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摘 要 目的：观察甘精胰岛素治疗罗格列酮与二甲双胍降糖不佳的2型糖尿病患者的效果。方法：选择2013年8月－2015年12

月于我院接受治疗的经罗格列酮与二甲双胍降糖不佳的 2型糖尿病患者 90例，按随机数字表法分为对照组与观察组，各45例。

对照组患者给予阿卡波糖片50 mg餐前口服，tid，最大剂量为300 mg/d；观察组患者给予甘精胰岛素注射液皮下注射，qd，起始剂

量为0.15 u/kg，以后根据血糖监测结果对剂量进行调整，最大剂量为40 u/d。两组患者均治疗24周。比较两组患者治疗前后的空

腹血糖、餐后2 h血糖、糖化血红蛋白（HbA1c）、空腹C肽和餐后2 hC肽水平，记录患者血糖达标时间和不良事件发生情况，并计算

不良事件发生率。结果：治疗前，两组患者的上述指标比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者的空腹血糖和餐

后2 h血糖水平均显著低于治疗前，空腹C肽、餐后2 hC肽和HbA1c水平均显著高于治疗前；且除空腹血糖外，观察组患者上述指

标均显著优于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。观察组患者血糖达标时间显著短于对照组，夜间低血糖、严重低血糖、水

肿、胃肠道反应以及总不良事件的发生率均显著低于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。结论：甘精胰岛素用于治疗罗格列

酮与二甲双胍降糖效果不佳的2型糖尿病患者，能有效降低其血糖和HbA1c水平，改善胰岛功能，且安全性较高。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To observe the effects of insulin glargine in type 2 diabetes mellitus patients with poor glucose con-

trol by rosiglitazone and metformin. METHODS：A total of 90 patients with type 2 diabetes mellitus with poor glucose control by

rosiglitazone and metformin admitted to our hospital from Aug. 2013 to Dec. 2015 were divided into control group and observation

group according to random number table，with 45 cases in each group. Control group was given Acarbose tablets 50 mg orally be-

fore meal，tid，with maximal dose of 300 mg/d. Observation group was given Insulin glargine injection subcutaneously，qd，with

initial dose of 0.15 u/kg，adjusted according to blood glucose monitoring，with maximal dose of 40 u/d. Both group were treated

for 24 weeks. The levels of fasting blood glucose，2 h postprandial blood glucose，HbA1c，fasting C peptide and 2 h postprandial

C peptide were compared between 2 groups before and after treatment. The time of blood glucose reaching target and the occur-

rence of adverse events were recorded，and the incidence of adverse events was calculated. RESULTS：Before treatment，there was

no statistical significance in above indexes between 2 groups（P＞0.05）. After treatment，The levels of fasting blood glucose and 2

h postprandial blood glucose in 2 groups were significantly lower than before treatment，and the levels of fasting C peptide，2 h

postprandial C peptide and HbA1c were significantly higher than before treatment；except for fasting blood glucose，above indexes

of observation group were significantly better than those of control group，with statistical significance （P＜0.05）. The time of

blood glucose reaching target in observation group was significantly shorter than control group，the incidence of nocturnal hypogly-

cemia，severe hypoglycemia，edema and gastrointestinal reactions and total adverse events in observation group were significantly

lower than control group，with statistical significance（P＜0.05）. CONCLUSIONS：The application of insulin glargine in type 2 di-

abetes mellitus patients with poor glucose control by rosiglitazone and metformin can effectively reduce the levels of blood glucose

and HbA1c，and improve islet function with good safety.

KEYWORDS Insulin glargine；Rosiglitazone；Metformin；Type 2 diabetes mellitus；Hypoglycemic；Islet function

近年来，随着我国经济的迅速发展、人民生活水平

的不断提高，2型糖尿病患者也越来越多。调查显示，我

国大约有近 2亿的糖尿病患者，其中大部分为 2型糖尿

病患者，占糖尿病患病人数的 90％以上[1]。2型糖尿病

的主要病理特征为胰岛素分泌和胰岛素抵抗不足，同时

伴有持续性的高血糖等症状，严重影响了患者的生活质

量[2]。严格、有效的血糖控制能够延缓糖尿病的发生；当

病情进一步发展，即使采用口服降糖药物、控制饮食以
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及运动等方法均不能有效控制血糖时，则需要使用甘精

胰岛素[3]。为了进一步研究甘精胰岛素对2型糖尿病患

者的治疗效果，本研究对我院收治的罗格列酮和二甲双

胍降糖效果不佳的 2型糖尿病患者给予甘精胰岛素治

疗，效果显著，现报道如下。

1 资料与方法
1.1 纳入与排除标准

纳入标准[4]：（1）确诊为2型糖尿病；（2）持续口服二

甲双胍和罗格列酮的剂量为最大剂量的50％以上，且用

药时间在 2个月以上，血糖控制仍不理想；（3）体质量指

数＞25 kg/m2；（4）糖化血红蛋白（HbA1c）含量为 7％～

10％。

排除标准：（1）酗酒及嗜烟者；（2）恶性肿瘤患者；

（3）严重心脑血管疾病患者；（4）肝、肾功能异常者；（5）

口服非选择性β受体阻滞药等药物的患者。

1.2 研究对象

选择2013年8月－2015年12月于我院接受治疗的

符合上述纳排标准的 2型糖尿病患者 90例作为研究对

象，按随机数字表法分为对照组与观察组，各45例。其

中，观察组患者女性20例，男性25例；年龄45～69岁，平

均年龄为（55.45±3.5）岁；病程 2～6 年，平均病程为

（3.21±1.65）年；平均体质量为（65.25±5.95）kg。对照

组患者女性 18例，男性 27例；年龄 44～66岁，平均年龄

为（52.56±4.2）岁；病程 3～8年，平均病程为（3.81±

1.25）年；平均体质量为（64.75±6.85）kg。两组患者的性

别、年龄、病程和体质量等一般资料比较，差异均无统计

学意义（P＞0.05），具有可比性。本研究方案经医院医学

伦理委员会审核批准，患者及其家属均知情且签字同意。

1.3 治疗方法

对照组患者给予阿卡波糖片（拜耳医药保健有限公

司，批准文号：国药准字H19990205，规格：50 mg）50 mg

餐前口服，tid，最大剂量为 300 mg/d。观察组患者给予

甘精胰岛素注射液（德国 Sanofi-Aventis Deutschland

GmbH，注册证号：国药准字 J20120031，规格：3 mL ∶ 300
单位）皮下注射，qd，起始剂量为 0.15 u/kg，以后根据血

糖监测结果对剂量进行调整，最大剂量为 40 u/d。两组

患者均治疗24周。治疗期间，医护人员均于每天三餐前

后 2 h、睡前及凌晨 3点监测患者血糖水平，同时调整其

甘精胰岛素的用药剂量。

1.4 观察指标及血糖达标判断标准

比较两组患者治疗前后的空腹血糖、餐后2 h血糖、

HbA1c、空腹C肽和餐后2 hC肽水平，记录患者血糖达标

时间以及低血糖、水肿、胃肠道反应等不良事件的发生

情况，计算不良事件发生率。测试方法：患者于空腹及

餐后2 h各抽取静脉血2 mL于真空促凝管中，采用免疫

层析法测定空腹血糖、餐后2 h血糖、HbA1c、空腹C肽和

餐后 2 hC 肽水平。HbA1c 检测试剂盒和 C 肽检测试剂

盒均购自武汉明德生物科技股份有限公司，须严格按照

试剂盒说明书操作。

血糖达标标准：空腹血糖水平为 4.4～6.1 mmol/L，

餐后2 h血糖水平为4.4～8.0 mmol/L；低血糖标准：血糖

水平≤3.9 mmol/L并伴有出汗、惊慌等症状[5]。

1.5 统计学方法

采用SPSS 18.0软件对数据进行统计分析。计量资

料以 x±s表示，采用 t检验；计数资料以例数或率表示，

采用χ2检验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者血糖达标时间及治疗前后血糖水平比较

观察组患者的血糖达标时间显著短于对照组，差异

有统计学意义（P＜0.05）。治疗前，两组患者的空腹血

糖、餐后2 h血糖和HbA1c水平比较，差异均无统计学意

义（P＞0.05）；治疗后，两组患者的空腹血糖和餐后 2 h

血糖水平均显著低于治疗前，HbA1c水平显著高于治疗

前，且观察组餐后 2 h血糖和HbA1c水平均显著优于对

照组，差异均有统计学意义（P＜0.05），详见表1。

2.2 两组患者治疗前后C肽水平比较

表1 两组患者血糖达标时间及治疗前后血糖水平比较（x±±s）

Tab 1 Comparison of the time of blood glucose reaching target and blood glucose levels before and after treatment

between 2 groups（x±±s）

组别

对照组
观察组
t
P

n

45
45

血糖达标时间，d

9.88±2.21
5.67±1.15

11.336
＜0.001

空腹血糖，mmol/L
治疗前

10.84±2.35
10.35±2.42

0.974
0.335

治疗后
5.35±0.32＊

5.42±0.39＊

0.931
0.357

餐后2 h血糖，mmol/L
治疗前

15.69±3.72
15.18±3.64

0.657
0.514

治疗后
9.39±1.12＊

7.66±0.85＊

8.254
＜0.001

HbA1c，％
治疗前

5.21±0.14
5.18±0.13

1.053
0.298

治疗后
6.41±0.29＊

7.09±0.36＊

9.868
＜0.001

注：与治疗前比较，＊P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05

治疗前，两组患者的空腹C肽和餐后2 hC肽水平比

较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；治疗后，两组患者

上述C肽水平均显著高于治疗前，且观察组显著高于对

照组，差异均有统计学意义（P＜0.05），详见表2。

2.3 两组患者不良事件发生率比较

观察组患者夜间低血糖、严重低血糖、水肿、胃肠道

反应以及总不良事件的发生率均显著低于对照组，差异
均有统计学意义（P＜0.05），详见表3。

3 讨论
糖尿病的治疗目标是在患者不发生低血糖的情况

下对其血糖进行控制，使其空腹血糖、餐后 2 h 血糖和

HbA1c尽量达到正常值[6]。目前，治疗2型糖尿病最为普
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遍的药物是罗格列酮和二甲双胍。罗格列酮的作用机

制是通过作用于胰腺B细胞刺激胰岛分泌胰岛素，从而

达到降糖的目的[7]。二甲双胍为一种口服降糖药物，通

过抑制患者肝糖原的输出来达到降糖的目的 [8]。两药

联合治疗 2型糖尿病是目前国内最为常见的治疗模式

之一[7]。该治疗模式虽可对胰岛分泌不足的患者进行补

充，适用于大多数糖尿病患者，但是也存在血糖控制不

佳的情况。随着患者病情的加重，部分细胞功能已经失

去作用，胰岛的分泌功能也逐渐下降，从而使罗格列酮

和二甲双胍的治疗不能达到理想效果[9]。且大量研究表

明，连续服用罗格列酮6个月以上，会出现药效下降甚至

无效的现象[10-11]。因此，研究针对罗格列酮、二甲双胍降

糖效果不佳的2型糖尿病患者的治疗药物具有必要性。

甘精胰岛素是一种在中性pH液中溶解度低的人胰

岛素类似物，对糖尿病患者进行皮下注射后，因酸性溶

液被中和而形成的微细沉积物能持续释放少量甘精胰

岛素，可平稳、长时间地调节糖代谢。本研究结果表明，

与采用口服降糖药阿卡波糖片的对照组相比，应用甘精

胰岛素的患者血糖达标时间明显缩短，餐后 2 h血糖和

HbA1c的改善效果明显增强，空腹C肽和餐后2 hC肽水

平明显提高。由此可知，甘精胰岛素是罗格列酮、二甲

双胍降糖不佳后控制血糖较为理想的药物，可减轻患者

低血糖反应，改善胰岛功能。其原因在于甘精胰岛素利

用基因重组技术经皮下注射后形成微颗粒，最后分解成

单个聚体被吸收，药物作用可持续 24 h而不出现峰值，

因此能有效减少低血糖的发生[12]。

本研究结果还表明，采用甘精胰岛素治疗的患者的

不良事件发生率明显低于采用阿卡波糖片治疗的患

者。这是因为甘精胰岛素能够真实地模拟人体正常生

理情况下胰岛持续分泌基础胰岛素的全过程，故水肿、

胃肠道反应和低血糖等事件的发生率均显著降低，且每

天注射1次甘精胰岛素对患者的生活质量并没有造成影

响。而且有文献指出，甘精胰岛素不仅能有效控制血
糖，还能减少糖尿病并发症的发生[13]。

综上所述，甘精胰岛素在罗格列酮与二甲双胍降糖
效果不好的 2型糖尿病患者的临床治疗中，能有效降低
其血糖和 HbA1c 水平，改善胰岛功能，且安全性较高。

本研究不足之处在于样本量较小，且对不良事件的发生
情况未进行深入分析，故所得结论尚需大样本、多中心
研究进一步证实。
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表3 两组患者不良事件发生率比较[例（％％）]

Tab 3 Comparison of the incidence of adverse events

between 2 groups [case（％％）]

组别
对照组
观察组
χ2

P

n
45
45

夜间低血糖
8（17.78）
2（4.44）

4.050
0.044

严重低血糖
10（22.22）
3（6.67）
4.406
0.036

水肿
4（8.89）
0（0）
4.186
0.041

胃肠道反应
6（13.33）
1（2.22）

3.873
0.049

总不良事件
28（62.22）
6（13.33）
22.878
＜0.001

表2 两组患者治疗前后C肽水平比较（x±±s，pmol/L）

Tab 2 Comparison of C-peptide levels between 2 gro-

ups before and after treatment（x±±s，pmol/L）

组别

对照组
观察组
t

P

n

45

45

空腹C肽
治疗前

437.42±52.01

440.12±54.08

0.241

0.810

治疗后
516.13±52.05＊

542.63±68.89＊

2.059

0.045

餐后2 hC肽
治疗前

1 012.25±231.78

1 030.29±237.45

0.365

0.717

治疗后
1 439.32±310.89＊

1 837.55±408.67＊

3.909 0

0.000 3

注：与治疗前比较，＊P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05
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