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二甲双胍和吡格列酮对 2型糖尿病患者的疗效及抗氧化作用研究 

冯久双 1，刘  颖 2，孙胜君 2 
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摘  要：目的  探讨二甲双胍或吡格列酮对 2型糖尿病患者的疗效及其对超氧化物歧化酶（SOD）、丙二醛（MDA）的影响。

方法  纳入北京市昌平区中西医结合医院收治的2型糖尿病患者160例，按随机数字表法平均分为二甲双胍组和吡格列酮组，

分别给予盐酸二甲双胍肠溶片（1 g/次，每日 2次）和盐酸吡格列酮片（30 mg/次，每日 1次），两组疗程均为 4周。比较两

组患者治疗前后空腹血糖（FPG）、餐后 2 h血糖（PPPG）、糖化血红蛋白（HbA1c），血脂以及两组患者 SOD、MDA水平。

结果  给予降糖药 4周后，两组患者 FPG、PPPG、HbA1c均显著下降，同组治疗前后比较差异有统计学意义（P＜0.05）。
治疗后，二甲双胍组患者三酰甘油（TG）、低密度脂蛋白（LDL）水平显著降低，同组治疗前后比较差异有统计学意义（P＜
0.05），而吡格列酮患者则无显著性变化。吡格列酮组患者血清MDA水平下降，同组治疗前后比较差异有统计学意义（P＜
0.05）；二甲双胍组患者血清 SOD水平显著上升（P＜0.05），且显著高于吡格列酮组（P＜0.05）；吡格列酮组患者血清MDA
水平显著下降（P＜0.05），且显著低于二甲双胍组（P＜0.05）。结论  二甲双胍或吡格列酮均能改善胰岛素抵抗和糖尿病并

发症；吡格列酮降低 MDA水平效果优于二甲双胍，但增加 SOD 水平仅见于二甲双胍。两种药物对氧化应激的作用机制不

同，有利于联合用药。
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Abstract: Objective  To investigate the effect of Metformin or Pioglitazone on patients with type 2 diabetes and its effect on 
superoxide dismutase (SOD), malondialdehyde (MDA). Methods  A total of 160 patients diagnosed as T2DM were randomly 
selected, they were randomly divided into Metformin group and Pioglitazone group he treatment course was 4 weeks. We compared 
fasting blood glucose (FPG), postprandial blood glucose (PPPG), glycosylated hemoglobin (HbA1c) and serum level of superoxide 
dismutase (SOD), malondialdehyde (MDA) before and after treatment between two groups. Results  After giving the hypoglycemic 
drugs for 4 weeks, the levels of FPG, PPPG and HbA1c in the two groups were significantly decreased (P < 0.05). The SOD in the 
two groups were increased, and the MDA were decreased. The serum level of SOD in Metformingroup was significantly higher than 
in Pioglitazone group (P < 0.05). The serum MDA level in Pioglitazone group was significantly lower than in Metformingroup (P < 
0.05). Conclusions  Both Metforminand Pioglitazone can improve insulin resistance and diabetes complications. Pioglitazone was 
superior to Metforminto improve oxidative stress as reflected by reduction in MDA but the antioxidant effect i.e. increases in SOD 
was seen with Metforminonly. The differing mechanism of actions of the two drugs on oxidative stress favors co prescription. 
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糖尿病是以胰岛素分泌不足引起糖代谢紊乱的

内分泌疾病，高血糖和胰岛素分泌不足可导致糖尿

病血管并发症，是糖尿病致死致残的主要原因。糖

尿病血管并发症的机制与多元醇内流异常、细胞内

晚期糖基化终产物（AGEs）形成增加、AGEs受体

及其激活配体表达增加、蛋白激酶 C和己糖胺通路

激活有关[1]。有研究表明，高血糖介导的线粒体活

性氧簇（ROS）过量产生和氧化应激，是激活上述

事件的关键点。研究者探讨了抗氧化剂治疗糖尿病

的可行性，未能取得令人满意的结果[2-5]。二甲双胍

和吡格列酮目前常用的是两种胰岛素增敏剂，不仅

有改善胰岛素抵抗、降血糖的作用，还具有抗氧化

应激作用。因此，本文探讨二甲双胍或吡格列酮对

2型糖尿病患者氧化应激状态的影响和疗效。 

1  资料和方法 
1.1  病例资料 

2010年 3月—2016年 12月，北京市昌平区中

西医结合医院收治符合纳入标准的 2型糖尿病患者

160例，其中男性 108例，女性 52例；年龄 30～70
岁，平均年龄为（46.0±7.3）岁。纳入标准：①年

龄 30～70岁；②新诊断为糖尿病[6]。排除标准：①

入组前曾服用降糖药、胰岛素、抗氧化药物；②急

性或慢性糖尿病并发症者；③肝肾功能异常者或有

老年痴呆症和帕金森病等慢性病。所有患者随机分

为两组，每组各 80例，两组患者在性别、年龄、体

质指数、血压、生化指标等方面未见统计学差异，

具有临床可比性。见表 1。 

表 1  两组患者一般资料比较 
Table 1  Comparison on general data between two groups 

组别 n/例 
性别/例 

年龄/岁 体质量/kg 体质指数/(kg∙m−2) SBP/mmHg 
男 女

二甲双胍 80 48 32 45.4±8.1 67.2±8.2 24.9±2.3 123±8.01 
吡格列酮 80 60 20 46.6±6.0 65.4±8.1 24.3±2.2 124±8.92 

组别 n/例 DBP/mmHg 肌酰/(mg∙dL−1) 尿素/(mg∙dL−1) SGOT/(U∙L−1) SGPT/(U∙L−1) 总胆红素/(mg∙dL−1) 
二甲双胍 80 79.57±6.75 0.90±0.19 23.64±7.95 36.42±4.98 29.71±5.96 0.88±0.27 
吡格列酮 80 78.40±5.71 0.91±0.18 26.60±8.60 36.85±5.32 28.80±5.67 0.86±0.27 

1 mmHg=0.133 kPa 

1.2  治疗方法 
根据随机数字表法平均分为二甲双胍组和吡格

列酮组，二甲双胍组给予盐酸二甲双胍肠溶片（北

京利龄恒泰药业有限公司，国药准字 H20073157，
规格 0.25 g，生产批号：100203、110508、130402、
150407）1 g，每日 2次。吡格列酮组给予盐酸吡格

列酮片（北京太洋药业有限公司，国药准字

H20063525，规格 30 mg，生产批号：100108、120810、
140406、160305）30 mg，每日 1 次。两组疗程均

为 4周。 
1.3  观察指标 
1.3.1  血糖指标  所有患者于入院后和治疗 4周后

空腹状态下抽取静脉血 3～5 mL，酶葡萄糖氧化酶

法检测各组空腹血糖（FPG）、餐后 2 h血糖（PPPG），
免疫抑制比浊法检测糖化血红蛋白（HbA1c）。 
1.3.2  血脂水平变化  所有患者于入院后和治疗 4
周后空腹状态下抽取静脉血 3～5 mL，检测患者总

胆固醇（TC）、三酰甘油（TG）、高密度脂蛋白胆

固醇（HDL）和低密度脂蛋白胆固醇（LDL）水平

变化。

1.3.3  血清超氧化物歧化酶（SOD）、丙二醛（MDA）  
酶联免疫吸附法检测血清 SOD、MDA。 
1.4  统计学方法 

采用 SPSS 19.0 统计软件分析，计量资料用

±x s表示，采用独立样本 t检验；计数资料用率或

百分比表示，采用 χ2检验。 
2  结果 
2.1  两组患者血糖控制情况比较 

两组患者治疗前 FPG、PPPG、HbA1c 均无统

计学差异；给予降糖药 4 周后，两组患者 FPG、
PPPG、HbA1c均显著下降（P＜0.05）。两组患者治

疗后 FPG、PPPG、HbA1c均无统计学差异。见表 2。 
2.2  两组患者血脂控制情况比较 

两组患者治疗前 TC、TG、HDL、LDL均无统

计学差异；给予降糖药 4周后，二甲双胍组患者 TG、
LDL水平显著降低（P＜0.05），而吡格列酮患者则

无显著性变化。见表 3。 



  Drug Evaluation Research  第 41卷 第 7期  2018年 7月 • 1294 • 

2.3  两组患者血清 SOD，MDA水平比较 
两组患者治疗前血清 SOD、MDA 水平均无统

计学差异；给予降糖药 4周后，两组患者血清 SOD
水平上升、MDA 水平下降；其中二甲双胍组患者

血清 SOD水平显著上升（P＜0.05），且显著高于吡

格列酮组（P＜0.05）；吡格列酮组患者血清 MDA
水平显著下降（P＜0.05），且显著低于二甲双胍组

（P＜0.05）。见表 4。 

表 2  两组患者血糖控制情况比较 
Table 2  Comparison of blood glucose between two groups 

指标 n/例 
FPG/(mg∙dL−1) PPPG/(mg∙dL−1) HbA1c/% 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

二甲双胍 80 163.00±12.72 143.00±17.35* 271.00±30.13 238.00±34.4* 9.46±1.31 7.25±1.16* 
吡格列酮 80 160.64±16.12 145.75±12.78* 268.25±29.63 239.35±31.30* 9.39±1.23 7.26±1.23* 

与同组治疗前比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment 

表 3  两组患者血脂控制情况比较 
Table 3  Comparison on blood lipid control between two groups 

组别
TC/(mmol∙L−1) TG/(mmol∙L−1) HDL/(mmol∙L−1) LDL/(mmol∙L−1) 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

二甲双胍 203.00±28.87 199.00±30.97 203.00±12.23 163.00±17.90* 39.42±5.68 35.21±8.12 40.7±2.44 32.68±3.58* 
吡格列酮 200.75±29.19 180.85±34.96 203.20±12.27 201.95±12.87 38.30±5.04 38.35±6.27 40.64±2.45 40.39±2.57 
与同组治疗前比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment 

表 4  两组患者血清 SOD、MDA水平比较 
Table 4  Comparison on serum SOD and MDA levels between two groups 

指标 n/例 
SOD/(mg∙dL−1) MDA/(mg∙dL−1) 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

二甲双胍 80 6.92±0.34 7.87±0.72* 4.71±0.36 4.52±0.57* 
吡格列酮 80 6.85±0.46 6.94±0.53# 4.68±0.45 2.91±0.66*# 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与二甲双胍组治疗后比较：#P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; #P < 0.05 vs metformin group after treatment 

3  讨论 
高血糖是糖尿病的主要病理特征，其介导产生

的 ROS能破坏细胞膜，灭活内源性抗氧化剂、脂肪

和碳水化合物[7]，被认为是糖尿病并发症的主要原

因[8]。内源性抗氧化分子 SOD和谷胱甘肽过氧化物

酶（GSH-Px）可拮抗 ROS 介导的损伤，然而，糖

尿病患者体内抗氧化防御的酶类 SOD、GSH-Px 水
平显著下降[9]，脂质过氧化产物 MDA 水平增加。

本研究中，二甲双胍显著降低糖尿病患者 MDA 水

平，但吡格列酮优于二甲双胍，这与 Refaat 等[10]

动物试验研究结果一致。二甲双胍则显著增加糖尿

病患者 SOD 水平，二甲双胍组和吡格列酮组治疗

后糖尿病患者的 MDA 水平显著降低，证实了二甲

双胍和吡格列酮都能改善氧化应激，但只有二甲双

胍具有抗氧化作用。

血脂异常是糖尿病的常见症状，表现为 TG、
TC、LDL 增高为特征[11]。由于各种降糖药物的机

制不同，其对脂质谱的影响也可能不同。研究报道，

吡格列酮可降低 2 型糖尿病患者的 TG；二甲双胍

可降低患者的 LDL[12-13]。本研究中，二甲双胍组患

者 TG、LDL 水平显著降低，而吡格列酮患者血脂

四项无显著性变化。此外，血糖控制方面，二甲双

胍和吡格列酮无显著性差异，这与先前的研究结果

并不一致[14-15]。对此进行了分析，认为可能与研究

时间短有关，二甲双胍或吡格列酮降血糖疗效有统

计学差异的研究为长期研究，时间为 8～12周，而

本研究时间仅仅为 4周。 
综上所述，本研究证实了二甲双胍或吡格列酮

均能改善胰岛素抵抗和糖尿病并发症，两者对氧化

应激的作用机制和脂质谱的影响均不同，有利于联
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合用药。
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