。
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Abstract: Objective To establish of blood beta hydroxybutyrate (βOHB) threshold for diagnosing type 2 diabetes ketoacidosis
(DKA) and explore the relationship between βOHB levels and the severity of DKA. Methods Correlation analysis was
performed between serum βOHB and [HCO3] in type 2 diabetic patients admitted in the emergency department in the past
year. Regression equation was used to calculate the concentration of βOHB corresponding to a [HCO3] level of 18.0, 15, and
10.0 mmol/L, and βOHB concentration corresponding to a [HCO3] level of 18.0 mmol/l was used as the DKA diagnostic
threshold. Results The serum βOHB level and [HCO3] concentration showed a good correlation (R2=0.7023, P<0.001). βOHB
concentrations that corresponded to a [HCO3] level of 18.0, 15, and 10.0 mmol/L were 3.0, 4.70, and 7.5 mmol/L, respectively, in
accordance with the severity of DKA. Combined with the blood glucose concentration ≥13.9 mmol/L, a blood βOHB≥3.0
mmol/L showed a sensitivity of 99%, specificity of 86%, and total effectiveness of 92.81% for diagnosing DKA. Conclusion A
serum βOHB level above 3.0 mmol/L can be used as the diagnostic threshold of DKA. βOHB can serve as an index for
assessing the severity of DKA.
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美国RADIOMETER ABL800血气分析仪及配套试剂。

1.2.2 数据处理与统计 ①收集急诊科同时检测了

[HCO3
-]、pH、血βOHB、心肌酶、血糖和肾功能等指标的

病人数据，对血βOHB与[HCO3
-]、pH值分别进行相关分

析，建立线性方程并以回归分析计算有关的血βOHB浓

度；②对回归分析得到的用于判断 DKA 发生的血

βOHB阈值进行诊断性能评价，率的差异性分析采用卡

方检验；③所有的数据均用SPSS18.0软件进行分析。

2 结果

2.1 相关及回归分析

2.1.1 血βOHB与[HCO3
-]呈显著的负相关 当[HCO3

-]=

18.0、15.0、10.0 mmol/L时，对应的血βOHB的浓度分别

为3.0、4.7、7.5 mmol/L，R2=0.70，P<0.001（表1、图1A）。

Arterial pH#

Serum bicarbonate (mmol/L)or [HCO3
-] #

Serum ketones#

Effective serum osmolality#

AG (mmol/L) #

Alteration in sensoria or mental obtundation#

βOHB Corresponding to [HCO3
-] (mmol/L)*

βOHB Corresponding to pH (mmol/L)*

Mild DKA

7.25~7.30

15.0~18.0

Positive

Variable

>10

Alert

3. 0~4.70

5.0~6.65

Moderate DKA

7.0~7.24

10.0~15.0

Positive

Variable

>12

Alert/drowsy

4.75~7.50

6.65~11.0

Severe DKA

<7.0

<10.0

Positive

Variable

>12

Stupor/coma

>7.50

>11.0

#: The diagnostic criteria for DKA from ADA; *: βOHB value calculated by the regression equation, Correspond to [HCO3
-] and pH

values in diagnosis and classification standard of DKA.

表1 DKA的诊断、分级标准及血βOHB与pH、[HCO3
-]的对应关系

Tab.1 Diagnosis and grading standard of DKA and the correlation of serum βOHB with pH and [HCO3
-]

2.1.2 血βOHB与血pH呈显著的相关性 当pH为7.30、

7.25、7.0时，血βOHB的浓度分别为5.0、7.0、11.0 mmol/L，

R2=0.67，P<0.001（表1、图1B）。

2.1.3 血 pH与[HCO3
-]呈显著的相关性 见图 1C，R2=

0.75，P<0.001。

2.1.4 血pH与[HCO3
-]/[PaCO2]呈完全正相关（图1D）。

2.2 βOHB诊断DKA的性能评价

2.2.1 单独βOHB诊断DKA的性能评价 当βOHB分别

为2.0、3.0、4.0、5.0 mmol/L时，诊断DKA的特异性、灵

敏度和总有效性分别为39.0%、78.0%、94.0%、99.0%和

J South Med Univ, 2014, 34(10): 1507-1510 http://www.j-smu.com

图1 2型糖尿病患者βOHB与血气分析结果相关性分析
Fig.1 Analysis of the correlation between βOHB and blood gas analysis results of patients with type 2 diabetes. A: Correlation of
βOHB and [HCO3

-]; B: Correlation of β OHB and pH; C: Correlation of [HCO3
-] and pH; D: Correlation of [HCO3

-]/[PaCO2] and pH.
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100.0%、99.0%、48.0%、33.0%和 58.62%、84.91%、

78.88%、77.59%，其中βOHB为3.0 mmol/L时的有效性

最高，与其他水平的诊断有效性相比，χ2分别为39.58、

2.85、4.09，P值分别为<0.01、>0.05、<0.05。

2.2.2 βOHB结合高血糖诊断DKA的性能评价 结合

血糖水平≥13.9 mmol/L，当βOHB分别为2.0、3.0、4.0、

5.0 mmol/L时，诊断DKA的特异性、灵敏度和总有效性

分别为 36.0% 、86.0% 、97.0% 、100.0% 和 100.0% 、

99.0%、48.0%、33.0%和 70.50%、92.81%、70.50%、

64.03%，其中βOHB为3.0 mmol/L时的总有效性最高，

与其他水平的总有效性相比，χ2分别为 23.07、23.07、

34.06，P值均<0.01，差异具有统计学意义。与“单独βOHB

指标”诊断DKA的性能相比，βOHB为3.0 mmol/l时，

“βOHB结合高血糖”诊断DKA的有效性均高于前者，χ2=

5.08，P<0.05，差异具有统计学意义。

3 讨论

DKA是常见的临床急诊之一，也是最严重的糖

尿病并发症，大约 4.6%~8.0%的糖尿病病人会发生

DKA［3-4］，然而DKA并不只见于胰岛素缺乏的1型糖尿

病，与传统观念相反，越来越多的DKA见于2型糖尿病

或酮症倾向的2型糖尿病患者［5-6］。Kitabchi［1］认为34.0%

的DKA患者源于2型糖尿病。2型糖尿病患者往往体

内胰岛素的含量减少或胰岛抵抗，在感染、创伤及遇到

较大的心理压力会引起与胰岛素功能相反的荷尔蒙（如

肾上腺素、皮质醇、生长激素和胰高血糖素）的分泌增

加，从而诱发DKA［2］。由于胰岛素含量的不足或缺乏，

机体脂肪的分解代谢增强，从而导致体内酮体成分（乙

酰乙酸、βOHB和丙酮）的增加，βOHB含量占所有酮体

成分的75.0%，且与DKA的发病和缓解具有良好的相

关性，而乙酰乙酸不仅含量较低，且在DKA缓解期因为

βOHB向乙酰乙酸转化反而含量增加，所以，βOHB是3

种酮体成分中最好的DKA诊断和疗效判断指标［7-9］。

糖尿病酮症酸中毒并不等同于酮症酸中毒，βOHB

的增高不仅仅见于DKA，在饥饿、应激、酗酒和其他原因

所致的酸中毒（如呼吸性酸中毒）的条件下（酸性环境中，

机体胰岛素受体对胰岛素不敏感），也会导致机体出现酮

血症或酮症酸中毒而非糖尿病酮症酸中毒［10-12］。对此，国

内外制订了一系列DKA的诊断标准［13-14］，美国糖尿病协

会认为DKA应符合以下条件：（1）血糖≥13.9 mmol/L；

（2）动脉血 pH≤7.3和/或[HCO3
-]≤18 mmol/L）；（3）并

且出现酮血症（血酮体阳性，也有解读为血酮水平

≥1.0 mmol/L或中等水平的血酮体）和酮尿（尿乙酰乙

酸≥1.5 mmol/L）。同时，他们还根据病情的轻重把DKA

分为3型，量化并界定了对应的实验室检测指标［1］。然

而，对于血酮体水平ADA并没有给出具体的数值。我

们认为此可能与成熟的血βOHB检测方法尚未普及有

关，目前一般实验室采用的手工“干化学法”线性范围较

低，最高值仅为2.0 mmol/L，误差较大。近年来，我们采

用朗道公司推出的湿化学法检测血βOHB，线性范围接

近6.0 mmol/L，并且仪器能够对高于线性范围的测量值

自动进行稀释，这样保证了检测结果的准确性和高值的

检出率。在这个基础上，我们尝试应用血βOHB指标判

断DKA的发生及其与DKA病情严重程度的关系。实

际上，近年来，国外已有研究认为DKA病人的血βOHB

与碳酸氢盐浓度具有良好的相关性，但对于酮体指标判

断DKA发生的阈值存在较大差异，从>1.0 mmol/L到

9.0 mmol/L不等［15-16］，这可能与检测方法的不统一有关，

也与不同实验室选择的酮体成分有关。为此，我们收集了

过去1年急诊科所有DKA病人的资料，通过相关和回归

分析，发现DKA病人的βOHB与[HCO3
-]及pH值显著相

关，并认为血βOHB诊断DKA的阈值设在3.0 mmol/L

较为合适，与其他浓度值相比，总的有效性最高，这与文

献［15-16］报道的数值接近。但是，在所有收集的75例

DKA患者资料中，我们没有发现1例患者的血βOHB水

平低于2.0 mmol/L以下，另有12例患者的血糖水平及

血气指标符合DKA的标准，并且其βOHB水平在1.0~

2.0 mmol/L之间（定性试验可称之为血酮体阳性），但这

些患者入院抢救都是因为其他明确的病因：要么是因为

急性心肌梗塞，要么因为肾功能衰竭，要么因为严重的

呕吐引起严重的代谢性酸中毒，并且这些患者增高的血

βOHB浓度远小于[HCO3
-]下降的幅度，考虑到βOHB与

[HCO3
-]中和原则上是等当量的，因此，对于这部分非

βOHB 引起的酸中毒患者临床最终也没有考虑为

DKA。如上文所述，酮症酸中毒并不完全是由糖尿病

所引起，而现行的DKA诊断标准并不能排除我们收集

的这12例患者为非DKA，这或许与我们未收集到相关

病例有关，不排外ADA没有考虑到这一情况。

ADA以“血pH≤7.3和/或[HCO3
-]≤18 mmol/L”作

为 DKA 的实验室诊断指标，说明患者的血 pH 与

[HCO3
-]存在不完全同步变化，尽管在DKA时二者都有

下降趋势。在DKA早期或轻度DKA患者，βOHB虽然

等当量地中和了HCO3
-，但是机体通过呼吸与肾脏的调

节作用，仍然可以使[HCO3
-/PaCO2]维持在20左右，从而

维持pH在正常范围［17］。也正是存在这种不完全同步性

的变化，DKA病人的pH值与[HCO3
-/PaCO2]比例而不

是单独的[HCO3
-]浓度值呈完全正相关，所以，ADA对

DKA的病情严重程度的分级并没有严格限制pH值与

[HCO3
-]的完全同步性。我们收集的DKA病人资料也

表明有部分患者的[HCO3
-]小于18.0 mmol/L而pH值仍

在正常范围。因此，我们也未能观察到βOHB的某个特

定值同时适合[HCO3
-]与pH的变化趋势，也就是说，当
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DKA处于轻度、中度或重度时，与pH值和[HCO3
-]对应

的βOHB并非是同一个数值，与pH值对应的βOHB水平

要高于同[HCO3
-]对应的βOHB水平。本研究结果显示与

[HCO3
-]浓度18.0 mmol/L对应的βOHB值为3.0 mmol/L，

作为DKA诊断的阈值具有最高的诊断有效性，而与pH

值7.30对应的βOHB值为5.0 mmol/L，作为DKA诊断

阈值其敏感性与有效性均较低，尽管随着βOHB水平的

提高，其诊断特异性可达到100.0%。因此，与[HCO3
-]浓

度而非pH值回归计算得到的βOHB水平作为DKA的

诊断阈值和病情严重程度的分级指标更为合理。

当βOHB的诊断阈值为3.0 mmol/L时，我们还对比

分析了“单独以血βOHB”诊断DKA的性能及“结合血糖

指标（≥13.9 mmol/l）与血βOHB”诊断DKA的性能，显

然，后者具有更高的有效性，因为结合高血糖因素后，大

大减少了酮症酸中毒而非DKA引起的非特异影响，因

而特异性也得到了提高；并且，单独以血βOHB诊断

DKA时，阈值为3.0 mmol/L的有效性较其他阈值水平

的有效性差异并不显著，与阈值为4.0 mmol/L水平甚

至没有差异。

总之，我们通过相关与回归分析尝试量化了与DKA

诊断及病情严重程度分级的βOHB水平而不是ADA笼

统描述的“酮体阳性”，并认为βOHB≥3.0 mmol/L可有

效判断DKA，特别是同时结合血糖水平可提高诊断

DKA的有效性，这对于临床急诊的诊断具有一定的指

导意义。
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