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利格列汀联合胰激肽酶原治疗２型糖尿病
对动态血糖的影响

李 卉
（四川省绵阳市人民医院内分泌科，四川绵阳６２１０００）

摘要：目的观察利格列汀联合胰激肽酶原治疗２型糖尿病的效果及对患者动态血糖水平的影响。方法选取医院２０１５年１２月
至２０１７年２月收治的２型糖尿病患者１２０例，按随机数字表法分为对照组和研究组，各６０例。两组患者均行常规治疗，对照组加用利
格列汀，研究组在对照组治疗基础上联合胰激肽酶原治疗。结果治疗后，两组患者空腹血糖（ＦＢＧ）、糖化血红蛋白（ＨｂＡ１Ｃ）、餐后２ ｈ血
糖（２ ｈＰＧ）及体质量指数（ＢＭＩ）均明显降低，且研究组降低幅度更大（Ｐ ＜ ０． ０５）；研究组患者血糖控制情况及动态血糖改善情况均明显
优于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５）；研究组不良反应发生率为１０． ００％，明显低于对照组的２６． ６７％（Ｐ ＜ ０． ０５）。结论利格列汀联合胰激肽酶原治
疗２型糖尿病可有效改善患者的动态血糖，实现血糖控制标准，提高治疗安全性，值得推广。
关键词：利格列汀；胰激肽酶原；２型糖尿病；疗效；动态血糖
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严格控制血糖，使糖化血红蛋白牗ＨｂＡ１Ｃ 牘控制在
７％以下，可减少２型糖尿病患者出现微血管或大血管
的并发症犤 １ 犦。目前，临床最常见的方法是注射胰岛素和
口服降血糖药，降血糖药物种类多，缺乏统一的选择标
准犤 ２ 犦。单用胰岛素治疗２型糖尿病效果并不明显，需联
用胰岛素促泌剂或二肽基肽酶－ ４（ＤＰＰ － ４）抑制剂（如
利格列汀）等。本研究中联用利格列汀及胰激肽原治疗
２型糖尿病，观察其疗效及对动态血糖水平的影响，现
报道如下。
１ 资料与方法
１． １ 一般资料

诊断标准：世界卫生组织关于２型糖尿病的诊断
标准犤 ３ 犦。

纳入标准：首次系统治疗糖尿病；肝、肾、心等器官
功能无异常；患者对研究内容知情并签署知情同意书，
能自觉配合治疗；本研究经医院医学伦理委员会批准。

排除标准：１型糖尿病；肝、肾功能异常；严重心、肺
疾病；严重胃肠道慢性疾病；治疗前６个月内伴有心肌
梗死；妊娠及哺乳期妇女。

病例选择与分组：选取我院２０１５年１２月至２０１７年
２月收治的２型糖尿病患者１２０例，按随机数字表法分
为对照组和研究组，各６０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。
１． ２ 方法

两组患者均进行常规治疗：对患者进行关于糖尿病
知识的宣传，让其了解疾病的危害，总结经验，从而能积

·研究·
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表１ 两组患者一般资料比较（ｎ ＝ ６０）

组别
对照组
研究组
χ２ ／ ｔ值
Ｐ

性别
（男／女，例）
３８ ／ ２２
３５ ／ ２５

１． ７０４ ／ １． ８５３
＞ ０． ０５

年龄
（Ｘ ± ｓ，岁）
４７． ６ ± ３． ９
４８． ３ ± ３． ７
２． ６１２
＞ ０． ０５

病程
（Ｘ ± ｓ，月）
４． ０ ± １． ８
５． ３ ± ２． ４
４． ５８６
＞ ０． ０５

体质量指数
（ｋｇ ／ ｍ２）
２５． ３１ ± ４． ３５
２６． ４０ ± ４． ３１

１． ４６１
＞ ０． ０５

表２ 两组患者血糖及ＢＭＩ变化比较（Ｘ ± ｓ，ｎ ＝ ６０）

注：与本组治疗前比较，ａ Ｐ ＜ ０． ０５；与对照组治疗后比较，
ｂ Ｐ ＜ ０． ０５。

表３ 两组患者血糖控制情况比较犤例（％），ｎ ＝ ６０ 犦
组别
对照组
研究组
χ２值
Ｐ

控制理想
２４（４０． ００）
３２（５３． ３３）
７． １４８
＜ ０． ０５

控制良好
２５（４１． ６７）
２６（４３． ３３）
１． ２５０
＞ ０． ０５

控制不良
１１（１８． ３３）
２（３． ３３）
６． ９７２
＜ ０． ０５

总有效
４９（８１． ６７）
５８（９６． ６７）
５． ８１９
＜ ０． ０５

表４ 两组患者动态血糖情况比较（Ｘ ± ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ，ｎ ＝ ６０）
组别
对照组
研究组
ｔ值
Ｐ值

ＭＢＧ
１１． ８４ ± ０． ０９
１０． ７６ ± ０． ０６

９． １６０
＜ ０． ０５

ＭＢＧ标准差
２． ７１ ± ０． ０８
２． ４５ ± ０． ０７
１１． ７４２
＜ ０． ０５

ＭＯＤＤ
２． １４ ± ０． ０９
１． ８９ ± ０． ０７
１０． ９０５
＜ ０． ０５

ＭＡＧＥ
６． ２４ ± ０． ２５
５． ７６ ± ０． ２３
１３． ６５９
＜ ０． ０５

表５ 两组患者不良反应发生情况比较犤例（％），ｎ ＝ ６０ 犦
组别
对照组
研究组
χ２值
Ｐ

低血糖
８（１３． ３３）
４（６． ６７）
４． ２７９
＜ ０． ０５

头晕
３（５． ００）
１（１． ６７）
３． ８３６
＜ ０． ０５

耳鸣
２（３． ３３）
０（０）
３． ７６１
＜ ０． ０５

上呼吸道感染
３（５． ００）
１（１． ６７）
３． ９０５
＜ ０． ０５

合计
１６（２６． ６７）
６（１０． ００）
４． ６３２
＜ ０． ０５

组别
对照组

研究组

时间
治疗前
治疗后
治疗前
治疗后

ＦＢＧ
（ｍｍｏｌ ／ Ｌ）
９． ３６ ± １． ２１
７． ２８ ± ０． ９５ａ

９． ３７ ± １． １７
６． ５２ ± ０． ８９ａｂ

ＨｂＡ１Ｃ
（％）

７． ０３ ± １． ０３
６． ６５ ± ０． ７１ａ

７． ０２ ± ０． ９８
６． ０３ ± ０． ５６ａｂ

２ ｈＰＧ
（ｍｍｏｌ ／ Ｌ）
１０． ５７ ± ０． ８７
８． ３２ ± ０． ７３ａ

１０． ４９ ± ０． ７９
７． ２５ ± ０． ７１ａｂ

ＢＭＩ
（ｋｇ ／ ｍ２）

２５． ３１ ± ４． ３５
２５． １７ ± ３． ９６ａ

２６． ４０ ± ４． ３１
２４． ２６ ± ３． ８４ａｂ

极配合治疗，以便有效控制血糖；运动和饮食治疗，嘱患
者通过锻炼保持身体舒适、肌肉紧张及降低血糖、血脂
水平，帮助患者增强药物敏感性，饮食中禁食增强血糖
和血脂水平的食物，控制体质量犤 ４ 犦。

对照组患者在此基础上服用降血糖药物利格列汀
片（上海柏林格殷格翰药业公司，进口药品注册证号
Ｈ２０１３０８６５，批号为２０１２０７１５，规格为每片５ ｍｇ），每次
５ ｍｇ，每天１次，饭后服用，治疗３个月犤 ５ 犦。研究组患者
在对照组患者治疗基础上联合胰激肽原酶肠溶片（常州
生化千红制药公司，国药准字Ｈ１９９９３０８９，规格为每片
１２０ Ｕ）口服，每天１片，饭前服用，连服３个月犤 ６ 犦。
１． ３ 观察指标及疗效判定标准

观察指标：空腹血糖（ＦＢＧ）、糖化血红蛋白（ＨｂＡ１Ｃ）、
餐后２ ｈ血糖（２ ｈＰＧ）及体质量指数（ＢＭＩ）。采集患者
空腹静脉血８ ｍＬ，以４ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ的速率离心１０ ｍｉｎ，
分离后的血清在－ ８０ ℃保存，采用酶联免疫吸附试验
法检测ＦＰＧ与２ ｈＰＧ犤７ 犦；使用全自动生化分析仪（爱科
来国际贸易有限公司），采用高效液相色谱法检测
ＨｂＡ１Ｃ。

血糖控制情况：２ｈＰＧ＜８． １ｍｍｏｌ ／ Ｌ，ＦＢＧ＜６． １ｍｍｏｌ ／ Ｌ，
ＨｂＡ１Ｃ ＜ ６％为控制理想；２ ｈＰＧ ＜ １０． ０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ，ＦＢＧ ＜
７． ０ ｍｍｏｌ ／ Ｌ，ＨｂＡ１Ｃ ＜ ８％为控制良好；上述指标较治
疗前无任何改善为控制不良犤 ８ 犦。总有效＝控制理想＋
控制良好。

动态血糖：采用雷兰血糖监测系统监测，主要指标
包括平均血糖水平（ＭＢＧ）及其标准差、日内平均血糖波
动幅度（ＭＯＤＤ）及日间血糖平均差（ＭＡＧＥ）犤 ９ 犦。

不良反应：包括低血糖、头晕、耳鸣、上呼吸道感染。
１． ４ 统计学处理

应用ＳＰＳＳ １８． ０统计学软件分析。计量资料以Ｘ ± ｓ
表示，行ｔ检验；计数资料以百分率表示，行χ２检验。
Ｐ ＜ ０． ０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表５。
３ 讨论

２型糖尿病为代谢异常性疾病，主要表现为餐前及

餐后血糖升高，常见并发症包括有眼底病变、末梢神经
炎、心脑血管疾病及肾功能出现异常等犤 １０ 犦。目前对其最
常见的２种治疗方法为注射胰岛素及口服降血糖药物。
胰岛素需每天注射２ ～ ３次，给患者的生活带来很大影
响，并且每天的注射量需要依据患者当日活动量进行调
节，饮食要规律且清淡，作息时间要规律犤 １１ 犦。食欲不振
或运动量较小时，要减少胰岛素的注射剂量，以防止出
现头晕、乏力及低血糖等症状犤 １２ 犦。长期注射胰岛素还会
伤害皮下组织，且药物本身价格较高，给患者及其家属
带来极大的经济负担。２型糖尿病患者需要长期治疗，
因此口服降压药物是较好的治疗方法犤 １３ 犦。本研究中，研
究组患者治疗后ＦＢＧ，ＨｂＡ１Ｃ，２ ｈＰＧ及ＢＭＩ明显低于对
照组（Ｐ ＜ ０． ０５），表明利格列汀联合胰激肽酶原降糖药
可降低患者的血糖水平，且效果更好。

ＤＰＰ －４抑制剂会抑制胰高血糖素样肽－１（ＧＬＰ －１）
的失活，可抑制β细胞的衰亡，实现对β细胞的保护，
加强胰岛素的分泌，抑制分泌胰高血糖素，从而达到
降低血糖的效果犤 １４ 犦。本研究中所用利格列汀即为
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ＤＰＰ － ４抑制剂，可抑制胰高血糖素，主要通过对葡萄
糖依赖的方法来促进胰岛素分泌，降低胰高血糖素水
平，同时还可以抑制食欲、激活下丘脑饱中枢、限制胃排
空以及调节血糖等。糖尿病肾病是２型糖尿病常见的并
发疾病，本研究中使用的胰激肽酶原为组织激肽的释放
酶，参与构成激肽系统和激肽释放酶。其中激肽释放酶
可裂解低分子量的激肽原而生成激肽，主要通过扩张肾
内小动脉，增加肾脏血流量，从而抑制球旁细胞分泌肾
素，改善肾循环系统；同时可减少尿蛋白，保护患者的肾
功能；此外，胰激肽酶原也是一种活化类因子，可激活纤
溶酶原，从而提高纤溶系统活性，并且降低血黏度及减少
血小板聚集，对于改善肾功能及降低血糖有积极意义犤 １５ 犦。
本研究结果显示，治疗后，研究组患者血糖控制总有效
率明显高于对照组患者（Ｐ ＜ ０． ０５），表明利格列汀和胰
激肽酶原联用可有效控制２型糖尿病患者的血糖，还可
减少并发症的发生。

血糖监测对治疗２型糖尿病具有非常重要的作用，
但常规血糖监测只能反映静态或某一时间的血糖值，而
不能为患者提供血糖２４ ｈ的动态变化或血糖信息等。
本研究中采用雷兰血糖监测系统对患者的动态血糖进
行监测，可以持续多日对患者的血糖水平进行监测和记
录，最大的优势是可以发现很多时候不易被发现的低血
糖犤 １６ 犦。相关研究显示，在２型糖尿病患者的治疗中，最
常见的是夜间的无症状低血糖，反复出现高血糖－低血
糖的恶性循环会促使胰岛功能发生衰竭，且还会加快微
血管和大血管病变的进程，需加以重视。动态血糖监测可
有效显示患者血糖控制情况，并为治疗提供相关依据犤 １７ 犦。
本研究结果显示，研究组患者治疗后的ＭＢＧ及其标准
差、ＭＯＤＤ及ＭＡＧＥ改善情况优于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５），
不良反应发生率明显低于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５）。表明降血
糖药利格列汀和胰激肽酶原虽然均会对患者的动态血
糖产生一定影响，但联用更加安全有效。

综上所述，利格列汀联合胰激肽酶原治疗２型糖尿
病，可明显改善患者的血糖水平，提高对血糖的控制水
平，减少不良反应发生，且可对动态血糖产生积极影响。
参考文献：
犤 １ 犦李雨鹏，王应娜． 利格列汀联合银杏叶提取物对早期二甲双
胍单药治疗不佳的２型糖尿病患者肺功能的影响犤 Ｊ 犦 ． 实用
药物与临床，２０１７，２０（６）：６３４ － ６３９．

犤２ 犦李玉捷，崔洪臣，孙承军． 新诊断２型糖尿病患者利格列汀
联合口服药降糖的疗效及对胰岛β细胞功能改善的临床观
察犤 Ｊ 犦 ． 中国糖尿病杂志，２０１５，２３（１２）：１０７３ － １０７６．

犤３ 犦高杨． 浅析沙格列汀联合二甲双胍治疗２型糖尿病的疗

效观察犤 Ｊ 犦 ． 心理医生，２０１６，２２（１２）：６４ － ６５．
犤４ 犦 Ｆｏｒｓｔ Ｔ，Ｌüｂｂｅｎ Ｇ，Ｈｏｈｂｅｒｇ Ｃ，ｅｔ ａｌ． Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ ｇｌｕｃｏｓｅ ｃｏｎｔｒｏｌ
ａｎｄ ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ ｏｆ ｉｎｓｕｌｉｎ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ ｏｎ ｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒ ｂｌｏｏｄ ｆｌｏｗ

ａｎｄ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ ｔｙｐｅ ２犤Ｊ犦．

Ｍｉｃｒｏｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ，２０１５，１２（７）：５４３ － ５５０．
犤５ 犦章婧，谢洁，王慧． 利格列汀对二甲双胍联合吡格列
酮控制不佳的２型糖尿病治疗效果犤 Ｊ 犦 ． 检验医学与临床，
２０１６，１３（１８）：２６３６ － ２６３８．

犤６ 犦 Ａｌｉ ＳＭ，Ｋｈａｌｉｆａ Ｈ，Ｍｏｓｔａｆａ ＤＫ，ｅｔ ａｌ． Ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｃｏｎｎｅｃｔｉｖｅ
ｔｉｓｓｕｅ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ ｍｅｄｉａｔｅｓ ｔｈｅ ｒｅｎｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｓｉｔａｇｌｉｐｔｉｎ

ｒａｔｈｅｒ ｔｈａｎ Ｐｉｏｇｌｉｔａｚｏｎｅ ｉｎ ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ 犤 Ｊ 犦 ． Ｌｉｆｅ Ｓｃｉ

ｅｎｃｅｓ，２０１６，１５３：１８０ － １８７．
犤７ 犦薛灏颖，洪霞飞，王苏，等． ２型糖尿病患者血清ｂｅｔａｔｒｏｐｈｉｎ
水平与尿白蛋白肌酐比的相关性研究犤 Ｊ 犦 ． 医学研究生学报，
２０１７，３０（４）：３８９ － ３９３．

犤８ 犦荣秀花． 沙格列汀治疗新诊断２型糖尿病的有效性和安全
性观察犤 Ｊ 犦 ． 现代诊断与治疗，２０１７，２８（１０）：１８３２ － １８３３．

犤９ 犦杨松，谷媛媛，李兆亮，等． 沙格列汀或格列美脲联合甘精
胰岛素对２型糖尿病患者血糖波动影响的观察犤 Ｊ 犦 ． 中国糖
尿病杂志，２０１５，２３（３）：６９ － ８２．

犤１０ 犦席建军，贾海玉，张勇，等． 老年人餐后高血糖和颈动脉
粥样硬化的关系犤 Ｊ 犦 ． 中国医药，２０１６，１１（４）：５４０ － ５４３．

犤１１ 犦熊艳，滕云杰，殷小红，等． 利格列汀联合二甲双胍治疗
２型糖尿病有效性和安全性的Ｍｅｔａ分析犤 Ｊ 犦 ． 中国新药与临
床杂志，２０１５，３４（３）：１９０ － １９６．

犤１２ 犦 Ｍｕｒａｋａｍｉ Ｔ，Ｎａｍｂｕ Ｔ，Ｋａｔｏ Ｔ，ｅｔ ａｌ． Ａｄｄ － ｏｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ
ｍｉｔｉｇｌｉｎｉｄｅ ｉｍｐｒｏｖｅｓ ｒｅｓｉｄｕａｌ ｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌ ｈｙｐｅｒｇｌｙｃｅｍｉａ ｉｎ ｔｙｐｅ

２ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｒｅｃｅｉｖｉｎｇ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｔｈｅｒａｐｙ ｗｉｔｈ ｉｎｓｕｌｉｎ

ｇｌａｒｇｉｎｅ ａｎｄ ｓｉｔａｇｌｉｐｔｉｎ 犤 Ｊ 犦 ． Ｔｏｈｏｋｕ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ

Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，２０１５，２３５（４）：２５５ － ２６０．
犤１３ 犦来艳． 门冬胰岛素３０注射液联合西格列汀治疗２型糖

尿病患者临床观察犤 Ｊ 犦 ． 中国药物与临床，２０１５，１５（７）：
１０２２ － １０２４．

犤１４ 犦 Ｓｃｈｅｅｎ ＡＪ． Ｐｈａｒｍａｃｏｋｉｎｅｔｉｃｓ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ

ａｌｏｇｌｉｐｔｉｎ ｐｌｕｓ ｐｉｏｇｌｉｔａｚｏｎｅ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｆｏｒ ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓ 犤 Ｊ 犦 ．

Ｅｘｐｅｒｔ Ｏｐｉｎｉｏｎ ｏｎ Ｄｒｕｇ Ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ＆ Ｔｏｘｉｃｏｌｏｇｙ，２０１５，１１（６）：
１００５ － １０２０．

犤１５ 犦陈金逸，符茂雄．西格列汀联合预混胰岛素治疗２型糖尿病的
效果及其对血糖波动的影响犤Ｊ犦 ． 重庆医学，２０１６，４５（３５）：
４９８９ － ４９９１．

犤１６ 犦 Ｓｃｈｅｅｎ ＡＪ． Ｐｈａｒｍａｃｏｄｙｎａｍｉｃｓ，ｅｆｆｉｃａｃｙ ａｎｄ ｓａｆｅｔｙ ｏｆ ｓｏｄｉｕｍ －
ｇｌｕｃｏｓｅ ｃｏ － ｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒ ｔｙｐｅ ２ （ＳＧＬＴ２）ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔ
ｍｅｎｔ ｏｆ ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ犤Ｊ犦． Ｄｒｕｇｓ，２０１５，７５（１）：３３ － ３９．

犤１７ 犦冯健，董兴刚，俞志满． 瑞舒伐他汀对老年２型糖尿病合
并颈动脉斑块患者同型半胱氨酸与高敏Ｃ反应蛋白及血脂
的影响犤 Ｊ 犦 ． 中国医药，２０１５，１０（５）：６４９ － ６５１．
牗收稿日期：２０１７ － １２ － ０９；修回日期：２０１７ － １２ － ２９ 牘

·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ


