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摘 要:增液汤出自《温病条辨》,由玄参、麦冬、生地黄组成,有养阴清热、增水行舟之功,主治温热病

津亏肠燥之便秘及消渴、燥证、牙痛等证属阴津不足者。临床研究发现,增液汤加减及联合常规西医

治疗有良好的降糖降脂效果,可以提高胰岛素敏感性,改善胰岛素抵抗,抑制炎症反应,能够有效缓解

临床症状和降低中医证候积分,改善患者的生活质量,预防和治疗糖尿病并发症,且不良反应小。现

代研究表明,增液汤亦可通过改善“脂肪-胰岛轴”,调节肠道菌群,改善慢性炎症等机制发挥降糖作

用,改善胰岛素抵抗,此外还可能与氨基酸代谢、能量代谢、糖代谢等途径有关。对增液汤的药理研究

和增液汤治疗2型糖尿病及并发症的研究进行系统归纳,并分析增液汤的作用机制,以期为增液汤的

临床应用及药物开发提供参考。
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Abstract:ZengyeDecoction(ItemDifferentiationofWarmFebrileDisease),composedofscrophulariaradix,ophiopog-
onis,andrawrehmanniaeradix,hasthefunctionsofnourishingYinandclearingheat,increasingwater,andboating.It
ismainlyusedforwarm-heatdiseases,suchasconstipation,wasting-and-thirstsyndrome,drynesssyndrome,andtooth-
ache,whichareinsufficientYinandfluid.ClinicalstudieshavefoundthatZengyeDecoctionanditscombinationwith
conventionalWesternmedicinehavegoodhypoglycemicandlipid-loweringeffects,whichcanimproveinsulinsensitivi-
ty,improveinsulinresistance,inhibittheinflammatoryreaction,effectivelyrelieveclinicalsymptoms,andreduceTCM
syndromescores,improvethequalityoflifeofpatients,preventandtreatdiabeticcomplications,andhavetheadvanta-
gesofsmalladversereactions.Withthedevelopmentofmodernresearch,ZengyeDecoctioncanalsoplayaroleinlow-
eringbloodglucoseandimprovinginsulinresistancebyimprovingthe“fat-isletaxis”,regulatingintestinalflora,andim-
provingchronicinflammation.Itmayberelatedtoaminoacidmetabolism,energymetabolism,glucosemetabolism,and
otherpathways.ThisarticlesystematicallysummarizesthepharmacologicalresearchofZengyeDecoctionandthe
researchofZengyeDecoctioninthetreatmentoftype2diabetesanditscomplications,andanalyzestheroleofZengye
Decoction,inordertoprovideascientifictheoreticalbasisfortheclinicalapplicationanddrugdevelopmentofZengye
Decoction.
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  增液汤出自清代名医吴鞠通的《温病条辨》[1],
《中焦篇》曰:“阳明温病,无上焦证,数日不大便,当
下之。若其人阴素虚,不可行承气者,增液汤主之。”
该方由玄参、麦冬和生地黄按5∶4∶4的比例组成,重
用清热凉血、滋阴降火之玄参为君药,以润肺养阴、
益胃生津之麦冬和清热凉血、养阴生津之生地黄共
为臣佐,全方药少力专,共奏养阴清热、增水行舟之
功。因上述三味养阴药均为甘寒兼苦咸之品,故用
量虽大,但润而不滞,吴氏谓增液汤“妙在寓泻于补,
以补药之体,作泻药之用,既可攻实,又可防虚”,故
常用其治疗糖尿病、干燥综合征、咽炎、喉炎、便秘
等[2]疾病,为养阴清热、增水行舟之妙方。
2型糖尿病是因各种原因导致的以胰岛素抵抗

(IR)为主要特征,或伴有胰岛素分泌相对不足的慢
性疾病[3]。我国的2型糖尿病患病人数占糖尿病人

群的90%以上,且随着社会发展,2型糖尿病有城市
化、老龄化、超重和肥胖患病率增加及遗传易感性等
流行病学特点[4]。2型糖尿病属于中医学“消渴”范
畴,基本病因为先天禀赋不足或后天饮食不节、情志
失调、劳欲过度等,其基本病机是阴虚热盛,病位在
肺胃肾[5],可分为三消,上中下消分属肺胃肾,与脾

有关[6]。根据三型辨证,可分为阴虚燥热、气阴两虚

和阴阳两虚[4]。其中,阴虚燥热证患者常在多饮、多
食、多尿和高血糖等糖尿病症状的基础上伴随口干
口渴、夜间为甚、五心烦热、盗汗和心悸失眠等阴津
不足、火热内扰的证候。糖尿病患者若未及时有效

治疗,将引起糖尿病周围神经病变、糖尿病视网膜病
变、酮症酸中毒等多种并发症。目前,现代医学暂无
根治手段,且现代医学降血糖药物有靶点单一,易致
胃肠道反应和低血糖等副作用[7-8]。中医药治疗糖
尿病不良反应小,可多靶点降血糖,预防糖尿病并
发症。

现已有大量关于增液汤治疗2型糖尿病及并发
症的临床和实验研究,故本研究通过系统归纳相关
研究进展,分析增液汤的作用机制,以期为增液汤的
临床应用及药物开发提供参考。

1 增液汤的药物及药理探讨

增液汤重用甘咸寒之玄参为君药,甘寒以清胃
火,生津止渴;咸寒以清肾火,壮水润下,共同作用于
三焦。以甘寒之麦冬和生地黄共为臣佐,与君药玄
参相须为用。麦冬归肺胃二经,可润肺止咳,生津止
渴,作用于上、中二焦;生地黄归肾经,可滋肾阴,清
热润燥,作用于下焦。全方润肺阴,清胃火,滋肾水,
药少力专,大补阴津,为养阴增液之经典方。

玄参主要含环烯醚萜苷类化合物、苯丙素苷类
化合物及多糖等活性成分[9]。实验研究发现,环烯
醚萜苷类化合物及多糖均可以降空腹血糖和糖化血
红蛋白。其中,环烯醚萜苷还可以提高C肽水平,保
护胰岛β细胞,改善大鼠胰脏组织[10];玄参多糖则能
活化IRS-2/PI3K/Akt信号通路,通过升高过氧化物
酶体增殖激活受体γ(PPARγ)和葡萄糖蛋白转运体

4(GLUT4)的表达水平降糖降脂[11]。此外,苯丙素
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苷可以上调超氧化物歧化酶(SOD),降低丙二醛
(MDA),说明其是抗氧化自由基损伤的重要活性成
分[10]。

麦冬多糖是麦冬主要的活性降糖成分之一。因
产地和提取分离方法不一,因此文献记载的麦冬多
糖种类多达12种[12]。麦冬多糖不仅可以降糖降脂,
还可降低炎症因子TNF-α,改善胰岛素抵抗[13]。实
验中的麦冬水提物对α-葡萄糖苷酶和α-淀粉酶的抑
制作用,以及对糖尿病模型小鼠的降糖作用均显著
高于醇提物,进一步说明了麦冬多糖的降糖作用[14]。

地黄含有环烯醚萜苷类、多糖类、氨基酸类等多
种化学成分[15]。实验研究发现,由鲜地黄和生地黄
组成的增液汤的降糖效果均显著优于熟地黄,且水
提物与醇提物无明显差异[16],结合地黄梓醇和地黄
寡糖的动物实验结果和炮制学研究[17-18],说明地黄
的主要活性降血糖成分为地黄梓醇和地黄寡糖。

2 增液汤在2型糖尿病及其并发症中的临床
应用

2.1 增液汤治疗2型糖尿病
增液汤治疗糖尿病的临床研究发现,其降糖降

脂效果显著,可以提高胰岛素敏感性,改善胰岛素抵
抗,抑制炎症反应,能够有效缓解阴虚证糖尿病患者
的临床症状、降低中医证候积分,改善患者的生活质
量,且有不良反应小。

有研究发现,用加味增液汤治疗的30例2型糖
尿病阴虚热盛证患者的空腹血糖、空腹胰岛素和胰
岛素敏感指数均较治疗前显著下降[19],这表明加味
增液汤可以提高胰岛素敏感性。陈万有[20]发现,增
液汤加减可以显著改善45例消渴病患者的腹胀、大
便干结、多饮等躯体症状。增液汤除了可以改善血
糖指标和临床症状外,还可以降低血脂和炎症因子
水平。徐华[21]运用增液汤合白虎汤治疗56例2型
糖尿病患者,总有效率达92.86%,空腹血糖、餐后2h
血糖、糖化血红蛋白、总胆固醇和甘油三酯均明显低
于吡格列酮治疗的对照组,说明两方合用既可降糖,
又可降脂。向琳等[22]通过分析增液汤加减联合瑞格
列奈治疗2型糖尿病的结果发现,其不仅可以显著
降低血糖类指标,还可以降低炎症因子如超敏C反
应蛋白(Hs-CRP)、白细胞介素(IL)-6、IL-10的水平,
改善慢性炎症。而Hs-CRP和IL-6是2型糖尿病发
病的预测因子[23],三者均与糖代谢密切相关。此外,
增液汤还可以改善阴虚热盛型2型糖尿病患者的中
医证候积分[24],且不良反应率低[25],临床应用价值
较高。
2.2 增液汤治疗糖尿病便秘

糖尿病便秘是糖尿病的常见并发症之一,其主

要由于阴虚热盛伤津,肠失濡养,导致肠道传导失
司,阴虚肠燥,“无水舟停”或“水少舟停”,发为便秘。
然临床上或有“水涨而舟仍不能行者”,多为气虚运
肠无力,若在增液汤基础上加用益气之品,则可显著
改善便秘症状。成杰辉[26]发现,服用益气增液汤加
减14d的48例糖尿病便秘患者,便秘症状指标和空
腹血糖均有明显改善,优于服用莫沙必利片的对照
组,且未见不良反应。
2.3 增液汤治疗糖尿病泌汗异常

糖尿病泌汗异常作为糖尿病的慢性并发症之
一,主要表现为上半身面部及胸部大量汗出,下肢皮
肤干凉、出汗减少甚至无汗,运动或紧张时自汗或夜
间盗汗[27]。《伤寒论》曰:“阴虚者汗自出,阳浮者热
自发。”阴虚热盛致津液亏虚,汗为津液所化,故糖尿
病患者可有汗出减少、皮肤干燥等临床表现。糖尿
病泌汗异常患者,若使用常规敛汗药,常不能取得良
好的治疗效果,需辨证论治。因此,在《糖尿病泌汗
异常中医诊疗标准》[27]的辨证论治中,将滋阴润燥的
增液汤化裁方作为治疗糖尿病泌汗异常阴津亏虚证
的代表方。
2.4 增液汤治疗糖尿病周围神经病变

糖尿病周围神经病变是排除其他原因导致的糖
尿病患者出现周围神经功能障碍相关的症状或体
征,其主要表现为对称性肢体麻木、疼痛、灼热或其
他异常感觉[28]。刘桂伶等[29]在西医常规干预的基
础上,使用补阳还五汤合增液汤加减治疗糖尿病周
围神经病变气阴两虚夹瘀证患者(60例)后,临床有
效率为96.67%,中医证候评分、神经症状评分、神经
反射评分和感觉功能评分均显著降低,正中神经和
腓总神经的运动和感觉神经传导速度均明显优于治
疗前 和 对 照 组。通 过 检 测 血 清 总 抗 氧 化 能 力
(TAOC)、SOD、还原型谷胱甘肽(GSH)及 MDA发
现,补阳还五汤合增液汤加减的作用机制可能与减
轻氧化应激损伤有关。
2.5 增液汤治疗糖尿病视网膜病变

糖尿病视网膜病变(Diabeticretinopathy,DR)是
糖尿病微血管并发症之一,是最常见的视网膜血管
病,糖尿病人群中30%~50%伴有该病[30]。《儒门
事亲》曰:“夫消渴者,多变为聋盲。”何文清[31]以芪黄
增液汤治疗30例气阴两虚血络瘀阻证DR发现,患
者的视力、眼底病变、空腹血糖和中医临床证候均有
显著改善。
2.6 增液汤治疗糖尿病酮症酸中毒

糖尿病酮症酸中毒(Diabeticketoacidosis,DKA)
是糖尿病最常见的急性并发症,是由于体内胰岛素
极度缺乏所引起的高血糖、高血酮、酸中毒等一组临
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床综合征[32],归属于糖尿病并发症范畴,发病率呈逐
年上升趋势[33]。联合运用玉女煎加增液汤化裁
方[34]可以在胰岛素等西医常规对症治疗的基础上改
善气阴两虚型DKA患者的症状,控制空腹血糖、降
低尿酮和C反应蛋白,提高血清脂联素水平,缩短纠
正酸中毒所需时间,疗效显著。

3 增液汤改善2型糖尿病的机制研究

现有实验研究发现,增液汤可以通过改善“脂肪

-胰岛轴”,调节肠道菌群,改善慢性炎症等机制发
挥降糖作用,改善胰岛素抵抗。此外,还可能与氨基
酸代谢、能量代谢、糖代谢等途径有关。
3.1 改善脂肪-胰岛轴

脂肪组织与胰岛细胞共同组成的“脂肪-胰岛
轴”对于维持机体的糖脂代谢和能量平衡具有重要
意义。脂肪组织除可通过脂毒性和糖毒性机制损伤
胰岛β细胞功能[35-36]外,还是胰岛素信号高度应答
细胞之一。胰岛素可以作用于脂肪细胞上的胰岛素
受体促进瘦素分泌,瘦素则发挥负反馈调节机制作
用于胰岛细胞,抑制胰岛素分泌,导致胰岛素抵抗和
高胰岛素血症。在糖尿病的“脂肪-胰岛轴”失衡条
件下,胰岛素抵抗和高胰岛素血糖除由肥胖引起外,
还可能导致肥胖进一步发展[37]。

付丽媛等[38]实验发现,增液汤可以减轻肥胖2
型糖尿病大鼠的体质量,升高血清高密度脂蛋白
(HDL),降低游离脂肪酸(FFA)、瘦素和胰岛素,改
善胰岛素和瘦素抵抗,从而改善脂肪-胰岛轴的功
能。这表明,增液汤可在脂肪和胰岛素两个方面均
发挥降糖降脂作用。在增液汤降脂机制研究中,邓
龙飞等[39]发现增液汤可降低血清中IL-1β和CD68
的含量表达,提高IL-10,降低TC、TG、低密度脂蛋
白胆固醇(LDL-c),提高高密度脂蛋白胆固醇,减少
脂肪细胞体积,保护肠道完整性,改善肝细胞能量代
谢,下调肝组织中PPARγ和乙酰辅酶 A羧化酶
(ACC-1)的 mRNA表达,而PPARγ和ACC-1在调
节脂肪代谢和能量平衡中则起到关键作用。LIUZ
等[40]在经增液汤治疗后的IR-HepG2细胞中发现,
细胞质中的脂滴显著减小,脂肪生成的相关关键酶
磷酸化的ACC-1显著上调,这表明增液汤具有抑制
细胞内脂肪酸合成的能力。此外,肉碱棕榈酰转移
酶1A(CPT1A)表达升高,说明增液汤提高了细胞脂
肪酸氧化。从胰岛素方面看,研究发现,用增液汤水
提物(50μg/mL和100μg/mL)能 明 显 促 进 高 糖
(16.7mmol/L)环境下的 MIN6胰岛细胞分泌胰岛
素[19,41]。WANG M等[42]发现,增液汤可以激活蛋
白激酶B(Akt),上调GLUT4的表达,通过胰岛素信
号通路降糖。胰岛素信号通路被认为是参与调节血

糖代谢的主要机制之一,Akt是通路中的重要靶蛋
白,其被磷酸化激活后可以调控葡萄糖转运、糖酵
解、蛋白质合成、脂肪生成、糖原合成等[43],GLUT4
是对胰岛素敏感的葡萄糖主要转运体[44]。

综上所述,增液汤既可降血脂、瘦素及脂肪相关
炎症指标,抑制脂肪合成,又可降血糖、胰岛素,激活
胰岛素信号通路参与调节血糖代谢,从而改善脂肪

-胰岛轴,降糖降脂。
3.2 调节肠道菌群

正常成人肠道内细菌总质量可达1~1.5kg,包
含的细菌数量可达1014个[45],95%以上的细菌属于
厚壁菌门和拟杆菌门,前者被称为“胖菌”,后者被称
为“瘦菌”。研究表明,细菌中既有促糖尿病发生作
用的粪拟杆菌、变异梭状芽孢杆菌、大肠埃希菌等
菌,也有抗糖尿病作用的梭状芽孢杆菌、直肠真杆
菌、罗斯氏菌等[46-47]。现有研究表明,肠道菌群失调
与糖尿病的发生密切相关,但其诱发机制尚未明确,
主要流行的有短链脂肪酸学说、胆汁酸学说、内毒素
学说和生长因子学说等[48]。

邓龙飞等[39]发现,增液汤可以改善由高脂饮食引
起的脂质代谢紊乱,但增液汤加抗生素组和抗生素组
则无此变化,这表明增液汤可能通过调节肠道菌群来
发挥其药理作用。进一步研究发现,增液汤方中的地
麦活性糖可以提高肠道L细胞的胰高血糖素样肽
(GLP-1)的阳性表达和考拉杆菌属的丰度,该菌属可
以产生短链脂肪酸(SCFAs),维持肠道屏障功能,改善
肠道慢性炎症[49]。王晓莉等[50]使用地黄提取物地黄
寡糖治疗四氧嘧啶糖尿病大鼠,发现了肠道菌群中的
双歧杆菌类杆菌、乳杆菌等优势菌群,说明地黄寡糖
可以调节机体微生态平衡。在体外发酵模型中,贾丽
娜等[51]发现玄参多糖可以提高拟杆菌和罗斯氏菌的
丰度,降低大肠埃希菌的丰度,调节气体介质含量,改
变2型糖尿病患者肠道菌群的氨基酸和短链脂肪酸
代谢途径。上述研究表明,增液汤可通过调节菌群来
发挥降糖作用,并发现了相关的优势菌属,但分子层
面的机制尚未阐明,还需深入研究。
3.3 改善慢性炎症

炎症学说认为糖尿病是一种自然免疫和低度炎
症性疾病,炎症因子不但引起胰岛素抵抗和糖耐量
受损,还可导致胰岛β细胞结构与功能障碍[52]。内
皮功能紊乱和内皮通透性降低是发生胰岛素抵抗的
重要原因,而炎症是导致内皮功能异常的关键所
在[53]。此外,脂肪细胞过量分泌的TNF-α、FFA、IL-
6等也与胰岛素抵抗有关[54],各种炎症因子还可触
发氧化应激过程,导致β细胞凋亡[52]。

王胜娟等[55]发现,地黄可以降低糖尿病大鼠的
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血糖和炎症因子Hs-CRP、IL-6和TNF-α的水平,显
著改善糖尿病大鼠的微炎症状态。唐小利[56]发现,
麦冬提取物麦冬皂苷D可以降低炎症因子TNF-α、
单核细胞趋化蛋白-1(MCP-1)的水平,剂量依赖性地
改善肥胖小鼠的葡萄糖耐受不良、胰岛素抵抗和葡
萄糖产量增加。此外,增液汤还可降低脂肪细胞分
泌的IL-1β等炎症因子,改善胰岛素抵抗[39]。综上,
不论是增液汤全方还是方中的单药,均可改善炎症,
从而降糖降脂,改善胰岛素抵抗。
3.4 其他机制研究

有学者从其他方面探讨了增液汤治疗糖尿病的
相关机制。LIUZ等[40]发现,增液汤显著上调了糖
酵解关键酶腺苷酸活化蛋白激酶α(AMPKα)、己糖
激酶I(HKI)、己糖激酶II(HKII)、磷酸果糖激酶
(PFKP),这可能与AMPK的激活有关,而AMPK是
参与肝葡萄糖代谢通路的关键调节因子。邓龙飞[49]

通过代谢组学和宏基因组学分析发现,地麦活性糖
治疗糖尿病可能与氨基酸代谢、能量代谢、糖代谢等
途径有关。

4 总结与展望

糖尿病作为常见的代谢性疾病,严重威胁公众
健康。《中国2型糖尿病防治指南》从2017年版[57]

的“糖尿病与中医药”至2020年版[4]的“糖尿病的中
医药治疗”,充分体现了中医药在防治糖尿病中的重
要作用。增液汤是养阴增液、清热润燥的经典方,临
床研究表明其降糖降脂效果显著,可以提高胰岛素
敏感性,改善胰岛素抵抗,抑制炎症反应,能够有效
缓解阴虚证糖尿病患者的临床症状,降低中医证候
积分,改善患者的生活质量,防治糖尿病并发症,不
良反应小。相关实验研究表明,增液汤有改善“脂
肪-胰岛轴”、调节肠道菌群和改善慢性炎症等作
用,还可能与氨基酸代谢、能量代谢、糖代谢等途径
有关。

但目前学界对于增液汤治疗糖尿病的研究还有
许多不足之处。首先,由于多种条件限制,导致增液
汤的临床研究多为小样本、单中心。后续研究需参
考并符合相关临床研究标准,加大样本量。其次,增
液汤的药理作用及机制尚未完全明确,分子层面的
作用机制和各个通路的代谢调控机制需体内、体外
及临床研究证实。随着科学技术的不断发展,以及
增液汤研究的不断深入,增液汤必将更大发挥中医
药优势,更有效治疗2型糖尿病及并发症,服务于
临床。
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