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摘要 目的 观察西格列汀联合二甲双胍对 2 型糖尿病患

者胰岛素抵抗、血脂和血压等心血管危险因素的影响。方法

选择病史在 5 年以内的 2 型糖尿病患者 60 例，随机分为 3

组: 西格列汀( A) 组、二甲双胍( B) 组、二甲双胍 + 西格列汀

( C) 组。服药前和服药后 12 周分别检测患者体重、身高、空
腹血 糖 ( FBG ) 、空 腹 胰 岛 素 ( FINS ) 、糖 化 血 红 蛋 白

( HbA1c) 、三酰甘油 ( TG) 、胆固醇 ( TCH) 、低 密 度 脂 蛋 白

( LDL-C) 、收缩压( SBP) 、舒张压( DBP) ，并计算其体重指数

( BMI) 、胰岛素抵抗指数 ( HOMA-IＲ) 。结果 ① 各组用药

前比较，FBG、HbA1c、BMI、TG、TCH、LDL-C、SBP、DBP 均下

降( P ＜ 0. 05) 。C 组 HOMA-IＲ 用药前后比较差异有统计学

意义( P ＜ 0. 05 ) 。② 用药后，A 组与 C 组及 B 组与 C 组

FBG、HbA1c、TG、TCH、LDL-C、SBP、DBP 比较差异均有统计

学意义( P ＜ 0. 05) ; A 组与 B 组及 A 组与 C 组 BMI 比较差异

有统计学意义( P ＜ 0. 05) ，B 组与 C 组 BMI 比较差异无统计

学意义; 用药后 3 组 HOMA-IＲ 组间比较差异无统计学意义。

结论 西格列汀、二甲双胍对降低血糖、调节血脂、控制血

压、减轻胰岛素抵抗均有作用。二者联合用药后其降糖、调
脂、降压、减轻胰岛素抵抗作用较单独用药效果更好。
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西格列汀是目前应用较多的一种二肽基肽酶-
IV( DPP-4) 抑制剂，具有有效控制血糖、较低的低血

糖和体重增加发生率等优势，使人们逐渐开始接受

这种新型制剂。有研究［1］显示，肠促胰素在控制血

糖的同时，可以改善体重、调节血脂及血压，通过改

善血管内皮功能提高氧化应激来发挥血管保护作

用。二甲双胍也是公认的 2 型糖尿病一线用药。一

般认为，二甲双胍在降血糖同时有改善血压和血脂

的作用。但是关于西格列汀能否改善血压、血脂等

心血管危险因素及其与二甲双胍联用时是否存在累

加效应，国内报道较少。因此，该研究主要观察二甲

双胍与西格列汀单独用药与联合用药在降血糖、降
血压、调节血脂等方面的作用。

1 材料与方法

1． 1 研究对象 收集 2011 年 1 月 ～ 2013 年 1 月安

徽医科大学第二附属医院内分泌科住院部及门诊 2
型糖尿病患者 60 例，其中男 41 例，女 19 例，年龄 30
～ 64( 47. 47 ± 8. 01 ) 岁，糖尿病平均病程 ( 1. 21 ±
1. 65) 年，体重指数( BMI) ( 27. 02 ± 2. 49 ) kg /m2，入

选标准如下: 均符合 1999 年 WHO 糖尿病诊断标

准，糖尿病病史 5 年以内，未出现明显并发症表现，

空腹 血 糖 ( FBG ) ≤11. 1 mmol /L，糖 化 血 红 蛋 白

( HbA1c) 6. 5% ～ 10%，年龄 18 ～ 75 岁。排除标准

如下: 合并糖尿病急性并发症、感染、应激、严重肝肾

功能损害、心功能不全者。
1． 2 治疗方法 将 60 例患者随机均分为 3 组: 西

格列汀( A) 组，二甲双胍( B) 组，二甲双胍 + 西格列

汀( C) 组。A 组患者口服西格列汀 100 mg /d( 规格:

100 mg /片，默沙东公司) ，B 组患者口服二甲双胍

1 500 mg /d( 规格: 500 mg /片，施贵宝公司) ，C 组口

服西格列汀 100 mg /d + 二甲双胍 1 500 mg /d。观

察期间不使用其他降糖、降脂药物，鼓励患者饮食控

制、运动锻炼，若患者不能耐受，立即退出观察组。
1． 3 观察指标 服药前和服药后 12 周，分别检测

患者体重( W) 、身高( H) 、FBG、空腹胰岛素( FINS) 、
HbA1c、三酰甘油( TG) 、胆固醇( TCH) 、低密度脂蛋

白( LDL-C) 、收缩压 ( SBP) 、舒张压 ( DBP) ，并计算

其 BMI: BMI = W/H·H、胰岛素抵抗指数 ( HOMA-
IＲ) : HOMA-IＲ = FBG·FINS /22． 5。观察患者用药

后 HOMA-IＲ 及血脂、血压变化。
1． 4 统计学处理 采用 SPSS 17． 0 软件进行分析，

计量资料以 珋x ± s 表示，治疗前后采用配对 t 检验，3
组间比较采用单因素方差分析，HOMA-IＲ 属偏态分

布，经对数转换后进行单因素方差分析。

2 结果

2． 1 治疗前患者基本情况的比较 3 组患者治疗
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前基本资料比较差异无统计学意义，年龄、病程、
BMI、FBG、HbA1c 及 HOMA-IＲ 组间比较差异无统

计学意义，3 组 TG、TCH、LDL-C、SBP 及 DBP 差异亦

无统计学意义，见表 1。

表 1 3 组一般资料比较( n = 20，珋x ± s)

项目 A 组 B 组 C 组 P 值

年龄( 岁) 46． 85 ± 7． 81 48． 70 ± 8． 62 46． 85 ± 7． 86 0． 708
病程( 年) 1． 25 ± 1． 45 1． 05 ± 1． 84 1． 33 ± 1． 70 0． 866
BMI( kg /m2) 27． 14 ± 2． 64 26． 77 ± 2． 34 27． 17 ± 2． 58 0． 854
FBG( mmol /L) 7． 98 ± 0． 93 7． 94 ± 0． 76 8． 30 ± 1． 11 0． 410
FINS( mU /L) 66． 38 ± 21． 56 66． 69 ± 22． 13 69． 19 ± 30． 09 0． 903
HbA1c( % ) 7． 34 ± 0． 66 7． 37 ± 0． 73 7． 59 ± 0． 73 0． 481
HOMA-IＲ 1． 17 ± 0． 37 1． 18 ± 0． 52 1． 21 ± 0． 45 0． 779
TG( mmol /L) 2． 33 ± 0． 41 2． 28 ± 0． 29 2． 55 ± 0． 87 0． 319
TCH( mmol /L) 5． 37 ± 0． 88 5． 35 ± 0． 73 5． 35 ± 1． 17 0． 998
LDL-C( mmol /L) 3． 08 ± 0． 30 3． 05 ± 0． 42 3． 02 ± 0． 62 0． 913
SBP( kPa) 19． 19 ± 1． 05 19． 05 ± 0． 70 19． 65 ± 1． 14 0． 133
DBP( kPa) 12． 05 ± 0． 60 11． 85 ± 0． 72 12． 00 ± 0． 91 0． 683

2． 2 3 组治疗前后 HOMA-IＲ 及血压水平的比较

治疗过程中，B 组及 C 组因胃肠道不良反应无法

耐受各退出 1 例，其余 58 例完成全部随访。治疗

12 周后，3 组 BMI、FBG、HbA1c、SBP、DBP 均较治疗

前明显下降 ( P ＜ 0. 05 ) 。C 组用药前后 HOMA-IＲ
比较差异有统计学意义( P ＜ 0. 05) ，A、B 组 HOMA-
IＲ 比较差异无统计学意义。治疗后组间两两比较，

C 组与 A 组比较、C 组与 B 组比较，FBG、HbA1c、
SBP、DBP 均显著下降 ( P ＜ 0. 05 ) 。3 组间 HOMA-
IＲ 比较差异无统计学意义; B 组与 A 组、C 组与 A
组 BMI 比较差异有统计学意义( P ＜ 0. 05 ) ，B 组与

C 组比较差异无统计学意义，见表 2。
2． 3 3 组治疗前后血脂水平的比较 治疗 12 周

后，3 组 TG、TCH、LDL-C 均较治疗前明显下降( P ＜
0. 05) 。治疗后组间比较，与 A、B 组比较，C 组 TG、
TCH、LDL-C 均显著下降( P ＜ 0. 05) ，B 组与 A 组血

脂各项指标比较差异无统计学意义，见表 3。

3 讨论

西格列汀通过促进胰岛素分泌和抑制胰高血糖

素不适当分泌达到降糖效果［2 － 3］，并有减轻胰岛素

抵抗、延缓疾病进程的长期效果，对磺脲类降糖药继

发性失效的 2 型糖尿病亦有效。本研究中西格列汀

与二甲双胍单独用药均可使 FBG、HbA1c 下降，但

是联合用药对 FBG、HbA1c 的作用更强。Monami et
al［4］相关研究也证实，西格列汀与二甲双胍、格列美

脲、胰岛素等无论单用或联合应用，均可有效控制

HbA1c、FBG 水平。
糖尿病患者常伴有肥胖、胰岛素抵抗。本研究

60 例患者使用西格列汀及二甲双胍 12 周后，BMI、
HOMA-IＲ 在用药后均有改善，但西格列汀减重效果

不明显，二甲双胍则有明显减轻体重作用，联合用药

后体重减轻考虑与二甲双胍作用密切。有研究［5］

显示，西格列汀对体重的减轻得益于腹部及皮下脂

肪的减少。Charbonnel et al［6］使用西格列汀治疗 2
型糖尿病患者 24 周，发现西格列汀与安慰剂相比可

增加胰岛素水平，显著改善 HOMA-IＲ，本研究结果

与之相似。但本研究中治疗后 3 组 HOMA-IＲ 组间

比较差异无统计学意义，说明西格列汀与二甲双胍

表 2 3 组治疗前与治疗 12 周后各项指标变化( 珋x ± s)

项目
A 组( n = 20)

治疗前 治疗后

B 组( n = 19)

治疗前 治疗后

C 组( n = 19)

治疗前 治疗后
P 值 F 值

BMI( kg /m2 ) 27． 14 ± 2． 64 27． 03 ± 2． 50* # 26． 77 ± 2． 34 25． 48 ± 2． 11* 27． 17 ± 2． 58 25． 47 ± 2． 48* 0． 065 2． 873
FBG( mmol /L) 7． 98 ± 0． 93 6． 72 ± 0． 58* # 7． 94 ± 0． 76 6． 75 ± 0． 50* # 8． 30 ± 1． 11 6． 18 ± 0． 64* 0． 004 6． 214
HbA1c( % ) 7． 34 ± 0． 66 6． 58 ± 0． 52* # 7． 37 ± 0． 73 6． 51 ± 0． 64* # 7． 59 ± 0． 73 6． 08 ± 0． 47* 0． 010 4． 964
HOMA-IＲ 1． 17 ± 0． 37 1． 08 ± 0． 24 1． 18 ± 0． 52 1． 06 ± 0． 30 1． 21 ± 0． 45 1． 06 ± 0． 27* 0． 831 0． 186
SBP( kPa) 19． 19 ± 1． 05 18． 21 ± 0． 56* # 19． 05 ± 0． 70 18． 17 ± 0． 75* # 19． 65 ± 1． 14 16． 67 ± 0． 80* 0． 033 3． 635
DBP( kPa) 12． 05 ± 0． 60 11． 42 ± 0． 52* # 11． 85 ± 0． 72 11． 31 ± 0． 39* # 12． 00 ± 0． 91 10． 91 ± 0． 71* 0． 013 4． 724

与治疗前比较: * P ＜ 0． 05; 与 C 组比较: ﹟ P ＜ 0． 05

表 3 3 组治疗前与治疗 12 周后血脂水平比较( 珋x ± s)

项目
A 组( n = 20)

治疗前 治疗后

B 组( n = 19)

治疗前 治疗后

C 组( n = 19)

治疗前 治疗后
P 值 F 值

TG( mmol /L) 2． 33 ± 0． 41 1． 81 ± 0． 41* # 2． 28 ± 0． 29 1． 83 ± 0． 15* # 2． 55 ± 0． 87 1． 53 ± 0． 57* 0． 045 3． 275
TCH( mmol /L) 5． 37 ± 0． 88 4． 75 ± 0． 90* # 5． 35 ± 0． 73 4． 78 ± 0． 61* # 5． 35 ± 1． 17 4． 14 ± 1． 07* 0． 042 3． 356
LDL-C ( mmol /L) 3． 08 ± 0． 30 2． 58 ± 0． 29* # 3． 05 ± 0． 42 2． 57 ± 0． 43* # 3． 02 ± 0． 62 2． 29 ± 0． 47* 0． 043 3． 328

与治疗前比较: * P ＜ 0． 05; 与 C 组比较: ﹟ P ＜ 0． 05
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对改善 HOMA-IＲ 作用相似，二者联用无明显累加

作用，这可能与观察例数过少、观察时间较短有关。
从糖尿病慢性并发症角度看，血脂、血压异常在

糖尿病血管病变的发生发展中起重要作用，不仅促

进其提前出现，也是糖尿病患者急性心脑血管事件

致死的重要原因。12 周临床观察显示，西格列汀可

降低 TG、TCH、LDL-C、SBP、DBP，对轻度血脂血压异

常、未服用降脂降压药物的糖尿病患者，与二甲双胍

联合 应 用 可 显 著 加 强 降 压、调 脂 作 用，与 沈 晓 霞

等［7］的研究结果一致。说明两药联用适用于肥胖

伴有心血管危险因素的糖尿病患者，不仅减重、降

压、调脂，减低 HOMA-IＲ，改善血管内皮功能，还可

间接降低动脉粥样硬化、心肌梗死等心脑血管危险

事件 的 发 生 率，与 Buse et al［8］ 研 究 结 果 相 似。
Tremblay et al［9］的研究亦证实，西格列汀能够改善 2
型糖尿病患者的脂蛋白水平，降低动脉粥样硬化的

发生率。
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Effects of sitagliptin and metformin on insulin resistance，
blood lipid and blood pressure in patients with type 2 diabetes

Lü Shanshan，Pan Tianrong，Zhong Xing，et al
( Dept of Endocrinology，The Second Affiliated Hospital of Anhui Medical University，Hefei 230601)

Abstract Objective To assess the effects of sitagliptin and metformin on insulin resistance，blood lipid and
blood pressure in patients with type 2 diabetes mellitus( T2DM) ． Methods 60 patients with T2DM，a history of
less than 5 years，were randomly divided into three groups: the sitagliptin group( A) ，the metformin group ( B) ，

the metformin + sitagliptin group ( C) ． Before taking into the measurement，patients should be tested in weight，
height，fasting blood glucose，fasting insulin，HbA1c，TG，TCH，LDL-C，SBP，DBP，and calculating body mass
index( BMI) ，the insulin resistance index ( HOMA-IＲ) ． After 12 weeks of medication，all the data were retested．
Ｒesults ① After treatment compared with before，FBG，HbA1c，BMI，TG，TCH，LDL-C，SBP，DBP decreased
( P ＜ 0. 05) ． There was statistically significant difference between pre-therapy and post-treatment in group C． ②
Group A compared with group C，group B compared with group C，the levels of FBG，HbA1c，TG，TCH，LDL-C，

SBP，DBP were statistically significant ( P ＜ 0. 05) ． Group A and group B were not statistically significant． There
was no statistical significance between the three groups in BMI and HOMA-IＲ． Conclusion Sitagliptin and met-
formin have the effects in lowing glucose，improving lipids，reducing insulin resistance，and combination therapy is
better than single drug effect．
Key words type 2 diabetes mellitus; sitagliptin; metformin; blood lipid; blood pressure
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