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艾塞那肽对２型糖尿病患者的Ｃ肽影响及疗效观察

童　强１，２，王　慧２，管凌志２，王小翠２，赵　渝１　　（４０００４２重庆，重庆医科大学附属第一医院血管外科１；４０００３７重庆，第
三军医大学新桥医院内分泌科２）

　　［摘要］　目的　观察艾塞那肽对２型糖尿病患者Ｃ肽的影响及临床疗效。方法　 选取２０１２年１月至２０１３年６月
在新桥医院内分泌科住院的２型糖尿病患者７８例，分为治疗组（ｎ＝３９），给予二甲双胍联合艾塞那肽治疗，包括男性
１６例，女性２３例，年龄（４９．０±６．０）岁；对照组（ｎ＝３９），给予二甲双胍联合甘精胰岛素治疗，包括男性２１例，女性１８例，
年龄（５０．１±５．９）岁。两组均治疗１６周。监测并分析两组治疗前后空腹及餐后２ｈＣ肽、空腹血糖（ｆａｓｔｉｎｇｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅ，
ＦＢＧ）、餐后２ｈ血糖（２ｈｏｕｒｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅ，２ｈＰＧ）、糖化血红蛋白（ｇｌｙｃｏｓｙｌａｔｅｄｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，ＨｂＡ１ｃ）、体质量指数
（ＢＭＩ）等相关指标的变化。结果 　治疗１６周后治疗组空腹及餐后２ｈＣ肽水平［（２．３４±０．５１）、（２．６６±０．９９）ｎｇ／ｍＬ］均
较治疗前［（１．８９±０．６３）、（１．０９±０．４６）ｎｇ／ｍＬ］有所增高（Ｐ＜０．０５），但对照组Ｃ肽治疗前后无明显变化（Ｐ＞０．０５）；两
组患者治疗后的ＦＢＧ、２ｈＰＧ、ＨｂＡ１ｃ［治疗组治疗后分别为（６．９４±０．７５）、（９．９８±０．８５）ｍｍｏｌ／Ｌ，（６．８７±０．８９）％］均较治
疗前［治疗组治疗前分别为（１０．０６±１．９８）、（１２．３±０．７５）ｍｍｏｌ／Ｌ，（８．８９±１．１５）％］有所降低（Ｐ＜０．０５），且两组之间差
异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；两组患者体质量、腹围及ＢＭＩ均较治疗前有所下降，治疗组降低更明显（Ｐ＜０．０５）。结论　
艾塞那肽联合二甲双胍在提高２型糖尿病患者的Ｃ肽水平的同时能够降低患者的血糖、ＨｂＡ１ｃ、体质量、腹围及ＢＭＩ。
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　　２型糖尿病的发病率逐年上升，带来不可预知的
后果［１］。２型糖尿病的发生原因主要有两种：一是自
身胰岛素抵抗，二是胰岛素分泌相对不足。有效控制

糖尿病患者的血糖显得尤为重要，目前针对２型糖尿
病的药物种类繁多，疗效不一。胰高血糖素样肽１
（ｇｌｕｃａｇｏｎｌｉｋｅｐｅｐｔｉｄｅ１，ＧＬＰ１）受体激动剂作为一种
新型的降糖药物，不仅能够通过刺激血糖依赖的胰岛

素分泌、抑制食欲、减缓胃排空等来发挥降糖作用，而

且能够促进 β细胞的增殖与分化，抑制 β细胞的凋
亡［２］。艾塞那肽作为一种早期的ＧＬＰ１受体激动剂，能
够模拟ＧＬＰ１的生理活性，通过激活ＧＬＰ１受体发挥作
用，而且其不易被二肽基肽酶（ｄｉｐｅｐｔｉｄｙｌｐｅｐｔｉｄａｓｅＩＶ，
ＤＰＰＩＶ）降解［３－４］。本研究对比分析艾塞那肽及甘精胰

岛素联合二甲双胍对２型糖尿病患者的作用，观察艾塞
那肽对患者 Ｃ肽的影响及空腹血糖（ｆａｓｔｉｎｇｂｌｏｏｄ
ｇｌｕｃｏｓｅ，ＦＢＧ）、餐后２ｈ血糖（２ｈｏｕｒｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌｂｌｏｏｄ
ｇｌｕｃｏｓｅ，２ｈＰＧ）、糖化血红蛋白（ｇｌｙｃｏｓｙｌａｔｅｄｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，
ＨｂＡ１ｃ）、体质量指数（ＢＭＩ）等相关指标的变化，以期为
临床２型糖尿病患者制定合理的降糖方案提供参考。

１　资料与方法

１．１　研究对象
　　筛选２０１２年１月至２０１３年６月于新桥医院内分泌科住院
的２型糖尿病患者７８例，纳入标准：①符合世界卫生组织２型
糖尿病诊断标准；②年龄２８～７５岁；③病程５～１０年；④肝肾
功能无异常；⑤空腹血糖 ８～１１ｍｍｏｌ／Ｌ，餐后血糖 １２～
１８ｍｍｏｌ／Ｌ，ＨｂＡ１ｃ７．５％～１０％。排除标准：①酮症酸中毒及
高渗昏迷；②合并有严重心肝功能不全；③妊娠期患者。受试
者均全面了解本试验的研究目的、过程及可能的风险，签署书

面知情同意书。纳入研究对象一般资料见表１。

１．２　分组及治疗方法
　　所有受试对象按住院顺序分为：①对照组（ｎ＝３９），包括男
性２１例，女性１８例，年龄（５０．１±５．９岁），给予二甲双胍片
（商品名：格华止，上海施贵宝公司）０．８５ｇ／次，２次／ｄ口服；甘
精胰岛素（商品名：来得时，赛诺菲安万特北京制药有限公司）

１２Ｕ，１次／ｄ睡前皮下注射，根据血糖测定值逐渐调整甘精胰
岛素剂量，疗程为１６周。②治疗组（ｎ＝３９），包括男性１６例，
女性２３例，年龄（４９．０±６．０）岁，给予二甲双胍片（商品名：格
华止，上海施贵宝公司）０．８５ｇ／次，２次／ｄ口服；艾塞那肽（商
品名：百泌达，美国礼来公司）５μｇ／次（治疗１个月后，将剂量
增加至１０μｇ），２次／ｄ，早餐和晚餐（或每日２次正餐前，大约
间隔６ｈ或更长时间）前６０ｍｉｎ内皮下注射，疗程为１６周。两
组均在进行降糖治疗的同时配合饮食控制（低脂、控制能量、忌

酒）及运动。两组患者基线时 ＦＢＧ、２ｈＰＧ、ＨｂＡ１ｃ、体质量、ＢＭＩ
等指标差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

１．３　观察指标
　　两组患者均于治疗前后进行体质量、腹围的测量，计算体
质量指数（ＢＭＩ）＝体质量／身高２（ｋｇ／ｍ２）。禁食８ｈ空腹静脉
血测定ＦＢＧ、２ｈＰＧ、ＨｂＡ１ｃ等指标。空腹及餐后２ｈＣ肽通过
口服７５ｇ葡萄糖耐量试验获得。Ｃ肽测定采用电化学发光法，
ＦＢＧ、２ｈＰＧ测定采用己糖激酶法，ＨｂＡ１ｃ测定采用层析法（东
曹试剂）。

１．４　统计学处理
　　采用ＳＰＳＳ１２．０统计软件，计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，组间比
较采用成组设计的ｔ检验，治疗前后比较采用配对ｔ检验。

２　结果

２．１　两组患者治疗前后各项观察指标的比较
　　治疗１６周后治疗组空腹Ｃ肽及餐后２ｈＣ肽水平均较治
疗前有明显增高（Ｐ＜０．０５），但对照组治疗前后 Ｃ肽无明显变
化（Ｐ＞０．０５）。两组患者治疗后 ＦＢＧ、２ｈＰＧ、ＨｂＡ１ｃ均较治疗
前降低（Ｐ＜０．０５），但两组间差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
见表２。

表２　两组患者治疗前后血糖、Ｃ肽、糖化指标比较（ｎ＝３９，珋ｘ±ｓ）

组别
空腹血糖

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

餐后２ｈ血糖

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

空腹Ｃ肽

（ｎｇ／ｍＬ）

餐后２ｈＣ肽

（ｎｇ／ｍＬ）

糖化血红

蛋白（％）

对照组

　治疗前 １０．１２±２．１１ １２．２５±０．８０ １．９６±０．５３ １．１８±０．３８ ８．９４±１．１４

　治疗后 ７．０９±０．８５ａ １０．３７±０．７７ａ ２．０３±０．７８ １．２７±０．０５ ７．０７±０．８２ａ

治疗组

　治疗前 １０．０６±１．９８ １２．３±０．７５ １．８９±０．６３ １．０９±０．４６ ８．８９±１．１５

　治疗后 ６．９４±０．７５ａ ９．９８±０．８５ａ ２．３４±０．５１ａｂ ２．６６±０．９９ａｂ ６．８７±０．８９ａ

ａ：Ｐ＜０．０５，与同组治疗前比较；ｂ：Ｐ＜０．０５，与对照组治疗后比较

２．２　两组患者治疗前后体质量及相关指标的变化
　　两组患者治疗后体质量、腹围及 ＢＭＩ均较治疗前有所降
低，但对照组治疗前后体质量、腹围及 ＢＭＩ差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５），治疗组治疗１６周后体质量、腹围及 ＢＭＩ明显低于
治疗前，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表３。

表３　两组患者治疗前后体质量、腹围及ＢＭＩ的变化（ｎ＝３９，珋ｘ±ｓ）

组别 体质量（ｋｇ） ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） 腹围（ｃｍ）

对照组

　治疗前 ６６．７７±９．１５ ２４．８３±２．６１ ９３．９８±１２．３２

　治疗后 ６５．９１±７．８７ ２３．６５±２．０１ ８８．０４±１１．８８

治疗组

　治疗前 ６７．２５±１０．１１ ２４．３６±２．６３ ９３．６±１３．０８

　治疗后 ６４．１２±７．０５ａ ２２．３３±２．１６ａ ８６．１２±８．１６ａ

ａ：Ｐ＜０．０５，与同组治疗前及对照组比较

表１　两组２型糖尿病患者治疗前基线资料

性别（例） 糖尿病并发症（例）
组别 年龄（珋ｘ±ｓ，岁） 病程（珋ｘ±ｓ，年）

男 女 视网膜病变 糖尿病肾病 中风 缺血性心脏病 周围血管病变 周围神经病变

对照组 ５０．１±５．９ ２１ １８ ７．８±３．９ ６ ８ ０ ７ ０ ８
治疗组 ４９．０±６．０ １６ ２３ ８．３±３．７ ５ １０ ０ ５ ０ ５
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３　讨论

　　ＧＬＰ１是一种肠肽类激素，有减慢胃肠蠕动，增加
饱腹感，刺激下丘脑的饱食中枢，降低食欲，减少食物

摄取的作用，从而可减轻体质量［５］。但天然的 ＧＬＰ１
半衰期很短，且易被 ＤＰＰ４水解，目前用于临床治疗
存在一定的困难［２］。艾塞那肽为 ＧＬＰ１受体激动剂，
可通过葡萄糖依赖方式促进胰岛素分泌、抑制胰高血

糖素分泌，从而减少低糖血症的发生，同时具有延缓胃

排空、控制食欲、减低体质量的作用［６－８］，更令人兴奋

的是在基础试验中发现它可以促进 β细胞增殖和新
生，具有保护和改善胰岛功能的作用［９－１０］。

　　本研究显示，两组患者治疗后 ＦＢＧ、２ｈＰＧ、ＨｂＡ１ｃ
均较治疗前降低，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），但两
组间差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），提示艾塞那肽与
甘精胰岛素同样具有明显的降血糖治疗作用，分析原

因主要是艾塞那肽通过抑制 β细胞凋亡，促进其增殖
及前体细胞向 β细胞转化，增加 β细胞量，改善 β细
胞功能［１１］。艾塞那肽还可通过减轻体质量，抑制肝糖

输出，促进外周组织对胰岛素的敏感性，进一步降低血

糖［１２］。艾塞那肽作为早期的一种 ＧＬＰ１受体激动剂
能够与ＧＬＰ１受体结合，产生与 ＧＬＰ１相似的生理效
应，说明外源性地补充ＧＬＰ１，使体内ＧＬＰ１浓度大大
增加能够有效地降低２型糖尿病患者的空腹血糖、餐
后血糖及 ＨｂＡ１ｃ水平。近年由于外源性胰岛素的广
泛应用，直接检测胰岛素来鉴定患者胰岛功能的实验

室诊断方式较为局限，而 Ｃ肽是一种体内胰岛素合成
过程中定量生成的副产物，在患者应用外源性胰岛素

或药物的前提下，依然能够较好地反映体内胰岛的分

泌功能。胰岛素Ｃ肽的水平高低可很好地反映胰岛β
细胞生成胰岛素的功能［１３］。本研究发现，治疗组患者

空腹Ｃ肽及餐后２ｈＣ肽水平均较治疗前有明显增高
且差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），但对照组 Ｃ肽治疗
前后差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），提示艾塞那肽可
明显促进胰腺β细胞的增殖，从而在一定程度上改善
胰岛β细胞功能，发挥降血糖的治疗作用。
　　体质量增加是目前多种降糖药物的副作用，它不
仅可以影响药物在体内的生物学效应从而影响血糖的

达标，同时还会增加患者血管并发症的风险。本研究

中两组患者ＢＭＩ均较治疗前有所下降，且治疗组降低
更明显（Ｐ＜０．０５），说明艾塞那肽在很好地控制血糖
的同时能够有效地减轻患者的体质量，主要原因是

ＧＬＰ１能够通过作用于中枢神经系统发挥抑制食欲，
延缓胃排空，增加饱腹感，且能减慢营养物质进入小肠

的速度从而抑制食物的吸收，另外其能够增强瘦素的

敏感性从而降低体质量［１４－１５］。

　　综上所述，艾塞那肽作为一种 ＧＬＰ１受体激动剂
能够有效改善２型糖尿病患者的 Ｃ肽水平，能从一定
程度上改善损伤的胰岛 β细胞的功能。另外，艾塞那
肽在很好地降低患者空腹血糖、餐后血糖及ＨｂＡ１ｃ的
同时能够降低患者的体质量。本研究由于研究时间较

短（１６周），纳入样本量偏小，其远期临床效应尚需通
过扩大样本量及不断的随访来得到精确评估。
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