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摘　 要　 目的:探讨恩格列净联合门冬胰岛素治疗单用胰岛素控制不佳的 2 型糖尿病患者的临床疗效。 方法:选取 2018 年 1 月
至 2020 年 10 月该院收治的单用胰岛素控制不佳的 2 型糖尿病患者 180 例为研究对象,采用随机数字表法分为对照组和观察组,
每组 90 例。 对照组患者单用门冬胰岛素治疗,观察组患者在对照组的基础上加用恩格列净治疗。 观察两组患者治疗前后血糖、
血脂、血压和日均胰岛素用量等指标变化情况,记录不良反应发生情况。 结果:观察组患者治疗后的血糖指标(糖化血红蛋白、餐
后 2

 

h 血糖及空腹血糖)水平明显低于对照组;血脂指标三酰甘油水平明显低于对照组,高密度脂蛋白胆固醇水平明显高于对照
组;血压指标收缩压、舒张压水平明显低于对照组;且胰岛素用量明显少于对照组,上述差异均有统计学意义(P<0. 05)。 观察组
患者的不良反应发生率为 8. 9%(8 / 90),明显低于对照组的 13. 3%(12 / 90),差异有统计学意义(P<0. 05)。 结论:恩格列净联合
门冬胰岛素对单用胰岛素血糖控制不佳的 2 型糖尿病患者具有更好的血糖控制效果,可有效控制患者血压,减少胰岛素用量。
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

probe
 

into
 

the
 

clinical
 

efficacy
 

of
 

empagliflozin
 

combined
 

with
 

insulin
 

aspart
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

type
 

2
 

diabetes
 

poorly
 

controlled
 

by
 

insulin
 

alone.
 

METHODS:
 

A
 

total
 

of
 

180
 

patients
 

with
 

type
 

2
 

diabetes
 

poorly
 

controlled
 

by
 

insulin
 

alone
 

admitted
 

into
 

the
 

hospital
 

from
 

Jan.
 

2018
 

to
 

Oct.
 

2020
 

were
 

selected
 

as
 

research
 

subjects,
 

which
 

were
 

selected
 

and
 

divided
 

into
 

the
 

control
 

group
 

and
 

the
 

observation
 

group
 

via
 

random
 

number
 

table,
 

with
 

90
 

cases
 

in
 

each
 

group.
 

The
 

control
 

group
 

was
 

treated
 

with
 

insulin
 

aspart
 

alone,
 

while
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

given
 

empagliflozin
 

on
 

the
 

basis
 

of
 

control
 

group.
 

The
 

changes
 

of
 

blood
 

glucose,
 

blood
 

lipid,
 

blood
 

pressure,
 

average
 

daily
 

insulin
 

dosage
 

and
 

other
 

indicators
 

were
 

compared
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment.
 

RESULTS:
 

The
 

indicators
 

of
 

blood
 

glucose
 

(glycosylated
 

hemoglobin,
 

2
 

h
 

postprandial
 

blood
 

glucose
 

and
 

fasting
 

blood
 

glucose)
 

in
 

the
 

observation
 

groups
 

after
 

treatment
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

of
 

the
 

control
 

group;
 

in
 

terms
 

of
 

blood
 

lipid
 

indicators,
 

the
 

triglycerides
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group,
 

while
 

the
 

high
 

density
 

lipoprotein
 

cholesterol
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group;
 

in
 

terms
 

of
 

blood
 

pressure
 

indicators,
 

the
 

systolic
 

blood
 

pressure
 

and
 

diastolic
 

blood
 

pressure
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group;
 

and
 

the
 

insulin
 

dosage
 

was
 

significantly
 

less
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group,
 

with
 

statistically
 

significant
 

differences(P<0. 05).
 

The
 

incidence
 

of
 

adverse
 

drug
 

reactions
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

8. 9% ( 8 / 90),
 

significantly
 

lower
 

than
 

13. 3%
(12 / 90)

 

in
 

the
 

control
 

group,
 

with
 

statistically
 

significant
 

differences (P < 0. 05).
 

CONCLUSIONS:
 

Empagliflozin
 

combined
 

with
 

insulin
 

aspart
 

has
 

better
 

blood
 

glucose
 

control
 

effect
 

on
 

type
 

2
 

diabetic
 

patients
 

with
 

poorly
 

controlled
 

by
 

insulin
 

alone,
 

which
 

can
 

effectively
 

control
 

patients’
 

blood
 

pressure
 

and
 

reduce
 

insulin
 

dosage.
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　 　 2 型糖尿病的发病率逐年升高,并且难治性糖尿病患者越
来越多,很多 2 型糖尿病患者单纯口服降糖药或单用胰岛素
治疗,血糖水平控制并不理想[1] 。 对于难治性糖尿病患者,如
何更好地联合应用抗糖尿病药,达到安全有效降糖的目的,已
成为临床面临的难题[2] 。 门冬胰岛素属于超短效胰岛素类似
物,可显著降低餐后血糖[3] 。 但其不宜长期应用,易引起胰岛
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素抵抗,增加胰岛素用量,从而影响降糖效果,对于单用胰岛

素控制不佳的 2 型糖尿病患者,常常需要联合应用口服降糖

药[4] 。 恩格列净属于钠-葡萄糖转运体(SGLT)2 抑制剂,在我

国上市时间不长,临产应用范围有限,其通过减少肾小管对葡

萄糖的重吸收,使葡萄糖从泌尿道排出,从而发挥降糖作用,
对机体糖代谢过程影响很小。 有研究结果表明,恩格列净在

发挥降糖作用的同时,还具有较好的临床心血管获益[5-6] 。 本

研究就恩格列净联合门冬胰岛素治疗单用胰岛素控制不佳的

2 型糖尿病患者的临床疗效进行分析,现报告如下。
1　 资料与方法
1. 1　 资料来源

选取 2018 年 1 月至 2020 年 10 月于我院接受治疗的单用

胰岛素控制不佳的 2 型糖尿病患者 180 例为研究对象。 纳入

标准:符合 2 型糖尿病诊断标准[7] 。 排除标准:年龄> 75 岁

者;1 型糖尿病者;心、肺、肝及肾等重要器官功能不全者;合并

脑卒中等急性脑血管病变者;妊娠期及哺乳期妇女;对本研究

用药过敏者;患有恶性肿瘤等影响免疫系统功能的疾病者。
采用随机数字表法分为对照组和观察组,每组 90 例。 本研究

经过医院伦理委员会批准,患者及其家属签署知情同意书。
两组患者的一般资料相似,具有可比性,见表 1。

表 1　 两组患者一般资料比较
Tab

 

1　 Comparison
 

of
 

general
 

information
 

between
 

two
 

groups

组别
年龄 /

( 􀭰x±s,岁)
性别(男性 /
女性) / 例

病程 /
( 􀭰x±s,年)

体重指数 /
( 􀭰x±s,kg / m2)

观察组(n= 90) 53. 15±3. 47 50 / 40 1. 27±0. 64 24. 04±2. 21
对照组(n= 90) 52. 81±3. 25 46 / 44 1. 32±0. 59 23. 59±2. 33

1. 2　 方法

所有患者入院后均予以饮食及运动干预,并密切监测血

糖水平。 对照组患者采用门冬胰岛素 30 注射液 [ 规格:
100

 

U / mL,3
 

mL / 支(笔芯)]治疗,起始剂量为早餐前 6
 

U,晚
餐前 6

 

U,并进行血糖监测,适时调整胰岛素用量,最大日剂量

为 30
 

U。 观察组患者在对照组的基础上联合恩格列净片(规

格:10
 

mg)治疗,口服,1 次 10
 

mg,1 日 1 次,早晨空腹给药。
两组患者均连续用药 12 周。
1. 3　 观察指标

(1)血糖:两组患者治疗前后,于空腹、餐后 2
 

h 采集指尖

血,检测空腹血糖(FBG)、餐后 2
 

h 血糖(2
 

hBG)水平;抽取静

脉血 3
 

mL,采用色谱法测定糖化血红蛋白 ( HbA1 c) 水平。
(2)血脂:两组患者治疗前后,早晨空腹采集肘静脉血,检测三

酰甘油(TG)、总胆固醇( TC)、高密度脂蛋白胆固醇( HDL-C)
和低密度脂蛋白胆固醇( LDL-C)水平。 (3)血压:治疗前后,
测量静息状态下的收缩压(SBP)、舒张压(DBP)。 (4)日均胰

岛素用量:统计每日胰岛素用量,求平均值。 (5)不良反应:统
计用药过程中不良反应发生情况,计算不良反应发生率。
1. 4　 统计学方法

采用 SPSS
 

22. 0 软件进行处理和分析,血糖、血脂指标等

计量资料用 􀭰x±s 表示,两组间比较采用两独立样本 t 检验;不
良反应等计数资料用百分率(%)表示,组间比较采用 χ2 检验;
P<0. 05 为差异有统计学意义。
2　 结果
2. 1　 血糖指标变化情况

治疗前,两组患者 FBG、2
 

hBG 和 HbA1 c 等血糖指标水平

比较,差异无统计学意义(P>0. 05)。 治疗后,两组患者的血糖

指标水平较治疗前明显降低,且观察组患者 FBG、2
 

hBG 和

HbA1 c 水平明显低于对照组,差异均有统计学意义(P<0. 05),
见表 2。
2. 2　 血脂指标变化情况

治疗前,两组患者 LDL-C、TC、TG 和 HDL-C 等血脂指标水

平比较,差异无统计学意义(P>0. 05)。 与对照组相比,观察组

患者治疗后 TG 水平明显更低,HDL-C 水平明显更高,差异均

有统计学意义(P<0. 05);观察组患者治疗后的 TC、LDL-C 水

平略高于对照组,但差异无统计学意义(P>0. 05),见表 3。
表 2　 两组患者治疗前后血糖指标变化比较(􀭵x±s,mmol / L)

Tab
 

2　 Comparison
 

of
 

blood
 

glucose
 

indicators
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment
 

(􀭵x±s,
 

mmol / L)

组别
2

 

hBG / (mmol / L) HbA1c / % FBG / (mmol / L)
治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

观察组(n= 90) 12. 44±1. 29 8. 21±0. 68 10. 91±1. 21 7. 32±0. 92 8. 99±0. 81 6. 32±0. 25
对照组(n= 90) 12. 25±1. 27 9. 23±0. 89 10. 72±1. 25 8. 70±0. 87 9. 04±0. 74 7. 22±0. 36
t 1. 984 8. 809 0. 709 10. 040 0. 432 17. 532
P ﹥ 0. 05 <0. 001 0. 479 <0. 001 0. 666 <0. 001

表 3　 两组患者治疗前后脂代谢指标变化比较(􀭵x±s,mmol / L)
Tab

 

3　 Comparison
 

of
 

changes
 

of
 

lipid
 

metabolism
 

indicators
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment
 

(􀭵x±s,
 

mmol / L)

组别
TG TC LDL-C HDL-C

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后
观察组(n= 90) 2. 88±0. 28 1. 78±0. 21 6. 27±1. 30 4. 81±0. 75 4. 51±0. 64 3. 74±0. 43 1. 12±0. 07 1. 58±0. 16
对照组(n= 90) 2. 92±0. 32 2. 33±0. 22 6. 34±1. 29 4. 77±0. 62 4. 45±0. 75 3. 61±0. 57 1. 11±0. 12 1. 27±0. 15
t 0. 892 17. 780 0. 363 0. 585 0. 577 1. 727 0. 758 13. 409
P 0. 373 <0. 001 0. 717 0. 559 0. 565 0. 086 0. 473 <0. 001

2. 3　 血压变化情况

治疗前,两组患者 SBP、DBP 等血压指标水平比较,差异无

统计学意义(P>0. 05);治疗后,观察组患者的 SBP、DBP 水平

低于同期对照组,差异均有统计学意义(P<0. 05),见表 4。
2. 4　 日均胰岛素用量

观察组患者的日均胰岛素用量为( 17 ± 3)
 

U,对照组为

(21±4)
 

U,观察组患者日均胰岛素用量明显低于对照组,差异

有统计学意义( t= 11. 925,
 

P<0. 001)。
2. 5　 不良反应

患者的不良反应主要有低血糖、水肿等。 对照组患者的不

良反应发生率为 13. 3%(12 / 90),观察组患者的不良反应发生

率为 8. 9%(8 / 90),观察组患者不良反应发生率明显低于对照
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　 　 　 　组,差异有统计学意义(χ2 = 1. 400,P<0. 05),见表 5。
表 4　 两组患者治疗前后血压变化比较(􀭵x±s,mm

 

Hg)
Tab

 

4　 Comparison
 

of
 

changes
 

of
 

blood
 

pressure
 

between
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment
 

(􀭵x±s,
 

mm
 

Hg)

组别
SBP DBP

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后
观察组(n= 90) 143. 39±4. 31 130. 36±4. 11 96. 32±4. 58 83. 25±4. 29
对照组(n= 90) 143. 42±4. 23 139. 53±4. 53 96. 29±4. 79 90. 27±3. 26
t 0. 828 14. 223 0. 588 15. 705
P 0. 603 <0. 001 0. 559 <0. 001
　 　 注:1

 

mm
 

Hg = 0. 133
 

kPa
Note:1

 

mm
 

Hg = 0. 133
 

kPa

表 5　 两组患者治疗期间不良反应发生情况比较
Tab

 

5　 Comparison
 

of
 

incidences
 

of
 

adverse
 

drug
 

reactions
 

between
 

two
 

groups
 

during
 

treatment

组别
低血糖 /

例
水肿 /
例

视觉异常 /
例

泌尿生殖道
感染 / 例 合计 / 例(%)

观察组(n= 90) 1 2 1 4 8 (8. 9)
对照组(n= 90) 5 3 4 0 12 (13. 3)

3　 讨论
门冬胰岛素分子可与人体肌肉、脂肪细胞上的胰岛素受体

结合,加速人体细胞对葡萄糖的吸收、利用,并可抑制肝脏转化

葡萄糖,减少肝脏对葡萄糖的输出[8] 。 门冬胰岛素 30 注射液

经皮下注射后,起效迅速,1~ 4
 

h 内出现最强作用效果,作用持

续时间可达 24
 

h,可显著降低餐后血糖水平[9] 。 但长时间应

用胰岛素会引起并加重胰岛素抵抗,使胰岛素用量增加,降糖

效果降低,并且长时间应用胰岛素有增加体重的风险,进一步

影响患者的治疗效果[10] 。
恩格列净是在我国上市不久的新型口服降糖药[11] 。

SGLT 使肾小管内的葡萄糖重吸收回到血液循环[12] 。 恩格列

净可以抑制 SGLT2 的作用,从而使肾小管内的葡萄糖重吸收

减少,肾糖阈降低,尿中葡萄糖的排泄增加,从而达到降低血

糖的作用[13] 。 研究结果表明,恩格列净降糖疗效显著,几乎

无低血糖风险[14-15] ;还具有减轻体重、降低血压的疗效[16] ;
并具有明确的心血管获益[17-18] 。 在胰岛素强化治疗的基础

上,通过联合应用恩格列净,能够更好地控制患者的血糖水

平,并可降低日均胰岛素用量,从而有效预防因胰岛素应用

剂量过大引起的低血糖等不良反应发生,提高患者治疗的有

效性和安全性[19-20] 。
本研究结果显示,治疗后,两组患者的血糖指标( FBG、

2
 

hBG 和 HbA1 c)水平均较治疗前显著降低,且观察组患者的

血糖指标水平均低于对照组;治疗后,观察组患者的 TG 水平

低于对照组,HDL-C 水平高于对照组,TC、LDL-C 水平高于对

照组;治疗后,观察组患者的血压( SBP、DBP) 低于同期对照

组;观察组患者日均胰岛素用量低于对照组,不良反应发生率

低于对照组;观察组患者总体不良反应发生率降低,但是泌尿

生殖道感染概率增加。 说明恩格列净联合门冬胰岛素具有更

好的血糖控制效果,并且在减少日均胰岛素用量、降低血压和

减少不良反应方面具有明显优势,治疗安全性较高,具有较好

的心血管临床获益;但是,恩格列净联合门冬胰岛素治疗的患

者血脂水平有升高的风险,提示糖尿病合并高脂血症患者慎用

恩格列净,且恩格列净会增加泌尿生殖道感染概率。
综上所述,恩格列净联合门冬胰岛素治疗单用胰岛素控制

不佳的 2 型糖尿病效果明显,可显著降低患者胰岛素用量,有
效控制血糖及血压水平,提高治疗安全性,但糖尿病合并高脂

血症及患有泌尿生殖道感染的患者慎用。
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