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利拉鲁肽对2型糖尿病合并非酒精性
脂肪性肝病患者糖脂代谢
及胰岛素抵抗的影响

谢晶1, 杨淼1, 邢英2（1.新疆医科大学第七附属医院 药学部，乌鲁木齐 830000；2.新疆医科大学第一附属医

院 综合内四科，乌鲁木齐  830000）

摘要：目的 探讨利拉鲁肽对2型糖尿病合并非酒精性脂肪性肝病（non-alcoholic fatty 
liver disease，NAFLD）患者糖脂代谢及胰岛素抵抗的影响。方法 回顾性分析2018年
1月至2020年1月于新疆医科大学第七附属医院就诊的84例2型糖尿病合并NAFLD患者的

临床资料，根据用药不同分为观察组（43例）和对照组（41例），对照组患者采用二

甲双胍治疗，观察组患者采用二甲双胍联合利拉鲁肽治疗，疗程3个月。检测两组患者

治疗前后血糖（空腹血糖、餐后2 h血糖、糖化血红蛋白）、血脂（甘油三酯、总胆固

醇、低密度脂蛋白、高密度脂蛋白）、胰岛素抵抗指数、胰岛β-细胞功能指数、脂肪

肝严重程度、体重指数（body mass index，BMI）、肝功能 [丙氨酸氨基转移酶（alanine 
aminotransferase，ALT）、天门冬氨酸氨基转移酶（aspartate aminotransferase，
AST）]，记录患者不良反应。结果 ①治疗后，两组患者空腹血糖 [观察组：（5.42 ± 
0.63）mmol/L vs（8.87 ± 0.65）mmol/L；对照组：（6.49 ± 0.55）mmol/L vs（8.92 ±
0.71）mmol/L]、餐后2 h血糖 [观察组：（8.27 ± 0.95）mmol/L vs（13.84 ± 1.25）mmol/L；
对照组：（11.19 ± 1.04）mmol/L vs（13.69 ± 1.18）mmol/L] 和糖化血红蛋白 [观
察组：（5.62 ± 0.64）% vs（7.37 ± 0.87）%；对照组：（6.34 ± 0.71）% vs（7.44 ± 
0.75）%] 水平均较治疗前显著降低，且观察组显著低于对照组（P均＜ 0.05）。②治

疗后，两组患者甘油三酯 [观察组：（1.80 ± 0.27）mmol/L vs（3.12 ± 0.37）mmol/L；对

照组：（2.51 ± 0.32）mmol/L vs（3.05 ± 0.41）mmol/L]、总胆固醇 [观察组：（5.31 ± 
0.59）mmol/L vs（6.70  ±  0.67）mmol/L；对照组：（5.94 ± 0.65）mmol/L vs（6.64 ±
0.73）mmol/L] 和低密度脂蛋白 [观察组：（2.42 ± 0.27）mmol/L vs（3.59 ± 0.39）mmol/L；
对照组：（2.93 ± 0.31）mmol/L vs（3.65 ± 0.34）mmol/L] 水平均显著低于治疗前，高

密度脂蛋白水平显著高于治疗前 [观察组：（1.63 ± 0.53）mmol/L vs（1.21 ± 0.40）mmol/L；
对照组：（1.33 ± 0.41）mmol/L vs（1.16 ± 0.37）mmol/L]，差异有统计学意义（P
均＜ 0.05）。治疗后，观察组甘油三酯、总胆固醇和低密度脂蛋白水平均显著低于对

照组，高密度脂蛋白水平高于对照组，差异有统计学意义（P均＜ 0.05）。③治疗后，

两组患者胰岛素抵抗指数（观察组：2.59 ± 0.43 vs 5.71 ± 0.59；对照组：3.46 ± 0.51 vs 
5.58 ± 0.67）和胰岛β-细胞功能指数（152.71 ± 8.84 vs 105.42 ± 8.34；对照组：126.45 ± 
9.35 vs 105.05 ± 8.02）均较治疗前显著改善，与对照组相比，观察组治疗后胰岛素抵

抗指数显著降低，胰岛β-细胞功能指数显著升高（P均＜ 0.05）。④治疗后，观察组

（正常/轻度/中度/重度：12例/19例/9例/1例 vs 0例/16例/17例/8例）和对照组（正常/轻
度/中度/重度：8例/15例/17例/3例 vs 0例/14例/18例/11例）患者脂肪肝严重程度均较治

疗前显著改善，且观察组脂肪肝严重程度较对照组轻（z = 2.029，P = 0.042）。⑤治疗
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后，两组患者BMI [观察组：（19.97 ± 2.66）kg/m2 vs（24.88 ± 3.28）kg/m2；对照组：

（22.11 ± 3.08）kg/m2 vs（24.94 ± 3.30）kg/m2]、ALT [观察组：（21.27 ± 5.26）U/L 
vs（41.02 ± 9.83）U/L；对照组：（33.41 ± 5.02）U/L vs（40.94 ± 9.80）U/L] 及AST [观察

组：（24.23 ± 3.69）U/L vs（36.33 ± 6.70）U/L；对照组：（30.50 ± 5.04）U/L vs（36.18 ±
6.63）U/L] 均显著低于治疗前，且观察组显著低于对照组（P均＜ 0.05）。⑥观察组

和对照组不良反应发生率分别为14.63%（6/41）、9.30%（4/43），差异无统计学意义

（χ2 = 0.174，P = 0.676）。结论 利拉鲁肽可改善2型糖尿病合并NAFLD患者的糖脂代

谢和胰岛素抵抗，减轻脂肪肝严重程度，且安全性较好。

关键词：利拉鲁肽；2型糖尿病；脂肪性肝病，非酒精性；血糖；血脂；胰岛素抵抗

Effects of liraglutide on glucose and lipid metabolism and insulin resistance in type 2 
diabetes mellitus patients with non-alcoholic fatty liver disease
Xie Jing1, Yang Miao1, Xing Ying2 (1.Department of Pharmacy, the Seventh Affiliated Hospital 
of Xinjiang Medical University, Urumqi 830000, China; 2.Department of Comprehensive 
Internal Four, Xinjiang Medical University First Affiliated Hospital, Urumqi 830000, China)
Abstract: Objective To investigate the effects of liraglutide on glucose and lipid metabolism 
and insulin resistance in type 2 diabetes mellitus patients with non-alcoholic fatty liver disease 
(NAFLD). Methods The clinical data of 84 patients with type 2 diabetes mellitus complicated 
with NAFLD in the Seventh Affiliated Hospital of Xinjiang Medical University from 
January 2018 to January 2020 were retrospectively analyzed. The patients were divided into 
observation group (43 cases) and control group (41 cases) according to the different treatment. 
Patients in control group were treated with metformin and patients in observation group were 
treated with metformin combined with liraglutide for 3 months. Glucose indexes (fasting 
plasma glucose, 2 h postprandial blood glucose, glycosylated hemoglobin), lipid metabolism 
indexes (triglyceride, total cholesterol, low density lipoprotein, high density lipoprotein), 
insulin resistance index, islet β cell function index, severity of fatty liver, body mass index 
(BMI), liver function [alanine aminotransferase (ALT), aspartate aminotransferase (AST)] and 
adverse reactions were observed before and after treatment. Results ①After treatment, the 
fasting blood glucose [observation group: (5.42 ± 0.63) mmol/L vs (8.87 ± 0.65) mmol/L;
control group: (6.49 ± 0.55) mmol/L vs (8.92 ± 0.71) mmol/L], 2 h postprandial blood glucose 
[observation group: (8.27 ± 0.95) mmol/L vs (13.84 ± 1.25) mmol/L; control group: (11.19 ± 
1.04) mmol/L vs (13.69 ± 1.18) mmol/L] and glycosylated hemoglobin [observation group: 
(5.62 ± 0.64)% vs (7.37 ± 0.87)%; control group: (6.34 ± 0.71)% vs (7.44 ± 0.75)%] levels 
of patients in two groups were significantly lower than those before treatment, and the above 
indexes of patients in observation group were significantly lower than those of control group 
(all P ＜ 0.05). ②After treatment, the triglyceride [observation group: (1.80 ± 0.27) mmol/L vs 
(3.12 ± 0.37) mmol/L; control group: (2.51 ± 0.32) mmol/L vs (3.05 ± 0.41) mmol/L], total 
cholesterol [observation group: (5.31 ± 0.59) mmol/L vs (6.70 ± 0.67) mmol/L; control group: 
(5.94 ± 0.65) mmol/L vs (6.64 ± 0.73) mmol/L] and low density lipoprotein [observation group: 
(2.42 ± 0.27) mmol/L vs (3.59 ± 0.39) mmol/L; control group: (2.93 ± 0.31) mmol/L vs (3.65 ± 
0.34) mmol/L] levels of patients in two groups were significantly lower than those before 
treatment, the high density lipoprotein level was significantly higher than that before treatment 
[observation group: (1.63 ± 0.53) mmol/L vs (1.21 ± 0.40) mmol/L; control group: (1.33 ± 
0.41) mmol/L vs (1.16 ± 0.37) mmol/L], the differences were statistically significant (all P ＜ 
0.05). After treatment, the levels of triglyceride, total cholesterol and low-density lipoprotein 
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of patients in observation group were significantly lower than those of control group, and 
the level of high-density lipoprotein was higher than that of control group, the differences 
were statistically significant (all P ＜ 0.05). ③Compared with those before treatment, insulin 
resistance index (observation group: 2.59 ± 0.43 vs 5.71 ± 0.59; control group: 3.46 ± 0.51 
vs 5.58 ± 0.67) and islet β cell function index (observation group: 152.71 ± 8.84 vs 105.42 ± 
8.34; control group: 126.45 ± 9.35 vs 105.05 ± 8.02) of patients in two groups improved 
significantly after treatment (all P ＜ 0.05). Compared with those in control group, the 
insulin resistance index of patients in observation group decreased significantly and islet β 
cell function index increased significantly after treatment (all P ＜ 0.05). ④After treatment, 
the fatty liver severity of patients in observation group (normal/mild/moderate/severe: 12 cases/
19 cases/9 cases/1 case vs 0 case/16 cases/17 cases/8 cases) and control group (normal/mild/
moderate/severe: 8 cases/15 cases/17 cases/3 cases vs 0 case/14 cases/18 cases/11 cases) improved 
significantly, which was lighter in observation group than that in control group (z = 2.029, P = 0.042). 
⑤After treatment, BMI [observation group: (19.97 ± 2.66) kg/m2 vs (24.88 ± 3.28) kg/m2; control
group: (22.11 ± 3.08) kg/m2 vs (24.94 ± 3.30) kg/m2], ALT [observation group: (21.27 ± 5.26) U/L
vs (41.02 ± 9.83) U/L; control group: (33.41 ± 5.02) U/L vs (40.94 ± 9.80) U/L] and AST 
[observation group: (24.23 ± 3.69) U/L vs (36.33 ± 6.70) U/L; control group: (30.50 ± 5.04) U/L                                           
vs (36.18 ± 6.63) U/L] levels of patients in two groups were significantly lower than those before 
treatment, and the above indexes of patients in observation group were significantly lower than those 
of control group (all P ＜ 0.05). ⑥The incidence of adverse reactions of patients in observation 
group and control group were 14.63% (6/41) and 9.30% (4/43), respectively, the difference was not 
statistically significant (χ2 = 0.174, P = 0.676). Conclusions Liraglutide can improve glucose and 
lipid metabolism, insulin resistance and the severity of fatty liver disease of type 2 diabetes mellitus 
patients with NAFLD, with good safety. 
Key words: Liraglutide; Type 2 diabetes mellitus; Fatty liver disease, non-alcoholic; Blood 
glucose; Blood lipids; Insulin resistance

多项研究证实，2型糖尿病患者存在一定程

度的胰岛素抵抗，而非酒精性脂肪性肝病（non-
alcoholic fatty liver disease，NAFLD）与胰岛素抵

抗有关，2型糖尿病患者发生NAFLD风险较大
[1,2]，

若未及时控制易损伤肝功能和心脑血管，影响患者

生存质量[3]。及时有效控制血脂血糖、改善胰岛素

抵抗对2型糖尿病合并NAFLD患者的后续治疗具有

重要意义。二甲双胍可在一定程度上降低血糖及胰

岛素抵抗，但存在个体差异，无法满足少数患者治

疗需求。利拉鲁肽是高血糖素样肽1类似物，可减

少高脂饮食引发的肝脂肪变风险，达到治疗NAFLD
的目的，同时利拉鲁肽还能促进胰岛素分泌，抑

制胰高血糖素从而达到降糖作用
[4]。目前利拉鲁肽

治疗2型糖尿病合并NAFLD尚缺乏大量循证医学依

据。因此本研究重点探讨利拉鲁肽对2型糖尿病合并

NAFLD患者糖脂代谢及胰岛素抵抗的影响。

1 资料与方法

1.1 研究对象  选取2018年1月至2020年1月新疆医科

大学第七附属医院2型糖尿病合并NAFLD患者84例
为研究对象进行回顾性分析。纳入标准：①符合中

华医学会糖尿病学分会、中国医师协会脂肪性肝病专

家委员会提出关于2型糖尿病合NAFLD标准[5,6]者：体

重指数（body mass index，BMI）＞ 25 kg/m2，丙氨酸

氨基转移酶（alanine aminotransferase，ALT）低于

正常值上限2倍；②年龄55～75岁；③意识清楚，

无沟通障碍者；④患者及家属签署知情同意书。

排除标准：①病毒性肝炎、肝豆状核变性或自身免

疫性肝病者；②近3个月内有心脑血管疾病史者；              
③有心、肺、肾等无严重疾病；④对二甲双胍或利

拉鲁肽过敏者。

1.2 方法  根据用药不同将患者分为观察组（41例）

和对照组（43例），所有患者均接受保肝、规范饮食

等治疗。对照组给予盐酸二甲双胍片（广东华南药业

集团，0.25 g * 24 s，国药准字H44020775），0.5 g，                     
每日2次，治疗3个月，观察组在对照组基础上给予利

拉鲁肽注射液 [丹麦诺和诺德公司，3 ml∶18 mg（预
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填充注射笔）1瓶，国药准字J20110026]，在晚上通过

皮下注射给药，每日1次，起始剂量为0.6 mg，14 d后
增加至1.2 mg，继续治疗14 d后增加剂量至1.8 mg，
治疗3个月。

1.3 观察指标  治疗前后采集患者空腹静脉血3 ml及
餐后2 h静脉血3 ml，离心，分层。①血糖指标检

测：采用南京普朗生物PUZS-300全自动生化分析

仪检测空腹血糖、餐后2 h血糖水平，采用北京中西

华大科技ADKM11-AC6600糖化血红蛋白仪检测糖

化血红蛋白水平。②血脂水平检测：采用南京普朗

生物PUZS-300全自动生化分析仪检测甘油三酯、

总胆固醇、低密度脂蛋白和高密度脂蛋白水平。                                                                                     
③胰岛素抵抗评估：采用北京中西远大科技

CN202M中西γ放射免疫计数器（CN202M）检测

血清空腹胰岛素，基于治疗前后空腹血胰岛素水

平计算胰岛素抵抗指数和胰岛β-细胞功能指数，计

算公式
[6]：胰岛素抵抗指数=空腹血糖×空腹胰岛素/          

22.5，胰岛β-细胞功能指数= 20 ×空腹胰岛素/（空

腹血糖- 3.5）。④脂肪肝严重程度评估[6]：通过超

声检查确定脂肪肝严重程度，轻度脂肪肝为近场回

声增强，远场回声衰减较轻，可见肝内管状结构；

中度脂肪肝为前场回声增强，后场回声衰减，管状

结构不清晰；重度脂肪肝为前场回声增强，后场回

声衰减，管状结构不明显。⑤BMI：治疗前后计算

BMI，BMI = 体重（kg）/身高（m2）。⑥肝功能：

采用酶联免疫吸附法检测ALT及天门冬氨酸氨基

转移酶（aspartate aminotransferase，AST）水平。                                                  
⑦记录患者不良反应。

1.4 统计学处理  采用SPSS 22.0进行统计分析。年

龄、病程、血糖指标、血脂指标、胰岛素抵抗指

标、BMI及肝功能指标均为正态分布的计量资料，

以 x ± s表示，同组间治疗前后的比较采用配对t检
验，不同组间比较采用独立样本t检验。性别和不

良反应发生率为计数资料，以例数和百分数表示，

性别采用Pearson χ2检验，不良反应发生率采用连续

校正χ2检验，脂肪肝严重程度为等级资料，以例数

和百分数表示，采用秩和检验。以P ＜ 0.05为差异

有统计学意义。

2 结果

2.1 一般资料  观察组41例，男23例，女18例，年龄

55～75岁，病程1～6年；对照组43例，男21例，女

22例，年龄55～75岁，病程1～6年。两组性别、年

龄、病程差异无统计学意义（P均＞ 0.05），见表1。
2.2 两组血糖水平  治疗后，两组患者空腹血糖、餐后

表 1  观察组和对照组 2 型糖尿病合并 NAFLD 患者的一般资料

组别 例数 年龄（ x ± s，岁） 男/女（例） 病程（ x ± s，年）

观察组 41 62.18 ± 6.22 23/18 3.21 ± 0.91

对照组 43 62.37 ± 6.19 21/22 3.14 ± 0.84

统计量值 t = 0.140 χ2 = 0.438 t = 0.366

P值      0.888        0.508       0.714

注：对照组采用盐酸二甲双胍片治疗，观察组采用利拉鲁肽 + 盐酸二甲双胍片治疗。

表 2  观察组和对照组 2 型糖尿病合并 NAFLD 患者血糖水平（ x ± s）
组别 例数 空腹血糖（mmol/L） 餐后2 h血糖（mmol/L) 糖化血红蛋白（%）

观察组 41

治疗前 8.87 ± 0.65 13.84 ± 1.25 7.37 ± 0.87

治疗后 5.42 ± 0.63   8.27 ± 0.95 5.62 ± 0.64

t值    24.404    22.716    10.375

P值 ＜ 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001

对照组 43

治疗前 8.92 ± 0.71 13.69 ± 1.18 7.44 ± 0.75

治疗后 6.49 ± 0.55 11.19 ± 1.04 6.34 ± 0.71

t值    17.742    10.422      6.984

P值 ＜ 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001

t1值      0.336      0.565      0.395

P1值      0.737      0.573      0.693

t2值      8.303    13.416      4.874

P2值 ＜ 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001

注：对照组采用盐酸二甲双胍片治疗，观察组采用利拉鲁肽 +盐酸二甲双胍片治疗；t1、P1 为两组治疗前相比，t2、P2 为两组治疗后相比。
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2 h血糖、糖化血红蛋白水平均较治疗前显著降低，且

观察组显著低于对照组（P均＜ 0.05），见表2。
2.3 两组血脂水平  治疗后，两组患者甘油三酯、

总胆固醇和低密度脂蛋白水平均显著低于治疗前，

高密度脂蛋白水平显著高于治疗前，差异有统计学

意义（P均＜ 0.05）。治疗后，观察组甘油三酯、

总胆固醇和低密度脂蛋白水平均显著低于对照组，

高密度脂蛋白水平高于对照组，差异有统计学意义

（P均＜ 0.05）。见表3。
2.4 两组胰岛素抵抗情况  治疗后，两组患者胰岛

素抵抗指数和胰岛β-细胞功能指数均较治疗前显

著改善，与对照组相比，观察组胰岛素抵抗指数

显著降低；胰岛β-细胞功能指数显著升高（P均＜ 

0.05），见表4。
2.5 两组脂肪肝严重程度  治疗后，两组患者脂肪肝

严重程度均较治疗前显著改善，且观察组脂肪肝严

重程度较对照组轻（z = 2.029，P = 0.042），见表5。
2.6 两组BMI和肝功能  治疗后，两组患者BMI、
ALT及AST均显著低于治疗前，且观察组显著低于

对照组（P均＜ 0.05），见表6。
2.7 不良反应   观察组不良反应发生率为14.63%
（6/41），其中恶心3例，腹泻2例，消化不良                    
1例；对照组不良反应发生率为9.30%（4/43），

其中恶心2例，腹泻1例，消化不良1例。两组不

良反应发生率差异无统计学意义（χ2 = 0.174，P = 
0.676）。

表 3  观察组和对照组 2 型糖尿病合并 NAFLD 患者血脂水平（ x ± s，mmol/L）
组别 例数 甘油三酯 总胆固醇 低密度脂蛋白 高密度脂蛋白

观察组 41

治疗前 3.12 ± 0.37 6.70 ± 0.67 3.59 ± 0.39 1.21 ± 0.40

治疗后 1.80 ± 0.27 5.31 ± 0.59 2.42 ± 0.27 1.63 ± 0.53

t值    18.452      9.969    15.793      4.050

P值 ＜ 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001

对照组 43

治疗前 3.05 ± 0.41 6.64 ± 0.73 3.65 ± 0.34 1.16 ± 0.37

治疗后 2.51 ± 0.32 5.94 ± 0.65 2.93 ± 0.31 1.33 ± 0.41

t值      6.808      4.696    10.261      2.018

P值 ＜ 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001      0.046

t1值      0.820      0.391      0.752      0.595

P1值      0.414      0.696      0.453      0.553

t2值    10.964      4.644      8.024      2.909

P2值 ＜ 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001      0.004

注：对照组采用盐酸二甲双胍片治疗，观察组采用利拉鲁肽 +盐酸二甲双胍片治疗；z1、P1 为两组治疗前相比，z2、P2 为两组治疗后相比。

表 4  观察组和对照组 2 型糖尿病合并 NAFLD 患者胰岛素抵抗（ x ± s）
组别 例数 空腹胰岛素（mU/L） 胰岛素抵抗指数 胰岛β-细胞功能指数

观察组 41

治疗前   6.98 ± 1.83 5.71 ± 0.59 105.42 ± 8.34

治疗后 12.09 ± 2.53 2.59 ± 0.43 152.71 ± 8.84

t值    10.562    27.792    24.915

P值 ＜ 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001

对照组 43

治疗前   7.03 ± 1.88 5.58 ± 0.67 105.05 ± 8.02

治疗后   9.33 ± 2.61 3.46 ± 0.51 126.45 ± 9.35

t值      4.688    16.510    11.391

P值 ＜ 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001

t1值      0.123      0.942      0.207

P1值      0.902      0.349      0.836

t2值      4.917      8.432    13.213

P2值 ＜ 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001

注：对照组采用盐酸二甲双胍片治疗，观察组采用利拉鲁肽 +盐酸二甲双胍片治疗；t1、P1 为两组治疗前相比，t2、P2 为两组治疗后相比。
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3 讨论

NAFLD是指除酒精外的其他因素引起肝损伤

进而造成肝细胞中大量脂肪聚集，属于应激性肝损

伤[7-8]。随着生活水平的提升，2型糖尿病和NAFLD
的患病率也逐年增加，且趋于年轻化[9]。有研究表

明，NAFLD与2型糖尿病均会发生不同程度的胰岛

素抵抗，两者相互促进，NAFLD伴有脂代谢功能

异常，形成游离脂肪酸进而发生胰岛素抵抗，促使

2型糖尿病患者血糖升高[10-12]。2型糖尿病患者长时

间高血糖状态可加重胰岛素抵抗，使肝细胞分解脂

肪的能力逐渐减弱，多余脂肪在肝脏聚集，进而加

重NAFLD，若未及时治疗还可引起肝纤维化、肝

硬化和肝癌等并发症[13-15]。因此及时纠正2型糖尿病

合并NAFLD患者糖脂代谢功能，减少胰岛素抵抗

是目前临床治疗的重点。

二甲双胍是目前治疗糖尿病的一线药物，其机

制是减少肝脏的糖异生，并加速利用外周葡萄糖，

从而发挥降血糖作用[16]。有研究表明，二甲双胍可

抑制二磷酸鸟苷的合成，提高蛋白激酶水平，进

而阻碍多种非糖物质转变为葡萄糖或糖原[17,18]。有

研究对比了二甲双胍和运动疗法对2型糖尿病合并

NAFLD患者的效果，结果表明二甲双胍组患者血

表 5  观察组和对照组 2 型糖尿病合并 NAFLD 患者治疗后脂肪肝严重程度 [ 例（%）]
组别 例数 正常 轻度 中度 重度

观察组 41

治疗前     0（0.00） 16（39.02） 17（41.46） 8（19.51）

治疗后 12（29.27） 19（46.34）   9（21.95）   1（2.44）

z值 2.108

P值 0.016

对照组 43

治疗前     0（0.00） 14（32.56） 18（41.86） 11（25.58）

治疗后   8（18.60） 15（34.88） 17（39.53）     3（6.98）

z值 0.837

P值 0.539

z1值 0.792

P1值 0.574

z2值 2.029

P2值 0.042

注：对照组采用盐酸二甲双胍片治疗，观察组采用利拉鲁肽 + 盐酸二甲双胍片治疗。

表 6   观察组和对照组 2 型糖尿病合并 NAFLD 患者 BMI 和肝功能（ x ± s）

组别 例数 BMI（kg/m2
） ALT（U/L） AST（U/L）

观察组 41

治疗前 24.88 ± 3.28 41.02 ± 9.83 36.33 ± 6.70

治疗后 19.97 ± 2.66 21.27 ± 5.26 24.23 ± 3.69

t值      7.551    11.555    10.316

P值 ＜ 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001

对照组 43

治疗前 24.94 ± 3.30 40.94 ± 9.80 36.18 ± 6.63

治疗后 22.11 ± 3.08 33.41 ± 5.02 30.50 ± 5.04

t值      4.065      4.462      4.433

P值 ＜ 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001

t1值      0.083      0.037      0.103

P1值      0.933      0.970      0.918

t2值      3.400    10.823      4.433

P2值 ＜ 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001

注：对照组采用盐酸二甲双胍片治疗，观察组采用利拉鲁肽 +盐酸二甲双胍片治疗；t1、P1 为两组治疗前相比，t2、P2 为两组治疗后相比。
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糖和血脂指标均低于运动组[19-21]。本研究表明，治

疗后，观察组患者空腹血糖、餐后2 h血糖和糖化血

红蛋白水平均低于对照组，提示利拉鲁肽可有效降

低2型糖尿病合并NAFLD患者的血糖水平。利拉鲁

肽是近年来临床新研发的降血糖药物，主要含有高

血糖素样肽1类似物，其通过利用葡萄糖加速胰岛β
细胞的增殖和分化，阻止β细胞死亡，增加胰岛素基

因转录从而促进胰岛β细胞合成及分泌胰岛素
[22-24]。

当患者血糖呈高水平状态时，利拉鲁肽可结合高

血糖素样肽1受体发挥促进胰岛素分泌、阻碍胰高

血糖素释放入血，从而使血糖降低；当患者血糖呈

低水平状态时，利拉鲁肽可减少胰岛素分泌，加速

胰高血糖素释放入血，防止低血糖发生。有研究表

明，高血糖素样肽1可延长胃排空时间，减少患者进

食，对NAFLD患者可发挥降血脂作用
[25]。本研究表

明，治疗后观察组患者甘油三酯、总胆固醇、低密

度脂蛋白水平较对照组降低，高密度脂蛋白水平较

对照组升高，提示利拉鲁肽对2型糖尿病合并NAFLD
患者有较好的降血脂作用，与上述研究结果一致。

有研究表明，利拉鲁肽可纠正脂质代谢紊乱和胰岛

素抵抗，对2型糖尿病患者和NAFLD患者均有积极作

用
[26,27]。本研究表明，2型糖尿病合并NAFLD患者

在二甲双胍基础上应用利拉鲁肽，可有效控制血糖

和血脂水平，减轻了脂肪肝严重程度，利拉鲁肽还

能刺激胰岛β细胞的增殖和分化，促进胰岛素的合

成和分泌，从本质上减少了胰岛素抵抗，利拉鲁肽

治疗还可改善患者BMI和肝功能，且安全性较好。

综上，利拉鲁肽联合二甲双胍可改善2型糖尿

病合并NAFLD患者的糖脂代谢和胰岛素抵抗，减

轻脂肪肝严重程度，且安全性较好。
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