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［摘要］　目的　探讨钠葡萄糖协同转运蛋白２（ＳＧＬＴ２）抑制剂达格列净对２型糖尿病肾病
（Ｔ２ＤＮ）肾移植患者血糖及肾功能的影响。方法　选择２０１１年１月～２０１７年１２月在我院接受肾移
植且临床资料完整的４８例Ｔ２ＤＮ患者，将其随机分为试验组（达格列净＋基础降糖方案，２５例）及对
照组（基础降糖方案，２３例）。收集并比较两组患者一般临床资料［性别、年龄、ＢＭＩ、糖尿病病程、术
前透析时间、透析类型（腹膜透析、血液透析）、肾移植时间、血压、降糖药使用情况］、治疗前及治疗

１、６、１２、１８及２４个月的实验室检查结果［空腹血糖（ＦＰＧ）、糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、血肌酐（ＳＣｒ）、估
算的肾小球滤过率（ｅＧＦＲ）、尿微量白蛋白／尿肌酐比值（ＡＣＲ）、总胆固醇（ＴＣ）、甘油三酯（ＴＧ）、低密
度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）］、不良事件发生情况。结果　试验组患者治疗１、６、１２、１８及２４个月的
ＦＰＧ水平、治疗６、１２、１８及２４个月的ＨｂＡ１ｃ水平、治疗２４个月的ＡＣＲ、治疗１２、１８及２４个月的ＴＣ
水平、治疗１８及２４个月的ＴＧ水平均低于同组治疗前（Ｐ＜０．０５）。试验组患者治疗６、１２、１８及２４个
月的ＦＰＧ及ＨｂＡ１ｃ水平、治疗２４个月的 ＡＣＲ、治疗后１２、１８及２４个月的 ＴＣ水平、治疗后１８及
２４个月的ＴＧ水平均低于同期对照组，ｅＧＦＲ高于同期对照组（Ｐ＜０．０５）。与对照组比较，试验组
患者泌尿系统感染发生率高（Ｐ＝０．０４５）。结论ＳＧＬＴ２抑制剂联合其他降糖药物降低了 Ｔ２ＤＮ肾
移植患者的ＦＰＧ、ＡＣＲ、ＴＣ、ＴＧ水平，维持了ｅＧＦＲ水平，但可能会增加泌尿系感染的机会。

［关键词］　２型糖尿病肾病；　肾移植；　达格列净；　血糖；　肾功能
［中图分类号］　Ｒ５８７．１　　　　［文献标识码］　Ａ

Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｓｏｄｉｕｍｇｌｕｃｏｓｅｃｏｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒ２ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｄａｇａｇｌｉｇｉｎｏｎｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅａｎｄｒｅｎａｌｆｕｎｃｔｉｏｎ
ｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｉｃｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙａｎｄｒｅｎａｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ　　ＬｉｕＪｉｎｒｕｉ，Ｚｈａｎｇ
Ｊｉｎｇｈｕａ，ＷｕＱｉｕｊｉｅ，ＷａｎｇＣｈａｎｇ’ａｎ．ＴｒｅａｔｍｅｎｔＣｅｎｔｅｒｏｆＲｅｎａｌＴｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎａｎｄＮｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ，ｔｈｅ
ＳｅｖｅｎｔｈＰｅｏｐｌｅ’ｓＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＺｈｅｎｇｚｈｏｕＣｉｔｙ，Ｚｈｅｎｇｚｈｏｕ４５００１６，Ｃｈｉｎａ

［Ａｂｓｔｒａｃｔ］　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｏｅｘｐｌｏｒｅｔｈｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｓｏｄｉｕｍ ｄｅｐｅｎｄｅｎｔｇｌｕｃｏｓｅｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒｓ２
（ＳＧＬＴ２）ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｄａｐａｇｌｉｆｌｏｚｉｎｏｎｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅａｎｄｒｅｎａｌｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓ
ｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ（Ｔ２ＤＮ）ａｎｄｒｅｎａｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　Ａｔｏｔａｌｏｆ４８Ｔ２ＤＮｐａｔｉｅｎｔｓｗｈｏｒｅｃｅｉｖｅｄ
ｋｉｄｎｅｙｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎｉｎｏｕｒｈｏｓｐｉｔａｌｆｒｏｍＪａｎｕａｒｙ２０１１ｔｏＤｅｃｅｍｂｅｒ２０１７ｗｉｔｈｃｏｍｐｌｅｔｅｃｌｉｎｉｃａｌｄａｔａ
ｗｅｒｅｓｅｌｅｃｔｅｄ，ａｎｄｔｈｅｙｗｅｒｅｒａｎｄｏｍｌｙｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐ（ｄａｇｌｉａｚｉｎ＋ｂａｓｉｃｈｙｐｏｇｌｙｃｅｍｉｃ
ｒｅｇｉｍｅｎ，２５ｃａｓｅｓ）ａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（ｂａｓｉｃｈｙｐｏｇｌｙｃｅｍｉｃｒｅｇｉｍｅｎ，２３ｃａｓｅｓ）．Ｔｈｅｇｅｎｅｒａｌｃｌｉｎｉｃａｌｄａｔａ
［ｇｅｎｄｅｒ，ａｇｅ，ＢＭＩ，ｄｉａｂｅｔｅｓｃｏｕｒｓｅ，ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅｄｉａｌｙｓｉｓｔｉｍｅ，ｄｉａｌｙｓｉｓｔｙｐｅ（ｐｅｒｉｔｏｎｅａｌｄｉａｌｙｓｉｓ，
ｈｅｍｏｄｉａｌｙｓｉｓ），ｋｉｄｎｅｙｔｒａｎｓｐｌａｎｔｔｉｍｅ，ｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅ，ｕｓｅｏｆａｎｔｉｄｉａｂｅｔｉｃｄｒｕｇｓ］，ｌａｂｏｒａｔｏｒｙｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ
ｒｅｓｕｌｔｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒ１，６，１２，１８ａｎｄ２４ｍｏｎｔｈｓｏｆｔｒｅａｔｍｅｎｔ［ｆａｓｔｉｎｇｐｌａｓｍａｇｌｕｃｏｓｅ（ＦＰＧ），ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ
Ａ１ｃ（ＨｂＡ１ｃ），ｓｅｒｕｍ ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ（ＳＣｒ），ｅｓｔｉｍａｔｅｄｇｌｏｍｅｒｕｌａｒｆｉｌｔｒａｔｉｏｎｒａｔｅ（ｅＧＦＲ） ，ｕｒｉｎａｒｙ
ｍｉｃｒｏａｌｂｕｍｉｎ／ｕｒｉｎａｒｙｃｒｅａｔｉｎｉｎｅｒａｔｉｏ，ｔｏｔａｌｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ（ＡＣＲ），ｔｏｔａｌｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ（ＴＣ），ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ（ＴＧ），
ｌｏｗｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ（ＬＤＬＣ）］，ｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｅｖｅｎｔｓｉｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｃｏｌｌｅｃｔｅｄ
ａｎｄｃｏｍｐａｒｅｄ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　ＦＰＧｌｅｖｅｌｓａｔ１，６，１２，１８ａｎｄ２４ｍｏｎｔｈｓａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ＨｂＡ１ｃｌｅｖｅｌｓａｔ６，１２，
１８ａｎｄ２４ｍｏｎｔｈｓａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ＡＣＲａｔ２４ｍｏｎｔｈｓａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ＴＣｌｅｖｅｌｓａｔ１２，１８ａｎｄ２４ｍｏｎｔｈｓ
ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ＴＧｌｅｖｅｌｓａｔ１８ａｎｄ２４ｍｏｎｔｈｓａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐｗｅｒｅａｌｌｌｏｗｅｒｔｈａｎ
ｔｈｏｓｅｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｉｎｔｈｅｓａｍｅｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．ＦＰＧａｎｄＨｂＡ１ｃｌｅｖｅｌｓａｔ６，１２，１８ａｎｄ２４ｍｏｎｔｈｓ
ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ＡＣＲａｔ２４ｍｏｎｔｈｓａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ＴＣｌｅｖｅｌｓａｔ１２，１８ａｎｄ２４ｍｏｎｔｈｓａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ＴＧ

·７９·临床内科杂志２０２２年２月第３９卷第２期　ＪＣｌｉｎＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０２２，Ｖｏｌ．３９，Ｎｏ．２



ｌｅｖｅｌｓａｔ１８ａｎｄ２４ｍｏｎｔｈｓａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔｗｅｒｅａｌｌｌｏｗｅｒｔｈａｎｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｉｎｔｈｅｓａｍｅｐｅｒｉｏｄ，ｅＧＦＲｗａｓ
ｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｉｎｔｈｅｓａｍｅｐｅｒｉｏｄ（Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，ｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅ
ｏｆｕｒｉｎａｒｙｔｒａｃｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎｗａｓｈｉｇｈｅｒｉｎｔｈｅｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＝０．０４５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＳＧＬＴ２ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ
ｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｏｔｈｅｒｈｙｐｏｇｌｙｃｅｍｉｃａｇｅｎｔｓｒｅｄｕｃｅｄＦＰＧ，ＡＣＲ，ＴＣａｎｄＴＧｌｅｖｅｌｓｉｎＴ２ＤＮａｎｄｒｅｎａｌ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎｐａｔｉｅｎｔｓ，ｍａｉｎｔａｉｎｅｄｅＧＦＲｌｅｖｅｌｓ，ｂｕｔｍａｙｉｎｃｒｅａｓｅｔｈｅｃｈａｎｃｅｏｆｕｒｉｎａｒｙｔｒａｃｔｉｎｆｅｃｔｉｏｎ．

［Ｋｅｙｗｏｒｄｓ］　Ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ；　Ｒｅｎａｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔ；　Ｄａｐａｇｌｉｆｌｏｚｉｎ；　Ｂｌｏｏｄｓｕｇａｒ；　
Ｒｅｎａｌｆｕｎｃｔｉｏｎ

　　２型糖尿病肾病（Ｔ２ＤＮ）患者在肾移植时已存在
胰岛β细胞受损、胰岛素抵抗，而肾移植术后使用糖
皮质激素、钙调磷酸酶抑制剂（ＣＮＩｓ）等药物可进一步
干扰胰岛β细胞增殖，增加胰岛素抵抗，因此该类患
者术后存在血糖难控制、人、肾存活率低等问题。钠
葡萄糖协同转运蛋白２（ＳＧＬＴ２）抑制剂独立于胰腺，
通过抑制肾小管细胞中的葡萄糖重吸收而发挥作用，

除了有效控制血糖外［１２］，亦具有心血管和肾脏保护作

用［３］。基于Ｔ２ＤＮ患者肾移植术后肾功能恢复，本研
究主要探索ＳＧＬＴ２抑制剂在Ｔ２ＤＮ患者肾移植术后中
的作用，为其临床诊治提供新思路。

对象与方法

１．对象：采用前瞻性、随机对照研究，选取２０１１年
１月～２０１７年１２月在我院接受肾移植且临床资料完
整的４８例Ｔ２ＤＮ患者，其中男２５例，女２３例，年龄３７
～６３岁，平均年龄（５３．８±６．１）岁。所有患者中３５例
（７２．９％）合并高血压，３１例（６４．６％）合并高脂血症，
４５例（９３．７％）以口服他汀类药物为主，所有患者均以
胰岛素为主要降糖方案；４２例（８７．５％）术后使用环孢
素＋吗替麦考酚酯作为主要免疫抑制方案，３１例
（６４．６％）合并应用低剂量甲泼尼龙。纳入标准：（１）明
确终末期肾病的原因为Ｔ２ＤＮ（糖尿病病史，合并大量
蛋白尿、糖尿病视网膜病变）；（２）估算的肾小球滤过
率（ｅＧＦＲ）≥３０ｍｌ·ｍｉｎ－１·（１．７３ｍ２）－１。排除标准：
（１）合并其他严重并发症（感染、心血管事件）；（２）半
年内曾发生过酮症酸中毒；（３）１型糖尿病。采用数字
表随机分配法将所有患者分为试验组（２５例）与对照
组（２３例）。本研究经我院伦理委员会审批通过，患者
及家属均知情同意。

２．方法
（１）治疗方法：对照组患者采用常规降糖治疗。

试验组患者在常规降糖方案基础上，增加达格列净；先

给予达格列净５ｍｇ每日１次口服，１周后调整为１０ｍｇ
每日１次口服。

（２）一般临床资料及实验室检查结果收集：患者
入院后，收集其一般临床资料［包括性别、年龄、ＢＭＩ、
糖尿病病程、术前透析时间、透析类型（腹膜透析、血

液透析）、肾移植时间、血压（收缩压和舒张压）、降糖

药使用情况］及治疗前及治疗１、６、１２、１８及２４个月的
实验室检查结果［空腹血糖（ＦＰＧ）、糖化血红蛋白
（ＨｂＡ１ｃ）、血肌酐（ＳＣｒ）、ｅＧＦＲ、尿微量白蛋白／尿肌酐
比值（ＡＣＲ）、总胆固醇（ＴＣ）、甘油三酯（ＴＧ）、低密度
脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）］，其中ＦＰＧ为连续３天ＦＰＧ的
平均值。观察入组患者不良事件的发生情况，包括泌

尿系统感染，低血压、低血糖及酮症酸中毒。

３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计分
析。符合正态分布的计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，两组间比
较采用独立样本 ｔ检验，同组治疗前后比较采用配对
样本ｔ检验。计数资料以例数和百分比表示，组间比
较采用χ２检验。以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果

１．两组患者一般临床资料比较：两组患者的性别、
年龄、ＢＭＩ、糖尿病病程、术前透析时间、透析类型、肾
移植时间、血压及降糖药物使用情况比较差异均无统

计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表１。
　　２．两组患者治疗前后实验室检查结果比较：试验
组患者治疗１、６、１２、１８及２４个月的ＦＰＧ水平、治疗６、
１２、１８及２４个月的ＨｂＡ１ｃ水平、治疗２４个月的ＡＣＲ、
治疗１２、１８及２４个月的 ＴＣ水平、治疗１８、２４个月的
ＴＧ水平均低于同组治疗前（Ｐ＜０．０５）。试验组患者
治疗６、１２、１８及２４个月的 ＦＰＧ及 ＨｂＡ１ｃ水平、治疗
２４个月的ＡＣＲ、治疗１２、１８及２４个月的ＴＣ水平、治疗
１８、２４个月的ＴＧ水平均低于同期对照组，治疗２４个
月的ｅＧＦＲ高于同期对照组（Ｐ＜０．０５）。见表２。
　　３．两组患者不良事件发生情况比较：与对照组比
较，试验组患者泌尿系统感染发生率高，差异有统计学

意义（Ｐ＝０．０４５）。低血压、低血糖及酮症酸中毒发生
率两组比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表３。

讨　　论

Ｔ２ＤＮ患者肾移植术后死亡率高于非 Ｔ２ＤＮ肾移
植患者，主要与其易发生感染和心血管事件有关［４］，

血糖控制欠佳可能是“罪魁祸首”［５］。血糖波动幅度

大，不仅损伤机体各个脏器，且亦是患者产生焦虑、抑

郁的主要因素［６］。而 Ｔ２ＤＮ患者肾移植术后因 ＣＮＩｓ、
糖皮质激素等药物的使用会进一步加重胰岛β细胞
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表１　两组患者一般临床资料比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
性别

（男／女） 年龄（岁）
ＢＭＩ

（ｋｇ／ｍ２）
血压（ｍｍＨｇ）

收缩压 舒张压

糖尿病病程

（年）

试验组 ２５ １４／１１ ５２．４±６．０ ２３．９±２．３ １４５±１６．１ ９１±１２．３ １２．６±２．５
对照组 ２３ １１／１２ ５５．１±６．１ ２２．７±３．１ １３５±２０．５ ９５±１０．５ １０．８±３．７
Ｐ值 ０．５７ ０．２５ ０．３４ ０．４３ ０．３９ ０．４１

组别 例数
术前透析时间

（年）

透析类型［例，（％）］
血液透析 腹膜透析

肾移植时间

（年）

降糖药物使用情况［例，（％）］
胰岛素 口服药

试验组 ２５ ２．１±１．４ ２２（８８．０） ３（１２．０） ３．６±１．１ ２２（８８．０） ９（３６．０）
对照组 ２３ １．９±２．０ ２２（９５．７） １（４．３）　 ３．７±１．５ ２０（８７．０） ６（２６．１）
Ｐ值 ０．２３ ０．３４ ０．６７ ０．６１

表２　两组患者治疗前后实验室检查结果比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
ＦＰＧ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
ＨｂＡ１ｃ
（％）

ＳＣｒ
（μｍｏｌ／Ｌ）

ｅＧＦＲ［ｍｌ·ｍｉｎ－１·
（１．７３ｍ２）－１］

ＡＣＲ ＴＣ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＴＧ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＬＤＬＣ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

试验组

治疗前 ２５ １０．９±２．４ ８．０５±１．０ １０４．１±３２．６ ５８．９±２０．５ １４１．３±１５２．６ ５．５６±１．３ １．９１±０．５ ４．３１±１．１
治疗１个月 ２５ ９．７±１．６ａ ７．９±１．１ １１０．１±３７．１ ５５．４±１６．３ １３８．１±１３３．４ ５．６１±１．７ １．８５±０．４ ４．４２±１．０
治疗６个月 ２５ ９．４±１．７ａｂ ７．３±１．３ａｂ １０６．７±４２．０ ５５．１±３５．４ １２４．１±９９．１　 ５．１６±１．４ １．９３±０．５ ４．１１±１．１
治疗１２个月 ２５ ８．６±１．１ａｂ ７．４±０．８ａｂ １０６．６±２３．６ ５６．２±１９．２ １１７．３±８８．９　 ４．６±０．９ａｂ １．７２±０．５ ３．９９±１．０
治疗１８个月 ２５ ８．２±１．２ａｂ ７．２±０．９ａｂ １００．２±４８．１ ５８．４±３１．８ ８４．７６±４４．９　 ４．５７±０．９ａｂ １．５９±０．４ａｂ ４．１７±０．９
治疗２４个月 ２５ ８．９±２．３ａｂ ７．２±１．０ａｂ １０８．３±３５．４ ５９．８±２２．０ｂ ７５．２±４４．８ａｂ ４．５９±１．０ａｂ １．６１±０．４ａｂ ４．２１±１．０

对照组

治疗前 ２３ １１．２±３．９ ８．４２±１．４ ９８．９±３７．４ ５９．７±２２．６ １３９．５±１８２．１ ５．１９±１．８ １．８９±０．８ ４．１８±１．０
治疗１个月 ２３ １０．２±１．８ ８．２±１．８ ９８．６±３２．９ ５９．８±２２．１ １４１．３±１３８．６ ５．０６±１．３ １．９２±０．７ ４．０６±０．９
治疗６个月 ２３ １０．４±１．８ ８．０９±１．６ １０１．７±３９．３ ５８．７±２１．６ １３５．８±１２３．０ ５．２±２．１ １．８８±０．８ ４．１１±１．０
治疗１２个月 ２３ ９．９±１．４ ８．１１±１．０ １１１．２±２７．８ ５５．１±２０．８ １２８．６±１０３．９ ５．１８±０．８ １．８６±０．６ ４．０１±１．２
治疗１８个月 ２３ １０．７±２．４ ８．２６±１．１ １０７．６±４２．８ ５２．１±２０．８ １２９．７±１１１．４ ５．２２±１．１ １．９９±０．５ ４．２４±０．６
治疗２４个月 ２３ １１．０±４．１ ８．２±１．２ １１４．８±３３．８ ５０．０±１８．７ １３０．２±１０１．９ ５．１８±１．０ １．９０±０．６ ４．３２±１．０

　　注：与同组治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与同期对照组比较，ｂＰ＜０．０５

表３　两组患者不良事件发生情况比较［例，（％）］

组别 例数 泌尿系统感染 低血压 低血糖 酮症酸中毒

试验组 ２５ ４（１６．０） １（４．０） １（４．０） ０（０）　
对照组 ２３ ０（０）　 １（４．３） ２（８．７） １（４．３）
Ｐ值 ０．０５ ０．９５ ０．５０ ０．２９

的损伤及胰岛素抵抗，使临床常用降糖方案功效降低。

ＳＧＬＴ２抑制剂的降血糖作用主要取决于完整肾单位数
量［７］，因此本研究观察了该药物在肾功能恢复的Ｔ２ＤＮ
肾移植患者中的疗效。

本研究首先观察了使用ＳＧＬＴ２抑制剂达格列净后
患者血糖控制的情况。我们监测了试验组使用达格列

净后ＦＰＧ及ＨｂＡ１ｃ水平，后者是预测糖尿病慢性并发
症重要指标之一［８］。结果发现试验组血糖情况明显改

善，考虑不同对象之间用药种类、胰岛素抵抗、依从性等

差异较大，试验组亦同时与用药前进行对比，同样发现

达格列净可改善患者血糖水平。因此对于 Ｔ２ＤＮ肾移
植患者，在使用胰岛素基础上，ＳＧＬＴ２抑制剂可作为新
型联合用药方案之一。虽然达格列净在肾移植术后中

的作用研究较少，但Ｊｉｎ等［９］通过动物实验发现达格列

净可降低他克莫司（ＴＡＣ）诱导的高血糖症，并增加血浆
胰岛素水平，同时也减轻ＴＡＣ引起的肾功能障碍及尿
白蛋白的排泄。因此我们推断在Ｔ２ＤＮ肾移植患者中，

达格列净可能对肾功能亦有保护作用。相关研究发现

抑制ＳＧＬＴ２可引起致慢性肾脏病（ＣＫＤ）发生和发展的
危险因子（ＨｂＡ１ｃ、体重、炎症和血压）水平下降［１０］，且

独立于血糖控制情况［１１１２］。与安慰剂相比，ＳＧＬＴ２抑制
剂可使２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）患者ｅＧＦＲ下降速度每年减
慢１．５２ｍｌ·ｍｉｎ－１·（１．７３ｍ２）－１，且没有增加急性肾衰
竭发生风险［３］。本研究随访２４个月结束时，观察到试
验组患者较同组治疗前及对照组同期 ＡＣＲ下降，
ｅＧＦＲ水平升高，考虑可能与 ＳＧＬＴ２抑制剂降低肾小
球内压力、减少超滤有关。同样，Ｊａｉｋｕｍｋａｏ等［１３］亦发

现ＳＧＬＴ２抑制剂可减少糖尿病前期肥胖大鼠微蛋白
尿、炎症和肾小管间质纤维化。事实上，ＳＧＬＴ２抑制剂
对患者的益处不止如此，它不但有助于逆转全身性炎

症和纤维化过程［１４］，亦对血压会产生影响，可降低白天

及夜间血压（心血管和肾脏疾病进展的预测指标）［１５］，

且不增加患者的心率［１６］。一方面可能与 ＳＧＬＴ２抑制
剂增加尿葡萄糖排泄、减少容量负荷有关，另一方面可

能与ＳＧＬＴ２抑制剂增加尿中肾素血管紧张素原的排
泄有关［１７］。ＳＧＬＴ２抑制剂可能对患者的血脂亦有影
响，在一项针对Ｔ２ＤＭ患者的双盲、随机对照试验中发
现，ＳＧＬＴ２抑制剂降低了肝脏脂肪含量［１８］。本研究同

样发现使用ＳＧＬＴ２抑制剂治疗１２个月后，试验组患者
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ＴＣ与 ＴＧ水平出现下降。但有研究显示 ＳＧＬＴ２抑制
剂可将 ＬＤＬＣ水平提高 ３～５ｍｇ／ｄｌ［１９］。因此关于
ＳＧＬＴ２抑制剂对血脂的影响尚需进一步研究。

在Ｔ２ＤＭ患者的临床试验中，ＳＧＬＴ２抑制剂的耐
受性良好，且不增加高钾血症或急性肾损伤的风险，但

可增加霉菌性生殖器感染的风险，这可能与尿液中葡

萄糖的排泄有关［２０］。在 ＣＲＥＤＥＮＣＥ试验中，使用
ＳＧＬＴ２抑制剂的患者仅酮症酸中毒的发生率高于安慰
剂组（２．２‰比 ０．２‰），但总事件发生率较低［３］。在

Ｔ２ＤＮ肾移植患者中我们也观察到了泌尿系统感染的
不良反应发生情况，但易治愈，总体 ＳＧＬＴ２抑制剂在
Ｔ２ＤＮ肾移植患者中耐受性好。

本研究的局限为样本量较小，亟需更大样本量的

临床研究。综上所述，ＳＧＬＴ２抑制剂对改善 Ｔ２ＤＮ肾
移植患者术后血糖、血脂、移植肾功能下降有益处。
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（本文编辑：余晓曼）

·读者·作者·编者·

《临床内科杂志》２０２２年重点内容安排

第一期　非心脏外科手术围术期心血管评估和处理 第七期　肝癌的诊治进展

第二期　警惕重症患者诊疗中的“临床陷阱” 第八期　癫痫的诊治进展

第三期　肺动脉高压的诊治进展 第九期　ＣａｒＴ细胞治疗血液恶性肿瘤进展

第四期　新发和再发感染病 第十期　间质性肺病的诊治进展

第五期　糖尿病相关指南解读 第十一期　垂体疾病诊疗进展和指南解读

第六期　急性肾损伤诊治进展 第十二期　抗肿瘤药物所致肝功能损伤的诊治进展

·００１· 临床内科杂志２０２２年２月第３９卷第２期　ＪＣｌｉｎＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０２２，Ｖｏｌ．３９，Ｎｏ．２


