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　　［摘要］　目的　评价Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ治疗２型糖尿病的有效性和安全性。方法　计算机检索Ｃｏｃｈｒａｎｅ图书馆、ＰｕｂＭｅｄ、ＯＶＩＤ、

Ｍｅｄｌｉｎｅ、Ｅｍｂａｓｅ、知网、万方、维普等数据库，按Ｃｏｃｈｒａｎｅ系统评价的方法评价纳入研究的质量，并使用ＲｅｖＭａｎ５．２软件进行

Ｍｅｔａ分析。结果　共纳入１０项研究，６６９９例患者。Ｍｅｔａ分析结果显示，Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ在降低糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）［阳性对照

组：均数差（犕犇）＝－０．３２，９５％犆犐（－０．４２，－０．２２），犘＜０．０１；安慰剂：犕犇＝－１．０７，９５％犆犐（－１．１６，－０．９９），犘＜０．０１］、空腹

血糖（ＦＰＧ）［阳性对照组：犕犇＝－０．６０，９５％犆犐（－０．８４，－０．３６），犘＜０．０１；安慰剂：犕犇＝－１．８６，９５％犆犐（－１．８８，－１．８４），犘＜

０．０１］、体质量方面［阳性对照组：犕犇＝－０．９５，９５％犆犐（－１．６９，－０．２１），犘＝０．０１０；安慰剂：犕犇＝－１．３１，９５％犆犐（－２．１３，－０．４９），

犘＝０．００２］优于阳性对照组或安慰剂。安全性方面，Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ与阳性对照组及安慰剂相比，低血糖发生风险和总不良反应发生率

差异无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ治疗２型糖尿病安全有效。
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　　近年来，在２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）的治疗方面，越来越多的学

者从研究传统的降糖药物转移到了以胰高血糖素样肽１（ＧＬＰ

１）为代表的胃肠激素多肽样药物。ＧＬＰ１是由Ｌ细胞产生的肠

促胰岛素，Ｌ细胞分布于人体内的末段空肠、回肠、结肠，能根据

体内血糖的高低，按需促进胰岛素分泌或抑制胰高血糖素产生，

并可通过抑制胃排空和增加饱腹感来抑制食欲和减少食物的摄

入，以及可能增加β细胞新生和抑制β细胞凋亡等。因此ＧＬＰ

１及其类似药物的临床应用，使得Ｔ２ＤＭ的治疗获得突破性进

展。目前，已被美国ＦＤＡ批准的ＧＬＰ１受体激动剂有５个，其

中Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ于２０１４年９月１８日被批准，推荐用量为每周１

次，每次０．７５ｍｇ或１．５０ｍｇ
［１］。本研究拟采用系统评价的方法

对国内外使用Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ治疗Ｔ２ＤＭ的随机对照试验（ＲＣＴ）进

行分析，以期为其治疗Ｔ２ＤＭ提供循证依据。

１　资料与方法

１．１　纳入与排除标准

１．１．１　研究设计　Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ治疗Ｔ２ＤＭ的所有ＲＣＴ，不受

发表年限、发表语言限制。

１．１．２　纳入对象　按美国糖尿病协会（ＡＤＡ）或 ＷＨＯ诊断

标准，确诊为Ｔ２ＤＭ患者，且不受性别、病程及种族限制，并排

除心、肝、肾功能异常，妊娠和哺乳期患者。

１．１．３　干预措施　试验组：Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ；对照组：阳性对照药

物及安慰剂。

１．１．４　结局指标　主要结局指标：糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、空

腹血糖（ＦＰＧ）、体质量、低血糖；次要结局指标：其他不良反应。

１．１．５　排除标准　排除综述、药代药动学试验、健康受试者试

验、交叉试验研究和重复发表文献。

１．２　检索策略　计算机检索Ｃｏｃｈｒａｎｅ图书馆、ＰｕｂＭｅｄ、ＯＶ

ＩＤ、Ｍｅｄｌｉｎｅ、Ｅｍｂａｓｅ、知网、万方、维普等数据库，手工检索

ＡＤＡ会议文献、纳入文献的参考文献，同时检索Ｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌｓ、

谷歌等网站，检索时间截止为２０１５年１２月１日。检索词：Ｄｕ
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ｌａｇｌｕｔｉｄｅ，ＬＹ２１８９２６５，Ｔｒｕｌｉｃｉｔｙ，Ｔ２ＤＭ，ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓ，ｒａｎ

ｄｏｍｃｏｎｔｒｏｌｔｒｉａｌ，ｒａｎｄｏｍ；中文检索词包括度拉鲁肽、度拉糖

肽、２型糖尿病、随机对照试验、随机试验。

１．３　数据提取　由２名研究人员独立对纳入文献进行数据提

取，提取数据包括第一作者及发表年限、ＨｂＡ１ｃ基线、体质量

基线水平、背景治疗、年龄、治疗周期及结局指标。

１．４　文献质量评价　采用Ｃｏｃｈｒａｎｅ协作网提供的偏倚风险

评估标准对纳入文献进行方法学质量评价，并结合Ｊａｄａｄ量表

对文献质量进行评分。包括：（１）随机方法是否正确；（１）是否

进行分配隐藏；（２）是否采用盲法；（３）是否报告失访和退出例

数；（４）是否存在选择性报道；（５）是否对有效性指标进行意向

性分析（ＩＴＴ）。其中随机、分配隐藏和双盲分别占２分；退出

或失访描述为１分；未进行描述者为０分，若总分在４分以下

提示该文献质量较低。

１．５　统计学处理　采用Ｃｏｃｈｒａｎｅ协作网提供的ＲｅｖＭａｎ５．２

软件对数据进行 Ｍｅｔａ分析。采用χ
２ 检验对纳入的研究进行

同质性检验，若犘＜０．１，犐２＞５０％，认为各研究间有统计学异

质性，采用随机效应模型分析；反之采用固定效应模型。对连

续性变量采用均数差（犕犇）为效应量，分类变量采用相对危险

度（犚犚）为效应量，区间估计采用９５％犆犐，以犘＜０．０５为差异

有统计学意义。

２　结　　果

２．１　文献检索结果　最初检索得到９２篇相关文献，通过阅读

题目、摘要及全文后，最后纳入１０篇文献，共计６６９９例

Ｔ２ＤＭ患者。纳入文献的筛选流程见图１，纳入研究特征见

表１。

图１　　纳入文献的筛选流程

表１　　纳入研究的基本特征（ＭＥＡＮ±ＳＤ）

文献 干预措施
研究例数

（狀）

年龄

（狓±狊，岁）

ＨｂＡ１ｃ基线水平

（狓±狊，％）

ＦＰＧ基线水平

（狓±狊，ｍｍｏｌ／Ｌ）

体质量基线水平

（狓±狊，ｋｇ）

ＢＭＩ基线水平

（狓±狊，ｋｇ／ｍ２）
背景治疗

疗程

（周）

Ｎａｕｃｋ２０１４［２］ ＤＵＬＡ１．５ｍｇｑ．ｗ．ｄ ３０１ ５４．０±１０．０ ８．１±１．１ ９．８±３．３ ８７．０±１７．０ ３１．０±５．０ 饮食锻炼、二甲双胍等 ２６

ＤＵＬＡ０．７５ｍｇｑ．ｗ．ｄ ２９７ ５４．０±１０．０ ８．２±１．１ ９．７±３．０ ８６．０±１８．０ ３１．０±４．０

ＳＩＴＡｑｄ ３１１ ５４．０±１０．０ ８．１±１．１ ９．６±２．８ ８６．０±１７．０ ３１．０±４．０

ＰＢＯ １７６ ５５．０±９．０ ８．１±１．１ ９．９±３．２ ８７．０±１７．０ ３１．０±４．０

Ｕｍｐｉｅｒｒｅｚ２０１４［３］ ＤＵＬＡ１．５ｍｇｑ．ｗ．ｄ ２６９ ５６．０±１０．０ ７．６±０．９ ９．１±２．８ ９２．７±１８．８ ３４．０±６．０ 饮食锻炼 ２６

ＤＵＬＡ０．７５ｍｇｑ．ｗ．ｄ ２７０ ５６．０±１１．０ ７．６±０．９ ８．９±２．６ ９１．８±１８．７ ３３．０±６．０

ＭＥＴｑｄ ２６８ ５５．０±１０．０ ７．６±０．８ ８．９±２．４ ９２．４±１９．２ ３３．０±５．０

Ｇｒｕｎｂｅｒｇｅｒ２０１２［４］ ＤＵＬＡ１．５ｍｇｑ．ｗ．ｄ ２９ ５７．９±７．９ ７．３±０．４ － ８５．５±１８．６ ３１．０±４．３ 二甲双胍或其他降糖药 １２

ＰＢＯ ３２ ５５．０±９．３ ７．４±０．６ － ９０．９±１８．９ ３２．１±５．２

Ｄｕｎｇａｎ２０１４［５］ ＤＵＬＡ１．５ｍｇｑ．ｗ．ｄ ２９９ ５６．５±９．３ ８．１±０．８ ９．３±２．２ ９３．８±１８．２ ３３．５±５．１ 二甲双胍 ２６

ＬＩＲＡｑｄ ３００ ５６．８±９．９ ８．１±０．８ ９．２±２．３ ９４．４±１９．０ ３３．６±５．２

Ｗｅｉｎｓｔｏｃｋ２０１５［６］ ＤＵＬＡ１．５ｍｇｑ．ｗ．ｄ ３０４ ５４．０±１０．０ ８．１±１．１ － ８７．０±１７．０ ３１．０±５．０ 二甲双胍 １０４

ＤＵＬＡ０．７５ｍｇｑ．ｗ．ｄ ３０２ ５４．０±１０．０ ８．２±１．１ － ８６．０±１８．０ ３１．０±４．０

ＳＩＴＡｑｄ ３１５ ５４．０±１０．０ ８．１±１．１ － ８６．０±１７．０ ３１．０±４．０

Ｗｙｓｈａｍ２０１４［７］ ＤＵＬＡ１．５ｍｇｑ．ｗ．ｄ ２７９ ５６．０±１０．０ ８．１±１．３ ９．０±３．１ ９６．０±２０．０ ３３．０±５．０ 二甲双胍、吡格列酮 ２６

ＤＵＬＡ０．７５ｍｇｑ．ｗ．ｄ ２８０ ５９．０±９．０ ８．１±１．２ ８．３±２．８ ９６．０±２１．０ ３３．０±６．０

ＥＸＥＮｂｉｄ ２７６ ５５．０±１０．０ ８．１±１．３ ９．１±３．０ ９７．０±１９．０ ３３．６±５．４

ＰＢＯ １４１ ５５．０±１０．０ ８．１±１．３ ９．２±３．０ ９４．０±１９．０ ３３．０±６．０

Ｔｅｒａｕｃｈｉ２０１４［８］ ＤＵＬＡ０．７５ｍｇｑ．ｗ．ｄ ３５ ５２．２±７．８ ８．０±０．６ ８．７±１．４ ７５．８±１０．８ ２７．１±３．７ 饮食锻炼、二甲双胍 １２

ＰＢＯ ３７ ５１．７±９．７ ８．０±０．６ ８．９±１．８ ７６．４±１５．９ ２７．４±４．５

Ｇｉｏｒｇｉｎｏ２０１５［９］ ＤＵＬＡ１．５ｍｇｑ．ｗ．ｄ ２７３ ５６．２±９．８ ８．２±１．０ ９．２±２．７ ８５．１±１７．９ ３１．２±５．２ 二甲双胍、格列美脲 ７８

ＤＵＬＡ０．７５ｍｇｑ．ｗ．ｄ ２７２ ５６．６±９．３ ８．１±１．０ ９．０±２．７ ８６．２±１８．２ ３１．５±５．４

ＩＮＧＬｑｄ ２６２ ５７．２±９．４ ８．１±１．０ ９．１±２．７ ８７．７±２０．０ ３２．０±５．８

Ｂｌｏｎｄｅ２０１５［１０］ ＤＵＬＡ１．５ｍｇｑ．ｗ．ｄ ２９５ ５８．９±９．６ ８．５±１．１ － ９１．０±１８．２ ３２．０±５．１ 赖脯人胰岛素 ５２

ＤＵＬＡ０．７５ｍｇｑ．ｗ．ｄ ２９３ ５９．３±９．０ ８．４±１．０ － ９１．２±１８．０ ３３．１±５．１

ＩＮＧＬｑｄ ２９６ ５９．９±９．１ ８．５±１．０ － ９０．８±１８．９ ３２．４±５．３

Ｍｉｙａｇａｗａ２０１５［１１］ ＤＵＬＡ０．７５ｍｇｑ．ｗ．ｄ ２８０ ５７．２±９．６ ８．１±０．８ ９．４±１．９ ７１．３±１２．５ ２５．６±３．６ 黄酰脲类或二甲双胍类 ２６

ＬＩＲＡｑｄ １３７ ５７．９±１０．４ ８．０±０．９ ９．０±１．９ ７０．２±１２．５ ２５．５±３．５

ＰＢＯ ７０ ５７．７±８．３ ８．２±０．８ ９．６±２．２ ６９．３±１１．６ ２５．２±３．２

　　－：无数据；ＳＩＴＡ：西格列汀；ＬＩＲＡ：利拉鲁肽；ＭＥＴ：二甲双胍；ＥＸＥＮ：艾塞那肽；ＤＵＬＡ：Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ；ＩＮＧＬ：甘精胰岛素；ＰＢＯ：安慰剂；ｑ．ｗ．ｄ：１周１次；ｑｄ：１天１

次；ｂｉｄ：１天２次；饮食锻炼：患者保持良好的饮食习惯和必要的体育锻炼。
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２．２　纳入研究的质量评价　纳入１０篇文献
［２１１］中，Ｊａｄａｄ量

表评分为７分的有３篇
［３，６，１１］，５分的有７篇

［２，４５，７１０］，纳入的文

献总体研究质量较高，见表２。

表２　　纳入研究的质量评价表

研究
序列

产生

分配

隐藏

盲法

实施
ＩＴＴ

退出／

失访

Ｊａｄａ

评分（分）

Ｎａｕｃｋ２０１４［２］ 正确 不清楚 双盲 不清楚 是 ５

Ｕｍｐｉｅｒｒｅｚ２０１４
［３］ 正确 正确 双盲 不清楚 是 ７

Ｇｒｕｎｂｅｒｇｅｒ２０１４
［４］ 正确 不清楚 双盲 不清楚 是 ５

Ｄｕｎｇａｎ２０１４
［５］ 正确 正确 开放性 不清楚 是 ５

Ｗｅｉｎｓｔｏｃｋ２０１５［６］ 正确 正确 双盲 不清楚 是 ７

Ｗｙｓｈａｍ２０１４
［７］ 正确 正确 不清楚 不清楚 是 ５

Ｔｅｒａｕｃｈｉ２０１４［８］ 提及未描述 不清楚 双盲 不清楚 是 ５

Ｇｉｏｒｇｉｎｏ２０１５
［９］ 正确 正确 不清楚 不清楚 是 ５

Ｂｌｏｎｄｅ２０１５［１０］ 正确 正确 不清楚 不清楚 是 ５

Ｍｉｙａｇａｗａ２０１５
［１１］ 正确 正确 双盲 不清楚 是 ７

２．３　Ｍｅｔａ分析结果

２．３．１　ＨｂＡ１ｃ　与阳性对照组及安慰剂比较，Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ均

可显著降低 ＨｂＡ１ｃ［阳性对照组：犕犇＝ －０．３２，９５％犆犐

（－０．４２，－０．２２），犘＜０．０１；安慰剂：犕犇＝－１．０７，９５％犆犐（－

１．１６，－０．９９），犘＜０．０１］，见图２、３。

２．３．２　体质量　与阳性对照组及安慰剂比较，Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ均

可明显降低体质量［阳性对照组：犕犇＝ －０．９５，９５％犆犐

（－１．６９，－０．２１），犘＝０．０１０；安慰剂：犕犇＝－１．３１，９５％犆犐

（－２．１３，－０．４９），犘＝０．００２］。

２．３．３　ＦＰＧ　与阳性对照组及安慰剂比较，Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ均可显著

降低ＦＰＧ［阳性对照组：犕犇＝－０．６０，９５％犆犐（－０．８４，－０．３６），

犘＜０．０１；安慰剂：犕犇＝－１．８６，９５％犆犐（－１．８８，－１．８４），犘＜

０．０１］。

２．３．４　低血糖事件　１０个研究
［２１１］均报道了Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ治

疗过程中低血糖事件的发生率，Ｍｅｔａ分析结果显示，Ｄｕｌａｇｌｕ

ｔｉｄｅ与阳性对照组及安慰剂比较，低血糖风险均差异无统计学

意义［阳性对照组：犚犚＝１．２２，９５％犆犐（１．００，１．４８），犘＝０．０５；

安慰剂：犚犚＝２．４３，９５％犆犐（０．８０，７．３８），犘＝０．１２］。

２．３．５　其他不良反应　纳入的１０个研究
［２１１］均报道了治疗

过程中不良反应的发生情况。Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ组分别与阳性对照

组及安慰剂相比，总的不良反应发生率、泌尿系统感染、胃肠道

功能紊乱（恶心、呕吐、便秘、腹泻等）、神经系统疾病（头昏、头

痛等）、心血管疾病（心绞痛、冠心病等）的发生率均差异无统计

学意义（犘＜０．０５）。Ｍｅｔａ分析结果见表３。

图２　　Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ与阳性对照组比较对 ＨｂＡ１ｃ影响的 Ｍｅｔａ分析

表３　　其他不良反应事件 Ｍｅｔａ分析结果

结局指标 干预措施
Ｄａｌａｇｌｕｔｉｄｅ０．７５ｍｇ

患者数量（狀） 犚犚（９５％犆犐） 犘 犐２

Ｄａｌａｇｌｕｔｉｄｅ１．５ｍｇ

患者数量（狀） 犚犚（９５％犆犐） 犘 犐２

不良反应事件发生率 Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ狏狊．安慰剂 ３９ ０．７５（０．４８，１．１９） ０．２２ ０ ５０ ０．９５（０．６２，１．４７） ０．８３ ４９

Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ狏狊．阳性对照组 １６４ ０．８５（０．７０，１．０４） ０．１１ ０ １６３ ０．８５（０．７０，１．０４） ０．１２ ４４

尿路感染 Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ狏狊．安慰剂 ２４ １．０３（０．５３，１．９９） ０．９３ ０ ２２ ０．９３（０．４７，１．８２） ０．８３ ０
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续表３　　其他不良反应事件 Ｍｅｔａ分析结果

结局指标 干预措施
Ｄａｌａｇｌｕｔｉｄｅ０．７５ｍｇ

患者数量（狀） 犚犚（９５％犆犐） 犘 犐２

Ｄａｌａｇｌｕｔｉｄｅ１．５ｍｇ

患者数量（狀） 犚犚（９５％犆犐） 犘 犐２

Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ狏狊．阳性对照组 ８７ １．２３（０．９０，１．６７） ０．２０ ０ ８１ １．２０（０．８７，１．６４） ０．２６ ０

胃肠道系统疾病 Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ狏狊．安慰剂 ２９６ １．３７（０．９０，２．０８） ０．１４ ６８ ２４７ １．２３（０．２８，５．４９） ０．７８ ９８

Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ狏狊．阳性对照组 ７３６ １．３２（０．９３，１．８６） ０．１２ ９３ ８９６ １．６８（１．０１，２．８０） ０．０５ ９７

神经系统疾病 Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ狏狊．安慰剂 ５１ １．２０（０．７５，１．９１） ０．４５ ０ ５８ １．３６（０．８５，２．１７） ０．２０ ２２

Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ狏狊．阳性对照组 １６９ ０．８７（０．７１，１．０６） ０．１６ ６１ １７８ ０．９０（０．７５，１．１０） ０．３１ ２６

心血管疾病 Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ狏狊．安慰剂 １４ ０．６２（０．３２，１．１９） ０．１５ ６３ １７ ０．６３（０．３２，１．２３） ０．１８ ０

Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ狏狊．阳性对照组 ３１ ０．６３（０．４０，１．００） ０．０５ ４３ ４０ ０．８６（０．５７，１．２９） ０．０６ ４４

图３　　Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ与安慰剂比较对 ＨｂＡ１ｃ影响的 Ｍｅｔａ分析

３　讨　　论

２０１５年世界糖尿病大会上最新发布的第７版糖尿病概览

中表明，世界范围内共有４．１５亿成年人患有糖尿病，而我国糖

尿病患者人数已超过印度，达１．１４亿，成为糖尿病第一大国，

其中Ｔ２ＤＭ占了绝大多数。肥胖是Ｔ２ＤＭ 的重要诱因之一，

可引起胰岛素抵抗和心脑血管疾病，美国糖尿病学会（ＡＤＡ）

２０１６指南推荐超质量／肥胖的Ｔ２ＤＭ患者应用药物治疗时，应

尽可能选择有助减质量或对体质量无影响的药物［１２］。ＤＰＰ４

抑制剂对体质量中性，胰岛素促泌剂、噻唑烷二酮和胰岛素则

可能导致体质量增加；二甲双胍、ɑ糖苷酶抑制剂、钠葡萄糖协

同转运蛋白抑制剂有助于减重。Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ是 ＧＬＰ１类似

物，它延缓胃排空，通过中枢性的食欲抑制来减少进食量。本

研究系统评价结果显示Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ不仅可降糖，还对 Ｔ２ＤＭ

患者体质量有减轻作用，Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ对于超质量／肥胖的

Ｔ２ＤＭ无疑是一个新的选择。

在安全性方面，Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ组在治疗过程中发生的不良反

应均轻微可耐受。由于Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄ葡萄糖浓度依赖性降低血

糖，故其低血糖发生风险低，本研究系统评价结果显示Ｄｕｌａ

ｇｌｕｔｉｄ组与阳性药物及安慰剂相比低血糖风险相似。

２０１５美国糖尿病学会和欧洲糖尿病研究学会（ＡＤＡ／

ＥＡＳＤ）推荐降糖药物的选择需个体化，要综合考虑药物的疗

效、不良反应、药物相互作用、价格以及患者的依从性。Ｔ２ＤＭ

患者需要长期、规律用药，Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ１周１次皮下注射，可提

高患者的依从性。

本系统评价共纳入１０篇文献，９篇文献
［２７，９１１］的随机序

列产生清楚，７篇文献
［３，５７，９１１］分配隐藏产生清楚；６篇文

献［２４，６，８，１１］为双盲；所有研究均对数据或缺失原因进行了描述。

Ｊａｄａｄ得分为５分以上，文献总体质量较高。

综上所述，相较传统降糖药物，Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ让更多患者在

血糖达标的同时避免低血糖的发生以及体质量的增加。但本

研究中仍存在纳入文献较少的问题，需开展更多高质量研究后

进一步进行论证比较Ｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅ与其他降血糖药比较的有效

性和安全性。
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ｖｅｒｓｕｓｂｅｄｔｉｍｅｉｎｓｕｌｉｎｇｌａｒｇｉｎｅ，ｂｏｔｈｉｎｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｗｉｔｈ

ｐｒａｎｄｉａｌｉｎｓｕｌｉｎｌｉｓｐｒｏ，ｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓ

（ＡＷＡＲＤ４）：ａｒａｎｄｏｍｉｓｅｄ，ｏｐｅｎｌａｂｅｌ，ｐｈａｓｅ３，ｎｏｎｉｎ

ｆｅｒｉｏｒｉｔｙｓｔｕｄｙ［Ｊ］．Ｌａｎｃｅｔ，２０１５，３８５（９９８２）：２０５７２０６６．

［１１］ＭｉｙａｇａｗａＪ，ＯｄａｗａｒａＭ，ＴａｋａｍｕｒａＴ，ｅｔａｌ．Ｏｎｃｅｗｅｅｋｌｙ

ｇｌｕｃａｇｏｎｌｉｋｅｐｅｐｔｉｄｅ１ｒｅｃｅｐｔｏｒａｇｏｎｉｓｔｄｕｌａｇｌｕｔｉｄｅｉｓ

ｎｏｎｉｎｆｅｒｉｏｒｔｏｏｎｃｅｄａｉｌｙｌｉｒａｇｌｕｔｉｄｅａｎｄｓｕｐｅｒｉｏｒｔｏｐｌａ

ｃｅｂｏｉｎＪａｐａｎｅｓｅｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓ：ａ２６ｗｅｅｋ

ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｐｈａｓｅ Ⅲ ｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＤｉａｂｅｔｅｓＯｂｅｓ Ｍｅｔａｂ，

２０１５，１７（１０）：９７４９８３．

［１２］ＡｍｅｒｉｃａｎＤｉａｂｅｔｅｓＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ．Ｏｂｅｓｉｔｙｍａｎａｇｅｍｅｎｔｆｏｒ

ｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓ［Ｊ］．ＤｉａｂｅｔｅｓＣａｒｅ，２０１６，

３９Ｓｕｐｐｌ１：Ｓ４７５１．

（收稿日期：２０１６０７３０　修回日期：２０１６１１０４）

４１２ 重庆医学２０１７年１月第４６卷第２期


