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度拉糖肽与司美格鲁肽治疗肥胖型T2DM的疗效
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摘要 ： 目的　分析度拉糖肽与司美格鲁肽强化治疗肥胖型 2 型糖尿病（T2DM）的疗效及对脂质蓄积指

数（LAP）、血管内皮功能的影响。方法　回顾性分析 2022 年 6 月—2025 年 4 月邯郸市第一医院收治的 86 例肥

胖型 T2DM 患者的临床资料，按治疗方法分为两组，对照组 44 例采用度拉糖肽治疗，观察组 42 例采用司美格

鲁肽治疗，均治疗 12 周。比较两组治疗效果、脂质蓄积指数（LAP）、胰岛素敏感性［稳态模型胰岛素抵抗指数

（HOMA-IR）、稳态模型胰岛 β 细胞功能指数（HOMA-β）］、血管内皮功能［内皮素-1（ET-1），一氧化氮

（NO），血栓素A2（TXA2）］、肥胖指数［体质量指数（BMI）、腰臀比（WHR）］、糖脂代谢指标［空腹血糖（FPG）、餐

后 2 h 血糖（2hPG）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）、高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）、总胆固醇（TC）、甘油三

酯（TG）］，以及不良反应。结果　观察组总有效率高于对照组（P <0.05）。观察组治疗后 LAP、HOMA-IR 均

低于对照组，HOMA-β 高于对照组（P <0.05）。观察组治疗后 ET-1、TXA2 均低于对照组，NO 高于对照组

（P <0.05）。观察组治疗后 BMI、WHR 均低于对照组（P <0.05）。观察组治疗后 FPG、2hPG、TC、LDL-C、TG

均低于对照组（P <0.05），HDL-C 高于对照组（P <0.05）。观察组与对照组不良反应总发生率比较，差异无统

计学意义（P >0.05）。结论　相较于度拉糖肽治疗，司美格鲁肽在改善肥胖型 T2DM 患者血管内皮功能、LAP

水平、胰岛素敏感性、糖脂代谢、肥胖指数方面具有显著效果。
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Abstract:  Objective To compare the efficacy of dulaglutide and semaglutide in the intensive treatment of 

obese patients with type 2 diabetes mellitus (T2DM) and their effects on lipid accumulation product (LAP) and 

vascular endothelial function.  Methods Clinical data of 86 obese T2DM patients admitted to Handan First Hospital 

from June 2022 to April 2025 were retrospectively analyzed. According to the treatment methods, they were divided 

into two groups: the control group (n = 44) received dulaglutide, and the observation group (n = 42) received 

semaglutide, both for 12 weeks. The therapeutic efficacy, lipid accumulation product (LAP), insulin sensitivity 
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[homeostasis model assessment of insulin resistance (HOMA-IR), homeostasis model assessment of β-cell function 

(HOMA- β) ], vascular endothelial function [endothelin-1 (ET-1), nitric oxide (NO), thromboxane A2 (TXA2) ], 

obesity indices [body mass index (BMI), waist-to-hip ratio (WHR) ], glycolipid metabolism parameters [fasting 

plasma glucose (FPG), 2-hour postprandial plasma glucose (2hPG), low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C), 

high-density lipoprotein cholesterol (HDL-C), total cholesterol (TC), triglyceride (TG) ], and adverse reactions were 

compared between the two groups.  Results The total effective rate in the observation group was higher than that in 

the control group (P < 0.05). After treatment, the observation group showed significantly lower  levels of LAP and 

HOMA-IR, but a significantly higher  level of HOMA-β compared to the control group (P < 0.05). After treatment, 

the observation group exhibited significantly lower  levels of ET-1 and TXA2, but a significantly higher  level of NO 

compared to the control group (P < 0.05). After treatment, the observation group had significantly lower  BMI and 

WHR values than the control group (P < 0.05). After treatment, the levels of FPG, 2hPG, TC, LDL-C, and TG in the 

observation group were lower than those in the control group (P < 0.05), while the HDL-C level was higher (P < 

0.05). There was no statistically significant difference in the total incidence of adverse reactions between the 

observation group and the control group (P > 0.05).  Conclusion Compared with dulaglutide, semaglutide shows 

superior effects in improving vascular endothelial function, LAP, insulin sensitivity, glycolipid metabolism, and 

obesity indices in obese patients with T2DM.

Keywords:  obese type 2 diabetes mellitus; dulaglutide; semaglutide

据 调 查 ，2 型 糖 尿 病（type 2 diabetes mellitus, 

T2DM）患者中，体质量超重率约达 50%，肥胖率约为

15%，其中，中心性肥胖约占比 50%[1]。肥胖是 T2DM

明 确 的 危 险 因 素 ，较 高 的 体 质 量 指 数（body mass 

index, BMI）与 T2DM 的 发 病 风 险 显 著 相 关[2-3]。 因

此，针对肥胖型 T2DM，控制血糖时强化体重管理，

对保障治疗效果、改善预后意义重大。胰高血糖素

样肽-1（glucagon-like peptide-1, GLP-1）受体激动剂

是近年来备受关注的新型降糖药物。其中，度拉糖

肽作为长效周制剂，不仅能有效降低血糖，还兼具

抑制食欲和减轻体重的明确功效[4]。2017 年 12 月，

美国食品药品监督管理局批准了新型长效 GLP-1 受

体激动剂司美格鲁肽注射液上市。临床试验证实，

该药物在 2 型糖尿病患者中具有强效的降糖作用，

同时整体安全性良好[5]。目前，临床关于度拉糖肽

与司美格鲁肽强化治疗肥胖型 T2DM 的研究报道相

对缺乏。基于此，本研究采用回顾性研究，探讨不

同治疗方法对肥胖型 T2DM 的效果。

1  资料与方法 

1.1　一般资料　

回 顾 性 分 析 2022 年 6 月 —2025 年 4 月 邯 郸 市

第一医院收治的 86 例肥胖型 T2DM 患者的临床资

料，按治疗方法分为对照组（44 例）和观察组（42 例）。

观察组与对照组的性别构成、年龄、糖尿病病程、

BMI 和肥胖时间比较，经 χ2 / t 检验，差异均无统计

学意义（P >0.05）（见表 1）。本研究经医院医学伦

理委员会审核批准（HDYY-LW-25091）。

1.2　纳入与排除标准　

1.2.1 　 纳入标准 　①符合《中国 2 型糖尿病防治指

南（2020 年版）》[6]的 T2DM 诊断标准；②年龄>20 岁，

BMI≥28 kg/m2；③ 患 者 意 识 清 晰 ，能 够 积 极 配 合 研

究；④近 1 个月内未接受过血糖、血脂治疗。

1.2.2 　 排除标准 　①有糖尿病相关并发症；②患有

精神疾病，无法正常沟通和配合治疗；③妊娠期或

哺乳期女性；④近期内参与过其他临床试验；⑤对

本研究涉及的治疗药物或方法存在禁忌证；⑥1 型

糖尿病；⑦合并自身免疫类疾病。

表 1　两组基础资料比较 

组别

观察组

对照组

χ2 / t 值

P 值

n

42

44

男/女/例

28/14

23/21

1.845

0.174

年龄/（岁， x±s）

50.03±3.54

51.08±3.69

1.345

0.182

糖尿病病程/（年，x±s）

5.26±0.54

5.39±0.61

1.045

0.299

BMI/（kg/m2，x±s）

33.36±2.01

34.21±2.18

1.877

0.064

肥胖时间/（年，x±s）

4.20±1.03

4.06±1.07

0.618

0.538
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1.3　方法　

两组均给予常规基础干预，包括饮食控制、限

制高糖、高脂肪食物的摄入、适量有氧运动等措施。

在 此 基 础 上 ，对 照 组 采 用 度 拉 糖 肽 注 射 液（德 国

Vetter Pharma-Fertigung GmbH & Co. KG 包 装 ，国 药

准字 SJ20190021，规格：0.75 mg∶0.5 mL）治疗，皮下

注射，每次 1.5 mg，1 次/周。观察组采用司美格鲁

肽注射液[诺和诺德（中国）制药有限公司，国药准

字 SJ20210015，规 格 ：1.34 mg/mL（3 mL/支）] 治 疗 ，

起始剂量为 0.25 mg，皮下注射，1 次/周，4 周后调整

至 0.5 mg/次 ，仍 为 1 次/周 ，后 续 根 据 患 者 血 糖 水

平、耐受情况，并参照药品说明书及临床指南建议

进行个体化剂量调整，最大剂量不超过 1.0 mg/次。

两组均治疗 12 周。

1.4　观察指标　

1.4.1 　 治疗效果[7] 　显效：症状消失，血糖控制正

常，空腹血糖（fasting plasma glucose, FPG）、餐后 2 h

血糖（2-hour postprandial glucose, 2hPG）较治疗前下

降>20%；有效：症状减轻，FPG、2hPG 较治疗前下降

10%～20%；无 效 ：与 治 疗 前 相 比 无 变 化 。 总 有 效

率=显效率+有效率。

1.4.2 　 脂 质 蓄 积 指 数（lipid accumulation product, 

LAP）　依 据 性 别 差 异 计 算 ，即 LAP（男）=[ 腰 围

（cm）-65] × 甘 油 三 酯（mmol/L），LAP（女）= [ 腰 围

（cm）-58]×甘油三酯（mmol/L）。

1.4.3 　 胰岛素敏感性 　用稳定模型评估稳态模型

胰 岛 素 抵 抗 指 数（homeostasis model assessment of 

insulin resistance, HOMA-IR）、稳态模型胰岛 β 细胞

功 能 指 数（homeostasis model assessment of β -cell 

function, HOMA- β）。 HOMA- β =20× 空 腹 胰 岛 素

（fasting insulin, FINS）/FPG-3.5；HOMA-IR=FINS×

FPG/22.5。试剂盒均购自武汉博士德生物工程公司。

1.4.4 　 血管内皮功能 　用放射免疫法检测血清内

皮素-1（Endothelin-1, ET-1），用还原酶法检测血清

一 氧 化 氮（nitric oxide, NO），用 酶 联 免 疫 吸 附 试 验

检 测 血 清 血 栓 素 A2（thromboxane A2, TXA2）水 平 。

试剂盒均由上海酶联生物有限公司提供。

1.4.5 　 肥胖指数 　测 量 患 者 的 体 质 量 、腰 围 、臀

围 ，BMI= 体 重（kg）/[ 身 高（m）]²；腰 臀 比（waist-to-

hip ratio, WHR）=腰围（cm）/臀围（cm）。

1.4.6 　 糖 脂 代 谢 指 标 　 用 瑞 士 罗 氏 公 司 的

MODULE P800 型全自动生化分析仪检测 FPG、2hPG、

低 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇（low density lipoprotein-

cholesterol, LDL-C）、高 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇（high 

density lipoprotein-cholesterol, HDL-C）、总胆固醇（total 

cholesterol, TC）、甘油三酯（Triglyceride, TG）水平。

1.4.7 　 不良反应 　包括低血糖、恶心呕吐、腹痛或

腹泻、食欲下降、头痛。

1.5　统计学方法　

数据分析采用 SPSS 24.0 统计软件。计量资料

以 均 数 ± 标 准 差（x±s）表 示 ，比 较 用 t 检 验 ；计 数

资 料 以 构 成 比 或 率（%）表 示 ，比 较 采 用 χ2 检 验 。

P <0.05 为差异有统计学意义。

2  结果 

2.1　两组治疗效果比较　

两组治疗总有效率比较，经 χ2 检验，差异有统

计学意义（χ2=4.744，P =0.029）；观察组总有效率高

于对照组。见表 2。

2.2　两组LAP水平、胰岛素敏感性指标比较　

两 组 治 疗 前 LAP、HOMA- β、HOMA-IR 比 较 ，

经 t 检验，差异均无统计学意义（P >0.05）。两组治

疗后 LAP、HOMA-β、HOMA-IR 比 较 ，经 t 检 验 ，差

异 均 有 统 计 学 意 义（P <0.05）；观 察 组 的 LAP、

HOMA-IR 均低于对照组，HOMA-β 高于对照组。两

组 治 疗 前 后 LAP、HOMA- β、HOMA-IR 的 差 值 比

较，经 t 检验，差异均有统计学意义（P <0.05）；观察

组 治 疗 前 后 LAP、HOMA-β、HOMA-IR 的差值均大

于对照组。见表 3。

2.3　两组血管内皮功能指标比较　

两组治疗前 ET-1、NO、TXA2比较，经 t 检验，差异

均无统计学意义（P >0.05）。两组治疗后 ET-1、NO、

TXA2 比较，经 t 检验，差异均有统计学意义（P <0.05）；

观察组的 ET-1、TXA2 均低于对照组，NO 高于对照组。

两组治疗前后 ET-1、NO、TXA2 的差值比较，经 t 检验，

差 异 均 有 统 计 学 意 义（P <0.05）；观 察 组 治 疗 前 后

ET-1、NO、TXA2的差值均大于对照组。见表 4。

表 2　两组治疗效果比较 例（%）

组别

观察组

对照组

n

42

44

显效

26（61.91）

23（52.27）

有效

14（33.33）

12（27.27）

无效

2（4.76）

9（20.45）

总有效率

40（95.24）

35（79.55）
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2.4　两组肥胖指数比较　

两组治疗前 BMI、WHR 比较，经 t 检验，差异均

无统计学意义（P >0.05）。两组治疗后 BMI、WHR 比

较，经 t 检验，差异均有统计学意义（P <0.05）；观察

组 治 疗 后 BMI、WHR 均 低 于 对 照 组 。 两 组 治 疗 前

后 BMI、WHR 的差值比较，经 t 检验，差异均有统计

学意义（P <0.05）；观察组治疗前后 BMI、WHR 的差

值均大于对照组。见表 5。

2.5　两组糖脂代谢指标比较　

两组治疗前 FPG、2hPG、TC、LDL-C、HDL-C、TG

比 较 ，经 t 检 验 ，差 异 均 无 统 计 学 意 义（P >0.05）。

两 组 治 疗 后 FPG、2hPG、TC、LDL-C、HDL-C、TG 比

较，经 t 检验，差异均有统计学意义（P <0.05）；观察

组 治 疗 后 FPG、2hPG、TC、LDL-C、TG 均 低 于 对 照

组，HDL-C 高于对照组。两组治疗前后 FPG、2hPG、

TC、LDL-C、HDL-C、TG 的 差 值 比 较 ，经 t 检 验 ，差

异 均 有 统 计 学 意 义（P <0.05）；观 察 组 治 疗 前 后

FPG、2hPG、TC、LDL-C、HDL-C、TG 的差值均大于对

照组。见表 6。

表5　两组肥胖指数比较 （x±s）

组别

观察组

对照组

t 值

P 值

n

42

44

BMI/（kg/m2）

治疗前

33.36±2.01

34.21±2.18

1.877

0.064

治疗后

25.63±1.21†

28.95±1.05†

113.608

0.000

差值

8.16±1.49

6.41±1.05

6.319

0.000

WHR

治疗前

1.08±0.05

1.09±0.05

0.927

0.357

治疗后

0.81±0.04†

0.89±0.04†

9.271

0.000

差值

0.27±0.06

0.20±0.04

6.393

0.000

注 ： †与治疗前比较，P <0.05。

表6　两组糖脂代谢指标比较 （mmol/L, x±s）

组别

观察组

对照组

t 值

P 值

n

42

44

FPG

治疗前

9.36±1.24

9.42±1.26

0.222

0.824

治疗后

6.52±1.24†

7.86±1.30†

4.887

0.000

差值

3.01±0.49

2.15±0.30

9.866

0.000

2hPG

治疗前

13.52±1.54

13.86±1.62

0.997

0.322

治疗后

9.52±0.96†

11.47±1.02†

9.120

0.000

差值

4.02±0.62

2.16±0.34

17.356

0.000

TC

治疗前

5.63±0.62

5.47±0.59

1.226

0.224

治疗后

4.02±0.32†

4.95±0.35†

12.842

0.000

差值

1.61±0.28

0.52±0.13

23.327

0.000

表3　两组LAP水平、胰岛素敏感性指标比较 （x±s）

组别

观察组

对照组

t 值

P 值

n

42

44

LAP/（cm·mmol/L）

治疗前

91.23±2.05

92.04±2.14

1.791

0.077

治疗后

46.32±3.05†

58.94±3.18†

18.767

0.000

差值

45.16±5.16

33.93±4.52

10.749

0.000

HOMA-β
治疗前

43.62±5.61

44.15±5.95

0.425

0.672

治疗后

63.62±11.54†

56.20±9.54†

3.256

0.002

差值

20.02±4.26

12.75±3.52

8.644

0.000

HOMA-IR

治疗前

5.23±1.05

5.33±1.07

0.437

0.663

治疗后

2.63±0.34†

3.59±0.41†

11.79

0.000

差值

2.60±0.48

1.46±0.32

13.015

0.000

注 ： †与治疗前比较，P <0.05。
表4　两组血管内皮功能指标比较 （x±s）

组别

观察组

对照组

t 值

P 值

n

42

44

ET-1/（pg/mL）

治疗前

180.36±23.51

182.52±23.84

0.423

0.673

治疗后

113.52±16.52†

129.63±18.74†

4.221

0.000

差值

66.16±8.56

53.08±6.99

7.778

0.000

NO/（μmol/L）

治疗前

82.63±5.17

83.65±5.33

0.900

0.371

治疗后

145.02±12.74†

132.06±11.05†

5.046

0.000

差值

63.17±8.74

49.23±6.05

8.634

0.000

TXA2/（pg/mL）

治疗前

237.62±19.95

240.19±21.63

0.572

0.569

治疗后

184.22±16.52†

192.47±18.02†

2.210

0.030

差值

53.42±7.19

46.15±5.13

5.417

0.000

注 ： †与治疗前比较，P <0.05。
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2.6　两组不良反应比较　

两组不良反应总发生率比较，经 χ2 检验，差异

无统计学意义（χ2 =0.166，P =0.684）。见表 7。

3  讨论 

超过 80% 的 T2DM 患者合并肥胖，后者显著增

加了血糖控制的难度[8]。肥胖型 T2DM 作为一种慢

性代谢性疾病，其核心病理机制之一在于胰岛素抵

抗，即机体对胰岛素的敏感性下降，导致血糖调节

失衡、血糖水平持续升高。同时，肥胖还会诱发并

加剧多种代谢紊乱，包括血脂异常、高血压等，进一

步形成恶性循环，加速疾病进展并升高心血管并发

症风险[9-11]。二甲双胍是治疗 T2DM 患者的首选降

糖药之一，但长期使用二甲双胍可能伴随一些不良

反应，如胃肠道不适、维生素 B12 吸收减少等，降低其

用药依从性[12-15]。

GLP-1 受体激动剂是用于 T2DM 治疗的新型药

物，被《中国 2 型糖尿病防治指南》[6]列为降糖可选方

案。司美格鲁肽是国内新引进的 GLP-1RA，适用于

成年 T2DM 患者血糖控制，是 GLP-1RA 类药物中的

优势新药[16]。本研究针对度拉糖肽与司美格鲁肽在

肥胖型 T2DM 患者中的疗效开展对比分析，结果表

明 ，相 较 于 度 拉 糖 肽 ，司 美 格 鲁 肽 在 改 善 肥 胖 型

T2DM 患者糖脂代谢、肥胖指数方面成效显著。其

原因在于，司美格鲁肽借助外源性补充 GLP-1 实现

降糖效果。GLP-1 作为重要的肠促胰素，主要由回

肠及结肠的内分泌 L 细胞分泌。其通过多重机制发

挥作用：一方面，GLP-1 可延缓胃排空、抑制胃肠蠕

动 ，从而增加饱腹感、减少摄食量 ，有助于控制体

重；另一方面，其能够以葡萄糖浓度依赖的方式刺

激胰岛素分泌、抑制胰高血糖素释放，实现精准降

糖[17-19]。此外，研究提示 GLP-1 还具有促进胰岛 β
细胞增殖、抑制其凋亡的潜在保护作用，可能有助

于延缓 T2DM 的疾病进展[20]。基于上述综合获益，

GLP-1 受体已成为当前糖尿病治疗，尤其是伴超重

或肥胖的 T2DM 患者的重要药物靶点。

韩晓梅等[21]的研究表明，血管内皮功能损伤参

与糖尿病心血管并发症病理进程，故在糖尿病诊断

与 治 疗 中 ，血 管 功 能 评 估 对 疗 效 评 定 意 义 重 大 。

LAP 是评估内脏脂肪沉积的新型指标，内脏脂质蓄

积状况与 LAP 呈正相关，且 LAP 能独立预测糖尿病

发病风险[22]。T2DM 不仅表现为血糖持续处于较高

水平，且机体存在胰岛素抵抗和胰岛 β 细胞功能障

碍，这些因素共同致使糖脂代谢出现异常[1]。本研

究中，相较于度拉糖肽，司美格鲁肽在改善肥胖型

T2DM 患者血管内皮功能、LAP 水平、胰岛素敏感性

方面具有更显著的效果。其原因在于，司美格鲁肽

具有更强的 GLP-1 受体激动作用，能够更有效地激

活下游信号通路，从而带来显著的代谢改善和血管

保护作用。此外，司美格鲁肽的分子结构使其在体

内 具 有 更 长 的 半 衰 期 ，保 证 了 药 物 的 持 续 稳 定 作

用[23-24]。同时，该药物在减重方面的突出表现进一

步优化了患者代谢状态，间接促进了血管内皮功能

的恢复[25]。本研究结果显示，两组不良反应总发生

率 相 当 ，差 异 无 统 计 学 意 义 。 这 表 明 ，在 肥 胖 型

T2DM 患者中，使用度拉糖肽与司美格鲁肽进行治

疗，二者在安全性方面表现相似，均具有较好的耐

受性。但本研究存在一定局限性，如样本量较小，

可能对结果的普遍性产生一定影响；此外，研究周

期较短，未能充分评估司美格鲁肽在更长时间内的

续表6

组别

观察组

对照组

t 值

P 值

LDL-C

治疗前

3.42±0.53

3.53±0.56

0.935

0.353

治疗后

2.71±0.42†

3.05±0.41†

3.799

0.000

差值

0.71±0.16

0.46±0.10

8.732

0.000

HDL-C

治疗前

1.33±0.24

1.29±0.22

0.806

0.422

治疗后

1.72±0.32†

1.39±0.29†

5.015

0.000

差值

0.40±0.09

0.12±0.04

18.788

0.000

TG

治疗前

2.62±0.35

2.57±0.32

0.692

0.491

治疗后

1.95±0.24†

2.34±0.28†

6.920

0.000

差值

0.71±0.18

0.23±0.11

14.999

0.000

注 ： †与治疗前比较，P <0.05。

表 7　两组不良反应总发生率比较 例（%）

组别

观察组

对照组

n

42

44

低血糖

1（2.38）

0（0.00）

恶心

呕吐

1（2.38）

2（4.55）

腹痛或

腹泻

0（0.00）

1（2.27）

食欲

下降

0（0.00）

0（0.00）

头痛

0（0.00）

0（0.00）

总计

2（4.76）

3（6.82）
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疗效和安全性。未来研究可扩大样本量以提高结

果的可靠性，并延长研究周期来全面评估司美格鲁

肽的长期作用效果。同时，可以进一步探讨其在不

同人群中的适用性，以及与其他治疗方案联合使用

的潜在优势。

综上所述，相较于度拉糖肽，司美格鲁肽在改

善肥胖型 T2DM 患者的血管内皮功能、LAP 水平、胰

岛 素 敏 感 性 、糖 脂 代 谢 、肥 胖 指 数 方 面 具 有 显 著

效果。
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