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加味黄连解毒汤联合利拉鲁肽对初发 2型糖尿病肥胖患者糖脂代谢、
炎症反应及胰岛功能的影响 *
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摘要 目的：探讨加味黄连解毒汤联合利拉鲁肽对初发 2型糖尿病肥胖患者糖脂代谢、炎症反应及胰岛功能的影响。方法：选取

2016年 1月至 2018年 5月复旦大学附属华山医院北院收治的 104例初发 2型糖尿病肥胖患者，按照随机数字表法将患者分为

对照组（n=52）和研究组（n=52）。对照组给予利拉鲁肽治疗，研究组给予加味黄连解毒汤联合利拉鲁肽治疗，两组均治疗 3个月。

比较两组治疗前、治疗 3个月后体质量指数（BMI）、血糖指标 [空腹血糖（FPG）、餐后 2小时血糖（2hPG）、糖化血红蛋白

（HbA1c）]、血脂指标[总胆固醇（TC）、甘油三酯（TG）、高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）]、炎症指标[C

反应蛋白（CRP）、肿瘤坏死因子 -琢（TNF-琢）、白细胞介素 -6（IL-6）]及胰岛功能指标[胰岛素抵抗指数（HOMA-IR）、胰岛 茁细胞功
能指数（HOMA-茁）]，并记录两组治疗过程中不良反应发生情况。结果：治疗 3个月后，两组的 BMI、FPG、2hPG、HbA1c、HOMA-IR

及血清 TG、TC、LDL-C、CRP、TNF-琢、IL-6水平均低于治疗前，HOMA-茁及血清 HDL-C水平均高于治疗前，且研究组 BMI、FPG、

2hPG、HbA1c、HOMA-IR及血清 TG、TC、LDL-C、CRP、IL-6、TNF-琢水平均较对照组降低，血清 HDL-C水平及 HOMA-茁较对照
组升高（P<0.05）。两组不良反应发生率比较无差异（P>0.05）。结论：加味黄连解毒汤联合利拉鲁肽治疗初发 2型糖尿病肥胖患者

安全有效，能够减轻患者体重，改善血糖、血脂水平以及胰岛功能，减轻炎症反应。
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Effect of Jiawei Huanglianjiedu Decoction Combined with Liraglutide
on Glucolipid Metabolism, Inflammatory Response and Islet Function
of Obesity Patients with Newly Diagnosed Type 2 Diabetes Mellitus*

To explore the effects of jiawei huanglianjiedu decoction combined with liraglutide on glucolipid

metabolism, inflammatory response and islet function of obesity patients with newly diagnosed type 2 diabetes mellitus. 104

obesity patients with newly diagnosed type 2 diabetes mellitus who were treated in North Hospital of Huashan Hospital Affiliated to Fudan

University from January 2016 to May 2018 were selected. Patients were divided into control group (n=52) and research group (n=52)

according to random number table method. The control group was given liraglutide, and the research group was treated with jiawei huan-

glianjiedu decoction combined with liraglutide, the two groups were treated for 3 months. The body mass index (BMI), blood glucose

index [fasting blood glucose (FPG), 2-hour postprandial blood glucose (2hPG), glycosylated hemoglobin (HbA1c)], blood lipid index [total

cholesterol (TC), triglyceride (TG), high density lipoprotein cholesterol (HDL-C), low density lipoprotein cholesterol (LDL-C)], inflam-

matory markers [C-reactive protein (CRP), tumor necrosis factor-琢 (TNF-琢), interleukin-6 (IL-6)] and islet function indicators [insulin
resistance index (HOMA-IR), islet 茁 cell function index (HOMA-茁)] were compared between the two groups before treatment and 3
months after treatment.The occurrence of adverse reactions during the treatment was recorded. 3 months after treatment, the

BMI, FPG, 2hPG, HbA1c, HOMA-IR and serum levels of TG, TC, LDL-C, CRP, IL-6 and TNF-琢 in two groups were lower than those
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before treatment.serum levels of HDL-C and HOMA-茁 were higher than those before treatment. The BMI, FPG, 2hPG, HbA1c,

HOMA-IR and serum levels of TG, TC, LDL-C, CRP, TNF-琢 and IL-6 in the research group were lower than those in the control group,

the levels of HOMA-茁 and serum HDL-C were higher than those in control group (P<0.05). The incidence of adverse reactions in the
research group was 13.46% (7/52), the incidence of adverse reactions in the control group was 5.77%(3/52). There was no significant dif-

ference in the incidence of adverse reactions between the two groups (P>0.05). Jiawei huanglian jiedu decoction combined

with liraglutide is safe and effective in the treatment of obese patients with newly diagnosed type 2 diabetes mellitus. It can reduce the

weight of patients, improve blood sugar, blood lipid levels and pancreatic islet function, and reduce inflammation.

Type 2 diabetes mellitus; Obesity; Liraglutide; Jiawei huanglianjiedu decoction; Glucolipid metabolism; Inflammatory

response; Islet function

前言

2型糖尿病是一种好发于 40周岁以上人群的常见内分泌

系统疾病，是由于患者胰岛 茁细胞功能受损导致胰岛素分泌不
足引起的糖代谢紊乱，临床主要表现为代谢紊乱症群、急性并

发症群及慢性病变症群，最终将导致患者全身多器官损伤[1-3]。有

数据显示，超过 90%以上的糖尿病患者为 2型糖尿病，而其中

肥胖患者占 85%以上[4]。近年来，随着人们饮食结构的改变，2

型糖尿病肥胖患者的发病率越来越高，严重影响人们的生活和

工作[5]。目前，临床治疗 2型糖尿病肥胖患者主要应用二甲双

胍、葡萄糖苷酶抑制剂等药物，虽然具有一定的作用，但整体疗

效并不理想 [6]。利拉鲁肽是一种新型的人胰高血糖素样肽 1

（Glucagon like peptide 1，GLP-1）类似物，与天然 GLP-1有 97%

的同源性，能够有效控制 2型糖尿病患者的血糖水平，还能够

减轻患者的体重[7,8]。中医认为，糖尿病的发病病机是燥热为标、

阴虚为本，是由于热毒内侵导致痰浊、瘀血，故治疗应以益气养

阴、清热解毒、化痰去浊、通络活血为宜[9]。加味黄连解毒汤为本

院协定处方，方中含有黄连、黄柏、黄芩、栀子、麦冬、玄参、生地

黄、连翘、金银花、蒲公英等多味中药，具有清热解毒、活血化

瘀、通利三焦的作用[10]。本研究通过探讨加味黄连解毒汤联合

利拉鲁肽对初发 2型糖尿病肥胖患者糖脂代谢、炎症反应及胰

岛功能的影响，以期为临床治疗初发 2型糖尿病肥胖提供新的

思路，结果整理如下。

1 资料与方法

1.1 临床资料

选择复旦大学附属华山医院北院于 2016年 1月 ~2018年

5月收治的 104例初发 2型糖尿病肥胖患者。纳入标准：（1）均

符合《中国 2型糖尿病防治指南（2010年版）》中的相关诊断标

准[11]；（2）体质量指数（Body mass index，BMI）≥ 30 kg/m2；（3）患

者对本研究知情且签署知情同意书；（4）患者全程配合治疗；

（5）均为首次确诊。排除标准：(1)1型糖尿病患者；(2)伴有甲减、

甲亢等内分泌系统疾病患者；(3)伴有全身炎症反应患者；(4)伴

有血液系统疾病患者；(5)长期服用糖皮质激素患者；(6)心、肝、

肾功能障碍患者；(7)对本研究所用药物过敏患者；(8)精神意识

障碍患者；(9)妊娠及哺乳期妇女。本研究已获复旦大学附属华

山医院北院医学伦理委员会批准通过。按照数表法将患者随机

分为对照组（n=52）和研究组（n=52）。对照组男 31例，女 21例；

年龄 41-70岁，平均（56.39± 10.20）岁；BMI为 30-42 kg/m2，平

均（34.11± 2.87）kg/m2；病程 3-18年，平均（7.60± 4.22）年。研究

组男 30 例，女 22 例；年龄 43-72 岁，平均（55.41± 12.21）岁；

BMI为 32-41 kg/m2，平均（34.06± 3.02）kg/m2；病程 3-19年，平

均（7.95± 4.67）年。两组患者一般资料比较无差异（P>0.05），临
床资料具有可比性。

1.2 方法

所有患者于入院后均给予生活方式干预措施，包括合理的

饮食计划、适当的锻炼、健康教育等，同时所有患者均给予盐酸

二甲双胍片（中美上海施贵宝有限公司，国药准字 H20023371，

规格：0.5 g）治疗，口服，1 g/次，2次 /d。在此基础上，对照组给

予利拉鲁肽注射液（丹麦诺和诺德公司，国药准字：J20160037，

规格：3 mL:18 mg）治疗，于每日早餐前皮下注射利拉鲁肽注射

液，0.6 mg/次，1 次 /d，并于每周检测患者空腹血糖（Fasting

plasma glucose，FPG）、餐后 2小时血糖（2hourpostprandialblood

glucose，2hPG），依据血糖水平调整剂量为 1.2-1.8 mg/d。研究组

在对照组治疗的基础上联合加味黄连解毒汤治疗，加味黄连解

毒汤为本院协定处方，方中包括黄连 10g、黄柏 10 g、黄芩 10 g、

栀子 10g、麦冬 12g、玄参 12g、生地黄 12g、连翘 15g、金银花 20g、

蒲公英 15 g，口干渴者，加生石膏 10 g；下肢沉重者，加山萸肉

10 g；大便干结者，加决明子 12 g；胃脘撑胀者，加陈皮 10 g、白

术 10 g；肢体麻木者，加威灵仙 10 g、路路通 10 g；乏力者，加黄

芪 10 g、山药 10 g；加水煎至 400 mL，400 mL/剂，1剂 /d，分早

晚两次饭后温服。两组均持续治疗 3个月。

1.3 观察指标

(1)测量两组患者治疗前、治疗 3个月后的身高和体重，计

算 BMI，计算公式为：BMI=体重(kg)/身高 2(m2)。(2)早晨空腹

状态（禁食 12 h）下行口服葡萄糖耐量试验，于治疗前、治疗 3

个月后采集两组患者空腹静脉血和餐后 2 h 静脉血，测量

FPG、2hPG、糖化血红蛋白（Glycated hemoglobin，HbA1c），测量

仪器为美国 BECKMAN CX8型全自动生化分析仪。(3)于治疗

前、治疗 3 个月后抽取患者静脉血 6 mL，以 2500 r/min 离心

15 min，离心半径 13.5 cm，分离血清，置于 -28℃冰箱中备用。

测量两组血脂相关指标，包括甘油三酯（Triglyceride，TG）、高密

度脂蛋白胆固醇（High-density lipoprotein cholesterol，HDL-C）、

总胆固醇 （Total cholesterol，TC）、低密度脂蛋白胆固醇
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（Low-density lipoprotein cholesterol，LDL-C），测量仪器为美国

BECKMAN CX8型全自动生化分析仪。(4)检测并比较两组治

疗前、治疗 3个月后炎症相关指标，包括 C反应蛋白（C-reac-

tive protein，CRP）、肿瘤坏死因子 -琢（Tumor necrosis factor-琢，
TNF-琢）及白细胞介素 -6（Interleukin-6，IL-6），检测均采用酶联

免疫吸附测定法（试剂盒来源于武汉明德生物科技股份有限公

司）。(5) 检测并比较两组治疗前、治疗 3个月后空腹胰岛素

（Fasting insulin，FINS），检测采用免疫层析法（试剂盒来源于上

海康朗生物科技有限公司）。计算两组胰岛功能相关指标，包括

胰岛素抵抗指数（Insulin resistence index，HOMA-IR）和胰岛 茁
细胞功能指数（Islet 茁 cell function index，HOMA-茁）。计算公式
为：HOMA-IR=FPG (mmol/L) × FINS (mIU/L)/22.5；HOMA-茁=
20× FINS(mIU/L)/[ FPG(mmol/L)-3.5]。(6)记录两组治疗过程中

恶心呕吐、头疼、低血糖等不良反应。

1.4 统计学方法

本研究结果的处理软件为 SPSS21.0，计量资料以（x± s）表
示，采用 t检验，计数资料以率表示，采用 x2检验，检验水准设
置为 琢=0.05。

2 结果

2.1 BMI、血糖相关指标比较

治疗前，两组 BMI、FPG、2hPG及 HbA1c比较差异均无统

计学意义（P>0.05）；治疗 3 个月后，两组 BMI、FPG、2hPG 及

HbA1c均低于治疗前，且研究组 BMI、FPG、2hPG及 HbA1c较

对照组降低（P<0.05）。见表 1。

Note: Compared with before treatment, *P<0.05.

表 1 BMI、血糖相关指标比较（x± s）
Table 1 Comparison of BMI and blood sugar related indicators（x± s）

Groups n

BMI（kg/m2） FPG（mmol/L） 2hPG（mmol/L） HbA1c（%）

Before

treatment

3 months

after

treatment

Before

treatment

3 months

after

treatment

Before

treatment

3 months

after

treatment

Before

treatment

3 months

after

treatment

Control group 52 34.11± 2.87 31.10± 2.34* 9.20± 1.83 5.63± 0.82* 16.60± 3.55 13.29± 2.24* 8.80± 0.84 6.75± 0.70*

Research group 52 34.06± 3.02 25.22± 2.12* 9.18± 1.90 4.78± 0.51* 16.67± 3.71 11.30± 2.07* 8.77± 0.76 5.42± 0.65*

t 0.087 13.429 0.055 6.347 0.098 4.705 0.191 10.040

P 0.467 0.000 0.478 0.000 0.461 0.000 0.424 0.000

2.2 血脂相关指标比较

治疗前，两组血清 TG、TC、LDL-C及 HDL-C水平比较无

差异（P>0.05）；治疗 3 个月后，两组血清 TG、TC、LDL-C水平

均低于治疗前，血清 HDL-C水平均高于治疗前，且研究组血清

TG、TC、LDL-C水平低于对照组，血清 HDL-C水平高于对照

组（P<0.05）。见表 2。

Note: Compared with before treatment, *P<0.05.

表 2 血脂相关指标比较（x± s）
Table 2 Comparison of blood lipid related indicators（x± s）

Groups n

TG（mmol/L） TC（mmol/L） HDL-C（mmol/L） LDL-C（mmol/L）

Before

treatment

3 months

after

treatment

Before

treatment

3 months

after

treatment

Before

treatment

3 months

after

treatment

Before

treatment

3 months

after

treatment

Control group 52 2.71± 0.30 1.88± 0.22* 5.87± 0.64 4.71± 0.47* 0.80± 0.10 1.10± 0.13* 4.82± 0.65 2.28± 0.51*

Research group 52 2.73± 0.35 1.32± 0.15* 5.84± 0.69 3.12± 0.31* 0.82± 0.08 1.33± 0.15* 4.86± 0.69 1.97± 0.45*

t 0.313 15.166 0.230 20.364 1.126 8.356 0.304 3.287

P 0.378 0.000 0.409 0.000 0.131 0.000 0.381 0.001

2.3 炎症相关指标比较

两组治疗前血清 CRP、TNF-琢及 IL-6 水平比较无统计学

差异（P>0.05）；两组治疗 3个月后血清 CRP、TNF-琢及 IL-6水

平均较治疗前降低，且研究组血清 CRP、TNF-琢及 IL-6水平均

低于对照组（P<0.05）。见表 3。

2.4 胰岛功能相关指标比较

治疗前，两组 HOMA-IR、HOMA-茁 比较差异均无差异
（P>0.05）；治疗 3 个月后，两组的 HOMA-IR 均明显降低，

HOMA-茁明显升高（P<0.05），且研究组的 HOMA-IR较对照组

降低，HOMA-茁较对照组升高（P<0.05）。见表 4。

2.5 两组不良反应比较

治疗过程中，对照组发生恶心呕吐 1例、头疼 1例、低血糖

1例，不良反应发生率为 5.77%（3/52）；研究组发生恶心呕吐 2

例、头疼 1例、低血糖 4例，不良反应发生率为 13.46%（7/52）；

两组不良反应发生率比较差异无统计学意义（x2=1.770，P=0.
183）。
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3 讨论

目前 2型糖尿病的发病机制尚不明确，但普遍认为肥胖是

2型糖尿病的独立危险因素，且肥胖会导致血糖水平难以控

制[12,13]。初发 2型糖尿病肥胖患者体内存在高血糖、高血脂、高

胰岛素血症、炎症因子紊乱等现象，且其发生发展与胰岛素抵

抗有密切联系[14-16]，因此，改善初发 2型糖尿病肥胖患者的胰岛

素抵抗，恢复胰岛细胞功能，改善血糖、血脂水平，抑制炎症反

应，对于初发 2型糖尿病肥胖的治疗具有重要的临床意义。目

前，临床治疗 2型糖尿病肥胖主要采用饮食治疗、糖尿病教育、

自我监测、药物治疗等多种手段，药物治疗应用双胍类、磺酰脲

类等多种降糖药物，然而疗效并不理想。利拉鲁肽是 GLP-1类

似物，能够刺激机体内胰岛素的分泌，抑制胰高血糖素的分泌，

从而控制高血糖，且几乎不会发生低血糖，同时其还可通过减

轻胃排空、增加饱腹感来抑制患者的食欲，从而减轻患者的体

重[17-19]。中医认为，糖尿病属 "消渴 "范畴，是由于无形之热毒

导致瘀血、痰浊，故治疗原则为通利三焦、化痰活血、清热解

毒[20,21]。加味黄连解毒汤中含有黄连、黄柏、黄芩、栀子、麦冬、玄

参、生地黄、连翘、金银花、蒲公英，其中黄连为君药，能够清泻

心经实火，黄芩为臣药，能够清泻上焦肺火，黄柏为佐药，能够

泻下焦肾火，三者具有清热燥湿之功效；栀子、麦冬、玄参、生地

黄、连翘、金银花、蒲公英均为使药，栀子具有清热利湿、解毒凉

血之功效，麦冬具有养阴润肺、生津除烦之功效，玄参具有固肾

益精之功效，生地黄具有清热凉血、养阴生津之功效，连翘具有

清热解毒、消肿散结、疏散风热之功效，金银花、蒲公英具有清

热解毒、散痈消肿之功效；诸药合用，共奏清热解毒、益气养阴、

通络活血之功效[22]。现代药理学研究表明[23,24]，黄连具有降血

脂、降血糖、降血压、增强免疫力、抗病原微生物、抗血小板聚集

等作用，黄芩具有抗炎、解热、抗菌抗病毒、抗肿瘤、清除氧自由

基、调节免疫力等作用，黄柏具有降压、抗炎抗菌、抗溃疡等作

用，栀子具有解热镇痛、抗炎、抗肿瘤细胞、抗氧化、降糖降脂等

作用。

本研究结果显示，研究组治疗 3 个月后的 BMI、FPG、

2hPG、HbA1c及血清 TG、TC、LDL-C水平均低于对照组，血清

HDL-C水平高于对照组，提示加味黄连解毒汤联合利拉鲁肽

治疗初发 2型糖尿病肥胖能够明显降低患者体重，改善血糖、

血脂水平。这可能是由于加味黄连解毒汤能够通过激活 AMPK

和抑制线粒体来下调脂肪合成和肝糖原糖异生的基因来发挥

改善血脂和血糖水平的作用[25]。本研究结果显示，研究组治疗 3

个月后血清 CRP、TNF-琢及 IL-6水平均低于对照组，提示加味

黄连解毒汤联合利拉鲁肽治疗初发 2型糖尿病肥胖能够减轻

患者炎症反应。研究表明，2型糖尿病是一种慢性低度炎症性

状态，患者体内血清炎症因子水平能够预测 2型糖尿病的发生

发展及严重程度[26-28]。加味黄连解毒汤中的黄芩、栀子、生地黄、

金银花等中药成分具有抗炎的作用，因此相比于利拉鲁肽单独

治疗，加味黄连解毒汤联合利拉鲁肽能够更加显著的减轻患者

炎症反应。本研究结果显示，研究组治疗 3个月后 HOMA-IR

明显低于对照组，HOMA-茁明显高于对照组，提示加味黄连解
毒汤联合利拉鲁肽治疗初发 2型糖尿病肥胖能够改善患者胰

岛功能。这可能是由于加味黄连解毒汤能够通过刺激胰岛素受

体的 mRNA转录来促进胰岛素受体基因的表达，增加胰岛素

受体的生成，从而提高组织对胰岛素的敏感性，改善胰岛功

能 [29,30]。另外本研究结果显示，两组不良反应发生率比较无差

异，提示加味黄连解毒汤联合利拉鲁肽治疗初发 2型糖尿病肥

胖，不会增加患者的不良反应，安全性较好。目前，国内尚无加

味黄连解毒汤联合利拉鲁肽在治疗初发 2型糖尿病肥胖方面

Note: Compared with before treatment, *P<0.05.

Note: Compared with before treatment, *P<0.05.

Groups n

CRP（mg/L） TNF-琢（ng/L） IL-6（pg/mL）

Before treatment
3 months after

treatment
Before treatment

3 months after

treatment
Before treatment

3 months after

treatment

Control group 52 2.48± 0.30 1.73± 0.20* 37.24± 4.13 19.88± 2.59* 19.14± 2.30 13.07± 1.66*

Research group 52 2.45± 0.28 1.20± 0.13* 37.20± 4.20 11.34± 1.83* 19.18± 2.54 8.41± 0.75*

t 0.527 16.022 0.049 19.419 0.084 18.448

P 0.300 0.000 0.481 0.000 0.467 0.000

表 3 炎症相关指标比较（x± s）
Table 3 Comparison of inflammation-related indicators（x± s）

表 4 胰岛功能相关指标比较（x± s）
Table 4 Comparison of related indexes of islet function（x± s）

Groups n

HOMA-IR HOMA-茁（%）

Before treatment
3 months after

treatment
Before treatment

3 months after

treatment

Control group 52 6.15± 1.38 2.59± 0.31* 45.93± 5.43 49.10± 6.05*

Research group 52 6.23± 1.40 2.18± 0.24* 46.04± 5.55 54.11± 6.29*

t 0.293 7.541 0.102 4.140

P 0.385 0.000 0.459 0.000
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的研究，而本研究尚属首次探索，基于此本研究未能深入研究

两者联用治疗初发 2型糖尿病肥胖的机理，后续需要在分子水

平进行深入的研究。

综上所述，加味黄连解毒汤联合利拉鲁肽对初发 2型糖尿

病肥胖患者治疗有效，可减轻患者体重，能够明显改善患者血

脂、血糖水平以及胰岛功能，减轻炎症反应，且安全性较好。
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