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·糖尿病研究专题
恩格列净联合吡格列酮治疗 2型糖尿病的效果及安全性研究
侯眼亮

（澧县第三人民医院内二科，湖南 常德 415500）

【摘要】目的 探讨恩格列净联合吡格列酮治疗对 2 型糖尿病患者胰岛 β 细胞功能、血糖波动情况的影响，并对其临床疗效及安

全性进行评估。方法 选取澧县第三人民医院 2021 年 1 月至 2023 年 7 月收治的 80 例 2 型糖尿病患者，以随机数字表法分组。对照组 

（40 例）采取吡格列酮治疗，观察组（40 例）在对照组基础上加用恩格列净治疗，两组患者均持续治疗 3 个月。比较两组患者临床疗

效，治疗前后胰岛 β 细胞功能、血糖波动情况，以及治疗期间不良反应发生情况。结果 观察组患者临床总有效率较对照组高，但临床

疗效等级资料比较，差异无统计学意义（P>0.05）；治疗后两组患者胰岛素抵抗指数（HOMA-IR）较治疗前均降低，且与对照组比，观

察组更低，两组患者胰岛 β 细胞功能指数（HOMA-β）较治疗前均升高，且与对照组比，观察组更高；治疗后两组患者最大血糖波动幅度

（LAGE）、平均血糖波动幅度（MAGE）、血糖标准差（SDBG）较治疗前均降低，且观察组较对照组均更低（均P<0.05）；观察组不

良反应总发生率低于对照组，但经比较，差异无统计学意义（P>0.05）。结论 恩格列净联合吡格列酮治疗 2 型糖尿病临床疗效确切，可

有效调节胰岛 β 细胞功能，降低血糖波动幅度，且不良反应较少，安全性较高。
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2型糖尿病作为糖尿病的最常见类型，与体内胰岛 β
细胞功能缺陷、胰岛素抵抗有关，患者体内血糖可异常升
高，胰岛 β细胞分泌的胰岛素又无法使血糖降低，最终导
致血糖进一步升高，并形成恶性循环，从而对患者身体健
康造成严重影响。吡格列酮作为噻唑烷二酮类降糖药，可
有效减少外周组织与肝脏的胰岛素抵抗，增强胰岛素对葡
萄糖的敏感性，进而减少肝糖分泌，有效控制血糖 [1]。但
有研究发现，吡格列酮等噻唑烷二酮类降糖药物与心力衰
竭、体质量上升及水肿等风险的发生密切相关，可导致患
者耐受性与依从性降低，难以维持后续治疗，且单一药
物作用并不理想 [2]。恩格列净属于钠 - 葡萄糖协同转运蛋
白 -2抑制剂，可抑制肾脏重吸收葡萄糖，使肾糖阈值下
调，促进葡萄糖从尿液中排出，从而有效减少患者体内多
余葡萄糖，降低血糖波动，同时还可缩短治疗周期，对提
高该病的临床治疗效果有积极作用 [3]。基于此，本研究旨
在探讨恩格列净联合吡格列酮治疗对 2型糖尿病患者胰岛
β细胞功能、血糖波动情况的影响，并对其临床疗效及安
全性进行评估，现报道如下。

1 资料与方法
1.1 一般资料 选取 2021年 1月至 2023年 7月澧县第
三人民医院收治的 2 型糖尿病患者 80 例，以随机数字

表法分组，各 40 例。对照组患者年龄 34~68岁，平均
（49.11±11.03）岁；病程 1~4年，平均（1.66±0.33）年；
男性 24例，女性 16例。观察组患者年龄 32~69岁，平均
（48.62±10.62）岁；病程 1~3年，平均（1.56±0.23）年； 
男性 25 例，女性 15 例。比较两组患者一般资料，差
异无统计学意义（P >0.05），可比。诊断标准：参照 
《2型糖尿病基层诊疗指南（实践版·2019）》 [4]中的相关
诊断标准。纳入标准：⑴符合上述诊断标准；⑵空腹血
糖≥7.0 mmol/L，随机血糖≥11.1 mmol/L；⑶糖化血红蛋
白（HbA1c）6.5%~9.5%；⑷近 3个月未接受过糖皮质激
素类治疗或激素代替治疗；⑸病程≥6个月。排除标准：
⑴合并其他影响血糖、胰岛功能、血管内皮功能的疾病；
⑵肝、肾功能不全；⑶对本研究所用药物过敏或吸收障
碍；⑷存在酮症酸中毒病史；⑸认知功能障碍；⑹妊娠或
哺乳期妇女。本研究经澧县第三人民医院医学伦理委员会
批准，且患者均已签署知情同意书。
1.2 治疗方法 均给予两组患者健康宣教、饮食控制、
运动疗法等对症治疗。对照组患者以 1 次 /d 的频率餐
前口服盐酸吡格列酮片 [上海朝晖药业有限公司，国药
准字 H20070060，规格：15 mg/片（按吡格列酮计）]，
30 mg/次。观察组患者在对照组治疗基础上以 1次 /d的
频率口服恩格列净片（四川科伦药业股份有限公司，国药
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准字 H20203411，规格：10 mg/片），10 mg/次。两组均治
疗 3个月。
1.3 观察指标 ⑴临床疗效。于治疗 3个月后评估临床
疗效，显效：HbA1c下降≥30%，治疗后空腹血糖、餐后
2 h血糖下降至正常范围（空腹血糖 3.8~6.2 mmol/L，餐
后 2 h血糖≤7.8 mmol/L）；有效：HbA1c下降≥10%但不
足 30%，治疗后空腹血糖、餐后 2 h血糖有所下降但并
未恢复至正常范围；无效：HbA1c下降 <10%，治疗后空
腹血糖、餐后 2 h血糖无变化 [5]。总有效率 =[（显效 +有
效）例数 /总例数 ]×100%。⑵胰岛 β细胞功能。于治疗
前后对两组患者胰岛 β细胞功能指数（HOMA-β）、胰岛
素抵抗指数（HOMA-IR）进行评估，HOMA-β=（20×空腹
胰岛素）/（空腹血糖－3.5），HOMA-IR=（空腹胰岛素 ×空
腹血糖）/22.5。⑶血糖波动情况。于治疗前后使用持续葡
萄糖监测系统（Medtronic MiniMed，型号：MMT-7715）对
两组患者 72 h血糖水平进行监测，比较平均血糖波动幅
度（MAGE）、最大血糖波动幅度（LAGE）、血糖标准差
（SDBG）。⑷不良反应。记录两组患者治疗期间不良反应
（头晕、水肿、心悸）发生情况。不良反应总发生率等于
各不良反应发生率之和。
1.4 统计学方法 采用 SPSS 24.0统计学软件分析数据，
计数资料以 [例 (%)]表示，采用 χ 2检验，等级资料比较
采用秩和检验；计量资料经 S-W法检验证实符合正态分
布，以 ( x ±s)表示，组间比较采用独立样本 t 检验，治疗
前后比较采用配对 t 检验。 P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者总有效率比较 观察组患者总有效率较对
照组高，但临床疗效等级资料比较，差异无统计学意义
（P>0.05），见表 1。

表 1 两组患者总有效率比较 [例 (%)]

组别 例数 显效 有效 无效 总有效

对照组 40 18(45.00) 12(30.00) 10(25.00) 30(75.00)

观察组 40 24(60.00) 13(32.50)  3(7.50) 37(92.50)

Z 值 1.774

P 值 >0.05

2.2 两组患者胰岛 β 细胞功能比较 治疗后两组患者
HOMA-IR较治疗前均降低，且观察组较对照组更低，两
组患者 HOMA-β较治疗前均升高，且观察组较对照组更
高，差异均有统计学意义（均P<0.05），见表 2。

表 2 两组患者胰岛 β细胞功能比较 ( x ±s)

组别 例数
HOMA-IR HOMA-β

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 40 3.12±0.29 2.11±0.71* 19.45±3.73 37.14±9.98*

观察组 40 3.08±0.35 1.58±0.57* 19.38±3.64  43.21±10.14*

t 值 0.557 3.682 0.085 2.698

P 值 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

注：与治疗前比，*P<0.05。HOMA-IR：胰岛素抵抗指数；

HOMA-β：胰岛 β细胞功能指数。

2.3  两组患者血糖波动情况比较  治疗后两组患者
LAGE、MAGE、SDBG较治疗前均降低，且观察组较对照
组更低，差异均有统计学意义（均P<0.05），见表 3。
2.4 两组患者不良反应发生率比较 观察组患者不良反
应总发生率低于对照组，但经比较，差异无统计学意义
（P>0.05），见表 4。

表 4 两组患者不良反应发生率比较 [例 (%)]

组别 例数 头晕 水肿 心悸 总发生

对照组 40 2(5.00) 1(2.50) 1(2.50) 4(10.00)

观察组 40 1(2.50) 0(0.00) 1(2.50)  2(5.00)

χ2值 0.180

P 值 >0.05

3 讨论
2型糖尿病属于终身代谢性疾病，发病原因尚未完

全明确，与遗传、环境等因素引起的胰岛素分泌障碍及
胰岛功能受损密切相关，可导致体内血糖异常升高，对
患者日常生活与身体健康造成威胁。随着疾病的发生发
展，多数 2型糖尿病患者的胰岛 β细胞功能会逐渐减退，
自身调节血糖能力也会逐渐降低，机体血糖可出现较大
波动，并可通过氧化应激、炎症反应等多种途径导致多
种慢性并发症，如糖尿病肾病、糖尿病酮症酸中毒等，严
重时可威胁到患者的生命安全 [6]。因此，寻找一种有效

表 3 两组患者血糖波动情况比较 (mmol/L，x ±s )

组别 例数
LAGE MAGE SDBG

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 40 11.84±2.13 8.71±2.25* 5.22±1.37 4.21±1.22* 3.05±0.58 2.32±0.43*

观察组 40 12.12±2.32 6.84±2.09* 5.39±1.45 3.35±1.03* 3.16±0.67 1.84±0.38*

t 值 0.562 3.851 0.539 3.407 0.785 5.290

P 值 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

注：与治疗前比，*P<0.05。LAGE：最大血糖波动幅度；MAGE：平均血糖波动幅度；SDBG：血糖标准差。
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的治疗方案以控制血糖水平并减少机体血糖波动尤为 
重要。
吡格列酮属于传统降糖药物，也是过氧化物酶体增

殖物激活受体 -γ（PPAR-γ）激动药，可有效促进脂肪细胞
分泌脂联素，并可通过抑制脂肪分解、降低游离脂肪酸水
平来减轻胰岛素抵抗，提高胰岛素敏感性 [7]。但因 2型糖
尿病患者病程一般较长，单独用药难以发挥良好的血糖控
制效果，且长期服用不良反应较多，会增加患者水肿、体
质量增加的发生风险，患者依从性会随着病程进展逐渐降
低，导致治疗具有一定的局限性。恩格列净为钠 - 葡萄糖
协同转运蛋白 -2抑制剂，可抑制肾小管重吸收尿糖，促进
葡萄糖随尿液排出，从而降低机体血糖浓度，其作用机制
不依赖胰岛 β细胞功能，且在降低患者体质量、控制血压、
改善水肿方面有一定益处，与其他降糖药物联合使用对 
2型糖尿病患者而言是一种新的治疗途径 [8]。本研究中，
观察组患者临床总有效率较对照组高，但临床疗效等级资
料比较，差异无统计学意义，这提示恩格列净联合吡格列
酮治疗 2型糖尿病临床疗效确切。
糖尿病人群中，HOMA-β指数会随着疾病的发生发展

而偏离正常值，HOMA-IR反映机体对胰岛素的抵抗程度，
因此HOMA-β和HOMA-IR可用于评价机体的胰岛 β细胞
功能。本研究中，治疗后两组患者 HOMA-IR均较治疗前
降低，且与对照组比，观察组更低，HOMA-β均较治疗前
升高，且与对照组比，观察组更高，这提示恩格列净联合
吡格列酮治疗 2型糖尿病可有效调节胰岛 β细胞功能，减
轻机体胰岛素抵抗。吡格列酮可激活PPAR-γ，从而加速外
周组织葡萄糖的代谢，保护胰岛β细胞；另一方面，吡格列
酮还可通过 PPAR-γ相关机制来减轻机体炎症因子的释放，
从而缓解其对胰岛 β细胞造成的损伤，避免胰岛 β细胞凋
亡，改善其功能 [9]。恩格列净降糖机制不依赖于胰岛 β细
胞，但其可快速降低机体血糖水平，控制血糖浓度相对稳
定，从而可减少胰岛 β细胞对胰岛素的分泌 [10]。在 2型糖
尿病患者中，血糖波动对患者的影响不亚于持续高血糖，
本研究中，治疗后两组患者 LAGE、MAGE、SDBG较治疗
前均降低，且与对照组比，观察组均更低，这提示恩格列
净联合吡格列酮治疗 2型糖尿病可降低血糖波动幅度，维
持机体血糖处于较为稳定的状态。吡格列酮可提高肝脏与
外周对胰岛素敏感性，减轻机体对胰岛素的抵抗，从而控
制机体血糖水平，改善糖脂代谢紊乱，进而稳定血糖浓度。
恩格列净作为一种高选择性钠 - 葡萄糖协同转运蛋白 -2抑
制剂，可抑制近端小管中钠 - 葡萄糖协同转运蛋白 -2介导
的葡萄糖重吸收，促进葡萄糖随尿液排出体外，从而降低
机体血糖水平，为胰岛素降低血糖提供更多的时间，其与
吡格列酮提高胰岛素敏感性的作用机制相结合，可有效减

轻机体血糖波动，维持血糖稳定 [11]。另外，本研究中，观
察组不良反应总发生率低于对照组，这提示恩格列净联合
吡格列酮治疗 2型糖尿病不良反应较少，安全性较高。恩
格列净通过抑制肾脏重吸收葡萄糖的方式降低血糖，因此
可减轻机体肾损伤，并改善机体糖脂代谢紊乱，在降低机
体体质量、降低血压、改善心功能方面也有较好的效果，
因此应优先选择联合用药，该方案对 2型糖尿病患者而言
安全性更高 [12]。

综上，恩格列净联合吡格列酮治疗 2型糖尿病临床疗
效确切，可有效调节胰岛 β细胞功能，降低血糖波动幅度，
且不良反应较少，安全性较高，可为临床治疗 2型糖尿病
提供参考。
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