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丹蛭降糖胶囊对２型糖尿病合并肥胖患者

胰岛素抵抗及脂毒性改善作用

陆瑞敏，方朝晖，忻　凌

（安徽中医药大学第一附属医院，安徽 合肥　２３００３１）

［摘要］目的　观察具有益气活血功效中药复方制剂丹蛭降糖胶囊对２型糖尿病（ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，

Ｔ２ＤＭ）合并肥胖患者胰岛素抵抗、脂毒性相关指标的改善效果。方法　选取Ｔ２ＤＭ 合并肥胖患者８０例，

随机分为对照组及治疗组各４０例，均给予降低血糖、调节血脂的基础治疗，治疗组在常规治疗上加用中药复

方制剂丹蛭降糖胶囊口服，疗程为４周，观察治疗前后患者空腹血糖（ｆａｓｔｉｎｇｐｌａｓｍａｇｌｕｃｏｓｅ，ＦＰＧ）、餐后２

小时血糖（２ｈｏｕｒｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌｂｌｏｏｄｇｌｕｃｏｓｅ，２ｈＰＧ）、胰岛素抵抗指数（ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓｍｏｄｅｌａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｏｆｉｎ

ｓｕｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ＨＯＭＡＩＲ）、三酰甘油（ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅｓ，ＴＧ）、总胆固醇（ｔｏｔａｌｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＴＣ）、高密度脂蛋白

胆固醇（ｈｉｇｈｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＨＤＬ）、低密度脂蛋白胆固醇（ｌｏｗｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓ

ｔｅｒｏｌ，ＬＤＬ）、载脂蛋白（ａｐｏｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ，ＡＰＯ）、尿酸（ｕｒｉｃａｃｉｄ，ＵＡ）等指标变化的情况。结果　治疗４周后

门诊随访，两组患者ＦＰＧ、２ｈＰＧ、ＨＯＭＡＩＲ、ＴＧ、ＡＰＯＢ、ＵＡ水平均较治疗前明显降低，ＨＤＬ明显升高

（犘＜０．０５）；其中治疗组治疗后ＦＰＧ、ＨＯＭＡＩＲ、ＴＧ、ＵＡ、ＡＰＯＢ水平较对照组下降更为明显（犘＜０．０５）。

结论　丹蛭降糖胶囊能显著降低 Ｔ２ＤＭ 合并肥胖症患者的 ＨＯＭＡＩＲ、ＴＧ、ＵＡ 水平，有效改善肥胖型

Ｔ２ＤＭ患者胰岛素抵抗及脂毒性状态，从而有力防控糖尿病进展。
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　　２型糖尿病（ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，Ｔ２ＤＭ）

已被公认为世界范围的公共卫生疾病，而肥胖引

起的胰岛素抵抗以及糖脂毒性是其发病的高危因

素［１］。以往的研究证明，脂毒性的产生是由于机

体葡萄糖浓度和游离脂肪酸浓度升高，诱导胞内

脂质信号分子如内源性三酰甘油的堆积。这种慢

性脂毒性状态，对胰岛β细胞功能会起到恶化作

用。近年来，学者们多从中医药增加胰岛素敏感

性、改善胰岛β细胞功能等方面入手，探讨中医药

防治肥胖型 Ｔ２ＤＭ 的作用机制。例如从肝胃郁

热、气虚痰浊论治肥胖型Ｔ２ＤＭ，或从炎症因子等

方面研究其作用机制［２］。本研究旨在探索具有益

气活血作用的丹蛭降糖胶囊对Ｔ２ＤＭ伴肥胖患者

的胰岛素抵抗及脂毒性改善的效果，进而为早期

防控Ｔ２ＤＭ提供参考。

１　临床资料

１．１　诊断标准　Ｔ２ＤＭ西医诊断标准参照《中国２

型糖尿病防治指南（２０１３年版）》
［３］；参照中国肥胖

基金项目：国家中医临床研究基地业务建设科研专项

（ＪＤＺＸ２０１２００１）；国家中医药管理局中医药重点学科项

目（２００９１２２１）；安徽中医药大学自然科学研究重点项目

（２０１７ｆｙｚｄ００８）

作者简介：陆瑞敏（１９８４），女，硕士，主治医师

问题工作组的建议，将体质量指数（ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎ

ｄｅｘ，ＢＭＩ）≥２８ｋｇ／ｍ
２ 定为肥胖［４］；中医证型诊断

参照《糖尿病中医防治指南》［５］中痰瘀互阻辨证分型

标准。

１．２　纳入标准　符合西医诊断标准及中医辨证分

型标准；年龄２０～８０岁；签署知情同意书。

１．３　排除标准　①年龄＜２０岁，或＞８１岁；②妊

娠期、哺乳期及准备妊娠的妇女；③过敏体质或

对中药成分过敏；④近１个月内有糖尿病酮症酸

中毒、肾炎、心功能不全、感染、发热等原因引起

的肾功能损伤；⑤患有严重心、脑、肾或造血系统

疾病。

１．４　一般资料　８０例来源于２０１６年１２月至２０１９

年６月安徽中医药大学第一附属医院内分泌科住院

的Ｔ２ＤＭ 且ＢＭＩ≥２８ｋｇ／ｍ
２ 的患者，被随机分成

对照组和治疗组，每组４０例。其中对照组男２４例，

女１６例；年龄３０～７９岁，平均年龄（５４．７０±１３．５８）

岁；ＢＭＩ２５．５１～３７．８８ｋｇ／ｍ
２，平均ＢＭＩ（２９．８５±

２．６３）ｋｇ／ｍ
２。治疗组男２７例，女１３例；年龄３２～

８０岁，平均年龄（５９．６７±１０．８４）岁；ＢＭＩ２５．６４～

３６．７８ｋｇ／ｍ
２，平均ＢＭＩ（２８．７６±２．８６）ｋｇ／ｍ

２。两

组患者的一般资料比较，差异无统计学意义（性别：

χ
２＝０．４８７，犘＝０．４８５；年龄：狋＝－１．８０９，犘＝０．０７４；

ＢＭＩ：犣＝－２．４１１，犘＝０．０１６），具有可比性。

６２
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２　方法

２．１　治疗方法　对照组：基础治疗（糖尿病健康宣

教及饮食、运动干预，予以控制血糖、血压、调节血脂

等基础用药，并根据患者临床症状及时对症治疗）。

治疗组：在基础治疗的基础上加用丹蛭降糖胶囊（批

准文号：皖药制字Ｚ２００９００００６；组方：太子参、生地

黄、牡丹皮、泽泻、菟丝子、水蛭；辅料为糊精；剂型为

胶囊；每瓶５０粒，每粒０．４ｇ；由安徽中医药大学第

一附属医院生产），每次４粒，每日２次，饭后０．５ｈ

口服。疗程４周，门诊随访。

２．２　观察指标　空腹血糖（ｆａｓｔｉｎｇｐｌａｓｍａｇｌｕｃｏｓｅ，

ＦＰＧ）、餐后２小时血糖（２ｈｏｕｒｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌｂｌｏｏｄｇｌｕ

ｃｏｓｅ，２ｈＰＧ）、三酰甘油（ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅｓ，ＴＧ）、总胆固醇

（ｔｏｔａｌｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＴＣ）、低密度脂蛋白胆固醇（ｌｏｗｄｅｎ

ｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＬＤＬ）、高密度脂蛋白胆固醇

（ｈｉｇｈｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＨＤＬ）、载脂蛋白Ａ

（ａｐｏｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＡ，ＡＰＯＡ）、载脂蛋白Ｂ（ａｐｏｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ

Ｂ，ＡＰＯＢ）、尿酸（ｕｒｉｃａｃｉｄ，ＵＡ）均由安徽中医药大学第

一附属医院生化实验室测定。根据ＦＰＧ、空腹胰岛素

（ｆａｓｔｉｎｇｉｎｓｕｌｉｎ，ＦＩＮＳ）水平计算胰岛素抵抗指数（ｈｏ

ｍｅｏｓｔａｓｉｓｍｏｄｅｌａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｏｆｉｎｓｕｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ＨＯ

ＭＡＩＲ）。犐（ＨＯＭＡＩＲ）＝犮（ＦＰＧ）×犑（ＦＩＮＳ）／２２．５。

２．３　统计学方法　实验数据采用ＳＰＳＳ２３．０进行

分析。连续型变量采用“均数±标准差（珚狓±狊）”表

示。同组治疗前后数据比较，正态分布或偏态分布时

分别采用两个独立样本狋检验或 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ检验；两组

差值分布比较，采用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙ犝 检验；计数资料

采用χ
２检验。犘＜０．０５为差异有统计学意义。

３　结果

３．１　两组患者治疗前后ＦＰＧ、２ｈＰＧ水平比较　两

组患者治疗前ＦＰＧ、２ｈＰＧ水平比较，差异无统计学

意义（犘＞０．０５）。治疗后两组患者ＦＰＧ、２ｈＰＧ水

平均较治疗前明显下降（犘＜０．０５）；与对照组比较，

治疗组患者治疗后ＦＰＧ 水平下降程度更为明显

（犘＜０．０５），２ｈＰＧ水平的差异无统计学意义（犘＞

０．０５），提示加用丹蛭降糖胶囊治疗，患者ＦＰＧ得到

更好的控制。见表１。

表１　两组患者治疗前后ＦＰＧ、２ｈＰＧ水平比较（珚狓±狊）

组别 狀
ＦＰＧ／（ｍｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后 差值

２ｈＰＧ／（ｍｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后 差值

对照 ４０ ９．２３±３．２１ ７．４８±１．４７ １．７５±２．４３ １３．７５±４．２７ ９．６４±２．３７ ４．１２±２．８１

治疗 ４０ ９．０６±２．９０ ５．９９±０．９１ ３．０７±２．４０＃ １３．６６±５．０９ ８．２５±１．８０ ５．４１±４．１３

　　注：与治疗前比较，犘＜０．０５；与对照组比较，＃犘＜０．０５

３．２　两组患者治疗前后 ＨＯＭＡＩＲ水平比较　治

疗前两组患者 ＨＯＭＡＩＲ水平比较，差异无统计学

意义（犘＞０．０５）。治疗后两组患者 ＨＯＭＡＩＲ水平

均明显下降（犘＜０．０５），治疗组患者治疗前后 ＨＯ

ＭＡＩＲ差值显著大于对照组（犘＜０．０５）。见表２。

３．３　两组患者治疗前后血脂及ＵＡ水平比较　治

疗前两组患者ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬ、ＨＤＬ、ＡＰＯＡ、ＡＰＯ

Ｂ、ＵＡ水平比较，差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。

与治疗前比较，治疗后两组患者 ＴＧ、ＡＰＯＢ、ＵＡ

水平均明显下降，ＨＤＬ明显升高（犘＜０．０５），且治

疗后治疗组患者ＴＧ、ＡＰＯＢ及 ＵＡ水平降低程度

显著大于对照组（犘＜０．０５）；两组治疗前后 ＴＣ、

ＬＤＬ、ＡＰＯＡ水平比较，差异均无统计学意义（犘＞

０．０５）。见表３。

表２　两组患者治疗前后 ＨＯＭＡＩＲ的比较（珚狓±狊）

组别 狀
ＨＯＭＡＩＲ

治疗前 治疗后 差值

对照 ４０ ５．４０±４．７９ ３．６０±３．１７ １．８０±２．０２

治疗 ４０ ５．７５±５．３１ ２．５６±３．００ ３．１８±２．７４＃

　　注：与治疗前比较，犘＜０．０５；与对照组比较，＃犘＜０．０５

表３　两组治疗前后血脂、尿酸水平比较（珚狓±狊）

组别 狀
ＴＧ／（ｍｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后 差值

ＴＣ／（ｍｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后 差值

ＵＡ／（μｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后 差值

对照 ４０ ２．０１±１．０１１．５１±０．４５ ０．５０±１．０３ ４．３９±１．４０ ４．３０±１．０９ ０．０９±０．７２ ３８６．５０± ８６．９５ ３１４．５５±７０．０１ ７１．９５±６２．７４

治疗 ４０ ２．６２±２．４４１．１５±０．３２ １．４７±２．４４＃ ４．６９±１．１４ ４．６６±１．１３ ０．０４±０．１７ ３５１．５８±１００．４８ ２２９．３８±４２．３７ １２２．２０±９４．８１＃

组别 狀
ＬＤＬＣ／（ｍｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后 差值

ＨＤＬＣ／（ｍｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后 差值

对照 ４０ ２．９９±１．０４ ２．９６±０．９４ ０．０３±０．１８ １．０３±０．３７ １．１１±０．３５ ０．０９±０．１８

治疗 ４０ ３．００±０．９２ ２．９７±０．８５ ０．０２±０．１９ １．０５±０．２７ １．１３±０．２６ ０．０８±０．２０

组别 狀
ＡＰＯＡ／（ｇ／Ｌ）

治疗前 治疗后 差值

ＡＰＯＢ／（ｇ／Ｌ）

治疗前 治疗后 差值

对照 ４０ １．２５±０．２１ １．２２±０．１９ ０．０３±０．１４ ０．９４±０．３１ ０．８１±０．３２ ０．１３±０．１７

治疗 ４０ １．２１±０．２１ １．１８±０．２０ ０．０３±０．１２ ０．９８±０．２６ ０．７２±０．１６ ０．２６±０．２２＃

　　注：与治疗前比较，犘＜０．０５；与对照组比较，＃犘＜０．０５

７２
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４　讨论

Ｔ２ＤＭ发展至今，肥胖已成为其鲜明的现代发病

特点。据统计，超重（２５ｋｇ／ｍ
２
≤ＢＭＩ＜３０ｋｇ／ｍ

２）人

群的糖尿病患病率是体质量正常者（ＢＭＩ＜２５

ｋｇ／ｍ
２）的２倍

［６］。肥胖诱发的脂毒性以及胰岛素

抵抗，成为加速Ｔ２ＤＭ发病及其并发症进展的重要

因素。近年来，热门降糖药物胰高血糖素样肽１及

二肽基肽酶４抑制剂均是以控制血糖、减轻体质量

为治疗靶点。而关于肥胖与消渴，早在我国古代便

有记载。《素问·通评虚实论》：“凡治消瘅……甘肥

贵人，则膏梁之疾。”《素问·奇病论》：“肥者令人内

热……故其气上逆，转为消渴。”明代《类经·藏象

类·老壮少小脂膏肉瘦之别》曰：“膏者即肥之脂膏，

谓如豕肉之红白相间……凝者曰脂，泽者曰膏。”膏

脂，既指肥厚油腻的食物，也指过度堆积的脂肪组

织，可见肥胖与消渴的关系由来已久。现代人安逸

少劳、营养过剩的生活方式成为Ｔ２ＤＭ发病的关键

因素，长期高热量、高脂肪型食物的过度摄入给机体

正常代谢带来沉重负担，导致脾胃超负荷运作，久则

不堪重负，运化失司，膏粱之气不得转化，积聚成痰，

阻遏气血运行，致瘀血内生。消渴病机为阴虚燥热，

日久燥热则消谷耗液，灼津生痰，亦致痰浊中阻、血

行不畅。可见，“脂”“膏”与“瘀”，共同作用，相互交

结，逐渐累及周身经络脏腑，发展为Ｔ２ＤＭ 及其诸

多并发症。本研究采用具有益气活血作用的中药复

方制剂丹蛭降糖胶囊，观察用药前后与脂毒性密切

相关的胰岛素抵抗、ＴＧ等指标的变化，以了解益气

活血中药对于肥胖型Ｔ２ＤＭ 患者脂毒性的改善作

用。本制剂核心中药为牡丹皮、水蛭、太子参、泽泻、

生地黄、菟丝子。其中太子参益气健脾助运；泽泻化

痰利湿浊；牡丹皮、水蛭活血化瘀力强，可推行气血，

以化瘀浊；生地黄、菟丝子滋肾养阴，顾护消渴阴虚

燥热之根本。全方通补兼施，补不碍邪，攻不伤正。

现代药理学研究证明：牡丹皮、太子参、泽泻均

有较好的调脂作用，牡丹皮水提物可有效降低

Ｔ２ＤＭ小鼠的血糖、血清胆固醇水平，提高超氧化

物歧化酶活性，发挥抗氧化作用［７］；太子参多糖可有

效降低链脲佐菌素诱导的糖尿病大鼠血清 ＴＣ、

ＴＧ、ＬＤＬ水平，增高 ＨＤＬ水平
［８９］；泽泻能够有效

降低健康人血液中ＴＧ、ＡＰＯＢ、ＬＤＬ等含量
［１０］；水

蛭素通过结合凝血酶，抑制血小板聚集，具有抗凝、

抗血栓作用［１１］；生地黄梓醇则是通过改善葡萄糖转

运蛋白表达，减少胰岛素抵抗［１２］；菟丝子黄酮能显

著降低Ｔ２ＤＭ大鼠ＴＧ水平，其水提物被证实可促

进大鼠体外脂肪组织释放游离脂肪酸，促进脂肪分

解［１３］。由此可见，组方中药物对脂质代谢均发挥积

极作用。与其他调节血脂中药相比，丹蛭降糖胶囊

中水蛭还发挥虫类药物活血化瘀、疏利经络的优势。

本课题组既往研究［１４１６］也证明其具有血管内皮保护

作用。

本研究结果初步表明，具有益气活血作用的丹

蛭降糖胶囊可明显降低Ｔ２ＤＭ 伴肥胖患者的ＴＧ、

ＡＰＯＢ等水平，升高 ＨＤＬ水平，促进脂肪分解，增

强胰岛素敏感性，缓解胰岛素抵抗，同时也可明显降

低患者 ＵＡ 水平，提示丹蛭降糖胶囊对降低患者

ＵＡ也有较好疗效。丹蛭降糖胶囊具有益气血、化

瘀浊、通经络之效，可解决肥胖之“膏”“脂”凝结致瘀

病理状态，可有效地减少患者脂毒性早期产物，快速

纠正糖、脂代谢紊乱，明显改善肥胖型 Ｔ２ＤＭ 患者

胰岛素抵抗及脂毒性状态。本研究为早期防治糖尿

病，抑制并发症进展提供新的治疗方法与思路。
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ｌｙｇｒｅａｔｅｒｒｅｄｕｃｔｉｏｎｓｉｎＦＰＧ，ＨＯＭＡＩＲ，ＴＧ，ＵＡ，ａｎｄＡＰＯＢ（犘＜０．０５）．犆狅狀犮犾狌狊犻狅狀　Ｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ

Ｔ２ＤＭａｎｄｏｂｅｓｉｔｙ，ＤａｎｚｈｉＪｉａｎｇｔａｎｇＣａｐｓｕｌｅｃａｎｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｒｅｄｕｃｅＨＯＭＡＩＲ，ＴＧ，ａｎｄＵＡ，ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ

ｌｙｉｍｐｒｏｖｅｉｎｓｕｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅａｎｄｌｉｐｏｔｏｘｉｃｉｔｙ，ａｎｄｔｈｕｓｐｒｅｖｅｎｔａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｔｈｅｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎｏｆｄｉａｂｅｔｅｓ．

［犓犲狔狑狅狉犱狊］Ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ；Ｏｂｅｓｉｔｙ；ＤａｎｚｈｉＪｉａｎｇｔａｎｇＣａｐｓｕｌｅ；Ｉｎｓｕｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ；Ｌｉｐｏｔｏｘｉｃｉｔｙ

９２
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