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　　摘要　二甲双胍作为经典降糖药物，由于其降糖效果确切、安全性良好，兼具成本效益优势、良好的药物可及性
以及明确的长期心血管获益证据，被国内外权威指南一致推荐为２型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）的一线首选药物和联合治疗的
基础用药。我国约８０％的Ｔ２ＤＭ患者于非内分泌科室就诊，跨学科规范化用药至关重要。本文回顾了二甲双胍的
临床应用历程和最新国内外指南推荐，介绍二甲双胍在不同 Ｔ２ＤＭ人群及合并特殊疾病状态（如妊娠期高血糖、多
囊卵巢综合征）的规范用药，旨在为非内分泌科室医师的临床实践提供参考，助力实现“以患者为中心”的糖尿病全

程管理。
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　　糖尿病是我国重大慢性非传染性疾病之一，成
年糖尿病患者已超１．４亿，疾病负担位居全球前列。
人口老龄化与肥胖症流行是糖尿病患病率持续上升

的两大驱动因素
［１］。随着糖尿病诊疗水平提升及

患者生存期延长，传统血管并发症导致的死亡率呈

下降趋势，而肥胖与衰老推动糖尿病疾病谱向新兴

并发症演变，如代谢功能障碍相关脂肪性肝病、癌

症、认知功能障碍等，成为糖尿病患者的新威胁
［２］。

随着心血管肾脏代谢综合征（ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ
ｋｉｄｎｅｙｍｅｔａｂｏｌｉｃｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＣＫＭ）概念的普及，糖尿
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病与心血管疾病、慢性肾脏病、肥胖等代谢性疾病的

深度交织，使得糖尿病管理已不再局限于内分泌科。

调查显示，在各科室住院患者中糖尿病约占２４％［３］，超

８０％的院内血糖异常人群来自非内分泌科［４］。糖尿病

管理成为跨学科协同诊疗的重要议题。

二甲双胍应用于临床已近７０年，通过改善胰岛
素抵抗、抑制肝脏葡萄糖输出、增强外周组织对葡萄

糖的摄取利用、促进肠道Ｌ细胞分泌胰高糖素样肽
１（ＧＬＰ１）及增加肠道葡萄糖排泄［５～７］

等机制降低

血糖。ｉＣａＲｅＭｅＣｈｉｎａ研究［８］
显示约６０％ ２型糖尿

病（ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，Ｔ２ＤＭ）患者接受二甲双
胍治疗，鉴于其在多学科诊疗中的广泛应用，规范其

用药实践对提升整体医疗质量具有重要意义。本文

回顾二甲双胍的临床历程，梳理循证证据，结合国内

外糖尿病指南，为临床合理用药提供参考。

一、二甲双胍的临床应用历程

１９５７年ＪｅａｎＳｔｅｒｎｅ首次通过临床试验证实了
二甲双胍的降糖疗效，１９５９年于法国上市。二甲双
胍的降糖疗效具有剂量依赖性，２０００ｍｇ／ｄ为最佳
有效剂量

［９］。２０世纪７０年代末，苯乙双胍因乳酸
性酸中毒风险退市，二甲双胍也一度受到误解

［５］。

后续大型临床研究发现，双胍类药物在理化特性和

生物作用方面存在着极大差别，二甲双胍长期合理

使用并不增加乳酸性酸中毒和低血糖风险
［９］。

１９９８年英国前瞻性糖尿病研究（ＵＫＰＤＳ３４）［１０］明确
了二甲双胍的心血管保护作用。ＵＫＰＤＳ结果改变
了全球糖尿病临床实践，越来越多的指南推荐二甲

双胍作为起始治疗药物。自２００３年第一版《中国２
型糖尿病防治指南》至２０２０年版，二甲双胍均被推
荐为一线首选降糖药

［１１，１２］。

由于噻唑烷二酮类（ＴＺＤ）降糖药被发现可能增
加心血管疾病风险

［１３］，２００８年美国食品药品监督
管理局要求新型降糖药开展心血管结局试验（ｃａｒｄｉ
ｏｖａｓｃｕｌａｒｏｕｔｃｏｍｅｓｔｒｉａｌｓ，ＣＶＯＴ）以确保心血管安全
性
［１４］。部分钠葡萄糖协同转运蛋白２抑制剂（Ｓｏ

ｄｉｕｍｇｌｕｃｏｓｅｃｏｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒ２ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ，ＳＧＬＴ２ｉ）和胰
高血糖素样肽１受体激动剂（Ｇｌｕｃａｇｏｎｌｉｋｅｐｅｐｔｉｄｅ
１ｒｅｃｅｐｔｏｒａｇｏｎｉｓｔ，ＧＬＰ１ＲＡ）在ＣＶＯＴ中显现出心血
管获益。这些 ＣＶＯＴ中７０％以上的患者以二甲双
胍为基础治疗，见表１［１５～２７］。随着 ＣＫＭ综合征概
念提出，ＳＧＬＴ２ｉ和 ＧＬＰ１ＲＡ成为重要的治疗选
择
［２８］，但临床应用中需关注其特定安全性问题，如

ＳＧＬＴ２ｉ使用期间需警惕糖尿病酮症酸中毒风
险
［２９］，ＧＬＰ１ＲＡ使用前应评估个人或家族甲状腺髓

样癌病史或多发性内分泌腺瘤病史
［３０］。二甲双胍

历经近７０年长期广泛使用，其不良反应明确且整体
轻微、可控。在ＣＫＭ综合征的管理中，二甲双胍是
核心基础治疗药物，也是与 ＳＧＬＴ２ｉ／ＧＬＰ１ＲＡ联合
治疗的首选药物。

表１　ＳＧＬＴ２ｉ／ＧＬＰ１ＲＡ相关ＣＶＯＴ研究中二甲双胍使用比例

　　研究名称 研究药物
使用比例
（％）

ＳＧＬＴ２ｉ相关ＣＶＯＴ
　ＥＭＰＡＲＥＧ［１５］ 恩格列净 ７７．２
　ＣＡＮＶＡＳ［１６］ 卡格列净 ７３．８
　ＤＥＣＬＡＲＥＴＩＭＩ５８［１７］ 达格列净 ８１．８
　ＶＥＲＴＩＳＣＶ［１８］ 艾托格列净 ７５．８
ＧＬＰ１ＲＡ相关ＣＶＯＴ
　ＥＬＩＸＡ［１９］ 利司那肽 ６７．２
　ＬＥＡＤＥＲ［２０］ 利拉鲁肽 ７５．８
　ＳＵＳＴＡＩＮ６［２１］ 司美格鲁肽（注射） ７４．７
　ＥＸＳＣＥＬ［２２］ 艾塞那肽（周制剂） ７６．４
　ＲＥＷＩＮＤ［２３］ 度拉糖肽 ８１．０
　ＨＡＲＭＯＮＹ［２４］ 阿必鲁肽 ７３．０
　ＰＩＯＮＥＥＲ６［２５］ 司美格鲁肽（口服） ７６．７
　ＳＯＵＬ［２６］ 司美格鲁肽（口服） ７５．７
　ＳＵＰＲＡＳＳＣＶＯＴ［２７］ 替尔泊肽 ８１．１

　　二甲双胍不同剂型的药代动力学特点、安全注
意事项和用法用量，详见表２［３１～３５］。二甲双胍可与
各类降糖药物联合治疗，以进一步改善血糖控制。

新型降糖药物上市前均需开展单药及与二甲双胍联

合治疗的临床研究。鉴于二甲双胍是Ｔ２ＤＭ患者控
制高血糖的一线用药和药物联合中的基本用药，

Ｔ２ＤＭ口服药物复方制剂（ｆｉｘｅｄｄｏｓｅｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ，
ＦＤＣ）的研发首选以二甲双胍作为基础药物［３６］。

　　二、成人糖尿病相关指南和共识
（一）中国糖尿病相关指南推荐内容

《中国糖尿病防治指南（２０２４版）》明确指出二
甲双胍降糖作用显著，可使糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）
降低１．０％～１．５％，且不增加低血糖风险［７］。ＵＫＰ
ＤＳ及长期随访研究显示，二甲双胍在新诊Ｔ２ＤＭ患
者中具有长期心血管获益。在中国Ｔ２ＤＭ合并冠心
病患者中开展的随机对照试验表明，二甲双胍较磺

脲类药物显著降低主要不良心血管事件发生率。二

甲双胍对体重的影响为中性或轻度减轻，可使体重

下降０．６％～３．２％［７］。该指南建议，糖尿病前期人

群经６个月强化生活方式干预后，若血糖控制仍未
达标，可考虑启动药物干预。二甲双胍在糖尿病前

期人群中长期应用的安全性具有较为充分的循证证
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表２　二甲双胍剂型、安全性和用法用量

剂型 普通片 缓释片 肠溶型

制备工艺 无控释设计，胃内快速崩解 包括骨架型、渗透泵型、漂浮型

缓释片

肠溶片：药物外部包裹肠溶包衣

肠溶胶囊：囊壳为肠溶材料制

成，内装二甲双胍粉末

血药达峰时间（ｈ） ２．５ ７～８ 比普通片推迟１～２ｈ

有效性 与缓释片相当 与普通片相当 与其他剂型比，疗效相当或较低

安全性 胃肠道反应 胃肠道反应相对普通片更少 胃肠道反应相对普通片更少

禁忌证包括：①严重的肾功能不全；②可能影响肾功能的急性病情，如脱水、严重感染、休克等；③可造成
组织缺氧的疾病（尤其是急性疾病或慢性疾病的恶化），例如失代偿性心力衰竭、呼吸衰竭、近期发作的

心肌梗死和休克；④严重感染和外伤、外科大手术，临床有低血压和缺氧等；⑤对盐酸二甲双胍和本品中
任何成分过敏者；⑥任何急性代谢性酸中毒，包括酮症酸中毒、乳酸性酸中毒；⑦肝功能不全、急性酒精
中毒、酗酒；⑧维生素Ｂ１２、叶酸缺乏未纠正者

规格 ２５０ｍｇ、５００ｍｇ、８５０ｍｇ ２５０ｍｇ、５００ｍｇ、７５０ｍｇ、１０００ｍｇ ２５０ｍｇ、５００ｍｇ、８５０ｍｇ

服药时间 分次随餐服用 １次／ｄ随晚餐服用（应整片吞服） 分次餐前半小时服用（应整片吞服）

起始剂量 ５００ｍｇ，２次／ｄ；或８５０ｍｇ，１次／ｄ ５００ｍｇ，１次／ｄ ２５０ｍｇ，２次／ｄ

剂量滴定 每周增加 ５００ｍｇ，或每 ２周增加
８５０ｍｇ，逐渐加至２０００ｍｇ／ｄ，分次服
用；剂量超过２０００ｍｇ／ｄ时，随三餐
分次服用；最大剂量２５５０ｍｇ／ｄ（即
每次８５０ｍｇ，３次／ｄ）

每周增加５００ｍｇ，最大剂量
２０００ｍｇ，１次／ｄ；若 ２０００ｍｇ，
１次／ｄ，血糖控制不佳，可考虑使
用１０００ｍｇ，２次／ｄ，随餐服用；若
还需更大剂量，应改为二甲双胍

普通片，２５５０ｍｇ／ｄ，分次服用

约１周后，如血糖控制不满意，可
加至３次／ｄ，每次２５０ｍｇ，逐渐加
至２０００ｍｇ／ｄ，分次服用

注：ＦＤＣ中二甲双胍剂量参看相应说明书

据
［７］。

基层卫生医疗机构是糖尿病管理的主要阵地。

二甲双胍是国家基药目录品种，成本效益优势突出，

在社区卫生服务中心的可获得率达 ９６．１％［３７］，为

基层慢病管理提供稳定用药保障。《国家基层糖尿

病防治管理指南（２０２５）》推荐若无禁忌证且患者可
耐受，二甲双胍应作为Ｔ２ＤＭ患者药物治疗的首选，
并全程保留于治疗方案中

［３８］。

（二）国际指南推荐内容

１．国际糖尿病联盟（ｔｈｅＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＤｉａｂｅｔｅｓ
Ｆｅｄｅｒａｔｉｏｎ，ＩＤＦ）指南：２０２５年ＩＤＦ颁布《全球 Ｔ２ＤＭ
管理临床实践建议》，提出以血糖控制作为 Ｔ２ＤＭ
管理核心，并倡导通过早期强化治疗、多因素综合

管理及个体化策略实现长期预后改善，推荐二甲双

胍为 Ｔ２ＤＭ患者的一线基础用药，不受是否合并心
血管肾脏疾病的限制［３９］。

ＩＤＦ指南指出，当前缺乏充分的证据支持 ＧＬＰ
１ＲＡ或 ＳＧＬＴ２ｉ作为一线单药治疗。已经发表的

ＧＬＰ１ＲＡ和 ＳＧＬＴ２ｉ的 ＣＶＯＴ并非将试验药物作为
起始单药治疗，大多数患者是在二甲双胍治疗基础

上加用试验药物，且基线时已使用二甲双胍的患者主

要不良结局风险较未使用者进一步降低３０％［３９］。

２．美国糖尿病协会（ＡｍｅｒｉｃａｎＤｉａｂｅｔｅｓＡｓｓｏｃｉａ
ｔｉｏｎ，ＡＤＡ）指南：ＡＤＡ颁布《糖尿病诊疗标准２０２６》
提到，二甲双胍作为Ｔ２ＤＭ的一线治疗药物，有效安
全、价格低、可及性高，可降低微血管并发症、心血管

事件和死亡风险
［４０］。二甲双胍对 Ｔ２ＤＭ高风险人

群的一级预防具有重要价值，包括：年龄２５～５９岁
且体重指数（ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）≥３５ｋｇ／ｍ２，或
基线空腹血糖≥６．１ｍｍｏｌ／Ｌ或 ＨｂＡ１ｃ≥６．０％，或
既往妊娠期糖尿病（ｇｅｓｔａｔｉｏｎａｌｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，
ＧＤＭ）的女性。该指南新增两类高风险人群：磷脂
酰肌醇３激酶α（ＰＩ３Ｋα）抑制剂使用者及接受大剂
量糖皮质激素治疗者，可考虑使用二甲双胍预防高

血糖发生
［４１］。

３．英国国家卫生与临床优化研究所（Ｎａｔｉｏｎａｌ
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表３　国内外指南对成人Ｔ２ＤＭ患者使用二甲双胍的推荐内容

指南名称
糖尿病无并发症患者／
合并肥胖患者

糖尿病合并心肾并

发症患者
其他人群

中国糖尿病防治指南（２０２４

版）
［７］

不伴 ＡＳＣＶＤ或其高风险、心
力衰竭或慢性肾脏病的 Ｔ２ＤＭ
患者，如无超重或肥胖，选择

二甲双胍治疗

有ＧＬＰ１ＲＡ和（或）ＳＧＬＴ２ｉ强
适应证的 Ｔ２ＤＭ患者，在不能
使用ＧＬＰ１ＲＡ和（或）ＳＧＬＴ２ｉ
的情况下，如无禁忌证，首选

二甲双胍治疗

糖尿病前期个体在强化生

活方式干预效果不佳时可

考虑二甲双胍药物干预

国家基层糖尿病防治管理

指南（２０２５）［３９］
如果单纯生活方式不能使血糖控制达标，应开始单药治疗，首选是二甲双胍。若无禁忌证且

能耐受药物者，应一直保留在治疗方案中

ＩＤＦ２０２５全球 Ｔ２ＤＭ管理

临床实践建议
［４０］

首选二甲双胍

肥胖者在二甲双胍基础上加

用ＧＬＰ１ＲＡ或ＳＧＬＴ２ｉ

二甲双胍联合 ＧＬＰ１ＲＡ或
ＳＧＬＴ２ｉ为初始治疗

糖尿病高风险人群，可考虑

使用二甲双胍

ＡＤＡ糖尿病诊疗标准
２０２６［４１，４２］

患者以降糖为目标，二甲双胍

为首选药物

　　　　／ 糖尿病高风险人群，如年龄

２５～５９岁且ＢＭＩ≥３５ｋｇ／ｍ２、
空腹血糖≥６ｍｍｏｌ／Ｌ、ＨｂＡ１ｃ
≥６．０％、ＧＤＭ病史、使用
ＰＩ３Ｋα抑制剂、大剂量糖皮质
激素，考虑使用二甲双胍

２０２６ＮＩＣＥ成人 Ｔ２ＤＭ管理

指南
［４３］

以二甲双胍缓释片为起始首

选用药

慢性肾脏病［ｅＧＦＲ＞３０ｍＬ／

（ｍｉｎ·１．７３ｍ２）］／心力衰竭／
ＡＳＣＶＤ均以二甲双胍缓释片
为起始首选用药

早发Ｔ２ＤＭ ／衰弱患者均以
二甲双胍缓释片为起始首

选用药

注：根据二甲双胍中国说明书，ｅＧＦＲ＜４５ｍＬ／（ｍｉｎ·１．７３ｍ２）时禁用

ＩｎｓｔｉｔｕｔｅｆｏｒＨｅａｌｔｈａｎｄＣａｒｅＥｘｃｅｌｌｅｎｃｅ，ＮＩＣＥ）指南：
２０２６年，ＮＩＣＥ《成人 Ｔ２ＤＭ管理指南》（ＮＧ２８）发
布，首次将Ｔ２ＤＭ患者分为７类管理人群，即无合并
症、肥胖、慢性肾脏病、早发糖尿病、心力衰竭、动脉

粥样硬化性心血管疾病（ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕ
ｌａｒｄｉｓｅａｓｅ，ＡＳＣＶＤ）及衰弱人群。上述人群中，若
无禁忌证或不耐受，二甲双胍均为起始治疗的首选

用药。指南强调应遵循阶梯式联合用药原则，起始

治疗需从二甲双胍单药开始，达到最大可耐受剂量

且确认血糖未达标后，再联用其他药物；严格避免同

时起始多种降糖药物
［４２］。

指南建议优先采用二甲双胍缓释片，因其降糖

疗效、体重影响及低血糖风险与普通片相当，但服药

次数减少，胃肠道不良反应低，长期依从性更优。需

注意缓释剂型不可掰开或碾碎服用，吞咽困难者可

选择普通片。

尽管国内外指南的Ｔ２ＤＭ降糖策略及人群分层
等细节存在不同，但一致推荐二甲双胍为 Ｔ２ＤＭ单

药治疗的一线药物和联合治疗的基础药物，见表３。
　　三、糖尿病特殊人群二甲双胍临床应用策略

处于特定生理或病理状态下的糖尿病患者，在

疾病特点、药物代谢及治疗目标上不同于成人糖尿

病患者，二甲双胍的应用需遵循个体化原则。

（一）老年糖尿病患者

老年糖尿病患者合并症、并发症较多，低血糖风

险高且健康状态差异大。《中国老年糖尿病诊疗指

南（２０２４版）》提出“简约治疗理念”和“去强化治疗策
略”

［４３］。起始药物优先选择低血糖风险低、简便、依从

性高的药物，不建议衰弱老年患者使用低血糖风险高

或明显降低体重的药物。推荐二甲双胍为老年Ｔ２ＤＭ
的一线用药。若伴肾功能不全，需定期监测肾功能并

据此调整二甲双胍剂量。当肾小球滤过率（ｇｌｏｍｅｒｕｌａｒ
ｆｉｌｔｒａｔｉｏｎｒａｔｅ，ｅＧＦＲ）为４５～５９ｍＬ／（ｍｉｎ·１．７３ｍ２）时减
量；ｅＧＦＲ＜４５ｍＬ／（ｍｉｎ·１．７３ｍ２）时禁用［４３］。

（二）妊娠期高血糖（ｈｙｐｅｒｇｌｙｃｅｍｉａｉｎｐｒｅｇｎａｎ
ｃｙ，ＨＩＰ）
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女性随糖尿病患病率攀升及高龄产妇增加，

ＨＩＰ已成为妊娠期常见代谢并发症。《妊娠期高血
糖诊治指南（２０２２）》中，对于妊娠合并 Ｔ２ＤＭ孕妇
和Ａ２型ＧＤＭ孕妇（需加用降糖药才能将血糖控制
理想者）增加胰岛素剂量效果不明显时，可加用二

甲双胍减少胰岛素抵抗。若孕妇因主客观条件无法

使用胰岛素（拒绝使用、无法安全注射或难以负担

费用），可使用二甲双胍控制血糖
［４４］。

二甲双胍可通过胎盘进入胎儿体内，后代安全

性备受关注。指南认为，基于现有证据，二甲双胍对

母儿的近期安全性与胰岛素相当，不良妊娠结局未

见显著增加，先天性异常及胎儿／新生儿毒性风险未
增加

［４４］。ＭｉＧ试验显示二甲双胍和胰岛素组子代２
岁及７～９岁时体重、血糖、血脂等代谢指标均无显
著差异，甚至提示二甲双胍可能改善子代脂肪分布，

具有代谢的潜在获益
［４５，４６］。目前仍需开展长期随

访研究进一步观察二甲双胍对子代的长期安全

性
［４７］。

指南建议妊娠期应用二甲双胍的起效最小剂量

为５００ｍｇ／ｄ，最佳有效剂量２０００ｍｇ／ｄ，缓释剂型最
大用量２０００ｍｇ／ｄ。缓释剂１次／ｄ，胃肠道耐受性
更好，可提高依从性

［４４］。

（三）儿童糖尿病

近年我国儿童 Ｔ２ＤＭ患病率显著上升，２０２４年
数据显示已上升至１８／１０万［４８］。儿童 Ｔ２ＤＭ患者
β细胞功能衰退速度显著快于成人，微血管并发症
发生时间早，治疗难度更大。

《儿童２型糖尿病诊治指南（２０２５）》推荐二甲
双胍作为儿童 Ｔ２ＤＭ的一线治疗药物，是目前我国
唯一获批用于治疗儿童青少年 Ｔ２ＤＭ的口服降糖
药。对于代谢稳定（ＨｂＡ１ｃ＜８．５％且无症状）的初
诊患儿，推荐二甲双胍单药起始治疗，初始剂量

５００ｍｇ／ｄ，逐步增加至２０００ｍｇ／ｄ［４９］。
（四）多囊卵巢综合征（ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃｏｖａｒｙｓｙｎ

ｄｒｏｍｅ，ＰＣＯＳ）合并糖尿病人群
ＰＣＯＳ是育龄期女性常见的生殖内分泌代谢性

疾病。正常育龄女性 Ｔ２ＤＭ患病率为 １％ ～３％，
ＰＣＯＳ女性Ｔ２ＤＭ患病率为１．５％ ～１２．４％ ［５０］。二

甲双胍通过改善胰岛素抵抗在ＰＣＯＳ管理中发挥作
用。《二甲双胍在多囊卵巢综合征中的临床应用专

家共识》建议，计划妊娠或已妊娠的ＰＣＯＳ合并糖尿
病患者，如存在胰岛素抵抗、增加胰岛素剂量难以有

效控糖，患者知情同意后，可于妊娠期加用二甲双胍

协助降糖
［５１］。

（五）其他特殊人群

针对其他特殊糖尿病人群的用药管理，可参考

《二甲双胍临床应用专家共识（２０２３版）》。患者在
接受造影检查前和检查时、麻醉／手术时建议停用二
甲双胍，检查后或术后至少４８ｈ且复查肾功能无恶
化后再重新开始治疗

［９］。二甲双胍禁用于急性和

失代偿性心力衰竭的糖尿病患者，但二甲双胍本身

不会导致心力衰竭，稳定性慢性心力衰竭的患者在

定期检查心、肾功能的情况下可以服用二甲双

胍
［９］。长期（尤其是＞４年）使用二甲双胍与维生素

Ｂ１２水平的下降有关，维生素 Ｂ１２摄入或吸收不足的
患者应每年监测１次维生素Ｂ１２水平，若缺乏应适当
补充

［９］。

四、总结与展望

二甲双胍临床应用已近７０年，疗效与安全性得
到充分验证，其分子机制仍在不断完善。目前认为

二甲双胍主要通过２种机制激活腺苷酸活化蛋白激
酶（ＡＭＰＫ）通路发挥代谢调控作用：高浓度时抑制
线粒体呼吸链复合体Ⅰ，降低三磷酸腺苷与单磷酸
腺苷比值（ＡＴＰ／ＡＭＰ）而激活 ＡＭＰＫ；低浓度时通过
早老素增强子２靶向溶酶体 ＡＭＰＫ通路，以非经典
方式激活ＡＭＰＫ［５２］。

除降糖作用外，二甲双胍还在免疫调节、表观遗

传、肠道微生物等方面具有潜在获益，如：上调生长

分化因子１５，诱导肠道中 Ｎ乳酰苯丙氨酸合成，从
而抑制食欲，降低体重

［５３，５４］；修复子宫内膜细胞外

基质及激素信号通路，改善 ＰＣＯＳ内膜病变［５５］；逆

转ＤＮＭＴ３Ａ突变驱动的克隆性造血，降低血液肿瘤
风险

［５６］；在感染早期抑制严重急性呼吸综合征冠状

病毒２型复制，预防长新冠［５７］。

二甲双胍在抗衰老领域的作用也受到关注。研

究表明，二甲双胍可延缓灵长类动物衰老进程
［５８］；

在女性 Ｔ２ＤＭ患者中，接受二甲双胍单药治疗者活
过９０岁的概率显著优于磺脲类药物治疗者［５９］；在

３９种降糖药物中，二甲双胍预防 Ｔ２ＤＭ相关阿尔茨
海默病的神经保护潜力排在首位

［６０］。二甲双胍不

仅降低痴呆、脑血管疾病及肌少症风险，还可改善膝

骨关节炎疼痛和关节功能
［６１～６４］。

随着对二甲双胍的深入研究，其临床价值正在

从单纯降糖向多维度健康管理延伸。胰岛素抵抗作

为ＣＫＭ综合征发生发展的核心机制，贯穿疾病全
程；二甲双胍激活 ＡＭＰＫ通路，改善胰岛素抵抗核
心靶点，在调控血糖、血脂、血压的同时提供多重器

官保护，降低Ｔ２ＤＭ患者心脑肾并发症风险，从而成
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为ＣＫＭ综合征全周期管理的重要药物。非内分泌
科医生面对的糖尿病群体常常病情更复杂，叠加多

重用药，降糖管理难度更高。通过强化多学科协作

机制，构建以患者为中心、贯穿疾病全程的规范化管

理体系，推动二甲双胍的临床应用与循证证据深度

融合，使其在ＣＫＭ综合征的防控中发挥更大作用。
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