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拜糖平联合利拉鲁肽治疗 ２ 型糖尿病的疗效
及对血清 Ｈｃｙ ＡＰＮ 的影响

胡文华ꎬ　 王伟伟

(陕西省咸阳市杨凌示范区医院ꎬ　 陕西　 咸阳　 ７１２１００)

【摘　 要】 目的:探讨拜糖平联合利拉鲁肽治疗 ２ 型糖尿病的疗效及对血清同型半胱氨酸(Ｈｃｙ)、
脂联素(ＡＰＮ)的影响ꎮ 方法:选择 ２０１５ 年 ３ 月至 ２０１６ 年 ３ 月我院收治的 ２ 型糖尿病患者 ９５ 例ꎬ采用

简单随机分组法分为观察组 ５０ 例ꎬ对照组 ４５ 例ꎮ 观察组采用拜糖平联合利拉鲁肽进行治疗ꎻ对照组采

用二甲双胍治疗ꎮ 比较两组患者的临床疗效、空腹血糖、餐后 ２ｈ 血糖、糖化血红蛋白(ＨｂＡｌｃ)、血肌酐

( ｓｅｒｕｍ ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅꎬＳｃｒ)、肾小球滤过率(ｇｌｏ－ｍｅｒｕｌａｒ ｆｉｌｔｒａｔｉｏｎ ｒａｔｅꎬＧＦＲ)、Ｈｃｙ、ＡＰＮ 水平ꎻ记录两组患者治

疗前后体质量指数及不良反应发生情况ꎮ 结果:治疗后ꎬ观察组患者有效率为 ９４.００％ꎬ显著高于对照组

的 ７６.００％(Ｐ<０.０５)ꎻ治疗前ꎬ两组各项指标水平无明显差异ꎬ治疗后ꎬ两组各项指标水平均有所下降ꎬ
较治疗前(Ｐ<０.０５)ꎻ观察组空腹血糖、餐后 ２ｈ 血糖及 ＨｂＡｌｃ 均低于对照组(Ｐ<０.０５)ꎻ两组患者治疗前

Ｓｃｒ、ＧＦＲ 水平及体质量指数差异无统计学意义ꎻ治疗后观察组 Ｓｃｒ 水平和体质量指数明显低于对照组ꎬ
ＧＦＲ 水平高于对照组(Ｐ<０.０５)ꎻ两组患者治疗前血清 Ｈｃｙ、ＡＰＮ 水平无明显差异ꎻ治疗后ꎬ两组患者血

清 Ｈｃｙ 水平明显下降ꎬＡＰＮ 水平明显升高ꎬ且观察组血清 Ｈｃｙ 水平显著低于对照组ꎬＡＰＮ 水平显著高于

对照组(Ｐ<０.０５)ꎻ观察组低血糖发生率明显低于对照组(Ｐ<０.０５)ꎻ两组患者恶心呕吐、头痛、腹泻发生

率差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ 结论:拜糖平联合利拉鲁肽治疗 ２ 型糖尿病患者的疗效较高ꎬ明显改

善患者血清 Ｈｃｙ、ＡＰＮ 水平ꎬ且不会增加不良反应的发生ꎬ患者基本可以耐受ꎬ值得推广应用ꎮ
【关键词】 　 拜糖平ꎻ　 利拉鲁肽ꎻ　 ２ 型糖尿病ꎻ　 同型半胱氨酸ꎻ　 脂联素
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ＡＰＮ ｗｉｔｈｏｕｔ ｉｎｃｒｅａｓｉｎｇ ｔｈｅ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ ｒｅａｃｔｉｏｎｓ. Ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｃａｎ ｂａｓｉｃａｌｌｙ ｔｏｌｅｒａｔｅ ｉｔ. Ｉｔ ｉｓ ｗｏｒｔｈ
ｐｏｐｕｌａｒｉｚｉｎｇ ａｎｄ ａｐｐｌｙｉｎｇ.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】 　 Ｗｏｒｓｈｉｐ ｔｈｅ ｓｕｇａｒ ｌｅｖｅｌꎻ　 Ｔｈｅ ｌａｌｕ ｐｅｐｔｉｄｅꎻ　 Ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓꎻ　 Ｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅꎻ　 Ａｄｉ￣
ｐｏｎｅｃｔｉｎ

　 　 在我国ꎬ糖尿病是仅次于癌症和心血管疾病的第

三大死因[１]ꎮ ＷＨＯ 将其分为 １ 型和 ２ 型ꎬ其中ꎬ２ 型

糖尿病是一种多基因遗传病ꎬ占患者的 ９０％以上ꎮ ２
型糖尿病患者的胰岛素抵抗有一定的作用ꎬ主要是由

于胰岛素抵抗ꎬ胰岛素敏感性降低ꎬ血清胰岛素升高ꎬ
胰岛素抵抗ꎬ胰岛素分泌相对于患者的血糖仍然相对

不足ꎮ 这些患者的早期症状并不明显ꎬ只有轻微的疲

劳和口渴ꎬ发生大血管和微血管等并发症是诊断之前

的主要临床表现ꎮ 在 ２ 型糖尿病的治疗中ꎬ控制血糖ꎬ
口服降糖药物控制血糖ꎬ以往大多采用二甲双胍治疗ꎬ
该药物具有降低肝脏葡萄糖输出的能力ꎬ可以帮助肌

肉细胞、脂肪细胞和肝脏从血液中吸收更多的葡萄糖ꎬ
从而降低血糖水平ꎮ 但恶心、呕吐、腹泻、腹痛等不良

反应发生率较高ꎬ严重的影响患者的身体情况和生活

质量ꎬ身体较差的患者还会失去一定的耐受性和依从

性ꎬ从而使后续的治疗难以进行ꎮ 而利拉鲁肽是一种

人胰高糖素样肽－１(ＧＬＰ－１)类似物ꎬ适用于糖尿病ꎬ
但是单独使用利拉鲁肽疗效欠佳ꎮ 所以ꎬ探索有效的

联合治疗方案是目前最关注的问题ꎮ 而有研究指出ꎬ
拜糖平用于糖尿病在临床上效果较好[２]ꎮ 因此ꎬ本研

究旨在探讨拜糖平联合利拉鲁肽治疗 ２ 型糖尿病患者

的疗效ꎬ现报道如下ꎮ
１　 资料与方法

１.１　 一般资料:２０１６ 年 ３ 月至 ２０１７ 年 ３ 月我院收治

的 ２ 型糖尿病患者 ９５ 例进行研究ꎬ研究已获得我院伦

理会批准实施ꎮ 将入选患者采用简单随机分组法分为

两组ꎬ两组患者一般资料无显著性差异ꎬ存在可比性ꎬ
见表 １ꎮ 纳入标准:①符合 ＷＨＯ 关于肥胖和 ２ 型糖尿

病的诊断标准ꎻ②空腹血糖>７ｍｍｏＬ / Ｌꎻ③年龄 １８ ~ ７５
岁ꎻ排除标准:①严重心肝肾功能不全患者ꎻ②妊娠期

妇女ꎻ③神经精神类疾病患者ꎮ
１.２　 方法:对照组单纯采用二甲双胍治疗ꎬ口服二甲

双胍(规格 ２０ｍＬ:２０ｍｇꎬ厂家:江苏豪森药业股份有限

公司ꎬ国药准字 Ｈ２００１０７４３)０.５ｇ / 次ꎬ每天 ３ 次ꎮ 观察

组采用拜糖平联合利拉鲁肽治疗ꎬ患者前 ３ｄ 口服拜糖

平 ５０ｍｇꎬ与第一口饭同时服用ꎬ每天 ３ 次ꎬ４ｄ 后加至

１９５
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１００ｍｇꎻ同时给予利拉鲁肽皮下注射 ０.６ｍｇꎬ一周后根

据患者肠道反应增加至 １.２ｍｇꎬ每天 １ 次ꎮ 两组患者

均治疗 ３ 个月后ꎬ分析两组患者的疗效空腹血糖、餐后

２ｈ 血糖及 ＨｂＡｌｃꎮ

表 １　 两组一般资料比较

组别 例数 男 / 女 年龄 病程

观察组 ５０ ２７ / ２３ ５２.４３±７.５８ ６.１８±１.２９

对照组 ４５ ２４ / ２１ ５５.８１±１０.６７ ６.１５±１.２８

统计值 ０.００４ １.７９３ ０.１１４

Ｐ ０.９４８ ０.０７６ ０.９１０

１.３　 观察指标:抽取所有受试者入组后第 １ 天空腹静

脉血 ５ｍＬꎬ３０００ｒ / ｍｉｎ 离心 １０ｍｉｎꎬ提取上层血清后置

入 ＥＰ 管ꎬ并置于冷冻箱内储存以备检测ꎬ使用酶联免

疫吸附法对血清 Ｈｃｙ、ＡＰＮ 进行检测ꎬ试剂盒购于英国

Ａｂｃａｍ 公司ꎬ仪器均使用东芝 ＧＡ８００ 生化分析仪ꎻ采
用高压液相离子交换层析分离法测定 ＨｂＡｌｃ 水平ꎻ治
疗前后均记录患者空腹血糖、餐后 ２ｈ 血糖、肾功能指

标、体质量指数及治疗期间不良反应发生情况ꎮ 疗效

评定标准:显效:ＨｂＡｌｃ 下降≥１％ꎻ有效:ＨｂＡｌｃ 下降

０.３％~１％ꎻ无效:ＨｂＡｌｃ 下降<０.３％ꎬ显效＋有效为有

效率

１.４　 统计学分析:以 ＳＰＳＳ１８.０ 软件包处理ꎬ计量资料

均为正态分布ꎬ用均数±标准差(ｘ±ｓ)表示ꎬ不同时间

点比较使用重复测量方差分析ꎬ计数资料以率表示ꎬχ２

检验ꎬＰ<０.０５ 表示差异具有统计学意义ꎮ
２　 结　 果

２.１　 两组患者治疗后疗效比较:观察组患者治疗后有

效率为 ９４.００％ꎬ显著高于对照组的 ７３.３３％(Ｐ<０.０５)
详见表 ２ꎮ

表 ２　 两组患者疗效比较

组别 例数 显效 有效 总有效率(％)

观察组 ５０ ３１ １６ ９４.００

对照组 ４５ ２２ １１ ７３.３３

χ２ ７.６０８

Ｐ ０.００６

２.２　 两组患者治疗前后各项指标比较:治疗前ꎬ两组

各项指标水平无明显差异ꎬ治疗后ꎬ两组各项指标水平

均有所下降ꎬ较治疗前差异具有统计学意义( Ｐ < ０.
０５)ꎻ观察组空腹血糖、餐后 ２ｈ 血糖及 ＨｂＡｌｃ 均低于

对照组(Ｐ<０.０５)详见表 ３ꎮ

表 ３　 两组患者治疗前后各项指标比较(ｘ±ｓ)

组别 例数
空腹血糖(ｍｍｏＬ / Ｌ)
治疗前　 　 　 治疗后

餐后 ２ｈ 血糖(ｍｍｏＬ / Ｌ)
治疗前　 　 　 治疗后

ＨｂＡｌｃ(％)
治疗前　 　 　 治疗后

观察组 ５０ ９.７８±３.８１ ６.５３±０.８１ １４.７２±６.９７ ８.４５±５.３０ １０.５７±３.６４ ６.７８±１.３１

对照组 ４５ １０.０４±５.９３ ７.９５±０.８５ １４.６７±７.１４ １０.９１±５.１４ １１.１５±４.３８ ７.９５±１.２４

组间 Ｆ＝ １６.６５８ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ １６.５２４ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ １７.５２３ꎬＰ<０.００１

不同时间点 Ｆ＝ ２８.４２８ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ ２７.４２９ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ ２９.６３５ꎬＰ<０.００１

组间不同时间点 Ｆ＝ １１.０２３ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ １２.４２８ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ １３.５８７ꎬＰ<０.００１

２.３　 两组患者治疗前后肾功能和体质量比较:两组患

者术前 Ｓｃｒ、ＧＦＲ 水平及体质量指数差异无统计学意

义ꎻ治疗后观察组 Ｓｃｒ 水平和体质量指数明显低于对

照组ꎬＧＦＲ 水平高于对照组(Ｐ<０.０５)详见表 ４ꎮ ２.４　
两组患者治疗前后血清 Ｈｃｙ、ＡＰＮ 水平比较:两组患者

治疗前血清 Ｈｃｙ、ＡＰＮ 水平无明显差异ꎻ治疗后ꎬ两组

患者血清 Ｈｃｙ 水平明显下降ꎬＡＰＮ 水平明显升高ꎬ且
观察组血清 Ｈｃｙ 水平显著低于对照组ꎬＡＰＮ 水平显著

高于对照组(Ｐ<０.０５)ꎬ见表 ５ꎮ
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表 ４　 两组患者治疗前后肾功能和体质量比较(ｘ±ｓ)

组别 例数
ＧＦＲ(ｍＬ / ｍｉｎ)

治疗前　 　 　 治疗后
Ｓｃｒ(μｍｏＬ / Ｌ)

治疗前　 　 　 治疗后
体质量指数(ｋｇ / ｍ２)
治疗前　 　 　 治疗后

观察组 ５０ ４３.３０±２３.７３ ５８.９１±２２.７８ １８６.１８±９５.２１ １２１.４９±４５.９３ ３２.４１±３.５４ ２８.１４±２.３７

对照组 ４５ ４１.４１±２４.８１ ４７.１３±１９.４９ １８４.３８±９８.７９ １４８.５１±５２.０３ ３３.１６±３.６７ ３２.２７±２.８９

组间 Ｆ＝ １９.４７６ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ ２１.３５４ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ １７.６２５ꎬＰ<０.００１

不同时间点 Ｆ＝ ３１.３２８ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ ３５.６４２ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ ３０.３６９ꎬＰ<０.００１

组间不同时间点 Ｆ＝ １４.２５３ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ １８.６９５ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ １３.５８６ꎬＰ<０.００１

表 ５　 两组患者治疗前后血清 Ｈｃｙ ＡＰＮ 水平比较(ｘ±ｓ)

组别 例数
Ｈｃｙ(μｍｏＬ / Ｌ)

治疗前　 　 　 治疗后
ＡＰＮ(ｍｇ / Ｌ)

治疗前　 　 　 治疗后

观察组 ５０ １９.０５±２.１３ ９.９５±３.３１ ３.７２±１.０４ ３.８９±１.０７

对照组 ４５ １８.９７±２.４５ １３.２１±２.９７ ３.６９±０.９８ ５.３７±１.２５

组间 Ｆ＝ １８.５２３ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ １７.４２５ꎬＰ<０.００１

不同时间点 Ｆ＝ ２９.５４２ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ ２６.４２３ꎬＰ<０.００１

组间不同时间点 Ｆ＝ １３.５６９ꎬＰ<０.００１ Ｆ＝ １２.５８２ꎬＰ<０.００１

２.５　 两组患者不良反应发生情况比较:观察组低血糖

发生率明显低于对照组ꎬ差异具有统计学意义(Ｐ <０.
０５)ꎻ两组患者恶心呕吐、头痛、腹泻发生率差异无统

计学意义(Ｐ>０.０５)详见表 ６ꎮ

表 ６　 两组患者不良反应发生情况比较 ｎ(％)

组别 例数 低血糖 恶心呕吐 头痛 腹泻

观察组 ５０ ２(４.００) ２(４.００) ２(４.００) ５(１０.００)

对照组 ４５ ７(１５.５６) １(２.２２) ３(６.６７) ３(６.６７)

χ２ ３.６８８ ０.２４５ ０.３３８ ０.３４１

Ｐ ０.０５５ ０.６２１ ０.５６１ ０.５５９

３　 讨　 论

近年来ꎬ随着人们生活水平的提高、饮食结构的改

变及人口老年化的加剧ꎬ我国 ２ 型糖尿病的发病率逐

渐增加ꎬ是我国人口死亡的第三因素[３]ꎮ ２ 型糖尿病

４０ 岁以上的成年人和老年人ꎬ近年来有年轻化的趋

势ꎮ 病人超重ꎬ发病缓慢ꎬ病情较轻ꎬ不少病人可长期

无代谢紊乱症状ꎮ 人们高热量摄入和不合理结构(高
脂肪ꎬ高蛋白ꎬ低碳水化合物)饮食会导致肥胖ꎬ体重

增加ꎬ缺乏运动ꎬ胰岛素抵抗进展ꎬ导致胰岛素分泌缺

陷和 ２ 型糖尿病的发生[４]ꎮ
目前临床上常用治疗糖尿病的就是二甲双胍ꎬ在

治疗糖尿病上有重要的地位ꎬ是一线降糖药物ꎮ 但有

研究指出ꎬ大量的使用二甲双胍ꎬ对患者消化道会产生

较大的刺激ꎬ导致患者治疗时发生恶心呕吐的情况比

较严重ꎮ 长期服用会降低机体对维生素 Ｂ１２ 的吸收

从而导致糖尿病昏ꎬ急性发热的发生[５]ꎮ 而拜糖平是

一种 α 糖苷酶抑制剂ꎬ长期使用可降低空腹血糖和糖

化血红蛋白的浓度ꎮ 适用糖尿病ꎬ且毒副反应较二甲
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双胍低ꎬ国外有学者应用拜糖平对 ２ 型糖尿病治疗ꎬ显
示拜糖平对 ２ 型糖尿病有确切疗效ꎮ 有研究显示ꎬ利
拉鲁肽是治疗 ２ 型糖尿病有效药物之一ꎬ其联合拜糖

平治疗 ２ 型糖尿病可提高疗效[６]ꎮ
本研究结果显示ꎬ拜糖平联合利拉鲁肽的患者治

疗后有效率为 ９４.００％ꎬ显著高于使用二甲双胍进行治

疗患者的 ７６.００％ꎬ分析是由于利拉鲁肽在在维持天然

ＧＬＰ－１ 生物活性的同时ꎬ还能延长酰化产物和蛋白

质ꎬ抵抗二肽酰基肽酶 ＩＶ 和中性肽酶降解ꎬ以防止天

然 ＧＬＰ－１ 的降解ꎮ 本研究显示ꎬ患者空腹血糖、餐后

２ｈ 血糖及 ＨｂＡｌｃ 水平随着患者治疗后有着明显的下

降ꎬ分析是因为拜糖平是一种 α－糖苷酶抑制剂ꎬ通过

减缓或减慢肠道内葡萄糖的吸收ꎬ延缓糖、糖和多糖的

葡萄糖吸收ꎬ具有可逆性抑制作用ꎬ从而做到降低空腹

血糖、ＨｂＡｌｃꎬ在降低餐后血糖具有重要的作用ꎮ
本研究发现ꎬ所有患者治疗后拜糖平联合利拉鲁

肽的患者肾功能显著优于使用利拉鲁肽的治疗的患

者ꎬ且体质量指数要低于使用利拉鲁肽的患者ꎮ 分析

是因为 ＧＬＰ－１ 受体除了分布于胰腺外ꎬ还分布于肾、
心脏、胃、肺以及中枢和外周神经体统中ꎬ利拉鲁肽和

细胞表面的 ＧＬＰ－１ 结合后ꎬ抑制胃排空的功能可以延

缓胃肠蠕动和胃液的分泌ꎬ延缓胃内容的排空ꎬ从而延

缓营养的吸收ꎮ Ｈｃｙ 是体内一种含硫必需氨基酸ꎬ是
蛋氨酸循环、能量代谢和甲基化反应的重要代谢产物ꎬ
在体内经蛋氨酸脱甲基化生成ꎬ是甲硫氨酸代谢的重

要中间产物ꎻＡＰＮ 是由 ２４４ 个氨基酸构成的多肽ꎬ由
脂肪细胞特异性分泌ꎬ能够调节机体糖脂代谢ꎬ保护血

管内皮细胞ꎮ 本研究结果显示ꎬ拜糖平联合利拉鲁肽

的患者的血清 Ｈｃｙ 水平明显低于、ＡＰＮ 水平明显高于

使用二甲双胍治疗的患者ꎬ提示ꎬ拜糖平联合利拉鲁肽

能改善患者的血清 Ｈｃｙ、ＡＰＮ 水平ꎮ 拜糖平联合利拉

鲁肽患者的不良反应多表现于腹泻ꎬ且多发生在用药

后的 １ 至 ４ 周内ꎬ是因为在小肠内消化吸收碳水化合

物而产生的大量气体导致的ꎮ 患者可采用逐渐加量的

方法来降低不良反应的发生ꎮ 但本次研究样本偏少ꎬ
后期应加大样本量进一步研究ꎮ

综上所述ꎬ拜糖平联合利拉鲁肽治疗 ２ 型糖尿病

患者的疗效较高ꎬ明显改善患者血清 Ｈｃｙ、ＡＰＮ 水平ꎬ
且不会增加不良反应的发生ꎬ患者基本可以耐受ꎬ值得

推广应用ꎮ
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宫颈上皮内瘤变患者术前应用清热解毒法联合
局部微波治疗的临床效果观察

马铁玉ꎬ　 焦　 健ꎬ　 唐明霞ꎬ　 王海杰ꎬ　 高冠峰ꎬ　 陈红楠

(河北省承德市中医院妇产科ꎬ　 河北　 承德　 ０６７０００)

【摘　 要】目的:探讨宫颈上皮内瘤变患者术前应用清热解毒法联合局部微波治疗的临床应用效果

观察ꎮ 方法:选取 ２０１５ 年 １ 月至 ２０１８ 年 ３ 月我院收治的 １００ 例宫颈上皮内瘤变患者ꎬ采用术前清热解

毒法联合局部微波治疗干预ꎬ作为治疗组ꎻ同期住院且未使用清热解毒法进行治疗的 １００ 例宫颈上皮内

瘤变患者作为对照组ꎬ对比两组患者的临床疗效ꎮ 结果:治疗组患者术中、术后出血量明显低于对照组ꎬ
治疗组患者平均创面愈合时间明显低于对照组ꎬ治疗组患者并发症发生率为 ２％明显低于对照组 ９％ꎬＰ
<０.０５ 差异有统计学意义ꎮ 结论:宫颈上皮内瘤样变患者术前术后应用清热解毒去腐法联合微波治疗

４９５
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