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安立泽联合胰岛素治疗单独胰岛素降糖欠佳的高龄
2型糖尿病患者临床观察

廖桂华 王 建 周建国 吴文凤 胡 猛△

(成都军区总医院 四川成都 610083)

摘要 目的：观察安立泽应用于单独胰岛素治疗血糖控制欠佳的高龄 2型糖尿病患者的疗效及安全性。方法：200例高龄 2型糖尿
病胰岛素降糖欠佳的患者（空腹血糖控制在 7.8-13.9mmol/L范围内），随机分成对照组和治疗组，对照组采用胰岛素加安慰剂治

疗 80例；治疗组 120例，分为 A、B、C三组，每组 40例，A、B、C三组分别在继续应用胰岛素治疗的基础上加服安立泽 4mg/d、
5mg/d、6mg/d，疗程三个月。观测治疗组和对照组治疗前后 FPG及 PPG、HbA1C、BMI和胰岛素用量的改变及治疗的安全性。结

果：对照组和治疗组治疗前的各指标无明显差异（P＞ 0.05）；A、B、C三组在治疗后 1个月和 3个月 FPG、PPG、HbA1C均有明显的

下降（P＜ 0.05，P＜ 0.01），而对照组治疗前后 FIG、PPG、HbA1C略有下降，差异不明显（P＞ 0.05）；A、B、C三组胰岛素的用量及体
重指数较治疗前均略有下降，三组间无显著性差异；对照组和治疗组的不良反应发生率无显著差异。结论：对高龄 2型糖尿病单

用胰岛素治疗血糖控制欠佳的患者，加用安立泽治疗，可使糖尿病相关指标得以良好的控制，减少糖尿病患者每日胰岛素用量，

临床毒副作用较小。
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The Clinical Observation of An Li ze Combined with Insulin Therapy for
Elderly Type 2 Diabetes Patients with Poor Hypoglycemic

Effects of Insulin Alone

To observe the efficacy and safety of An Lize combined with insulin therapy for elderly type 2 diabetes
patients with poor hypoglycemic effects of insulin alone. 200 cases of elderly type 2 diabetic patients with poor insulin

hypoglycemic (fasting blood glucose control in 7.8-13.9mmol/L range) were randomly divided into control and treatment groups. 80
cases in Control group were treated with insulin plus placebo therapy, treatment group of 120 patients, divided into A, B, C three groups,

each group 40 cases, A, B, C three groups were treated with continued application of insulin therapy, additionally serving An Lize 4

mg/d, 5 mg/d, 6 mg/d, three-month course of treatment. FPG and PPG, HbA1C, BMI and insulin dosage changes and safety of the treatment

of the two groups before and after treatment were observed. The two groups before treatment showed no significant difference (P>

0.05), after treatment in a month, and 3 months, the FPG, PPG and HbA1C of A, B, C three groups were significantly decreased (P <0.05, P
<0.01), while the control group before and after treatment FIG, PPG, HbA1C decreased slightly, which had no significant difference (P>

0.05); A, B, C three groups of insulin dosage and body mass index decreased slightly compared with before treatment, the three groups

showed no significant difference; the incidence of adverse reactions of control group and the treatment group had no significant difference.

To those elderly type 2 diabetes patients, who cannot simply use insulin to control blood sugar, plusing An Lize treatment can

control of diabetes related indicators, reduce diabetes daily insulin dosage, and produce small clinical side effects.
An Li Ze; Insulin; Elderly patients with type 2 diabetes
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前言

糖尿病是一组由于胰岛素分泌缺陷、胰岛素作用障碍所致

的以高血糖为特征的代谢性疾病，随着平均人口寿命的延长，

在糖尿病患者中老年人所占比例越来越大[1]。胰岛素是机体内

唯一降低血糖的激素，亦是目前 2型糖尿病治疗的主要方案之

一[2]，但临床上常可见单独应用胰岛素治疗血糖控制不佳的患

者，尤其是高龄的 2型糖尿病患者[3]，须联合药物治疗。安立泽

是一种高效二肽基肽酶 -4（DPP-4）抑制剂 [4]（内源性肠促胰

素），通过选择性抑制 DPP-4，可以升高内源性胰高血糖素样肽
-1（GLP-1）和葡萄糖依赖性促胰岛素释放多肽（GIP）水平，从而
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调节血糖，是一种较为新颖的口服降糖药物，降糖机制独特[5-6]。

本文主要分析加用安立泽治疗单用胰岛素血糖控制不佳的高

龄 2型糖尿病患者的临床疗效和安全性，现报道如下。

1资料与方法

1.1一般资料
取本院内分泌科于 2012年 4 月至 2013 年 1月我院收治

的单用胰岛素效果不佳的 2型糖尿病患者 200例作为研究对

象。随机分为对照组及治疗组，对照组 80例，其中男性病人 46

例、女性病人 34 例，年龄（65-82）岁、平均年龄（79.16± 2.43）

岁，病程 1-12 年、平均病程（7.91± 1.25）年；治疗组 120 例，其

中男性病人 59例、女性病人 61例，年龄（65-81）岁、平均年龄

（78.22± 4.11）岁，病程 1-12年、平均病程（7.42± 2.15），同时检

测两组患者的空腹血糖（FPG）、餐后 2 h血糖（PPG）、糖化血红

蛋白（HbA1c）及体重指数等指标，两组患者在性别、年龄、病

程、FPG、PPG、HbA1c、体重指数等方面无明显差异，具有可比性。

病例入选标准：，所有患者均符合 1999年WHO关于 2型

糖尿病的诊断标准[7]；采用诺和诺德公司生产的诺和灵 30R笔
芯，对每位患者实施每天早餐前及晚餐前半小时皮下注射，经

过 3个月的胰岛素治疗，患者空腹血糖（FPG）仍在 13.0mmol/L

以上，且胰岛素用量稳定患者。排除标准：排除有明显肝肾功能

不全及心脏功能不全的患者。

1.2治疗方法
对照组：80例患者在继续应用胰岛素治疗的基础上，加用

安慰剂治疗。

治疗组：在继续应用胰岛素治疗的基础上，加服安立泽（美

国 Bristol-Myers Squibb Company提供），其中 A、B、C 三组每

日分别服用 4 mg、5 mg、6 mg，共 3个月。所以患者在观察期间

均根据血糖情况合理的调整胰岛素的用量。

1.3观察指标和测定方法

分别于治疗前 1周及治疗后 1个月、3个月观察各组的以

下指标：

采用自动生化分析仪测定 FPG及 PPG；HbA1c测定采用
BAYER 公司提供的 DCA2000 型仪器，采用试纸条机测；

BMI＝体质量（kg）/身高 2（m2）。肝功能测定包括谷丙转氨酶、

谷草转氨酶等。

1.4统计学处理

采用统计学软件 SPSS13.0进行统计分析，计量资料以 x±
s表示，治疗前后比较采用成组设计 t检验，P<0.05为差异有统

计学意义。

2结果

2.1治疗前患者的各指标状况

统计分析治疗前 1 周对照组和治疗组患者的 FPG、PPG、
HbA1c、BMI及胰岛素用量的状况，见表 1。由表 1可知，对照组和
治疗组患者 FPG、PPG、HbA1c、BMI和胰岛素用量处在相同水平，

无显著差异。由表中 FPG、PPG、HbA1c、BMI数据可知，患者单

独利用胰岛素已不能有效的控制血糖，各指标处在较高水平。

表 1治疗前 1周患者的糖尿病相关指标状况

Table 1 The indicators status of patients with diabetes-related before 1 week of treatment

Group N FPG(mmol/L) PPG(mmol/L) HbA1c (%) BMI Insulin dosage

Control 80 13.23± 2.32 17.13± 2.29 9.67± 1.51 27.13± 4.29 66.43± 16.17

Treatment

A

B

C

40

40

40

13.42± 2.41

13.31± 2.27

13.08± 2.12

16.93± 2.14

16.89± 2.18

17.12± 2.35

9.68± 1.49

9.59± 1.23

9.78± 1.41

26.63± 4.10

26.91± 4.53

27.25± 4.18

66.12± 17.44

65.63± 15.97

66.67± 15.39

2.2治疗 1个月后患者的各指标状况

治疗 1个月后患者的各指标如表 2所示，由表 2可知，①

对照组治疗前后比较，FPG、PPG、HbA1c、BMI和胰岛素用量的

变化幅度较小，差异不明显（P＞ 0.05）。②治疗组各组治疗前后

比较：FPG、PPG 和 HbA1c 三项指标明显下降（P＜ 0.05），但
BMI和胰岛素用量仅有下降趋势，但无统计学差异（P＞ 0.05）；

③治疗组与对照组比较：A、B、C 三组患者的 FPG、PPG 和
HbA1c三项指标均较对照组有显著下降（P＜ 0.05），BMI和胰
岛素用量呈下降趋势，但差异不明显（P＞ 0.05）；④A、B、C三组

指标下降幅度比较：A、C两组治疗 1月后，指标处于同一水平，

其下降幅度小于 B组，但无统计学差异（P＞ 0.05）。

Note: the indicators between the group are P>0.05.

表 2 治疗 1个月后患者的糖尿病相关指标状况

Table 2 The indicators status of patients with diabetes-related after 1 month of treatment

Group N FPG(mmol/L) PPG(mmol/L) HbA1c(%) BMI Insulin dosage

Control 80 13.06± 2.15 17.25± 2.31 9.58± 1.39 26.93± 4.15 67.41± 16.27

Treatment

A

B

C

A

B

C

A

B

C

A

B

C

A

B

C

A

B

C

A

B

C

Note: the same period compared with the control group, * P <0.05, ** P <0.01; compared with the group before treatment,※ P <0.05, ※ ※ P <0.01;

treatment group compared with the three groups before treatment ABC indicator compare the decline, # P> 0.05.
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2.3治疗 3个月后患者各指标状况

治疗 3个月后患者各指标如表 3所示，由表 3可知，①对
照组（治疗后 3个月），与本组治疗前及治疗 1个月后的数据比

较：FPG、PPG、HbA1c、BMI和胰岛素用量的变化幅度均较小，

差异不明显（P＞ 0.05）。②治疗组与对照组相比：A、B、C三组患

者的 FPG、PPG和 HbA1c三项指标出现非常显著的下降（P＜

0.01），BMI和胰岛素用量亦呈现下降趋势（P＞ 0.05）；与本组治

疗前相比：FPG、PPG和 HbA1c 三项指标下降非常明显（P＜

0.01），体重指数 BMI和胰岛素用量与本组治疗前相比，表现出

下降趋势，但差异无统计学意义（P＞ 0.05）；与本组治疗 1月后

相比：FPG、PPG 和 HbA1c 三项指标有明显下降（P＜ 0.05），
BMI和胰岛素用量仅呈现下降趋势（P＞ 0.05）。③A、B、C三组

指标下降幅度比较：A、C两组治疗 3月后，指标处于同一水平，

其下降幅度小于 B组，差异明显（# P＜ 0.05）。

表 3治疗 3个月后患者的糖尿病相关指标状况

Table 3 The indicators status of patients with diabetes-related after 3 months of treatment

Group N FPG(mmol/L) PPG(mmol/L) HbA1c(%) BMI Insulin dosage

Control 80 13.11± 2.26 16.85± 2.14 9.58± 1.39 26.93± 4.15 67.41± 16.27

Treatment

A

B

C

40

40

40

9.79± 2.24**※※

8.26± 2.16**※※#

9.82± 2.18**※※

13.50± 2.64**※※

12.22± 2.35**※※#

13.47± 2.27**※※

8.18± 1.79**※※

7.92± 1.36**※※#

8.27± 1.42**※※

22.64± 4.52

21.32± 4.32

22.75± 4.15

61.37± 17.81

60.33± 15.78

61.24± 15.32

Note: the same period compared with the control group, * P <0.05, ** P <0.01; compared with the group before

treatment,※ P <0.05,※ ※ P <0.01; compared the decline in the treatment group ABC, # P <0.05.

2.4不良反应监测

治疗组 120例中，只有 6 例出现双下肢轻度浮肿，经治疗

后水肿消失；7例出现低血糖，减少胰岛素用量后，未出现不良

后果；未出现肝功能异常。对照组 80例，3例出现下肢水肿，1

例出现低血糖。两组患者不良反应发生情况无明显差异。

3讨论

至今糖尿病已发展成为全球性的疾病[8]，而国内的发病则

呈现逐年增多和年轻化的趋势，给患者、家庭及社会带来了巨

大的负担。虽然随着医学的进步，糖尿病的治疗取得了瞩目的

成就，但不能遏制 茁细胞功能随着糖尿病病程的进展逐渐减退
的趋势[9]、服药时间要求严格、患者对治疗的依从性差、低血糖

等仍是现今糖尿病治疗的难题[10]。上述难题在高龄糖尿病患者

身上的体现尤为明显。高龄糖尿病患者多具有较长的糖尿病病

程，再加上生理功能、认知功能及自理功能等的减退，给疾病治

疗带来了巨大的困哪。因此，临床上常可遇见高龄糖尿病患者

单独应用胰岛素血糖控制不佳的状况[11]安立泽是一种新型的

口服降糖药物，其主要通过对 DDP-4的抑制发挥效用，因其较
为特殊的降糖机制，对于单独胰岛素血糖控制不佳的患者极有

可能发挥更佳的效用，逐渐在高龄 2型糖尿病人中的应用受到

医学界的广泛关注[12]研究采用安立泽联合胰岛素对单独胰岛

素降糖欠佳的高龄 2型糖尿病患者进行治疗，结果显示，给予

安立泽治疗 3个月后，多数患者的空腹血糖，餐后 2小时血糖

和糖化血红蛋白水平均可显著下降，效果显著。

此外，我们还以安立泽的每日用量作为变量进行了研究，

结果发现治疗组的 A、B、C 三组每日分别服用 4 mg、5 mg、6

mg 安立泽，治疗 1 个月及 3 个月后，B 组的 FPG、PPG 和
HbA1c三项指标下降幅度大于 A、C两组。由此提示，安立泽的

用量与降糖疗效不成正相关的关系，增大用量并不一定可以增

大降糖效果，而是有可能存在最佳用量。本研究的结果显示安

立泽的较佳服药量为 5 mg每天，与美国圣安东尼奥健康科学

中心的研究结果相同[13]而不良反应监测结果表明，治疗组的不

良反应发生率与对照组相当，无严重不良反应出现，安立泽联

合胰岛素降血糖的安全性可靠。

安立泽作为一种高效二肽基肽酶 -4（DPP-4）抑制剂（内源

性肠促胰素），可通过选择性抑制 DPP-4[14]，升高内源性胰高血

糖素样肽 -1（GLP-1）和葡萄糖依赖性促胰岛素释放多肽（GIP）
水平，从而调节血糖[15]LP-1浓度升高可以增加进食后胰岛素分

泌，抑制胰高血糖素分泌，调节胰岛 茁 和 琢细胞功能时具有抑
制食欲、减轻体质量、改善胰岛素抵抗和心血管保护作用[16，17]。

在生理状态下，DPP-4可快速降解 GLP-1和 GIP，使其失去活

性。DPD-4抑制剂通过抑制、阻断 GLP-1降解，使内源性 GLP-1

水平升高 3-4倍，抑制胰高血糖素分泌，促进胰岛素分泌，可有

效降低糖化血红蛋白（HbA1c）和餐后血糖，且不影响体重[18, 19]。

由此可知，安立泽并不是直接作用于胰岛上而发挥降糖效用，

其不仅具有促进内源性胰岛素分泌的作用，还可根据人体内的

生理变化调节胰高血糖素的分泌以及调节机体的进食欲望，由

此可以解释其对单独应用胰岛素血糖控制不佳的 2型糖尿病

患者可发挥较好作用的原因[20]。

综合上述，采用安立泽联合胰岛素治疗单独应用胰岛素血

糖控制不佳的高龄 2型糖尿病患者，可较好的控制 FPG、PPG

和 HbA1c三项指标，减少胰岛素用量，改善患者的糖代谢异

常，且对患者的体重无明显影响，用药安全性较好，值得临床推

广应用。
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