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糖尿病（ＤＭ）属代谢紊乱综合征，被世界卫生组织
列为四大重点非传染性疾病之一，合理应用降糖药物是

治疗 ＤＭ的重要手段，对于延缓病情进展、降低并发症
发生风险、减轻疾病负担具有重要意义犤１犦。肠促胰岛素

类药物、钠－葡萄糖转运体抑制剂（ＳＧＬＴ－２ｉ）等新型降
糖药物的相继问世，为降糖治疗提供了更多选择。然而，

新型降糖药物高昂的治疗费用给医疗卫生系统和患者

个人带来了巨大的经济负担，这也是世界各国面临的共

同经济卫生问题犤２犦。本研究主要基于当前世界各国 ＤＭ
药物利用现状，分析存在的共性问题，并有针对性地提

出建议，为我国ＤＭ药物的临床使用及药物产业发展提
供借鉴。

１ 国内外降糖药物使用现状

１．１ 美国
ＩＤＦ报告显示，２０１９年，美国ＤＭ患病人数达３１００万，

仅次于中国和印度。２００６年至 ２０１３年，糖化血红蛋白
（ＨｂＡ１Ｃ）控制在 ７％以内的患者比例下降了 ２．２％，
ＨｂＡ１Ｃ超过 ９％的患者从 ９．９％增至 １２．２％，血糖控制

现状欠佳犤３犦。有研究表明，二甲双胍、磺脲类降糖药、胰

岛素仍是美国的主流降糖药物犤２－４犦。

从时间趋势上看，二甲双胍、胰岛素的使用率逐年

上升，磺脲类、噻唑烷二酮类降糖药物使用率明显下滑，

新型降糖药物使用增长势头迅猛。一项基于１６６万美国
２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）人群的回顾性研究显示，２００６年至
２０１３年，美国二甲双胍使用率从 ４７．６％升至 ５３．５％，
二肽基肽酶４抑制剂（ＤＰＰ－４ｉ）使用率从０．５％迅速增
长至 １４．９％，胰高血糖素样肽－１类似物（ＧＬＰ－１ＲＡ）
使用率由３．３％升至５．０％。与此同时，磺脲类和噻唑烷
二酮类降糖药物使用率分别从 ３８．８％和 ２８．５％降至
３０．８％和 ５．６％。胰岛素类总体使用率从 １７．１％升至
２３．０％，其中基础胰岛素类似物和速效胰岛素类似物使用
率的大幅上升（分别上升了７７％和７３％）拉动了胰岛素类
整体使用率的升高，而常规人胰岛素的使用率从１１．６％
降至５．６％犤２犦。ＳＧＬＴ－２ｉ自２０１４年批准上市以来，使用率
从２０１４年的０．８％迅速升至２０１５年的４．４％犤４犦。

从用药顺序看，２００５年至２０１６年，ＤＭ一线治疗药

国内外糖尿病用药结构比较与分析
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摘要：目的 为我国糖尿病药物的临床应用及相关政策的制订提供参考。方法 总结美国、欧洲、日本、中国糖尿病用药现状，比较用药

异同，分析影响药物利用的因素。结果与结论 各国在糖尿病用药结构和变化趋势上既有相似之处，又各有特点。影响糖尿病用药的因

素包括新老药物更迭、指南的指导性作用、患者人群分布差异及药物报销政策的导向作用等。未来糖尿病用药应及时跟进最新临床研

究进展，加速提高国内临床试验研究水平，加强相关基础性研究，不断优化、完善医保和相关产业政策，以保障患者用药的安全、有效。
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物仍以二甲双胍为主流，使用率从６０％持续升至７７％。
磺脲类药物在一线治疗中的地位逐年下降，使用率从

２０％降至８％。胰岛素稳定在８％～１０％。由于潜在的严
重心血管疾病风险，噻唑烷二酮类药物作为一线用药的

比例从１１％降至０．７％。尽管磺脲类药物在二线用药中
占比逐年下滑，但其仍为美国主流二线用药，且患者停

药比例仅为 １０％，远低于其他类口服降糖药物。近年
来，肠促胰岛素类降糖药物作为二线用药的使用率也在

快速上升，ＤＰＰ－４ｉ使用率从２００６年上市以来的０．４％
升至 ２０１６年的 ２０％，ＧＬＰ－１ＲＡ从 ３％升至 ７％。新型
降糖药物 ＳＧＬＴ２ｉ在 ２０１３年获批上市后作为二线用药
使用率也达到了 ７％，上述三者高停药率（ＤＰＰ－４ｉ为
１８％，ＧＬＰ－１ＲＡ为 ２１％，ＳＧＬＴ２ｉ为 ２５％）可能与其高
定价有一定相关性。胰岛素作为控制血糖最强有力的治

疗药物，其二线用药比例从２００５年的７％升至２０１６年
的１７％，停药率为７％犤３犦。

从联合用药情况看，美国口服单药使用率从２００６年
的２４．３％升至２０１３年的２６．４％，口服多药联合治疗率
从 ３３．０％降至 ２６．５％。ＬＩＰＳＫＡ等犤２犦的研究显示，胰岛

素单用治疗比例由 ６．０％升至 ８．５％，胰岛素联合其他
口服降糖药物治疗的比例从１１．１％升至１４．６％犤２犦。

１．２ 欧洲
２００７年至 ２０１２年开展的一项基于英国、法国、荷

兰、西班牙、意大利共计２５万Ｔ２ＤＭ患者的用药调查犤６犦

结果显示，二甲双胍（单药治疗或联合用药）是最常用的

降糖药物，患者使用比例为６０％～９０％，并在各国中稳
步上升。磺脲类药物次之，各国使用率介于 ３０％～
６０％，但呈逐年下滑趋势。胰岛素使用率除法国（５％～
８％）外均稳定维持在１７％～２２％。除意大利外，噻唑烷
二酮类药物使用率在其他四国均呈下降趋势，到 ２０１１
年吡格列酮撤出四国药品市场，法国更是将噻唑烷二酮

类降糖药物完全清理出市场。肠促胰岛素类降糖药物的

使用在欧洲各国呈现明显差异，研究时间段内ＤＰＰ－４ｉ
使用率在法国（从 ０升至 ２７％）、英国（从＜１％升至
９％）、西班牙（从０％升至９％）均显著增长，而在荷兰和
意大利的使用率仅分别为 ４％和 ２％。ＧＬＰ－１ＲＡ的使
用呈现相同趋势，在法国和英国使用率增长显著，而在

荷兰、意大利、西班牙使用率非常有限。

从用药顺序来看，二甲双胍单药治疗是各国最常规

的一线疗法，使用率为 ６５％～８８％。二线治疗方案中，
二甲双胍联合１种磺脲类降糖药物在荷兰、英国、西班
牙的使用率分别为４７％，４５％和２４％；意大利二线治疗
包括 α葡萄糖苷酶抑制剂、格列奈类等在内的多种给
药方案，使用率为 ２２％。ＤＰＰ－４ｉ单药治疗广泛应用于
法国的二线至四线的治疗方案，使用率为３２％～４２％犤５犦。

此外，对新型降糖药物格外青睐的国家还包括葡萄

牙和芬兰。在葡萄牙，ＤＰＰ－４ｉ类药物成为继二甲双胍、
磺脲类后第三大主流口服降糖药物，其单药及复方制剂

以年均 ５．５％的速率快速扩大其市场份额，到 ２０１３年
占据葡萄牙近１／４的口服降糖药市场犤６犦。同样在芬兰，

作为二甲双胍强化治疗的首选方案，ＤＰＰ－４ｉ迅速成为
芬兰二线强化治疗的主流用药，被纳入当地报销范围之

后，其二线治疗地位得到进一步巩固，使用率从２００９年
的 １６％迅速增长至 ２０１０年的 ５１％，在 ２０１３年达
８０％，完全替代了磺脲类的二线治疗地位犤７犦。

１．３ 日本
针对 ２００２年至 ２０１１年日本口服降糖药物使用结

构变化的一项横断面研究犤８犦显示，不同于欧美国家，磺

脲类是日本最常用的口服降糖药，但其单药治疗比例从

２００２年的 ３７．７％降至 ２０１１年的 １２．５％，联合治疗比
例从 ４３．２％升至 ５２．０％。双胍类降糖药物是日本第二
大主流用药，无论是单药治疗还是联合治疗，其使用率

均逐年上升。２００９年前，α葡萄糖苷酶抑制剂仍属日本
第三大用量的口服降糖药物，但近１０年其使用率显著
下降。吡格列酮和格列奈类降糖药物使用率经历了升高

后又下降的变化趋势。ＤＰＰ－４ｉ自 ２００９年进入日本市
场，至２０１１年其单药使用率达６．８％，联合用药使用率
达３０．７％，迅速替代α葡萄糖苷酶抑制剂，成为继磺脲
类、双胍类之后用量第三的口服降糖药物。

除用药结构有别于欧美国家外，日本 ２００２年至
２０１１年单药治疗率显著下降，联合用药率大幅增长（从
２００２年的４７．２％升至２０１１年的６４．１％）。三药联合治
疗率１０年间翻了１倍。２０１１年四药联合治疗率是２００２
年的１５倍，有别于欧美国家。与荷兰、英国类似，双胍类
联合磺脲类降糖药物是日本最常用的联合用药方案犤８犦。

用药结构的改变让日本ＤＭ患者血糖控制在较好范围，
ＨｂＡ１Ｃ控制在７％以下患者的比例从２００２年的３２．２％
升至２００８年的４３．２％，其经验值得各国借鉴。
１．４ 中国

目前，我国ＤＭ用药结构研究多局限于某个地区多
样本或单样本医院的分析犤９－１１犦。从全国糖尿病药物利用

层面看，王小文等犤１犦通过二次文献收集，对 １９９８年至
２０１３年我国Ｔ２ＤＭ患者降糖药物使用和血糖控制趋势
进行了系统评价。研究结果显示，１９９８年至２０１２年，我
国Ｔ２ＤＭ患者使用的降糖药物种类明显增多，使用结构
也发生了明显变化。二甲双胍是我国最主流的降糖药

物，使用率稳定在 ５０％左右，磺脲类次之，但使用率呈
下降趋势。中国人群易出现餐后高血糖的独特临床特

征，使 α糖苷酶抑制剂使用率逐渐上升，成为继二甲双
胍、磺脲类药物之后的第三大主流用药。与日本情况类
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似，噻唑烷二酮类药物使用率在２００２年至２０１２年呈先
上升后下降的趋势。胰岛素、ＤＰＰ－４ｉ、ＧＬＰ－１ＲＡ使用
率逐渐升高。最常见的联合用药方式是二甲双胍联合磺

脲类，但使用率下降，二甲双胍合并 α糖苷酶抑制剂
使用率升高。另有一项针对我国北京、上海、成都、广州

１５３０例成年 Ｔ２ＤＭ患者的用药调查结果显示，二甲双
胍是样本人群中使用率最高的口服降糖药。随着ＤＭ病
程的延长，联合用药比例逐渐升高，以两药联合最多见，

其中磺脲类联合双胍类使用率最高犤１２犦。

２ 各国降糖药物使用异同和影响因素分析

尽管上述各国研究调查在研究时间段、样本人群、

覆盖范围上有一定差异，但在ＤＭ用药结构和变化趋势
上仍有相似之处，也各有特点。除日本外，二甲双胍是绝

大多数国家使用率最高的主流降糖药物，无论是单药治

疗还是联合用药，其使用率均呈明显上升趋势。磺脲类

次之，近年来的使用率虽在各国均出现下降，但在联合

用药中仍占较大比重，磺脲类联合双胍类降糖药仍是包

括中国在内的多个国家联合用药的首选方案。由于具有

潜在的心血管风险，噻唑烷二酮类药物在各国的使用率

都显著降低，一些欧洲国家将部分甚至全部该类药品撤

出市场。与欧美国家相比，由于亚洲人种的特殊性及碳

水化合物主食在饮食中占比较高，α糖苷酶抑制剂在中
国、日本等亚洲国家的使用比例明显高于欧美国家。有

研究发现，α糖苷酶抑制剂能有效改善Ｔ２ＤＭ患者肠道
菌群结构犤１３犦，进一步推动了 α糖苷酶抑制剂使用率的
升高。与不良反应较多的传统降糖药物相比，新型降糖

药物牗如ＤＰＰ－４ｉ、ＧＬＰ－１ＲＡ）安全性好、使用人群广，在
进入市场后被大多数国家广泛应用，使用率升高显著。尤

其是ＤＰＰ－４ｉ，在法国、葡萄牙、日本迅速成为第三大主流
用药，在芬兰医保报销政策鼓励下甚至已成为使用率排名

第二的降糖药物。胰岛素在欧美市场使用率呈稳中有升

趋势，未来全球范围内胰岛素需求仍将持续增长犤１４犦。

各国糖尿病用药结构变化与多种因素相关。其一是

新老药物的迭代效应。与传统药物相比，新型降糖药物

如肠促胰岛素类似物、ＳＧＬＴ－２ｉ等发生低血糖风险小、
体质量增加风险较低、心血管安全性更高、患者依从性

更好，在临床指南上的地位也日益凸显，这是各国使用

率升高的共性原因。其二是指南的指导性作用。从前述

欧洲五国的比较研究中可见，各国二线到四线治疗方案

差异明显，荷兰、西班牙、英国二线治疗指南与相关国际

指南保持较高的一致性，处方灵活性小。而法国和意大利

指南对二线后的治疗方案选择面更广、灵活性更高，故在

用药结构上与其他国家相比呈明显的异质性。其三是患

病人群分布的差异性。ＧＬＰ－１ＲＡ适用于超重 ／肥胖患
者，在患者体质量指数牗ＢＭＩ牘达一定水平后，指南通常会推

荐使用ＧＬＰ－１ＲＡ。由于英国超重人口比例最高，推荐的
ＢＭＩ使用切点较低，因此英国ＧＬＰ－１ＲＡ使用占比在欧洲
五国中最高。同样，人种特殊性及高碳水化合物摄入特点

是中日等亚洲国家α糖苷酶抑制剂使用率较高的直接原
因。其四是报销政策的导向影响。芬兰在２００９年将ＤＰＰ－
４ｉ纳入报销范围后，该类药物的使用率出现颠覆性增长，
从根本上改变了芬兰降糖药物的市场格局。

３ 展望

可以预见，中国作为ＤＭ人口大国，在未来的十几年
甚至几十年时间里，ＤＭ患病率、患病人数仍将持续增长。
与此同时，国家层面也高度重视ＤＭ等重大慢性疾病防治
工作。２０１９年１０月，国家医疗保障局、财政部、卫生健康
委、国家药品监督管理局联合印发《关于完善城乡居民高

血压糖尿病门诊用药保障机制的指导意见》，对参加城乡

居民基本医保的高血压、糖尿病患者，将其在国家基本医

保用药目录范围内的门诊用药统一纳入医保支付，报销

比例超过５０％。其后公布的２０１９年国家医保谈判准入
药品名单中，包括阿卡波糖、利拉鲁肽、达格列净在内的

７种高价降糖药经谈判进入了新版医保目录中，通过谈
判降价和医保报销将极大地减轻患者的个人负担。

在临床应用方面，未来我国应及时跟进国际最新降

糖药物临床研究进展，定期更新修订指南共识，基于循

证医学证据及时调整降糖药物的推荐级别，突出基于个

体化用药策略的制订。同时，应积极参与大规模国际多

中心临床试验研究，加速提升国内高质量临床试验研究

水平，积累新型降糖药物在中国人群中的用药经验。在

基础研究方面，相关科研人员需继续加强对ＤＭ发病病
理、生理及分子机制方面的相关基础性研究，不断探索

ＤＭ药物治疗新靶点。在政策制订实施方面，我国应当
在保障基本ＤＭ药物的可及性和可负担性基础上，继续
通过国家谈判、集中带量采购等形式压低价格的同时将

更多新型高值降糖药物纳入医保目录。同时，应进一步

营造公平良好的竞争氛围，加快出台有利于快速提升我

国制药企业研发能力的相关配套政策和鼓励创新机制，

尽快打破欧美企业在降糖药物市场中的垄断地位，加速

国产高质量仿制药对原研进口药的替代，加大对新靶点

降糖药物的研发力度，为未来ＤＭ患者的个体化治疗提
供更多质优价廉的选择。
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