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胰岛素类似物取代人胰岛素联合口服降糖药对糖尿病患者
用药量和 Ｃ 肽￣胰岛素释放的影响

马雅辉ꎬ王　 立

(首都医科大学宣武医院内分泌科ꎬ北京 １０００５３)

摘　 要:　 目的　 观察预混胰岛素类似物取代人胰岛素联合口服降糖药治疗 ２ 型糖尿病时的用药量及治疗后

Ｃ 肽￣胰岛素的情况ꎮ 　 方法　 将本院收治的 ２ 型糖尿病患者按自愿的方式分成胰岛素类似物组(６０ 例)和人胰岛

素组(５０ 例)ꎮ 所有患者均口服降糖药(二甲双胍)辅助治疗ꎬ胰岛素类似物组患者皮下注射诺和锐 ３０ 降血糖ꎬ人
胰岛素组患者皮下注射诺和灵 ３０Ｒ 降血糖ꎮ 比较治疗期间两组患者的空腹血糖(ＦＢＧ)、餐后 ２ ｈ 后血浆血糖

(ＰＢＧ)的含量、两组患者胰岛素总用量、治疗后 Ｃ 肽￣胰岛素的情况ꎮ 　 结果　 治疗期间ꎬ两组患者的空腹血糖含

量和餐后 ２ ｈ 血糖含量较治疗前均显著下降ꎬ但组间差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎻ治疗期间实验组患者胰岛素总

用量明显低于人胰岛素组患者胰岛素总用量(Ｐ<０.０５ꎬＰ<０.０１)ꎻ胰岛素类似物组患者的胰岛素抵抗指数显著低于

人胰岛素组患者(Ｐ<０.０５)ꎮ 　 结论　 预混胰岛素类似物联合口服降糖药治疗 ２ 型糖尿病的临床效果优于应用人

胰岛素联合口服降糖药的治疗效果ꎬ胰岛素类似物联合口服降糖药是一种值得推广的治疗 ２ 型糖尿病的方案ꎮ
关键词:　 ２ 型糖尿病ꎻ　 人胰岛素ꎻ　 胰岛素类似物ꎻ　 Ｃ 肽￣胰岛素ꎻ　 用药基础率

中图分类号:Ｒ５８７􀆰 １　 　 　 文献标识码:Ａ

Ｔｈｅ Ｄｏｓｅ ｏｆ Ｉｎｓｕｌｉｎ ａｎｄ ｔｈｅ Ｒｅｌｅａｓｅ ｏｆ Ｉｎｓｕｌｉｎ ａｎｄ Ｃ￣ｐｅｐｔｉｄｅ ｉｎ
Ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ Ｄｉａｂｅｔｅｓ ａｆｔｅｒ Ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ Ｉｎｓｕｌｉｎ Ａｎａｌｏｇｕｅｓ

ｏｒ Ｉｎｓｕｌｉｎ Ｈｕｍａｎ Ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ Ｏｒａｌ Ｍｅｄｉｃａｔｉｏｎｓ
ＭＡ ＹａｈｕｉꎬＷＡＮＧ Ｌｉ

(Ｘｕａｎｗｕ Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｃａｐｉｔａｌ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ)

Ａｂｓｔｒａｃｔ:　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｏｂｓｅｒｖｅ ｔｈｅ ｄｏｓｅ ｏｆ ｉｎｓｕｌｉｎ ａｎｄ ｔｈｅ ｒｅｌｅａｓｅ ｏｆ ｉｎｓｕｌｉｎ ａｎｄ Ｃ￣ｐｅｐｔｉｄｅ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｈｏ ｗｅｒｅ
ｗｉｔｈ ｄｉａｂｅｔｅｓ ａｎｄ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｉｎｓｕｌｉｎ ａｎａｌｏｇｕｅｓ ｏｒ ｉｎｓｕｌｉｎ ｈｕｍａｎ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｏｒａｌ ｍｅｄｉｃａｔｉｏｎｓ. 　 Ｍｅｔｈｏｄｓ 　 １１０ ｐａ￣
ｔｉｅｎｔｓꎬｗｈｏ ｗｅｒｅ ｒｅｃｅｉｖｅｄ ａｎｄ ｔｒｅａｔｅｄ ｂｅｃａｕｓｅ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｅｓ ａｔ ｏｕｒ ｈｏｓｐｉｔａｌ ｂｅｔｗｅｅｎ Ｍａｙꎬ２０１５ ｔｏ Ｄｅｃｅｍｂｅｒꎬ２０１５ꎬｗｅｒｅ
ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ(６０ ｃａｓｅｓ) ａｎｄ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ(５０ ｃａｓｅｓ)ꎬａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ’ ｗｉｌｌｉｎｇ.Ａｌｌ ｏｆ ｔｈｅ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｒｅｃｅｉｖｅｄ ｏｒａｌ ｈｙｐｏｇｌｙｃｅｍｉｃ ｄｒｕｇｓ(ｍｅｌｂｉｎｅ)ꎬａｎｄ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｉｎｓｕｌｉｎ ａｎａ￣
ｌｏｇｕｅｓ(ｉｎｓｕｌｉｎ Ａｓｐａｒｔ ３０)ꎬｗｈｉｌｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｉｎｓｕｌｉｎ( ｉｎｓｕｌｉｎ Ｎｏｖｏｌｉｎ ３０Ｒ).Ｍｅａｓｕｒｅ ａｎｄ
ｃｏｍｐａｒｅ ｔｈｅ ＦＢＧꎬＰＢＧꎬｔｈｅ ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｌ ｄｏｓｅ ｏｆ ｉｎｓｕｌｉｎꎬｔｈｅ ｒｅｌｅａｓｅ ｏｆ ｉｎｓｕｌｉｎ ａｎｄ Ｃ￣ｐｅｐｔｉｄｅ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ.　
Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｔｈｅ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ＦＢＧ ａｎｄ ＰＢＧ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ｂｏｔｈ ｗｅｎｔ ｄｏｗｎ ａｆｔｅｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔꎬｂｕｔ ｔｈｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｂｅ￣
ｔｗｅｅｎ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ｗａｓ ｎｏｔ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ(Ｐ>０.０５).Ｔｈｅ ｄｏｓｅ ｏｆ ｔｏｔａｌ ｉｎｓｕｌｉｎ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ
ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ(Ｐ<０.０５ꎬＰ<０.０１).Ｔｈｅ ＨＯＭＡ￣ＩＲ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｌｏｗｅｒ
ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐꎬａｎｄ ｔｈｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｉｓ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ(Ｐ<０.０５).　 Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　 Ｉｎｓｕｌｉｎ ａｎａｌｏｇｕｅｓꎬｉｎｓｔｅａｄ ｏｆ ｉｎｓｕｌｉｎ
ｈｕｍａｎꎬｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｏｒａｌ ｍｅｄｉｃａｔｉｏｎｓ ｉｓ ａ ｓｃｈｅｍｅ ｄｅｓｅｒｖｅｄ ｔｏ ｂｅ ｐｏｐｕｌａｒｉｚｅｄ.

Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ:　 　 　 　 　

　 　 随着社会、经济的发展和人们生活方式的改变ꎬ ２ 型糖尿病已然成为继心血管疾病和肿瘤之后的第

三大威胁人类生命和健康的非传染性疾病ꎮ 胰岛素

是控制血糖强有力的武器ꎬ但是易出现餐后血糖控

６９２ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｅｎｔｒａｌ Ｓｏｕｔｈ ＣｈｉｎａꎬＭａｙ ２０１６ꎬＶｏｌ.４４ꎬＮｏ.３



制不充分或两餐之间出现低血糖ꎮ ２０１１ 美国临床

内分泌医师学(Ａｍｅｒｉｃａｎ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｅｎ￣
ｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｉｓｔｓꎬＡＡＣＥ)指南指出预混胰岛素类似物能

更稳定的控制糖尿病人的血糖[１￣２]ꎮ 选择本院收治

的 １１０ 例 ２ 型糖尿病患者根据患者自愿的原则分为

胰岛素类似物组 ６０ 例和人胰岛素组 ５０ 例ꎬ观察治

疗 ５ 天内两组患者的血糖水平ꎬ胰岛素用药量及胰

岛素￣Ｃ 肽的释放量ꎬ现报道如下ꎮ

１　 资料方法

１.１　 一般资料　 　 选择本院自 ２０１５ 年 ５ 月 ~ ２０１５

年 １２ 月收治的 １１０ 例 ２ 型糖尿病患者ꎬ入选标准:
符合世界卫生组织(Ｗｏｒｄ Ｈｅａｌｔｈｙ ＯｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎꎬＷＨＯ
糖尿病诊断标准的 ２ 型糖尿病患者且经口服降糖药

与运动饮食疗法不能理想控血糖者ꎻ年龄 ３０ ~ ７０ 岁

之间ꎮ 排除标准:心肺功能不全者ꎬ有急性并发症的

患者ꎮ 按照自愿的原则ꎬ由患者自行选择治疗方案ꎬ
６０ 例为胰岛素类似物组采用预混胰岛素类似物(诺
和锐 ３０)控制血糖ꎬ５０ 例为人胰岛素组采用预混人

胰岛素(诺和灵 ３０Ｒ)控制血糖ꎮ 两组患者的年龄、
性别构成比、体重指数(Ｂｏｄｙ Ｍａｓｓ ＩｎｄｅｘꎬＢＭＩ)、腰
围(Ｗａｉｓｔ ｃｉｒｃｕｍｆｅｒｅｎｃｅꎬＷＣ)、病程等资料均无统计

学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ具有可比性(表 １)ꎮ

表 １　 两组患者基本资料比较

组别 ｎ 年龄(岁) 性别比(男 / 女) ＢＭＩ(ｋｇ / ｍ２) ＷＣ(ｃｍ) 病程(年)

胰岛素类似物组 ６０ ５０.３±５.２ ２７ / ３３ ２３.１±２.１ ８６±３.６ ８.４±３.２
胰岛素组 ５０ ５２.１±５.６ ２６ / ２４ ２３.５±１.８ ８１±４.１ ８.８±２.９

１.２　 仪器　 　 强生血糖仪:武汉正健医疗美容科技

发展有限公司ꎬ稳豪型ꎮ
１.３　 治疗方法　 　 所有的患者均于早、晚餐前皮下

注射胰岛素(其中胰岛素类似物组患者注射诺和锐

３０ꎬ人胰岛素组注射诺和灵 ３０Ｒ)ꎬ且均口服降糖药

(二甲双胍)辅助控血糖治疗 ７ 天ꎬ服药量按 Ｔ２ＤＭ 指

南进行ꎮ 根据患者的血糖水平调整胰岛素的用量ꎬ并
记录患者每天胰岛素总用量ꎮ 每天测量血糖 ４ 次ꎬ分
别为空腹血糖(Ｆａｓｔｉｎｇ Ｂｌｏｏｄ￣ｇｌｕｃｏｓｅꎬＦＢＧ) 及三餐后

２ｈ 血糖(Ｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌ Ｂｌｏｏｄ￣ｇｌｕｃｏｓｅꎬＰＢＧ)ꎬ治疗 ７ 天

结束后ꎬ患者使用馒头餐并测定患者的胰岛素抵抗指

数(Ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓ ｍｏｄｅｌ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔꎬＨＯＭＡ￣ＩＲ)来评定

患者经治疗后 Ｃ 肽￣胰岛素情况ꎮ
１.４　 统计学处理　 　 数据采用 ＳＰＳＳ１７.０ 统计学软

件进行处理ꎬ计量资料以 ｘ± ｓ 表示ꎬ行 ｔ 检验法检

验ꎻ计数资料、构成比或组成率的比较行卡方检验ꎮ
Ｐ<０.０５ 表示差异具有统计学意义ꎮ

２　 结　 　 果

两组患者在治疗的 ７ 天时间内ꎬ空腹血糖水平

和进食后 ２ ｈ 血糖水平均有显著下降(ＦＢＧ 见表 ２ꎬ
ＰＢＧ 见表 ３)ꎬ但组间血糖变化差异无显著性(Ｐ>
０􀆰 ０５)ꎮ 治疗期间ꎬ胰岛素类似物组患者每天需要

的胰岛素量显著低于人胰岛素组(Ｐ<０.０５ꎬ表 ４)ꎻ从
第 ５ 天开始ꎬ人胰岛素组患者胰岛素需要量显著高

于胰岛素类似物组患者(Ｐ<０.０１)ꎮ 治疗后ꎬ胰岛素

类似物组患者的胰岛素抵抗指数(１􀆰 ７±０􀆰 ４)显著低

于人胰岛素组患者(３􀆰 １±０􀆰 ８)(Ｐ<０.０５)ꎮ

表 ２　 两组患者治疗中空腹血糖(ＦＢＧ)水平(ｍｍｏｌ / Ｌ)

组别 ｎ 第一天 第二天 第三天 第四天 第五天 第六天 第七天

胰岛素类似物组 ６０ １２.４±２.６ １０.７±２.５ ９.８±２.３ ９.４±２.７ ８.９±２.３ ８.１±２.２ ７.４±２.１
人胰岛素组 ５０ １３.２±２.２ １０.６±２.３ １０.１±２.５ ９.８±２.３ ８.５±２.６ ８.３±２.５ ７.５±２.２

表 ３　 两组患者治疗时餐后 ２ ｈ 后血糖(ＰＢＧ)水平(ｍｍｏｌ / Ｌ)

组别 ｎ 第一天 第二天 第三天 第四天 第五天 第六天 第七天

胰岛素类似物组 ６０ １４.７±４.６ １３.５±３.６ １２.４±４.１ １１.２±３.９ １０.８±４.３ １０.６±３.５ １０.０±３.２
人胰岛素组 ５０ １５.０±４.８ １４.２±４.４ １２.２±５.１ １１.７±４.６ １１.０±４.３ １０.９±４.０ １０.２±４.２

７９２中南医学科学杂志 ２０１６ 年 ５ 月第 ４４ 卷第 ３ 期



表 ４　 两组患者治疗时胰岛素总用量(Ｕ)

组别 ｎ 第一天 第二天 第三天 第四天 第五天 第六天 第七天

胰岛素类似物组 ６０ ２１.２±３.４ ２４.６±３.６ａ ２６.７±３.２ａ ２７.６±３.１ａ ２９.８±３.５ｂ ３１.０±３.３ｂ ３２.３±３.２ｂ

人胰岛素组 ５０ ２１.７±３.１ ２７.３±３.４ ２９.２±３.３ ３０.４±３.７ ３３.６±３.４ ３７.５±４.０ ３９.８±３.２

　 　 与人胰岛素组相比ꎬａ:Ｐ<０.０５ꎻ与人胰岛素组相比ꎬｂ:Ｐ<０.０１

３　 讨　 　 论

２ 型糖尿病的发病与胰岛素抵抗和胰岛缺陷有

关ꎬ有研究表明口服降糖药能够刺激胰岛 Ｂ 细胞分

泌ꎬ从而降血糖ꎬ但口服降糖药继发性失效是口服降

糖药临床应用的瓶颈[３]ꎮ 美国糖尿病控制与并发试

验(Ｔｈｅ Ｄｉａｂｅｔｅａｓ Ｃｏｎｔｒｏｌ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ＴｒｉａｌꎬＤＣ￣
ＣＴ) 研究表明ꎬ严格控制血糖可明显预防、减少、延缓

糖尿病并发症的出现ꎬ因此对于口服降糖药失效的患

者应尽早给予胰岛素治疗ꎬ消除高血糖对胰岛 Ｂ 细胞

的危害[４]ꎮ 但胰岛素治疗过程中ꎬ低血糖事件是常见

的不良反应ꎬ严重的低血糖可引起癫痫、昏迷、造成组

织损伤ꎮ 因此ꎬ胰岛素治疗 ２ 型糖尿病过程中ꎬ维持

血糖稳定是选择治疗方案的重要考虑因素ꎮ 在本研

究中ꎬ所有患者在治疗的 ５ 天内ꎬ血糖水平均有明显

的下降ꎬ虽然两组之间差异无统计学意义ꎬ但是胰岛

素类似物组患者血糖水平的下降更为平稳ꎮ 这与其

它类似研究的预混胰岛素类似物与预混人胰岛比较

餐后血糖控制更佳ꎬ夜间及重度低血糖更少相一

致[２ꎬ５]ꎮ 虽然两组患者的血糖水平没有显著差异ꎬ但
是胰岛素类似物组患者每天需要的胰岛素量少于人

胰岛素组(Ｐ<０.０５)ꎬ在第五天时ꎬ人胰岛素组患者需

要的胰岛素量显著高于胰岛素类似物患者(Ｐ<０.０１)ꎮ
这表明胰岛素类似物降血糖疗效较好ꎬ治疗 ２ 型糖尿

病时所需要的量更少ꎮ Ｃ 肽是胰岛 Ｂ 细胞的分泌产

物ꎬ与胰岛素共有一个前体￣胰岛素原ꎬ一个分子的胰

岛素原可裂解为一分子胰岛素和一分子 Ｃ 肽ꎬ二者共

存于毛细血管循环系统中ꎮ 由于血胰岛素水平不稳

定ꎬ而 Ｃ 肽有更长的半衰期且不被分解ꎮ 最重要的是

Ｃ 肽的量不受外源性胰岛素的影响ꎬ因此常用来反应

胰岛功能[６￣８]ꎮ 在本研究中ꎬ胰岛素类似物组患者在

进行馒头餐实验时ꎬ胰岛素抵抗指数(ＨＯＭＡ￣ＩＲ)反
应的 Ｃ 肽￣胰岛素情况高于人胰岛素组ꎮ 这说明ꎬ胰
岛素类似物组患者的胰岛 Ｂ 细胞分泌功能较人胰岛

素组患者的好ꎮ 这说明胰岛素类似物治疗方案对治

疗后胰岛功能的恢复更好ꎮ
总之ꎬ胰岛素类似物吸收快、作用快、代谢快ꎮ

胰岛素类似物联合口服降糖药对血糖的控制较好且

相对较平稳ꎬ用量较少ꎬ能减轻患者的经济负担ꎬ并
提高了患者的生活质量ꎮ 进餐时即刻给予ꎬ即可很

好地控制血糖ꎬ又可防止两餐间低血糖的发生ꎮ 所

以ꎬ临床上胰岛素类似物代替人胰岛素联合口服降

糖药治疗 ２ 型糖尿病是一种值得推广的治疗方案ꎮ
但由于本研究选择的案例数不是足够大ꎬ结果会有

一定的误差ꎬ仍需进一步研究ꎮ
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