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摘要 目的：研究大剂量胰岛素联合西格列汀对老年 2型糖尿病患者的疗效。方法：选择 2012年 1月～ 2015年 12月在我院进行

诊治的老年 2型糖尿病患者 82例，随机分为两组，观察组采用大剂量胰岛素联合西格列汀治疗，对照组采用大剂量胰岛素治疗，

两组均治疗 3个月。比较两组治疗前后的甘油三酯、总胆固醇、低密度脂蛋白和高密度脂蛋白水平，餐后 2 h血糖、空腹血糖、糖化

血红蛋白，胰岛素抵抗指数、胰岛素分泌指数、每日胰岛素总量和低血糖发生次数。结果：对照组治疗前后的血脂水平无明显差异

（P>0.05），观察组治疗后的甘油三酯、总胆固醇和低密度脂蛋白明显降低（P<0.05），高密度脂蛋白明显升高（P<0.05）；治疗后，两

组的餐后 2 h血糖、空腹血糖、糖化血红蛋白均明显降低（P<0.05），且观察组降低更为明显（P<0.05）；对照组治疗前后的胰岛素抵

抗指数、胰岛素分泌指数和每日胰岛素总量均无明显差异(P>0.05)，观察组治疗后的胰岛素抵抗指数和每日胰岛素总量均明显降
低(P<0.05)，胰岛素分泌指数明显升高(P<0.05)；两组治疗前后低血糖发生次数和身体质量指数均无明显差异(P>0.05)。结论：大剂

量胰岛素联合西格列汀能有效控制老年 2型糖尿病患者的血糖水平，改善胰岛 茁细胞功能，减少胰岛素用量，是一种安全有效的
治疗方法。
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Effects of High-dose Insulin Combined with Sitagliptin on Elderly Patients
with Type 2 Diabetes Mellitus

To study the effects of high-dose insulin combined with sitagliptin on elderly patients with type 2 diabetes

mellitus. 82 cases of elderly patients with type 2 diabetes mellituswho were treated in our hospital from January 2012 to De-

cember 2015 were selected and divided into two groups randomly, the patients in observation group were treated with high-dose insulin

combined with sitagliptin, and the patients in control group were treated with high-dose insulin. The triglyceride, total cholesterol,

low-density lipoprotein cholesterol and high-density lipoprotein cholesterol levels, postprandial 2 h blood glucose, fasting glucose, glyco-
sylated hemoglobin, insulin resistance, insulin secretion index, total daily insulin, and the frequency of hypoglycaemia of the two groups

were compared. The lipid level before and after treatment had no significant difference between the two groups (P>0.05), after

treatment, the triglyceride, total cholesterol and low density lipoprotein of observation group was decreased significantly (P<0.05), the

level of high-density lipoprotein cholesterol was increased significantly (P<0.05); the postprandial 2 h blood glucose, fasting glucose, gly-

cosylated hemoglobin of two groups were significantly lower (P<0.05), and it was more significantly in observation group (P<0.05); the

insulin resistance, insulin secretion index and total daily insulin had no significant difference between the two groups(P>0.05), the insulin

resistance index and total daily insulin of observation group was decreased significantly (P<0.05), the insulin secretion index was in-

creased significantly (P<0.05); the frequency of hypoglycaemia and body mass index had no significant difference between two groups

before and after treatment (P>0.05). High-dose insulin combined with sitagliptin can effectively control the blood glucose

level of elderly patients with type 2 diabetes mellitus, improve islet 茁-cell function, and reduce the dosage of insulin, which is safe and ef-
fective.
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Note:Compared with control group,*P<0.05; compared with before treatment, #P<0.05.

2.3 两组胰岛 茁细胞功能的比较
对照组治疗前后的胰岛素抵抗指数、胰岛素分泌指数和每

日胰岛素总量均无明显差异(P>0.05)，观察组的每日胰岛素总

量和胰岛素抵抗指数均明显降低(P<0.05)，胰岛素分泌指数明

显升高(P<0.05)，见表 3。

2.4 两组低血糖发生次数和身体质量指数的比较

治疗期间 2组患者均未见严重低血糖反应，观察组有轻微

低血糖 4人次，对照组有轻微低血糖 5 人次，与治疗前相比无

明显差异(P＞ 0.05)，两组治疗前后身体质量指数相比无明显差

异(P>0.05)，见表 4。

2.2 两组血糖水平的比较

治疗后，两组的餐后 2 h血糖、空腹血糖、糖化血红蛋白均

明显降低（P<0.05），且观察组降低的更为明显（P<0.05），见

表 2。

前言

近年糖尿病的发病率明显上升，临床主要采用胰岛素治

疗，但部分患者会出现胰岛素抵抗现象，且老年患者的胰岛 茁
细胞功能较差，病程较长，采用胰岛素的常规用药剂量往往不

能有效控制血糖，而一味加大胰岛素剂量，会造成患者体质量

的增加和胰岛素抵抗的进一步加剧，必须联合使用其他降糖药

物[1，2]。但传统的噻唑烷二酮类、磺脲类、糖苷酶抑制剂类药物等

均存在一定程度的不良反应，老年患者难以耐受[3]。西格列汀是

一种新型的二肽基肽酶 -4抑制剂，能有效控制 2型糖尿病患
者的血糖水平[4]。临床上虽有对大剂量胰岛素联合西格列汀治

疗老年 2型糖尿病的报道，但都只研究其对血糖控制的效果，

本研究不仅对联合用药对患者血糖的影响进行了探讨，还对血

脂、胰岛 茁细胞功能、低血糖发生次数的影响进行了综合分析，
以期为临床用药治疗提供参考。

1 资料和方法

1.1 一般资料

选择 2012年 1月～ 2015年 12月我院诊治的老年 2型糖

尿病患者 82例，均符合 2型糖尿病的诊断标准[5]，排除恶性肿

瘤，1型糖尿病，胰腺炎，妊娠、哺乳者，有严重肝、肾、心血管疾

病，精神疾病者。随机分为两组，观察组 41例，男 23例，女 18

例；年龄 65~76 岁，平均(71.23± 5.46)岁；病程 3~16 年，平均

(12.36± 3.58)年。对照组 41例，男 22例，女 19例；年龄 65~77

岁，平均(70.62± 6.35)岁；病程 3~17年，平均(13.15± 4.12)年。
1.2 治疗方法

对照组给予门冬胰岛素 30注射液，每日给药剂量 >50 U，
治疗过程中根据血糖检测结果随时调整胰岛素的用药剂量；观

察组联合口服西格列汀 100 mg，每日 1次。在治疗期间密切监

测血糖变化，两组均治疗 3个月。
1.3 观察指标

比较两组治疗前后的血脂水平，餐后 2 h血糖、空腹血糖、

糖化血红蛋白，计算胰岛素抵抗指数(胰岛素抵抗指数 =空腹

胰岛素× 空腹血糖÷ 22.5)、胰岛素分泌指数[胰岛素分泌指数
=20× 空腹胰岛素÷ (空腹血糖 -3.5)]、每日胰岛素总量（每日测

量胰岛素用量，然后取治疗 3个月期间的平均值）和低血糖发

生次数。

1.4 统计学分析

采用 SPSS15.00软件，计量资料以 x± s表示，组间对比用
t检验，计数资料用 x 2检验，P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组血脂水平的比较
对照组治疗前后的血脂水平无明显差异（P>0.05），观察组

治疗后的甘油三酯、总胆固醇及低密度脂蛋白明显降低（P<
0.05），高密度脂蛋白明显升高（P<0.05），见表 1。

表 1 两组血脂水平比较(x± s, mmol/L)

Table 1 Comparison of the lipid levels between two groups (x± s, mmol/L)

Groups n Triglycerides Total cholesterol Low density lipoprotein High density lipoprotein

Observation group

Control group

41

41

Before treatment

After treatment

Before treatment

After treatment

1.85± 0.31

1.16± 0.23*#

1.83± 0.26

1.69± 0.25

4.88± 0.45

3.42± 0.46*#

4.83± 0.42

4.61± 0.45

2.75± 0.41

1.42± 0.28*#

2.73± 0.32

2.71± 0.35

1.08± 0.25

1.35± 0.26*#

1.07± 0.24

1.10± 0.21

表 2 两组血糖水平比较(x± s)

Table 2 Comparison of the blood glucose levels between two groups (x± s)

Groups n 2hPG (mmol/L) FBG (mmol/L) Hb A1c (%)

Observation group

Control group

41

41

Before treatment

After treatment

Before treatment

After treatment

17.15± 2.13

8.35± 2.78*#

17.26± 2.25

13.26± 2.31#

10.26± 0.58

6.52± 0.37*#

10.31± 0.79

8.53± 0.32#

9.75± 0.62

5.26± 0.21*#

9.53± 0.53

7.15± 0.35#

Note:Compared with control group,*P<0.05;compared with before treatment, #P<0.05.
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3 讨论

我国糖尿病患者的人数位居全球首位，老年糖尿病的发病

人数逐年增加，老年患者一般病程较长，药物方案复杂，顺应性

较差[6]。临床常采用大剂量胰岛素进行治疗，但长期大剂量使用

胰岛素会加重胰岛素抵抗，降低胰岛素受体数量，长期治疗效

果并不理想，需要联合口服其他降糖药物，但这些药物往往存

在不同程度的不良反应，如噻唑烷二酮类药物可能会增加体质

量，以及心力衰竭的发生风险；磺脲类药物也会增加体质量，升

高低血糖的发生率；二甲双胍可能会出现乳酸性酸中毒的危

险；糖苷酶抑制剂类药物的降糖效果较弱，胃肠道不良反应较

为明显[7-9]。近年来，肠促胰素降糖药成为治疗 2型糖尿病新的

研究热点[10]。西格列汀是基于肠促胰素机制的一种新型降糖药

物，能高度选择性的抑制二肽基酶的水解活性，升高胰高血糖

素样肽水平，从而抑制胰高血糖素的分泌并促进胰岛素的分

泌，有效控制患者血糖水平[11，12]。

大部分 2型糖尿病患者均伴有不同程度的脂代谢异常，这

会大大增加发生动脉粥样硬化等心血管事件的危险[13]。严格控

制血脂水平有利于预防并发症的发生和改善患者预后[14]。结果

显示，观察组的血脂水平明显改善（P<0.05），提示大剂量胰岛

素联合西格列汀能有效调节血脂，从而降低心血管事件潜在的

发生风险，其作用机制可能与西格列汀可以减少脂肪分解、改

善糖脂代谢紊乱、增加胰岛素的敏感性有关；血清甘油三酯是

评价胰岛素抵抗和胰岛素敏感性的最佳指标，在体内甘油三酯

能分解成游离脂肪酸，引起继发性胰岛素抵抗，甘油三酯水平

的降低也能间接说明大剂量胰岛素联合西格列汀能有效减轻

胰岛素抵抗[15,16]。治疗后，两组的餐后 2 h血糖、空腹血糖、糖化

血红蛋白均明显降低（P<0.05），且观察组降低的更为明显
（P<0.05），提示大剂量胰岛素联合西格列汀对患者血糖水平的
控制效果要明显由于单独使用大剂量胰岛素。

2型糖尿病的发病原因主要为胰岛 茁细胞功能的减弱[17]。

本研究结果显示，对照组治疗前后的胰岛素抵抗指数、胰岛素

分泌指数和每日胰岛素总量均无明显差异(P>0.05)，观察组治

疗后上述指标均明显改善(P<0.05)，提示大剂量胰岛素联合西

格列汀能有效改善胰岛 茁细胞功能，与 Hong等[18]研究结果相

一致。其原因可能为胰高血糖素样肽能结合胰岛 茁 细胞的 G

蛋白耦联受体，升高胰岛 茁细胞内的环磷酸腺苷水平，促进胰
岛素的出胞，从而升高自身胰岛素分泌水平，降低外源性胰岛

素的使用剂量；胰高血糖素样肽还能激活磷酸酰肌醇 -3激酶

信号通路，增加外周组织对胰岛素的敏感性，从而减少胰岛素

的使用剂量[19]。两组治疗前后低血糖发生次数和身体质量指数

均无明显差异(P>0.05)，Bo等[20]研究发现，胰岛素与二肽基肽

酶Ⅳ抑制剂联合使用并不会使 2型糖尿病患者发生低血糖的

风险增加，与本研究结果一致。

综上所述，大剂量胰岛素联合西格列汀能有效控制老年 2

型糖尿病患者的血糖水平，改善胰岛 茁细胞功能，减少胰岛素
用量，是一种安全有效的治疗方法。
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