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　　摘要　２０２５年《英国医学杂志（ＢＭＪ）》发布了针对２型糖尿病治疗药物的心血管、肾脏保护及减重效应的动态
临床实践指南，对钠葡萄糖协同转运蛋白２（ＳＧＬＴ２）抑制剂、胰高糖素样肽１（ＧＬＰ１）受体激动剂、非奈利酮和替尔
泊肽４类药物的心血管、肾脏及减重获益证据进行风险分层评估。该指南突破传统以血糖控制为核心的治疗模式，
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　　２型糖尿病（ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，Ｔ２ＤＭ）已
成为全球性的公共卫生挑战，影响着约５亿人口，是
导致心血管疾病、慢性肾脏病及过早死亡的主要风

险因素之一
［１］。长期以来，Ｔ２ＤＭ的管理重点聚焦

于血糖控制，以糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）作为治疗达
标的主要指标。然而，大量循证医学证据表明，强化

降糖虽能减少微血管并发症，如视网膜病变、糖尿病

肾病，但对降低心肌梗死、卒中等大血管事件风险的

作用有限
［２，３］。

过去十年间，大规模临床试验已明确显示，部分

药物在有效控制血糖之外，还能带来显著的心血管

和肾脏保护作用，并有效减轻患者体重
［４～６］。以钠

葡萄糖协同转运蛋白 ２抑制剂（ｓｏｄｉｕｍｄｅｐｅｎｄｅｎｔ
ｇｌｕｃｏｓｅｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒｓ２ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ，ＳＧＬＴ２ｉ）和胰高血糖
素样肽１受体激动剂（ｇｌｕｃａｇｏｎｌｉｋｅｐｅｐｔｉｄｅ１ｒｅｃｅｐ
ｔｏｒａｇｏｎｉｓｔ，ＧＬＰ１ＲＡ）为代表的新型降糖药物，在大
型心血管结局试验中展现出明确的心血管和肾脏保

护获益，且这些获益独立于其降糖作用
［７～９］。此外，

非奈利酮在糖尿病肾病患者中显示出心肾保护作

用，而葡萄糖依赖性促胰岛素多肽／胰高血糖素样
肽１（ｇｌｕｃｏｓｅｄｅｐｅｎｄｅｎｔｉｎｓｕｌｉｎｏｔｒｏｐｉｃｐｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅ／
ｇｌｕｃａｇｏｎｌｉｋｅｐｅｐｔｉｄｅ１，ＧＩＰ／ＧＬＰ１）双受体激动剂替
尔泊肽则兼具降糖与显著减重效应

［１０，１１］。这些证

据共同推动糖尿病管理从“以血糖为中心”向“以器

官保护为中心”的根本性转变
［１２］。在此背景下，

ＭＡＧＩＣ证据生态系统基金会与《英国医学杂志
（ＢＭＪ）》合作，基于 ＧＲＡＤＥ方法学框架，制订并发
布了这份聚焦于新型药物心、肾及减重效应的动态

临床实践指南
［１３］。该指南的特点在于系统整合了

最新证据，并采用风险分层策略和动态更新机制，旨

在为临床药物选择提供最新的循证支持。

一、基于心血管肾脏风险分层的个体化治疗策略

传统指南往往简单地根据患者是否确诊心血管

疾病（ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅ，ＣＶＤ）或慢性肾脏病
（ｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ，ＣＫＤ）来区分，忽略了疾病
内部的风险梯度差异。该指南则将成人Ｔ２ＤＭ患者
按照未来发生重大心血管和肾脏并发症的风险，精

细划分为低风险、中风险和高风险３个层级。这一
分层是连接患者个体特征与治疗推荐的核心桥梁。

（一）风险分层的定义

根据指南的定义，风险层级的划分标准如下：

１．低风险人群：指未确诊ＣＶＤ或ＣＫＤ，且心血
管风险因素（不包括糖尿病本身）≤３个的成人。风
险因素包括但不限于血糖控制不佳、高血压、血脂异

常、吸烟或烟草使用、过量饮酒、久坐不动的生活方

式、早发ＣＶＤ或ＣＫＤ家族史以及肥胖。
２．中风险人群：包含２类情况。一是指未确诊

ＣＶＤ或ＣＫＤ，但心血管风险因素＞３个的成人；二是指
已确诊ＣＶＤ或ＣＫＤ，但并发症风险较低的成人。
３．高风险人群：已确诊ＣＶＤ或ＣＫＤ，且并发症

风险较高的成人；或已患心力衰竭的成人
［１６，１７］。

（二）基线风险评估的量化

为了使分层更具操作性，指南提供了不同风险

层级患者在５年内发生关键结局事件，如全因死亡、
心肌梗死、心力衰竭住院、肾衰竭的基线风险数据。

这些基线风险直接为药物的绝对效应估计提供了依

据，并为３个风险分层组的建议提供了依据，见表１。
这些量化的基线风险，为后续评估药物的绝对获益提

供了根本依据。

表１　各风险分层中关键心血管及肾脏结局的基线风险汇总（例）

　结局事件
５年风险（每１０００名成人）
低风险 中风险 高风险

全因死亡 ２０ ６０ ２４０
非致死性心肌梗死 ３０ ７０ １１０
非致死性卒中 ３０ ４０ ９０
心力衰竭住院治疗 ５ ２０ ６０～３００

肾衰竭 ２ １０ １００

注：基线风险在ＣＫＤ成人患者中为６０／１０００，在 ＣＶＤ成人
患者中为３００／１０００

　　二、药物推荐意见的解析
基于上述风险分层和最新的循证医学证据，指

南对ＳＧＬＴ２ｉ、ＧＬＰ１ＲＡ、非奈利酮和替尔泊肽４类
重点评估药物给出了６条风险分层推荐。每条推荐
均包含方向（支持／反对）、强度（强／弱）、证据概要
及推荐理由解读。该指南明确指出建议适用于所有

Ｔ２ＤＭ成人患者，且不考虑其种族、性别、是否合并
心血管危险因素、是否患有 ＣＶＤ和／或 ＣＫＤ等情
况。不适用于接受肾脏替代治疗／肾移植者、多囊肾
病患者、罕见肾脏疾病患者，以及估算肾小球滤过率

低于药物安全使用阈值且未接受肾脏替代治疗者。

同时，指南仅聚焦于现有的糖尿病管理药物，非药物

干预措施不在其适用范围内，见图１。
（一）低风险人群

对于心血管和肾脏并发症风险较低的成人，指

南不建议使用 ＳＧＬＴ２ｉ或 ＧＬＰ１ＲＡ（推荐 １，弱推
荐）。对于此类患者，大量研究表明使用这２类药
物获益甚微，且存在明确不良事件风险（如：生殖器

真菌感染或严重胃肠道事件）以及治疗负担，因此，
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图１　Ｔ２ＤＭ快速推荐

多数患者在权衡利弊后倾向于不接受治疗，部分重

视远期预防获益的患者可能选择治疗。因此，指南

做出弱推荐，反对低风险人群常规使用 ＳＧＬＴ２ｉ和
ＧＬＰ１ＲＡ，但是对于合并肥胖的糖尿病患者，因
ＧＬＰ１ＲＡ具有明确的减重获益，其接受意愿可能更
高，应结合患者具体情况综合决策。

（二）中风险人群

对于心血管和肾脏并发症风险中等的成人，指

南建议使用ＳＧＬＴ２ｉ或ＧＬＰ１ＲＡ（推荐２，弱推荐）。
专家组认为，大量研究表明对于中风险人群，这２类
药物带来的心血管和肾脏累积获益可能超过其潜在

风险，因此，预计多数患者会受益并倾向于接受治

疗，但该风险层内的患者风险异质性较大，临床决策

需结合患者的个体特征及价值偏好，综合权衡

ＳＧＬＴ２ｉ和ＧＬＰ１ＲＡ在心肾获益、减重方面的不同
作用；其中肥胖患者通常更重视减重获益，可优先考

虑启动ＧＬＰ１ＲＡ治疗。此外，最新临床证据表明，２
类药物的独立治疗获益不受另一类药物基础使用的

影响，因此在临床适宜的情况下，２类药物可以联合
使用

［１８，１９］。而针对中等风险 ＣＫＤ患者，指南不建
议常规使用非奈利酮（推荐３，弱推荐），理由为获益
有限，且存在高钾血症的风险。

（三）高风险人群

对于心血管和肾脏并发症高风险成人患者，指

南强烈推荐使用ＳＧＬＴ２ｉ或ＧＬＰ１ＲＡ（推荐４）。核
心原因是这类药物能带来总生存获益，以及重要心

肾结局获益，综合考量其潜在风险与治疗负担后，几

乎所有高风险患者都应接受治疗。在药物选择方

面，ＳＧＬＴ２ｉ与ＧＬＰ１ＲＡ之间的选择需结合个体情
况、临床背景和患者价值观进行个体化决策。此外，

对于已确诊心力衰竭的患者，无论是否合并糖尿病，

ＳＧＬＴ２ｉ均具有明确获益，应优先考虑［２０，２１］，二者也

可联合使用。

对于合并ＣＫＤ的高风险患者，指南建议使用非
奈利酮（推荐５，弱推荐）。专家组认为对于此类患
者非奈利酮带来的生存和肾脏获益可能远超相关风

险，如高钾血症、临床经验相对有限等。综合来看，

绝大多数高风险患者可接受非奈利酮治疗，但考虑

到ＳＧＬＴ２ｉ与 ＧＬＰ１ＲＡ在心肾获益及安全性方面
证据等级更高，仍有部分患者可能不选用非奈利酮，

临床决策存在明显个体差异。

（四）肥胖患者

约９０％的 Ｔ２ＤＭ成人患者合并超重或肥胖，提
示体重超标与糖尿病关系密切。对于合并肥胖的

Ｔ２ＤＭ患者，指南建议使用替尔泊肽（推荐６，弱推
荐）。相较于 ＧＬＰ１ＲＡ，替尔泊肽作为双重 ＧＩＰ／
ＧＬＰ１受体激动剂可带来更显著的减重获益，但心
血管与肾脏结局获益尚不明确，且存在严重胃肠道

不良反应风险，同时需考虑皮下注射、可及性与治疗

成本、个体减重效果存在差异等问题。对心血管及

肾脏并发症低风险的肥胖人群，多数患者可能更倾

向于选择替尔泊肽以获得更大的减重收益，但对于

心肾并发症中、高风险的肥胖患者，临床决策需更为

审慎。尽管替尔泊肽减重效果更强，但它缺乏对心

肾保护的高确定性证据。如果患者以减重为主要目

标使用替尔泊肽，可考虑联合应用 ＳＧＬＴ２ｉ，以强化
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心肾风险管理。未来随着心肾结局研究证据的不断

完善，上述推荐意见可能会动态更新。

三、临床实践的整合与展望

（一）共享决策成为实践核心

该指南通过大量使用＂弱推荐／条件性推荐＂，
实际上是将临床决策的重心从遵循指南转向了活用

指南。在此框架下，基于风险分层优先选择强推荐

药物、其次考虑弱推荐药物的顺序，体现了循证医学

中“强证据先行”的用药原则。尤其在中等风险人

群及减重治疗选择上，并不存在唯一的正确答案。

为支持此类复杂决策，指南明确指出 ＭＡＧＩＣａｐｐ平
台提供决策辅助工具，能将复杂的临床试验数据转

化为直观的图表（如象形图），帮助患者清晰理解不

同方案的绝对获益与风险。在临床实践中，熟练掌

握并运用这类电子化工具与患者沟通，已成为有效

落实该指南、真正实现以患者为中心决策的关键技

能
［２２］。

（二）对现有治疗模式的冲击与变革

这份指南巩固了糖尿病管理模式的深刻变革，

即从长期关注的血糖控制转向降低心血管和肾脏并

发症的风险。指南制订了基于风险的分层推荐，明

确指出在制定治疗决策时，应优先考虑心血管和肾

脏风险，而非ＨｂＡ１ｃ等血糖控制指标。患者的风险
分层而非血糖水平成为启动特定药物治疗的主要依

据，治疗成功的核心目标已转变为预防包括心血管

和肾脏并发症在内的大血管、微血管后遗症。

（三）指南的局限性与展望

客观而言，当前指南仍存在一定的局限性。首

先，风险分层所依赖的预后模型证据质量不均，部分

基线数据精度有待提升。其次，尽管考量了资源利

用，但不同医疗系统间药物可及性与成本的巨大差

异（如ＧＬＰ１ＲＡ与替尔泊肽的高昂费用），显著增
加了指南落地的现实挑战。但科学探索本就是一个

动态演进的过程，随着替尔泊肽心血管结局试验等

新证据的积累，以及未来对＂药物精简＂等理念的纳
入，指南必将不断完善。这种直面局限、持续更新的

态度，正是科学精神的内核所在。

四、结论

《２型糖尿病治疗药物的心血管、肾脏保护及减
重效应：动态临床实践指南》的问世，已超越了传统

意义上的药物推荐集合，标志着指南制订与传播迈

入了一种全新范式。依托严谨的 ＧＲＡＤＥ方法学，
该指南构建了以“心血管肾脏风险分层”为核心的
高度个体化决策框架，实现了ＳＧＬＴ２ｉ、ＧＬＰ１ＲＡ、非

奈利酮及替尔泊肽等药物的精准匹配，并将体重管

理提升至核心治疗维度。

“动态更新”既是本指南最大的亮点，也对临床

实践提出了更高要求。尽管本解读基于２０２５年初
版，但该机制预示着指南内容将持续演进与完善。

因此，本报告最核心的结论在于：理解并采纳这份指

南，重点不在于背诵具体的推荐条款，而在于完成一

次理念的跃迁———建立“以患者为中心、持续更新”

的循证诊疗思维，并主动拥抱通过 ＭＡＧＩＣａｐｐ等数
字平台获取前沿证据的新型实践文化。展望未来，

该指南必将对全球 Ｔ２ＤＭ的管理格局产生深远影
响，引领临床实践跨越单一的降糖时代，大步迈入更

精准、更主动、更全面的器官保护新纪元。
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（２０２６０４２７收稿）

欢迎订阅《内科急危重症杂志》

　　《内科急危重症杂志》于１９９５年由国家科委批准，中华人民共和国教育部主管，华中科技大学
同济医学院主办，同济医院承办。１９９７年被清华全文期刊数据库收录，２００１年被中国科技信息研
究所万方数据库收录，２００２年被列入国家科技部中国科技论文统计源期刊和中国科技核心期刊。
历年公布的被引用总次数呈逐年上升势态，表明本刊在学术交流中的重要作用。

《内科急危重症杂志》是我国第一个以内科各专科及神经内科、传染科、皮肤科、ＩＣＵ等临床急
危重症为主要内容的杂志。以广大临床医师及医学院校师生和有关科研人员为主要读者对象。其

宗旨和任务是刊载大内科范围急危重症医学领域的临床诊治经验总结，以及紧密结合临床的基础

研究，国内外重症监护（ＩＣＵ）新进展等。设有：专家论坛、临床研究、基础研究、急危重症教学、诊疗
经验等栏目。

《内科急危重症杂志》为双月刊，大１６开，１０４页。国际刊号：ＩＳＳＮ１００７１０４２，国内统一刊号：
ＣＮ４２１３９４／Ｒ。全年６期，热忱欢迎广大医务工作者订阅和积极投稿。

订阅方式：全国各地邮局，邮发代号３８２２３。漏订可直接与编辑部联系。
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