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目的
!

通过脂肪肝指数"

JO\

$的变化来评价艾塞那肽对
1

型糖尿病"

7146

$合并非酒精性脂肪性肝病"

_9JO4

$患

者的脂肪肝治疗效果%方法
!

选择经确诊的
7146

合并
_9JO4

患者
$%1

例!分为艾塞那肽单独治疗的艾塞那肽组和口服降糖

药组!对治疗前及治疗
10

周后
W6\

&血脂&

QB9$E

&肝功能&

JO\

等指标变化进行分析!评估艾塞那肽对
7146

合并
_9JO4

患者

肝脏病变的治疗效果%结果
!

艾塞那肽组接受艾塞那肽治疗
10

周后!反应代谢的各项指标
W6\

&腰围&血脂及
QB9$E

等&反应肝

脏病变程度的指标血清丙氨酸氨基转移酶"

9O7

$&天门冬氨酸氨基转移酶"

937

$&谷氨酰胺转肽酶"

]]7

$及脂肪肝指数"

JO\

$等

均有显著性改善"

B

%

%&%2

$%而口服降糖药组治疗
10

周后仅
W6\

于治疗前比较差异有统计学意义"

B

%

%&%2

$!其余各指标差异

均无统计学意义"

B

$

%&%2

$%结论
!

7146

患者中使用艾塞那肽对
_9JO4

产生积极的治疗效应!尤其是对肝脏内脂肪蓄积的

情况有着明显的改善%
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近年来#由于肥胖和胰岛素抵抗等原因使得
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型糖尿病
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&在人群中的发生频率越来越

高#与此密切相关的非酒精性脂肪性肝病$
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&在人群中也呈逐年上升的趋势'
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)艾

塞那肽是人工合成的肽类#与人体内胰高血糖素样肽
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]OY.$

&具有
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相同的氨基酸序列)

]OY.$

是人体在进食时由胃肠道分泌的#能够通过刺激胰腺
&

细胞产生血糖依赖性胰岛素分泌#并能抑制餐后胰腺
*

细胞分

泌胰高血糖素及延迟胃的排空#从而改善血糖水平)研究发现

7146

患者
]OY.$

分泌受损#因此艾塞那肽作为外源性
]OY.

$

受体激动剂具有降低
7146

患者的血糖*维持血清三酰甘油

$

7]

&水平及改善糖脂代谢的作用)已有的研究发现#肝脏细

胞也表达有
]OY.$

的受体且艾塞那肽治疗后的
7146

患者糖

化血红蛋白水平下降并与肝脏脂肪减少相关'

'.0

(

)近年来#利

用生化及血脂等多个指标来评估肝脏脂肪容量的脂肪肝指数
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JO\

&在临床上得到广泛应用#该指数通过计

算体质量指数$

W6\

&*腰围*
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及谷氨酰转移酶$

]]7

&等指

标来评估肝脏脂肪病变程度)经验证#其结果和
68\

及
W

超

等检查有良好的相关性#可作为替代肝穿刺等有创检查成为评

价肝脏脂肪病变程度的有效评价指标'
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)本研究拟通过
JO\

的变化来评价艾塞那肽对
7146

合并
_9JO4

病患者脂肪肝

治疗的效果)
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资料与方法
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一般资料
!

研究对象来自于重庆三峡医药高等专科学校

附属医院内科及体检中心
1%$%

#

1%$'

年的
7146

合并

_9JO4

的患者)

_9JO4

的诊断依据
1%%)

年
1

月中华医学

会肝脏病学分会脂肪肝和酒精性肝病学组修订的1非酒精性脂

肪性肝病诊疗指南2
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)其入选标准为!明确诊断为
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患

者#经
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超*肝功能等检查明确合并
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的患者#

血糖控制不佳#
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岁)其排除标准包括饮酒史#合并病毒性

肝炎等其他肝病#患有遗传性疾病*其他代谢性疾病及系统性

疾病史#肝功能失代偿及全胃肠外营养史等)本研究共纳入有

效
7146

患者
$%1

例#其中男
2%

例$

0(R

&#女
21

例$

2$R

&#年

龄
'$

#

-/

岁#中位年龄
2/

岁)入组时
'2

名患者正在口服二

甲双胍和"或磺酰脲类降糖药#
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名未服用任何药物)

/111

重庆医学
1%$2

年
)

月第
00

卷第
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期
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方法
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一般情况*病史资料采集及治疗分组
!

患者入组时采

集有关病史资料#入组后按随机表分为
1

组#一组使用艾塞那

肽为艾塞那肽组$

)-

例#

)2&)-R

&#另一组根据病情服用二甲

双胍或者磺脲类降糖药或者二者联合用药#为口服降糖药组

$

'2

例#

'0&'1R

&)艾塞那肽治疗剂量为
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#每天
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次#疗

程
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周)
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指标检测
!

患者的代谢及生化等有关指标包括全血细

胞计数*血脂分析*肝脏生化及
QB9$E

等#检测均在早上
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进行#采取患者静脉血液标本前需空腹至少
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统计学处理
!

采用
3Y33$1&%

软件对数据进行处理#计

量资料采用
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表示#比较采用
5

检验#采用
Y;>A+",

相关分

析法进行相关分析#以
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为差异有统计学意义)
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患者人口统计学特点
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患者平均
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年&#平均
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冬氨酸氨基转移酶$
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&%计算出平均
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为

10&)1

$
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#
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$%1

名患者中艾塞那肽组
)-

例

$

)2&)-R

&#其中
(

例$

$'&0R

&为艾塞那肽单一药物治疗#艾塞

那肽联合二甲双胍
''

例 $

0(&'R

&#艾塞那肽联合磺脲类降糖

药
2

例$

-&2R

&#三药联用
1%

例$

1(&/R

&)口服降糖药组
'2

例$

'0&'1R

&#其中接受二甲双胍治疗者
$-

例$

0/&)R

&#磺脲

类降糖药
)

例$

$-&$R

&#二甲双胍联合磺脲类
$1

例$

'0&'R
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各组入组时及治疗
10

周后有关指标的变化和分析
!

各

治疗组入组时的各项参数及治疗
10

周后其参数的变化如表

$

*

1

所示)接受艾塞那肽治疗
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周后#反应代谢的各项指标

如
W6\

*腰围*血清
7]

水平及
QB9$E

均明显改善#与治疗前

比较差异有统计学意义$
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&%反应肝脏病变程度的指标
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*
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也有显著性改善$
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&)而使

用二甲双胍和"或磺脲类降糖药治疗
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周后仅
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有显著性

改变$
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&#其余各指标治疗前后差异均无统计学意义
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艾塞那肽组治疗前和治疗
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周后相关指标
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的变化情况$
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相关性分析结果
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相关性分析发现艾塞那肽及口服降糖

药组 治 疗 前 后
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$

#

W6\

&*腰 围 $

#

腰 围&*

QB9$E

$

#
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&的变化情况与
JO\
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#

JO\

&的变化情况并无显著性

相关$均
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&#与血脂变化
#
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#肝脏生化指标的改变情

况也无明显相关性$均
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&)见图
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口服降糖药组治疗前和治疗
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周后相关指标
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的变化情况$
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项目
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#
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本研究以接受艾塞那肽及二甲双胍和$或&磺脲类降糖药

10

周治疗的
7146

合并
_9JO4

患者为观察对象#分析
JO\

#

W6\

#腰围#

QB9$E

及
7]

等指标的变化)研究结果表明在现

有口服降糖药的基础上加用艾塞那肽能够显著地改善

_9JO4

患者的有关指标)通过计算
JO\

提示肝内脂肪含量

显著下降#这些指标中以最能反映肝脏病变程度的
9O7

降低

最为明显)除了
W6\

以外#虽然口服降糖药组
_9JO4

有关

指标出现改善#但差异无统计学意义$

B

$

%&%2

&#作者认为与

治疗时间相对较短可能有关)在两组患者中#

W6\

#腰围#

7]

及
QB9$E

均出现了改善#但均未发现其变化与
JO\

的变化有

关)

VF<@B;A<+",

等'

'

(在观察
]OY.$

激动剂$艾塞那肽和利拉

鲁肽&也发现类似的结果)他们报道了
12

例糖尿病患者使用

]OY.$

激动剂治疗
)

个月后肝内脂肪含量及相关指标的显著

改善#且其变化与体质量减少无关但与
QB9$E

减少有关)

aD","GG>

等'

(

(和
WF+;

等'

$%

(的研究数据显示#在
7146

患者中

使用艾塞那肽能够导致
9O7

及肝内脂肪显著减少#并与胰岛

素抵抗的改善有关)结合本研究结果不难发现#艾塞那肽能够

减少甚至逆转肝脏脂肪蓄积)但有关艾塞那肽减少肝内脂肪

含量的机制是直接较少脂肪蓄积还是通过体质量减轻或者有

效控制血糖来间接发挥作用有待进一步研究阐明)

艾塞那肽能够减少肝内脂肪蓄积的机制可以部分通过热

量摄入减少来解释#这是该药物产生治疗作用主要的机制#这

也与血脂的观察结果相一致)艾塞那肽组
7]

出现减少而口

服降糖药组治疗前后无明显差异#提示它们起效的机制不同)

另外#艾塞那肽组较口服降糖药组腰围及
W6\

减少更为显著

的结果也说明这一点)由于本研究中并没有严格限制患者热

量摄入#而且两组中均观察到有
W6\

及腰围的减少#因此有关

艾塞那肽是否主要通过本机制发挥作用有待进一步证实)

3>C+",

等'

$$

(的研究结果提示艾塞那肽可能通过脂联素起效#

]OY.$

可导致试验小鼠硬脂酰辅酶
9

去饱和酶的
C8_9

#以

及和脂肪酸合成有关酶的基因表达显著减少均说明艾塞那肽

对于肝脏细胞本身及肝内脂肪蓄积减少存在多样的分子机制)

本研究的局限性是未能完成肝脏病理活检的评估#这是诊

断
_9JO4

及评价病情程度的金标准)但根据以往的文献#通

过反应肝脏损害的一些生化指标如
9O7

*

937

*

9Oa

#以及超

声等评估手段#也能间接地反应肝脏脂变的情况'

$1

(

)

总之#在
7146

患者中使用艾塞那肽能够对
_9JO4

病

产生积极的治疗效应#尤其是对肝脏内脂肪蓄积的情况有着明

显的改善)有关艾塞那肽对肝脏脂肪代谢的影响机制有待进

一步的试验研究明确)
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