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半夏泻心汤治疗2型糖尿病寒热错杂证的
随机对照临床研究

谈钰濛 1，2，胡骏 3，赵晖 1，2，倪青 3✉

1. 中国中医科学院中医临床基础医学研究所，北京市东城区东直门内南小街 16号，100700；2. 中国中医药循证医学中心；

3. 中国中医科学院广安门医院

［摘要］ 目的 观察半夏泻心汤治疗 2型糖尿病寒热错杂证的临床疗效及安全性，并探讨可能的作用机制。

方法 82例 2型糖尿病寒热错杂证患者采用随机对照试验分为治疗组和对照组各 41例，治疗组给予半夏泻

心汤配方颗粒，每日 1剂，分 2次温服；对照组给予格列美脲片口服，每日 1 mg。治疗 12周后比较两组患者

治疗前后中医证候积分、不同时间 （餐前及餐后 0. 5 h、1 h、2 h、3 h） 血清胰高血糖素样肽-1（GLP-1） 水

平并计算餐后 3小时 GLP-1曲线下面积 ［GLP-1（0-3 h）-AUC］，治疗前后检测糖化血红蛋白 （HbA1c）、进行口

服葡萄糖耐量试验 （OGTT，检测餐前和餐后 0. 5 h、1 h、2 h、3 h血糖水平），并计算OGTT 3小时血糖曲线

下面积 ［OGTT（0-3 h）-AUC］，检测胃肠激素 ［包括胃泌素 （Gas）、胃动素 （MLT）、生长抑素 （SS）］、血脂

［包括胆固醇 （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）］、

体重指数 （BMI）。治疗后判定中医证候疗效和血糖疗效，并进行安全性评价。结果 最终治疗组和对照组

各 36例完成试验。治疗组中医证候疗效总有效率为 77. 78%，血糖疗效总有效率为 50. 00%，对照组分别为

44. 44%和66. 67%，治疗组中医证候疗效总有效率显著高于对照组 （P＜0. 01），而血糖疗效差异无统计学意

义 （P＞0. 05）。与本组治疗前比较，治疗组治疗后GLP-1（0-3 h）-AUC、HDL-C、SS水平及各时间点GLP-1水

平均升高，中医证候积分、HbA1c、餐后1 h血糖、餐后2 h血糖、TC、LDL-C、BMI、Gas及MLT水平均显著

下降 （P＜0. 05）。与对照组治疗后比较，治疗组治疗后中医证候积分、Gas、MTL、BMI、LDL-C水平降低，

GLP-1（0-3 h）-AUC、餐前血糖、餐后 0. 5 h血糖、餐后 1h血糖、OGTT（0-3 h）-AUC水平显著升高 （P＜0. 05）。两

组患者安全性指标均未见明显异常，且无严重不良事件发生。结论 半夏泻心汤可显著改善 2型糖尿病寒热

错杂证患者中医证候，安全有效，其机制可能是通过促进血清GLP-1的分泌，调节胃肠激素，纠正脂代谢来

发挥降糖作用。

［关键词］ 2型糖尿病；半夏泻心汤；寒热错杂证；胰高血糖素样肽-1；胃肠激素；血糖；血脂

现阶段我国糖尿病形势严峻，患病率高达

11. 2%［1］，而糖尿病的控制率在 30%左右［2］。临床

单纯用西药控制血糖存在一定局限性，如肝肾功能

损害、胃肠道反应、低血糖事件等。而中医在治疗

该病时立足于整体，标本兼顾，在缓解症状的同时

还具有保护胰岛细胞功能、改善胰岛素敏感性等优

势［3-4］。糖尿病属于中医学“消渴病”范畴，病机

以阴虚燥热为主。但在实际临床中，我们发现很多

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

没有多饮、多食、多尿、体重下降的典型消渴病症

状，且以中焦寒热错杂证居多，故在治疗上首选半

夏泻心汤。前期研究也证实，半夏泻心汤具有抑制

胰岛细胞凋亡、促进胰岛素分泌等作用［4］。本研究

观察半夏泻心汤治疗T2DM寒热错杂证患者的临床

疗效和安全性，并探究其潜在作用机制。本研究经

中国中医科学院广安门医院伦理委员会批准（批件

号：2017-054-KY-01）。

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
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（2017年版）》中 T2DM诊断标准［5］：具有典型症

状 （烦渴多饮、多尿、多食、不明原因的体重下

降），且随机血糖≥11. 1 mmol/L或空腹血糖≥

7. 0 mmol/L或餐后血糖≥11. 1 mmol/L。
中医诊断及辨证标准参照《中药新药临床研究

指导原则（试行）》［6］及中华中医药学会糖尿病分

会发布的《糖尿病中医诊疗标准》［7］拟定，消渴病

寒热错杂证主症：胃脘痞满，嘈杂反酸，便溏或肠

鸣下利；次症：呃逆，嗳气，纳呆，恶心呕吐，肢

冷，乏力，腻苔；具备 2项主症或 1项主症＋2项
次症即可诊断。

1. 2 纳入标准

1） 符合上述诊断及辨证标准，且为初诊者；

2）年龄 18~70岁；3）近 6个月内未使用任何降糖

药；4）自愿参加本研究，且签署知情同意书。

1. 3 排除标准

1）糖化血红蛋白（HbA1c）≥9%或空腹血糖≥

11. 1 mmol/L；2）合并严重心、脑、肝、肾疾病及

精神病者；3）出现糖尿病急性并发症；4）妊娠或

哺乳期女性；5）正在大量使用糖皮质激素者。

1. 4 脱落标准

1）自行要求退出者；2）无论何时何因没有完

成临床试验全程者。

1. 5 剔除标准

1）不符合纳入标准而被误纳入者；2）未按规

定用药，无法判断疗效。

1. 6 一般资料

纳入 2018年 10月至 2020 年 12月在中国中医

科学院广安门医院门诊就诊的T2DM寒热错杂证患

者。本研究为随机对照试验，按治疗组和对照组病

例数 1∶1进行设计。根据中医证候积分进行估算，

前期预试验结果显示中医证候积分标准差为 7. 7，
事先规定治疗组较对照组中医证候平均积分降低 5
分以上才有临床意义。Ⅰ类误差 α=0. 05，Ⅱ型误

差β=0. 1，把握度 1-β=0. 9，参照《临床试验设计

与数据处理（四）》［8］中样本量计算公式得出两组

样本量 n1=n2≈41，故最终确定两组共纳入 82例患

者。采用随机数字表法分为治疗组、对照组各41例。

治疗组 41例中男 21例，女 20例；年龄 27~70
岁，平均 （56. 47±9. 89） 岁；平均腰围 （85. 46±
8. 56） cm；腰臀比 0. 84±0. 09。对照组 41例中男

22例，女 19例；年龄 31~70岁，平均 （54. 42±
10. 87）岁；平均腰围（83. 61±7. 53） cm；腰臀比

0. 85±0. 08。两组患者一般资料比较差异无统计学

意义（P＞0. 05），具有可比性。

2 方法

2. 1 治疗方法

对所有患者开展糖尿病健康教育，为患者制定

低盐低脂的糖尿病饮食方案［5］。要求患者戒烟，并

坚持每周≥150 min中等强度的有氧运动 （50%~
70%最大心率，运动时有点用力，心跳和呼吸加快

但不急促）。

治疗组给予口服半夏泻心汤配方颗粒，处方：

法半夏12 g，干姜9 g，黄芩9 g，黄连3 g，人参9 g，
大枣 20 g，炙甘草 9 g，每日 1剂，早晚分 2次温

服，配方颗粒由四川新绿色制药有限公司提供。对

照组给予口服格列美脲片（每片 1 mg，江苏万邦生

化医药股份有限公司生产，国药准字H20031079），

每日1 mg。两组疗程均为12周。

2. 2 观察指标及方法

2. 2. 1 主要疗效指标 中医证候积分依据《中药

新药临床研究指导原则（试行）》［6］和临床经验拟

定中医证候积分量表，将寒热错杂证的主症和次症

按程度 （无、轻、中、重） 分别计为 0、1、3、5
分，治疗前后分别统计1次。

中医证候疗效判定参照《中药新药临床研究指

导原则（试行）》［6］，临床痊愈：中医证候积分减少≥

95％；显效：中医证候积分减少≥70％但＜95％；

有效：中医证候积分减少≥30％但＜70％；无效：

中医证候积分减少＜30％。中医证候积分减少=［（治

疗前积分-治疗后积分）÷治疗前积分］×100%。

2. 2. 2 次要疗效指标 1）血清胰高血糖素样肽-1
（GLP-1）水平：治疗前后分别检测两组患者餐前及

餐后0. 5 h、1 h、2 h、3 h血清GLP-1水平，同时绘

制餐后 3 h GLP-1释放曲线，计算餐后 3小时GLP-1
曲线下面积 ［GLP-1（0-3 h）-AUC］，该指标将 GLP-1
水平的变化趋势和时间累积效应相结合，数值越高

代表患者 GLP-1分泌水平越高。2） 糖代谢指标：

治疗前后两组患者进行HbA1c水平检测和口服葡

萄糖耐量试验（OGTT）的检查，同时绘制OGTT 3
小时血糖曲线下面积 ［OGTT（0-3 h）-AUC］，该指标

将血糖水平的变化趋势和时间累积效应相结合，数

值越高代表患者血糖水平越高。3）胃肠激素指标：

治疗前后分别检测两组患者空腹血清胃泌素

（Gas）、胃动素（MLT）、生长抑素（SS）。4）其他

疗效指标：治疗前后分别检测两组患者血脂［包括

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

体重指数 （BMI）。5） 血糖评价疗效标准：参照

《中药新药临床研究指导原则（试行）》［6］中判定

标准，显效：血糖降至正常范围，或下降幅度≥

40%，HbA1c降至正常范围，或下降幅度≥30%。

有效：血糖下降幅度≥20%但＜40%，HbA1c下降

幅度≥10%但＜30%。无效：血糖无下降或下降幅

度未达到有效标准，HbA1c无下降或下降幅度未达

到有效标准。

2. 2. 3 安全性指标 治疗前后分别检测呼吸、心

率、血常规、尿常规、便常规、肝功能、肾功能，

并记录不良事件/反应的发生情况。

2. 4 统计学方法

采用软件 SPSS 26. 0进行统计分析，采用双侧

检验，P＜0. 05时差异有统计意义。计量资料符合

正态分布者用均数±标准差（x̄±s）描述，采用 t检
验。计数资料采用频数进行统计描述，用卡方检

验。重复测量数据采用方差分析。绘制统计图用软

件GraphPad Prism 8. 0。
3 结果

两组各有 5例患者因依从性差、不能按规定服

用药物而脱落。最终 72例完成本试验，治疗组及

对照组各36例。

3. 1 两组患者中医证候疗效比较

治疗组 36例中临床痊愈 0例，显效 5例，有效

23例，无效 8例，总有效率 77. 78%；对照组 36例
中临床痊愈 0例，显效 1例，有效 15例，无效 20
例，总有效率 44. 44%。治疗组总有效率显著高于

对照组（P＜0. 01）。

3. 2 两组患者治疗前后中医证候积分比较

表 1示，两组患者治疗前中医证候积分比较差

异无统计学意义 （P＞0. 05）。治疗后，两组患者

的中医证候积分均较本组治疗前明显下降 （P＜
0. 05）。治疗后治疗组患者中医证候积分较对照组

明显降低（P＜0. 05）。

3. 3 两组患者血糖疗效比较

治疗组 36例中显效 1例，有效 17例，无效 18
例，总有效率 50. 00%；对照组 36例中显效 3例，

有效 21例，无效 12例，总有效率 66. 67%。两组总

有效率比较差异无统计学意义（P＞0. 05）。

3. 4 两组患者治疗前后不同时间 GLP-1水平及

GLP-1（0-3 h）-AUC比较

表 2示，各时间点GLP-1水平采用重复测量方

差检验。治疗前，两组患者各时间点GLP-1水平组

间比较差异无统计学意义 （F=0. 11，P＞0. 05），

组内各时间点测量的GLP-1水平差异有统计学意义

（F=104. 005，P＜0. 05）。治疗后，两组组内不同

时间测量的 GLP-1水平差异有统计学意义 （F=
147. 491，P＜0. 05），并且检测时间与组别存在交

互作用（F=3. 750，P＜0. 05），两组GLP-1水平各

时间点组间比较差异无统计学意义 （F=2. 251，
P＞0. 05）。t检验结果显示，治疗后两组患者各时

间点的GLP-1水平均较本组治疗前明显升高（P＜
0. 05）。治疗组治疗后 0. 5 h、 1 h GLP-1水平及

GLP-1（0-3 h）-AUC水平明显高于对照组（P＜0. 05）。

治疗后两组患者 GLP-1（0-3 h）-AUC均较本组治疗前

显著增加（P＜0. 05）。

3. 5 两组患者治疗前后糖代谢指标比较

表 3示，治疗前后HbA1c水平组间比较差异均

无统计学意义 （P＞0. 05）；组内比较，两组患者

治疗后HbA1c水平均较本组治疗前降低（P＜0. 05）。

OGTT各时间点血糖水平采用重复测量方差检验，

表1 两组2型糖尿病寒热错杂证患者治疗前后

中医证候积分比较 （分，x̄±s）
组别

治疗组

对照组

例数

36
36

治疗前

21. 47±8. 69
20. 89±8. 57

治疗后

12. 67±6. 08a） b）

15. 97±6. 24a）
注：a）与本组治疗前比较，P＜0. 05； b）与对照组治疗后比

较，P＜0. 05。

表2 两组2型糖尿病寒热错杂证患者不同时间点GLP-1水平及GLP-1（0-3 h）-AUC比较 ( x̄±s）
组别

治疗组

对照组

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

例数

36
36
36
36

GLP-1/pmol·L-1
餐前

14. 21±6. 52
19. 47±6. 48a）
14. 24±6. 89
20. 75±6. 83a）

餐后0. 5 h
20. 42±6. 49
33. 82±10. 16a） b）

21. 17±6. 56
28. 34±7. 54a）

餐后1 h
27. 88±9. 00
48. 83±13. 3a） b）

28. 49±8. 75
42. 06±11. 66a）

餐后2 h
36. 32±12. 45
44. 74±15. 54a）
35. 47±11. 23
41. 39±10. 97a）

餐后3 h
33. 11±13. 56
40. 61±11. 04a）
31. 67±13. 28
39. 92±9. 98a）

GLP-1（0-3 h） -AUC
/h•pmol-1·L-1

87. 55±12. 52
123. 4±14. 90a） b）

86. 82±11. 81
112. 3±11. 73a）

注：GLP-1，胰高血糖素样肽-1；GLP-1（0-3 h） -AUC，餐后3小时GLP-1曲线下面积。

a）与本组治疗前比较，P＜0. 05； b）与对照组治疗后比较，P＜0. 05。
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结果显示治疗前两组患者各时间点血糖水平组内比

较差异有统计学意义（F=274. 106，P＜0. 05），并

且血糖测量时间与组别不存在交互作用 （F=
0. 275，P＞0. 05），两组患者在各时间点血糖水平

组 间 比 较 差 异 无 统 计 学 意 义 （F=0. 093， P＞
0. 05）。治疗后，两组患者各时间点血糖水平组内

比较差异有统计学意义 （F=371. 746，P＜0. 05），

且血糖测量时间与组别存在交互作用 （F=0. 365，
P＜0. 05），两组患者各时间点血糖水平间组间比

较差异有统计学意义（F=5. 472，P＜0. 05）。

t检验结果显示，治疗后对照组各时间点血糖

水平均明显低于治疗前 （P＜0. 05），而治疗组仅

餐后 1 h和餐后 2 h血糖水平低于治疗前 （P＜
0. 05）。两组治疗后组间比较，餐前、餐后 0. 5 h、
餐后 1 h血糖水平比较治疗组高于对照组 （P＜
0. 05），而餐后 2 h、餐后 3 h血糖水平比较差异无

统 计 学 意 义 （P＞0. 05）。 治 疗 后 两 组 患 者

OGTT（0-3 h）-AUC均较本组治疗前显著减少 （P＜
0. 05），且治疗后对照组OGTT（0-3 h）-AUC明显低于

治疗组（P＜0. 05）。

3. 6 两组患者治疗前后胃肠激素水平比较

表 4示，治疗前两组患者Gas、MLT及 SS水平

比较差异无统计学意义 （P＞0. 05）。与本组治疗

前比较，治疗后两组Gas及MLT水平均明显下降，

SS水平显著上升 （P＜0. 05）。治疗后组间比较，

治疗组Gas及MLT水平低于对照组（P＜0. 05），而

SS水平差异无统计学意义（P＞0. 05）。

3. 7 两组患者治疗前后BMI、血脂水平比较

表 5示，两组患者治疗前BMI和血脂各指标比

较差异无统计学意义 （P＞0. 05）。与本组治疗前

比较，治疗组治疗后BMI、TC、LDL-C水平显著降

低，HDL-C显著升高 （P＜0. 05）；对照组 BMI及
血脂各项水平差异均无统计学意义 （P＞0. 05）。

治疗后组间比较，治疗组BMI、LDL-C水平低于对

照组（P＜0. 05）。两组患者治疗前后 TG水平差异

均无统计学意义（P＞0. 05）。

3. 8 安全性结果

研究期间未出现严重不良事件。两组患者治疗

表3 两组2型糖尿病寒热错杂证患者治疗前后糖代谢指标比较 ( x̄±s）
组别

治疗组

对照组

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

例数

36
36
36
36

HbA1c/%
7. 62±0. 70
6. 99±0. 64a）
7. 76±0. 54
6. 92±0. 55a）

OGTT检测（血糖） /mmol·L-1
餐前

7. 52±1. 46
6. 93±1. 03b）
7. 75±1. 32
6. 37±0. 69a）

餐后0. 5 h
13. 03±1. 59
12. 93±1. 40b）
12. 90±1. 45
12. 01±1. 39a）

餐后1 h
16. 55±2. 05
15. 32±1. 48a） b）

16. 44±1. 68
14. 37±1. 16a）

餐后2 h
15. 48±2. 92
13. 36±1. 48a）
15. 81±2. 66
13. 32±1. 61a）

餐后3 h
11. 31±3. 57
10. 01±2. 09
11. 61±3. 18
9. 87±1. 81a）

OGTT（0-3 h） -AUC
/h·mmol-1·L-1
41. 95±5. 98
37. 38±4. 32a） b）

42. 33±5. 1
35. 47±3. 58a）

注：HbA1c，糖化血红蛋白；OGTT，口服葡萄糖耐量试验；OGTT（0-3 h） -AUC，餐后3小时血糖曲线下面积。

a）与本组治疗前比较，P＜0. 05； b）与对照组同时间比较，P＜0. 05。

表4 两组2型糖尿病寒热错杂证患者治疗前后空腹Gas、MTL及SS水平比较 ( x̄±s）
组别

治疗组

对照组

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

例数

36
36
36
36

Gas/pmol•L-1
120. 14±9. 33
84. 78±12. 01a） b）

119. 64±11. 25
96. 64±9. 09a）

MTL/ng•ml-1
422. 28±42. 68
303. 89±56. 12a） b）

409. 08±48. 57
343. 00±51. 87a）

SS/ng•ml-1
33. 94±5. 70
47. 06±10. 04a）
32. 61±6. 17
43. 61±10. 96a）

注：Gas，胃泌素；MTL，胃动素；SS，生长抑素。

a）与本组治疗前比较，P＜0. 05，b）与对照组治疗后比较，P＜0. 05。
表5 两组2型糖尿病寒热错杂证患者治疗前后BMI、血脂水平比较 ( x̄±s）

组别

治疗组

对照组

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

例数

36
36
36
36

BMI
/kg•m-2

24. 86±4. 12
22. 77±2. 90a） b）

24. 40±3. 52
24. 28±3. 40

TC
/mmol•L-1
5. 03±0. 88
4. 50±0. 75a）
5. 06±0. 86
4. 69±0. 75

TG
/mmol•L-1
1. 61±0. 50
1. 51±0. 42
1. 72±0. 60
1. 69±0. 60

HDL-C
/mmol•L-1
1. 15±0. 20
1. 23±0. 18a）
1. 16±0. 25
1. 27±0. 20

LDL-C
/mmol•L-1

2. 92±0. 77
2. 57±0. 56a） b）

2. 87±0. 81
2. 85±0. 60

注：BMI，体重指数；TC，胆固醇；TG，甘油三酯；HDL-C，高密度脂蛋白胆固醇；LDL-C，低密度脂蛋白胆固醇。

a）与本组治疗前比较，P＜0. 05，b）与对照组治疗后比较，P＜0. 05。
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前后血、尿、便常规，肝功能、肾功能检测均未出

现明显异常。

4 讨论

中医学认为，外感毒邪、饮食不节、情志内伤

等原因均可导致消渴病的发生。“消渴一证，皆起

于中焦而及于上下”［9］，从脏腑而言，与中焦脾胃

的关系最为密切。脾胃斡旋气机，化生气血。就功

能而言现代医学的胰腺可归属于中医的脾胃，不仅

参与饮食消化，还涉及能量代谢［10］。脾胃功能失

调是 T2DM中医病机的关键，赵献可曰：“脾胃既

虚，则不能敷布津液故渴，其间有能食者，亦是胃

虚引谷自救”［11］。胃火炽盛，脾阴不足，则多食、

口渴；上灼肺津，肺失宣降，则渴而多饮多尿；下

耗肾液，肾失固摄，则饮一溲一，尿甜、尿浊如膏

脂。脾胃功能失调可导致寒热错杂证，寒为脾虚肠

寒，热为胃火炽盛。脾为阴土，得阳则运，脾虚肠

寒，则运化失调，脾不升清，见肠鸣下利，便溏肢

冷；胃属阳土，得阴则安，阳气有余则多食易饥，

胃气上逆则呕恶嘈杂；气机壅滞，则心下痞满。

调和胃肠法是中医治疗脾胃失和引起寒热错杂

证的常用法则，以辛开苦降斡旋气机，恢复中焦气

机枢纽之升降；以寒热并用来调整脏腑阴阳失衡，

使阴阳相济，纳运和合［12］。半夏泻心汤是调和胃

肠法的代表方剂，方中半夏为君，“以启一阴之

气”，配以干姜，形成辛味药对以散虚满之痞，同

时辛者助地气上升。“苦入心而泄热”，方中以黄

芩、黄连为臣，苦以清痞热，又因苦者降气，两者

助天气下降。一辛一苦，恢复气机升降。甘者缓

之、补之、调之，人参、甘草、大枣则补养中气，

“以为交阴阳、通上下之用”［13］，三者为佐，助其

正气，又防止辛开药物过当，调和寒热。全方辛开

苦降，恢复脾胃气机升降，平调寒热，调整脏腑阴

阳。本研究结果显示，治疗组患者经半夏泻心汤治

疗后中医证候积分明显下降，中医证候总有效率达

到了 77. 8%，与格列美脲比较优势显著，症状的改

善也能增加患者对治疗的依从性。但从治疗前后的

整体差异来看，治疗组与对照组相比中医证候积分

未达到预期的下降 5分，一方面考虑疗程过短，另

一方面考虑自拟的中医证候积分量表的在制定过程

中的严谨性、科学性仍有待提高。

现代医学研究也证实，T2DM与胃肠动力、胃

肠激素、肠道菌群的紊乱均存在密切关系，如梁申

菊［14］利用核素显像法观察到 T2DM患者在临床出

现胃肠症状之前，已存在胃肠动力障碍，且与糖脂

代谢紊乱相关。另有研究［15］ 发现，T2DM患者

GLP-1分泌明显受损，餐后总GLP-1水平和曲线下

面积显著低于糖耐量异常组和健康组。本研究结果

显示，半夏泻心汤和格列美脲片均能改善患者的血

糖水平，半夏泻心汤治疗后患者的HbA1c水平和

OGTT（0-3 h）-AUC都较治疗前明显下降，OGTT检测

各时间点的血糖水平也呈现下降趋势，但半夏泻心

汤的血糖疗效总有效率略弱于格列美脲片，提示半

夏泻心汤降糖作用可能较为平缓。另外，在调节胃

肠激素方面，虽然治疗后两组间各时间点的GLP-1
分泌水平差异无统计学意义，但治疗后治疗组患者

的 GLP-1（0-3 h）-AUC显著大于对照组，提示半夏泻

心汤在促进GLP-1分泌方面仍具有一定优势。有研

究［16］表明，GLP-1的半数有效治疗浓度（EC50）为

10 pmol/L左右时，GLP-1就可以改善胰腺中β细胞

的功能，半夏泻心汤使患者糖负荷后的GLP-1水平在

33. 82~48. 83 pmol/L之间，通过促进GLP-1分泌来

发挥降糖作用。同时，我们也考虑 GLP-1半衰期

短，检测难度大，而且本研究检测结果为体内总

GLP-1水平，与体内活性GLP-1水平仍有差距。

生理状态下MLT和Gas能刺激胃酸分泌和胃肠

运动，但高剂量的Gas、MTL则会抑制胃的运动，

特别是糖尿病胃轻瘫患者可能因为胃潴留食物刺

激、自主神经损害等因素，引起血浆Gas和MTL水
平升高［17-18］。SS可抑制胃肠运动和胃酸分泌，既

往有研究显示 T2DM患者出现的胃排空延迟与Gas
和MLT分泌水平升高、SS分泌水平下降相关［19］。

本研究结果证明，半夏泻心汤可调节这三种胃肠激

素，促进胃肠运动，可预防和改善糖尿病胃轻瘫。

此外，本研究还显示半夏泻心汤可以调节降低血脂

水平和体重，且优于格列美脲片。

综上，半夏泻心汤治疗T2DM寒热错杂证安全

有效，尤其在改善中医证候和GLP-1、Gas、MLT、
LDL-C、BMI水平方面优势显著，其机制可能与促

进GLP-1的分泌，调节胃肠激素、增强胃动力、纠

正脂代谢密切有关，充分发挥了中医药多靶点、多

途径干预 T2DM的特点。本研究也存在一定局限

性，所纳入的病例数量有限，并未进行盲法设计，

较随机双盲试验在严谨性上仍有差距；另外，本研

究仅设计了格列美脲片作为对照药物，在条件允许

的情况下若增加健康人群、GLP-1受体激动剂或二

肽基肽酶 4（DPP4）抑制剂进行对照研究，可以更

好地进一步验证其机制。
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Type 2 Diabetes Mellitus of Cold and Heat in Complexity Syndrome Treated with Banxia Xiexin Decoction：
a Randomized Controlled Trial
TAN Yumeng1，2，HU Jun3，ZHAO Hui1，2，NI Qing3

1. Institute of Basic Research in Clinical Medicine， China Academy of Chinese Medical Sciences， Beijing， 100700；2. China
Center for Evidence-Based Traditional Chinese Medicine；3. Guang'anmen Hospital， China Academy of Chinese Medical Sciences
ABSTRACT Objective To observe the clinical effect and safety of Banxia Xiexin Decoction（半夏泻心汤）in treat⁃
ing type 2 diabetes mellitus（T2DM）and to explore the possible mechanism. Methods Eighty-two T2DM patients
with cold and heat in complexity syndrome were randomly divided into treatment group（Banxia Xiexin Decoction pre⁃
pared granules，one dose，twice a day）and control group（oral glimepiride tablets，1mg per day），with 41 cases in
each group. After 12 weeks of treatment，traditional Chinese medicine（TCM）syndrome scores，and levels of gluca⁃
gon-like peptide-1（GLP-1）before meals and 0. 5 h，1 h，2 h and 3 h after meals were compared between the two
groups before and after treatment，and the area under the curve of GLP-1 from 0 to 3 h after the meal（GLP-1 （0-3 h）-

AUC）was calculated. The glycated hemoglobin（HbA1c）was tested before and after treatment. The oral glucose tol⁃
erance test（OGTT）was used to test the blood glucose levels before the meal and 0. 5 h，1 h，2 h，and 3 h after the
meal，and the area under the curve of glucose from 0 to 3 h after the meal（OGTT（0-3 h） -AUC）was calculated to test the
gastrointestinal hormones including gastrin（Gas），motilin（MLT），somatostatin（SS），blood lipids including choles⁃
terol（TC），triglycerides（TG），low-density lipoprotein cholesterol（LDL-C），high-density lipoprotein cholesterol
（HDL-C），and body mass index（BMI）in two groups before and after treatment. The effects regarding TCM syn⁃
dromes and blood glucose were determined，and the safety was evaluated. Results Finally，thirty-six cases in each
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group completed the trial. The total effective rate regarding TCM syndromes in the treatment group was 77. 78%，sig⁃
nificantly higher than 44. 44% in the control group（P＜0. 01）；the total effective rate regarding blood glucose was
50. 00% and 66. 67% in the treatment and control group，respectively，with no significant difference between groups
（P＞0. 05）. After treatment，the levels of GlP-1（0-3 h）-AUC，HDL-C，SS and GLP-1 at each time point in the treat⁃
ment group significantly increased，while the TCM syndrome score and the levels of HbA1c，glucose（1h and 2 h after
the meal），TC，LDL-C，BMI，Gas and MLT were significantly reduced（P＜0. 05）. Compared to those in the control
group，the TCM syndrome score and the levels of Gas，MTL，BMI and LDL-C in the treatment group significantly de⁃
creased after treatment，while the levels of GlP-1（0-3 h）-AUC，glucose（before the meal and 0. 5 h，1 h after the meal），

and OGTT（0-3 h）-AUC significantly increased（P＜0. 05）. There were no abnormalities of the safety indicators in both
groups，and no serious adverse events occurred. Conclusion Banxia Xiexin Decoction can improve the TCM syn⁃
dromes of T2DM patients with cold and heat in complexity syndrome，and is safe. It can reduce blood glucose possibly
by promoting the secretion of serum GLP-1，regulating gastrointestinal hormones，and correcting lipid metabolism.
Keywords type2 diabetes mellitus；Banxia Xiexin Decoction（半夏泻心汤）；cold and heat in complexity syndrome；
glucagon-like peptide-1；gastrointestinal hormones；glucose；blood lipid
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