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　　 【编者按】　随着人们生活水平的提高、生活行为方式的变化及社会老龄化程度的加深，糖尿病的患病率呈快速
上升趋势，严重危害居民健康。国际糖尿病联盟 （ＩＤＦ）最新数据显示，２０１４年全世界有３８７亿糖尿病患者，其中在
高收入国家２型糖尿病占８５％～９５％，在中等收入和低收入国家２型糖尿病占比可能更高，预计到２０３５年糖尿病患病
人数将增长５５％，达到６亿。因此糖尿病的防治及管理刻不容缓。为此，本期 “标准·方案·指南”栏目特邀新疆医

科大学第一附属医院蒋升主任医师对美国医师协会 （ＡＣＰ）最新发布的 《２型糖尿病口服药物治疗临床实践指南》的
要点进行解读，以期为临床医生对成年２型糖尿病患者口服药物的合理选择提供借鉴。

２０１７年 ＡＣＰ《２型糖尿病口服药物治疗临床实践指南》解读

蒋 升

　　８３００１３新疆乌鲁木齐市，新疆医科大学第一附属医院内分泌科

　　 【摘要】　２型糖尿病发病率目前仍然呈上升趋势，口服降糖药物仍是目前２型糖尿病患者治疗的最主要手段，
学习和推广２型糖尿病口服药物治疗指南有利于提高２型糖尿病的防治水平。本文对美国医师协会 （ＡＣＰ）最新发布
的 《２型糖尿病口服药物治疗临床实践指南》（以下简称 《指南》）的要点进行了解读，并与２０１２年版 《指南》比较，

进一步梳理了２型糖尿病口服降糖药物的种类和特点，补充了新的临床研究证据并提出建议：（１）当需要药物治疗时，
临床医生应首选二甲双胍，以改善血糖；（２）在二甲双胍基础上，需要加用另一种口服药物时，临床医生可选择磺脲
类、噻唑烷二酮类、钠－葡萄糖协同转运蛋白２（ＳＧＬＴ－２）抑制剂或二肽基肽酶－４（ＤＰＰ－４）抑制剂中的一种，以
进一步改善血糖控制。这为成年２型糖尿病患者口服药物的合理选择提供了依据和建议。
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　　在美国，６５岁以上的老年人糖尿病患病率约为 ２６％［１］。另外，由于肥胖的发病率在美国逐年增加，糖

尿病的发病率和流行率也稳步增加［２］。多数初发２型糖
尿病患者不愿接受皮下注射制剂，如胰岛素及胰高血糖
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素样肽－１（ＧＬＰ－１）受体激动剂。然而，对于已经改
善生活方式而血糖仍不达标的２型糖尿病患者，口服药
物的选择显得尤为重要。为此，２０１７年美国医师协会
（ＡＣＰ）更新了 《２型糖尿病口服药物治疗临床实践指
南》（以下简称 《指南》）［３］，其分别比较了单用二甲双

胍、磺脲类、噻唑烷二酮类、钠－葡萄糖协同转运蛋白
２（ＳＧＬＴ－２）抑制剂及二肽基肽酶 －４（ＤＰＰ－４）抑
制剂的疗效，同时比较了单用二甲双胍与二甲双胍联合

用药的疗效，还比较了二甲双胍联合各种不同药物间的

疗效；评估了不同药物对全因死亡率、心血管病变致死

率、心／脑血管病发病率、视网膜病变、肾脏病变、神
经病变、糖化血红蛋白 （ＨｂＡ１ｃ）水平、体质量、收缩
压、心率及药物危害的影响；从而指出应根据药物的安

全性、有效性、不良反应以及患者的经济情况进行２型
糖尿病口服药物的选择。本文通过与 ２０１２年版 《指

南》［４］进行对比，对２０１７年版 《指南》的更新要点进

行解读，并提出相应建议，以期为临床医生尤其是全科

医生提供理论参考。

１　２０１７年版 《指南》更新要点

１１　２０１７年版 《指南》新增了由美国食品与药品监督

管理局 （ＦＤＡ）认可的ＳＧＬＴ－２抑制剂。ＳＧＬＴ－２抑制
剂是一种新的被 ＦＤＡ批准的口服降糖药物，其通过抑
制近端肾小管钠－葡萄糖重吸收，使原尿中的葡萄糖随
尿排出体外而降低血糖。该药可降低 ＨｂＡ１ｃ水平、减轻
体质量、降低收缩压［５］，还可降低血尿酸水平，减少蛋

白尿［６－７］；且不联合其他药物时不增加低血糖的发生风

险［８］。但细菌、真菌在高糖环境下容易发生泌尿生殖道

局部感染。

１２　２０１７年版 《指南》更新了ＤＰＰ－４抑制剂的临床应
用证据，并补充了２０１２年版 《指南》中其他药物的研

究证据，去除了２０１２年版 《指南》中格列奈类、ＧＬＰ
－１受体激动剂的相关研究 （见表１～３）。
２　２０１７年版 《指南》与２０１２年版 《指南》的比较

２１　２型糖尿病口服药物治疗的长期临床终点事件
（全因死亡率、心血管病变致死率、心／脑血管病发病
率、微血管病变和大血管病变）比较

２１１　全因死亡率　低质量的证据显示，二甲双胍的
全因死亡率更低，但其研究结果前后矛盾。

２１２　心血管病变致死率　临床指南委员会注意到在２
项非试验性研究中，二甲双胍联合磺脲类治疗的全因死

亡率和心血管病变致死率均明显低于单用磺脲类治疗，

其他文献的证据是不足的或是低质量的。

２１３　心／脑血管病发病率　低质量的证据显示，单用
二甲双胍治疗较单用磺脲类治疗的心／脑血管病发病率
低，但研究结果前后矛盾，其他文献的证据是不足的或
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本文的创新点和实用性：

（１）本文最佳适用目标人群是临床内分泌专
科医生和基层全科医生，用于指导临床工作。

（２）美国医师协会 （ＡＣＰ）建议，对需要药
物改善血糖控制的２型糖尿病患者，临床医生应首
选二甲双胍，当需要在二甲双胍基础上加用另一种

口服药物时，临床医生可选择磺脲类、噻唑烷二酮

类、钠－葡萄糖协同转运蛋白２（ＳＧＬＴ－２）抑制
剂或二肽基肽酶 －４（ＤＰＰ－４）抑制剂中的一种，
以进一步改善血糖控制。

（３）新指南更新了美国食品与药品监督管理
局 （ＦＤＡ）批准的ＳＧＬＴ－２抑制剂、ＤＰＰ－４抑制剂
的临床应用证据，并对其单用或者联合使用的利弊

进行了比较分析，为临床提供了更多选择。

是低质量的。

２１４　视网膜、肾脏、神经病变　所有的随机对照试
验是短期且证据不足的或低质量的。

２２　２型糖尿病口服药物治疗的中间事件 （ＨｂＡ１ｃ水
平、体质量、收缩压、心率）比较

２２１　ＨｂＡ１ｃ水平
２２１１　单药与单药比较　高质量的证据显示，单用
二甲双胍与单用噻唑烷二酮类，或单用噻唑烷二酮类与

单用磺脲类对ＨｂＡ１ｃ水平的影响无差异；二甲双胍降低
ＨｂＡ１ｃ水平的效果优于ＤＰＰ－４抑制剂。中等质量的证据
显示，磺脲类降低 ＨｂＡ１ｃ水平的效果优于ＤＰＰ－４抑制
剂。低质量的证据显示，二甲双胍与ＳＧＬＴ－２抑制剂对
ＨｂＡ１ｃ水平的影响无差异。
２２１２　单药与联合用药比较　高质量的证据显示，
所有的联合用药降低 ＨｂＡ１ｃ水平的效果优于单用二甲
双胍。

２２１３　联合用药与联合用药比较　中等质量的证据
显示，二甲双胍联合ＳＧＬＴ－２抑制剂降低 ＨｂＡ１ｃ水平的
效果优于二甲双胍联合ＤＰＰ－４抑制剂或磺脲类；二甲
双胍联合噻唑烷二酮类降低 ＨｂＡ１ｃ水平的效果优于二甲
双胍联合ＤＰＰ－４抑制剂；二甲双胍联合噻唑烷二酮类
与二甲双胍联合磺脲类对ＨｂＡ１ｃ水平的影响无差异。
２２２　体质量
２２２１　单药与单药比较　２０１２年版 《指南》的高质

量证据显示，二甲双胍较噻唑烷二酮类、磺脲类的减重

效果好，而２０１７年版 《指南》没有更新相关内容。高

质量的证据显示，二甲双胍的减重效果优于ＤＰＰ－４抑
制剂。中等质量的证据显示，ＳＧＬＴ－２抑制剂的减重效
果优于二甲双胍和ＤＰＰ－４抑制剂，且ＤＰＰ－４抑制剂的
减重效果优于噻唑烷二酮类。高质量的证据显示，磺脲
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表１　２型糖尿病口服药物治疗的长期临床终点事件比较

Ｔａｂｌｅ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｌｏｎｇ－ｔｅｒｍｃｌｉｎｉｃａｌｅｎｄｐｏｉｎｔｅｖｅｎｔｓｉｎｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｂｙｏｒａｌｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃｔｈｅｒａｐｙｌｉｓｔｅｄｉｎｔｈｅｇｕｉｄｅｌｉｎｅｏｆ２０１７ｖｅｒｓｕｓｔｈｅ

ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｏｆ２０１２

长期临床终点事件 ２０１７年版《２型糖尿病口服药物治疗临床实践指南》 ２０１２年版《２型糖尿病口服药物治疗临床实践指南》

全因死亡率 二甲双胍较磺脲类全因死亡率低（低质量） 二甲双胍较磺脲类全因死亡率低（低质量）

心血管病变致死率
二甲双胍联合磺脲类较单用磺脲类心血管病变致死率低，其
他证据不足ａ

二甲双胍较磺脲类心血管病变致死率低（低质量），但有１项研究
显示二甲双胍较磺脲类心血管病变致死率高，其他证据不足

心／脑血管病发病率 单用二甲双胍较单用磺脲类心／脑血管病发病风险低（低质
量），研究结果不一致ａ，其他证据不足

单用二甲双胍较二甲双胍联合磺脲类心／脑血管病发病率低（低质
量）ａ，其他证据不足

视网膜、肾脏、神经病变 所有文献是低质量的或证据不足
２项研究表明吡格列酮降尿清蛋白／肌酐比值（１９％）与二甲双胍
（１５％）无差异

　　注：ａ表示更新或补充了证据

表２　２型糖尿病口服药物治疗的中间事件比较

Ｔａｂｌｅ２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｉｎｔｅｒｍｅｄｉａｔｅｃｌｉｎｉｃａｌｅｖｅｎｔｓｉｎｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓｔｒｅａｔｅｄｂｙｏｒａｌｄｒｕｇｓｌｉｓｔｅｄｉｎｔｈｅｇｕｉｄｅｌｉｎｅｏｆ２０１７ｖｅｒｓｕｓｔｈｅｇｕｉｄｅｌｉｎｅ

ｏｆ２０１２

中间事件 ２０１７年版《２型糖尿病口服药物治疗临床实践指南》 ２０１２年版《２型糖尿病口服药物治疗临床实践指南》
糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）水平

　单药与单药比较

二甲双胍降低ＨｂＡ１ｃ水平的效果与噻唑烷二酮类无差异（高质
量）；噻唑烷二酮类降低ＨｂＡ１ｃ水平的效果与磺脲类无差异（高
质量）；二甲双胍降低 ＨｂＡ１ｃ水平的效果优于二肽基肽酶 －４
（ＤＰＰ－４）抑制剂（高质量）；磺脲类降低ＨｂＡ１ｃ水平的效果优于
ＤＰＰ－４抑制剂（中等质量）ａ；二甲双胍降低 ＨａＡ１ｃ水平的效果
与钠－葡萄糖协同转运蛋白２（ＳＧＬＴ－２）抑制剂无差异（低质
量）ａ

多数药物降低ＨｂＡ１ｃ水平的效果相当，二甲双胍降低 ＨｂＡ１ｃ水
平的效果优于ＤＤＰ－４抑制剂（中等质量）

　单药与联合用药比较 所有联合用药降低ＨｂＡ１ｃ水平的效果优于单用二甲双胍（高质
量）

所有联合用药降低 ＨｂＡ１ｃ水平的效果优于单用二甲双胍，胰高
血糖素样肽－１（ＧＬＰ－１）受体激动剂证据不足

　联合用药与联合用药比较

二甲双胍联合ＳＧＬＴ－２抑制剂降低ＨｂＡ１ｃ水平的效果优于二甲
双胍联合ＤＰＰ－４抑制剂／磺脲类（中等质量）；二甲双胍联合噻
唑烷二酮类降低 ＨｂＡ１ｃ水平的效果优于二甲双胍联合ＤＰＰ－４
抑制剂（中等质量）；二甲双胍联合噻唑烷二酮类降低 ＨｂＡ１ｃ水
平的效果与二甲双胍联合磺脲类无差异（中等质量）ａ；其他比
较无实际差异

二甲双胍联合ＧＬＰ－１受体激动剂降低ＨｂＡ１ｃ水平的效果优于
二甲双胍联合ＤＰＰ－４抑制剂（低质量）；噻唑烷二酮类联合磺脲
类降低ＨｂＡ１ｃ水平的效果优于噻唑烷二酮类联合二甲双胍（低
质量）；其他联合用药降低ＨｂＡ１ｃ水平的效果间无差异

体质量

　单药与单药比较

二甲双胍的减重效果优于ＤＰＰ－４抑制剂（高质量）；ＳＧＬＴ－２抑
制剂的减重效果优于二甲双胍（中等质量）；ＳＧＬＴ－２抑制剂的
减重效果优于ＤＰＰ－４抑制剂（中等质量）；ＤＰＰ－４抑制剂的减
重效果优于噻唑烷二酮类（中等质量）；磺脲类的减重效果优于
噻唑烷二酮类（高质量）ａ；ＤＰＰ－４抑制剂的减重效果优于磺脲
类（中等质量）

二甲双胍的减重效果优于噻唑烷二酮类（中等质量）／磺脲类
（高质量）／ＤＰＰ－４抑制剂（中等质量）；噻唑烷二酮的减重效果
优于磺脲类（低质量）；ＧＬＰ－１受体激动剂的减重效果优于磺
脲类（中等质量）

　单药与联合用药比较
单用二甲双胍的减重效果优于二甲双胍联合噻唑烷二酮类／磺
脲类（高质量）；单用二甲双胍的减重效果与二甲双胍联合
ＤＰＰ－４抑制剂无差异（高质量）ａ；二甲双胍联合ＳＧＬＴ－２抑制
剂的减重效果优于单用二甲双胍（高质量）ａ

单用二甲双胍的减重效果优于二甲双胍联合噻唑烷二酮类／磺
脲类／格列奈类（高质量）

　联合用药与联合用药比较
二甲双胍联合ＤＰＰ－４抑制剂的减重效果优于二甲双胍联合噻
唑烷二酮类（中等质量）ａ／二甲双胍联合磺脲类（高质量）；二甲
双胍联合ＳＧＬＴ－２抑制剂的减重效果优于二甲双胍联合磺脲类
（高质量）ａ

二甲双胍联合磺脲类的减重效果优于磺脲类联合噻唑烷二酮类
（中等质量）；二甲双胍联合噻唑烷二酮类的减重效果优于二甲
双胍联合磺脲类；二甲双胍联合ＤＰＰ－４抑制剂的减重效果优于
二甲双胍联合磺脲类；二甲双胍联合 ＧＬＰ－１受体激动剂的减
重效果优于二甲双胍联合磺脲类（低质量）

收缩压与心率

　单药与单药比较 ＳＧＬＴ－２抑制剂的降压效果优于二甲双胍（中等质量），其在心
率方面的作用相关证据不足ａ

　　　　　　　　　　－

　单药与联合用药比较 二甲双胍联合ＳＧＬＴ－２抑制剂的降压效果优于单用二甲双胍
（高质量），其在心率方面的作用相关证据不足ａ

　　　　　　　　　　－

　联合用药与联合用药比较
二甲双胍联合ＳＧＬＴ－２抑制剂的降压效果优于二甲双胍联合磺
脲类／ＤＰＰ－４抑制剂（中等质量）；二甲双胍联合ＳＧＬＴ－２抑制
剂较二甲双胍联合磺脲类更少引起心率增加（中等质量）ａ

　　　　　　　　　　－

　　注：ａ表示更新或补充了证据，－表示无此项内容
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表３　２型糖尿病口服药物治疗的不良反应比较

Ｔａｂｌｅ３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅａｄｖｅｒｓｅｄｒｕｇｒｅａｃｔｉｏｎｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓａｆｔｅｒｏｒａｌｍｅｄｉｃａｔｉｏｎｌｉｓｔｅｄｉｎｔｈｅｇｕｉｄｅｌｉｎｅｏｆ２０１７ｖｅｒｓｕｓｔｈｅ

ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｏｆ２０１２

危害 ２０１７年版《２型糖尿病口服药物治疗临床实践指南》 ２０１２年版《２型糖尿病口服药物治疗临床实践指南》

低血糖

单用ＤＰＰ－４抑制剂降低低血糖发生风险的效果优于单用磺脲
类（中等质量）；单用二甲双胍降低低血糖发生风险的效果优于
二甲双胍联合磺脲类（中等质量）；单用二甲双胍降低低血糖发
生风险的效果优于噻唑烷二酮类联合磺脲类（中等质量）；二甲
双胍联合ＤＰＰ－４抑制剂降低低血糖发生风险的效果优于二甲
双胍联合磺脲类（高质量）；二甲双胍联合ＳＧＬＴ－２抑制剂降低
低血糖发生风险的效果优于二甲双胍联合磺脲类（中等质量）

磺脲类较二甲双胍（高质量）／噻唑烷二酮类（高质量）／格列奈
类（低质量）／ＤＰＰ－４抑制剂（中等质量）／ＧＬＰ－１受体激动剂
（高质量）低血糖发生风险高；格列奈类较二甲双胍／噻唑烷二
酮类低血糖发生风险高（低质量）；二甲双胍联合噻唑烷二酮
类／磺脲类／格列奈类较单用二甲双胍低血糖发生风险高（中等
质量）；二甲双胍联合磺脲类较二甲双胍联合噻唑烷二酮类低
血糖发生风险高６倍（高质量）；二甲双胍联合磺脲类较二甲双
胍联合噻唑烷二酮类（低质量）／磺脲类联合噻唑烷二酮类（低
质量）低血糖发生风险高

胃肠道不良反应
噻唑烷二酮类与磺脲类胃肠道不良反应无差异（高质量）ａ；二
甲双胍联合噻唑烷二酮类与二甲双胍联合磺脲类胃肠道不良反
应无差异（中等质量）ａ

二甲双胍较噻唑烷二酮类（高质量）／磺脲类（中等质量）／
ＤＰＰ－４抑制剂（中等质量）／格列奈类（低质量）胃肠道不良反
应发生风险高；二甲双胍联合磺脲类／噻唑烷二酮类降低胃肠道
不良反应的效果优于单用二甲双胍（中等质量）；二甲双胍联合
磺脲类降低胃肠道不良反应的效果优于二甲双胍联合格列奈类
（低质量）；磺脲类联合噻唑烷二酮类降低胃肠道不良反应的效
果优于磺脲类联合二甲双胍（中等质量）

生殖道真菌感染

单用ＳＧＬＴ－２抑制剂或ＳＧＬＴ－２抑制剂联合二甲双胍较其他单
药或联合用药均增加生殖道真菌感染风险ａ；二甲双胍降低生殖
道真菌感染风险的效果优于ＳＧＬＴ－２抑制剂（中等质量）ａ；单用
二甲双胍降低生殖道真菌感染风险的效果优于二甲双胍联合
ＳＧＬＴ－２抑制剂（高质量）ａ；二甲双胍联合ＤＰＰ－４抑制剂降低
生殖道真菌感染风险的效果优于二甲双胍联合ＳＧＬＴ－２抑制剂
（中等质量）ａ；二甲双胍联合磺脲类降低生殖道真菌感染风险
的效果优于二甲双胍联合ＳＧＬＴ－２抑制剂（高质量）ａ

无生殖道真菌感染相关研究

　　注：ａ表示更新或补充了证据

类的减重效果优于噻唑烷二酮类；ＤＰＰ－４抑制剂的减
重效果优于磺脲类。

２２２２　单药与联合用药比较　高质量的证据显示，
单用二甲双胍较二甲双胍联合噻唑烷二酮类或磺脲类的

减重效果明显；单用二甲双胍与二甲双胍联合ＤＰＰ－４
抑制剂的减重效果无差异；二甲双胍联合ＳＧＬＴ－２抑制
剂的减重效果优于单用二甲双胍。

２２２３　联合用药与联合用药比较　二甲双胍联合
ＤＰＰ－４抑制剂较二甲双胍联合噻唑烷二酮类 （中等质

量）、磺脲类 （高质量）的减重效果明显。高质量的证

据显示，二甲双胍联合ＳＧＬＴ－２抑制剂的减重效果优于
二甲双胍联合磺脲类。

２２３　收缩压及心率
２２３１　单药与单药比较　中等质量的证据显示，
ＳＧＬＴ－２抑制剂较二甲双胍的降压作用明显。而其在导
致心率增快方面的效果证据不足。

２２３２　单药与联合用药比较　高质量的证据显示，
二甲双胍联合ＳＧＬＴ－２抑制剂较单用二甲双胍的降压作
用明显。而其在导致心率增加方面的效果证据不足。

２２３３　联合用药与联合用药比较　二甲双胍联合
ＳＧＬＴ－２抑制剂较二甲双胍联合磺脲类 （高质量）或

ＤＰＰ－４抑制剂 （中等质量）的降压作用明显。中等质

量的证据显示，二甲双胍联合ＳＧＬＴ－２抑制剂较二甲双
胍联合磺脲类引起心率增加的作用更弱。

２３　２型糖尿病口服药物治疗的危害比较
２３１　低血糖　中等质量的证据显示，单用二甲双胍

较二甲双胍联合磺脲类有更低的轻度、中度、总低血糖

发生风险；单用二甲双胍或单用噻唑烷二酮类较单用磺

脲类有更低的严重低血糖发生风险；单用ＤＰＰ－４抑制
剂较单用磺脲类有更低的轻度、中度、总低血糖发生风

险。高质量的证据显示，二甲双胍联合ＤＰＰ－４抑制剂
较二甲双胍联合磺脲类的严重低血糖发生风险低。中等

质量的证据也显示，二甲双胍联合ＳＧＬＴ－２抑制剂较二
甲双胍联合磺脲类的严重低血糖发生风险低。

２３２　胃肠道不良反应　高质量的证据显示，噻唑烷
二酮类与磺脲类在引起胃肠道不良反应方面无差异。中

等质量的证据也显示，二甲双胍联合噻唑烷二酮类与二

甲双胍联合磺脲类在引起胃肠道不良反应方面无差异。

２３３　生殖道真菌感染　中等质量的证据显示，单用
ＳＧＬＴ－２抑制剂或ＳＧＬＴ－２抑制剂联合其他二甲双胍，
较所有其他药物单用或联合应用增加了生殖道真菌感染

风险，二甲双胍较ＳＧＬＴ－２抑制剂生殖道真菌感染风险
低。高质量的证据显示，单用二甲双胍较二甲双胍联合

ＳＧＬＴ－２抑制剂生殖道真菌感染风险低。中等质量的证
据显示，二甲双胍联合ＤＰＰ－４抑制剂较二甲双胍联合
ＳＧＬＴ－２抑制剂生殖道真菌感染风险低。高质量的证据
显示，二甲双胍联合磺脲类较二甲双胍联合ＳＧＬＴ－２抑
制剂生殖道真菌感染风险低。

综上，尽管所研究的口服药物均能降低 ＨｂＡ１ｃ水
平，但二甲双胍和磺脲类在降低 ＨｂＡ１ｃ水平的效果上优
于ＤＰＰ－４抑制剂。除了ＳＧＬＴ－２抑制剂外，二甲双胍的
减重效果优于其他药物，而二甲双胍的降压效果不如
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ＳＧＬＴ－２抑制剂。二甲双胍联合ＳＧＬＴ－２抑制剂或二甲
双胍联合ＤＰＰ－４抑制剂在降低ＨｂＡ１ｃ水平、体质量、血
压等方面的效果优于单用二甲双胍。二甲双胍联合

ＳＧＬＴ－２抑制剂在降低 ＨｂＡ１ｃ水平方面的效果优于二甲
双胍联合ＤＰＰ－４抑制剂或二甲双胍联合磺脲类。单用
二甲双胍较单用其他口服药物有更低的低血糖发生风

险。而磺脲类增加低血糖发生风险，噻唑烷二酮类增加

充血性心力衰竭风险，ＳＧＬＴ－２抑制剂增加生殖道真菌
感染风险，噻唑烷二酮类和磺脲类相比二甲双胍、

ＤＰＰ－４抑制剂和ＳＧＬＴ－２抑制剂有增加体质量的风险。
３　建议
３１　当需要药物治疗时，临床医生应首选二甲双胍，
以改善血糖。

二甲双胍的作用机制是通过减少肝葡萄糖的输出、

抑制糖异生、改善胰岛素抵抗、增加外周组织对血糖的

敏感性、减少小肠内葡萄糖的吸收，进而使血糖有效下

降。此外，二甲双胍有助于减重，降低低血糖发生风

险，且其价格较其他药物便宜。临床研究表明，二甲双

胍有降糖疗效，单独使用能有效降低２型糖尿病患者的
空腹血糖、餐后血糖水平，去除安慰剂效应后可使

ＨｂＡ１ｃ水平下降１０％ ～２０％
［９－１０］。二甲双胍可使新诊

断的２型糖尿病患者的 ＨｂＡ１ｃ水平降低１８％，且不受
体质量影响［１１］。在相似的基线 ＨｂＡ１ｃ水平条件下，最佳
有效剂量 （２０００ｍｇ／ｄ）的二甲双胍的降糖疗效强于其
他口服降糖药物［１２］。

此外，二甲双胍具有心血管保护作用。有研究表

明，长期二甲双胍治疗可使新诊断的２型糖尿病患者及
已经发生心血管疾病的２型糖尿病患者的心血管疾病发
生风险下降［１３］。且除ＳＧＬＴ－２抑制剂外，二甲双胍的减
重效果优于其他口服药物，其可能的机制为：抑制食

欲，减少热量摄入，改善高胰岛素血症，降低基础胰岛

素、负荷后胰岛素水平，增加瘦素敏感性［１４］。

不良反应方面，单用二甲双胍较单用其他口服药物

低血糖发生风险低，常见不良反应主要表现在胃肠道方

面，多出现在用药早期，故应从小剂量开始逐渐加量，

多数患者长时间服用后可耐受，胃肠道不适症状消失。

结合二甲双胍的有效性、安全性及消费价格，在排

除禁忌证的情况下，推荐改善生活方式仍不能使血糖达

标的２型糖尿病患者在需要药物治疗时，首选二甲
双胍。

３２　在二甲双胍基础上，需要加用另一种口服药物时，
临床医生可选择磺脲类、噻唑烷二酮类、ＳＧＬＴ－２抑制
剂或ＤＰＰ－４抑制剂中的一种，以进一步改善血糖。

在降低２型糖尿病患者 ＨｂＡ１ｃ水平、体质量、血压
方面，二甲双胍联合用药优于单用二甲双胍。但二甲双

胍联合用药增加了不良反应发生风险。磺脲类已经应用

多年，并且是二甲双胍联合用药中最便宜的；但是磺脲

类不论是单用还是联合用药均可增加轻度、中度、严重

低血糖发生风险，且有增加体质量的风险。但尚无证据

支持使正在服用磺脲类的无不良反应的患者更改药物，

尤其是那些正在服用磺脲类、血糖控制良好且无明显不

良反应的患者。ＳＧＬＴ－２抑制剂在降低心血管病变致死
率、ＨｂＡ１ｃ水平、体质量、血压、心率方面的效果优于
磺脲类联合二甲双胍。ＳＧＬＴ－２抑制剂在体质量、血压
控制方面较ＤＰＰ－４抑制剂联合二甲双胍更有优越性。
作为二甲双胍的联合药物，ＤＰＰ－４抑制剂在降低长期
的全因死亡率、长期的心血管病变致死率、心／脑血管
病发病率方面优于磺脲类，在降低短期的心血管病变致

死率方面优于吡格列酮，在减重方面优于磺脲类或噻唑

烷二酮类。

须注意的是，ＤＰＰ－４抑制剂、沙格列汀和阿格列
汀可能增加心力衰竭发生风险，尤其是合并心脏病或肾

脏病患者；ＳＧＬＴ－２抑制剂有生殖道真菌感染风险；磺
脲类有低血糖发生风险。故应根据患者情况选择合适的

个体化治疗药物。

本文无利益冲突。
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