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芪灵方改善气阴两虚型2型糖尿病
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  摘要 目的 探讨芪灵方治疗气阴两虚型2型糖尿病(type2diabetesmellitus,T2DM)患者的临

床疗效。方法 选取2018年2月—2019年3月上海中医药大学附属岳阳中西医结合医院收治的气阴

两虚型T2DM患者68例,按照随机数字表法分为芪灵组和对照组,每组34例。在维持原有西医降糖

方案的基础上,芪灵组患者予芪灵方治疗,对照组患者予以安慰剂。治疗12周后,比较2组患者治疗前

后空 腹 血 糖(fastingplasmaglucose,FPG)、餐 后2h血 糖(2hourspostprandialplasmaglucose,2
hPG)、空腹胰岛素(fastinginsulin,FINS)、餐后2h胰岛素(2hourspostprandialinsulin,2hFINS)、空

腹C肽(fastingC-peptide,C-P)、餐后2hC肽(C-peptide2hoursaftermeal,2hC-P)、糖化血红蛋白

(glycosylatedhemoglobin,HbA1c)、甘油三酯(triglyceride,TG)、总胆固醇(totalcholesterol,TC)、高

密度脂蛋白胆固醇(highdensitylipoproteincholesterol,HDL-C)及低密度脂蛋白胆固醇(lowdensity
lipoproteincholesterol,LDL-C)、对数化的稳态模型评估胰岛素抵抗指数(homeostasismodelassess-
mentofinsulinresistantindex,HOMA-IR)水平变化,比较2组患者临床疗效。结果 治疗后,芪灵组

患者FPG、2hPG、FINS、C-P、TG、TC、LDL-C、对数化的 HOMA-IR水平显著低于对照组(P<0.05),

HDL-C水平显著高于对照组(P<0.05)。治疗后,芪灵组临床治疗总有效率为84.85%,显著高于对照

组的45.45%(P<0.05)。结论 气阴两虚型T2DM患者在维持原有西医降糖方案的基础上联合芪灵

方治疗可有效缓解患者临床症状,改善糖脂代谢紊乱,减轻胰岛素抵抗程度,提高临床疗效。
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  Abstract Objective ToexploretheclinicalefficacyofQilingprescriptioninthetreatmentoftype2diabetes
mellitus(T2DM)patientswithdeficiencyofbothqiandyin.Methods Atotalof68patientswithT2DMofqi-yin
deficiencytypeadmittedtoYueyangintegratedtraditionalChineseand Westernmedicinehospitalaffiliatedto
ShanghaiuniversityoftraditionalChinesemedicinefromFebruary2018toMarch2019wererandomlydividedinto
Qilinggroupandcontrolgroup,with34casesineachgroup.OnthebasisofmaintainingtheoriginalWesternmedi-
cinehypoglycemicplan,patientsintheQilinggroupweretreatedwithQilingprescription,whilepatientsinthe
controlgroupweregivenaplacebo.After12weeksoftreatment,thelevelchangeoffastingplasmaglucose
(FPG),2hourspostprandialplasmaglucose (2hPG),fastinginsulin (FINS),2hourspostprandialinsulin
(2hFINS),fastingC-peptide(C-P),C-peptide2hoursaftermeal(2hC-P),glycosylatedhemoglobin(HbA1c),tri-
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glyceride(TG),totalcholesterol(TC),high-densitylipoproteincholesterol(HDL-C)andlowdensitylipoprotein
cholesterol(LDL-C),logarithmicsteady-statemodelassessmentofinsulinresistanceindex(HOMA-IR)were
comparedbetweenthetwogroupsbeforeandaftertreatment,andtheclinicalefficacyofthetwogroupswascom-
pared.Results Aftertreatment,thelevelsofFPG,2hPG,FINS,C-P,TG,TC,LDL-CandlogarithmicHOMA-IR
intheQilinggroupweresignificantlylowerthanthoseinthecontrolgroup(P<0.05),whilethelevelsofHDL-C
weresignificantlyhigherthanthoseinthecontrolgroup(P<0.05).Aftertreatment,thetotalclinicaleffective
rateoftheQilinggroupwas84.85%,whichwassignificantlyhigherthanthecontrolgroup's45.45% (P<0.05).
Conclusion OnthebasisofmaintainingtheoriginalWesternmedicinehypoglycemicplan,combinedwithQiling
prescriptioncouldeffectivelyalleviateqi-yindeficiencytypeT2DMpatients'clinicalsymptoms,improveglucoseand
lipidmetabolismdisorders,reduceinsulinresistance,andimproveclinicalefficacy.

Keywords qi-yindeficiency;type2diabetes;insulinresistance;Qilingprescription

  2型糖尿病(type2diabetesmellitus,T2DM)的
病理生理基础为胰岛素抵抗(insulinresistance,IR)和
胰岛β细胞分泌不足。目前普遍认为,IR 不仅是

T2DM基本病理特征且贯穿整个疾病的始终[1]。IR
既与T2DM关系紧密,也可独立引发大血管损伤、代
谢综合征等疾病[2]。因此改善IR对防治 T2DM、减
缓其病程至关重要。目前IR的发生机制尚未完全明

确,大量研究表明其发生机制与遗传因素、后天因素

(年龄、肥胖、缺少运动等)、胰岛素的靶细胞及受体水

平机制、脂源性及炎症细胞因子的异常表达及由此产

生的对胰岛素信号传导通路与代谢的影响有关[3]。

T2DM属中医“消渴”范畴,其病机主要在于阴津亏

损、燥热偏盛,而以阴虚为本、燥热为标,两者互为因

果[4]。中医学认为,本病基本病因病机为气虚和阴虚

为本,痰浊、瘀血、邪热等病理产物是诱发因素为标,
本虚标实,随着疾病病程的进展,痰浊、瘀血、邪热等

病理产物逐渐加重病情,虚实夹杂,故治疗时应在益

气养阴、健脾助运的基础上,兼清热泻实。本研究旨

在探讨芪灵方治疗气阴两虚型T2DM 患者的临床疗

效及对IR的影响。

1 资料及方法

1.1 一般资料

选取2018年2月—2019年3月上海中医药大学

附属岳阳中西医结合医院收治的气阴两虚型 T2DM
患者68例,按照随机数字表法分为芪灵组和对照组,
每组34例。试验过程中共脱落2例患者,其中芪灵组

脱落1例因患者自觉疗效欠佳而自动退组,对照组脱

落1例因患者自身原因服用其他药物予以剔除,实际

完成病例数为芪灵组和对照组各33例。芪灵组,其
中男14例,女19例;年龄(58.21±10.98)岁,年龄范

围为27~86岁;病程(6.32±5.31)年,病程范围为1~

30年。对照组,其中男13例,女20例;年龄(60.24±
8.21)岁,年龄范围为23~76岁;病程(6.73±5.00)年,
病程范围为1~30年。2组患者一般资料比较,差异

无统计学意义(P>0.05)。

1.2 纳入及排除标准

纳入标准:符合中国2型糖尿病防治指南(2020
年版)[5]中有关糖尿病的诊断与分型标准,确诊为2型

糖尿病;符合《中药新药临床研究指导原则(试行)》[6]

中消渴病气阴两虚证的辨证标准;经临床积分法[7]诊

断为胰岛素抵抗;年龄18~80岁;单纯西药治疗后血

糖控制欠佳,空腹血糖(fastingplasmaglucose,FPG)>
7.0mmol/L和(或)餐后2h血糖(2hourspostpran-
dialplasmaglucose,2hPG)>11.1mmol/L、糖化血

红蛋白(glycosylatedhemoglobin,HbA1c)>7.0%;
从未应用胰岛素或噻唑烷二酮类药物治疗;原治疗方

案至少在3个月内没有发生改变;本研究严格遵循伦

理原则要求开展工作,并且征求到所有研究对象的知

情同意。
排除标准:3个月内发生过糖尿病严重急慢性并

发症者;合并外伤、感染等;肝、肾功能严重异常者;合
并严重原发性疾病者;妊娠或准备妊娠、哺乳期妇女;

3个月内为降糖曾服用过中药、中成药,或曾应用胰岛

素或噻唑烷二酮类药物,或长期服用激素类药物者。
脱落或中止标准:纳入后违反本研究方案用药规

定者;不能坚持治疗者;试验期间出现严重不良事件、
并发症或病情恶化者。

1.3 治疗方法

对2组患者都进行健康宣教,包括指导饮食控

制、适度体育锻炼、及时监测血糖等。原有西医降糖

方案维持12周。
芪灵组患者在维持原有西医降糖方案的基础上

联合芪灵方治疗。芪灵方药物组成为黄芪20g、灵芝
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12g、桑叶12g、玉竹12g、金银花9g、茯苓9g。为了

避免患者自己煎中药而导致的人为差别,本研究将芪

灵方按照以上剂量委托专业制剂单位做成袋装的颗

粒制剂,1包/次,2次/d,早晚餐后温水冲服,疗程为

12周。
对照组患者则在维持原有西医降糖方案的基础

上予以安慰剂,即含10%芪灵方有效药物成分的颗粒

剂,服用方法及疗程同芪灵组[8]。

1.4 观察指标

比较2组患者治疗前后血糖(FPG、2hPG)、胰岛

素(FINS、2hFINS)、C肽(C-P、2hC-P)、HbA1、血脂

(TG、TC、HDL-C、LDL-C)、对数化的 HOMA-IR水

平。其中 HOMA-IR=FINS(mU/L)×FBG(mmol/

L)/22.5。HOMA-IR为偏态分布,取其对数后可使

偏态分布转化为正态分布数据[9]。
比较2组患者临床疗效,参照《中药新药临床研

究指导原则(试行)》[6]制定临床疗效评定标准:显效

 临床症状、体征明显改善,中医证候积分减少≥
70%;有效 临床症状、体征均有好转,70%>中医证

候积分减少≥30%;无效 临床症状、体征均无改善,
甚或加重,中医证候积分减少<30%。临床治疗总有

效率=[(显效+有效)例数/总例数]×100%。

1.5 统计学方法

采用SPSS21.0统计软件进行分析,符合正态分

布的计量资料采用均数±标准差(􀭺x±s)表示,治疗前

后比较采用配对t检验,组间比较采用独立样本t检

验;不符合正态分布的计量资料采用中位数(四分位

数间距)[M(IQR)]表示,治疗前后比较采用配对秩和

检验,组间差异比较采用独立样本秩和检验。计数资

料采用率(%)表示,组间比较采用χ2检验。以 P<
0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 血糖水平比较

治疗前,2组患者FPG、2hPG水平比较,差异无

统计学意义(P>0.05)。治疗后,2组患者 FPG、2
hPG水平均较治疗前明显下降(P<0.05),且芪灵组

显著低于对照组(P<0.05)。见表1。

2.2 胰岛素水平比较

治疗前,2组患者FINS、2hFINS水平比较,差异

无统计学意义(P>0.05)。治疗后,2组患者FINS、

2hFINS水平均较治疗前明显下降(P<0.05),且芪灵

组FINS水平显著低于对照组(P<0.05);2组患者

2hFINS水平比较,差异无统计学意义(P>0.05)。见

表2、表3。

表1 2组患者血糖水平比较(n=33,mmol/L,􀭺x±s)

组别 时间 FPG 2hPG

对照组
治疗前 7.91±0.80 13.43±1.80

治疗后 7.33±0.78* 12.43±2.05*

芪灵组
治疗前 8.19±1.15 12.18±2.22

治疗后 6.39±1.20*△ 9.79±1.64*△

  与治疗前比较*P<0.05;与对照组比较△P<0.05
表2 2组患者FINS水平比较

(n=33,mU/L,􀭺x±s)

组别 时间 FINS

对照组
治疗前 15.42±5.51
治疗后 14.35±5.02*

芪灵组
治疗前 16.65±5.74
治疗后 11.35±3.96*△

  与治疗前比较*P<0.05;与对照组比较△P<0.05

表3 2组患者2hFINS水平比较

[n=33,mU/L,M(IQR)]

组别 时间 2hFINS

对照组
治疗前 31.75(20.03)

治疗后 22.61(19.92)*

芪灵组
治疗前 46.66(33.52)

治疗后 30.64(17.21)*

2.3 C肽水平比较

治疗前,2组患者C-P、2hC-P水平比较,差异无

统计学意义(P>0.05)。治疗后,2组患者C-P、2hC-
P水平均较治疗前明显下降(P<0.05),且芪灵组C-P
水平显著低于对照组(P<0.05)。2组患者2hC-P水

平比较,差异无统计学意义(P>0.05)。见表4。

表4 2组患者C肽水平比较

(n=33,ng/mL,􀭺x±s)

组别 时间 C-P 2hC-P

对照组
治疗前 4.24±1.14 5.60±1.05
治疗后 3.68±0.94* 5.53±1.07*

芪灵组
治疗前 4.40±1.21 5.69±1.14
治疗后 2.95±0.76*△ 5.10±1.06*

  与治疗前比较*P<0.05;与对照组比较△P<0.05

2.4 HbA1c、对数化的HOMA-IR水平比较

治疗前,2组患者 HbA1c、对数化的 HOMA-IR
水平比较,差异无统计学意义(P>0.05)。治疗后,2
组患者HbA1c、对数化的HOMA-IR水平均较治疗前

明显下降(P<0.05),且芪灵组显著低于对照组(P<
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0.05)。见表5。

2.5 血脂水平比较

治疗前,2组患者 TG、TC、HDL-C、LDL-C水平

比较,差异无统计学意义(P>0.05)。治疗后,2组患

者TG、TC、LDL-C水平均较治疗前明显下降(P<
0.05),且芪灵组显著低于对照组(P<0.05);芪灵组

HDL-C水平较治疗前明显升高(P<0.05),且芪灵组

显著高于对照组(P<0.05)。见表6。

表5 2组患者HbA1c、对数化的HOMA-IR
水平比较(n=33,􀭺x±s)

组别 时间 HbA1c(%) 对数化的 HOMA-IR

对照组
治疗前 8.15±0.49 1.62±0.37
治疗后 7.83±0.50* 1.48±0.37*

芪灵组
治疗前 8.03±0.68 1.75±0.32
治疗后 7.07±0.60*△ 1.10±0.39*△

  与治疗前比较*P<0.05;与对照组比较△P<0.05

表6 2组患者血脂水平比较(n=33,mmol/L,􀭺x±s)
组别 时间 TG TC HDL-C LDL-C

对照组
治疗前 1.89±0.58 4.46±0.73 1.26±0.37 2.83±0.59
治疗后 1.82±0.57* 4.24±0.71* 1.27±0.37 2.47±0.64*

芪灵组
治疗前 1.97±0.74 4.82±0.79 1.13±0.24 3.06±0.61
治疗后 1.48±0.56*△ 3.98±0.70*△ 1.28±0.23*△ 2.44±0.57*△

  与治疗前比较*P<0.05;与对照组比较△P<0.05

2.6 临床疗效比较

治疗后,芪灵组临床治疗总有效率为84.85%,显
著高于对照组的45.45%(P<0.05)。见表7。

表7 2组患者临床疗效比较(n=33,例,%)
组别 显效 有效 无效 总有效率

对照组 2 13 18 15(45.45)
芪灵组 6 22 5 28(84.85)△

  与对照组比较*P<0.05

3 讨论

IR的发生较为复杂,目前其发生机制尚未完全阐

明,主要由遗传与后天因素等相互作用而引发。IR有

较强的遗传倾向,基因在很大程度上参与了IR的发

生及发展,包括多种胰岛素信号传导网络成员基因和

众多能量代谢过程的调控基因发生微小突变。后天

因素亦在IR的发生过程中扮演重要角色,后天的环

境因素或继发因素包括年龄、肥胖、缺少运动、应激、
妊娠、感染、药物反应等因素可通过各种机制干扰胰

岛素信号传导途径及细胞代谢,导致IR的发生。此

外,亦有大量研究显示,胰岛素的靶细胞及受体水平

机制、脂源性及炎症细胞因子的异常表达及对胰岛素

信号转导通路与糖脂代谢的影响、其他因素如内源性

或外源性胰岛素受体抗体的形成、性激素紊乱等在IR
发生过程中均起重要作用。

目前西医主要降糖手段有饮食控制、运动疗法、
血糖监测、口服降糖药及胰岛素等对症治疗,虽然单

纯西药治疗疗效也较好,但也有很多短板,如低血糖

发生率高、损伤肝肾功能等副作用、临床症状改善及

控制并发症的效果不甚理想等。而在改善IR方面,
目前西医临床上多应用双胍类和噻唑烷二酮类药物

改善外周组织的胰岛素敏感性,减轻胰岛素抵抗,但
不良反应发生率高,甚至有明显肝毒性等。因此,寻
找安全有效改善IR的治疗方法是今后糖尿病新药研

发的热点话题。大量研究表明,中医药在治疗T2DM
方面具有整体调节、多途径、多靶点等综合作用优

势[10-11],且没有明显不良反应,为降低T2DM 及其并

发症的发生率及死亡率提供了新的思路及治疗方法。
因此中医药在改善IR方面有着广阔的前景。

T2DM属中医“消渴”范畴,其病因病机复杂,总
的来说有禀赋不足、饮食不节、情志失调、劳欲过度、
虫毒外感等因素[12]。现代医家在古代医家认识的基

础上,普遍认为气虚和阴虚是消渴的始动因素,为本,
贯穿消渴始终;湿浊、燥热、痰饮、瘀血等病理产物是

诱发因素,为标。消渴属本虚标实之证,两者互为因

果,病久则气损及阳或阴损及阳,以致阴阳两虚。在

整个消渴病程中,均可产生痰瘀,而痰瘀日久,郁而化

热,可形成热毒。痰瘀热毒等病理产物可进一步阻碍

气血的生成和运行,造成脏腑失养,精气亏虚,最终致

脏腑功能衰竭。由此,痰瘀不仅是消渴的病理产物,
同时亦可加重消渴病情。因此,现多数学者认为痰、
瘀、热毒等致病因素是导致IR的实质。

临床中气阴两虚型患者多以虚证为主,兼有燥热

等实邪,单以益气养阴之法,临床疗效常常差强人意。
结合中医“虚则补之,实则泻之”的治疗大法,治疗气

阴两虚型T2DM患者应在益气养阴、健脾助运的基础

上,兼清热泻实。本研究选用芪灵方,重用黄芪为君,
味甘微温,入脾肺经,补气生津养血,扶正祛邪。灵芝

为臣,味甘、平,归肝肾二经,能养肝阴而滋肾阴;且灵

芝有益气生津之效,补气养阴,助君药益气生津之效,
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二味甘药相配,相辅相成,使气生而阴复。玉竹性甘,
微寒,入肺、胃经,有养阴润燥、生津止渴之功,助黄芪

生津养阴之力。桑叶、金银花相须为用,两者为苦寒

之品,共奏清热凉血润燥之效。桑叶、金银花与黄芪

合用,寓意有三。一为针对本虚标实,体现虚实同治,标
本兼顾;二为相辅相成,黄芪得桑叶、金银花,使阴得化,
桑叶、金银花得黄芪,散中有收;三为相制相成,补中寓

泻,补泻兼施。桑叶、金银花与玉竹共为佐药。茯苓味

甘、淡、平,入心、肺、脾、肾经,益气健脾,利水渗湿,调和

诸药,直达病所,以为使药。诸药合用,共奏益气养阴、
健脾利水泻热之效,标本同治,补泻兼施。

现代中药药理研究表明,黄芪降糖的有效成分黄

芪多糖可通过SIRT1-PGC-1α/PPARα-FGF21信号通

路改善糖脂代谢,改善IR[13]。灵芝的主要活性成分

灵芝多糖具有降血糖、降血脂、抗氧化及免疫调节等

作用,可通过抑制蛋白酪氨酸磷酸酶1B活性,提升蛋

白酪氨酸磷酸化水平,从而提高胰岛素敏感性,改善

IR;还可降低机体自由脂肪酸、TG、TC、LDL水平,提
高 HDL 水 平,缓 解IR[14]。玉 竹 多 糖 可 通 过 调 节

PI3K和过氧化物酶体增殖物激活受体γ信号通路,从
而改善IR[15]。桑叶提取物可通过增加IRS-1mRNA和

蛋白表达量,介导IRS-1/Pl3K/GLUT4信号途径,从
而增强下游GLUT4基因的转录,最终改善IR[16]。金

银花具有抗菌、抗病毒及降糖降脂等作用,现代研究

提示其可减轻PGC-1α在肝脏细胞中的病理性高表达

状态从而降低血糖,改善IR[17]。茯苓多糖是茯苓发

挥降糖作用的主要成分,现代研究证实茯苓多糖能显

著改善糖耐量异常,改善机体高胰岛素血症状态,并
减轻T2DM患者的IR程度[18]。

本研究结果显示,芪灵组FINS、C-P、对数化的

HOMA-IR水平显著低于对照组,表明联合芪灵方可

以更为显著地改善IR。在降糖方面,治疗后2组患者

FPG、2hPG、HbA1c水平均较治疗前明显下降,且芪

灵组显著低于对照组。表明芪灵方联合西药治疗可

进一步通过增加胰岛素敏感性,有效改善IR,从而发

挥降糖功效。在调节血脂方面,治疗后2组患者TG、

TC、LDL-C水平均较治疗前明显下降,且芪灵组TG、

TC、LDL-C水平显著低于对照组;芪灵组 HDL-C水

平显著高于同组治疗前及对照组治疗后;整个研究过

程中,所有患者均未出现低血糖及药物不良反应等情

况;芪灵组临床治疗总有效率显著高于对照组。提示

芪灵方联合西药治疗比单纯西药治疗在改善 T2DM
患者血脂异常方面更具优势,且未增加不良反应,安
全性较高。中西医结合治疗T2DM 有良好的发展前

景。本研究是小样本量短时间的临床疗效观察,并未

进一步探讨芪灵方改善气阴两虚型T2DM 患者胰岛

素抵抗的具体机制,有待进行更深入地研究。
综上所述,气阴两虚型T2DM患者在维持原有西

医降糖方案的基础上联合芪灵方治疗可有效缓解患

者临床症状,改善糖脂代谢紊乱,减轻胰岛素抵抗程

度,提高临床疗效。
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效,降低不良反应发生风险。与郑惠之等[13]人的研究

结果存在一致性。
综上所述,龙胆泻肝汤联合四联疗法治疗 Hp感

染慢性胃炎有助于促进胃酸分泌,改善胃黏膜萎缩,
降低炎性反应,提高临床疗效,降低不良反应发生

风险。
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