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　 　 摘要: 目的: 探究白虎汤联合中药石蜡疗法对 2 型糖尿病患者的临床疗效及对胰岛素受体底物-1 ( IRS-1) / 磷
脂酰肌醇-3 (PI3K) / 蛋白激酶 B (Akt) 信号通路的影响。 方法: 选取 2021 年 9 月~2022 年 12 月在我院内分泌科接

受治疗的 132 例 2 型糖尿病患者的临床资料进行回顾性分析, 根据治疗方式分为对照组 (n= 64) 和观察组 (n= 68),
在基础治疗后对照组给予中药石蜡疗法, 观察组给予白虎汤联合中药石蜡疗法。 连续治疗 8 周, 比较两组治疗疗效、
糖代谢 [空腹血糖 (FBG)、 餐后 2 小时血糖 (2hPG)、 糖化血红蛋白 (HbA1c) ]、 氧化应激水平 [超氧化物歧化酶

(SOD)、 谷胱甘肽过氧化物酶 (GSH-PX)、 丙二醛 (MDA) ]、 IRS-1 / PI3K / Akt 信号通路相关 mRNA 表达情况及不

良反应发生率。 结果: 观察组治疗疗效高于对照组 (85. 29% vs 65. 63%, P<0. 05)。 治疗后, 两组 FBG、 HbA1c、 OG-
TT、 MDA 含量较治疗前降低, 且观察组显著低于对照组 (P<0. 05)。 两组 SOD、 GSH 及 IRS-1、 PI3K、 Akt mRNA 相

对表达量较治疗前升高, 且观察组显著高于对照组 (P<0. 05)。 治疗过程中观察组不良反应发生率与对照组比较差异

无统计学意义 (3. 13% vs 7. 35%, P>0. 05)。 结论: 白虎汤联合中药石蜡疗法能调节 2 型糖尿病患者糖代谢失衡, 降

低氧化应激水平, 其作用机制可能与激活 IRS-1 / PI3K / Akt 信号通路有关。
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　 　 2 型糖尿病 (Type 2diabetes mellitus, T2DM) 是

由胰岛素分泌相对缺乏和胰岛素抵抗造成的代谢性

疾病, 其发病机制受年龄、 遗传、 生活方式等多种

因素的影响[1]。 血糖长期处于异常水平会导致糖尿病

病情的恶化, 甚至会出现心血管疾病、 周围神经病

变、 肾脏疾病等并发症, 对患者身体健康造成严重

影响。 T2DM 的治疗目标是帮助患者控制血糖水平,
预防并减少糖尿病相关的并发症, 提高患者的生活

质量。 胰岛素相关的信号通路是胰岛素调节代谢的

分子基础, 胰岛素受体底物-1 ( Insulin receptor sub-
strate-1, IRS-1) /磷脂酰肌醇-3 (Phosphoinositide
3- kinase, PI3K) /蛋白激酶 B ( Protein kinase B,
Akt) 信号通路对于机体改善葡萄糖代谢转化方面起

着关键作用[2~3]。 中药治疗 T2DM 强调辨证施治, 具

有多靶点协同作用的特点, 不仅可以调节血糖平衡,
还可以改善相关的合并症和症状[4]。 白虎汤出自

《伤寒杂病论》, 主要用于治疗由热病引起的热毒症

状, 如口渴、 咽干等。 研究表明, 白虎汤能够调节

血糖、 血脂代谢平衡, 对 T2DM 患者有显著疗效[5]。
中药石蜡疗法属外敷局部用药, 其利用热效应促进

中药释放并向组织传递, 可显著增加中药活性成分

的疗效[6]。 本研究旨在探究白虎汤联合中药石蜡疗法

对 T2DM 患者的临床疗效及对 IRS-1 / PI3K / Akt 信号

通路的影响。

1　 资料与方法

1. 1　 一般资料　 选取 2021 年 9 月 ~2022 年 12 月在

我院内分泌科接受治疗的 132 例 T2DM 患者的临床资

料进行回顾性分析, 根据治疗方式分为对照组 (n =
64) 和观察组 (n= 68)。 对照组男 35 例, 女 29 例,
年龄 35~69 岁, 平均 (55. 20±5. 34) 岁, 病程时间

2~ 5 年, 平均 (3. 02±1. 23) 年; 观察组男 37 例,
女 31 例, 年龄 34 ~ 66 岁, 平均 (53. 87±5. 69) 岁,
病程时间 2 ~ 6 年, 平均 (3. 16±1. 53) 年。 两组患

者性别、 年龄、 病程时间等一般资料差异不显著,
具有均衡可比性 (P>0. 05)。 纳入标准: ①T2DM 诊

断符合 《中国 2 型糖尿病防治指南 (2020 版) 》 [7]

中提出的诊断准则; ②患者对所用药物的成分无过

敏反应; ③自愿签署知情同意书。 排除标准: ①1 型

糖尿病患者或其他原因所致血糖升高者; ②妊娠、
哺乳期妇女。 ③合并酮症酸中毒、 高血糖高渗状态

等严重糖尿病并发症者; ④合并恶性肿瘤或严重心、
肝、 肾等重要脏器器质性病变者;
1. 2　 治疗方法　 基础治疗给予盐酸二甲双胍片 (中
美 上 海 施 贵 宝 制 药 有 限 公 司, 国 药 准 字:
H20023371, 规格: 0. 85g /片), 每日 3 次, 随三餐

口服。 对照组患者在基础治疗上给予中药石蜡疗法,
中药组成成分为: 黄芪 15g, 党参 10g, 麦冬 10g, 当

归 10g, 香附 8g, 五味子 6g。 将上述药材粉碎过 80
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目筛, 用蜂蜜调和封包备用。 将石蜡制成 3cm ~ 4cm
厚的蜡饼 (45~55℃) 待用。 治疗时将中药封包贴敷

于三阴交、 手三里、 足三里、 然谷穴、 太溪穴, 蜡

饼敷于封包外侧, 随后用保温棉布将蜡饼包裹, 并

用弹力绷带绑紧即可。 蜡疗 40min /次, 每日 1 次,
治疗时间为 4 周。

观察组患者在对照组的基础上给予白虎汤治疗,
具体的中药配方: 生石膏 30g, 牡蛎 30g, 麦冬 20g,
黄芩 20g, 党参 15g, 知母 15g, 天花粉 15g, 山药

15g, 炙甘草 6g。 用水煎服, 等分两份早、 晚餐后服

用, 一周 1 个疗程, 共治疗四周。
1. 3　 观察指标 　 (1) 临床疗效: 疗程结束后, 所

有患者按 《中药新药临床研究指导原则 (试行》 [8]进

行疗效评价: ①显效: 空腹血糖 (Fasting blood glu-
cose, FBG) 和餐后 2 小时血糖 (2-Hour postprandial
blood glucose, 2hPG) 水平恢复正常, 糖化血红蛋白

(Glycated hemoglobin, HbA1c) 水平低于 6. 2%; 有

效: FBG 和 2hPG 降低≥20%, HbA1c 降低, 但未降

至 6. 2%以下。 无效: 以上指标均无缓解。 治疗有效

率= (显效例数+有效例数) /病例总数×100%。 (2)
血糖测定: 分别于治疗前后采集两组患者静脉血

5mL, 离心 10min (3500r / min, 离心半径 5cm), 留

取血清待检。 采用迈瑞 BS-800 型全自动生化分析仪

检测 FBG、 2hPG、 HbA1c。 (3) 氧化应激指标测定:
采用比色法 (试剂盒购自上海酶联生物科技有限公

司) 测定血清丙二醛 (Malondialdehyde, MDA)、 谷

胱甘肽过氧化物酶 (GSH-PX)、 超氧化物歧化酶

(Superoxide dismutase, SOD) 表达水平。 所有步骤

严格按说明书进行操作。 (4) IRS-1 / PI3K / Akt 通路

测定: 采用荧光实时定量聚合酶链反应检测 IRS-1、
PI3K、 Akt mRNA 相对表达量: 利用 Trizol 试剂 (赛
默飞世尔科技有限公司) 提取血清总 RNA, 利用反

转录试剂盒 (上海酶联生物科技有限公司) 反转录

为 cDNA, 并利用 PCR 扩增仪进行扩增。 以 GAPDH
作为内参, 根据 2-△△CT计算 IRS-1、 PI3K、 Akt 的相

对表达量。 引物序列: IRS-1 引物序列: 上游引物

5’ - CTGCATAATCGGGCAAAGGC - 3’, 下游引物

5’ -TGACTCTCGTAGTGACGGTG-3’。 PI3K 引物序

列: 上游引物 5’ - ACCACATGAAGGAGCCGAAG -
3’, 下游引物 5’ - GAAGCCGAGGAAGTACACCA -
3’。 Akt 引物序列: 上游引物 5’ - TTTCAAACGT-
GCGCTCATGG-3’, 下游引物 5’ -GGTACTCGCGT-
GCAAACTTT - 3’。 GAPDH 引物序列: 上游 引 物

5’ -TGAAGGTCGGAGTCAACGGATTTGGT-3’, 下游

引 物 5 ’ CATGTGGGCCATGAGGTCCACCAC - 3 ’。
(5) 安全性评价: 治疗过程中密切观察患者出现的

不良反应症状, 并及时采取处理措施。
1. 4　 统计学处理　 研究数据采用 SPSS 23. 0 软件进

行分析。 计量资料用均值±标准差 (x- ±s) 表示, 以 t
检验进行分析; 计数资料用 n (%) 表示, 以 χ2检验

分析, 以 P<0. 05 表示差异具有统计学意义。
2　 结　 果

2. 1　 两组疗效比较 　 观察组疗效明显高于对照组,
差异有统计学意义 (P<0. 05), 见表 1。

表 1　 两组疗效比较 [n(%),例]

组别 n 显效 有效 无效 总有效

对照组 64 12(18. 75) 30(46. 88) 22(34. 38) 42(65. 63)

观察组 68 23(33. 82) 35(51. 47) 10(14. 71) 58(85. 29)

2. 2　 两组糖代谢情况比较　 治疗前, 两组糖代谢情

况比较差异无统计学意义 (P>0. 05); 治疗后, 两组

患者 FBG、 2hPG、 HbA1c 均较治疗前降低, 且观察

组显著低于对照组 (P<0. 05), 见表 2。

表 2　 两组糖代谢情况比较 (x-±s)

组别 n
FBG(mmol / L)

治疗前 治疗后

2hPG(mmol / L)

治疗前 治疗后

HbA1c(%)

治疗前 治疗后

对照组 64 8. 65±1. 56 7. 43±1. 12a 13. 97±2. 43 10. 23±1. 02a 9. 45±1. 76 7. 23±0. 59a

观察组 68 8. 69±1. 51 6. 13±0. 89a 13. 82±2. 33 8. 79±0. 78a 9. 39±1. 54 6. 53±0. 43a

　 　 注: a 为与同组患者治疗前比较,aP<0. 05

2. 3　 两组氧化应激指标比较　 治疗前, 两组患者氧

化应激水平比较无差异 (P>0. 05)。 治疗后, 两组患

者 SOD、 GSH 均较治疗前升高, 且观察组显著高于

对照组 (P<0. 05); 两组患者 MDA 较治疗前降低,
且观察组显著低于对照组 (P<0. 05), 见表 3。

表 3　 两组氧化应激指标比较(x-±s)

组别 n
SOD(U / mL)

治疗前 治疗后

GSH-PX(U / L)

治疗前 治疗后

MDA(mmol / mL)

治疗前 治疗后

对照组 64 85. 34±9. 37 102. 77±12. 34a 64. 28±6. 21 73. 43±7. 48a 19. 73±3. 32 13. 74±2. 12a

观察组 68 84. 86±9. 62 121. 43±13. 12a 65. 89±6. 54 82. 35±7. 90a 19. 15±3. 98 10. 28±2. 02a

　 　 注: a 为与同组患者治疗前比较,aP<0. 05
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2. 4　 两组 IRS-1、 PI3K、 Akt mRNA 表达水平比较

治疗前, 两组 IRS-1、 PI3K、 Akt mRNA 表达水平比

较无显著差异 ( P > 0. 05), 治疗后两组 IRS - 1、

PI3K、 Akt mRNA 表达水平均较治疗前升高, 且观察

组高于对照组 (P<0. 05), 见表 4。

表 4　 两组 IRS-1、PI3K、Akt mRNA 表达水平比较(x-±s)

组别 n
IRS-1

治疗前 治疗后

PI3K

治疗前 治疗后

Akt

治疗前 治疗后

对照组 64 0. 44±0. 08 0. 65±0. 22a 0. 39±0. 07 0. 55±0. 18a 0. 27±0. 06 0. 66±0. 10a

观察组 68 0. 46±0. 09 0. 98±0. 25a 0. 40±0. 09 0. 78±0. 15a 0. 28±0. 02 0. 84±0. 08a

　 　 注: a 为与同组患者治疗前比较,aP<0. 05

2. 5　 比较两组不良反应发生情况　 治疗过程中, 对

照组出现皮肤瘙痒 2 例, 不良反应发生率为 3. 13%,
观察组出现皮肤瘙痒 3 例, 皮疹 2 例不良反应发生率

为 7. 35%。 两组不良反应发生率对比差异无统计学

意义 (P>0. 05)。
3　 讨　 论

IRS-1 / PI3K / Akt 信号通路在胰岛素的信号转导

及血糖调节方面发挥关键作用。 胰岛素是一种重要

的降血糖激素, 可以与细胞表面的特定受体结合从

而激活 IRS - 1, 激活的 IRS - 1 会与下游的 PI3K 结

合, 促使 PI3K 的活化, PI3K 被活化后进一步磷酸化

Akt, 从而促进细胞膜上的葡萄糖转运体加速对葡萄

糖的摄取和利用能力, 这一过程对于维持血糖的正

常范围至关重要[9~10]。 邓锦满等[11] 研究表明黄芪甲

苷能激活 PI3K / Akt 通路, 促进 PI3K、 Akt 基因及蛋

白的表达, 从而改善糖尿病大鼠的血糖代谢紊乱。
本研究旨在探究白虎汤联合中药石蜡疗法对 T2DM
患者的临床疗效及对 IRS-1 / PI3K / Akt 信号通路的影

响。
本研究中, 观察组患者治疗后的 FBG、 2hPG、

HbA1c 较对照组低, 而观察组疗效明显高于对照组,
说明白虎汤联合中药石蜡疗法表现出良好的血糖控

制作用, 对 T2DM 患者糖代谢具有较好的改善效果。
其原因可能是: 中药石蜡疗法通过刺激穴位, 持续

作用于经络, 使药物成分通过皮肤进入体内, 从而

发挥平衡阴阳、 调理内脏功能。 白虎汤中知母可清

热滋阴, 润燥生津, 可治疗消渴症状; 生石膏、 炙

甘草、 天花粉可清热解毒、 补脾益肾; 山药中含薯

蓣皂苷, 有助于促进胰岛素的分泌和提高胰岛素敏

感性[12]; 党参常用于调节体质, 增强机体抵抗力。
诸药共奏配合蜡疗热敷, 利用药物与热力的协同作

用, 促进体内血液循环, 有效发挥清热消渴、 生津

养阴、 补气活血之功效, 从而改善体内糖代谢[13]。
既往研究指出, 机体持续高血糖状态会增加细

胞自由基的数量, 并降低抗氧化防御系统的功能,
从而导致氧化应激的加剧。 SOD 是一种抗氧化酶,
能够清除体内产生的自由基[14]; GSH-PX 是一种重

要的内源性抗氧化物质, 而 MDA 是脂质过氧化产

物, 可作为判断细胞氧化应激损伤程度的指标[15]。
本研究结果表明, 观察组患者 SOD、 GSH-PX 水平

显著高于对照组, MDA 水平显著低于对照组。 其原

因可能是, 白虎汤中黄芪、 党参具有免疫调节作用,
能够清除活性氧和自由基, 同时血糖水平的降低可

恢复细胞内抗氧化酶的活性, 从而提高机体的抗氧

化作用[16]。 此外, 研究发现观察组患者血清中 IRS-
1、 PI3K、 Akt mRNA 表达水平明显升高, 表明白虎

汤治疗能够增强 IRS-1 / PI3K / Akt 信号通路活性, 有

助于改善胰岛素敏感性和糖代谢的正常化。 郭杨志

等[17]研究指出, 白虎汤能够激活 IRS-1 / PI3K / Akt 信
号通路, 改善 T2DM 大鼠糖脂代谢, 同时有利于血

管组织重构。 邓锦满等[18] 发现黄芪甲苷治疗 T2DM
大鼠通过上调 PI3K、 Akt 的表达, 抑制转化生长因

子 TGF-β1 活性, 发挥降糖作用。 由此可以得到,
IRS-1 / PI3K / Akt 信号通路的激活, 有助于增强胰岛

素信号传导和细胞对葡萄糖的代谢利用, 从而发挥

调节血糖平衡的作用。
综上所述, 白虎汤联合中药石蜡疗法能调节 2

型糖尿病患者糖代谢失衡, 降低氧化应激水平, 其

作用机制可能与激活 IRS - 1 / PI3K / Akt 信号通路有

关。
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自拟补肺抗痨方合地黄饮子加减联合隔蒜灸及
标准抗结核方案治疗耐多药肺结核阴阳

两虚证的临床研究∗

许淑君, 李继翰, 国美峰, 倪磊磊
(沧州市第三医院中西医结合肝病科, 河北 沧州 061000)

　 　 摘要: 目的: 探讨自拟补肺抗痨方合地黄饮子加减联合隔蒜灸及标准抗结核方案治疗耐多药肺结核 (MDR-PTB)
阴阳两虚证的临床疗效。 方法: 选择我院 2021 年 1 月~2023 年 1 月收治的 124 例 MDR-PTB 阴阳两虚证患者作为研究

对象, 按随机数字表法分为观察组和对照组各 62 例。 对照组采用标准抗结核方案 [6Lfx (Mfx) -Bdq (Lzd) -Cfz-
Cs-Z (E, Pto) / 12~14Lfx (Mfx) -Cfz-Cs-Z (E, Pto); Lfx: 左氧氟沙星, Mfx: 莫西沙星, Bdq: 贝达喹啉, Lzd:
利奈唑胺, Cfz: 氯法齐明, Cs: 环丝氨酸, Z: 吡嗪酰胺, E: 乙胺丁醇, Pto: 丙硫异烟胺] 治疗, 观察组在对照组

基础上联合采用自拟补肺抗痨方合地黄饮子加减及隔蒜灸治疗, 连续治疗 12 周后对两组疗效进行评价。 比较两组治

疗前后中医证候积分以及治疗后痰菌转阴率、 病灶吸收率、 空洞缩小率。 治疗前后检测患者血清炎症标志物 [可溶性

髓系细胞触发受体~1 (sTREM-1)、 基质金属蛋白酶-9 (MMP-9)、 白细胞介素-18 ( IL-18) ] 和外周血细胞免疫

功能指标 [CD3+T 细胞、 CD4+T 细胞、 CD8+T 细胞百分比以及 CD4+ / CD8+比值]。 统计两组不良反应情况。 结果: 观

察组总有效率为 93. 55%, 与对照组的 75. 81%相比显著升高 (P<0. 05)。 治疗后, 两组形寒肢冷、 盗汗、 自汗、 潮

热、 面浮肢肿、 咳逆喘促少气积分均较治疗前显著降低 (P<0. 05), 均以观察组为著 (P<0. 05)。 治疗 12 周后, 观察

组痰菌 转 阴 率、 病 灶 吸 收 率、 空 洞 缩 小 率 分 别 为 53. 23%、 64. 52%、 59. 68%, 较 对 照 组 ( 35. 48%、 45. 16%、
40. 32%) 均有明显升高 (P<0. 05)。 治疗后, 观察组血清 sTREM-1、 MMP-9、 IL-18 水平和外周血 CD8+水平均显著

低于对照组 (P<0. 05), 外周血 CD3+、 CD4+水平和 CD4+ / CD8+ 比值均显著高于对照组 (P<0. 05)。 观察组不良反应

发生率 (33. 87%) 显著低于对照组 (58. 06%, P<0. 05)。 结论: 自拟补肺抗痨方合地黄饮子加减联合隔蒜灸及标准
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