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二甲双胍联合西格列汀治疗２型糖尿病伴代谢综合征疗效评价
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摘要：目的探讨二甲双胍联合二肽基肽酶４（ＤＰＰ － ４）抑制剂对２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）伴代谢综合征（ＭＳ）患者机体糖脂代谢、微炎性反应
的影响。方法选择医院２０１６年１月至２０１７年１月收治的Ｔ２ＤＭ伴ＭＳ患者１８６例，随机分为对照组（二甲双胍）和观察组（二甲
双胍＋西格列汀牘，各９３例。结果治疗后，观察组空腹胰岛素（ＦＰＩ）、空腹血糖（ＦＢＧ）、胰岛素抵抗指数（ＨＯＭＡ － ＩＲ）水平均低于对照组
（ｔ ＝ １５． ３７５，２０． ３９１，２１． ６３７，Ｐ ＜ ０． ０５），高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬ － Ｃ）高于对照组，总胆固醇（ＴＣ）、三酰甘油（ＴＧ）均低于对照组
（ｔ ＝ １９． ２８７，８． ５４５，８． ７２８，Ｐ ＜ ０． ０５）；观察组Ｃ反应蛋白、白细胞介素６、肿瘤坏死因子－ α水平均低于对照组（ｔ ＝ ４４． ８８９，１４． ２８０，
１７． ２９１，Ｐ ＜ ０． ０５）；生活质量评价量表牗 ＳＦ － ３６ 牘４项内容评分均高于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５）；观察组低血糖发生率为１． ０８％，低于对照组的
９． ６８％（χ２ ＝ ６． ７６３，Ｐ ＜ ０． ０５）。结论二甲双胍联合ＤＰＰ － ４抑制剂治疗Ｔ２ＤＭ伴ＭＳ，可使患者的糖脂代谢得到更大程度改善，减轻其
机体炎性反应，有效提高生活质量。
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２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）为多发内分泌疾病，当患者机
体糖脂代谢出现严重异常时往往并发代谢综合征
（ＭＳ），Ｔ２ＤＭ伴ＭＳ病情更复杂，血糖控制难度更大，内
环境更难调节至平稳状态。改善机体糖脂代谢，减轻炎
性反应，对于提高Ｔ２ＤＭ伴ＭＳ患者的预后具有重要意
义。现阶段，临床主要给予Ｔ２ＤＭ伴ＭＳ患者单种降糖
药物治疗，可有效控制血糖水平，但Ｔ２ＤＭ伴ＭＳ患者
多个系统均存在代谢紊乱，故较难取得理想效果犤 １ 犦。因
此，越来越多研究者从联合用药角度探讨更有效、安全
的治疗方法。本研究中主要探讨了二甲双胍联合二肽基
肽酶４（ＤＰＰ － ４）抑制剂治疗Ｔ２ＤＭ伴ＭＳ患者的临床
效果，现报道如下。

１ 资料与方法
１． １ 一般资料

纳入标准：符合Ｔ２ＤＭ伴ＭＳ诊断标准犤 ２ 犦；首次确
诊，尚未服用过任何药物或接受过任何系统治疗；签署
知情同意书；临床诊治资料完整且有效。

排除标准：过敏体质，对研究所用药物过敏；伴有甲
状腺功能减退症、甲状腺功能亢进症等内分泌疾病；伴
有严重全身感染或自身免疫性疾；恶性肿瘤。

病例选择与分组：选取我院２０１６年１月至２０１７年
１月收治的Ｔ２ＤＭ伴ＭＳ患者１８６例，按随机数字表法
分为两组，各９３例。两组患者一般资料比较，差异无统
计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），具有可比性。详见表１。

·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ



４８

Ｃｈｉｎａ Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ
２０１８年４月５日第２７卷第７期

Ｖｏｌ． ２７牞 Ｎｏ． ７牞 Ａｐｒｉｌ ５牞 ２０１８
·研究·

Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ

表１ 两组患者一般资料比较牗 ｎ ＝ ９３ 牘

注：ＦＢＧ为空腹血糖，ＦＰＩ为空腹胰岛素。

年龄（岁） 病程（年）组别
对照组
观察组
χ２ ／ ｔ值
Ｐ值

性别
（男／女，例）
４８ ／ ４５
４９ ／ ４４
０． ０２１
０． ８８３

范围
４２ ～ ７５
４０ ～ ７７

均值牗 Ｘ ± ｓ 牘
５９． ５ ± ３． ２
５８． ９ ± ３． ４
１． ２３９
０． ３７１

范围
１ ～ ７
１ ～ ６

均值牗 Ｘ ± ｓ 牘
５． ３ ± １． ３
５． ４ ± １． １
０． ５６６
０． ６４２

ＦＢＧ
牗ｍｍｏｌ ／ Ｌ 牘

１３． ３０ ± ２． １０
１３． ３７ ± ２． ０４
０． ２４３
０． ７８５

ＦＰＩ
牗ｍＵ ／ Ｌ 牘

１０． ２９ ± １． ４２
１０． ３４ ± １． ３８
０． ２３０
０． ８９０

表３ 两组患者血清炎性因子水平及ＳＦ － ３６评分比较（Ｘ ± ｓ牞 ｎ ＝ ９３）

组别 时间
对照组
观察组
ｔ值
Ｐ值
对照组
观察组
ｔ值
Ｐ值

治疗前
治疗前

治疗后
治疗后

ＣＲＰ牗ｍｇ ／ Ｌ 牘

７． ２０ ± ０． ８４
７． ２２ ± ０． ８１
０． １６５
０． ９４５

５． １０ ± ０． ３６
３． １６ ± ０． ２１
４４． ８８９
０． ０００

ＩＬ － ６ 牗ｎｇ ／ ｍＬ牘

４． ２９ ± ０． ４２
４． ２７ ± ０． ３８
０． ３４０
０． ７６８

３． ８０ ± ０． ３７
３． １７ ± ０． ２１
１４． ２８０
０． ０００

ＴＮＦ － α 牗 ｎｇ ／ Ｌ 牘

１３． ３０ ± １． ６４
１３． ２８ ± １． ７４
０． ０８０
１． ０４２

１０． １６ ± １． ６３
７． ００ ± ０． ６７
１７． ２９１
０． ０００

躯体功能
１０． １１ ± ３． ７４
１０． １６ ± ３． ６３
０． ０９２
１． ０１４

２５． ２１ ± ５． ２２
３６． ５６ ± ５． １５
１４． ９２６
０． ０００

心理功能
３３． １３ ± ９． ５１
３４． ３５ ± ９． ３５
０． ８８２
０． ２２９

３８． ２１ ± １１． ３２
４５． ６８ ± １２． ６４
４． ２４５
０． ０００

社会功能
４２． ４１ ± ９． ３１
４２． ７３ ± ９． ８３
０． ２２７
０． ８８１

４５． ３１ ± ８． ７３
５６． ４８ ± ８． ２３
８． ９７８
０． ０００

健康状况
２２． ４１ ± ９． １１
２２． ６２ ± ９． １５
０． １５６
０． ９６１

３１． ４８ ± ６． ３３
４１． ７６ ± ６． １１
１１． ２６８
０． ０００

炎性因子 ＳＦ － ３６评分牗分牘

１． ２ 方法
两组患者均给予规范糖尿病管理，干预措施包括疾

病知识讲解、饮食及运动指导、生活方式干预、心理疏导
等。对照组患者在此基础上给予二甲双胍片（北京京丰
制药集团有限公司，国药准字Ｈ１１０２１５１８，规格为每片
０． ２５ ｇ）治疗，每次０． ５ ｇ，每日３次。观察组患者在对照
组基础上加用磷酸西格列汀片（商品名捷诺维，英国
Ｍｅｒｃｋ Ｓｈａｒｐ ＆ Ｄｏｈｍｅ Ｌｔｄ．，国药准字Ｊ２０１４００９５，规格
为每片１００ ｍｇ）口服，每次１００ ｍｇ，每日１次。两组均
以１２周为１个疗程。
１． ３ 观察指标

糖脂代谢改善评估：于治疗前后抽取患者空腹肘
静脉血３ ～ ５ ｍＬ，通过全自动生化分析仪检测糖代谢
指标，测定ＦＢＧ、ＦＰＩ、胰岛素抵抗指数（ＨＯＭＡ － ＩＲ）。同
时，检测脂质代谢指标水平，包括总胆固醇（ＴＣ）、三酰
甘油（ＴＧ）、高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬ － Ｃ）。

炎性反应改善评估：于治疗前后抽取患者外周血

１ ｍＬ，通过酶联免疫吸附法检测，包括Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、
白细胞介素６（ＩＬ － ６）、肿瘤坏死因子－ α（ＴＮＦ － α）。

生活质量改善评估：选用生活质量评价量表牗ＳＦ －３６牘 犤３犦
评估，包括躯体、心理、社会功能及健康状况。总分为
１００分，评分越高表示生活质量越好。
１． ４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ １９． ０统计学软件包进行数据分析。计量资
料以Ｘ ± ｓ表示，行ｔ检验；计数资料行χ２检验。Ｐ ＜０． ０５
为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２和表３。对照组和观察组患者分别出现
９例（９． ６８％）和１例（１． ０８％）低血糖，观察组发生率低于
对照组（χ２ ＝ ６． ７６３，Ｐ ＝ ０． ００９）；分别出现４例（４． ３０％）、
５例（５． ３８％）胃肠道不良反应，组间比较无明显差异
（χ２ ＝ ０． １１６，Ｐ ＝ ０． ７３２）。
３ 讨论

目前，Ｔ２ＤＭ患者数量不断增加，Ｔ２ＤＭ伴ＭＳ发
表２ 两组患者各糖脂代谢指标水平比较（Ｘ ± ｓ牞 ｎ ＝ ９３）

组别
对照组
观察组
ｔ值
Ｐ值
对照组
观察组
ｔ值
Ｐ值

时间
治疗前
治疗前

治疗后
治疗后

ＦＰＩ 牗ｍＵ ／ Ｌ 牘

１０． ２９ ± １． ４２
１０． ３４ ± １． ３８
０． ２４３
０． ７８５

８． ２０ ± ０． ８６
６． ５０ ± ０． ６３
１５． ３７５
０． ０００

ＦＢＧ牗ｍｍｏｌ ／ Ｌ 牘

１３． ３０ ± ２． １０
１３． ３７ ± ２． ０４
０． ２３０
０． ８９０

９． ７８ ± １． ００
７． ００ ± ０． ５６
２０． ３９１
０． ０００

ＨＯＭＡ － ＩＲ
６． ４５ ± ０． ５１
６． ４７ ± ０． ４６
０． ２８０
０． ８２８

５． ５０ ± ０． ５４
４． ２０ ± ０． ２１
２１． ６３７
０． ０００

ＴＣ 牗ｍｍｏｌ ／ Ｌ 牘

５． ９５ ± ０． ４５
５． ９６ ± ０． ３８
０． １６３
０． ９４４

５． ２０ ± ０． ６５
４． ５５ ± ０． ３４
８． ５４５
０． ０００

ＴＧ牗ｍｍｏｌ ／ Ｌ 牘

２． ５３ ± ０． ２４
２． ５２ ± ０． ３１
０． ２４５
０． ８６１

２． １９ ± ０． ３１
１． ８７ ± ０． １７
８． ７２８
０． ０００

ＨＤＬ － Ｃ 牗ｍｍｏｌ ／ Ｌ 牘

１． １６ ± ０． １１
１． １５ ± ０． １４
０． ５４１
０． ５６８

１． ３０ ± ０． １２
１． ７０ ± ０． １６
１９． ２８７
０． ０００



４９

Ｃｈｉｎａ Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ
２０１８年４月５日第２７卷第７期
Ｖｏｌ． ２７牞 Ｎｏ． ７牞 Ａｐｒｉｌ ５牞 ２０１８

·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ

生率也逐年递增犤 ４ 犦。Ｔ２ＤＭ伴ＭＳ大大增加了并发症的
发生风险，明显影响患者生活质量。本研究中采用二甲
双胍联合ＤＰＰ － ４抑制剂治疗该疾病，在糖脂代谢改
善、炎性反应控制、生活质量改善等方面均取得了良好
效果。

二甲双胍为临床应用最普遍的降糖药物，可使胰岛
素敏感性得到有效改善，促进胰岛素抵抗性降低，使葡
萄糖摄取和利用均可得到有效增加犤５ － ６ 犦。ＤＰＰ － ４抑制剂
为一类新型降糖药物，其代表性药物为西格列汀犤 ７ － ８ 犦。
其应用于Ｔ２ＤＭ伴ＭＳ治疗的作用机制为：对ＤＰＰ － ４
产生有效抑制，促进胰升糖素样肽１活性降低，可使损
伤血管得到更好修复，保护心血管，口服用药吸收快，药
效不受饮食影响犤 ９ － １０ 犦。Ｔ２ＤＭ伴ＭＳ患者典型病理改变
之一表现为糖脂代谢异常，因此治疗过程中必须高度重
视糖脂代谢的调节犤 １１ 犦。

本研究中选用联合用药方案治疗Ｔ２ＤＭ伴ＭＳ，患
者血糖水平得到明显降低，提高了胰岛素敏感性，同时
减少了脂质蓄积，患者机体脂质代谢能力有效提高，发
挥良好糖脂代谢异常调节作用。机体长时间处于高脂、
高糖状态可导致血管内皮遭受损伤，诱发炎性因子释
放，进而引发微炎性反应犤 ６ 犦。微炎症状态会大大增加
Ｔ２ＤＭ伴ＭＳ患者心血管不良事件发生风险犤 １２ 犦。因此，
Ｔ２ＤＭ伴ＭＳ治疗过程中还须高度重视抗微炎性反应。
ＩＬ － １，ＣＲＰ，ＴＮＦ － α均是与机体微炎症状态关系密切
的炎性因子，可对ｐｉ３ｋ信号转导通路产生抑制作用，引
起胰岛素受体后抵抗，且脂肪组织局部浸润炎症细胞可
通过旁分泌机制损伤胰岛素敏感性，引起全身胰岛素抵
抗犤 １３ － １４ 犦。在Ｔ２ＤＭ及ＭＳ发生、进展过程中，胰岛素敏感
性下降、胰岛素抵抗均处于核心地位。胰岛素抵抗与肥
胖互相影响，胰岛素抵抗不断加重可加快脂肪组织细胞
堆积速度，引起胰岛素受体相对不足，进而使糖脂代谢
异常，导致全身代谢紊乱不断加剧犤 １５ － １６ 犦。本研究中，观
察组患者血清ＣＲＰ，ＩＬ － ６，ＴＮＦ － α炎性因子水平均明
显下降，患者生活质量明显高于对照组。可知，加用
ＤＰＰ － ４抑制剂治疗Ｔ２ＤＭ伴ＭＳ，可对患者机体微炎症
状态产生有效抑制，减轻炎性反应，从而使患者生活质
量得到更大程度改善，联合２种药物治疗在抑制机体微
炎症状态、提升胰岛素敏感性等方面均有优势。本研究
中，两组患者胃肠道不良反应发生比较率无明显差异，
表明二甲双胍联合ＤＰＰ － ４抑制剂治疗Ｔ２ＤＭ伴ＭＳ可
降低低血糖发生率，不会增加药品不良反应。

综上所述，二甲双胍联合ＤＰＰ － ４抑制剂治疗
Ｔ２ＤＭ伴ＭＳ患者，可有效调节机体糖脂代谢异常，控制
机体微炎性反应，有效改善患者生活质量，值得推广。
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