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·临床研究·

维格列汀联合二甲双胍治疗 ２ 型糖尿病的临床观察
上官海燕，　 欣冰，　 李杰，　 郭雯，　 罗倩

南京市中心医院内分泌科， 江苏 南京　 ２１００１８

摘要： 目的　 探讨二甲双胍联合维格列汀治疗 ２ 型糖尿病的临床效果。 方法　 选取 ２０１３ 年 ６ 月至 ２０１４ 年 ６ 月服

用小剂量二甲双胍（日剂量≤５００ ｍｇ）血糖控制不佳的 ２ 型糖尿病患者 １００ 例，随机分为观察组和对照组，各 ５０
例，对照组应用二甲双胍（１􀆰 ０ ｇ，ｂｉｄ），观察组患者应用二甲双胍（５００ ｍｇ，ｂｉｄ）联合维格列汀（５０ ｍｇ，ｂｉｄ）。 比较两

组患者治疗前及治疗 ２４ 周后糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、空腹血糖（ＦＰＧ）、体质指数（ＢＭＩ）、血脂、肝肾功能、胰岛素

及胰高血糖素样肽⁃１（ＧＬＰ⁃１）等水平变化。 结果　 与治疗前相比，治疗后两组患者 ＦＰＧ、ＨｂＡ１ｃ 均明显改善（Ｐ 均

＜ ０􀆰 ０５），且治疗后观察组 ＦＰＧ 及 ＨｂＡ１ｃ 均低于对照组（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０５）。 治疗后，两组患者血脂水平均有轻度下降，
但与治疗前比较差异无统计学意义（Ｐ 均 ＞ ０􀆰 ０５）；与治疗前比较，治疗后对照组患者 ＢＭＩ 下降明显（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），而
治疗组则无变化（Ｐ 均 ＞ ０􀆰 ０５）。 治疗后，两组患者的空腹胰岛素水平均较治疗前下降（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０１），两组治疗后

ＧＬＰ⁃１ 均较前有升高（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０１），且观察组改善程度均优于对照组（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０１）。 两组均无严重药物不良反

应。 结论　 二甲双胍与维格列汀联用不仅可有效降糖，同时耐受性良好，低血糖发生率低。
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　 　 近年来，２ 型糖尿病已成为严重威胁人类健康的

主要疾病之一，具有高发病率及高致残率等特点，在
我国成年人群中其发病率超过 １０％ ，故有效控制血

糖并延缓各种并发症刻不容缓。 二甲双胍是 ２ 型糖

尿病治疗的一线药物，但单药治疗往往血糖难以达

标，联合用药是控制血糖达标的主要措施［１］。 本文

探讨二肽激肽酶 ４（ＤＰＰ⁃４）抑制剂维格列汀联合二甲

双胍降糖的临床效果。

１　 资料与方法

１􀆰 １　 一般资料　 选取 ２０１３ 年 ６ 月至 ２０１４ 年 ６ 月在

我院内分泌科诊治的 ２ 型糖尿病患者 １００ 例，其中男

性 ５３ 例，女性 ４７ 例，所有患者均经临床表现及实验

室检查确诊，符合 ＷＨＯ 关于 ２ 型糖尿病的诊断标

准。 排除胰腺炎、胰腺肿瘤、妊娠及哺乳期、血液系统

疾病、免疫缺陷病、严重的心功能及肝肾功能不全。
１００ 例患者均为服用小剂量二甲双胍 （日剂量≤
５００ ｍｇ）血糖控制欠佳，ＨｂＡ１ｃ ７􀆰 ０％ ～ ９􀆰 ０％ ，年龄

４０ ～ ７５ 岁。 按随机数字表法分为观察组和对照组，
各 ５０ 例。 对照组男 ２６ 例，女 ２４ 例；观察组男 ２７ 例，
女 ２３ 例。 两组患者性别、年龄、体质指数（ＢＭＩ）、空

腹血糖（ＦＰＧ）及糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）比较差异均

无统计学意义（Ｐ 均 ＞ ０􀆰 ０５）。
１􀆰 ２　 治疗方法　 对患者进行糖尿病健康知识教育，
鼓励患者进行健康饮食及合理运动，采用合理的治疗

及护理措施等。 整个试验期间不使用其他有可能影

响血糖的药物。 对照组患者应用二甲双胍 １􀆰 ０ ｇ，
ｂｉｄ；观察组患者给予二甲双胍 ５００ ｍｇ，ｂｉｄ，联合维格

列汀（诺华公司生产，规格 ５０ ｍｇ ／片）５０ ｍｇ，ｂｉｄ。
１􀆰 ３　 观察指标　 治疗前及治疗后 ２４ 周均于禁食 ８ ｈ
以上次日清晨抽取外周静脉血，检测 ＨｂＡ１ｃ、ＦＰＧ、空
腹胰岛素及胰高血糖素样肽⁃１ （ＧＬＰ⁃１）、血脂、肝肾

功能、血淀粉酶等，同时测量体重等变化，计算 ＢＭＩ。
血糖检测采用葡萄糖氧化酶法，ＨｂＡ１ｃ 测定采用高

效液相色谱法，胰岛素采用化学发光法检测，ＧＬＰ⁃１
采用酶联免疫分析法。
１􀆰 ４　 统计学处理　 采用 ＳＰＳＳ １３􀆰 ０ 软件进行统计分

析。 计量资料以 􀭰ｘ ± ｓ 表示，组内和组间均数的比较

采用配对 ｔ 检验和成组 ｔ 检验。 计数资料采用 χ２ 检

验。 Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 果

２􀆰 １　 两组血糖比较　 与治疗前相比，治疗后两组患

者 ＦＰＧ、ＨｂＡ１ｃ 均明显改善（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０５），且治疗后

观察组 ＦＰＧ 及 ＨｂＡ１ｃ 均低于对照组（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０５）。
见表 １。
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２􀆰 ２　 两组血脂及 ＢＭＩ 比较　 治疗后，两组患者血脂

水平均有轻度下降，但与治疗前比较差异无统计学意

义（Ｐ 均 ＞ ０􀆰 ０５）；与治疗前比较，治疗后对照组患者

ＢＭＩ 下降明显（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），而治疗组则无变化（Ｐ 均

＞ ０􀆰 ０５）。 见表 ２。
２􀆰 ３　 两组空腹胰岛素及 ＧＬＰ⁃１ 水平比较　 治疗后，
两组患者的空腹胰岛素水平均较前有下降（Ｐ 均 ＜
０􀆰 ０１），两组治疗后 ＧＬＰ⁃１ 均较前有升高 （Ｐ 均 ＜
０􀆰 ０１），且观察组改善程度均优于对照组 （Ｐ 均 ＜
０􀆰 ０１）。 见表 ３。

表 １　 两组治疗前后血糖指标的比较　 （ｎ ＝ ５０，􀭰ｘ ± ｓ）

组别 时段 ＦＰＧ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ＨｂＡ１ｃ（％ ）

观察组 治疗前 ９􀆰 ２４ ± １􀆰 ０２ ８􀆰 ２ ± １􀆰 １７
治疗后 ７􀆰 ２３ ± １􀆰 ２４∗Δ ６􀆰 ８ ± １􀆰 ２３∗Δ

对照组 治疗前 ９􀆰 １７ ± １􀆰 １３ ８􀆰 １ ± １􀆰 ２４
治疗后 ７􀆰 ８６ ± １􀆰 ０８∗ ７􀆰 ４ ± １􀆰 １９∗

　 　 注：与治疗前比较，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５；与对照组治疗后比较，ΔＰ ＜ ０􀆰 ０５。

表 ２　 两组患者治疗前后血脂及 ＢＭＩ 比较　 （ｎ ＝ ５０，􀭰ｘ ± ｓ）

组别 时段 ＴＣ（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ＢＭＩ（ｋｇ ／ ｍ２）
观察组 治疗前 ５􀆰 ０９ ± １􀆰 ０２ ２５􀆰 ６５ ± ２􀆰 １２

治疗后 ５􀆰 ０２ ± １􀆰 ２４ ２５􀆰 ５６ ± ２􀆰 ０７
对照组 治疗前 ５􀆰 ０８ ± １􀆰 １３ ２５􀆰 ７９ ± ２􀆰 ０９

治疗后 ５􀆰 ０２ ± １􀆰 ０８ ２４􀆰 ０８ ± ２􀆰 １５∗

　 　 注：与治疗前比较，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５。

表 ３　 两组患者治疗前后胰岛功能的比较　 （ｎ ＝ ５０，􀭰ｘ ± ｓ）

组别 时段 胰岛素（ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ＧＬＰ⁃１（ｐｍｏｌ ／ Ｌ）

观察组 治疗前 ５７􀆰 ６７ ± ８􀆰 ３６ ６８􀆰 １４ ± １０􀆰 ５６
治疗后 ４４􀆰 ８４ ± ７􀆰 ４５∗Δ ８２􀆰 ５６ ± １７􀆰 ７３∗Δ

对照组 治疗前 ５８􀆰 １５ ± ７􀆰 ４７ ６７􀆰 ９６ ± １１􀆰 ６８
治疗后 ５１􀆰 ４３ ± ７􀆰 ３７∗ ７５􀆰 ７４ ± １５􀆰 ５２∗

　 　 注：与治疗前比较，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０１；与对照组治疗后比较，ΔＰ ＜ ０􀆰 ０１。

２􀆰 ４　 不良反应　 观察组与对照组均未发生严重低血

糖、淀粉酶升高、肝肾功能受损等严重不良反应，两组

均有极少数患者出现可耐受的恶心、胀气、腹泻等不

适症状。

３　 讨　 论

２ 型糖尿病发生和发展的一个重要机制是胰岛

功能的进行性衰退，包括胰岛 β 细胞胰岛素分泌缺

陷和 α 细胞胰高血糖素的不适当分泌增加。 ＧＬＰ⁃１
是一种在食物刺激下，由肠道内分泌细胞合成分泌的

肠促胰素，具有多种代谢效应，包括血糖依赖性促胰

岛素分泌，抑制糖元释放，减慢胃排空，刺激非胰岛素

介导的葡萄糖的吸收，抑制内源性葡萄糖的产生和抑

制食欲等作用，同时还能调节 α 细胞，在高血糖情况

下降低胰高血糖素水平［２］。 糖尿病患者 ＧＬＰ⁃１ 的分

泌减少 ２０％ ～ ２５％ ，且对 ＧＬＰ⁃１ 的反应性降低［３］。
内源性活性 ＧＬＰ⁃１ 半衰期极短，可迅速被二肽激肽

酶 ４（ＤＰＰ⁃４）灭活，维格列汀是一种高效的特异性

ＤＰＰ⁃４ 抑制剂，通过与 ＤＰＰ⁃４ 结合形成 ＤＰＰ⁃４ 复合

物，增加活性 ＧＬＰ⁃１ 浓度，以达到糖尿病的治疗

目的［４］。
二甲双胍作为糖尿病的一线用药，其不仅可以降

低肠道对糖类物质的吸收、抑制肝糖元降解、增加外

周组织对葡萄糖的摄取，提高外周组织对胰岛素的敏

感性［４］，同时有研究显示其可能增加 ＧＬＰ⁃１ 的合成，
与维格列汀具有协同作用，使活性 ＧＬＰ⁃１ 水平最大

化，从而增加胰岛素分泌及胰岛素的敏感性［５］。 维

格列汀单独应用或与二甲双胍、磺脲类、噻唑烷二酮

类药物联合用药均有好的治疗效果［６］，它与二甲双

胍联用的主要优势在于能有效降糖的同时，还具有良

好的安全性和耐受性，不良事件较少，对轻中度肾功

能不全患者亦有较好的安全性［７ － ８］，尤其是低血糖事

件发生率较低。 本文观察组 ５０ 例患者中未见明显低

血糖发生，这主要与维格列汀独特的分子结构和对胰

岛 α、β 细胞功能双向调节作用有关。 一方面，维格

列汀能使活性 ＧＬＰ⁃１ 水平更高，维持时间更为持久；
另一方面，维格列汀对胰岛的 α 细胞和 β 细胞均具

有调节作用，在高血糖时，可显著抑制胰高血糖素的

分泌，而低血糖时显著升高胰高血糖素水平从而防止

低血糖发生。 本文观察组患者采用二甲双胍联合维

格列汀治疗，ＨｂＡ１ｃ、ＦＰＧ 及空腹胰岛素水平均得到

明显改善，且优于对照组，均未发生严重低血糖等不

良事件。 另有报道显示，维格列汀与二甲双胍联用具

有耐受性好、方便用药、依从性高等优点，可显著改善

患者的工作效率和治疗满意程度，对糖尿病并发症的

发展亦有控制作用［９ － １０］。
综上所述，二甲双胍与维格列汀联合治疗 ２ 型糖

尿病，具有有效降糖、保护胰岛功能、安全性好、不良

反应少等优点，为 ２ 型糖尿病患者联合治疗的理想

之选。
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血尿酸水平与代谢综合征及其危险因素的相关性分析
宰国田，　 王群

南通大学附属南京江北人民医院内分泌科， 江苏 南京　 ２１００４８

摘要： 目的　 探讨血尿酸水平与代谢综合征（ＭｅｔＳ）及其危险因素的相关性。 方法　 选择 ２０１１ 年 ９ 月至 ２０１２ 年

８ 月收住院的患者共 ３９ 例，ＭｅｔＳ 组 １７ 例，无 ＭｅｔＳ 组 ２２ 例。 ＭｅｔＳ 诊断根据中华医学会糖尿病学分会诊断标准

（２００４ 版），超声测量颈动脉内中膜厚度。 用 Ｐｅｒｓｏｎ 相关分析探讨尿酸水平与 ＭｅｔＳ 其他危险因素的相关性，然后

用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析评价尿酸是否为 ＭｅｔＳ 的独立危险因素。 结果　 ＭｅｔＳ 组与无 ＭｅｔＳ 组在性别、年龄、吸烟史上比

较均无统计学差异（Ｐ 均 ＞ ０􀆰 ０５）；两组血尿酸水平分别（２６９􀆰 ５ ± ６１􀆰 １）μｍｏｌ ／ Ｌ、 （２１９􀆰 ７ ± ７５􀆰 ５）μｍｏｌ ／ Ｌ，ＭｅｔＳ 组高

于无 ＭｅｔＳ 组（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 与尿酸有相关性的危险因素包括舒张压、糖化血红蛋白、高密度脂蛋白胆固醇、肌酐

（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０５）；而 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归模型显示血尿酸水平不是 ＭｅｔＳ 的独立危险因素。 结论　 血尿酸水平与 ＭｅｔＳ 有关，
尿酸可能是与 ＭｅｔＳ 的其他危险因素起协同作用，但并不是 ＭｅｔＳ 的独立危险因素。
关键词： 尿酸； 高尿酸血症； 代谢综合征； 颈动脉内中膜厚度； 体质指数； 舒张压； 危险因素
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　 　 代谢综合征（ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＭｅｔＳ）包括了内

脏型肥胖、血压增高、血脂异常、血糖异常等一系列症

候群，是动脉粥样硬化进展的重要因素［１］。 尿酸是

嘌呤代谢的最终产物，尿酸在机体内的作用具有双重

性［２］，一方面，作为氧自由基的清除剂，对细胞起保

护作用；另一方面，当尿酸产生过量或排除受阻时，将
在体内堆积对机体造成损伤。 过去一直认为高尿酸

血症（ｈｙｐｅｒｕｒｉｃｅｍｉａ，ＨＵＡ）对人体的影响主要是尿酸

盐结晶沉积在关节及肾脏而引起相应的病变。 但近

年研究表明，ＨＵＡ 与 ＭｅｔＳ 的许多成分如肥胖、高血

压、血脂异常、高血糖症及胰岛素抵抗（ ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔ⁃
ａｎｃｅ，ＩＲ）等密切相关，并已成为 ＭｅｔＳ 的重要部分，二
者关系正引起人们越来越多的重视［３］。 有研究显

示，血 ＨＵＡ 在 ＭｅｔＳ 的发生与进展中起着重要作

用［４］。 本研究中，笔者对 ３９ 例受试者进行研究，探讨

血尿酸水平与 ＭｅｔＳ 及其组分的相关性，并进一步评

价尿酸是否可作为 ＭｅｔＳ 的独立危险因素。

１　 资料与方法

１􀆰 １　 一般资料　 以 ２０１１ 年 ９ 月至 ２０１２ 年 ８ 月在我

院内分泌科治疗的 ３９ 例患者为研究对象，其中男 ２０
例，女 １９ 例；年龄 ２９ ～ ８４（５３􀆰 １ ± １２􀆰 ２）岁。 患者排

除严重心脑血管疾病、糖尿病、肝肾功能损害。 所有

患者在入组研究前均签署知情同意书。 代谢综合征

的诊断根据中华医学会糖尿病学分会的诊断标准

（２００４ 年版），具备以下项目中的 ３ 项或全部 ４ 项者

可诊断为代谢综合征：（１）超重和（或）肥胖，即体质

指数（ＢＭＩ）≥２５ ｋｇ ／ ｍ２；（２）高血糖：空腹血糖（ＦＰＧ）
≥６􀆰 １ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 及 （或） 餐后 ２ ｈ 血糖 （ ２ｈＰＧ） ≥
７􀆰 ８ ｍｍｏｌ ／ Ｌ，及 （或） 已确诊为糖尿病并治疗者；
（３）高血压：血压≥１４０ ／ ９０ ｍｍ Ｈｇ 及（或）已确诊为

高血压并治疗者；正在接受降压药物治疗；（４）血脂

紊乱：空腹血浆甘油三酯（ＴＧ）≥１􀆰 ７ ｍｍｏｌ ／ Ｌ 及（或）
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