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安立泽联合二甲双胍治疗２型

糖尿病的疗效及安全性观察

黄恋川，林　垦，王　言，叶晓平

　　【摘要】　目的　观察单用二甲双胍控制血糖未达标的新诊断２型糖尿病患者，加用安立泽（沙格列汀片）降血糖的

疗效及安全性。方法　二甲双胍控制血糖未达标的新诊断２型糖尿病患者６０例，随机分为２组。治疗组，安立泽联合

二甲双胍（狀＝３０）；对照组，格列美脲联合二甲双胍（狀＝３０）。治疗１２周后观察两组空腹血糖、餐后２ｈ血糖、糖化血红蛋

白、糖化血红蛋白达标率、体质量指数（ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）、低血糖发生率、肝功能、肾功能及其他不良事件。结果

安立泽联合二甲双胍与格列美脲联合二甲双胍治疗２型糖尿病均可有效降低血糖，两组空腹血糖、餐后２ｈ血糖、糖化血

红蛋白治疗后均明显下降，两组间比较无统计学意义（犘＞０．０５），两组间ＨｂＡ１ｃ达标率差异无统计学意义（犘＞０．０５）；

安立泽组未观测到低血糖事件，格列美脲组观察到１１次低血糖事件，组间比较有统计学差异（犘＜０．０５）；安立泽组治疗

后ＢＭＩ稍有下降，格列美脲组治疗后ＢＭＩ稍升高，但两组间ＢＭＩ变化无统计学意义（犘＞０．０５）；两组均未观察到肝功

能、肾功能损害及胰腺炎等不良事件。结论　安立泽联合二甲双胍治疗新诊断的２型糖尿病患者，降糖效果好，不增加

体质量，未观察到不良事件，患者医从性良好，是治疗２型糖尿病的一种理想选择。
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　　随着糖尿病发病率的升高以及总体寿命的延长，

糖尿病慢性并发症如糖尿病视网膜病变［２］、糖尿病肾

病［３］、糖尿病足［４］越来越多见，而有效控制血糖可以明

显减少其慢性并发症的发生。格列美脲［５６］能促进胰

岛β细胞的胰岛素分泌，在新诊断的２型糖尿病患者，

单用二甲双胍治疗血糖不能达标的患者，联合格列美

脲治疗，往往有很好的疗效，能更好的控制全天血糖，

是目前临床中有效的治疗２型糖尿病的方案之一，但

在临床中观察到该方案有一定的低血糖及增加体质量

的风险。安立泽［７］作为一种新型二肽基肽酶Ⅳ竞争

性抑制剂，可降低胰升糖素样肽１（ｇｌｕｃａｇｏｎｌｉｋｅｐｅｐ
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ｔｉｄｅ１，ＧＬＰ１）的失活速率，增高其血液浓度，从而以

葡萄糖依赖性方式降低糖尿病患者的餐后血糖及空腹

血糖，其低血糖发生率低，服药方便，增加患者的依从

性，利于更好的控制血糖。本研究基于此，观察二肽

基肽酶Ⅳ抑制剂安立泽联合二甲双胍治疗２型糖尿

病的有效性及安全性。

１　资料与方法

１．１　一般资料

选取２０１３０１～０５月成都市第一人民医院内分泌

科门诊新诊断２型糖尿病患者，经二甲双胍治疗１２周

血糖控制未达标的病例６０例，年龄４０～６０（５０．９±

６．９）岁，无急性或慢性并发症，无严重的其他疾病，无

肝、肾功能不全；糖化血红蛋白（ｇｌｙｃａｔｅｄｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，

ＨｂＡ１ｃ）＞７．０ｍｍｏｌ／Ｌ、空腹血糖（ｆａｓｔｉｎｇｂｌｏｏｄｇｌｕ

ｃｏｓｅ，ＦＢＧ）＞８．０ｍｍｏｌ／Ｌ、餐后２ｈ血糖（２ｈｏｕｒ

ｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅ，２ｈＰＢＧ）＞１０．０ｍｍｏｌ／Ｌ。

随机分为安泽立组（狀＝３０）及格列美脲组（狀＝３０），入

组当天早晨抽静脉血查ＦＢＧ、ＨｂＡ１ｃ、２ｈＰＢＧ、血常

规、肝功能、肾功能、总胆固醇、甘油三酯，并测量身高、

体质量、体质量指数（ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）、血压，治

疗前两组患者在性别、年龄、血压、ＢＭＩ、ＦＢＧ、ＨｂＡ１ｃ、

２ｈＰＢＧ、总胆固醇、甘油三酯方面的差异无统计学差异

（犘＞０．０５）。同时治疗前两组患者血常规、肝功能、肾

功能均正常。两组一般资料情况无统计学意义（犘＞

０．０５），见表１。

表１　两组患者基本资料比较

Ｔａｂｌｅ１　Ｂａｓｉｃｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ

组别 男 女
年龄

（岁）

收缩压／舒张压

（ｍｍＨｇ）

ＢＭＩ

（ｋｇ／ｍ２）

ＨｂＡ１ｃ

（％）

ＦＢＧ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

２ｈＰＢＧ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

总胆固醇

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

甘油三酯

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

安立泽组（狀＝３０）　 １５ １５ ５１．２±６．９ １１１±１６／８１±１０ ２５．９±３．１ ７．９±０．４ ８．７±１．５ １４．９±３．８ ４．８±０．６ １．８±０．４０

格列美脲组（狀＝３０） １４ １６ ５０．６±７．４ １０９±１５／７９±１２ ２５．３±３．７ ８．２±０．５ ８．９±１．８ １５．４±４．６ ４．７±０．９ １．８±０．５２

１．２　给药方法

安立泽组：二甲双胍８５０ｍｇ２／日早、晚餐后口

服、安立泽１００ｍｇ１／ｄ口服；格列美脲组二甲双胍８５０

ｍｇ２／ｄ早、晚餐后口服、早餐前口服格列美脲１ｍｇ。

观察期间安立泽组剂量不变，格列美脲组如血糖控制

未达标，每２周增加格列美脲１ｍｇ／ｄ，直至４ｍｇ／ｄ。

１．３　观察指标（增加ＨｂＡ１ｃ达标率的相应评定标准）

入组前１天隔夜禁食８～１２ｈ，治疗１２周后复查上

述指标。血糖控制目标参考文献［１］：ＦＢＧ为３．９～７．２

ｍｍｏｌ／Ｌ、２ｈＰＢＧ＜１０ｍｍｏｌ／Ｌ，将ＨｂＡ１ｃ＜７．０％设为

达标值，计算ＨｂＡ１ｃ达标率，将血糖＜３．９ｍｍｏｌ／Ｌ定

义为低血糖。治疗期间常规每３天用血糖仪监测

ＦＢＧ、２ｈＰＢＧ，若有心慌、出汗等不适及时监测当时血

糖；治疗期间需观察低血糖事件；有报道二肽基肽酶

Ⅳ抑制剂西格列汀至急性胰腺炎
［８］，本研究将观察有

无胰腺炎发生及其他不良事件。

１．４　统计学处理

使用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行分析，正态分布变

量用均数±标准差（狓±狊）表示，基线及治疗后组之间

数据比较用狋检验，计数资料采用χ
２ 检验，犘＜０．０５

表示差异有统计学意义。

２　结果

两组治疗１２周后ＦＢＧ、２ｈＰＢＧ、ＨｂＡ１ｃ较治疗前

均有明显下降，两组之间比较无统计学意义（犘＞

０．０５）；两组 ＨｂＡ１ｃ达标率相当，组间比较无统计学

意义（犘＞０．０５）；经过１２周的治疗，安立泽组ＢＭＩ有

轻度下降，治疗前后无统计学意义（犘＞０．０５）；格列美

脲组ＢＭＩ有轻度增加，治疗前后无统计学意义（犘＞

０．０５）；两组间ＢＭＩ变化无统计学意义（犘＞０．０５）；两

组治疗１２周后胆固醇、甘油三酯均有轻度下降，治疗

前后及两组间比较均无统计学意义（犘＞０．０５）；两组

治疗１２周后后均未观察到有血常规异常、肝功能损

害、肾功能损害发生，未观察到胰腺炎事件发生；安立

泽组无低血糖发生，格列美脲组发生低血糖１１例，组

间比较发生率有统计学意义（χ
２＝７．６３，犘＜０．０５）。

见表２。

３　讨论

２型糖尿病
［９］的病理生理机制主要是胰岛素抵抗

及胰岛β细胞功能受损不能分泌足够的胰岛素，所以

在临床中选择药物改善胰岛素抵抗，增加β细胞的胰

岛素分泌，往往能很好的控制血糖。二甲双胍有改善

胰岛素抵抗作用，有降糖效果好、低血糖风险小、减轻

体质量等优点，已经成为２型糖尿病的首选用药
［１０］。

随着对胰岛α细胞及其分泌的胰升糖素的不断研

究，目前认识到胰升糖素及其信号途径对糖尿病的发

生同样起着重要的作用［１１］。这样在２型糖尿病的发病
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表２　两组治疗１２周后参数指标统计结果 （狓±狊）

Ｔａｂｌｅ２　Ｐａｒａｍｅｔｅｒｉｎｄｅｘｓｔａｔｉｓｔｉｃｓａｆｔｅｒ１２ｗｅｅｋｓｔｒｅａｔｍｅｎｔ（狓±狊）

组别
ＢＭＩ
（ｋｇ／ｍ２，

狓±狊）

ＨｂＡ１ｃ
（％，

狓±狊）

ＦＢＧ
（ｍｍｏｌ／Ｌ，

狓±狊）

２ｈＰＢＧ
（ｍｍｏｌ／Ｌ，

狓±狊）

总胆固醇
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

甘油三酯
（ｍｍｏｌ／Ｌ，
（狓±狊）

ＨｂＡ１ｃ
达标率

狀（％）

低血糖
发生次数

狀（％）

安立泽组
治疗前 ２５．９±３．１ ７．９±０．４ ８．７±１．５ １４．９±３．８ ４．８±０．６ １．８±０．４ － －

治疗１２周后 ２５．７±３．６ ６．６±０．６ ６．３±１．１ ８．０±２．１ ４．６±０．５ １．７±０．３ １７（５６．７） ０（０）

格列美脲组
治疗前 ２５．３±３．７ ８．２±０．５ ８．９±１．８ １５．４±４．６ ４．７±０．９ １．８±０．５ － －

治疗１２周后 ２５．５±３．９ ６．４±０．８ ５．９±１．６ ７．６±２．８ ４．６±０．７ １．７±０．３ １８（６０．０） １１（３６．７）

机制中有胰岛素及胰升糖素的异常，表现为胰岛素分

泌障碍、抵抗及胰升糖素分泌增多，是双激素的缺陷。

肠道分泌的肠促胰岛素表达ＧＬＰ１与胰岛β细胞及α

细胞相应受体结合，促进β细胞分泌胰岛素，同时抑制

α细胞释放胰升糖素，同时改善失衡的胰升糖素及胰

岛素分泌，从而增加肌肉脂肪组织的糖摄取，减少肝脏

糖输出，起到降血糖的作用［１２］，但是ＧＬＰ１在体内迅

速被ＤＰＰ４酶降解，数分钟即失活，而ＤＰＰ４抑制剂

安立泽２４ｈ抑制ＤＰＰ４酶的活性，维持ＧＬＰ１的高

活性，起到葡糖糖依赖性的降血糖作用，并且在强效降

糖同时不会发生低血糖。针对２型糖尿病中胰岛β细

胞及胰岛α细胞的功能异常，安立泽
［１３１４］不仅能增加

胰岛β细胞胰岛素的分泌，同时能减少胰岛α细胞的

胰升糖素分泌，能改善２型糖尿病中的双激素缺陷，是

一种新型的降糖药。在新诊断的单用二甲双胍治疗血

糖不能达标的２型糖尿病患者，联合安立泽治疗，能更

好的针对２型糖尿病的病理生理机制，兼顾胰岛α细

胞、β细胞功能异常及胰岛素抵抗，对空腹、餐后血糖

的降低起到了协同增效的作用。在本研究中观察到安

立泽联合二甲双胍治疗２型糖尿病，可以有效的控制

全天血糖，有良好的ＨｂＡ１ｃ达标率，并且可以减少体

质量，没有观察到低血糖发生，没有观察到胰腺炎发

生，没有观察到其他不良事件，有良好的医从性，将成

为治疗２型糖尿病的理想方案之一。
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