
  

利拉鲁肽改善 2型糖尿病胰岛β细胞功能的观察

常　宇 ，桂　莉 ，李若楠
（云南省第三人民医院内分泌科，云南 昆明　650011）

[ 摘要 ]  目的　观察 GLP-1 受体激动剂利拉鲁肽对初诊断 2 型糖尿病患者 β 细胞功能的影响。方法　选

择 2020 年 3 月至 2021 年 3 月在云南省第三人民医院内分泌科收治入院的新诊断 2 型糖尿病患者，随机分为试

验组及对照组，试验组使用 GLP-1 受体激动剂利拉鲁肽治疗 6 月，对照组使用非 GLP-1 受体激动剂治疗 6 月

（一联或二联方案）。观察和检测治疗前及治疗后 3 月、6 月体重、BMI、FPG、2hPG、HbA1c、FINS、FC-P、

HOMA-IR、HOMA-β 的变化。结果　92 例患者纳入临床观察（试验组45 例，对照组 47 例），与基线相比，治

疗 3 月、6 月后两组患者 FPG、2hPG、HbA1c 均显著下降 （P < 0.01），FINS、HOMA-IR、HOMA-β 优于治疗前

（P < 0.05），试验组 BMI 下降（P < 0.05），而对照组略有上升，但差异无统计学意义（P < 0.05）。与对照组相比，

治疗 6 月后试验组较基线 FPG、2hPG 降幅更大，差异具有统计学意义（P < 0.05）；HbA1c 有一定下降，差异无

统计学意义（P > 0.05）。治疗 3 月、6 月试验组 FC-P 均优于治疗前（P < 0.05），而对照组直到治疗 6 月结束时 FC-

P 才优于治疗前（P < 0.05）。结论　初诊断 2 型糖尿病尽早使用 GLP-1 类似物治疗较非 GLP-1 类似物方案可以

有更优的修复 β 细胞功能作用、减轻体重、有效改善胰岛素抵抗。
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Observation of Liraglutide's Effect on Function of Pancreatic
Islets β-Cell in Type 2 Diabetes

CHANG Yu ，GUI Li ，LI Ruonan

（Department of Endocrinology，The Third People’s Hospital of Yunnan Province，

Kunming Yunnan 650011，China）

［Abstract ］   Objective　To observe the effect of the GLP-1 receptor agonist liraglutide on β-cell function in

patients  newly  diagnosed  with  type  2  diabetes  patients. Methods　  Type  2  diabetes  patients  diagnosed  between

March 2020 and March 2021 in the Endocrinology Department  of  Yunnan Provincial  Third People's  Hospital  were

recruited and randomly divided into an experimental group and a control group. The experimental group was treated

with  liraglutide，a GLP-1 receptor  agonist，for  6  months，while  the  control  group  received  treatment  with  non-

GLP-1  receptor  agonists  for  6  months （monotherapy  or  dual  therapy） .  Changes  in  Weight， BMI， FPG， PG，

HbA1c，FINS，FC-P，HOMA-IR，and HOMA-β levels were observed and measured before treatment and at 3

and 6 months after treatment. Results　A total of 92 patients were included in the clinical observation （45 in the

experimental group and 47 in the control group）. Compared to baseline，both groups showed significant reductions

in FPG，2hPG，and HbA1c at  3 and 6 months after  treatment （P < 0.01） .  FINS，HOMA-IR，and HOMA-β

improved compared to pre-treatment levels （P < 0.05）. BMI decreased in the experimental group （P < 0.05），while

it slightly increased in the control group，but the difference was not statistically significant （P > 0.05）. Compared to

the control group，the experimental group showed a greater reduction in FPG and 2hPG from baseline after 6 months 
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of  treatment， with  statistically  significant  differences （ P <  0.05） .  HbA1c  showed  a  certain  decrease， but  the

difference was not statistically significant （P > 0.05）. FC-P in the experimental group was superior to pre-treatment

levels  at  both  3  and  6  months （P <  0.05），while  in  the  control  group，FC-P was  only  improved  at  the  end  of  6

months of treatment （P < 0.05）. Conclusion　Early use of GLP-1 analogs in the treatment of newly diagnosed type

2 diabetes，as opposed to non-GLP-1 analog regimens，can lead to better restoration of β-cell function，weight

reduction，and effective improvment of insulin resistance.
［Key words ］ Type 2 diabetes；Initial diagnosis；Liraglutide；β cellular function

 
目前，糖尿病（diabetes mellitus，DM）、心血

管疾病和癌症被共同称之为三大非传染性疾病，

已成为世界人口健康的主要威胁，全世界每 5 秒

钟就有一个人因糖尿病而死亡[1-2]。中国糖尿病

患者的人数亦然位居于全球第一，成年人总的 2

型糖尿病（type 2 diabetes mellitus，T2DM）患病率已

经高达 12.8%，在这其中新诊断 T2DM 的患者已

达 6.8%，与这些庞大的糖尿病人群形成鲜明对比

的是我国糖尿病诊断率较低、达标率较低的现状，

与高血糖相关的急慢性并发症严重威胁民众的健

康[3]。2 型糖尿病具有遗传易感性，病因表现多

样，可能反映了基因、环境和生活方式的三重威

胁。2 型糖尿病核心发病机制是胰岛素分泌受损

和利用障碍，治疗方法一度局限于使用促分泌剂

或胰岛素的单一疗法，但这些方案并不会从本质

上改变疾病的发病原因。近年来随着对 2 型糖尿

病发生机制研究的不断深入，对胰岛素作用与 β

细胞功能衰竭的认识进展到了一个关键阶段，从

胰岛素调节基因的表达与胰腺 β 细胞去分化的研

究中吸取了很多经验，来解决如何将这种生物学

转化为基于机制的干预从而逆转糖尿病进程的问

题。2 型糖尿病尚无法治愈，只能控制，但有相

当一部分的早期 2 型糖尿病患者可以通过改善 β

细胞功能达到临床治愈或缓解。若能实现糖尿病

逆转或者临床缓解，对于患者及其家庭，乃至整

个社会，都有重大意义。GLP-1 受体激动剂利拉

鲁肽是目前应用于临床的一种新型降糖药，与内

源性 GLP-1 相同的是它也具有对 β 细胞的多重

积极作用。为了观察临床中初诊断 2 型糖尿病使

用 GLP-1 受体激动剂利拉鲁肽对 β 细胞功能保

护和修复作用，故设计该试验，旨在提供更多的

临床证据，为 T2DM 治疗提供新的概念和方法。 

1    资料与方法
 

1.1    研究对象

2020 年 3 月至 2021 年 3 月在云南省第三人

民医院内分泌科招募初次诊断的 2 型糖尿病患者。

入选标准：（1）患者符合《中国 2 型糖尿病防治指

南（2020 年版）》中 T2DM 诊断标准 [1]；（2）糖化

血红蛋白在7%～11%，随机血糖小于 16.7 mmol/L

或空腹血糖小于 11.1 mmol/L；排除标准：（1）接

受过1 种或多种 OADS（口服降糖药）及胰岛素治疗

的患者；（2）存在明显肝肾和心功能异常者；（3）合

并严重的急慢性并发症、感染、创伤及心脑血管

意外等严重应激的患者；（4）合并消化道、胰腺疾

病及有消化道手术史者；（5）同时合并有其他内分

泌代谢性疾病，例如甲状腺功能亢进、库欣综合

征、肾上腺皮质功能不全等以及在使用糖皮质激

素者；（6）不能配合治疗及随访者（如有精神类等

疾病、抑郁症、焦虑症等）和失访患者；（7）合并

妊娠及哺乳的患者；（8）同时合并恶性肿瘤的患者。

本研究获云南省第三人民医院伦理委员会审核批

准（2019KY002），所有入选研究患者均签署知情

同意书。纳入患者收集的临床资料包括年龄、性

别、体重、体重指数 （body mass index，BMI）、空

腹血糖 （fasting plasma glucose，FPG）、餐后 2 小时

血糖 （2-hour postprandial glucose，PG）、糖化血红

蛋 白 A1c （ glycated  hemoglobin  A1c， HBA1c）， 空

腹胰岛素 （fasting insulin，FINS）、空腹 C 肽 （fasting

C-peptide，FC-P）、胰岛素抵抗指数 （homeostasis

model assessment of insulin resistance，HOMA-IR）和

β 细胞功能指数（homeostasis model assessment of β-

cell function，HOMA-β）。 

1.2    治疗方案和分组

治疗前，所有患者均行糖尿病疾病健康教育，

指导患者调节饮食结构，倡导适宜运动。纳入的

T2DM 患者随机分为两组。常规治疗的患者为对

照组，依照《中国 2 型糖尿病防治指南（2020 年

版）》[1] 并结合临床检测指标，采用非 GLP-1 受

体激动剂治疗 6 月。选择一联或二联药物规范治

疗，根据患者血糖值，适时调整治疗方案直至血

糖值达到控制标准。接受利拉鲁肽治疗的患者为

治疗组，患者均只进行此药的单一治疗。治疗药

物为丹麦诺和诺德制药生产的 GLP-1 受体激动剂

利拉鲁肽，规格 18 mg/3 mL。治疗方式为腹部、

第 2 期 常    宇， 等．利拉鲁肽改善 2 型糖尿病胰岛 β 细胞功能的观察 135



臂部或大腿内外侧皮下注射；治疗计量 0.6 mg/次

起始，1 次/d，连续使用一星期后根据患者耐受

情况将利拉鲁肽的使用剂量调整为 1.2 mg/次，最

大剂量不超过 1.8 mg/d。 

1.3    观察指标

（1）分别观察治疗前、治疗后 3 月和 6 月的血

糖相关指标，有 FPG、PG、HBA1c 和 BMI；（2）分

别观察治疗前、治疗后 3 月和 6 月的胰岛功能指

标 ， 有 FINS、 FC-P、 HOMA-IR 和 HOMA-β。

体质指数（BMI）=体重/身高 2；胰岛素抵抗指数

（HOMA−IR）= FPG × FINS /22.5；胰岛 β 细胞功

能指数 （HOMA−β）= 20 × FINS /（FPG-3.5）。 

1.4    统计学分析

x̄± s

使用 Graphpad Prism 9（Boston，US）进行数据

统计分析。计量资料采用均值±标准差（ ）描

述，计数资料则采用频数或百分数（%）描述。计

量资料若符合正态分布且方差齐，两组间对比使

用 Student's t 检验，多组间对比使用 Dunn's Multiple

Comparison test；若计量资料分布不符合正态分布

和/或方差不齐，两组间对比使用 Mann-Whitney

检验，多组间对比分析则采用用 Tukey's Multiple

Comparison 检验。计数资料统计分析使用卡方检

验。P < 0.05 为差异具有统计学意义。 

2    结果
 

2.1    两组患者基本临床资料

依照纳入和排除标准，试验组和对照组两型

糖尿病患者数量分别为 45 名和 47 名。两组研究

患者收集基线临床资料包括：年龄、性别，基线

体重、BMI、 FPG、2 hPG、HbA1c 、FINS、FC-P、

HOMA-IR、HOMA-β 等指标 P > 0.05，差异无统

计学意义（表1）。两组患者基线资料包括年龄、性

别基线体重 BMI、 FPG、2 hPG、HbA1c 、FINS、

FC-P、HOMA-IR、HOMA-β 等指标，差异无统

计学意义（P > 0.05），见表 1。 

2.2    两组治疗后 3 月和 6 月的血糖相关指标对比

治疗前，实验组和对照组 FPG、PG、HBA1c

和 BMI 均无统计学差异，P 值分别为 0.181、0.638、

0.150 和 0.800。治疗 3 个月，试验组和对照组患

者的 FPG、PG 和 HBA1c 均低于治疗前基线（P <

0.01）；且试验组 FPG、PG 和 HBA1c 水平显著低

于对照组（P < 0.001）。治疗 6 个月后，试验组和

对照组患者的 FPG、PG 和 HBA1c 均低于治疗前

基线（P < 0.01），且试验组 FPG 和 PG 水平显著低

于对照组（P < 0.001）；治疗 6 个月后，试验组和

对照组患者 HBA1c 水平差异无统计学意义（P =

0.055）。对照组采取传统治疗 3 个月和 6 个月，

对比基线，患者 BMI 值均无显著变化，P 值分别

为 0.250 和 0.903。利拉鲁肽治疗 3 个月和 6 个月

后，试验组 BMI 值显著低于对照组（P < 0.001）。

见图 1A。 

2.3    两组治疗后 3 月和 6 月的胰岛功能指标对比

治疗前，实验组和对照组患者的 FINS、FC-P、

HOMA-IR 和 HOMA-β 差异无统计学意义，P 值

分别为 0.719、0.516、0.085 和 0.158。治疗 3 个

月 ， 试 验 组 和 对 照 组 患 者 的 FINS、 FC-P 和

HOMA-β 均高于治疗前基线（P < 0.01）；且试验

组 FINS、FC-P 和 HOMA-β 水平也显著高于对

照组（P < 0.05）。治疗 6 个月后，试验组和对照组

患者的 FINS、FC-P 和 HOMA-β 均高于治疗前

基线（P < 0.01），且试验组 FINS、FC-P 和 HOMA-
 

x̄± s表 1  试验组与对照组临床资料（ ）

x̄± sTab. 1    Clinical characteristics of the experimental and control groups（ ）

项目 试验组（n = 45） 对照组（n = 47） χ2/t P
性别（女/男） 14/31 21/26 1.80 0.18
年龄（岁） 45.85±2.81 46.43±2.08 1.17 0.24
体重（kg） 71.64±7.53 70.13±7.73 0.99 0.32
BMI（kg/m2） 26.57±1.94 26.47±1.83 0.27 0.79
FPG（mmol/L） 9.87±1.82 9.43±1.27 1.40 0.16
PG（mmol/L） 13.12±2.82 12.86±2.46 0.49 0.62
HbA1c（%） 9.05±1.22 8.63±1.24 1.71 0.09
FINS（μIU/mL） 10.85±3.78 11.12±3.39 0.38 0.71
FC-P（ng/mL） 2.32±1.24 2.51±1.53 0.68 0.50
HOMA-IR 4.58±0.78 4.86±0.76 1.81 0.07
HOMA-β 36.19±6.12 37.87±5.18 1.48 0.14
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β 水平显著高于对照组（P < 0.05）。治疗 3 个月

和 6 个月后，试验组和对照组患者 HOMA-IR 水

平均低于同组基线水平（P < 0.01）；且试验组患者

HOMA-IR 显著低于对照组（P < 0.001）。见图 1B。 

3    讨 论
 

3.1    2 型糖尿病中胰岛 β 细胞去分化研究及治疗

新方向

在 2 型糖尿病病程中，胰岛 β 细胞功能缺陷

是持续进展的，UKPDS 研究[4] 已经证实 β 细胞

功能下降始于 2 型糖尿病诊断前 10～12 年，当诊

断 2 型糖尿病时已经有 50% 的 β 细胞功能受损，

之后以每年 3%～5% 的速度下降；如果血糖控制

好，可以减慢下降速度。传统观念认为 β 细胞受

到糖毒性、脂毒性和氧化应激、内质网应激、炎

症应激等的作用发生凋亡，这些因素均会导致胰

岛 β 细胞数量减少、功能衰竭，从而导致 2 型糖

尿的发生和进展[5−7]。但在 2012 年 9 月，一项重

大研究结果被美国哥伦比亚大学 Accili 教授等发

表在 Cell 杂志上，其中提出：β 细胞功能衰竭并

非 β 细胞死亡，其重要机制可能是胰岛 β 细胞

去分化，并建议治疗 β 细胞功能障碍应恢复分

化[8]。2017 年他获得了 ADA 科学年会的最高奖

项 Banting 科学贡献奖，他在胰腺细胞学领域，

证明了 β 细胞衰竭更多的可能起因于 β 细胞去

分化过程，而非凋亡[9]。他在基础研究中发现 α

和 β 细胞在转变过程中有共同的祖细胞，祖细胞

在不同调控因子作用下转变成 α 和 β 细胞[10]。

在正常情况下，祖细胞调分化作用很强，α、β

细胞和谐共存。当能量过剩时，β 细受到很多刺

激，负担明显加重，α 细胞会通过转分化的方式

来补充 β 细胞，使其数量增多，功能得到代偿。

但长期过高的血糖刺激下，β 细胞在高糖毒性下

会出现三个不同的结局：（1）β 细胞凋亡；（2）β

细胞去分化为祖细胞阶段，这样便失去产生胰岛

素的能力；（3）β 细胞转分化为 α 细胞。Accili

教授[8] 在 T2DM 患者中同样证实 T2DM 状态下胰

岛细胞数量并没有减少或丢失，而是有功能的 β

细胞功能丧失，非 β 细胞生成增多，说明 T2DM

患者胰岛 β 细胞去分化明显增加，远远大于细胞

凋亡，而且胰岛 β 细胞去分化程度越高，胰岛素

分泌水平下降越明显[9]。已有研究表明 T2DM 患

者在高糖毒性下胰岛 β 细胞去分化之后转分化成

为 α 细胞，所以在胰岛素缺乏状态下，例如 T2DM

晚期、糖尿病酮症酸中毒的患者，其胰高血糖素

分泌会反常性升高，查这些人群胰岛细胞中 α 细

胞表达明显升高 50%～60%。基础研究显示，β

细胞的去分化具有“可逆性”。在体外实验发现

α 细胞可以向 β 细胞转化，同时去分化的 β 细

胞在 Ngn3 诱导下可以重新分化为成熟的、具有

分泌功能的胰岛 β 细胞[11]。所以 β 细胞去分化

的概念使得再分化成为 2 型糖尿病治疗的新方法。

这在糖尿病传统治疗领域具有里程碑意义，改变

了 2 型糖尿病的治疗的传统模式，不再局限于通

过补充胰岛素降糖。 

3.2    GLP-1 在 2 型糖尿病病理生理机制中的多

重作用

结直肠和回肠的肠道内分泌细胞-L 细胞会分

泌的一种内源性肠促胰素或称胰高血糖素样肽-
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图 1    两组血糖相关指标和胰岛功能指标对比。

Fig. 1    Comparison of blood glucose-related indicators and pancreatic function indicators between the two groups.
A：对比治疗组和对照组在基线、治疗 3 月和 6 个月时，血糖相关指标 FPG、PG、HBAlc 和 BMI 值；B：对比治疗组和对
照组在基线、治疗 3 月和 6 个月时，胰岛功能相关指标 FINS、FC-P、HOMA-IR 和 HOMA-β 值。ns：差异无统计学意
义；*P < 0.05，**P <0.01，***P < 0.001。
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1（GLP-1）可作用于双激素，实现双靶点调空[12-13]。

一方面，GLP-1 可作用于胰岛 β 细胞，促进胰岛

素基因的转录，促进胰岛素合成和分泌，刺激胰

岛 β 细胞增殖、促进祖细胞再分化及 α 细胞转

分化，从而增加胰岛 β 细胞数量，抑制胰岛 β

细胞凋亡；另一方面，GLP-1 还可作用于胰岛 α

细胞，通过将代偿性增多的 α 细胞再次转分化

为 β 细胞，有效地缓解胰高血糖素反常性增高情

况，同时抑制胰高血糖素的释放，GLP-1 还可以

通过促进胰岛 δ 细胞分泌生长抑素，生长抑素通

过旁分泌激素抑制胰高血糖素分泌，进一步降低

血糖。所以在研究中看到，GLP-1 降糖的同时具

有保护胰腺 β 细胞的作用，GLP-1 可以促进胰

岛 β 细胞的再生和修复，增加胰岛 β 细胞数量

从而促进胰岛素分泌降低血糖，所以提高 GLP-1

水平有效地降低了 2 型糖尿病动物模型及患者血

糖水平，这些结果所提供的证据确实为 2 型糖尿

病的治疗提供了一个更优的选择，且病程越短，

β 细胞再生及修复获益越大。除此之外，GLP-1

还可以通过抑制摄食中枢、减缓胃排空，增加外

周组织摄取利用葡萄糖等多条途径多个机制降低

血糖、减轻体重、缓解胰岛素抵抗。 

3.3    GLP-1 受体激动剂利拉鲁肽在 2 型糖尿病

治疗中动物实验和体外研究证据

GLP-1 受体激动剂利拉鲁肽是目前应用于临

床的一种新型降糖药，与内源性 GLP-1 相同的是

它也具有对 β 细胞的多重积极作用[14−17]。2 型糖

尿病患者中肠促胰素效应减弱，GLP-1 表达下降，

因此补充外源性 GLP-1 可以有效缓解高血糖同时

保护胰岛 β 功能。研究发现给予 2 型糖尿病患者

利拉鲁肽治疗确实可以有效改善胰腺 β 细胞功能

和 β 细胞对葡萄糖的敏感性，使胰岛素分泌能力

增加，促进胰岛素第一时相分泌，降低胰岛素原

与胰岛素的比值，促进胰岛素的合成[18−20]。同时

动物实验和体外研究均证实利拉鲁肽可以逆转高

糖毒性下胰岛 β 细胞的 3 个结局，来实现 β 细

胞的增殖和数量增加。首先在鼠类实验中，利拉

鲁肽可以激活 β 细胞新生，增加 β 细胞表达方

式；其次利拉鲁肽也是一个转分化的促导剂，可

以使亢进的 α 细胞转分化为有功能的 β 细胞，

从 β 细胞谱示踪证实了大多数新生的 β 细胞是

由 α 细胞转分化而来；第三，在体外实验证实利

拉鲁肽通过减少炎症细胞浸润和 β 细胞促凋亡基

因表达减少了 β 细胞凋亡。所以利拉鲁肽降糖的

同时具备逆转或延缓 2 型糖尿病进展的作用。目

前已有临床研究报道治疗中晚期难治性 2 型糖尿

病患者使用利拉鲁肽联合胰岛素强化疗效显著，

但目前关于利拉鲁肽治疗逆转早期 2 型糖尿病的

观察和研究结果较少[21]。 

3.4    本研究的结果与国内外相关动物研究及体外

研究的一致性

根据本研究结果笔者发现，用利拉鲁肽来治

疗初诊断的 T2DM，不管患者是否超重，基线 C

肽胰岛功能如何，治疗 3 月、6 月后血糖控制及

胰岛功能改善情况均优于非 GLP-1 类似物一组。

既往多项研究表明使用短期胰岛素强化治疗可以

让 β 细胞避免遭受超负荷分泌最终失代偿，通过

获得暂时的休息，有助于恢复 β 细胞的功能，

但除此方法之外，在初诊断的 T2DM 当中使用

GLP-1 受体激动剂治疗 3 月、6 月患者的 HOMA

β 改善优于对照组，也证实了利拉鲁肽具有独立

地改善胰岛素抵抗的作用。存在的机制可能跟利

拉鲁肽使骨骼肌、心肌和脂肪细胞的葡萄糖转运

蛋白−4 上调，从而提高外周组织对葡萄糖的摄取、

利用有关。笔者观察到对照组（传统药物治疗）患

者FC-P 改善 3 月时并不明显，到治疗 6 月结束时

有统计学差异，而试验组治疗后 3 月 FC-P 即显

著改善，同时在延长观察中笔者还发现治疗 6 月

后在试验组中血糖优质达标的患者停止利拉鲁肽

治疗，继续随访 3 月患者各项血糖指标均在正常

范围内，达到糖尿病临床缓解，但数据未纳入该

研究统计中分析。该研究显示在初诊断的 T2DM

当中实现血糖控制达标的目标下使用 GLP-1 受体

激动剂治疗在更多糖尿病管理维度上优于传统降

糖药，例如体重达标、胰岛功能改善等方面。 

3.5    本研究的延伸与不足

2021 年 8 月 30 日，国际糖尿病专家组起草

制定了《共识报告：有关 2 型糖尿病缓解的定义

和解释》，同时发布在欧洲糖尿病学会的 Diabeto-

logia 和美国糖尿病学会的 Diabetes Care 期刊 [22]。

该共识的发布，标志着糖尿病“逆转”有了新标

准和定义糖尿病缓解。糖尿病缓解的诊断标准：

停止降糖药物治疗后至少 3 个月，糖化血红蛋白

<6.5%，生化指标与正常人相似。在此 T2DM 缓

解的机制可能包括改善体质、纠正肥胖、改善脂

肪胰和脂肪肝、非常有效地改善胰岛素抵抗和高

胰岛素血症、纠正高糖毒性和促进祖细胞再分化

及胰岛 β 细胞转分化[23-24]。而 GLP-1 受体激动

剂利拉鲁肽均可以作用于上述机制，可以助力实

现糖尿病临床缓解，这与本研究结果一致[25]。故
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除了加强生活方式干预、使用减重药物、使用胰

岛素去除高糖毒性外，GLP-1 受体激动剂可以为

实现糖尿病临床缓解提供多一种方案选择，帮助

临床医生更好地缓解 T2DM 相关的临床诊疗工作，

使患者获得安全、有效的干预措施，实现糖尿病

逆转和缓解。本研究的不足之处：首先，本研究

仅纳入云南省第三人民医院住院的 2 型糖尿病患

者，为单中心，可能存在着选择偏倚，但收住入

院患者通常血糖升高情况更为严重，可以更好观

察到药物疗效；第二，由于项目时间为期 1 年，

仅观察到利拉鲁肽治疗组在 C 肽胰岛功能改善方

面及胰岛素抵抗方面作用优于非利拉鲁肽治疗组，

通过非传统补充胰岛素方式实现了 2 型糖尿病 β

细胞功能逆转，血糖控制达标更优，对于初诊断

2 型糖尿病缓解和进展观察时间不够，尤其是停

药后生化指标观察数量及时间不够，应进一步继

续观察两组患者中停止治疗后达到临床缓解患者

的人数及临床缓解持续时间，进一步提供更多临

床证据；最后，本研究样本量仅为 100 例，且在

随访过程中，试验组中因 5 名患者在治疗 1～2 月

时不能耐受利拉鲁肽所致胃肠道反应停止使用该

药物，对照组中有 3 名患者前往异地无条件按期

复查，故失访，未收集后续数据，有可能会存在

统计功效不足。所以笔者将再扩大样本量、同时

延长随访时间至 3～5 年，收集更多临床缓解数据

为 GLP-1 受体激动剂这一类药物作为新诊断的

T2DM 治疗优选方案来逆转或延缓初诊断 2 型糖

尿病进展提供更多更丰富的依据。

综上所述，初诊断 2 型糖尿病尽早使用 GLP-

1 受体激动剂治疗较非 GLP-1 受体激动剂方案可

以有更优的修复胰岛 β 细胞功能作用，同时能降

低体重、有效改善胰岛素抵抗，在强化生活方式

干预的基础上助力初诊断 2 型糖尿病患者达到临

床缓解。
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