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气阴两虚、脾虚痰湿型新诊断2型糖尿病患者生化
指标、血糖相关指标及氨基酸代谢特征比较
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【摘要】 目的　观察比较新诊断 2型糖尿病（T2DM）气阴两虚证和脾虚痰湿证患者的生化指标、血糖相关指标及氨基

酸代谢差异。方法　选取 2021年 1月—2022年 12月山西省中医院代谢病科住院的 18例新诊断为T2DM的患者，根据证型分

为气阴两虚组、脾虚痰湿组各9例。对比2组生化指标、血糖相关指标及氨基酸代谢指标，筛选差异性代谢物然后进一步进

行谱图加工、代谢通路分析、生理生化意义分析等。用MetaboAnalyst 5. 0和京都基因与基因组百科全书（KEGG）数据库进

行差异代谢物的途径分析及代谢通路富集分析。受试者工作特征（ROC）曲线评价指标对新发T2DM患者气阴两虚证和脾

虚痰湿证的诊断价值。Spearman 相关法分析指标间的相关性。结果　脾虚痰湿证组尿微量白蛋白 （mALB） 高于

气阴两虚组（P<0. 05），2组其他生化指标差异无统计学意义（P>0. 05）。脾虚痰湿组 0 h血糖（GLU）、1 h GLU、2 h GLU、

胰岛素抵抗指数（HOMA2-IR）均高于气阴两虚组（P<0. 05），胰岛素敏感性指数（HOMA2-S）、、血糖变异系数（GLUcv）
低于气阴两虚组（P<0. 05）。共检测到 20种氨基酸代谢物，气阴两虚组苏氨酸（Thr）、丙氨酸（Ala）、谷氨酰胺（Gln）含

量均高于脾虚痰湿组（P<0. 05）。Ala诊断2组的曲线下面积（AUC）为0. 753，特异度为100%，灵敏度为66. 7%；Gln诊断

2组的AUC为 0. 79，特异度为 77. 8%，灵敏度为 77. 8%；Thr诊断 2组的AUC为 0. 926，特异度为 77. 8%，灵敏度为 100%。

2组相关的代谢通路包括苯丙氨酸（Phe）、酪氨酸（Tyr）和色氨酸（Trp）的生物合成；甘氨酸（Gly）、丝氨酸（Ser）和

Thr代谢；Phe代谢、精氨酸（Arg）和脯氨酸（Pro）代谢；Ala、天冬氨酸（Asp）和谷氨酸（Glu）代谢。Ala与 1 h GLU呈

负相关（P<0. 05）；Thr与 HOMA2-IR、mALB、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）呈负相关（P<0. 05），与 HOMA2-S呈正相

关（P<0. 05）；Gln 与各指标无明显相关性（P>0. 05）。结论　新诊断 T2DM 气阴两虚证和脾虚痰湿证的患者胰岛素功能、

血糖稳态及Thr、Ala、Gln存在差异，且Thr、Ala与临床生化指标存在一定的相关性，以上指标可作为治疗方案选择依据。
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2 型糖尿病 （diabetes mellitus type 2，T2DM）

是一种由多种原因引起的以持续性高血糖为特征

的慢性代谢性疾病［1］。研究表明，T2DM患者若不

能早期干预，易引起大血管病变、视网膜病变、

肾脏病变、神经病变等多种并发症，严重危害患

者的健康［2］，预防和减少并发症的发生已成为

T2DM治疗的关键。研究发现，多种氨基酸代谢产

物与T2DM的发生、发展密切相关［3］。本研究以新

诊断T2DM气阴两虚证、脾虚痰湿证的患者作为研

究对象，分析 2种证型患者氨基酸代谢特征，为降

糖方案的选择和中医治疗提供依据。

1 临床资料 
1. 1　一般资料　

本研究分别采用横断面研究和队列研究。选

取 2021年 1月—2022年 12月山西省中医院代谢病

科住院的 T2DM 患者，经筛选纳入符合新诊断

T2DM 气阴两虚证和脾虚痰湿证者，每组 9例。气

阴两虚组中男 7 例、女 2 例，年龄（55. 25±7. 99）岁，

体质指数（BMI）23. 33（22. 26，25. 26）kg/m2。脾虚痰

湿组中男 6例、女 3例，年龄（42. 33±12. 33）岁，

BMI 27. 21 （24. 17，29. 84） kg/m2。2 组性别差异

无统计学意义（P>0. 05），年龄、BMI差异有统计
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学意义（P<0. 05）。本研究经医院伦理委员会批准

（KY2017005），遵守《赫尔辛基宣言》中相关伦理

原则。

1. 2　诊断标准　

1. 2. 1　西医诊断：参考《中国 2 型糖尿病防治指

南（2020年版）》［4］T2DM 诊断标准：典型糖尿病

症状 （多饮、多尿、多食、不明原因体质量减

轻），随机血糖检测≥11. 1 mmol/L；或空腹血糖

（FPG） 检测≥7. 0 mmol/L；或糖负荷后 2 h 血糖≥
11. 1 mmol/L；或糖化血红蛋白≥6. 5%。

1. 2. 2　中医辨证：参照《中药新药临床研究指导

原则》［5］和《糖尿病中医防治指南》［6］，结合临床

拟定标准。①气阴两虚证主要症状：神疲乏力、

气短自汗、尿频；次要症状：心悸失眠，咽干口

燥，口渴多饮，消瘦，腰膝酸软，五心烦热，大

便干结；舌红少苔，脉细数。②脾虚痰湿证主要

症状：口干，口渴喜饮；次要症状：头昏沉，形

体肥胖，胸闷腹胀，食欲不振，恶心呕吐，口中

黏腻，全身困倦，头胀肢沉，大便稀溏或先硬后

溏；舌淡苔白腻，脉濡或滑。符合 1个主要症状及

2个次要症状，即可诊断。

1. 3　纳入标准　

符合上述诊断及辨证标准且未接受过糖尿病

治疗者；性别不限，年龄 18~65 岁；签署知情同

意书。

1. 4　排除标准　

既往有糖尿病史且接受过药物干预，或有糖尿

病酮症酸中毒、高渗高血糖综合征等糖尿病急性并

发症病史者；临床和有关资料不完整的患者；合并

严重高血压、重度肺功能不全、重度心律失常和肝、

肾、造血系统等严重原发性疾病、精神病患者；妊

娠或哺乳期妇女；由于各种原因无法完成实验者。

2 方法 
2. 1　生化指标收集　

收集生化指标数据，包括丙氨酸氨基转移酶

（ALT）、天冬氨酸氨基转移酶 （AST）、碱性磷酸

酶 （ALP）、 谷 氨 酰 转 移 酶 （GGT）、 血 肌 酐

（SCr）、甘油三酯（TG）、总胆固醇（TC）、高密度

脂蛋白胆固醇 （HDL-C）、低密度脂蛋白胆固醇

（LDL-C）、糖化血红蛋白 （HbA1c）、游离三碘甲

状腺原氨酸 （FT3）、游离甲状腺素 （FT4）、促甲

状腺激素 （TSH）、同型半胱氨酸 （HCY）、尿酸

（UA）、尿微量白蛋白（mALB）。采用慢性肾脏病

流行病学协作公式（CKD-EPI）估算肾小球滤过率

（eGFR）。

2. 2　血糖指标检测　

2. 2. 1　动态血糖指标监测：所有受试者自入院之

日起佩戴连续血糖监测仪 （上海美敦力管理有限

公司，型号MMT-7715）连续监 24 h皮下间质液血

糖测，用血糖仪 （中国强生医疗器械有限公司，

型号 One Touch ULtra Vue） 测量指尖血糖≥3 次/d，
并将其输入应用软件进行血糖校正。使用专用软

件分析系统对监测数据进行分析。计算患者 24 h
平 均 血 糖 标 准 差 （SDBG）、 血 糖 变 异 系 数

（GLUcv）、血糖最高值 （GLUmax）、血糖最低值

（GLUmin）、最大血糖波动幅度（LAGE）、平均血

糖波动幅度 （MAGE） 及 24 h 内葡萄糖在 3. 9~
10. 0 mmol/L的时间占比（TIR）。

2. 2. 2　胰岛功能指标检测：患者禁食 12 h，抽取

空腹血，进行葡萄糖耐量试验（OGTT）、胰岛素释

放试验和 C 肽释放试验。使用 HOMA2 Calculator
（https：//www. dtu. ox. ac. uk/） 计算胰岛 β 细胞功

能 指 数 （HOMA2- β）、 胰 岛 素 敏 感 性 指 数

（HOMA2-S）和胰岛素抵抗指数（HOMA2-IR）。

2. 3　血清氨基酸含量测定　

2. 3. 1　样本采集：于患者住院后次日采集静脉血

10 mL，水浴（4℃）凝集≥1 h，4℃离心（2 500 g）
15 min，取上清液，分装（0. 5 mL），转移至冻存

管中，保存于-80 ℃冰箱中。

2. 3. 2　主要仪器与试剂：液相色谱仪 （Jasper 
HPLC）、质谱仪 （SCIEX 4500MD） 均购自上海

SCIEX爱博才思分析仪器贸易有限公司，冷冻离心

机（Eppendorf，5424R）购自德国 Eppendorf公司，

混匀仪（Kylin-Bell，QL-906）购自海门市其林贝

尔仪器制造有限公司，滤膜 （0. 22 µm PTFE） 购

自天津市津腾实验设备有限公司。甲醇 （67-56-
1，≥99. 9%） 购自美国 Thermo 公司，甲酸 （64-
18-6， ≥98%， TCI） 购自日本 TCI 公司，纯水

（7732-18-5/Watsons）购自屈臣氏集团。

2. 3. 3　样本制备：称取 20 种氨基酸标准品适量，

用甲醇或水配制单标母液。量取各母液适量制成

混合标准品，用 10%甲酸甲醇-水 1∶1稀释至合适

浓度，制成工作标准溶液并将母液及工作标准溶

液冷藏保存。称取同位素标准品（Trp-d3）适量，
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用 10% 甲酸甲醇-水 1∶1 配制浓度为 10 µg/L 的混

标母液。吸取适量样本于 2 mL 离心管中，加入

400 µL 10%甲酸甲醇溶液-水（1∶1，V/V）溶液，

涡旋振荡 30 s；4℃离心（12 000 r/min） 5 min，取

原始上清 20 µL，加入 180 µL 10% 甲酸甲醇-水

（1∶1，V/V）溶液，涡旋振荡 30 s，取稀释后的样

本 100 µL，加入浓度为 0. 1 ng/mL 的 Trp-d3 内标

100 µL 涡旋振荡 30 s，上清液经 0. 22 µm 膜过滤

后，加入检测瓶中，作为高浓度物质检测样本。

氨基酸标准曲线浓度见表1。

2. 3. 4　色谱条件：采用 ZORBAXEclipseXDB-C18
色谱柱（4. 6 mm×150 mm，美国安捷伦公司），进

样量 5 µL，柱温 40 ℃，流动相A-10%甲醇水（含

0. 1%甲酸），B-50%甲醇水（含0. 1%甲酸）。梯度

洗脱条件为 0~6. 5 min，10%~30% B；6. 5~7 min，
30%~100% B；7~18 min，100% B；18~18. 5 min，
100%~10% B；18. 5~21min，10% B；0~8 min流速

0. 3 mL/min；8. 5~21 min流速0. 4 mL/min。
2. 3. 5　质谱条件：电喷雾电离源，正离子电离模

式。温度 500℃，电压 5 500 V，碰撞气 6 psi，气帘

气 30 psi，雾化气和辅助气均为 50 psi。采用多重

反应监测进行扫描。

2. 3. 6　数据处理：对单个Peak进行过滤以去除噪

音，基于四分位数间距 （IQR） 对偏离值进行过

滤，对单个 Peak进行过滤，只保留单组空值≤50%
或所有组中空值≤50%的峰面积数据；对原始数据

中的缺失值进行模拟，数值模拟方法为最小值二

分之一法进行填补；对数据进行标准化处理；利

用 每 个 样 本 的 总 离 子 流 进 行 归 一 化 ， 使 用

MetaboAnalyst 软件进行多元变量统计分析，通过

有监督的正交偏最小二乘法 （OPLS-DA） 建模分

析，筛选T2DM气阴两虚组与脾虚痰湿组之间的差

异性代谢物然后进一步进行谱图加工、代谢通路

分析、生理生化意义分析等。用MetaboAnalyst 5. 0
（https：//www. metaboanalyst. ca/）和京都基因与基

因组百科全书 （KEGG） 数据库 （https：//www.
kegg. jp/）进行差异代谢物的途径分析，将差异代

谢物通过KEGG代谢物数据库进行映射，进行代谢

通路富集分析。

2. 4　统计学方法　

采用 SPSS26. 0统计软件对数据进行统计分析，

符合正态分布的计量资料用均数±标准差（
-x±s）表

表 1　氨基酸标准曲线浓度(µg/L)
物质

Gly
Ala
Ser
Pro
Val
Thr
Ile
Leu
Asn
Orn
Asp
Gln
Lys
Glu
Met
His
Phe
Arg
Tyr
Trp

Cal 10
20

5
1
0. 5
0. 5

20
1
1

10
1
2
0. 5
0. 5
1
1. 25
1
0. 5
1
1. 25
0. 25

Cal 9
40
10

2
1
1

40
2
2

20
2
4
1
1
2
2. 5
2
1
2
2. 5
0. 5

Cal 8
100

25
5
2. 5
2. 5

100
5
5

50
5

10
2. 5
2. 5
5
6. 25
5
2. 5
5
6. 25
1. 25

Cal 7
200

50
10

5
5

200
10
10

100
10
20

5
5

10
12. 5
10

5
10
12. 5

2. 5

Cal 6
400
100

20
10
10

400
20
20

200
20
40
10
10
20
25
20
10
20
25

5

Cal 5
800
200

40
20
20

800
40
40

400
40
80
20
20
40
50
40
20
40
50
10

Cal 4
1 000

250
50
25
25

1 000
50
50

500
50

100
25
25
50
62. 5
50
25
50
62. 5
12. 5

Cal 3
2 000

500
100

50
50

2 000
100
100

1 000
100
200

50
50

100
125
100

50
100
125

25

Cal 2
4 000
1 000

200
100
100

4 000
200
200

2 000
200
400
100
100
200
250
200
100
200
250

50

Cal 1
5 000
1250

250
125
125

5 000
250
250

2500
250
500
125
125
250
312. 5
250
125
250
312. 5

62. 5
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示，组间比较用独立样本 t检验；不符合正态分布

计量资料以中位数 （四分位数）［M （P25，P75）］

表示，比较采用 Mann-Whitney U 检验。采用受试

者工作特征（ROC）曲线评价指标对新诊断 T2DM
患者气阴两虚证和脾虚痰湿证的诊断价值；

Spearman 相关法分析指标间的相关性。P<0. 05 为

差异有统计学意义。

3 结果 

3. 1　2组生化指标比较　

脾 虚 痰 湿 组 mALB 高 于 气 阴 两 虚 组 （P<
0. 05），其余指标 2 组间差异无统计学意义 （P>
0. 05）。见表2。

3. 2　2组氨基酸代谢指标比较　

3. 2. 1　2 组氨基酸差异代谢物筛选结果：共检测

到 20 种氨基酸代谢物，以投影重要性变量对 2 组

间的差异代谢物进行筛选。气阴两虚组 Thr、Ala、
Gln含量均高于脾虚痰湿组（P<0. 05）。见图1。

表 2　2组生化指标比较[-x±s，M（P25，P75）]
组别

脾虚痰湿组

气阴两虚组

t/Z值

P值

组别

脾虚痰湿组

气阴两虚组

t/Z值

P值

组别

脾虚痰湿组

气阴两虚组

t/Z值

P值

例数

9
9

例数

9
9

例数

9
9

ALT（U/L）
30. 6（22. 1，48. 1）
24. 0（16. 9，46. 2）

0. 515
0. 614

eGFR［mL/（min/
1. 73 m2）］

113. 1±17. 3
99. 8±14. 4

1. 758
0. 098

FT3（pmol/L）
5. 3±0. 5
5. 3±0. 5
-0. 010
0. 992

AST（U/L）
21. 1（17. 2，34. 0）
24. 5（15. 0，33. 0）

-0. 110
0. 914

UA（mmol/L）

301. 2±69. 2
329. 3±110. 2

-0. 648
0. 528

FT4（pmol/L）
12. 8±1. 4
12. 0±1. 8

1. 053
0. 308

ALP（U/L）
109. 6（92. 7，143. 5）
97. 0（90. 5，107. 9）

-1. 104
0. 27

TCH（mmol/L）

5. 0（4. 7，6. 3）
4. 2（3. 8，5. 3）

-1. 634
0. 102

TSH（mIU/L）
2. 4（1. 3，3. 5）
1. 7（1. 4，2. 6）

-0. 751
0. 453

GGT（U/L）
34. 5（28. 6，52. 4）
36. 7（20. 6，51. 7）

0. 223
0. 827

TG（mmol/L）

1. 8（1. 2，6. 3）
1. 1（1. 0，2. 2）

-1. 237
0. 216

Hcy（µmol/L）
12. 2±2. 8
13. 8±2. 8

-1. 229
0. 237

SCr（µmol/L）
57. 5（54. 0，63. 6）
72. 6（55. 8，80. 6）

-1. 457
0. 145

HDL-C（mmol/L）

1. 0±0. 3
1. 1±0. 3
-0. 289
0. 776

mALB（mg/L）
27. 6（13. 6，40. 5）

5. 1（2. 0，9. 7）
-2. 340
0. 019

LDL-C（mmol/L）

3. 5±0. 7
2. 9±0. 6

2. 034
0. 059

1为脾虚痰湿组，2为气阴两虚组；a为2组差异代谢物重要性变量图，b为2组Thr、Ala、Gln箱图

图 1　2组差异代谢物VIP图与Thr、Ala、Gln箱图
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Ala 诊断 2 组的曲线下面积 （AUC） 为 0. 753，
特异度为 100%，灵敏度为 66. 7%；Gln诊断 2组的

AUC为 0. 79，特异度为 77. 8%，灵敏度为 77. 8%；

Thr 诊断 2 组的 AUC 为 0. 926，特异度为 77. 8%，

灵敏度为100%。见图2。

3. 2. 2　2组代谢通路富集分析结果：2组相关的代

谢通路包括 Phe、Tyr和 Trp 的生物合成；Gly、Ser
和 Thr 代谢；Phe 代谢、Arg 和 Pro 代谢；Ala、Asp
和Glu代谢。见图3。

3. 3　血清代谢物与生化指标相关性

Ala 与 1 h GLU 呈负相关 （P<0. 05）；Thr 与
HOMA2-IR、mALB、LDL-C 呈负相关 （P<0. 05），

与HOMA2-S呈正相关（P<0. 05）；Gln与各指标无

明显相关性（P>0. 05）。见图4。

·表示最佳截断值

图 2　Thr、Ala、Gln的ROC曲线

圆圈越大，拓扑分析影响力越大；

颜色越深，P值越小，富集程度越显著

图 3　2组代谢通路富集分析

红色：正相关，蓝色：负相关，颜色强度表示相关性强度

图 4　差异代谢物与临床生化指标相关性的热图
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3. 4　2组血糖及胰岛分泌变化　

脾虚痰湿组 0 h GLU、 1 h GLU、 2 h GLU、

HOMA2-IR 均 高 于 气 阴 两 虚 组 （P<0. 05）。

HOMA2-S、GLUcv 均低于气阴两虚组 （P<0. 05）。

见表3。

4 讨论 
糖尿病属于中医学“消渴”范畴，气阴两虚

证是其主要证型［7］。然而，随着生活水平的不断

提高，临床中T2DM患者常伴有胸闷腹胀、神疲乏

力、头昏肢沉等脾虚痰湿的临床表现，诸多医家

提出了“脾虚痰湿致消”和“从脾论治消渴”的

学术观点［8］。本课题组前期临床研究发现，气阴

两虚、脾虚痰湿是导致 T2DM 发病的重要因素［9］。

因此，本研究选取气阴两虚证和脾虚痰湿证的新

诊断T2DM患者作为研究对象。

研究显示，胰岛素抵抗和内脏脂肪积累引起

的糖脂代谢紊乱在新发T2DM发生、发展中起重要

作用［10-11］。血糖变异性是糖尿病并发症发生、发

展的独立危险因素［12］，GLUcv 被认为是评估血糖

变异性的首选指标。本研究发现，脾虚痰湿组患

者均属于肥胖人群 （BMI 27. 21 kg/m2），且 0、1、
2 h GLU及 HOMA2-IR、HOMA2-S、GLUcv指标水

平与气阴两虚组差异均有统计学意义 （P<0. 05），

提示脾虚痰湿组更易发生胰岛素抵抗及糖尿病并

发症。另有学者发现 BMI与 mALB水平成正比［13］，

故体质量管理是控制新诊断T2DM患者病情进展的

关键因素，与本研究结果基本一致。尿微量白蛋

白是糖尿病肾病、糖尿病视网膜病变和糖尿病外

周神经病变等糖尿病微血管病变的重要危险因素

之一，尤其在预测糖尿病肾病、糖尿病视网膜病

变和糖尿病外周神经病变方面相关性显著［14-15］，

通常被用作糖尿病肾病进展的早期预警信号，故

积极监测尿微量白蛋白的水平对于早期识别和预

防糖尿病微血管并发症具有重要意义。

本研究中脾虚痰湿组 Thr、Ala、Gln明显低于

气阴两虚组，ROC 曲线分析结果显示 Thr、Ala、
Gln作为脾虚痰湿证和气阴两虚证鉴别的潜在生物

标志物的性能良好。Thr能够降低血清甘油三酯和

低密度脂蛋白胆固醇水平，促进不饱和脂肪的消

化，增强脂肪代谢，还可刺激胰岛β细胞分泌胰岛

素，具有预防脂肪肝、减肥和改善血糖的作用［16］。

表 3　2组血糖及胰岛素分泌变化[M（P25，P75），
-x±s]

组别

脾虚痰湿组

气阴两虚组

t/Z值

P值

组别

脾虚痰湿组

气阴两虚组

t/Z值

P值

组别

脾虚痰湿组

气阴两虚组

t/Z值

P值

组别

脾虚痰湿组

气阴两虚组

t/Z值

P值

例数

9
9

例数

9
9

例数

9
9

例数

9
9

GLU（mmol/L）
0 h

14. 8±4. 8
9. 7±2. 4
2. 872
0. 011

Ins（µIU/mL）
0 h

8. 0±4. 3
6. 8±2. 0

0. 727
0. 482

C-P（ng/mL）
0 h

3. 1（2. 1，3. 8）
2. 4（1. 9，3. 5）

-0. 795
0. 427

HOMA2-β
13. 3（9. 6，33. 0）
24. 1（14. 5，40. 6）

-1. 457
0. 145

1 h
24. 4±5. 2
17. 7±2. 7

3. 416
0. 004

1 h
14. 1（7. 5，24. 1）

17. 7（11. 4，28. 8）
-0. 574
0. 566

1 h
3. 4（2. 6，5. 8）
4. 4（3. 0，7. 3）

-0. 839
0. 402

HOMA2-S
54. 6（31. 5，71. 3）
87. 9（74. 6，112. 1）

-2. 136
0. 031

2 h
25. 2±4. 4
19. 7±3. 1

3. 033
0. 008

2 h
13. 0（8. 2，23. 3）

22. 8（14. 9，48. 8）
-1. 457
0. 145

2 h
5. 5（3. 4，7. 4）

6. 37（4. 5，11. 5）
-1. 192
0. 233

HOMA2-IR
1. 8（1. 5，3. 2）
1. 1（0. 9，1. 4）

-2. 136
0. 031

3 h
21. 2±7. 0
16. 8±3. 2

1. 724
0. 112

3 h
15. 2（7. 5，19. 4）

16. 3（11. 8，22. 1）
-0. 662
0. 508

3 h
4. 8（3. 28. 2）
6. 9（4. 74，10. 2）

-1. 28
0. 200

LAGE（mmol/L）
13. 2±2. 9
12. 8±3. 1

0. 307
0. 763

TIR（%）

0（0，43. 4）
35. 7（15. 1，57. 8）

-1. 620
0. 105

MAGE（mmol/L）

8. 2±1. 1
8. 5±3. 5
-0. 255
0. 804

GLUmax（mmol/L）

24. 1±4. 5
20. 8±3. 1

1. 795
0. 092

SDBG（mmol/L）
2. 9（2. 6，3. 2）
3. 7（2. 2，4. 9）

-1. 192
0. 233

HbA1C（%）

11. 0±1. 9
9. 5±1. 6
1. 766
0. 096
△PG

10. 3±2. 5
10. 0±2. 3

0. 331
0. 745

GLUmin（mmol/L）

10. 7（6. 7，14. 1）
6. 5（5. 8，8. 1）

-1. 723
0. 085

GLUcv（%）

16. 9（13. 6，26. 2）
28. 3（23. 2，40. 9）

-2. 075
0. 038
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研究显示，肥胖人群的 Thr 水平明显低于非肥胖

组，Thr水平与肥胖和胰岛素抵抗呈负相关［17］，与

本研究结果一致。Thr可以促进脂肪分解［16］，脾虚

痰湿组较高的 BMI 水平可能与低水平的 Thr 有关。

Ala与糖酵解、糖异生和柠檬酸循环等代谢途径联

系密切［18］，具有辅助降血糖的功能。机体内Ala水
平降低会导致疲劳乏力和食欲不振。研究发现，

用Ala处理的细胞如小鼠骨骼肌细胞葡萄糖转运蛋

白 1 （GLUT1）增加，以及线粒体含量减少，表明

Ala能够抑制糖酵解和氧化代谢，导致总代谢率降

低［19］。脾虚痰湿证患者出现神疲乏力、食欲不振

等症状可能与低水平的 Ala 有关。Gln 通过促进棕

色脂肪细胞分化和产热代谢，在全身糖脂代谢稳

态调控中发挥重要作用［20］。有研究［21］表明，Gln
可以通过升高胰高糖素样肽 1 （GLP-1）水平来改

善餐后血糖和胰岛功能。另外，Gln会影响脂肪组

织中促炎基因的表达，肥胖与Gln水平的降低密切

相关［20］，也与本研究结果一致。相关性分析显示

Ala 与 1 h GLU 呈 负 相 关 ； Thr 与 HOMA2-IR、

mALB、LDL-C呈负相关，与HOMA2-S呈正相关；

Gln与各指标无明显相关性。Ala和 1 h GLU的水平

的负相关性可能提示两者在代谢途径中存在某种

竞争或调控关系，但具体生物学意义需要结合其

他临床数据和文献进一步分析。Thr水平的增加与

胰岛素抵抗程度的降低有关。同时，mALB和 LDL
与 Thr也呈负相关，这可能意味着与 2种指标的降

低与Thr水平增加有关，从而可能对糖尿病肾病和

动脉粥样硬化等并发症的风险有积极影响。

HOMA2-S 是衡量胰岛素敏感性的指标，其与 Thr
的正相关性，可能表明Thr水平的增加可能有助于

改善胰岛素信号传导和降低 T2DM 的风险。因此，

代谢模式可能是新诊断T2DM脾虚痰湿患者微血管

病变存在和发展的病理学基础，但还需要大规模

研究证实此观点。

本研究选择新诊断T2DM患者，由于临床中完

全未经过治疗的患者稀少；且出于保护患者的目

的，具有酮症酸中毒风险需要立即使用胰岛素泵

治疗的患者，行OGTT具有一定的风险，不能纳入

研究。因此，本研究样本少、检测范围有限，之

后需要进一步扩大样本量，开展多中心临床研究，

以提高研究结果的可靠性。

综上所述，新诊断T2DM脾虚痰湿证患者比气

阴两虚证患者的胰岛素功能及血糖稳态差，Thr、

Ala、Gln作为鉴别 2种中医证型潜在的代谢标志物

的性能良好，与临床生化指标具有一定的相关性。

因此采用代谢组学对差异代谢物进行分析，可为

新诊断 T2DM 气阴两虚证、脾虚痰湿证的客观化、

精准化辨识提供新的研究思路，并为从小分子代

谢物角度阐释T2DM气阴两虚证、脾虚痰湿证病机

提供客观依据。
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