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【摘要】目的  探讨糖肝煎丸联合司美格鲁肽治疗对 2 型糖尿病伴肥胖患者疗效及肠

黏膜屏障功能、血清 kisspeptin 的影响。方法  选择 2023 年 1—12 月在武汉市中医医院接受

治疗的 2 型糖尿病伴肥胖患者，随机分为对照组和观察组。对照组给予司美格鲁肽治疗，

观察组给予糖肝煎丸联合司美格鲁肽治疗，疗程均为 3 个月。对比 2 组总有效率、不良反

应发生率，以及治疗前后患者肥胖与血糖指标 [ 腰臀比（WHR）、身体质量指数（BMI）、

空腹血糖（FPG）、餐后 2h 血糖（2hPG）、糖化血红蛋白（HbA1c）]、肠黏膜屏障功能指

标 [ 血清二胺氧化酶（DAO）、D- 乳酸（DLC）、脂多糖（LPS）]、血清 kisspeptin 水平变

化。结 果  共纳入 80 例患者，2 组各 40 例。观察组总有效率为 90.00%，显著高于对照组

的 70.00%（P ＜ 0.05）。 治 疗 后，2 组 患 者 的 WHR、BMI、FPG、2hPG、HbA1c、DAO、

DLC、LPS、血清 kisspeptin 水平等指标均较治疗前明显降低（P ＜ 0.05），且观察组各项指

标均显著低于对照组（P ＜ 0.05）。2 组不良反应发生率差异无统计学意义（P ＞ 0.05）。

结论  糖肝煎丸联合司美格鲁肽治疗 2 型糖尿病伴肥胖患者，可有效提升临床疗效，调节肠

黏膜屏障功能，降低血清 kisspeptin 水平，优于单用司美格鲁肽治疗，且安全性高。
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【Abstract】Objective  To investigate the efficacy of Tangganjian pills combined with 
semaglutide in patients suffering from type 2 diabetes associated with obesity and to assess its effects 
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on intestinal mucosal barrier function as well as serum kisspeptin levels. Methods  Patients with type 2 diabetes 
and obesity who visited Wuhan Hospital of Traditional Chinese Medicine from January to December 2023 were 
selected and divided into the control group and the observation group randomly. The control group was treated 
with semaglutide, while the observation group was treated with Tangganjian pills combined with semaglutide, 
with 3 months courses treatment. The overall effective rate and incidence of adverse reactions, obesity index 
and blood glucose index [waist-hip ratio (WHR), body mass index (BMI), fasting plasma glucose (FPG), 
2-hour postprandial glucose (2hPG), glycated hemoglobin (HbA1c)], intestinal mucosal barrier function[the 
diamine oxidase (DAO), D-lactate acid (DLC), and lipopolysaccharide (LPS)], level of serum kisspeptin were 
compared between the two groups. Results  A total of 80 patients were included, with 40 in each of the two 
groups. The overall effective rate of the observation group was 90.00%, significantly higher than the 70.00% of 
the control group (P<0.05). After treatment, the WHR, BMI, FPG, 2hPG, HbA1c, DAO, DLC, LPS and the level 
of serum kisspeptin in both groups decreased significantly than before (P<0.05). Moreover, all indicators in the 
observation group were significantly lower than those in the control group (P<0.05). There was no significant 
difference in the incidence of adverse reactions between the two groups (P>0.05). Conclusion  Tangganjian pill 
combined with semaglutide in treating patients with type 2 diabetes and obesity is more effective than treatment 
with semaglutide alone, it can regulate the intestinal mucosal barrier function, and reduce the serum kisspeptin 
level, with high safety.

【Keywords】Tangganjian pill; Semaglutide; Type 2 diabetes; Obesity; Intestinal mucosal barrier 
function; Kisspeptin

2 型糖尿病是一种慢性代谢紊乱疾病，主要

特征是胰岛素抵抗、多饮、多食、多尿等 [1-2]。腹

型肥胖与 2 型糖尿病的发展密切相关 [3-4]。肥胖人

群中 2 型糖尿病患病率较高 [5]，2 型糖尿病伴肥胖

给社会和个人带来了沉重的健康和经济负担 [6]。

司美格鲁肽是一种新型长效胰高血糖素样肽 -1

（glucagon-like peptide-1，GLP-1）受体激动剂，

能有效控制血糖，同时具有减肥效果 [7]，但其单药

治疗的疗效仍有改善空间 [8]。目前，中西医结合治

疗方案展现出独特的优势。糖肝煎丸是武汉市中医

医院根据该院临床经验方制备的浓缩丸，具有疏肝

理气、清热解毒、活血化瘀、健脾利湿、降脂护肝

等作用，可改善肝功能、调节糖脂代谢、减轻肝脏

炎症和纤维化进程 [9-10]，主要用于治疗与肝脏相关

的疾病，尤其是伴有糖代谢异常的情况，如非酒精

性脂肪肝、糖尿病性肝损伤等。临床研究 [11] 证实，

糖肝煎丸联合二甲双胍可提升 2 型糖尿病患者的临

床疗效。肠黏膜屏障功能状态与肥胖及糖尿病密切

相关 [12-13]，也有研究 [14] 表明血清 kisspeptin 水平参

与 2 型糖尿病的病情发展，但目前糖肝煎丸联合司

美格鲁肽治疗 2 型糖尿病伴肥胖及对肠黏膜屏障功

能、血清 kisspeptin 水平影响的临床研究较为少见。

因此，本研究旨在观察糖肝煎丸联合司美格鲁肽

治疗 2 型糖尿病伴肥胖患者疗效及对肠黏膜屏障功

能、血清 kisspeptin 水平的影响，以期为 2 型糖尿

病伴肥胖的治疗提供参考依据。

1  资料与方法

1.1  资料来源与分组
选择 2023 年 1—12 月在武汉市中医医院接

受治疗的 2 型糖尿病伴肥胖患者作为研究对象，

采用随机数字表法将研究对象分为对照组和观察

组。

纳入标准：①符合《中国 2 型糖尿病防治指

南（2013 年版）》中 2 型糖尿病的诊断标准 [15]；

②符合《中药新药临床研究指导原则》[16] 中 2 型

糖尿病的中医诊断标准，证型为肝郁脾虚、湿热

内蕴，红舌示热、暗红兼见瘀象，黄腻苔，脉弦滑；

③符合肥胖的诊断标准 [17]，身体质量指数（body 

mass index，BMI） ≥ 28 kg·m-2； ④ 年 龄 ≥ 18

岁；⑤病情相对稳定，近期内没有严重急性并发

症或其他严重疾病。排除标准：①患有未控制的

高血压、冠状动脉疾病、心力衰竭、慢性肾脏疾

病晚期等严重疾病；②近期使用过可能影响血糖

或体重的药物，如糖皮质激素、甲状腺激素等；

③妊娠或哺乳期女性；④存在酗酒或药物滥用史；
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⑤对糖肝煎丸、司美格鲁肽过敏者；⑥近期接受

过胃肠手术或计划在未来几个月内进行重大手术

者；⑦合并未经控制的精神疾病者；⑧尚未识别

的健康问题，如存在血常规、肝肾功能、电解质

等方面异常。

本研究已通过武汉市中医医院伦理委员会审

查批准（批号：202212187），纳入患者均自愿

签署知情同意书。

1.2  治疗方法
2 组患者均接受糖尿病相关知识的教育及宣

传，按医嘱进行适当有氧训练，接受饮食指导，

如少食多餐、规律作息等。对照组给予司美格鲁

肽 注 射 剂 [Novo Nordisk A/S， 规 格： 每 支 1.5 mL 

（1.34 mg·mL-1），批号：86983568000012]，首剂 

0.25 mg，sc，每周 1 次，4 周后改为 0.5 mg，sc，

每周 1 次。用药期间监测患者血糖水平，根据血糖

值变化调整司美格鲁肽剂量（每次最大剂量不超过

1 mg）。观察组在对照组基础上加用糖肝煎丸治疗。

糖肝煎丸组方：柴胡 8 g、白芍 10 g、当归 10 g、

茯苓 10 g、五味子 20 g、虎杖 20 g、黄连 10 g、白

术 10 g、茵陈 10  g，由武汉市中医医院制备为浓缩

丸 [9]（规格：每丸 10 g）。用法用量为 10 g，po，

bid。2 组均连续用药 3 个月后评估疗效。

1.3  观察指标
1.3.1  临床疗效

根据《基层糖尿病规范化诊疗手册》[18] 制定

疗 效 评 估 标 准。 显 效： 空 腹 血 糖（fasting plasma 

glucose，FPG）＜ 7.2 mmol·L-1，餐后 2 h 血糖（2-hour 

postprandial glucose，2hPG） ＜ 8.3 mmol·L-1 或 糖

化血红蛋白（glycated hemoglobin，HbA1c）较基线

水 平 下 降 ＞ 40%。 有 效：FPG ＜ 8.3 mmol·L-1，

2hPG ＜ 10.0 mmol·L-1 或 HbA1c 较 基 线 水 平 下

降 ＞ 20%。无效：FPG、2hPG、HbA1c 均未降至有

效范围内。总有效率 = 显效率 + 有效率。

1.3.2  肥胖指标及血糖指标
治疗前及治疗 3 个月后，分别测量 2 组患

者的身高、腰围、臀围，计算腰臀比（waist-hip 

ratio，WHR） 和 BMI； 采 集 患 者 静 脉 血， 用 全

自动生化分析仪检测 2 组患者的 FPG、2hPG、

HbA1c 值。

1.3.3  肠黏膜屏障功能与血清kisspeptin水平
治疗前及治疗 3 个月后，采集患者静脉血

5   mL，离心分离血清后保存待测。采用酶联免疫

吸附法检测血清二胺氧化酶（diamine oxidase， 

DAO）、D- 乳 酸（D-lactic acid，DLC）、 脂 多

糖（lipopolysaccharide，LPS）等肠黏膜屏障功能

指标，以及血清 kisspeptin 水平。

1.3.4  药品不良反应
记录 2 组患者治疗期间发生的药品不良反应

（如腹泻、呕吐等），治疗期间监测患者血尿常规、

肝肾功能等指标有无异常。

1.4   统计学分析
采用 SPSS 25.0 软件进行数据处理和统计学分

析，符合正态分布的计量数据以 sx ± 表示，组间

比较采用独立 t 检验，组内比较采用配对 t 检验；

不符合正态分布的计量数据以 M（P25，P75）表示，

组间比较采用秩和检验。计数资料以 n（%）表示，

2 组比较时，理论频数≥ 5，采用 Pearson χ2 检验，

1 ≤理论频数＜ 5，采用 Yates 校正 χ2 检验。均采

用双侧检验，P ＜ 0.05 表示差异有统计学意义。

2  结果

2.1  2组资料比较
本研究初始纳入 88 例患者，2 组分别有 4 例

患者失访（失联）、脱落（自愿放弃），最终纳

入 80 例患者，每组 40 例。2 组患者一般资料比较，

差异无统计学意义（P ＞ 0.05）。见表 1。

2.2  2组治疗前后肥胖指标及血糖指标变
化比较

治 疗 前，2 组 患 者 的 WHR、BMI、FPG、

2hPG、HbA1c 等指标比较，差异无统计学意义

（P ＞ 0.05）。治疗后，2 组上述肥胖及血糖指

标均较治疗前显著下降（P ＜ 0.05），且观察

组各项指标均显著低于对照组（P ＜ 0.05）。

见表 2。

2.3  2组疗效比较
观察组总有效率为 90.00%，显著高于对照组

的 70.00%（P ＜ 0.05）。见表 3。

2.4  治疗前后2组肠黏膜屏障功能指标及
血清kisspeptin水平变化比较

治 疗 前，2 组 患 者 的 DAO、DLC、LPS 和

血清 kisspeptin 水平比较，差异均无统计学意义

（P ＞ 0.05）。治疗后，2 组的肠黏膜屏障功能

指标及血清 kisspeptin 水平均较治疗前显著降低

（P ＜ 0.05），且观察组各项指标均显著低于对

照组（P ＜ 0.05）。见表 4。
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表2  治疗前后2组肥胖及血糖指标变化比较（ sx ± ，n=40）
Table 2. Comparison of changes in obesity and blood glucose indicators before and after treatment between 

the two groups ( sx ± , n=40)
指标 时间 对照组 观察组 t P

WHR 治疗前   1.11±0.02   1.10±0.03 1.754 0.083

治疗后    0.97±0.04a    0.91±0.05a 5.926 ＜0.001

BMI（kg·m-2） 治疗前 30.22±3.14 30.31±3.16 0.128 0.899

治疗后  26.75±3.03a  25.08±3.05a 2.457 0.016

FPG（mmoL·L-1） 治疗前   9.56±1.04   9.49±1.01 0.305 0.761

治疗后    7.88±0.89a    7.01±0.92a 4.299 ＜0.001

2hPG（mmoL·L-1） 治疗前 11.93±1.32 11.89±1.29 0.137 0.891

治疗后  10.66±1.12a    9.08±1.05a 6.509 ＜0.001

HbA1c（%） 治疗前   9.17±1.11   9.22±1.13 0.200 0.842

治疗后    6.69±1.01a    6.12±1.03a 2.499 0.015

注：与本组治疗前比较，aP<0.05。

表3  2组疗效比较[n（%），n=40]
Table 3. Comparison of curative effects between the two groups [n (%), n=40]

组别 显效 有效 无效 总有效

对照组 12（30.00） 16（40.00） 12（30.00） 28（70.00）

观察组 16（40.00） 20（50.00）   4（10.00） 36（90.00）

χ2 5.000

P 0.025

表4  治疗前后2组肠黏膜屏障功能指标及血清kisspeptin水平变化比较（ sx ± ，n=40）
Table 4. Comparison of changes in the intestinal mucosal barrier function indicators and serum kisspeptin levels 

between the two groups before and after treatment ( sx ± , n=40)
指标 时间 对照组 观察组 t P
DAO（ng·mL-1） 治疗前 57.63±6.94 57.58±6.92 0.032 0.974

治疗后  40.66±5.11a  26.13±3.03a 15.469 ＜0.001

DLC（nmoL·mL-1） 治疗前   0.55±0.13   0.59±0.14 1.324 0.189

治疗后    0.49±0.13a    0.33±0.12a 5.720 ＜0.001

LPS（EU·mL-1） 治疗前 10.95±1.33 11.09±1.24 0.487 0.628

治疗后    7.79±1.03a    6.13±1.06a 7.103 ＜0.001

kisspeptin（nmoL·L-1） 治疗前   3.40±0.42   3.33±0.45 0.719 0.474

治疗后    3.17±0.44a    2.64±0.55a 4.759 ＜0.001

注：与本组治疗前比较，aP<0.05。

表1  2组患者一般资料比较 [n（%）， sx ± ，n=40]
Table 1. Comparison of general information between two groups of patients [n (%), sx ± , n=40]

指标 对照组 观察组 t/χ2 P
年龄（岁） 60.55±6.17 61.38±6.25 0.598 0.552

性别

  男 18（45.00） 21（52.50） 0.450 0.502

  女 22（55.00） 19（47.50）

病程（年）   4.09±0.54   4.21±0.51 1.022 0.310

甘油三酯（mmoL·L-1）   2.27±0.66   2.29±0.65 0.137 0.892

总胆固醇（mmoL·L-1）   5.27±0.73   5.29±0.92 0.108 0.915

低密度脂蛋白胆固醇（mmoL·L-1）   2.97±0.43   3.01±0.52 0.375 0.709

高密度脂蛋白胆固醇（mmoL·L-1）   0.83±0.09   0.81±0.09 0.994 0.323

丙氨酸转氨酶（U·L-1） 62.11±8.32 62.09±8.45 0.011 0.992

天冬氨酸转氨酶（U·L-1） 72.86±7.09 73.73±7.08 0.549 0.584

BMI（kg·m-2） 30.22±3.14 30.31±3.16 0.128 0.899



药物流行病学杂志  2026 年 2 月第 35 卷第 2 期 137

https://ywlxbx.whuznhmedj.com/

2.5  2组药品不良反应比较
治疗期间，对照组发生不良反应 6 例，观

察组发生不良反应 3 例，2 组不良反应发生率差

异无统计学意义（P ＞ 0.05）。见表 5。2 组患

者治疗期间血尿常规、肝肾功能等指标未见严

重异常。

益脾逐水，生津导气；五味子生津养阴；虎杖、

黄连两药合用清热燥湿解毒；白术可益气健脾、

调控脂肪激素；茵陈能清热护肝，利湿退黄 [11]。

既往研究 [10] 显示，糖肝煎丸辅助治疗能有效提升

属于肝郁脾虚及体内湿热过盛 2 型糖尿病患者的

临床疗效。曾晓语 [11] 的研究认为糖肝煎丸可改善

2 型糖尿病患者对胰岛素的敏感性，可能与降低

患者的肥胖程度有关，针对 2 型糖尿病、2 型糖

尿病伴肥胖等病症具有显著疗效且安全性好。本

研究结果显示，观察组疗效显著高于对照组，且

观 察 组 治 疗 后 WHR、BMI、FPG、2hPG 显 著 低

于对照组，提示糖肝煎丸联合司美格鲁肽治疗 2

型糖尿病能有效提升患者临床疗效，改善肥胖及

血糖指标。

DAO、DLC、LPS 是反映肠黏膜屏障功能的

指标，三者水平与肠黏膜屏障功能的受损程度

呈正相关关系 [21]，肠黏膜屏障功能在糖尿病和

肥胖中涉及肠道菌群失调、炎症反应、代谢紊

乱以及肠道屏障结构的破坏等多种病理机制，

与肥胖和糖尿病相关疾病密切相关，观察肠黏

膜屏障功能具有重要意义 [28-29]。本研究发现，

糖肝煎丸联合司美格鲁肽治疗 2 型糖尿病伴肥

胖患者，可显著降低患者的 DAO、DLC、LPS 水

平，效果优于对照组。提示糖肝煎丸联合司美

格鲁肽可改善患者肠黏膜屏障功能。原因可能

是糖肝煎丸的组成药物当归 [11]、黄连 [28]、五味

子 [29] 等均能发挥调节肠道菌群作用，进而改善

肠黏膜屏障功能。Kisspeptin 是一种由 KISS1 基

因编码产生的神经肽，在糖尿病的发展进程中扮

演着重要角色，其水平与血糖、胰岛素等水平相

关，2 型糖尿病患者血清 kisspeptin 水平会显著

升高 [14]。Tolson 等 [30] 的研究表明，kisspeptin 信

号通路缺失会导致代谢率下降、葡萄糖耐受不

良和肥胖，提示 kisspeptin 参与能量平衡调节。

本研究中患者 WHR、BMI 等的迅速降低，可能

与血清 kisspeptin 水平下降存在关联。观察组患

者接受糖肝煎丸联合司美格鲁肽治疗后，血清

kisspeptin 水平较治疗前显著降低，且明显低于

对照组。血清 kisspeptin 水平的降低可能反映了

机体能量代谢状态的改善，但其在肥胖和肠黏膜

屏障调控中的具体作用机制仍需进一步研究。

此外，本研究中，2 组患者治疗期间发生的

不良反应较少，2 组发生率无显著差异，表明糖

表5  2组不良反应发生情况比较 [n（%），n=40]
Table 5. Comparison of adverse reactions between the 

two groups [n (%), n=40]
组别 腹泻 呕吐 头痛 不良反应总发生率

对照组 2（5.00） 3（7.50） 1（2.50） 6（15.00）

观察组 1（2.50） 1（2.50） 1（2.50） 3（7.50）

χ2 0.501

P 0.479

3 讨论

肥胖症与 2 型糖尿病的发病率持续攀升，长

期处于高血糖环境将大幅加剧心血管及神经系统

并发症的发生概率 [19-20]。中医理论认为 2 型糖尿

病应被归类于“消渴”病症，消渴病的核心病机

与肝密切相关，肝失疏泄则脾失健运，水谷精微

输布失常，引发血糖升高、肥胖。而肝郁脾虚，

脾虚运化无力，湿热内蕴，破坏肠黏膜完整性，

加剧代谢紊乱，这一病机贯穿消渴全程，与糖肝

煎丸疏肝理气等的治疗方向高度契合。基于此，

对于消渴病的治疗，应当抓住根本，以疏肝理气、

健脾利湿、降脂护肝为主，使水谷精微得以正常

输布，从而改善阴虚燥热的状况。同时，辅以清

热祛湿之法，清除体内湿热之邪，达到标本兼治

的目的 [21]。

服用司美格鲁肽可实现 GLP-1 受体的外部添

加，从而达到控糖目标 [22-23]。GLP-1 受体主要由

小肠末端的内分泌细胞分泌，可调节胃排空速率，

抑制肠胃运动速度，使个体感到持久饱足感，由

此减少进食量，促使体重下降。此外能制约 α 胰

岛细胞释放升糖素，进一步加强降糖效能 [24-25]。

但单独使用司美格鲁肽效果不够理想，仍需联合

其他药物治疗 [8]。针对肝郁脾虚所致的 2 型糖尿

病，糖肝煎丸组方包括柴胡、白芍、当归、茯苓、

五味子、虎杖、黄连、白术、茵陈 9 味药材，具

有疏肝健脾、清热利湿的功效 [26-27]。方中柴胡疏

肝解郁，可提高肝糖原合成，促进肝细胞再生作

用；白芍入肝、脾两经，能养阴敛血；当归能滋

养肝脾之血并能和血；茯苓，其性味甘、淡、平，
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肝煎丸联合司美格鲁肽治疗的安全性高。

本研究也存在以下局限性：①样本量较小

且仅纳入武汉市中医医院患者，代表性局限；

② DAO、DLC、LPS 为 肠 屏 障 损 伤 标 志 物， 易

受肠道菌群、炎症状态、检测方法等影响，研

究未结合内镜或组织学验证；③虽观察到血清

kisspeptin 水平下降，但未探讨其与肠屏障功能、

胰岛素抵抗的具体分子机制（如是否通过调节肠

道菌群-肠-脑轴），因果关系需基础研究支持。

综上所述，糖肝煎丸联合司美格鲁肽治疗 2

型糖尿病伴肥胖患者，可有效提升临床疗效，调

节肠黏膜屏障功能，降低血清 kisspeptin 水平，

优于单用司美格鲁肽治疗，且安全性高。

利益冲突声明：作者声明本研究不存在任何经济

或非经济利益冲突。
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