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2型糖尿病患者西格列汀联合二甲双胍与门冬胰岛素
联合二甲双胍干预效果比较

杨丽雅，杜厉英，张亚当，姜灵芝

金华市中心医院，浙江 金华 321000

摘要：目的 比较 2型糖尿病（T2DM）患者西格列汀联合二甲双胍与门冬胰岛素联合二甲双胍的干预效果，为优化

T2DM患者血糖控制策略提供参考。方法 选择2018年1月—2024年12月金华市中心医院内分泌科收治的T2DM患者为

研究对象，采用倾向评分匹配法按1∶1比例分为西格列汀联合二甲双胍组和门冬胰岛素联合二甲双胍组；通过问卷调

查、体格检查和实验室检测收集两组患者基本信息、毛细血管血糖、糖化血红蛋白（HbA1c）、总胆固醇（TC）、高密

度脂蛋白胆固醇（HDL-C）、三酰甘油（TG）、体质指数（BMI）、收缩压（SBP）和舒张压（DBP）等资料；采用广义

估计方程分析两组患者治疗前后各项指标变化，比较干预效果。结果 西格列汀联合二甲双胍组69例，男性42例，占

60.87%；女性 27例，占 39.13%；年龄<60岁 42例，占 60.87%。门冬胰岛素联合二甲双胍组 69例，男性 47例，占

68.12%；女性22例，占31.88%；年龄<60岁45例，占65.22%。两组患者性别、年龄、文化程度、吸烟、饮酒、蔬菜水

果摄入量和病程比较，差异无统计学意义（均P>0.05）。治疗6个月后，两组患者毛细血管血糖、HbA1c的组间与时间

存在交互作用（均P<0.05），西格列汀联合二甲双胍组患者毛细血管血糖、HbA1c下降幅度大于门冬胰岛素联合二甲双

胍组。两组患者TC、HDL-C、TG、BMI、SBP和DBP的组间差异、时间差异无统计学意义，且组间与时间不存在交互

作用（均P>0.05）。结论 西格列汀联合二甲双胍控制T2DM患者血糖的效果优于门冬胰岛素联合二甲双胍。
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Comparison of intervention effects between sitagliptin combined with
metformin and insulin aspart combined with metformin

among patients with type 2 diabetes mellitus
YANG Liya, DU Liying, ZHANG Yadang, JIANG Lingzhi
Jinhua Centeral Hospital, Jinhua, Zhejiang 321000, China

Abstract: Objective To compare the intervention effects of sitagliptin combined with metformin and insulin aspart com⁃
bined with metformin among patients with type 2 diabetes mellitus (T2DM), so as to provide the reference for optimiz⁃
ing blood glucose control strategies among patients with T2DM. Methods T2DM patients admitted to the department of
endocrinology of Jinhua Central Hospital from January 2018 to December 2024 were selected as the research objects.
According to the propensity score matching, T2DM patients were divided into sitagliptin combined with metformin group
and insulin aspart combined with metformin group at a ratio of 1∶1. The basic information, capillary blood glucose, gly⁃
cosylated hemoglobin blood glucose (HbA1c), total cholesterol (TC), high density lipoprotein cholesterol (HDL-C), triglyc⁃
eride (TG), body mass index (BMI), systolic blood pressure (SBP) and diastolic blood pressure (DBP) of the two groups
were collected by questionnaire survey, physical examination and laboratory test. The generalized estimating equation
was used to analyze the changes of various indicators before and after treatment between the two groups of patients,
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and the intervention effect was compared. Results There were 69 cases in the sitagliptin combined with metformin
group. Among these 42 cases were males, accounting for 60.87%, and 27 cases were females, accounting for 39.13%.
Forty-two cases were younger than 60 years, accounting for 60.87%. There were 69 cases in the insulin aspart com⁃
bined with metformin group. Among these 47 cases were males, accounting for 68.12%, and 22 cases were females, ac⁃
counting for 31.88%. Forty-five cases were younger than 60 years, accounting for 65.22%. There were no statistically
significant differences in gender, age, education level, smoking, drinking, vegetable and fruit intake, and disease dura⁃
tion between the two groups (all P>0.05). After 6 months of treatment, there was an interaction between group and
time in capillary blood glucose and HbA1c in the two groups (all P<0.05), and the reduction of capillary blood glucose
and HbA1c in the sitagliptin combined with metformin group was greater than that in the insulin aspart combined with
metformin group. There were no statistically significant differences between groups and time in TC, HDL-C, TG, BMI,
SBP, and DBP, and no interaction effect was found between groups and time (all P>0.05). Conclusion Sitagliptin com⁃
bined with metformin is more effective than insulin aspart combined with metformin in controlling blood glucose among
patients with T2DM.
Keywords: sitagliptin; insulin aspart; metformin; type 2 diabetes mellitus; generalized estimating equation

我国糖尿病患病例数达 2.33 亿例，患病率从

2005 年的 7.53% 上升至 2023 年的 13.67%［1］，而治

疗率仅为 32.9%，控制率为 22.90%~50.1%［2-3］。血

糖控制是延缓 2 型糖尿病（type 2 diabetes mellitus，
T2DM）进展和预防并发症的核心措施［4］，控制不佳

可增加糖尿病患者心血管病发病和死亡风险［5］。联

合用药是有效管理 T2DM 的重要策略，尤其在二甲

双胍单药治疗血糖控制不达标时，二甲双胍联合其他

降糖药物可进一步优化血糖控制、改善代谢指标，并

降低糖尿病并发症风险［6］。二甲双胍作为糖尿病治疗

的一线基础用药，其联合用药方案影响患者血糖控制

效果及长期预后［7］。西格列汀（二肽基肽酶-4 抑制

剂）、门冬胰岛素（速效胰岛素类似物）联合二甲双胍

是常见且有效的治疗方案，但作用机制不同而各具优

势。本研究采用倾向评分匹配法将 T2DM 患者分为西

格列汀联合二甲双胍组和门冬胰岛素联合二甲双胍组，

分析不同联合治疗方案对 T2DM 患者血糖、血脂和血

压等指标的干预效果，为优化 T2DM 患者治疗策略、

提高血糖控制达标率提供参考。

1 对象与方法

1.1 对象

选择 2018 年 1 月—2024 年 12 月金华市中心医

院内分泌科收治的 T2DM 患者为研究对象。纳入标

准：（1） 年龄 18~75 岁；（2） 符合 T2DM 诊断标

准［3］；（3）接受西格列汀联合二甲双胍或门冬胰岛

素联合二甲双胍治疗；（4）调查资料完整。排除标

准：（1） 1 型糖尿病；（2）合并恶性肿瘤。本研究通

过金华市中心医院医学伦理委员会审查（2020-伦理

审查-281），研究对象均知情同意。基线纳入 246 例

T2DM 患者，采用倾向评分匹配法按 1∶1 比例分为

西格列汀联合二甲双胍组和门冬胰岛素联合二甲双胍

组，匹配变量包括性别、年龄、文化程度、吸烟、饮

酒、蔬菜水果摄入量和病程。

1.2 方法

1.2.1 资料收集

自行设计调查问卷，由经过统一培训的调查人员

采用面对面访谈方式收集患者的性别、年龄、文化程

度、吸烟、饮酒、蔬菜水果摄入量和病程等资料。吸

烟≥1 支/d 或≥7 支/周且持续 6 个月以上［8］定义为

吸烟；饮酒≥1 次/周且持续 3 个月以上定义为饮

酒［9］。

采集研究对象禁食、禁水≥8 h 的静脉血，使用

贝克曼 AU5800 全自动生化分析仪测定毛细血管血

糖、糖化血红蛋白（HbA1c）、总胆固醇（TC）、高密

度脂蛋白胆固醇（HDL-C）和三酰甘油（TG）。
使用欧姆龙 HNH-318 身高体重仪测量身高和体

重，计算体质指数（BMI）。测量前调试仪器，保证

立柱与踏板垂直，脚跟、臀部和肩胛骨同时接触立

柱，头部保持正立，确认姿势正确后读取滑测板底

面立柱上所示数值。使用欧姆龙 HBP-1320 电子血

压计测量收缩压（SBP）和舒张压（DBP）。研究对

象测量前 1 h 内避免剧烈运动、进食和吸烟等，静

坐 5 min 后连续测量 3 次血压，取平均值。

1.2.2 联合治疗干预方法

两组患者在接受健康教育的基础上分别接受不同

联合降糖药物治疗。由内分泌科医师及糖尿病健康教

育护士进行个性化健康教育，内容包括糖尿病基础知

识、饮食指导（每日热量摄入建议及营养素分配）、

运动处方（推荐每周≥150 min 中等强度有氧运动）

和自我血糖监测频率与目标。西格列汀联合二甲双胍

组：磷酸西格列汀 （杭州默沙东制药有限公司，
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H20237004，100 mg/片），100 mg/次，1 次/d，口服；

盐酸二甲双胍片 （上海信谊天平药业有限公司，

H31020246，0.25 g/片），0.5 g/次，2 次/d，口服，治

疗 6 个月。门冬胰岛素联合二甲双胍组：门冬胰岛素

注射液（甘李药业股份有限公司，S20200008，300
U），5~10 IU/次，每日三餐前，皮下注射；盐酸二甲双

胍片（上海信谊天平药业有限公司，H31020246，0.25
g/片），0.5 g/次，2 次/d，口服，治疗 6 个月。

1.3 效果评价

分别于治疗前和治疗 6 个月后比较两组患者毛

细血管血糖、HbA1c、TC、HDL-C、TG、BMI、SBP
和 DBP 指标变化，评价干预效果。

1.4 统计分析

采用 SPSS 25.0 软件和 R 4.4.2 软件统计分析。

定量资料不服从正态分布的采用中位数和四分位数间

距［M （QR）］描述，组间比较采用 Mann-Whitney
U 检验。定性资料采用相对数描述，组间比较采用

χ2 检验。采用广义估计方程比较两组患者治疗前后差

异。检验水准 α=0.05。
2 结 果

2.1 T2DM 患者基本特征

西格列汀联合二甲双胍组 69 例，男性 42 例，

占 60.87%；女性 27 例，占 39.13%；<60 岁 42 例，

占 60.87%。门冬胰岛素联合二甲双胍组 69 例，男

性 47 例，占 68.12%；女性 22 例，占 31.88%；<60
岁 45 例，占 65.22%。两组患者性别、年龄、文化

程度、吸烟、饮酒、蔬菜水果摄入量和病程比较，差

异无统计学意义（均 P>0.05）。见表 1。
2.2 两组患者治疗前后血糖指标比较

治疗 6 个月后，两组患者毛细血管血糖差异无

统计学意义（P>0.05）；西格列汀联合二甲双胍组毛

细血管血糖较治疗前下降 1.87 mmol/L，门冬胰岛素

联合二甲双胍组下降 0.32 mmol/L （均 P<0.05）；两

组患者毛细血管血糖组间与时间存在交互作用（P<

0.05），西格列汀联合二甲双胍组毛细血管血糖下降

幅度大于门冬胰岛素联合二甲双胍组。见表 2。
治疗 6 个月后，两组患者 HbA1c 差异有统计学

意义（P<0.05）；西格列汀联合二甲双胍组 HbA1c 较

治疗前下降 1.27%，门冬胰岛素联合二甲双胍组下降

0.13%（均 P<0.05）；两组患者 HbA1c 组间与时间存

在交互作用 （P<0.05），西格列汀联合二甲双胍组

HbA1c 下降幅度大于门冬胰岛素联合二甲双胍组。

见表 2。

表 2 两组患者治疗前后毛细血管血糖、HbA1c 比较

Table 2 Comparison of capillary blood glucose and HbA1c before and after treatment between the two groups of patients
项目

毛细血管血糖/（mmol/L）
HbA1c/%

西格列汀联合二甲双胍组

治疗前

9.17（3.73）
8.47（3.11）

治疗后

7.30（1.25）
7.20（1.54）

门冬胰岛素联合二甲双胍组

治疗前

9.35（4.13）
8.74（1.49）

治疗后

9.03（1.99）
8.61（3.23）

Wald χ 2
组间值/

P值

1.048/0.306
4.480/0.034

Wald χ 2
时间值/

P值

21.523/<0.001
19.578/<0.001

Wald χ 2
组间*时间值/

P值

6.427/0.011
13.447/<0.001

2.3 两组患者治疗前后血脂指标比较

治疗 6 个月后，两组患者 TC、HDL-C 和 TG 差

异无统计学意义（均 P>0.05）；西格列汀联合二甲双

胍组 TC 较治疗前下降 0.07 mmol/L，HDL-C 和 TG

表 1 两组患者基本特征比较

Table 1 Comparison of baseline characteristics between the two
groups of patients

项目

性别

男

女

年龄/岁
<60
≥60

文化程度

高中以下

高中及以上

吸烟

是

否

饮酒

是

否

蔬菜水果摄

入量/（g/d）
<500
≥500

病程/月①

西格列汀

联合二甲双胍组

42 （60.87）
27 （39.13）

42 （60.87）
27 （39.13）

45 （65.22）
24 （34.78）

14 （20.29）
55 （79.71）

25 （36.23）
44 （63.77）

22 （31.88）
47 （68.12）

59.00（111.00）

门冬胰岛素

联合二甲双胍组

47 （68.12）
22 （31.88）

45 （65.22）
24 （34.78）

42 （60.87）
27 （39.13）

18 （26.09）
51 （73.91）

31 （44.93）
38 （55.07）

23 （33.33）
46 （66.67）

89.00（115.00）

Z/χ2值

0.791

0.280

0.280

0.651

1.082

0.033

-1.060

P值

0.374

0.597

0.597

0.420

0.298

0.856

0.289
注：①表示采用M（QR）描述，组间比较采用Mann-Whitney U检

验；同列其他项采用n（%）描述，组间比较采用χ2检验。
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分别上升 0.05、0.26 mmol/L（均 P>0.05）；门冬胰岛

素联合二甲双胍组 TC、HDL-C 和 TG 较治疗前分别

上升 0.05、0.07 和 0.05 mmol/L （均 P>0.05）。两组

患者 TC、HDL 和 TG 组间与时间不存在交互作用

（均 P>0.05）。见表 3。

表 3 两组患者治疗前后 TC、HDL-C 和 TG 比较

Table 3 Comparison of TC, HDL-C, and TG before and after treatment between the two groups of patients
项目

TC/（mmol/L）
HDL-C/（mmol/L）
TG/（mmol/L）

西格列汀联合二甲双胍组

治疗前

4.59（1.96）
1.07（0.28）
1.43（1.33）

治疗后

4.52（0.85）
1.12（0.23）
1.69（0.89）

门冬胰岛素联合二甲双胍组

治疗前

4.56（1.80）
1.05（0.29）
1.68（1.43）

治疗后

4.61（1.03）
1.12（0.33）
1.73（1.20）

Wald χ 2
组间值/

P值

2.842/0.092
0.718/0.397
0.312/0.576

Wald χ 2
时间值/

P值

2.848/0.091
0.328/0.567
1.882/0.170

Wald χ 2
组间*时间值/

P值

0.008/0.909
0.265/0.607
0.555/0.456

2.4 两组患者治疗前后 BMI、血压比较

治疗 6 个月后，两组患者 BMI、SBP 和 DBP 差

异无统计学意义（均 P>0.05）；西格列汀联合二甲双

胍组 BMI 较治疗前上升 0.40 kg/m2，SBP 和 DBP 分

别下降 3.00 和 0.38 mmHg （均 P>0.05）；门冬胰岛

素联合二甲双胍组 BMI 较治疗前下降 0.38 kg/m2，

SBP 上升 4.23 mmHg，DBP 不变（均 P>0.05）。两组

患者 BMI、SBP 和 DBP 组间与时间不存在交互作用

（均 P>0.05）。见表 4。

表 4 两组患者治疗前后 BMI、SBP 和 DBP 比较

Table 4 Comparison of BMI, SBP and DBP before and after treatment between the two groups of patients
项目

BMI/（kg/m2）

SBP/mmHg
DBP/mmHg

西格列汀联合二甲双胍组

治疗前

23.80 （5.77）
130.00（25.50）
77.00（15.50）

治疗后

24.20 （2.68）
127.00（12.12）
76.62 （8.13）

门冬胰岛素联合二甲双胍组

治疗前

24.50 （4.85）
128.00（24.00）
76.00（13.00）

治疗后

24.12 （3.19）
132.23（20.00）
76.00（10.00）

Waldχ 2
组间值/

P值

1.212/0.271
0.212/0.645
0.310/0.578

Waldχ 2
时间值/

P值

0.284/0.594
0.126/0.645
0.217/0.641

Waldχ 2
组间*时间值/
P值

1.046/0.306
0.667/0.414
0.008/0.928

3 讨 论

本研究以金华市中心医院内分泌科收治的 T2DM
患者为研究对象，分为西格列汀联合二甲双胍组和门

冬胰岛素联合二甲双胍组，采用倾向评分匹配法平衡

组间混杂因素，减少组间基线差异，模拟随机对照试

验的均衡性。治疗 6 个月后，采用广义估计方程比

较两种联合治疗方案对 T2DM 患者毛细血管血糖、

HbA1c、TC、HDL-C、TG、BMI、SBP 和 DBP 指标

干预效果的差异。结果显示，西格列汀联合二甲双胍

组患者毛细血管血糖、HbA1c 下降幅度大于门冬胰

岛素联合二甲双胍组，提示西格列汀联合二甲双胍在

血糖控制方面效果优于门冬胰岛素联合二甲双胍。

T2DM 是复杂的代谢性疾病，血糖控制是核心治

疗目标。本研究发现西格列汀联合二甲双胍在血糖控

制方面效果较门冬胰岛素联合二甲双胍有优势。霍光

强［10］研究发现，西格列汀联合胰岛素较二甲双胍联

合胰岛素更能改善胰岛功能及糖脂代谢；另有研究表

明，西格列汀联合二甲双胍较胰岛素联合二甲双胍能

更快地控制重度高血糖患者（HbA1c 为 10%~12%）

血糖达标［11］。以上结果支持了本研究结果。不同降

糖药物对 β 细胞功能各组分存在影响，西格列汀可

改善 T2DM 患者的葡萄糖敏感性，实现生理性血糖

调控；而外源性胰岛素虽早期可降低血糖，但对长期

葡萄糖敏感性的提升有限［12］。西格列汀作为二肽基肽

酶-4（DPP-4）抑制剂，通过抑制 DPP-4 活性，提高

内源性胰高血糖素样肽-1 水平，增强葡萄糖依赖性胰

岛素分泌，抑制胰高血糖素分泌，在有效降糖的同时

降低低血糖风险［13］。此外，西格列汀潜在的 β 细胞

保护和代谢改善作用，可增加抗炎因子的分泌，减少

炎症因子白细胞介素-10 和肿瘤坏死因子-α 的分泌，

减轻慢性炎症［14］，有助于长期代谢获益。

本研究未发现两组患者在血脂、BMI 和血压方

面存在差异，提示在二甲双胍基础上，联合不同降糖

药物对以上指标的影响趋于一致。然而，这并不排除

西格列汀在延长治疗时间或特定人群（如合并肥胖或

非酒精性脂肪肝患者）中的作用。研究显示，西格列

汀可能通过改善葡萄糖敏感性、减少肝脏脂肪沉积及
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发挥抗炎作用，对体重和体成分产生积极影响［15-16］，

与本研究结果不一致，可能与研究设计、研究对象及

观察方法存在异质性有关。本研究也未发现西格列汀

或门冬胰岛素联合二甲双胍治疗前后上述指标存在明

显变化，与其他研究结果［17-18］类似。

本研究结果对临床优化 T2DM 患者治疗策略、

提高血糖控制达标率有一定指导意义，对于无需胰岛

素快速降糖的非急症 T2DM 患者，优先选择西格列

汀联合二甲双胍口服治疗方案，可实现更优血糖控

制，同时避免胰岛素治疗的经济负担。本研究也存在

样本量较小、观察时间较短、未对药物的用量和使用

情况进行规范化干预等局限性，可能影响结果的稳健

性与外推性。今后应开展更大样本、更长周期的高质

量随机对照研究，考虑探索其他新型降糖药物在控制

血糖的同时对血脂、BMI 和血压等代谢指标的综合

影响，以期建立更优的 T2DM 综合管理方案。
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