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2018年美國糖尿病學會針對糖尿病血糖藥物之

標準治療建議
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摘　要

此次治療指引為了反應最近的心臟血管結果試驗 (CVOT)數據研究結果，增加了針對成
人第二型糖尿病抗高血糖藥物治療的新建議，指出動脈粥樣硬化性心臟血管疾病 (ASCVD)患
者應該從生活方式管理和 metformin使用開始，並在考慮藥物的特異性和患者因素後，隨後
加入一種被證明可以減少主要不良心臟血管事件和 /或心臟血管死亡率的藥物。並更新了高
血糖治療的流程圖 (圖一 )，以納入新的 ASCVD建議。新表格 (表一 )總結了抗高血糖藥物
的特異性和患者因素。圖一和表一指導了抗高血糖藥物的選擇，以作為患者和醫療提供者共

享決策的一部分。表二有進行修改，重點在關注美國目前可以使用的降血糖藥物的藥理學和

作用機轉。

關鍵詞：糖尿病 (Diabetes mellitus, DM) 
美國糖尿病學會 (American Diabetes Association, ADA） 
動脈粥樣硬化性心臟血管疾病 (Atherosclerotic cardiovascular disease, ASCVD) 
昇糖素類似胜肽 -1 (Glucagon-like-peptide-1, GLP-1）

前 言

本篇文章取材自 2017年 12月 8日美國
糖尿病學會發布的「標準化糖尿病照護，2018
年」的第八章藥物章節部分 1，討論如何使用

抗高血糖藥物來治療第一型和第二型糖尿病。

美國糖尿病學會 (ADA)出版的“糖尿病醫療照
護標準＂包括 ADA目前的臨床操作建議，主
旨在提供糖尿病照護的組成部分、一般治療目

標和指南、以及評估照護品質的工具。ADA專

業操作委員會的成員們是多學科的專家委員，

負責每年更新“照護標準＂，或必要時視需求

作更頻繁的更新。有關 ADA標準、陳述和報
告的詳細描述以及 ADA臨床操作建議的證據
分級系統，請參閱美國糖尿病學會糖尿病照護

2018年 1月；41 (增刊 1)：S1-S156。(https://
doi.org/10.2337/dc18-S008)1。若有想要評論“糖

尿病照護標準＂的讀者也可以在 professional.
diabetes.org/SOC上進行評論。
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建議

根據美國糖尿病學會 ADA的實證醫學分
級系統，將過去相關文獻作一系列技術性的評

論，而作出不同等級的建議 2。

A-  Level evidence 有力的支持證據

B-  Level evidence 不少的支持證據

C-  Level evidence 有限的支持證據

E-  Expert consensus 專家共同的意見

第一型糖尿病的藥物治療

治療建議

大多數第一型糖尿病患者應接受每日多次

注射隨餐胰島素和基礎胰島素或連續皮下胰島

素輸注。(A)
大多數第一型糖尿病患者應使用速效胰島

素類似物來降低低血糖的風險。(A)
考慮教育第一型糖尿病患者將隨餐胰島素

劑量與碳水化合物攝入量、餐前血糖值和預期

的身體活動互相配合。(E)
患有第一型糖尿病而成功使用連續皮下胰

島素輸注的患者，在年滿 65歲後應持續使用該
療法。(E)

一、胰島素療法

胰島素是第一型糖尿病患者的主要治療

方法。一般來說，胰島素的起始劑量是根據體

重計算的，劑量範圍從 0.4到 1.0單位 /公斤
/天的總胰島素劑量，在青春期期間需要更高
的劑量。在 ADA / JDRF第一型糖尿病原始資
料 (Sourcebook note)中指出 0.5單位 /公斤 /天
是代謝穩定的第一型糖尿病患者典型的起始劑

量，若出現酮酸中毒時則需要根據體重迅速給

予更高的劑量 3，並提供有關可以滿足個人化需

求的強化治療詳細信息。ADA的立場聲明“第
一型糖尿病的終身管理＂中還提供了第一型糖

尿病治療的全面概述 4。

應考慮教導配合碳水化合物的攝入量、餐

前血糖值、和預期的活動去調整隨餐胰島素劑

量；應該教導那些擅長掌握碳水化合物計算的

病人，如何估計脂肪和蛋白質的公克數 5-7。儘

管大部份每日多次注射與連續皮下胰島素輸注

(CSII)的研究較少且持續時間較短，但系統性
綜合回顧和統合分析方面 (meta-analysis)的結
論指出，兩種形式的強化胰島素治療在 A1C方
面，兩者之間的組合平均值組間差異為 -0.30% 
[95%CI -0.58至 -0.02]，有利於胰島素幫浦注射
治療，並且在兒童和成人的嚴重低血糖發生率

方面有極少的差異 8。對第一型糖尿病有夜間低

血糖的患者進行為期 3個月的隨機試驗，結果
顯示使用傳感器增強胰島素幫浦注射治療可以

降低夜間低血糖而不增加 A1C值 9。美國食品

藥物管理局 (FDA)也核准了第一台混合閉環系
統幫浦。它的安全性和功效已在文獻中被支持

可以使用在青少年和成人第一型糖尿病患者身

上 10,11。

當患者／家屬積極參與時，應鼓勵他們

選擇採用 CSII和持續血糖監測進行強化治
療 12-14。糖尿病控制和併發症試驗 (DCCT)清楚
地表明，每日多次注射或 CSII由醫生、護士、
營養師和行為科學家的多學科團隊致力於強化

治療，可以改善血糖控制並導致更好的長期預

後結果 15-17。該研究是用短效和中效人類胰島

素進行的，儘管有更好的微血管、大血管和全

部原因的死亡率結果，但強化治療有較高的嚴

重低血糖發生率 (每 100例患者每年治療有 61
次發生 )。自 DCCT以來，已經開發了許多速
效和長效胰島素類似物，這些胰島素類似物比

人類胰島素用在第一型糖尿病人身上具有較少

的低血糖發生率、體重增加較少，並且能夠達

到較低的 A1C值 18-20。針對第一型糖尿病人，

長效基礎類似物 (U-300 glargine或 degludec)比
U-100 glargine (甘精胰島素 )有較低的低血糖風
險 21,22。

第一型糖尿病患者在餐前使用快速吸入胰

島素與門冬胰島素 (aspart insulin)相比較，在降
低 A1C方面並未較差，並且吸入胰島素治療時
所觀察到的低血糖更少 23。然而，門冬胰島素

組糖尿病患者 A1C值平均下降幅度較大 (-0.21% 
vs. -0.40%，滿足非劣性界限 0.4%)，門冬胰島
素組有較多的患者 A1C值達到 ≤ 7.0% (53 mmol 
/ mol）和 ≤ 6.5% (48 mmol / mol)。因為吸入式
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胰島素的藥筒只有 4、8和 12單位劑量可用，
所以在第一型糖尿病中有限的劑量增量限制了

飯後胰島素劑量的調整。透過調整隨餐 (bolus)
胰島素劑量的給藥時間可以更有效地控制餐後

血糖波動。基於使用的胰島素的類型 (常規、速
效類似物、吸入等 )不同，測量的血糖值、正餐
時間和碳水化合物的消耗速率不同，注射隨餐

胰島素的最佳時間是可變動的。因此，隨餐胰

島素劑量給藥的建議應該個別化。

二、普蘭林肽 (Pramlintide)

普蘭林肽 (一種 amylin類似物 )是延遲胃
排空，減弱昇糖素分泌並增強飽食感的藥劑。

這是 FDA核准使用於成人第一型糖尿病。已經
顯示可以誘導體重減輕和降低胰島素劑量。因

此若併用時，需要同時減少隨餐胰島素劑量以

降低嚴重低血糖的風險。

三、研究中的藥物

(一 ) 二甲雙胍 (Metformin)

添加 metformin藥物於胰島素治療中可能
會降低胰島素的需求，並改善第一型糖尿病患

者的代謝控制。在一項研究中，發現 metformin
可以降低胰島素需要量 (6.6個單位 /天，P 
< 0.001)，導致體重、總膽固醇和低密度脂蛋
白膽固醇的降低，但並不改善血糖控制 (絕
對 A1C降低 0.11%，P = 0.42)24。另一項隨機

臨床試驗同樣發現，在第一型糖尿病超重青

少年中，與安慰劑相比，添加 metformin和胰
島素併用並不能改善血糖控制卻增加 6個月
後胃腸道不良事件的風險 25。第一型糖尿病

患者使用 metformin在血管不良病變進行的試
驗 (REMOVAL)中研究調查了在患有心臟血管
疾病風險增加的第一型糖尿病成年人中添加

metformin藥物於減量中的胰島素治療，發現
metformin在三個月治療後並不會顯著改善血糖
控制，雖然其他的心臟血管危險因素，如體重

和低密度脂蛋白膽固醇有改善，但是動脈粥樣

硬化進展 (通過頸動脈內膜中層厚度測量 )並沒
有顯著降低 26。所以目前 metformin未經 FDA
核准用於第一型糖尿病患者。

(二 ) 以腸泌素為基礎的療法 (Incretin-based 

therapies)

以腸泌素為基礎的昇糖素類似胜肽 -1 (Glu-
cagon-like-peptide-1, GLP-1)受體促進劑 27和二

肽基肽酶 4 (DPP-4)抑制劑 28，由於它們對 β細
胞質量的潛在保護作用和對昇糖素釋放的抑制

作用，目前正被研究用於第一型糖尿病，但目

前尚未獲得 FDA核准用於第一型糖尿病患者。

(三 ) 鈉 -葡萄糖協同轉運蛋白2抑制劑 (Sodium- 

glucose cotransporter 2 inhibitors, SGLT2)

SGLT2抑制劑通過抑制 SGLT2阻斷近端腎
小管中的葡萄糖重吸收來提供非胰島素依賴性

葡萄糖的降低。這些藥物在第二型糖尿病中提

供適度的體重減輕和血壓降低。有三種 FDA核
准用於第二型糖尿病患者，但沒有一種是 FDA
核准用於治療第一型糖尿病患者 4。SGLT2抑制
劑可能在胰島素治療中對第一型或第二型糖尿

病患者有益 29。但是 FDA發佈了一項警告，說
明使用 SGLT2抑制劑治療的第一型或第二型糖
尿病患者在沒有顯著高血糖的情況下 (糖耐量正
常的糖尿病酮酸中毒 )發生酮酸中毒的風險。酮
酸中毒的症狀包括呼吸困難、噁心、嘔吐和腹

痛。如果他們有症狀或有酮酸中毒的徵兆時，

應指導患者立即停止服用 SGLT2抑制劑和就
醫 30。

第一型糖尿病的外科治療

胰腺和胰島移植

胰腺和胰島移植已顯示可以使葡萄糖值

正常化，但需要終身免疫抑制以防止移植排斥

和自身免疫性胰島破壞的復發。考慮到免疫抑

制治療的潛在不良反應，胰島移植應該保留在

第一型糖尿病患者同時進行腎移植、腎移植術

後、或者對於那些有接受積極血糖控制治療但

是仍然有復發性酮酸中毒或嚴重低血糖的患

者 31。

第二型糖尿病的藥物治療

建　議

•  如果不是禁忌症或是無法忍受的話，metfor-
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min是用於治療第二型糖尿病的首選藥物。
(A)

•  長期使用 metformin可能與體內生化維生素
B12缺乏有關，所以在 metformin治療的患者
中應考慮定期測量維生素 B12值，尤其是那
些患有貧血或周邊神經病變的患 者。(B)

•  考慮在有症狀和 /或 A1C ≥ 10% (86 mmol / 
mol)和 /或血糖值≥ 300 mg/ dL (16.7 mmol/L)
的新診斷第二型糖尿病患者中開始使用胰島

素治療 (伴或不伴其他藥物 )。(E)
•  在新診斷第二型糖尿病患者中，若其 A1C ≥ 

9% (75 mmol / mol)時，應考慮開始雙重藥物
治療。(E)

•  在沒有動脈粥樣硬化性心臟血管疾病 (以下
縮寫 ASCVD)的患者中，如果單一種藥物治
療或兩種藥物療法在 3個月內沒有達到或維
持 A1C目標時，則根據藥物的特異性和患者
因素來添加額外的抗高血糖藥 (表一 )。(A)

•  應該採用以病人為中心的方法來指導藥物的
選擇。考慮因素包括療效、低血糖風險、

ASCVD疾病史、對體重的影響、潛在的副作
用、腎臟影響、用藥方法 (口服與皮下 )、成
本以及患者偏好。(E)

•  在第二型糖尿病患者和已確定的 ASCVD患
者中，抗高血糖治療應從生活方式管理和

metformin開始，並考慮藥物特異性和患者因
素 (表一 )，隨後加入一種被證明可減少嚴重
不良心臟血管事件和心臟血管死亡的第二線

藥物 (目前有 empagliflozin和 liraglutide)。
(A) 

•  對於有 ASCVD的第二型糖尿病患者，經過
生活方式管理和 metformin治療後，根據藥
物特異性和患者因素，可考慮使用抗高血糖

藥 canagliflozin以減少主要不良心臟血管事件
(表一 )。(C)

•  在考量病患因素以及藥物的複雜性後，必須
不斷重新評估藥物的成分以及調整藥物來符

合病患的需求 (表一 )。(E)
•  對於沒有達到血糖目標的第二型糖尿病患
者，不應該延遲包括考慮胰島素治療在內的

藥物強化治療。(B)

•  如果不是禁忌症，並且可以耐受的話，
metformin應與其他藥物 (包括胰島素 )合併
使用。(A)

Metformin作為第一線治療的使用得到了大
型統合分析的支持，並可根據患者的特性選擇

加入第二線藥物治療 32。ADA /歐洲糖尿病研究
學會的立場聲明“第二型糖尿病高血糖管理，

2015：以病人為中心的方法＂33，當中建議採用

以病人為中心的方法，包括評估療效、低血糖

風險、對體重的影響、副作用、費用和患者的

偏好。為個別患者選擇降血糖藥物時，也要考

慮對腎臟的影響效果。改善調適健康的生活方

式，應與任何藥物治療時一起被強調。

一、初始治療

除非有禁忌症，metformin單一藥物治療
應在第二型糖尿病被診斷時就開始。Metformin
有效且安全、價格低廉、並且可能降低心

臟血管事件和死亡的風險 34。與磺醯脲類

(sulfonylureas)藥物相比，metformin作為第一線
療法對糖化血色素 (A1C)、體重和心臟血管死亡
率都有好的作用 35。Metformin可安全用於估計
的腎小球濾過率 (eGFR)低至 30 mL / min / 1.73 
m 2的患者，因此 FDA最近修訂了 metformin的
使用規範，以反應 eGFR ≥ 30 mL / min / 1.73 m 2

的患者使用 metformin是安全的 36。建議患者在

有噁心、嘔吐或脫水的情況下應該停止用藥。

Metformin與維生素 B12缺乏有關，糖尿病預防
項目成果研究 (DPPOS)最近的一份報告表明，
在 metformin治療的患者中應考慮定期檢測維生
素 B12值，尤其是那些患有貧血或周邊神經病
變的患  者 37。

對於 metformin有禁忌症或不耐受的患
者，考慮表一中“雙重藥物治療＂下所介紹

的另一種初始藥物，並據此操作使用。當

A1C ≥ 9% (75 mmol / mol)時，考慮啟動雙重
藥物合併治療 (圖一 )以更快地達到 A1C目標
值。當其他藥物不可用時，胰島素具有效的優

勢，當高血糖嚴重時，尤其是如果存在有分解

代謝特徵 (體重減輕、酮症 )時，胰島素應被視
為任何組合方案的一部分。當血糖≥ 300mg / dL 
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圖一：成人第二型糖尿病的抗高血糖治療一般建議。

三重藥物治療 生活習慣管理+Metformin+兩種其他藥物 

依據藥物特性及病患因素，增加第三種藥物 (參閱表一) 

 是: -每 3 到 6 個月追蹤糖化血色素 
否: -評估用藥行為 
   -考慮合併注射治療 

單一藥物治療 生活習慣管理+Metformin 

若無禁忌症，開始 Metformin 治療 (參閱表一) 

 3 個月單一藥物

治療後，糖化血

色素是否達標？ 

是: -每 3 到 6 個月追蹤糖化血色素 
否: -評估用藥行為 
   -考慮雙重藥物治療 

雙重藥物治療 生活習慣管理+Metformin+其他藥物 

 有無動脈粥狀硬

化心血管疾病？ 
有: -開立已證明能減少主要心血管事

    件或心血管死亡的藥物 
無: -考慮藥物特性及病患因素後，增

    加第二種藥物  

 3 個月雙重藥物

治療後，糖化血

色素是否達標？ 

是: -每 3 到 6 個月追蹤糖化血色素 
否: -評估用藥行為 
   -考慮三重藥物治療

合併注射治療 (參閱圖二) 

糖化血色素小於 9%，考慮單一藥物治療 

糖化血色素大於等於 9%，考慮雙重藥物治療 

糖化血色素大於等於 10%，或血糖大於等於 300mg/dL，或病患

有顯著高血糖症狀時，考慮合併注射治療 

診斷為糖尿病時，開始生活習慣管理、設定糖化血色素目標、並依據糖化血色素開始藥物治療 

3 個月三重藥物

治療後，糖化血

色素是否達標？ 
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(16.7 mmol / L)或 A1C ≥ 10% (86 mmol / mol)，
或者患者有高血糖症狀 (即多尿或多飲 )時，考
慮開始合併胰島素注射治療 (圖二 )。隨著患者
的葡萄糖毒性的消退，該處方可能需要簡化。

二、合併治療

雖然有大量的試驗比較雙重療法與單用

metformin，但很少直接比較藥物作為附加療法
的效果。一項比較有效的統合分析建議 38，初

始治療中添加的每一類新型非胰島素藥物通常

將 A1C降低約 0.7-1.0%。如果在大約 3個月
後沒有達到 A1C目標值且患者沒有 ASCVD，
可以考慮 metformin合併其他六種治療方案中
的任何一種：sulfonylurea、TZD、DPP-4抑制
劑、SGLT2抑制劑、GLP-1受體促進劑或基礎
胰島素 (圖一 )；選擇添加那一種藥物是基於
藥物特異性效應和患者因素 (表一 )。對於有
ASCVD患者，在考慮藥物特異性和患者因素
後，加入另一種有心臟血管風險降低證據的第

二線藥物。如果在 3個月的雙重治療後仍未達
到 A1C目標，則進行三種藥物組合 (圖一 )。
GLP-1受體促進劑和 DPP-4抑制劑不應該結合
使用。如果三種組合治療將近 3個月後沒有達
到 A1C目標，則進行合併注射治療（圖二）。
藥物的選擇是基於患者的喜好 39以及不同的

患者、疾病和藥物特性，目標是降低血糖值，

同時使副作用 (特別是低血糖 )最小化。如果
尚未納入治療方案中，除了雙重治療外，應考

慮添加具有降低心臟血管風險證據的藥物於併

有 ASCVD的患者，並應重新連續評估患者因
素以指導治療的策略 (表一 )。表二列出了美國
現在常用的藥物。已經報導了基於臨床效用和

血糖效應的較新藥物的成本效益模型 40。正在

進行中的糖尿病血糖降低方法研究：比較有效

性研究 (GRADE)將比較四種藥物類別 (磺醯脲
類、DPP-4抑制劑、GLP-1受體促進劑和基礎
胰島素 )加上 metformin治療超過四年在控制血
糖和其他醫療、心理社會和健康方面的經濟成

果 41。

速效促胰島素分泌劑 (meglitinides)可用於
磺醯脲類藥物過敏患者或不規則用餐時間的患

者，或服用磺醯脲類藥物後出現餐後低血糖的

患者。表一中未列出的其他藥物 (例如，吸入型
胰島素、α-葡萄糖苷酶抑制劑、colesevelam、
bromocriptine和 pramlintide)可以在特定的情況
下嘗試，但必須考慮的因素包括第二型糖尿病

的適度療效、給藥頻率、藥物相互作用的可能

性、成本和 /或副作用等。

三、心臟血管結果試驗 (CVOT)

目前有三項大型隨機對照試驗報告了兩種

SGLT2抑制劑 (empagliflozin與 canagliflozin)和
一種 GLP-1受體促進劑 (liraglutide)可以統計
上顯著性降低心臟血管事件，其中大多數 (如
果不是全部的話 )患者在試驗中有 ASCVD。
Empagliflozin和 liraglutide試驗顯示心臟血管死
亡率顯著減少。Exenatide每週施打一次在主要
不良心臟血管事件或心臟血管死亡率方面並沒

有統計學上顯著的減少，但全部原因的死亡率

顯著降低。相比之下，其他 GLP-1受體促進劑
並沒有顯示類似的減少心臟血管事件 1。是否

GLP-1受體促進劑的好處是一個類效應仍然是
有待確定的。其他藥物在這些類別上的其他大

型隨機試驗正在進行中。

值得注意的是，這些研究在絕大多數對

於 metformin未禁忌或耐受的患者中檢查合併
metformin的藥物療效 1。對於有 ASCVD的第
二型糖尿病患者，在生活方式和 metformin治療
的情況下，建議在考慮藥物特異性後，加入具

有降低心臟血管風險有力證據的藥物，尤其是

對主要不良心臟血管事件和心臟血管死亡率有

益的藥物 (表一 )。有關成人第二型糖尿病抗高
血糖治療的其他建議，請見圖一。

四、胰島素治療

很多第二型糖尿病患者最終需要胰島素治

療並從中受益。應定期客觀地向患者解釋第二

型糖尿病的進展病程。醫療照護提供者應避免

使用胰島素作為威脅，或將其描述為個人失敗

或處罰的標誌。

為患者提供一種基於自我監測血糖的自我

調整胰島素劑量的公式算法，可改善第二型糖
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圖二：第二型糖尿病的合併注射治療建議流程 33。

開始基礎胰島素
通常合併 Metformin +/- 其他非胰島素藥物 

 
起始: 10 單位/天或 0.1-0.2 單位/公斤/天 
調整: 每周調整 1-2 次，每次調整 10-15 %劑量或 2-4 單位，直

到空腹血糖達標 
低血糖: 評估原因；若原因不明，減少 4 單位或 10-20 %劑量 

若糖化血色素未達標，考慮合併注射治療 

在最大餐前增加 1 針速
效胰島素 

增加 GLP-1 類
似物 

換成 1 天 2 次，早晚餐
前的預混型胰島素 

起始: 4 單位或 0.1 單位/公斤或

10%基礎胰島素劑量。若糖化血

色素<8%, 考慮同步減少基礎胰

島素劑量 
調整: 每周調整 1-2 次，每次調整

1-2 單位或 10-15 %劑量，直到自

我血糖監控達標 
低血糖: 評估原因；若原因不

明，減少 2-4 單位或 10-20 %劑量 

若無法忍受或糖化

血色素未達標, 換
成其他 2 種胰島素

注射方式 

若糖化血色素未達

標, 考慮換成其他

胰島素注射方式 

起始: 將目前基礎胰島素劑量分

成早上 2/3, 晚上 1/3 或早上 1/2, 
晚上 1/2 的劑量 
調整: 每周調整 1-2 次，每次調

整 1-2 單位或 10-15 %劑量，直到

自我血糖監控達標 
低血糖: 評估原因；若原因不

明，減少 2-4 單位或 10-20 %劑量

 

若糖化血色素未達標, 考
慮基礎-隨餐注射 

若糖化血色素未達標, 考
慮 1 天 3 次注射 

在餐前增加 2 次以上速效胰
島素(基礎-隨餐注射) 

起始: 每餐 4 單位或 0.1 單位/公
斤或 10%基礎胰島素劑量。若糖

化血色素<8%, 考慮同步減少基

礎胰島素劑量 
調整: 每周調整 1-2 次，每次調整

1-2 單位或 10-15 %劑量，直到自

我血糖監控達標 
低血糖: 評估原因；若原因不

明，減少 2-4 單位或 10-20 %劑量 

換成 1 天 3 次，早午晚
餐前的預混型胰島素 

起始: 在午餐前增加額外注射 
調整: 每周調整 1-2 次，每次調

整 1-2 單位或 10-15 %劑量，直到

自我血糖監控達標 
低血糖: 評估原因；若原因不

明，減少 2-4 單位或 10-20 %劑量

若糖化血色素未達

標, 考慮換成其他

胰島素注射方式 



郝立智　　張雅椅　　鄭曉芬　　奚明德　　潘潔慧　　吳明瑞　　周昭鴻　　潘慧本　　 王志龍　　楊純宜100

表
二
：
美
國
現
有
用
於
治
療
第
二
型
糖
尿
病
的
降
血
糖
藥
物
之
藥
理
作
用

種
類

藥
物

機
轉

生
理
作
用

腎
臟
劑
量
調
整

63
-6

6

二
甲
雙
胍

- M
et

fo
rm

in
活
化

A
M

P
激
脢

(其
他
機
轉
？

)
減
少
肝
醣
製
造

- e
G

FR
 >

45
不
需
調
整
；

eG
FR

 3
0-

45
不
曾
使
用
過

m
et

fo
rm

in
者
不
建
議
起
始
治
療
，
已
經
在
使
用
者
評
估
風
險
及
好
處
；

eG
FR

 <
30
停
用

第
二
代
磺
醯
脲
類

- G
ly

bu
rid

e
- G

lip
iz

id
e

- G
lim

ep
iri

de

關
閉

ß
細
胞
質
膜
上
的

K
AT

P
離
子
通
道

增
加
胰
島
素
分
泌

- 腎
功
能
不
佳
避
免
使
用

- 保
守
地
從
每
天

2.
5m

g
開
始
治
療
以
避
免
低
血
糖

- 保
守
地
從
每
天

1m
g
開
始
治
療
以
避
免
低
血
糖

非
磺
醯
脲
類
促
胰
島
素

分
泌
劑

- R
ep

ag
lin

id
e

- N
at

eg
lin

id
e

關
閉

ß
細
胞
質
膜
上
的

K
AT

P
離
子
通
道

增
加
胰
島
素
分
泌

- e
G

FR
 <

30
保
守
地
從
每
餐

0.
5m

g
開
始
隨
餐
使
用

- e
G

FR
 <

30
保
守
地
從
每
餐

60
m

g
開
始
隨
餐
使
用

胰
島
素
增
敏
劑

- P
io

gl
ita

zo
ne

- R
os

ig
lit

az
on

e
活
化
細
胞
核
轉
錄
因
子

PP
A

R
g

增
加
胰
島
素
敏
感
性

- 不
需
調
整
劑
量

- 不
需
調
整
劑
量

甲
型
葡
萄
糖
苷
酶

抑
制
劑

- A
ca

rb
os

e
- M

ig
lit

ol
抑
制
腸
道
甲
型
葡
萄
糖

酶
減
緩
腸
道
消
化
及
吸
收
醣
類

- e
G

FR
 <

30
避
免
使
用

- e
G

FR
 <

25
避
免
使
用

二
肽
基
肽
酶

-4
抑
制
劑

- S
ita

gl
ip

tin

- S
ax

ag
lip

tin

- L
in

ag
lip

tin
- A

lo
gl

ip
tin

抑
制
二
肽
基
肽
酶

-4
活
性
，
增
加
餐
後
腸

泌
素

(昇
糖
素
類
似
胜

肽
-1
，
胃
抑
制
胜
肽

)
濃
度

增
加
胰
島
素
分
泌

(葡
萄
糖
依

賴
)；
減
少
昇
糖
素
分
泌

(葡
萄

糖
依
賴

)

- e
G

FR
 >

50
每
天

10
0m

g
eG

FR
 3

0-
50
每
天

50
m

g
eG

FR
 <

30
每
天

25
m

g
- e

G
FR

 >
50
每
天

5m
g

eG
FR

 ≦
50
每
天

2.
5m

g
-不
需
調
整
劑
量

- e
G

FR
 >

60
每
天

25
m

g
eG

FR
 3

0-
60
每
天

12
.5

m
g

eG
FR

 <
30
每
天

6.
25

m
g

膽
酸
螯
合
劑

- C
ol

es
ev

el
am

在
腸
道
結
合
膽
酸
，
增

加
肝
臟
膽
酸
製
造

減
少
肝
醣
製
造
？
；
增
加
腸
泌

素
？

- 不
需
調
整
劑
量
，
根
據
製
造
商
的
建
議
使
用

多
巴
胺

-2
促
進
劑

- B
ro

m
oc

rip
tin

e 
(快
速
釋
放

)
 (
歐
洲
尚
未
取
得
認
可
證
照

)
活
化
多
巴
胺
受
體

調
節
下
視
丘
的
代
謝
作
用
；

增
加
胰
島
素
敏
感
性

- 不
需
調
整
劑
量
，
根
據
製
造
商
的
建
議
使
用

鈉
-葡
萄
糖
協
同
轉
運

蛋
白

-2
抑
制
劑

- C
an

ag
lif

lo
zi

n

- D
ap

ag
lif

lo
zi

n

- E
m

pa
gl

ifl
oz

in

在
近
端
腎
元
抑
制
鈉

-
葡
萄
糖
協
同
轉
運
蛋

白
-2

阻
斷
腎
臟
的
醣
類
再
吸
收
，
增

加
尿
糖

- e
G

FR
 ≧

60
不
需
調
整
劑
量

eG
FR

 4
5-

59
每
天

10
0m

g
eG

FR
持
續

 <
45
停
用

- e
G

FR
 <

60
避
免
使
用

eG
FR

 <
30
禁
止
使
用

- e
G

FR
 <

30
禁
止
使
用

昇
糖
素
類
似
胜
肽

-1
受
體
促
進
劑

- E
xe

na
tid

e
- E

xe
na

tid
e 

ex
te

nd
ed

 re
le

as
e

- L
ira

gl
ut

id
e

活
化
昇
糖
素
類
似
胜

肽
-1
受
體

增
加
胰
島
素
分
泌

(葡
萄
糖
依

賴
)；
減
少
昇
糖
素
分
泌

(葡
萄

糖
依
賴

)；
減
緩
胃
排
空
；
增
加

飽
足
感

- e
G

FR
<3

0
不
建
議
使
用

- e
G

FR
<3

0
不
建
議
使
用

- 
不
需
調
整
劑
量
，
根
據
製
造
商
的
建
議
使
用
；
但
在
嚴
重
腎
功

能
不
佳
的
病
人
使
用
經
驗
少

接
續
下
頁



糖尿病血糖藥物之標準治療建議 101

尿病患者初始胰島素的血糖控制 42。關於血糖

自我監測、飲食、以及避免和適當治療低血糖

的綜合教育對於任何使用胰島素的患者都是至

關重要的。

(一 ) 基礎胰島素 (Basal insulin)

單獨使用基礎胰島素是最方便的初始胰島

素處方，取決於高血糖的程度，從每天 10個單
位開始，或 0.1-0.2個單位 /公斤 /天。基礎胰
島素通常與 metformin合併使用，有時加上另外
一種非胰島素藥物。當基礎胰島素被添加到第

二型糖尿病患者的抗高血糖藥物中時，可以使

用長效基礎胰島素類似物 (U-100 glargine甘精
胰島素或 detemir地特胰島素 )代替 NPH，以降
低症狀性低血糖和夜間低血糖的風險 43-48。當與

口服抗高血糖藥物併用時，使用更長效的基礎

胰島素類似物 (U-300 glargine或甘精 degludec)
與 U-100 glargine相比較，可以額外傳達有較低
的低血糖風險 49-55。儘管有證據表明新型更長效

的基礎胰島素類似物可以降低低血糖風險，但

那些沒有低血糖病史的人發生低血糖的風險偏

低，因此極有可能安全地轉換為人類胰島素。

因此，由於胰島素類似物的高成本，對於一些

患者使用人類胰島素可能是一種實用的選擇，

臨床醫生應該熟悉其使用 56。在過去的十年

裡，胰島素組合產品的價格已經大幅度上漲，

在以病人為中心的治療方法以及藥物療效、低

血糖風險、體重以及其他患者和藥物特異性等

因素的考量下，不同的抗高血糖藥物的成本效

益也是一個重要的考慮因素 (表一 )57。

(二 ) 隨餐胰島素 (Bolus insulin) 

許多第二型糖尿病患者除了基礎胰島素之

外，可能需要隨餐胰島素劑量注射。速效胰島

素類似物是一種優良的選擇，因為它們在給藥

後立即起作用。2017年 9月，FDA核准了新型
速效製劑 insulin aspart門冬胰島素。隨餐胰島素
的推薦起始劑量是 4個單位或 0.1個單位 /公斤
或 10%的基礎劑量。如果開始施打隨餐胰島素
時，病人的 A1C <8% (64 mmol / mol)，則應考
慮降低基礎胰島素的劑量。
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(三 ) 預混型胰島素 (Premixed insulin)

預混型胰島素產品同時含有基礎胰島素和

隨餐胰島素成分，一次注射即可滿足基礎需求

和餐食需求。例如，NPH /RI 70/30胰島素是由
70%NPH胰島素和 30%RI胰島素組成。預混型
胰島素產品的使用有其優點和缺點，如下面在

合併注射療法介紹中所討論的。

(四 ) 濃縮胰島素產品 (Concentrated insulin 

products)

目前有幾種濃縮的胰島素製劑。根據定

義，U-500 RI是 U-100 RI的 5倍濃度，與 U-100 
RI相比，U-500 RI具有延遲發作和作用持續時
間較久，同時具有隨餐和基礎胰島素的特性。

U-300 glargine甘精胰島素和 U-200 degludec是
U-100製劑的三倍和兩倍濃度，並允許使用單位
體積更高劑量的基礎胰島素給藥。U-300 glargine
甘精胰島素的作用持續時間比 U-100 glargine甘
精胰島素更長。FDA還核准了速效胰島素 lispro
濃縮製劑 U-200 (200單位 / mL)。這些濃縮製劑
對於患者可能更舒適，並且可以改善需要大劑

量胰島素治療的胰島素阻抗患者的遵從性。其

中 U-500 RI有預先裝填好的筆和瓶子可以使用 
(FDA在 2016年 7月核准其專用注射器 )，其他
濃縮的胰島素只有預先裝填好的筆可用，可以使

錯誤劑量的危險性最小化。

(五 )吸入胰島素 (Inhaled insulin)

吸入式胰島素具有更有限的劑量範圍，可

隨餐使用。但在慢性肺病，如哮喘和慢性阻塞

性肺疾病患者則禁用，也不建議吸煙或最近戒

菸的患者使用。在開始治療之前和之後，需要

肺功能試驗 (FEV1)的測試來確定所有患者的潛
在性肺部疾病。

五、 合併注射治療 (Combination injectable 

therapy)

如果基礎胰島素劑量已調整至可接受的空

腹血糖值 (或如果劑量 > 0.5單位 /公斤 /天 )，
但是 A1C仍然保持在目標值以上，則考慮合併
注射治療 (圖二 )。當開始合併注射治療時，應

該維持 metformin治療，而其他口服藥物可以
個別停藥以避免不必要的複雜或昂貴的治療處

方 (即添加第四種抗高血糖劑 )。通常，GLP-1
受體促進劑不應該隨著基礎胰島素的開始而中

斷。Sulfonylurea磺醯脲類，DPP-4抑制劑和
GLP-1受體促進劑通常在使用更複雜的基礎胰
島素以外的治療處方後停止使用。對於血糖控

制不理想的患者，特別是那些需要大劑量胰島

素治療的患者，輔助使用 TZD或 SGLT2抑制劑
可能有助於改善血糖控制並減少所需的胰島素

劑量，但應考慮潛在的副作用。

一旦開始使用胰島素治療，根據血糖值和

瞭解每個處方的藥物動力學 (模式控制 )，在隨
餐和基礎胰島素時候調整劑量是很重要的。

研究已經證實了基礎胰島素加上在最大餐

食中單次注射速效胰島素，並不比每日兩次注

射預混型胰島素，或基礎胰島素加上 GLP-1受
體促進劑注射來的差 (圖二 )。基礎胰島素加
上 GLP-1受體促進劑與體重下降和較少的低
血糖發生有相關聯，但可能有更少的可耐受性

並且耗費較大的成本 58,59。在 2016年 11月，
FDA核准了兩種不同的每日一次的含有基礎
胰島素加上 GLP-1受體促進劑的固定 -雙重組
合產品：insulin glargine加上 lixisenatide (例如
Suliqua ™ )與 insulin degludec加上 liraglutide 
(例如 Xultophy)。

其他強化治療的選擇包括在最大餐之前加

入單次速效胰島素類似物注射 (lispro賴脯胰島
素、aspart門冬氨酸或 glulisine賴谷胰島素 )或
停止基礎胰島素並啟用預混型 (或雙相 )胰島
素 (NPH /RI 70/30，70/30 aspart mix，75/25或
50/50 lispro mix)每天兩次，通常在早餐前和晚
餐前。每種方法都有其優點和缺點。例如，醫

療照護提供者可能希望在為第二型糖尿病患者

設計胰島素治療的啟動和調整計劃時考慮處方

的靈活性。與預混型胰島素相比，速效胰島素

在膳食計劃方面提供了更大的靈活性。如果一

種處方無效 (即基礎胰島素加上 GLP-1受體促
進劑 )，可考慮換用其他處方以達到 A1C目標
值 (即基礎胰島素加上單次速效胰島素注射或
每日兩次預混型胰島素注射 )60,61。人類 RI和
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NPH / RI預混製劑 (70/30)分別是速效胰島素
類似物和預混胰島素類似物的較低價位的替代

物，但是其藥物動力學特徵可能略遜一籌。

圖二概括了這些選項，以及如果需要進一

步強化治療的建議，以達到血糖目標。如果患

者每天施打兩次預混型胰島素，A1C仍然高於
目標值的話，可以考慮轉換成每天施打三次預

混型胰島素類似物 (70/30 aspart mix門冬胰島素
混合物，75/25或 50/50 lispro mix賴脯胰島素混
合物 )。一般來說，每天施打三次預混型胰島素
已被發現療效不輸於基礎 -隨餐胰島素處方注
射，而低血糖發生率相似 62。如果患者的 A1C
在使用基礎胰島素並且在最大餐前單次注射速

效胰島素，仍然高於目標值的話，則建議基礎

胰島素之外並在進餐前施打隨餐速效胰島素注

射≥ 2次。如果 A1C沒有達標和 /或根據其他
患者的考量，可考慮將患者從一種處方轉換到

另一種處方 (例如，每日施打預混型胰島素三
次轉換成基礎 - 隨餐胰島素處方注射或反之亦
然 )60,61。如果不是禁忌症並且如果可以耐受的

話，metformin應該繼續用於合併注射胰島素治
療的患者，以獲得進一步的血糖益處。

結　論

針對成人第二型糖尿病抗高血糖藥物治療

的新建議，指出動脈粥樣硬化性心臟血管疾病

(ASCVD)患者應該從生活方式管理和 metformin
開始，並在考慮藥物的特異性和患者因素後，

隨後加入一種被證明可以減少主要不良心臟血

管事件和 /或心臟血管死亡率的藥物。對於大
多數的糖尿病患通常需要一到二種口服藥物或

注射降血糖藥物的組合治療，來達到減少副作

用的目標。因此醫療團隊應該盡可能讓病患參

與所有的處理決定，尊重病患的喜好、需求、

價值觀，一起擬訂可用的治療策略，“單一治療

策略顯然並不適合所有的病患＂！我們不僅要照

顧病人，而且要提高其生活品質，建議採用以

病人為中心的方法，包括評估療效、低血糖風

險、對體重的影響、副作用、費用和患者的偏

好。為個別的患者選擇降血糖藥物時，也要考

慮其對腎臟的影響效果。改善調適健康的生活

方式，應與任何藥物的治療一起被強調。充分

溝通並且尊重病患的價值觀，給予病人最周全

的糖尿病照護。
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New recommendations for antihyperglycemic therapy for adults with type 2 diabetes have been added to 

reflect recent cardiovascular outcomes trial (CVOT) data, indicating that people with atherosclerotic cardiovascular 

disease (ASCVD) should begin with lifestyle management and metformin and subsequently incorporate an agent 

proven to reduce major adverse cardiovascular events and/or cardiovascular mortality after considering drug-

specific and patient factors. The algorithm for antihyperglycemic treatment (Fig.1) was updated to incorporate the 

new ASCVD recommendation. A new table was added (Table 1) to summarize drug-specific and patient factors of 

antihyperglycemic agents. Fig. 1 and Table 1 are meant to be used together to guide the choice of antihyperglycemic 

agents as part of patient–provider shared decision-making. Table 2 was modified to focus on the pharmacology and 

mechanisms of available glucose-lowering medicines in the U.S.  (J Intern Med Taiwan 2018; 29: 92-106)


