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【摘要】 2型糖尿病（T2DM）在早期具有一定的可逆性。短期胰岛素强化治疗可显著改善胰岛β
细胞功能和胰岛素敏感性，是一种逆转 T2DM的有效手段。为了更好地指导短期胰岛素强化治疗逆

转 T2DM的临床实践，专家组特通过系统整理现有的临床证据，结合实践经验，形成了本共识推荐意

见。本共识中给出了糖尿病缓解、高血糖逆转的定义，推荐对符合条件的新诊断T2DM患者或原治疗

方案无法使血糖达标的T2DM患者采用短期胰岛素强化逆转治疗；短期胰岛素强化逆转治疗期间，应

以血糖正常化为目标；强化治疗的疗程为血糖达标后至少 2周；强化治疗后应结合现有的临床证据进

行疗效预判，进而制定个体化后续管理方案。
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我国的糖尿病患病率已达到 11.2%［1］，其中

2型糖尿病（type 2 diabetes mellitus，T2DM）患者超

过 90%，整体糖尿病人群的血糖控制达标率尚不足

50%［2］。高血糖对靶器官的损害具有代谢记忆效

应，早期持续的血糖优化控制对减少远期并发症具

有重要意义。大样本队列研究结果显示，在诊断后

1年内如未进行强化血糖控制，即使后续血糖改

善，5~10年后大血管及微血管并发症的风险仍将

升高［3］。近年来大量证据显示，经过早期积极的干

预，相当一部分的 T2DM存在可逆性。糖尿病逆转

的重要意义在于早期逆转病情才可能最大程度地

减少高血糖暴露时间，进而减少与之相关的远期慢

性并发症风险，因而极具实际应用价值。

短 期 胰 岛 素 强 化 治 疗（short‑term intensive
insulin therapy，SIIT）、生活方式减重（低热量饮食+
运动）和代谢手术均已被成功应用于 T2DM的逆转

治疗中。代谢手术可使 50%以上的患者获得血糖

缓解，部分患者的缓解期可长达 10年以上［4‑5］。采

用生活方式干预逆转 T2DM的DiRECT研究中，平

均基线糖化血红蛋白（glycated hemoglobin A1c，

HbA1c）7.6%的轻度高血糖患者在接受结构化生活

方式干预后，有 46%获得了血糖缓解，其中体重降

低≥15 kg者缓解率可达86%［6］。代谢手术和生活方

式干预逆转 T2DM的核心机制均为体重的显著降
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低和能量负平衡，证据多来自病程较短、轻中度血

糖升高、显著肥胖的人群，而手术相关的创伤、围术

期风险、术后长期的营养管理和低热量饮食等生活

方式干预的长期依从性等问题尚未完全解决。

SIIT同样具有确切的糖尿病逆转作用。与其他逆

转手段相比，SIIT无手术创伤、干预时间较短，在轻

中度高血糖和严重高血糖患者（HbA1c>9%）中均显

示出良好的逆转作用，而且有良好的安全性。自

2013年开始，SIIT也被我国指南及专家共识推荐作

为显著高血糖的规范干预手段之一［7‑8］。然而，由

于缺乏指导性的指南，SIIT的临床实践水平参差不

齐，患者的临床疗效和获益也难以得到充分的保

证。为此，我们特组织专家对当前 SIIT逆转 T2DM
的临床和基础研究证据进行汇总分析和系统梳理，

结合临床实践经验对该治疗模式的一些关键问题

进行解答并给出推荐意见，期望以此规范 SIIT逆转

T2DM的治疗实践，并有助于临床开展进一步

研究。

问题1 T2DM的逆转的定义是什么？

糖尿病逆转本质上是患者 β细胞功能和胰岛

素敏感性的恢复，表现为在降糖治疗强度下调后仍

能在一段时间内持续维持血糖良好控制的状态。

对于新诊断或病程较短的 T2DM患者，逆转治疗的

目的往往是脱离口服降糖药等治疗措施，即无药缓

解。2009年美国糖尿病学会（American Diabetes
Association，ADA）的共识声明基于停药后的血糖参

数，将“脱离降糖药物及持续治疗措施（如重复的代

谢手术操作、胃肠腔内装置更换及可调节胃束带

等），空腹血糖及HbA1c低于糖尿病诊断界值或正常

值上限并持续 1年以上”分别定义为部分缓解或完

全缓解，将完全缓解状态超过 5年以上定义为长期

缓解［9］。不同的临床研究以此为基础，对缓解切点

和维持时长等标准进行了修改应用［10‑11］。例如，在

DiRECT研究中，缓解的定义为 HbA1c<6.5%持续

2个月以上；一些代谢手术研究仅采用 HbA1c<
6.0%［12］，或联合采用 HbA1c<6.5% 和空腹血糖 <
5.6 mmol/L作为缓解的切点［13］。2021年ADA的共

识声明对糖尿病缓解的推荐定义进行了更新，将停

药后至少 3个月HbA1c<6.5%定义为糖尿病缓解；如

存在影响HbA1c检测准确性的因素，可采用动态血

糖监测中以平均血糖估算的HbA1c（eA1c）<6.5%或

空腹血糖<7.0 mmol/L作为替代指标。出于概念清

晰性以及实用性的考虑，ADA不再定义“完全

缓解”［14］。

我国人群糖尿病诊断标准与美国有所差别，餐

后血糖升高在我国糖尿病患者中更为普遍。另外，

在各 SIIT逆转相关的研究中，糖尿病缓解多被定义

为脱离降糖药后空腹血糖<7.0 mmol/L、餐后 2 h血
糖<10.0 mmol/L，此切点系根据指南推荐的血糖控

制目标范围确定。对于既往具有一定病程、已经使

用一种或多种降糖药物血糖控制未达标的 T2DM
患者，寻求治疗的简化和持续的血糖控制达标，延

缓治疗升级是更实际的逆转治疗目标。

我们结合文献和我国实际情况，提出了 T2DM
逆转状态的分层定义（表 1）。应当强调，临床缓解

属于更高层次的逆转；然而，尽管获得糖尿病缓解

的患者可脱离降糖药物等医疗干预措施，但这并不

意味着“治愈”糖尿病。即使达到无药缓解，仍需按

照现行的指南进行持续的生活方式管理，并定期进

行监测以尽早发现和干预高血糖。

问题2 SIIT逆转T2DM有哪些临床证据？

胰岛素强化治疗是指通过持续性皮下胰岛素

输注（continuous subcutaneous insulin infusion，CSII）
或一日多次注射胰岛素等方式，使患者的血糖水平

获得优化控制甚至正常化的治疗手段。Ilkova等［15］

于 1997年首先探讨了 SIIT对 T2DM的逆转作用。

表1 本共识建议的T2DM逆转状态定义

逆转或缓解状态

糖尿病缓解

高血糖逆转 a

短期缓解或逆转

长期缓解或逆转

定义

脱离降糖药物及持续治疗措施（如重复的代谢手术操作、胃肠腔内装置更换及可调节胃束带等），HbA1c<6.5%，空腹血糖<7.0 mmol/L，餐后2 h血糖<10.0 mmol/L
恢复原治疗方案或使用较治疗前强度更低的降糖方案，维持HbA1c<6.5%、空腹血糖<7.0 mmol/L、餐后2 h血糖<10.0 mmol/L
达到上述缓解或逆转的标准，持续时间达到3个月以上

达到上述缓解或逆转的标准，持续时间达到1年以上

注：T2DM为 2型糖尿病；HbA1c为糖化血红蛋白；a高血糖的判断：降糖药物剂量稳定 3个月以上，血糖及HbA1c持续不能达到降糖目标，同

时排除导致血糖升高的继发因素
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该研究中，短期CSII强化治疗使 13例新诊断T2DM
患者中的 9例获得了缓解。国内学者对 138例伴严

重高血糖的新诊断 T2DM 患者（平均 HbA1c 为
10.0%）实施了以血糖正常化为控制目标的 2周
SIIT，在治疗后第 3、6、12、24个月时分别有 72.6%、

67.0%、47.1%和 42.3%的受试者保持缓解，缓解伴

随着第 1时相胰岛素分泌的改善［16‑17］。此后，一项

多中心随机对照试验比较了不同强化治疗方式对

新诊断T2DM的逆转作用，结果显示，CSII组 1年缓

解率为 51.1%，一日多次胰岛素注射组缓解率为

44.9%，均显著高于口服药治疗组（26.7%）［18］，不仅

如此，获得缓解的患者中，使用胰岛素强化治疗者

的 β细胞功能改善和维持也优于口服药治疗者。

尽管上述研究所纳入的研究对象主要为显著高血

糖的患者，但后续的亚组分析显示基线空腹血糖<
11.1 mmol/L（平均基线 HbA1c为 8.5%）的患者 CSII
治疗后缓解率显著高于空腹血糖≥11.1 mmol/L（平

均基线 HbA1c 为 10.9%）者，两组缓解率分别为

57.1%和 44.4%［19］。Kramer等［20］采用每日 4次胰岛

素注射方案对轻度高血糖的早期 T2DM患者（平均

病程 3年，基线 HbA1c为 6.8%）实施 4周的 SIIT治

疗，同样使 56%的患者获得了 1年缓解。SIIT的逆

转作用被Kramer等［21］在一项纳入了 7项临床研究

的荟萃分析中证实。多个研究团队独立进行的

SIIT所获得的缓解率相近。总体而言，SIIT使大致

50%的新诊断 T2DM患者获得至少 1年的临床缓

解，治疗 2年后缓解率约为 40%，部分患者可望获

得更长期的血糖缓解［16，18，20，22‑23］。

在病程较长的 T2DM患者中采用 SIIT诱导病

情逆转的研究相对较少。Valensi等［24］发现，8~10 d
的CSII治疗可在 82例口服药失效的 T2DM患者中

显著改善餐后及胰高糖素刺激后的 C肽水平。国

内有研究者分别在平均病程 3年和 6.8年、使用不

同降糖方案治疗血糖控制不佳的患者中进行了 1~
2周的CSII强化治疗，发现 SIIT显著改善第一时相

分泌以及精氨酸刺激后的C肽分泌［25‑26］。韩国Park
和 Choi［27］采用较长时间 CSII［（53.6±38.9）d］对不

同病程［（7.2±6.9）年，平均基线HbA1c为 13.2%］的

T2DM患者进行干预，干预后整体缓解率为 34.4%，

其中病程<5年者缓解率超过 50%，而病程>15年者

无法获得缓解。两项日本的队列研究发现，病程

10~12年的肥胖及非肥胖 T2DM患者在 1~2周的

SIIT后，恢复口服药反应性的比例均为约 1/3，治疗

后的C肽水平与成功逆转相关［28‑29］。国内一项小样

本研究发现，CSII治疗 28 d可使 60%的口服降糖药

失效患者恢复对口服方案的敏感性［30］。上述研究

提示，具有一定病程的 T2DM患者病情仍有一定的

可逆性，但该类患者异质性较大，高质量的研究仍

较少。

问题3 SIIT逆转T2DM的机制是什么？

SIIT主要通过血糖正常化减轻高糖毒性和高

脂毒性对β细胞和胰岛素靶器官的负面影响，改善

胰岛 β细胞功能和胰岛素敏感性。一项纳入了

124例新诊断 T2DM患者、随访期 2年的多中心研

究发现，SIIT同时改善了第一时相胰岛素分泌以及

钳夹试验测定的胰岛素敏感性（胰岛素介导的葡萄

糖代谢率），并发现两者均与长期缓解密切相关［22］。

综合现有的临床证据，SIIT可显著改善急性胰岛素

反应（第一时相分泌）、稳态模型评估β细胞功能指

数、早时相胰岛素分泌、口服葡萄糖耐量试验中的

胰岛素曲线下面积与葡萄糖曲线下面积之比、精氨

酸刺激的C肽反应、胰岛素分泌敏感指数‑2等β细

胞功能指标，也可显著改善稳态模型评估胰岛素抵

抗指数、Matsuda指数等胰岛素敏感性指标，从而增

强机体的葡萄糖处置能力［16，22，31‑33］。SIIT可能通过

消除高血糖的毒性、减少内源性胰岛素分泌需求、

减轻胰岛β细胞的代谢负荷，实现β细胞糖敏感性

的恢复，从而发挥其促进β细胞修复的作用。这些

作用与体重的变化关系不大，因在现有的研究中均

未对患者实施低热量饮食，SIIT前后患者体重变化

也很轻微。在临床研究中，SIIT过程中平均血糖控

制水平更低的患者，长期缓解率更高［34］；内源性 C
肽水平在胰岛素输注期间受抑制程度更显著的患

者，胰岛功能恢复更好［25］，说明 SIIT期间胰岛素的

充分替代为残存的 β细胞提供了进一步修复的环

境，具有至关重要的作用。

SIIT对 β细胞修复的作用也被诸多基础研究

证据所支持。β细胞在高糖、高脂等代谢应激环境

下可因内质网应激、线粒体功能异常和氧化应激，

发生功能抑制甚至凋亡［35］。抑制内源性胰岛素分

泌需求，则可显著减轻β细胞的内质网应激和氧化

应激，从而增强其分泌功能［36‑37］。近年来发现，β细

胞在受到损伤时，可发生“去分化”改变，即丧失胰

岛素分泌功能、表达祖细胞特征的现象，如损伤因

素持续存在甚至可出现表达α细胞特征的转分化。

β细胞的去分化被认为是T2DM胰岛素分泌功能衰
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竭的重要机制［38‑39］。如迅速解除损伤性因素，去分

化的 β细胞可重新恢复胰岛素分泌的表型（再分

化），从而使胰岛 β细胞功能得以不同程度的恢

复［40］。现已在糖尿病小鼠模型中证实，胰岛素治疗

具有诱导去分化的β细胞发生再分化、显著改善胰

岛素分泌功能的作用［41］，与临床所观察到的现象相

符合。此外，Nunez Lopez 等［42］发现，循环中的

miR‑145‑5p、miR‑29c‑3p等 micro RNA的改变可能

通过反映 β细胞的增殖、凋亡通路的变化，预测

SIIT后β细胞功能的恢复。另一方面，升高的血糖

和循环中的游离脂肪酸可在肝脏、脂肪等胰岛素靶

器官中，通过降低葡萄糖跨膜转运、干扰胰岛素受

体后通路等机制诱发胰岛素抵抗。SIIT则可能通

过降低循环中血糖和游离脂肪酸水平，减轻高糖毒

性和高脂毒性，改善靶器官的胰岛素敏感性［43‑46］。

一些小样本的研究发现，SIIT使餐后胰高血糖素和

肠促胰素反应均有所改善，但这些机制对临床结局

的意义有待进一步明确［23，47‑48］。

问题4 SIIT逆转T2DM适用于哪些人群？

SIIT逆转新诊断T2DM的临床证据多来自血糖

显著升高的人群。《中国 2型糖尿病防治指南

（2020年版）》建议，当新诊断的 T2DM患者HbA1c≥
9.0%或空腹血糖≥11.1 mmol/L，伴有明显高血糖症

状时可实施 SIIT［49］。在临床研究的亚组分析中，血

糖轻度升高的患者 SIIT后病情逆转比例可能更

高［19］，因此在患者充分知情并同意、权衡风险和获

益的前提下，对空腹血糖为 8.0~11.0 mmol/L、HbA1c
为 7.5%~8.9%的患者也可考虑实施 SIIT。出于成

本和风险考虑，不建议对空腹血糖<8.0 mmol/L或

HbA1c<7.5%的新诊断 T2DM患者实施 SIIT，通常这

些患者可通过常规治疗实现血糖正常化。

对于使用口服降糖药或起始胰岛素治疗 3个
月以上、HbA1c≥7.5%的 T2DM患者，如病程在 15年
以内、胰岛β细胞功能尚存［如空腹C肽≥0.4 nmol/L
（1 nmol/L=3.02 ng/ml，下同）］，结合患者意愿可考

虑实施 SIIT诱导逆转。病程 15年以上的患者可逆

转性较差且常有较多合并症，不推荐此类患者常规

进行SIIT逆转治疗。

以下人群不宜进行 SIIT治疗：（1）诊断为非

T2DM；（2）年龄≥70岁或预期寿命<10年；（3）低血

糖风险高；（4）确诊冠状动脉粥样硬化性心血管疾

病；（5）伴有严重慢性并发症或全身性疾病的

T2DM患者等。

推荐 1 新诊断的 T2DM患者，HbA1c≥9.0%或

空腹血糖≥11.1 mmol/L，或伴有明显高血糖症状时

可启用SIIT治疗。

推荐 2 新诊断的 T2DM患者，HbA1c为 7.5%~
8.9%或空腹血糖为 8.0~11.0 mmol/L，可谨慎实施

SIIT治疗。

推荐 3 具有一定病程，联合口服降糖药或起

始胰岛素治疗 3个月以上、HbA1c≥7.5%的 T2DM患

者，如病程<15年、空腹 C肽≥0.4 nmol/L，可结合患

者意愿考虑实施SIIT治疗。

问题5 SIIT逆转治疗期间，血糖目标应

如何设定？

SIIT逆转T2DM的机制是最大程度地减轻β细

胞的代谢应激，促进其休整。因轻度高血糖即可对

β细胞产生损害，若以逆转T2DM作为目标，则强化

治疗期间应使血糖尽可能接近正常水平。在新诊

断 T2DM患者中进行的 SIIT临床研究多以空腹及

餐前血糖<6.1 mmol/L和餐后 2 h血糖<8.0 mmol/L
作为血糖目标。一项队列分析发现，更低的降糖目

标（空腹及餐前血糖<5.6 mmol/L和餐后 2 h血糖<
7.6 mmol/L，平均血糖<6.1 mmol/L）可能有益且不致

增加低血糖的风险［34］。一项研究还发现 SIIT期间

的血糖达标时间（time in range，TIR）在 70%以上

（如每日进行 7点血糖监测，至少 5点以上血糖达

标）患者缓解机会更大［50］。因此，本共识建议 SIIT
期间，以空腹及餐前血糖<6.1 mmol/L、餐后 2 h血
糖<8.0 mmol/L作为降糖目标，每日血糖应至少

70%符合上述标准。在不增加低血糖风险的情况

下，可以考虑更严格的血糖目标（如空腹及餐前血

糖4.4~5.6 mmol/L、餐后2 h血糖4.4~7.6 mmol/L）。

推荐 SIIT期间进行每日 7次以上指尖血糖监

测。动态血糖监测技术将动态血糖曲线、碳水化合

物摄入、运动与胰岛素输注等信息进行整合，有助

于提高饮食、运动干预的依从性，并将之与胰岛素

泵剂量的精细调整进行有机结合，以实现迅速、良

好的血糖达标［51］。但其应用能否改善缓解率等硬

终点有待进一步的研究。

推荐 4 推荐 SIIT逆转治疗期间，以空腹及餐

前血糖<6.1 mmol/L和餐后 2 h血糖<8.0 mmol/L为

目标。

推荐 5 在确保安全的基础上，部分患者可采
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用更严格的降糖目标（空腹及餐前血糖 4.4~
5.6 mmol/L、餐后2 h血糖4.4~7.6 mmol/L）。

推荐 6 推荐 SIIT期间进行每日 7次以上指尖

血糖监测。

问题6 SIIT逆转治疗期间，胰岛素的起始剂量、

调整以及疗程应如何设置？

我国2型糖尿病防治指南中建议的SIIT方案包

括基础‑餐时胰岛素注射方案、CSII以及每日 2~3次
预混胰岛素类似物注射方案。实现病情逆转的临床

研究多数采用CSII作为强化治疗方式［16，18，22］，部分

研究采用基础‑餐时模式一日多次注射［20］，预混胰岛

素也有少量报道［52］。鉴于血糖正常化需要胰岛素输

注尽量模拟生理分泌模式，在各种注射方式中，CSII
更贴近这一要求，血糖控制更有效平稳，低血糖风险

也更低。因此，本共识推荐以CSII作为 SIIT逆转治

疗的首选方案。如无使用CSII的条件，采用一日多

次注射也是可行和有效的。人胰岛素和短效胰岛素

类似物均可用于 SIIT。与人胰岛素相比，胰岛素类

似物的药代动力学特点更符合生理要求，在临床研

究中，也可在更短时间内使血糖严格达标，并有助于

减少低血糖［53］。因此，本共识建议采用短效胰岛素

类似物实施SIIT治疗。

现有的SIIT诱导新诊断T2DM逆转的相关研究

中，疗程在1周至3个月之间，大部分研究为2~4周。

一项加拿大的临床研究发现，强化治疗 8周患者的

结局并不优于4周［33］。鉴于血糖达标后需维持一定

时间供β细胞功能恢复，建议 SIIT疗程为达到血糖

正常化后维持不少于 2周，方案应结合临床获益和

患者意愿进行个体化。鼓励探索院内和院外一体化

管理的模式，以减少对住院资源的占用。

SIIT期间胰岛素剂量的设置和调整可参考《中

国胰岛素泵治疗指南（2021年版）》［54］，每日胰岛素

总量可根据患者的体重和血糖状况，按照 0.4~1.0
U/kg进行起始设置并分配。一项回顾性研究总结

了 104例新诊断T2DM患者 SIIT期间胰岛素剂量的

变化规律，发现达标当日总剂量为（56.6±16.1）U，
即（0.82±0.20）U/kg，患者每日总量可按 0.35×体重

（单位 kg）+2.05×空腹血糖（单位mmol/L）+4.24×甘
油三酯（单位mmol/L）+0.55×腰围（cm）-49.1进行估

计，取计算值的 70%~80%作为初始用量可避免低

血糖［55］。初始设置的基础率总量占每日总量的

40%左右，全天基础率不需复杂分段，可考虑 22点

至 3点较日间减少 10%、其余时间平均输注的基础

率起始方案［55‑57］。餐前输注总量占每日总剂量的

60%，可按三餐 1/3、1/3、1/3进行初始分配。随后的

日常调整基于《中国胰岛素泵治疗指南（2021年
版）》［54］推荐的原则进行，调整时应结合患者血糖监

测结果、运动和饮食状况，一般每天均需进行 1次
到数次调整。长病程患者是否适用上述胰岛素起

始治疗原则还有待更多的数据积累。此外，如在起

始 SIIT当天曾使用长效口服降糖药（如长效磺脲类

药物、胰岛素增敏剂等），需考虑酌情将当日基础率

减少10%~30%，次日再予全量，以避免低血糖。

血糖达标后胰岛素剂量逐日减少是病情恢复

的标志，减量的幅度>50%者，缓解的几率更高［55］。

胰岛素剂量也需根据血糖监测的水平密切调整以

减少低血糖的风险。低血糖多发生在餐前，因此应

尽量避免在餐前进行剧烈运动［58］。

鼓励患者在 SIIT治疗期间严格遵循糖尿病医

学营养治疗以及运动治疗的原则，例如进行热量控

制和营养素比例调整、摄入低升糖指数食物以及适

当的运动训练计划等。我国饮食习惯存在显著地

域差异，临床上需因地制宜；患者的饮食和运动干

预需具有较强的规律性，与胰岛素输注密切配合，

使血糖严格达标，并避免血糖波动。在有条件的地

区，营养师及运动治疗师可共同加入强化治疗的多

学科管理团队。

推荐 7 推荐以 CSII作为 SIIT治疗的首选

方案。

推荐8 推荐SIIT治疗的疗程为血糖达标后不

少于2周。

推荐 9 推荐根据患者的体重、血糖等指标估

算起始胰岛素剂量，推荐基础胰岛素和餐时胰岛素

比例为40%和60%。

推荐 10 应根据患者的血糖、运动和饮食状

况密切调整胰岛素输注方案，使血糖严格达标。血

糖达标后应根据血糖监测结果，及时调整胰岛素剂

量以减少低血糖的风险。

推荐 11 推荐 SIIT治疗期间严格遵循糖尿病

医学营养治疗以及运动治疗，配合血糖达标。

问题7 SIIT治疗后，哪些患者更易获得病情

逆转或缓解？

新诊断或短病程 T2DM患者的 SIIT逆转治疗

以诱导缓解为目标。鉴于约 50%患者可获得 1年
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以上缓解，判断哪些患者存在复发倾向有助于制定

后续管理方案。从临床研究的基线特征上看，获得

长期缓解的患者年龄更轻、BMI更高、治疗前血糖

水平较低、胰岛素抵抗较显著、β细胞功能更好。

治疗过程中与 SIIT治疗应答相关的预测因子

见表2。
对于一定病程、原降糖方案失效的患者，目前

还缺乏高质量的疗效预测相关临床研究。在现有的

报道中，成功逆转的预测因素包括年龄较小、病程较

短、BMI较高、基线HbA1c较低、治疗后口服葡萄糖耐

量试验或餐后 2 h C肽水平以及C肽分泌指数较高

等［28‑29，63‑65］。临床上，病程<15年、餐后或刺激后C肽

较基线升高显著（治疗前升高1倍以上、治疗后升高

2倍以上）、BMI>25 kg/m2、SIIT期间胰岛素减量趋势

更明显的患者，成功逆转的可能性较高。

因基于精准预测模型的逆转决策路径还有待

确立，本共识建议临床医师结合患者的临床特征和

已确定的预测因子，与患者共同制定后续管理方案

（详见问题9）。

推荐12 推荐根据患者在SIIT前、治疗中以及

治疗后的临床标志判断治疗应答，指导后续管理。

推荐 13 新诊断 T2DM患者获得缓解的主要

预测因素包括年龄较轻、基线BMI>25 kg/m2或伴有

胰岛素抵抗、SIIT期间平均血糖较低、胰岛素减量

超过 50%、停止胰岛素输注后次日空腹血糖较低

（<6.1 mmol/L）、β细胞功能和胰岛素敏感性恢复更

显著、依从性和自我管理能力更好等。

推荐 14 具有一定病程的 T2DM患者获得病

情逆转的主要预测因素包括病程较短（<15年）、超

重或肥胖、餐后或刺激后 C肽较基线升高显著（治

疗前升高 1倍以上、治疗后升高 2倍以上）、胰岛素

减量趋势更明显等。

问题8 SIIT方案中能否同时联合胰岛素

以外的降糖药物？

如 SIIT实施得当，大多数新诊断 T2DM患者治

疗期间的平均血糖和血糖波动水平均可控制在接

近正常人水平［34］，一般无需联用其他降糖药物。临

床研究结果显示，联合使用二甲双胍［66］、钠‑葡萄糖

共 转 运 蛋 白 2 抑 制 剂［67］ 或 胰 高 糖 素 样

肽‑1（glucagon‑like peptide 1，GLP‑1）受体激动剂［68］

等药物可能有助于减少强化治疗期间胰岛素的用

量，改善血糖控制水平并减少血糖波动。在一项新

诊断 T2DM患者中进行的随机对照试验中，与单纯

SIIT相比，联合二甲双胍治疗可更显著地改善

HOMA‑B和急性胰岛素反应等胰岛 β细胞功能指

标，而联用罗格列酮则可显著改善肌肉内异位脂肪

沉积和胰岛素抵抗。停泵后继续使用上述药物

12周，两组停药时缓解率分别为 87.5%（二甲双胍）

和 90%（罗格列酮），与生活方式干预（72.5%）相比

有更高的缓解趋势［69］。在另一项随机对照试验中，

2~3周 SIIT联合利拉鲁肽治疗 12周与单纯 SIIT相
比，治疗期间 β细胞功能改善更显著，但治疗结束

后联用利拉鲁肽的效应未能持续［70］。不推荐 SIIT
期间联用胰岛素促泌剂，因其可能增加低血糖风

险，且磺脲类药物对β细胞的刺激作用与 SIIT最大

程度地抑制内源性胰岛素分泌的作用机制不一致。

综上，SIIT联合其他降糖药物的方案在部分患者中

可能有助于血糖达标，但对长期血糖结局是否有益

还缺乏充分的临床证据。

推荐 15 大多数情况下，新诊断T2DM患者采

用 SIIT治疗可使血糖达到血糖控制目标，不必联用

其他降糖药物。

推荐 16 部分患者可考虑联用胰岛素增敏剂

等降糖药物帮助血糖达标。不推荐 SIIT期间联用

胰岛素促分泌剂。

问题9 SIIT后如未能诱导糖尿病逆转或缓解，

应如何选择后续管理方案？

无论采用哪种治疗方式，T2DM均需实施长期

的综合管理。持续向患者提供医疗支持、教育，鼓

励其继续长期维持健康的生活方式对维持 SIIT的
表2 与SIIT治疗应答相关的预测因子

时间点

基线

SIIT过程中

SIIT后

预测因子

年龄小［22］、空腹血糖<11.1 mmol/L［19］；更低的红细胞分布宽度［59］、更短的病程（<2年）［20］；HOMA‑IR较高［60］；BMI较高［18，22］

较低的平均血糖水平［34］、胰岛素迅速减量（>50%）和轻度低血糖［55］

胰岛功能和胰岛素敏感性恢复［17，22］；治疗后空腹血糖更低（<6.1 mmol/L）［61］；治疗后1个月1，5‑脱水葡萄糖醇更高［62］；患者依从
性好和正面的疾病态度［60］

注：SIIT为短期胰岛素强化治疗；HOMA‑IR为稳态模型评估胰岛素抵抗指数；BMI为体重指数
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获益至关重要。患者良好的依从性、疾病管理能力

和对疾病的正面态度可显著增加 1年以上缓解的

几率，因此，患者教育和知识更新、同伴支持和团队

综合管理都值得结合实际情况进行探索［60］。应当

指出，即便患者成功获得缓解，随着时间的推移，体

重增加、其他影响糖代谢的疾病和治疗措施、β细

胞的持续衰退等都可能导致高血糖复发。此外，高

血糖导致慢性并发症的作用存在后延效应，目前并

无证据表明糖尿病缓解可避免慢性并发症的发生。

因此，建议获得缓解或病情逆转的患者仍需定期进

行自我血糖监测，每 3~6个月进行 1次HbA1c的检

测，并按照指南的推荐进行定期的慢性并发症的

筛查。

如预计患者 SIIT后较难缓解，或停药后出现

高血糖复发，则需起始降糖药物治疗。目前已有

一些研究探讨了 SIIT序贯治疗的用药方案。国内

一项随机对照试验评估了 SIIT（2~3周）联合罗格

列酮或二甲双胍治疗 3个月的效果，联合治疗组

在干预 3个月后的缓解率与生活方式干预组相比

有更高的趋势［69］。一项随机对照试验评估了 SIIT
后吡格列酮‑二甲双胍复方片的序贯治疗方案，干

预 3个月后血糖水平、胰岛功能和胰岛素敏感性

指标均优于单纯生活方式干预，药物干预组血糖

达标率为 83.3%［32］。Retnakaran等［71］评价了 SIIT
后间歇 SIIT治疗策略与二甲双胍单药序贯策略的

疗效差异，发现二甲双胍治疗组的血糖控制水平

更好。3项研究评价了强化治疗后 GLP‑1受体激

动剂的疗效，均发现 GLP‑1受体激动剂应用期间

有助于改善 β细胞功能、维持血糖控制、改善体

重，但停药后获益较快消退［70，72‑73］。还有一些研究

应用预混胰岛素、基础胰岛素及胰岛素促分泌剂

进行序贯治疗，均成功在大部分患者中维持血糖

的良好控制［74‑76］。综上所述，强化治疗后即便难

以获得缓解，后续治疗也可大为简化，且持续减轻

胰岛素抵抗对长期血糖的控制具有重要意义。本

共识建议，强化治疗后的降糖方案可优先选择二

甲双胍等具有胰岛素增敏或体重减轻作用的降糖

药物，实施单药或联合治疗。此后的治疗升级可

参照《中国 2型糖尿病防治指南（2020年版）》［49］的

标准治疗路径。

对于一定病程、原降糖方案失效的患者，后续

管理流程还需积累循证医学证据。部分短病程患

者在强化治疗后存在缓解的可能性，但可能需要适

当延长强化时间［27］。临床上常采用“先强化后简

化”的治疗模式，先以 SIIT改善 β细胞功能和胰岛

素敏感性，视患者年龄、病程、血糖状态、胰岛功能

恢复情况以及 SIIT期间胰岛素使用情况，决定是否

降阶治疗。部分患者可适当延长强化期，或暂时采

用一段时间的基础胰岛素+口服药或预混胰岛素作

为过渡，根据随访过程中患者对治疗的反应密切调

整治疗方案，酌情分阶段降阶。

新诊断及具有一定病程、血糖控制不佳的

T2DM患者SIIT逆转治疗流程图见图1，2。
推荐 17 推荐 SIIT后对患者进行持续的生活

方式干预和综合管理。

推荐 18 新诊断 T2DM患者如接受 SIIT后难

以缓解，或随访过程中出现高血糖复发，首选起始

以二甲双胍为基础的单药或者联合降糖治疗，并参

照《中国 2型糖尿病防治指南（2020年版）》进行升

级治疗。

推荐 19 一定病程的 T2DM患者 SIIT后长期

方案制定需个体化，部分患者可尝试分阶段降阶

治疗。

SIIT被系统引入T2DM的管理已将近 20年，被

我国指南推荐也近10年。然而，SIIT的大范围规范

应用还有一些问题需要解决。首先，SIIT治疗的精

准路径有待建立。一方面，疗效应答的精准预测模

型的缺失使个体化治疗未能完全规范化；另一方

面，治疗后缓解率随时间逐渐下降，如何维持强化

治疗的获益，也需要进一步的路径探索。其次，强

化治疗需结合当前的分级诊疗制度进行模式改造。

住院 2~3周进行 SIIT，已不完全适应当前的诊疗节

奏。如何缩短住院强化治疗时间，将部分强化管理

放在社区进行，建立区域中心‑社区联动的灵活强

化治疗模式，是推广应用的一个重要课题。最后，

如何将新技术如物联网、云诊疗、动态血糖监测等

手段融入 SIIT治疗模式中，利用新技术不断拓展应

用场景，也具有重要的现实意义。

糖尿病逆转治疗相关研究方兴未艾，相关基础

理论有所突破，临床应用前景广阔。从实际出发，

在制度上规范并推广 T2DM逆转治疗，将成为

T2DM个体化治疗和精准治疗的开端。加速科研

成果的转化将是本领域的工作重点，它也将推动行

业规范不断更新。
利益冲突 所有作者均声明不存在利益冲突。本共识仅代表中国

胰岛素分泌研究组编写专家立场，部分内容结合了专家们的判断

和经验。共识的制定旨在提供临床指导和参考，不能代替临床医

师的判断
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注：a强化治疗的适应证及禁忌证参见文中问题 4；b血糖控制目标和胰岛素疗程参见文

中问题 5；c缓解可能性的判断参见文中问题 7及表 3；d序贯方案具体参见文中问题

9；e具体流程参见《中国2型糖尿病防治指南（2020年版）》

图1 新诊断2型糖尿病患者短期胰岛素强化逆转治疗流程图
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注：GLP‑1为胰高糖素样肽‑1；a强化治疗的适应证及禁忌证参见文中问题 4；b血糖控制

目标和胰岛素疗程参见文中问题 5；c强化治疗应答的判断参见文中问题 7；d部分病程较

短的患者可根据个体情况尝试诱导缓解，可能需延长强化治疗时间；e具体流程参见《中

国2型糖尿病防治指南（2020年版）》

图2 一定病程、血糖控制不佳的2型糖尿病患者短期胰岛素强化逆转治疗流程图
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《中华糖尿病杂志》荣获“百种中国杰出学术期刊”等殊荣

2020年 12月 29日，中国科学技术信息研究所于北京线

上召开了“2020年中国科技论文统计结果发布会”。《中华糖

尿病杂志》喜获多项殊荣：荣获“百种中国杰出学术期刊”和

“第五届中国精品科技期刊”。

《中华糖尿病杂志》于 2009年由中华医学会创办，是中

华医学会糖尿病学分会的会刊和学术窗口。杂志依托中华

医学会百年的办刊经验，秉承严谨的治学态度和客观的学

术导向，以广大糖尿病相关医务工作者及科研人员为读者

对象，及时报道糖尿病研究领域的重大成果，全面介绍新观

点、新进展、新指南、新技术，切实加强学术交流，积极开展

学术争鸣，为有效提高我国糖尿病的诊治水平打造一个良

好平台。《中华糖尿病杂志》是中国科技论文统计源核心期

刊，中国科学引文数据库（CSCD）来源期刊，被中文核心期

刊要目总览（北大核心）收录；同时被美国“化学文摘”、

Scopus数据库等收录。今后，我们会脚踏实地的继续为读

者、作者服务，努力搭建国内优质糖尿病专业学术交流平

台，秉承为中国读者服务的初衷矢志不渝，报道范围涵盖读

者关心的全部问题，优先发表各类有争鸣的文章。衷心感

谢编委会全体专家的正确引领、学术把关和精心指导！衷

心感谢作者读者关心、支持和厚爱！
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