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沙格列汀联合二甲双胍治疗初发老年２型糖尿病临床观察

徐正龙 １，丁润民 ２，孙驿哲 ３，谈玖婷 １，刘 婧 １，沈德峰 １，周佩华 １，倪小英 １，戚宝和 １，傅聿明 １

（１．江苏省兴化市人民医院，江苏 泰州 ２２５７００； ２．南通大学，江苏 南通 ２２６００１； ３．苏州大学，江苏 苏州 ２１５０００）
摘要：目的 探讨沙格列汀联合二甲双胍治疗初发老年２型糖尿病的临床疗效。方法 选取医院２０１９年９月至２０２０年３月收治的初
发老年２型糖尿病患者１０６例，随机分为试验组（５４例）和对照组（５２例）。两组患者均接受健康宣教、饮食控制、运动疗法指导，并予盐
酸二甲双胍片口服；对照组患者加服格列齐特缓释片，试验组患者加服沙格列汀片；两组均治疗２４周。结果 与对照组比较，试验组患

者治疗后的餐后２ｈ血糖、体质量指数、低密度脂蛋白胆固醇、三酰甘油、总胆固醇、同型半胱氨酸、Ｃ反应蛋白水平及低血糖发生率均
显著降低（Ｐ＜０．０５）。结论 沙格列汀联合二甲双胍治疗初发老年２型糖尿病，可降低患者的体质量指数及血糖、血脂水平。
关键词：老年２型糖尿病；初发；沙格列汀；二甲双胍；临床疗效
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空腹血糖（ｍｍｏｌ／Ｌ）

餐后２ｈ血糖（ｍｍｏｌ／Ｌ）

糖化血红蛋白（％）

三酰甘油（ｍｍｏｌ／Ｌ）

总胆固醇（ｍｍｏｌ／Ｌ）

低密度脂蛋白胆固醇（ｍｍｏｌ／Ｌ）

同型半胱氨酸（μｍｏｌ／Ｌ）

Ｃ反应蛋白（ｍｇ／ｄＬ）

治疗前

９．２±１．０
１２．１±２．３
７．８±０．９
２．６±１．０
６．６±１．４
３．８±１．３
１８．９±１．６
３．８±１．５

治疗后

６．４±１．０

８．１±１．９＃

６．４±０．９

２．２±０．６＃

５．６±１．１＃

３．０±０．８＃

１２．１±１．３＃

２．６±１．０＃

治疗前

９．０±１．１
１２．５±２．１
８．１±０．８
２．５±１．１
６．５±１．５
３．７±１．４
１９．４±１．５
２．９±１．６

治疗后

６．６±０．９

９．８±２．０

７．８±０．９

２．５±０．９
６．４±１．２
３．５±１．１
１８．８±１．４
３．０±０．９

项目

性别（男 ／女，例）
年龄（Ｘ±ｓ，岁）
病程（Ｘ±ｓ，月）
体质量指数（Ｘ±ｓ，ｋｇ／ｍ２）
收缩压（Ｘ±ｓ，ｍｍＨｇ）
舒张压（Ｘ±ｓ，ｍｍＨｇ）

试验组（ｎ＝５４）

２４／３０
６７．３±６．４
３．５±１．２
２５．１±１．８
１３２±１４
１２８±１２

对照组（ｎ＝５２）

２５／２７
６８．１±５．９
３．３±１．４
２４．９±１．６
８４±１０
８２±１２

Ｐ
＞０．０５
＞０．０５
＞０．０５
＞０．０５
＞０．０５
＞０．０５

试验组（ｎ＝５４） 对照组（ｎ＝５２）

ｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐｗｅｒｅｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈＳａｘａｇｌｉｐｔｉｎＴａｂｌｅｔｓ．Ｂｏｔｈｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｔｒｅａｔｅｄｆｏｒ２４ｗｅｅｋｓ．Ｒｅｓｕｌｔｓ Ｔｈｅ２ｈ
ｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅ（２ｈＰＧ），ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ（ＢＭＩ），ｌｏｗ－ｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ（ＬＤＬ－Ｃ），ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ（ＴＧ），ｔｏｔａｌｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ
（ＴＣ），ｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅ（ＨＣＹ），Ｃ－ｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ（ＣＲＰ）牞ａｎｄｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆｈｙｐｏｇｌｙｃｅｍｉａｉｎｔｈｅｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ
ｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ Ｓａｘａｇｌｉｐｔｉｎｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｍｅｔｆｏｒｍｉｎｇｒｏｕｐｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｅｌｄｅｒｌｙ
ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｎｅｗ－ｏｎｓｅｔＴ２ＤＭ ｃａｎｒｅｄｕｃｅｔｈｅＢＭＩ，ｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅａｎｄｂｌｏｏｄｌｉｐｉｄｌｅｖｅｌ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｅｌｄｅｒｌｙｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ；ｎｅｗ－ｏｎｓｅｔ；ｓａｘａｇｌｉｐｔｉｎ；ｍｅｔｆｏｒｍｉｎ牷ｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙ

表１ 两组患者一般资料比较（Ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．１ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓ′ｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ）

注：１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ。
Ｎｏｔｅ牶１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ．

注：与本组治疗前比较，Ｐ＜０．０５；Ｐ＜０．０１；与对照组比
较，＃Ｐ＜０．０５。

Ｎｏｔｅ：Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｏｓｅｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ，Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１；

ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，＃Ｐ＜０．０５．

表２ 两组患者血清生化指标比较（Ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．２ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍ ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌｉｎｄｅｘｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ）

指标

老年 ２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）的发病特点、诊治管理等
有其特殊性 犤１犦。老年人常患多种慢性疾病，且老年

Ｔ２ＤＭ患者合并高血压和（或）血脂异常的比例高达
７９％犤２犦，导致老年患者同时服用多种药物，影响依从性；

同时，老年患者的低血糖生理反应不断减弱，常表现为

胰高血糖素、肾上腺素等分泌量相对不足，低血糖代偿

能力不断下降，需尽早积极治疗。本研究中探讨了沙格

列汀联合二甲双胍治疗老年初发Ｔ２ＤＭ的临床疗效。现
报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 一般资料

纳入标准：符合《中国２型糖尿病防治指南（２０２０版）》犤３犦

中相关诊断标准，且为初次诊断；年龄 ６０～８５岁；
７．０％≤糖化血红蛋白（ＨｂＡ１Ｃ）≤１１．０％。本研究经医院
医学伦理委员会批准，患者签署知情同意书。

排除标准：１型糖尿病、特殊类型糖尿病；合并严重
的急慢性并发症或需胰岛素治疗；重要器官器质性疾

病；对本研究拟用药物不耐受或过敏。

病例选择与分组：选取医院２０１９年９月至２０２０年
３月收治的初发老年Ｔ２ＤＭ患者１０６例，随机分为试验
组（５４例）和对照组（５２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

两组患者均接受健康宣教、饮食控制、运动疗法指

导，并予盐酸二甲双胍片（深圳市中联制药有限公司，国

药准字Ｈ４４０２４８５３，规格为每片０．２５ｇ）口服，初始剂量
为每次 ０．２５ｇ，每日 ２～３次，根据疗效逐渐增加剂量，
最大量为每日１．０～１．５ｇ；对照组患者加用格列齐特缓

释片 牗施维雅 ＜天津 ＞制药有限公司，国药准字
Ｈ２００４４６９４，规格为每片３０ｍｇ牘，晨服，每次３０ｍｇ，根据
疗效逐渐增加剂量，最大量为每日 ６０～１２０ｍｇ；试验组
加用沙格列汀片（江苏奥赛康药业有限公司，国药准字

Ｈ２００９３００８，规格为每片５ｍｇ），晨服，每次５ｍｇ，根据疗
效逐渐增加剂量，最大量为每日 １０～１５ｍｇ。两组均治
疗２４周。
１．３ 观察指标

抽取患者治疗前后的空腹静脉血，离心，分离得血

清，测定血清生化指标水平，包括空腹血糖牗ＦＢＧ牘、餐后
２ｈ血糖（２ｈＰＧ）、糖化血红蛋白（ＨｂＡ１Ｃ）、三酰甘油（ＴＧ）、
总胆固醇（ＴＣ）、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬ－Ｃ）、同型半
胱氨酸（ＨＣＹ）、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）。观察治疗期间患者
的低血糖反应、皮肤系统反应（如皮疹）、消化系统反应

等不良反应发生情况，统计治疗前后患者体质量指数。

１．４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ２５．０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。试验组低血糖发生率明显低于对照组
牗３．７０％比 １１．５４％牘，均在减量后症状消失，对照组
中 １例发生严重低血糖反应，静脉注射 ５０％葡萄糖注
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射液后症状缓解。两组患者治疗前后，肾功能、肝功能、心

电图等均无异常，无腹痛，亦无皮疹、瘙痒等过敏反应。治

疗后，试验组患者的体质量指数为牗２１．８±１．３牘ｋｇ／ｍ２，明显
低于对照组的牗２５．５±１．４牘ｋｇ／ｍ２牗Ｐ＜０．０５牘。
３ 讨论

Ｔ２ＤＭ患病率与年龄呈正相关，在老年人群中发病
率高。老年患者在血糖管理手段、药物选择、目标制订等

多个方面均有其特殊性。本研究结果显示，试验组患者

治疗后的２ｈＰＧ水平明显低于对照组。沙格列汀与二甲
双胍联用降糖的原理是基于胰岛素分泌和胰岛素抵抗

的改变，产生互补作用。二甲双胍降血糖的主要机制是

减少葡萄糖在肝脏的输出及改善对外周胰岛素抵抗；沙

格列汀属二肽基肽酶 －４（ＤＰＰ－４）抑制剂，可减慢胰高
血糖素样肽－１（ＧＬＰ－１）的失活速率，从而升高内源性
ＧＬＰ－１水平犤４犦。此外，二甲双胍也可抑制 ＤＰＰ－４的活
性，促进胰岛素分泌犤５－６犦，故二甲双胍与ＤＰＰ－４抑制剂
联用可升高血清中ＧＬＰ－１水平。

试验组患者治疗后的 ＨＣＹ水平明显优于对照组，
老年Ｔ２ＤＭ患者主要存在肝糖原过度分解、Ｂ细胞功能
障碍及胰岛素抵抗状态，且机体还持续存在炎症状态犤７犦。

研究发现，心脑血管疾病的独立危险因素也包括高

ＨＣＹ血症，高 ＨＣＹ还具有激活凝血因子、诱导内皮细
胞产生的作用，抑制血栓调节素的表达及硫酸肝素的合

成，影响蛋白质表达，促进血小板聚集，从而加速血栓的

形成犤８犦。同时，糖尿病神经病变的发生与血清ＨＣＹ水平
密切相关，其作用机制可能是通过损伤血管和神经，从

而加速糖尿病神经病变的发生、发展，故高ＨＣＹ被认定
为糖尿病神经病变的重要危险因素犤９犦。

试验组患者治疗后的 ＣＲＰ明显低于对照组。有研
究显示，加重胰岛素抵抗、导致胰岛 Ｂ细胞凋亡等促进
Ｔ２ＤＭ的发生、发展，可能与 ＣＲＰ炎性因子的基因多肽
性、ＣＲＰ介导白细胞介素６（ＩＬ－６）的产生、抑制胰岛素
受体酪氨酸激酶活性、促进肿瘤坏死因子－α（ＴＮＦ－α）
释放、内皮功能紊乱、致脂肪细胞产生过多游离脂肪酸、

触发氧化应激等途径有关犤１０犦。而沙格列汀在改善肠道

菌群失调方面亦有效，进而降低炎性因子水平犤１１犦。

试验组患者治疗后体质量指数、血脂水平均明显下

降。血脂异常是老年 Ｔ２ＤＭ患者常见合并症，Ｔ２ＤＭ患
者心血管疾病的风险相对较高，是非糖尿病患者的２倍
以上犤１２犦。老年 Ｔ２ＤＭ患者肾上腺素、胰高血糖素等分泌
水平相对不足，低血糖代偿能力降低，是由于其对低血

糖的生理反应减弱导致。两组治疗后均有低血糖发生，

但试验组发生率较低，与文献犤１３－１４犦的报道一致，且
无须干预，减量后症状消失。对照组出现１例严重低血
糖，需重视。

综上所述，沙格列汀联合二甲双胍治疗初发老年２型

糖尿病，可降低患者的体质量指数及血糖、血脂水平。
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犤８犦ＭＩＮＪＹ牞ＧＲＩＦＦＩＮＭＲ牞ＨＵＮＧＡＭ，ｅｔａｌ．ＣｏｍｐａｒａｔｉｖｅＥｆｆｅｃｔｉｖｅ
ｎｅｓｓｏｆＩｎｓｕｌｉｎｖｅｒｓｕｓＣｏｍｂｉｎａｔｉｏｎＳｕｌｆｏｎｙｌｕｒｅａａｎｄＩｎｓｕｌｉｎ：ａＣｏ
ｈｏｒｔＳｔｕｄｙｏｆＶｅｔｅｒａｎｓｗｉｔｈＴｙｐｅ２Ｄｉａｂｅｔｅｓ：ＨｏｗｔｏＥｓｃａｌａｔｅ
ＴｈｅｒａｐｙｆｏｒＰａｔｉｅｎｔｓｗｈｏＦａｉｌＳｕｌｆｏｎｙｌｕｒｅａｓ犤Ｊ犦．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＧｅｎｅｒａｌ
ＩｎｔｅｒｎａｌＭｅｄｉｃｉｎｅ，２０１６，３１（６）：６３８－６４６．

犤９犦钱 程，王丽云，王 翔，等．沙格列汀联合预混胰岛素治疗
对超重２型糖尿病患者血脂水平的影响犤Ｊ犦．现代医药卫生，

２０１９，３５（４）：５７０－５７２．
犤１０犦邴兆伟，陈 斌 ．达格列净联合厄贝沙坦治疗糖尿病肾病

的临床疗效达格列净联合厄贝沙坦治疗糖尿病肾病的临床

疗效犤Ｊ犦．医学综述，２０１８，２４（２３）：４７６３－４７６７．
犤１１犦陆菊明．沙格列汀和二甲双胍缓释片治疗 Ｔ２ＤＭ的研究进

展犤Ｊ犦．中国糖尿病杂志，２０１７，２５（１）：９１－９４．
犤１２犦ＬＩＯＵＤＡＫＩＥ，ＡＮＤＲＯＵＬＡＫＩＳＥＳ，ＷＨＹＴＥＭ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｅｆｆｅｃｔ

ｏｆｓｏｄｉｕｍｇｌｕｃｏｓｅｓｙｎｅｒｇｉｓｔｉｃｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒ２（ＳＧＬＴ－２）ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ
ｏｎｃａｒｄｉｏ－ｍｅｔａｂｏｌｉｃｐｒｏｆｉｌｅ：ｂｅｙｏｎｄｔｈｅｈｙｐｏｇｌｙｃａｅｍｉｃａｃｔｉｏｎ犤Ｊ犦．
ＣａｒｄｉｏｖａｓｃＤｒｕｇｓＴｈｅｒ，２０１７，３１（２）：２１５－２２５．

犤１３犦王卫庆 ．早期应用二甲双胍联合沙格列汀治疗改善 Ｔ２ＤＭ
的管理犤Ｊ犦．中华内分泌杂志，２０１６，３２（４）：３４６－３４８．

犤１４犦高 雅，潘天荣 ．二甲双胍血糖控制不佳的 ２型糖尿病患
者联合应用沙格列汀或吡格列酮疗效观察犤Ｊ犦．安徽医学，

２０１７，３８（９）：１１３３－１１３５．
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