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［摘要］ 目的 基于真实世界评价中药“序贯三法”治疗 2型糖尿病的临床疗效和安全性。方法 收集 2018
年 8月至 2020年 8月在全国 5家医院就诊的 2型糖尿病患者共 255例，并给予基础治疗结合中药“序贯三法”

［根据患者空腹血糖 （FBG）、餐后血糖 （2hPG） 水平给予专证专方、不同阶段的专病专药、专病专茶的单

用或联用的动态循环的治疗方法］ 共治疗 12周。治疗前后检测患者FBG、2hPG、果糖胺 （FMN）、糖化血红

蛋白 （HbA1c）、总胆固醇 （TC）、甘油三酯 （TG）、低密度脂蛋白胆固醇 （LDL-C）、高密度脂蛋白胆固醇

（HDL-C）、胰岛素抵抗指数 （IRI）、胰岛素敏感指数 （ISI），并监测安全性指标。结果 观察期间共脱落 3
例，最终 252例完成治疗。与治疗前比较，患者治疗后FBG、2hPG、FMN、HbA1c、TC、TG、IRI显著下降

（P＜0. 05或P＜0. 01），而HDL-C、ISI显著上升 （P＜0. 05）。治疗过程中共出现轻度胃肠道反应 8例，减少

药量后上述症状缓解。结论 中药“序贯三法”治疗 2型糖尿病可能通过改善胰岛素抵抗，升高胰岛素敏感

指数，发挥血糖、血脂同调的作用，且安全性较好。

［关键词］ 2型糖尿病；中医药疗法；血糖；血脂；胰岛素抵抗；序贯三法

糖尿病 （diabetes mellitus，DM） 是由遗传因

素和环境因素长期相互作用所引起的胰岛素分泌不

足或作用缺陷，同时伴有胰高血糖素不适宜增高的

双激素病，是以血中葡萄糖水平升高为生化特征，

以多饮、多食、多尿、消瘦、乏力等为临床特征的

代谢紊乱症候群［1］。其中 2型糖尿病 （T2DM） 是

主要类型之一，其显著的病理生理学特征为胰岛素

调控葡萄糖代谢能力的下降（胰岛素抵抗）和伴随

胰岛β细胞功能缺陷所导致的胰岛素分泌减少（或

相对减少）［2］。流行病学调查显示，我国 18岁及以

上人群糖尿病患病率为 11. 2%［3］。我们在长期临证

基础上，依据王琦院士“体病相关、体质可调”思

想［4］ 总结出“辨病－辨证－辨体”有机结合的

“三辨诊疗模式”及中药治疗 2型糖尿病“序贯三

法”［5］。前期对 120例 T2DM患者实施“序贯三法”

中药治疗临床研究结果发现，该方法可以明显改善

患者空腹血糖（FBG）、餐后2 h血糖（2hPG）、糖化

血红蛋白 （HbA1c）、胰岛素 （INS）、胰高血糖素

（Glu）、血脂以及糖尿病相关症状，疗效肯定且安全

性好［6－7］。本研究旨在真实世界进一步扩大受试人

群，观察中药“序贯三法”治疗T2DM的临床疗效，

并评估其安全性。本研究经过开封市中医院医学伦

理委员会审批［批件号：2018伦理审第（02）号］。

1 临床资料

1. 1 诊断标准

西医诊断标准参照《中国 2型糖尿病防治指南

（2017年版）》［2］中T2DM诊断标准：1）典型糖尿

病症状（烦渴多饮、多尿、多食、不明原因的体重下

降）加上随机血糖（静脉血浆葡糖糖）≥11. 1 mmol/L；
或加上 2） FBG（静脉血浆葡糖糖） ≥7. 0 mmol/L；
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或加上 3） 葡萄糖负荷后 2 h血糖 （静脉血浆葡糖

糖） ≥11. 1 mmol/L，无糖尿病典型症状者需改日复

查确认。注：空腹状态指至少 8 h未进食热量；随

机血糖指不考虑上次用餐时间一天中任意时间的血

糖，不能用来诊断空腹血糖异常或糖耐量异常。

中医辨证标准参照《糖尿病中医防治指南》［8］、

《2型糖尿病病证结合诊疗指南》［9］及《中药新药临

床研究指导原则（试行）》［10］拟定：1）热盛伤津

型。主症：易饥多食，形体消瘦，烦渴引饮，大饮

不解其渴；次症：心烦易怒，口苦，大便干结，小

便频数量多；舌脉：舌质红，苔黄燥，脉弦数或细

数。2）气阴两虚型。主症：咽干口燥，口渴多饮，

神疲乏力，心慌；次症：气短懒言，形体消瘦，腰

膝酸软，自汗盗汗，五心烦热，心悸失眠；舌脉：

舌红少津，苔薄白干或少苔，脉沉细。3）肝郁脾

虚型。主症：情志抑郁，胸胁胀满，烦躁易怒，脘

腹胀满；次症：时有头痛目眩，口燥咽干，神疲食

少，大便溏结不调或先干后稀；舌脉：舌质淡胖，

苔白或腻，脉弦。4）痰浊中阻型。主症：形体肥

胖或超重，腹部增大，身重困倦，口黏；次症：面

垢多油，纳呆便溏，口干口渴，饮水量不多；舌

脉：舌质淡，舌体胖大，齿痕明显，苔腻，脉滑。

5）湿热内蕴型。主症：身重困倦，口苦、口中异

味，大便黏腻不爽；次症：口干不欲多饮，饮水量

多，形体肥胖，小便短黄；舌脉：舌质淡，苔黄

腻，脉滑数。6） 脾肾气虚型。主症：腰酸腰痛，

眼睑或下肢水肿，夜尿增多；次症：自汗，小便清

长或短少或有五更泄泻；舌脉：舌淡体胖有齿痕，

苔薄白，脉沉迟无力。7）阴阳两虚型。主症：畏

寒肢凉，下肢浮肿，甚则全身皆肿，五心烦热，心

悸腰酸，神疲；次症：小便频数，夜尿增多，浑浊

如脂膏，甚至饮一溲一，口干咽燥，耳轮干枯，面

色黧黑，阳痿；舌脉：舌淡，少津，脉沉细无力。

患者具备主症2项及次症2项参考舌脉即可诊断。

1. 2 纳入标准

1） 符合上述 T2DM西医诊断标准及中医辨证

标准；2）年龄18～80岁。3）签署知情同意书。

1. 3 排除标准

1）妊娠期或哺乳期妇女；2）合并糖尿病急性

并发症者；3）有严重心、肝、肾、脑、血管系统

等并发症或合并其他严重原发性疾病者；4）精神

病患者；5）应用西医降血糖药物或者其他含有降

血糖成分的中成药从而影响疗效判断者。

1. 4 脱落标准

1）治疗过程中由于各种原因不能完成研究规

定的全部流程而退出者；2）对“序贯三法”中药

治疗中任意药物过敏者；3） 不能配合饮食控制，

或不按规定用药者；4）研究者视为不适合继续研

究的患者；5）失访、死亡患者。

1. 5 一般资料

自 2018年 8月至 2020年 8月纳入开封市中医

院、四川省第二中医院、北京中医药大学深圳医

院、武穴市中医院、兰州市中医院符合T2DM诊断

的门诊或住院患者共 255例。其中男 163例，女 92
例；年龄 20～80岁，平均（51. 38±11. 54）岁；病

程 2天～30年，平均（3. 83±4. 61）年；中医证型

分布：痰浊中阻型 74例，气阴两虚型 69例，湿热

内蕴型 48例，肝郁脾虚型 38例，脾肾气虚型 19
例，热盛伤津型5例，阴阳两虚型2例。

2 方法

2. 1 基础治疗［2，8－9］

所有患者均给予膳食指导、运动治疗、心身治

疗等常规治疗，停用治疗前降血糖药物。膳食指导

包括指导摄入食物种类，均衡营养，控制总热量摄

入等；运动治疗包括制定运动方案，选择合适的运

动方式，指导运动强度等；心身治疗包括舒畅情

志，调理生活节奏，缓解压力等。

2. 2 “序贯三法”干预方案

所有患者均给予 12周“序贯三法”［11］方案治

疗：根据患者 FBG、2hPG的范围及临床经验［5，11］

制定专证专方、专病专药、专病专茶的单用或联用

的动态循环的治疗方法，详见图1。
 

3.9 mmol/L＜FBG＜6.1 mmol/L 

或 4.4 mmol/L≤2hPG＜7.8 mmol/L 

专病专茶（巩固治疗） 

血糖范围 治疗方案 

12.0 mmol/L≤FBG≤15.0 mmol/L 

或 20.0 mmol/L≤2hPG≤25.0 mmol/L 

专证专方+A阶段专病专药+专病专茶 

9.0 mmol/L≤FBG＜12.0 mmol/L 

或 15.0 mmol/L≤2hPG＜20.0 mmol/L 
 

7.0 mmol/L≤FBG＜9.0 mmol/L 

或 11.1 mmol/L≤2hPG＜15.0 mmol/L 

专证专方+B 阶段专病专药；专证专方+
专病专茶；B阶段专病专药+专病专茶 

专证专方或 C阶段专病专药 

6.1 mmol/L≤FBG＜7.0 mmol/L 

或 7.8 mmol/L≤2hPG＜11.1 mmol/L 

D阶段专病专药（巩固治疗） 

注：FBG，空腹血糖；2hPG，餐后2 h血糖。

图1 中药“序贯三法”治疗2型糖尿病方案
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2. 2. 1 专证专方、专病专药及专病专茶 中药

“序贯三法”治疗 T2DM方案［11］包括专方 7种，专

药2种，专茶2种，具体如下。

1）专证专方：（1）热盛伤津证：给予清热养

阴调糖饮，组成：石膏 30～60 g，知母 10 g，生地

黄 30～50 g，麦冬 10 g，川牛膝 30～50 g，太子参

30 g，葛根 30～60 g，天花粉 30 g，麸炒苍术 10～
30 g，麸炒枳壳 10 g，升麻 3～6 g，甘草 6 g。水煎

服，每日 1剂，早、中、晚 3次温服。（2）气阴两

虚证：给予益气养阴调糖饮，组成：太子参 30～
50 g，黄芪30～80 g，生地黄30～50 g，山萸肉30 g，
麸炒山药 30 g，麸炒苍术 10～30 g，麸炒白术 10～
30 g，泽泻 10 g，丹参 30 g，茯苓 30 g，麸炒枳壳

10 g，麦冬 10 g，升麻 6～30 g。水煎服，每日 1
剂，早、中、晚 3次温服。（3）肝郁脾虚证：给予

疏肝健脾调糖饮，组成：北柴胡 10 g，当归 10 g，
茯苓30 g，白芍30 g，麸炒苍术10 g，麸炒白术10 g，
牡丹皮 10 g，炒栀子 10 g，淡豆豉 10～30 g，川牛

膝 30 g，薄荷 10 g，甘草 3 g，升麻 6 g，生姜 10 g。
水煎服，每日 1剂，早、中、晚 3次温服。（4）痰

浊中阻证：给予和中降浊调糖饮，组成：麸炒苍术

30 g，麸炒白术 30 g，陈皮 10 g，厚朴 10 g，泽泻

30 g，猪苓 30 g，茯苓 30 g，桂枝 6～10 g，薏苡仁

30～50 g，姜半夏 10～30 g，大皂角 6～10 g，川牛

膝 30～50 g，升麻 3～6 g，甘草 3 g。水煎服，每日

1剂，早、中、晚 3次温服。（5）湿热内蕴证：给

予清热化湿调糖饮，组成：黄连 10～30 g，厚朴

10 g，炒栀子 10 g，姜半夏 10 g，薏苡仁 30 g，黄

柏10 g，麸炒苍术10～30 g，枳实10 g，石菖蒲6 g，
芦根 30～50 g，川牛膝 30～50 g，升麻 3 g。水煎

服，每日 1剂，早、中、晚 3次温服。（6）脾肾气

虚证：给予健脾益肾调糖饮，组成：太子参 30～
50 g，黄芪 30～80 g，麸炒山药 30 g，熟地黄 30 g，
山萸肉30 g，泽泻30 g，怀牛膝30 g，麸炒苍术10～
30g，麸炒白术 10～30 g，麸炒枳壳 10 g，猪苓

30g，茯苓 30 g，桑螵蛸 30 g，升麻 10～30 g。水煎

服，每日 1剂，早、中、晚 3次温服。（7）阴阳两

虚证：给予阴阳双补调糖饮，组成：炮附片 10～
30 g（先煎 60～120 min），肉桂 6 g（后下），桂枝

6 g，熟地黄 30 g，山萸肉 30 g，枸杞子 30 g，麸炒

山药30 g，茯苓30g，泽泻10 g，麸炒白术10 g，麸

炒枳壳10 g，盐杜仲30 g，鹿角胶10 g，桑螵蛸30 g。
水煎服，每日1剂，早、中、晚3次温服。

2） 专病专药：糖尿康片 （每片重 0. 25 g，由

北柴胡、苍术、黄芪、生地黄、玄参、黄连、鬼箭

羽、生龙骨、生牡蛎等组成，开封市中医院制剂室

制备，豫药制字 Z04020167），具益气养阴、疏肝

健脾之功；黄连降糖（浊）片（每片重 0. 3 g，开

封市中医院制剂室制备，由黄连、酒大黄、知母、

麦 冬 、 生 地 黄 、 牡 丹 皮 等 组 成 ， 豫 药 制 字

Z2018004800），具清热生津、升清降浊之功。专

病专药药物用量分为A~D 4个阶段，A阶段专病专

药：糖尿康片10片，黄连降糖（浊）片6片，均每

日 4次口服；B阶段专病专药：糖尿康片 10片，黄

连降糖（浊）片 6片，均每日 3次口服；C阶段专

病专药：糖尿康片 8片，黄连降糖 （浊） 片 5片，

均每日 3次口服；D阶段专病专药：糖尿康片 5片
或黄连降糖（浊）片3片，均每日3次口服。

3）专病专茶：六仙饮处方：西洋参 3 g，麦冬

3 g，枸杞子 5 g，苦瓜片 5 g，菊花 3 g，丹参 5 g，
具益气养阴、养血活血、清热调糖之功。降糖茶处

方：苦瓜片6 g，太子参5 g，枸杞子5 g，生地黄6 g，
麦冬 6 g，丹参 3 g，玉米须 5 g，具清热养阴活血、

生津止渴、清热调糖之效。服用方法：每日 1包，

水冲代茶，频频饮服。

2. 2. 2 序贯方法 医生根据患者不同血糖水平采

用单行、二联、三联之“序贯三法”治疗方案，方

案中涉及五个阶梯治疗方案。按照血糖范围选用不

同的阶梯治疗方案，第一阶梯方案，选用专证专

方+A阶段专病专药+专病专茶；第二阶梯方案，根

据患者的依从情况选择以下 1种方案：专证专方+B
阶段专病专药，或专证专方+专病专茶，或B阶段

专病专药+专病专茶；第三阶梯方案，选用专证专

方或C阶段专病专药；第四阶梯方案，选用D阶段

专病专药巩固治疗；第五阶梯方案，选用专病专茶

巩固治疗。

入选时若出现 FBG和 2hPG在不同阶梯治疗方

案中时，以高阶梯方案为准选择用药。任何一种阶

梯方案治疗 2周血糖仍无明显变化或有上升趋势

者，直接调整为上一阶梯治疗方案。待血糖第 1次
达标（FBG≤7. 0 mmol/L且 2hPG≤10. 0 mmol/L）后，

改为第四阶梯方案以巩固治疗，若第四阶梯方案持

续 4周后血糖下降至正常范围则调整为第五阶梯方

案持续巩固治疗。若血糖达标后又有反弹或持续升

高者，则重新回到上一阶梯治疗方案，可依据血糖

水平调整用量。从应用中药“序贯三法”方案开始

治疗疗程12周。
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2. 3 观察指标及方法

2. 3. 1 血糖相关指标 治疗前后静脉采血，检测

患者 FBG、2hPG，采用葡萄糖氧化酶法测定 （试

剂盒由上海复星长征医学有限公司生产，批号：

H20110631）；治疗过程中FBG及 2hPG均采集指尖

血测定。果糖胺 （FMN） 采用 NBT法测定 （试剂

盒由湖南海源医疗科技股份有限公司生产，批号：

20180603）；HbA1c采用免疫比浊法测定（试剂盒

由湖南海源医疗科技股份有限公司生产，批号：

201019）。均按试剂盒说明书操作。

2. 3. 2 胰岛素相关指标 晨起空腹静脉采血，采

用化学发光法检测患者空腹胰岛素（FINS）（试剂

盒由深圳市新产业生物医学工程股份有限公司生

产，批号：021210111，按试剂盒说明书操作），计

算患者治疗前后胰岛素抵抗指数 （IRI）［IRI=
FBG×空腹胰岛素（FINS） /22. 5］［12］、胰岛素敏感

指数（ISI），ISI=ln［1/（FBG×FINS）］［12］。

2. 3. 3 血脂相关指标 晨起空腹静脉采血，检测

患者治疗前后总胆固醇（TC）（采用CFOD-PAP法
测定，试剂盒由上海复星长征医学有限公司生产，

批号：H20020431）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）
（采用清除法测定，试剂盒由上海复星长征医学有

限公司，批号：D20120431）、高密度脂蛋白胆固

醇（HDL-C）（采用清除法测定，试剂盒由上海复

星长征医学有限公司生产，批号：D21040131）、

甘油三酯（TG）（采用GPO-PAP法测定，试剂盒由

上 海 复 星 长 征 医 学 有 限 公 司 生 产 ， 批 号 ：

D21040231）。均按试剂盒说明书操作。

2. 3. 4 安全性相关指标 观察患者治疗前后血常

规、尿常规、大便常规、肝功能、肾功能、心电图

的变化，并记录患者不良反应。

2. 4 质量控制

研究开始前对所有参研人员进行研究方案培

训，各分中心单位使用中医病例云平台在线填报系

统进行数据录入和管理。各分中心质量控制人员及

监督员进行定期数据审查以保证质量。

2. 5 统计学方法

采用 SPSS 18. 0统计学软件进行统计学分析。

计量资料均符合正态分布且方差齐，以（x̄ ± s）表

示，治疗前后采用配对 t检验。计数资料以例数与

百分比表示，采用χ2检验。以P＜0. 05为差异有统

计学意义。

3 结果

本研究共纳入 255例受试者，脱落 3例，其中

第 4周 1例因工作调动家庭搬迁无法完成治疗，第

7周 1例因治疗期间外出无法完成治疗，第 10周 1
例因非心血管疾病死亡。12周治疗结束时共有 252
例患者获得治疗后评估。

3. 1 252例患者治疗前后血糖、胰岛素相关指标

比较

表 1示，与治疗前比较，252例患者治疗后

FBG、2hPG、FMN、HbA1c、IRI水平均显著下降，

而 ISI水平升高，差异具有统计学意义 （P＜0. 05
或P＜0. 01）。

3. 2 252例患者治疗前后血脂相关指标比较

表 2示，与治疗前比较，患者治疗后 TC、TG
水平明显下降，HDL-C水平明显上升，差异具有统

计学意义 （P＜0. 05）。治疗前后 LDL-C水平差异

无统计学意义 （P＞0. 05）。

3. 3 安全性

252例患者治疗前后肝功能、肾功能、血常

规、尿常规、大便常规、心电图等方面未发现明显

异常。治疗期间共有 8例患者发生轻度不良反应

（2例胃胀，1例胃痛，3例大便干结，2例大便稀），

减少药量后上述症状缓解，按研究方案中临床试验

不良反应标准［13］进行关联性判定，最终被判定为

“可能及以上”的例数为0。

表2 252例2型糖尿病患者治疗前后TC、TG、LDL-C、
HDL-C水平比较 （mmol•L-1，x̄ ± s）

时间

治疗前

治疗后

例数

252
252

TC
4. 98±1. 11
4. 81±1. 10a）

TG
2. 28±1. 71
2. 04±1. 81a）

LDL-C
3. 04±1. 21
2. 89±0. 75

HDL-C
1. 29±0. 35
1. 39±0. 71a）

注：TC，总胆固醇；TG，甘油三酯；LDL-C，低密度脂蛋白

胆固醇；HDL-C，高密度脂蛋白胆固醇。

a）与治疗前比较，P＜0. 05。

表1 252例2型糖尿病患者治疗前后血糖、胰岛素相关指标水平比较 （x̄ ± s）
时间

治疗前

治疗后

例数

252
252

FBG/mmol•L-1

9. 27±2. 71
7. 45±1. 69a）

2hPG/mmol•L-1

15. 94±4. 83
11. 96±5. 51a）

FMN/mmol•L-1

2. 87±1. 04
2. 55±0. 71a）

HbA1c/%
7. 76±2. 01
6. 44±1. 37a）

IRI
4. 59±2. 81
4. 11±2. 16a）

ISI
-4. 50±0. 50
-4. 41±0. 47b）

注：FBG，空腹血糖；2hPG，餐后2 h血糖；FMN，果糖胺；HbA1c，糖化血红蛋白；IRI，胰岛素抵抗指数；ISI，胰岛素敏感指数。

a）与治疗前比较，P＜0. 01；b）与治疗前比较，P＜0. 05。
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4 讨论

2型糖尿病在中医学中属“消渴病”“脾瘅”

范畴［11］。在中医经典理论的指导下，中医药在

T2DM的防治中得到了广泛的应用，并取得了肯定

的效果。中医药通过改善胰岛素抵抗、提高胰岛素

敏感性等多种途径发挥调控血糖的作用［14－15］，为

T2DM的防治提供了新的思路和方法。

随着生活水平及医疗技术的发展，传统的“三

消”理论及“阴虚为本，燥热为标”病机特点已经

无法全面涵盖T2DM的病机特点。我们20余年来通

过对的大量病例分析研究，发现超重与肥胖患者占

门诊T2DM患者的 65%［16］，无症状糖尿病患者也逐

年增多，结合中药治疗T2DM的长期临床实践，总

结认为“肥壅”是 T2DM发生的基础；痰浊中阻、

湿热内蕴是其始动因素；湿浊、湿热困阻中焦，土

壅木郁，脾失健运，肝失疏布，水谷精微壅滞血中

是血糖升高与发病的重要环节；精津布运失常、痰

热耗津损阴是其内在原因；病程渐进，邪伤正气，

肺脾肾三脏气虚是其迁延不愈的关键症结；气损及

阴、阴损及气、气阴两虚是其枢机阶段；气虚渐

之、阴损及阳、阴阳两虚是其发展的必然趋势；血

瘀是造成多种合并症的主要原因；痰湿化浊、瘀热

化毒、浊毒内生是病程中的变证［9］。因此，我们研

创出7个“专证专方”、2个“专病专药”、2个“专

病专茶”，临床中依据患者血糖水平选择单行、二

联或三联应用，形成了中药治疗 2型糖尿病“序贯

三法”。

本研究是在前期中药“序贯三法”治疗 2型糖

尿病临床研究［5］的基础上扩大应用人群，观察真

实世界研究中中药治疗 2型糖尿病的临床疗效与安

全性。结果显示，应用中药“序贯三法”治疗

T2DM患者 FBG、2hPG、FMN、HbA1c明显降低；

TC、TG下降，HDL-C升高； IRI降低， ISI升高，

提示中药“序贯三法”可能通过改善胰岛素抵抗，

升高胰岛素敏感指数，发挥调控血糖的作用，同时

具有调节血脂的作用，且临床应用安全性较好。

本研究贴合临床实际，依据病情轻重及血糖的

高低，采用汤剂内服或片剂内服或药茶疗法或其中

的一种、二种或三种并用，突出了中医的辨证论治

和整体治疗特色，因人施治，个体化治疗，提高了

临床疗效及患者的依从性，有利于方案的推广应

用。本研究亦存在一些局限性，如未设对照组，受

合并用药及其他未知干预等的干扰会对临床结局产

生影响，有待进一步研究验证。
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