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德谷胰岛素联合沙格列汀治疗老年

２型糖尿病的疗效及安全性
彭湾湾　薛君力　曾姣娥

摘　要　目的　探讨德谷胰岛素联合沙格列汀治疗老年 ２型糖尿病患者的疗效与安全性。方法　选取 ８２例口服降糖药控

制不佳的老年 ２型糖尿病患者，随机分为观察组（德谷胰岛素联合沙格列汀）和对照组（门冬胰岛素 ３０）各 ４１例，疗程均为 １２

周。比较两组患者治疗前后空腹血糖（ＦＢＧ）、餐后 ２ｈ血糖（２ｈＢＧ）、糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、空腹 Ｃ肽（ＦＣ－Ｐ）、餐后 ２ｈＣ肽

（２ｈＣ－Ｐ）、总胆固醇（ＴＣ）、甘油三酯（ＴＧ）、低密度脂蛋白（ＬＤＬ－Ｃ）、高密度脂蛋白（ＨＤＬ－Ｃ）、体重指数（ＢＭＩ）的变化，同时记

录低血糖发生情况，比较两组患者的依从性、满意度及治疗费用。结果　治疗 １２周后，两组患者的 ＦＢＧ、２ｈＢＧ、ＨｂＡ１ｃ、ＴＣ、ＴＧ、

ＬＤＬ－Ｃ较治疗前均显著下降，ＦＣ－Ｐ、２ｈＣ－Ｐ、ＨＤＬ－Ｃ较治疗前均显著升高（Ｐ＜０．０５），而观察组治疗后的 ＦＢＧ、ＨｂＡ１ｃ显著低

于对照组（Ｐ＜０．０５）。观察组 ＢＭＩ治疗后显著下降（Ｐ＜０．０５），对照组 ＢＭＩ治疗后显著升高（Ｐ＜０．０５）。观察组低血糖发生率

为２．４％，依从性为 １００％，满意度为 ９７．６％，对照组分别为 １７．１％、９２．７％和 ８７．８％。与对照组比较，观察组治疗费用相对较高

（Ｐ＜０．０５）。结论　德谷胰岛素联合沙格列汀治疗老年 ２型糖尿病患者疗效确切，安全性好，治疗依从性和满意度高。
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　　随着人口老龄化程度迅速增加，我国老年２型糖
尿病（ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，Ｔ２ＤＭ）患者数量显著增
长。老年糖尿病患者由于自身生理特点，对低血糖的

感知和反应能力下降，低血糖发生风险高，因此降糖

治疗与血糖控制目标应个体化
［１］
。研究表明，老年

Ｔ２ＤＭ发病的主要原因为胰岛 β细胞功能的逐渐衰
退，所以选择治疗药物不仅要考虑药物的有效性、安

全性及依从性，也要兼顾对胰岛 β细胞功能的影
响

［２，３］
。德谷胰岛素是一种新型可溶性、超长效基础

胰岛素类似物，作用时间长达 ４２ｈ，具有血药浓度平
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稳、更低的低血糖风险、给药时间灵活等优点
［４］
。沙

格列汀作为一种高选择性的二肽基肽酶 ＶＩ（ＤＰＰ－
ＩＶ）抑制剂，有效降糖的同时可改善胰岛 β细胞功
能

［５］
。目前关于德谷胰岛素与沙格列汀联用缺乏相

关临床资料数据。本研究笔者采用德谷胰岛素联合

沙格列汀治疗口服降糖药疗效不佳的老年 Ｔ２ＤＭ患
者取得了较为满意的效果，现报道如下。

对象与方法

１．研究对象：选取 ２０１８年 １月 ～２０１９年 １月荆
州市中心医院内分泌科门诊或住院部收治的老年

Ｔ２ＤＭ患者 ８２例。纳入标准：①符合中国 ２型糖尿
病防治指南（２０１７年版）诊断标准，病程 １～１０年；
②年龄≥６０岁；③口服两种或两种以上口服降糖药
血糖控制不佳，空腹血糖（ＦＢＧ）≥８．０ｍｍｏｌ／Ｌ，餐后
２ｈ血 糖 （２ｈＢＧ）≥ １１．０ｍｍｏｌ／Ｌ，糖 化 血 红 蛋 白
（ＨｂＡ１ｃ）７．５％ ～１１．０％；④既往未使用过皮下注射
胰岛素及 ＤＰＰ－４抑制剂［６］

。排除标准：①１型糖尿
病、妊娠期糖尿病及特殊类型糖尿病；②合并糖尿病
急性并发症；③对胰岛素、ＤＰＰ－４药物及类似成分过
敏；④严重心脏、肝脏、肾脏功能不全的患者；⑤无自
主行为能力。采用数字表法对所有患者进行随机分

配，观察组４１例，其中男性２２例，女性 １９例，患者年
龄６０～８０岁，平均年龄 ６９．５±５．７岁，平均病程
５．８±２．７年。对照组４１例，其中男性 ２１例，女性 ２０
例，患者年龄 ６０～８１岁，平均年龄 ６８．９±５．６岁，平
均病程５．６±２．６年。两组患者间的性别、年龄、糖尿
病病程等一般资料比较差异无统计学意义。所有患

者均签署知情同意书。

２．方法：两组患者均接受糖尿病健康饮食及运动
指导，停用本研究之前的所有降糖药物。观察组给予

德谷胰岛素（商品名：诺和达，批号：Ｊ２０１７１０９６，丹麦
诺和诺德制药有限公司，规格：３００ＩＵ／支，笔者医院价
格：１９１．４４元／支）治疗，起始剂量 １０ＩＵ／（ｋｇ·ｄ），每
日１次，每晚睡前皮下注射，根据空腹血糖（指尖血）
调整胰岛素剂量，直至血糖达标，并联合沙格列汀

（商品名：安立泽，批号：Ｊ２０１１００２９，阿斯利康制药有
限公司，规格：５ｍｇ×７片，笔者医院价格：５６．２３元／
盒）５ｍｇ，每日１次，早餐前口服。对照组给予门冬胰
岛素３０（商品名：诺和锐 ３０，批号：ＪＳ２０１０００７４，丹麦
诺和诺德制药有限公司，规格：３００ＩＵ／支，笔者医院价
格：６９．８６元／支）于早、晚餐前 ５ｍｉｎ皮下注射，起始
剂量０．２～０４ＩＵ／（ｋｇ·ｄ），根据空腹及三餐前后指
尖血糖，每３天调整胰岛素剂量 ２～４ＩＵ，直至血糖达

标。指尖血糖测定采用博士医生血糖仪。两组患者

血糖目标为 ＦＢＧ ４５～７０ｍｍｏｌ／Ｌ、２ｈＢＧ ７０～
１００ｍｍｏｌ／Ｌ、ＨｂＡ１ｃ≤７０％，以 ＦＢＧ≤３９ｍｍｏｌ／Ｌ为
低血糖标准。血糖稳定后每 ２周门诊或电话指导随
访１次。疗程１２周。

３．观察指标：治疗前和治疗１２周后，分别检测两
组患者的 ＦＢＧ、２ｈＢＧ、ＨｂＡ１ｃ、空腹 Ｃ肽（ＦＣ－Ｐ）、餐
后 ２ｈＣ肽（２ｈＣ－Ｐ）、总胆固醇（ＴＣ）、甘油三酯
（ＴＧ）、低密度脂蛋白（ＬＤＬ－Ｃ）、高密度脂蛋白（ＨＤＬ－
Ｃ）、体重指数（ＢＭＩ）变化，记录治疗期间低血糖发生
情况，比较两组患者的依从性、满意度，同时以 ２０１８
年笔者医院药房药品零售价为依据，按 １２周实际降
糖药物使用剂量计算治疗总费用。

４．统计学方法：采用 ＳＰＳＳ２３．０统计学软件对数
据进行统计分析，计量资料用均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表
示，两组间的比较采用成组 ｔ检验，治疗前后比较采
用配对 ｔ检验，以 Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果
１．血糖指标的比较：治疗前，两组患者的 ＦＢＧ、

２ｈＢＧ、ＨｂＡ１ｃ、ＦＣ－Ｐ、２ｈＣ－Ｐ比较，差异均无统计学
意义（Ｐ＞０．０５）。治疗１２周后，与治疗前比较，两组
的 ＦＢＧ、２ｈＢＧ、ＨｂＡ１ｃ均显著下降，ＦＣ－Ｐ、２ｈＣ－Ｐ均
显著升高，差异均有统计学意义（Ｐ＜００５）。观察组
治疗后的 ＦＢＧ、ＨｂＡ１ｃ水平显著低于对照组（Ｐ＜
００５），而２ｈＢＧ、ＦＣ－Ｐ、２ｈＣ－Ｐ水平与对照组比较，
差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），详见表１。

表 １　两组治疗前后血糖指标的比较（ｘ±ｓ）

血糖指标 观察组（ｎ＝４１）对照组（ｎ＝４１） ｔ Ｐ
治疗前

　ＦＢＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ９．８２±１．２２ ９．７８±０．９８ ０．１６９ ０．８６７
　２ｈＢＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １４．１９±１．０７ １３．８７±１．１５ １．５３４ ０．１３３
　ＨｂＡ１ｃ（％） ９．１３±０．６７ ９．０９±０．５５ ０．３０２ ０．７６４
　ＦＣ－Ｐ（ｎｇ／ｍｌ） １．６４±０．６６ １．７２±０．８３ ０．４１９ ０．６７７
　２ｈＣ－Ｐ（ｎｇ／ｍｌ） ４．５２±１．１４ ４．４５±１．３９ ０．２６３ ０．７９４
治疗后

　ＦＢＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ６．４１±０．５２＃ ６．７２±０．４３ ２．７７３ ０．００８
　２ｈＢＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ８．８９±０．８２ ８．４７±０．９８ １．９７６ ０．０５５
　ＨｂＡ１ｃ（％） ６．５２±０．７１＃ ６．８８±０．７３ ２．２２３ ０．０３２
　ＦＣ－Ｐ（ｎｇ／ｍｌ） ２．７１±０．８７ ２．５３±０．９７ ０．８６６ ０．３９２
　２ｈＣ－Ｐ（ｎｇ／ｍｌ） ６．６１±１．１２ ６．３５±１．３８ ０．９４７ ０．３４９

　　与同组治疗前比较，Ｐ＜０．０５；与同期对照组比较，＃Ｐ＜０．０５

　　２．血脂与 ＢＭＩ的比较：治疗前，两组患者的 ＴＣ、
ＴＧ、ＬＤＬ－Ｃ、ＨＤＬ－Ｃ、ＢＭＩ比较，差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。治疗 １２周后，两组的 ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ－Ｃ
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均较治疗前下降，ＨＤＬ－Ｃ较治疗前升高，差异有统
计学意义（Ｐ＜０．０５），但观察组更为显著 （Ｐ＜
００５）。观察组治疗１２周后，ＢＭＩ水平较治疗前下降
（Ｐ＜０．０５），对照组 ＢＭＩ水平较治疗前升高（Ｐ＜
００５），且观察组 ＢＭＩ水平显著低于对照组（Ｐ＜
００５），详见表２。

表 ２　两组治疗前后血脂、ＢＭＩ的比较（ｘ±ｓ）

血脂与 ＢＭＩ 观察组（ｎ＝４１）对照组（ｎ＝４１） ｔ Ｐ
治疗前

　ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ５．５７±０．８４ ５．４１±０．７３ ０．９１７ ０．３６５
　ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．０８±０．６１ ２．０２±０．５６ ０．３９３ ０．６９７
　ＬＤＬ－Ｃ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ３．０１±０．５３ ２．９７±０．６４ ０．３２２ ０．７４９
　ＨＤＬ－Ｃ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．２１±０．４３ １．２６±０．４５ ０．５１０ ０．６１３

　ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） ２４．８６±２．６５ ２４．３９±２．４２ ０．８６４ ０．３９３
治疗后

　ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ４．２６±０．６８＃ ４．６８±０．８７ ２．４３６ ０．０１９
　ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．４５±０．３８＃ １．７１±０．４４ ３．０３２ ０．００４
　ＬＤＬ－Ｃ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．２９±０．４３＃ ２．５７±０．５９ ２．２０５ ０．０３３
　ＨＤＬ－Ｃ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．０８±０．４０＃ １．８７±０．４５ ２．３４３ ０．０２４

　ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） ２４．０３±２．３５＃ ２４．９５±１．９７ ２．０９０ ０．０４３

　　与同组治疗前比较，Ｐ＜０．０５；与同期对照组比较，＃Ｐ＜０．０５

　　２．安全性、依从性、满意度、治疗费用的比较：治
疗１２周期间两组均未发生胃肠道反应及肝、肾功能
不全的病例。对照组中有 ２例患者进餐前忘记注射
胰岛素，１例患者因出差有 ３次未注射胰岛素，而观
察组患者每日按时规律用药，观察组治疗依从性较对

照组更好，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。对照组发
生７例低血糖反应，其中有１例患者因严重低血糖反
应和４例患者因多次出现低血糖反应表示对治疗方
案的不满。观察组发生轻微低血糖反应１例，有 １例
患者因治疗费用表示对治疗方案的不满，患者的满意

度较对照组更高，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。治
疗１２周，观察组的降糖药物总费用与对照组比较相
对较高，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），详见表３。

表 ３　两组安全性、依从性、满意度、治疗

费用的比较［ｘ±ｓ，ｎ（％）］

组别 ｎ
低血糖

发生率
依从性 满意度

治疗１２周

总费用（元）

对照组 ４１ ７（１７．１） ３８（９２．７） ３６（８７．８） ８４８．５４±１８１．２１
观察组 ４１ １（２．４） ４１（１００．０） ４０（９７．６） １４０３．１７±１７２．４０

　　与对照组比较，Ｐ＜０．０５

讨　　论
糖尿病及其并发症严重影响老年患者的身心健

康和生活质量。老年 ２型糖尿病患者在口服两种或
两种以上降糖药血糖仍未达标情况下需启用胰岛素

治疗，但是患者对胰岛素的不良反应———低血糖的顾

虑导致了胰岛素治疗的不坚持性。因此，选择低血糖

风险小的药物需求已越来越迫切。

德谷胰岛素是新一代长效人胰岛素类似物，去掉

了人胰岛素 Ｂ链第３０位的苏氨酸，在 Ｂ２９位的赖氨
酸上通过一个 Ｌ－γ－谷氨酸连接子与脂肪二酸侧链
相连，皮下注射后以稳定的多六聚体的形式存在，缓

慢释放胰岛素单体入血。德谷胰岛素具有非常稳定

的药效学特点
［７］
。Ｋｏｅｈｌｅｒ等［８］

研究表明，其降血糖

的效应均匀分布在用药后的 ２４ｈ，在 ２型糖尿病患者
中的总降糖效果随用药剂量呈线性增加

［９］
。Ｇｈｏｓａｌ

等
［１０］
选用德谷胰岛素和甘精胰岛素治疗口服两种或

两种以上降糖药失效的 Ｔ２ＤＭ患者，德谷胰岛素组和
甘精胰岛素组连续治疗 ２４周后，德谷胰岛素组和甘
精胰 岛 素 组 的 ＦＢＧ 分 别 下 降 了 ４２ｍｍｏｌ／Ｌ和
４０ｍｍｏｌ／Ｌ，ＨｂＡ１ｃ分别下降了 １．４５％和 １．０９％，且
德谷胰岛素组低血糖发生率更低。另外一项关于研

究不同长效胰岛素对Ｔ２ＤＭ患者ＦＢＧ、ＨｂＡ１ｃ影响的
临床观察中，德谷胰岛素治疗 ２４周后 ＨｂＡ１ｃ下降了
１．６％，ＦＢＧ明显低于对照组，患者的焦虑和满意度也
显著改善

［１１］
。Ｓｈｉｈ等［１２］

研究发现，ＤＰＰ－４抑制剂
能显著降低老年 Ｔ２ＤＭ患者（年龄≥６５岁）的心血管
事件风险及病死率。新型、高效的 ＤＰＰ－４抑制剂沙
格列汀不管是单独使用还是联合用药，在治疗老年

Ｔ２ＤＭ患者中均表现出极佳的安全性、有效性以及依
从性

［５，１３］
。

本研究采用德谷胰岛素联合沙格列汀治疗口服

降糖药治疗不佳的老年 Ｔ２ＤＭ患者，并与门冬胰岛素
３０治疗进行比较，两组患者 ＦＢＧ、２ｈＢＧ、ＨｂＡ１ｃ较治
疗前均明显下降，ＦＣ－Ｐ、２ｈＣ－Ｐ较治疗前升高，观
察组治疗１２周后 ＦＢＧ、ＨｂＡ１ｃ水平明显低于对照组。
说明两种治疗方案均能显著降低血糖，减轻高血糖毒

性，改善胰岛 β细胞功能，而德谷胰岛素联合沙格列
汀治疗控制 ＦＢＧ、ＨｂＡ１ｃ水平更具有优势。预混胰
岛素类似物由于模拟生理胰岛素的分泌，能更好地控

制餐后血糖
［１４］
。本研究中对照组 ２ｈＢＧ水平确实较

观察组低，但差异无统计学意义，这可能与样本量较

少有关，今后有待于扩大样本量进一步研究。

在血脂和体重方面，本研究结果显示观察组和对

照组治疗后血脂水平均得以改善，观察组更为显著。

且观察组能显著减轻患者体重，而对照组患者体重较
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治疗前上升，差异有统计学意义。这可能与观察组患

者更好地接受了健康教育指导有关，同时观察组中沙

格列汀可减慢胃排空，抑制食欲，减少餐后胰高血糖

素分泌和胰岛素用量，也有助于体重的改善
［１５］
。关

于药物的安全性，本研究中观察组发生低血糖概率较

对照组更低，安全性更高，说明德谷胰岛素联合沙格

列汀治疗并不增加低血糖的风险。一项多中心回顾

性研究也证实由其他基础胰岛素转为德谷胰岛素治

疗，可显著减少低血糖发生的风险
［１６］
。

老年糖尿病患者常会因为记忆力差、用药数较

多、用药的复杂性导致依从性降低
［１３］
。本研究的观

察组是“一针一片”，对照组是“一天两针”，而结果显

示观察组的依从性和满意度均高于对照组，差异有统

计学意义，说明观察组“一针一片”的治疗方案更优。

多项药物经济学研究亦表明，在中国 Ｔ２ＤＭ患者中，
与其他基础胰岛素比较，德谷胰岛素是成本更低、效

用更高的治疗方案
［４，１７］

。虽然观察组治疗 １２周总费
用相对高于对照组，但是本研究只是观察了两组患者

降糖药物成本，未比较门诊就诊费、检查费以及与疾

病相关的慢性并发症所产生的治疗费等，需要开展进

一步研究。

综上所述，德谷胰岛素联合沙格列汀治疗老年 ２
型糖尿病患者能显著降低血糖，调节血脂代谢，改善胰

岛细胞功能，同时低血糖发生风险低，不增加体重，且

患者服药方便，依从性好和满意度高，值得临床推广。
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