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!临床论著!

降糖消脂胶囊与吡格列酮片治疗
!

型糖尿病

气阴两虚'痰瘀互阻证的非劣效性试验

陈筑红$夏城东$魏子孝

摘要$目的$评价降糖消脂胶囊治疗
!

型糖尿病"

0J/. ! D>=2.0.K 1.66>0LK

#

*!G,

$气阴两虚%痰瘀

互阻证的疗效及安全性#并观察其对
*!G,

患者炎症及纤溶因子的影响& 方法$采用随机分组%平行对照%

前瞻性的试验设计#应用随机数字表法将
E&

例
*!G,

气阴两虚%痰瘀互阻证患者分为降糖消脂胶囊组"试

验组#

&E

例$和吡格列酮组"对照组#

&:

例$#入组后两组患者均维持原基础治疗及生活方式不变#试验组加

用降糖消脂胶囊口服治疗#每次
$

粒#每天
&

次'对照组加用盐酸吡格列酮片口服#每次
#; 1C

#每日
#

次&

均连续服用
9

周& 比较治疗前后两组患者体重%身高%体重指数"

M,)

$%腰围%臀围%腰臀比"

+NO

$及中医症

状评分'检测空腹血浆血糖"

PMQ

$%餐后
! A

血糖"

! A RMQ

$%糖化血红蛋白"

N2S#@

$%血清肿瘤坏死因子

"

*8P

#

"

$%核因子
#M

"

BL@6.=3 T=@053 #M

#

8P

#

#M

$%纤溶酶原激活物抑制剂#

#

"

/6=K1>B5C.B =@0>U=053 >B

#

A>2>053 #

#

RS)

#

#

$水平'并对肝%肾功能及不良事件等安全性指标进行评价& 结果$与治疗前比较#治疗

9

周后#试验组患者体重%

M,)

%

N2S#@

及
! A RMQ

明显降低"

R V"

!

";

$'两组治疗后体重%

M,)

%

N2S#@

及

! A RMQ

指标组间比较#差异无统计学意义"

R W"

!

";

$'与治疗前比较#两组治疗后
*8P

#

"

%

RS)

#

#

水平下降

"

R V"

!

"#

$'治疗
9

周后对照组
8P

#

#M

水平明显降低"

R V "

!

";

$#试验组虽有降低但差异无统计学意义

"

R W"

!

";

$&与治疗前比较#两组患者治疗
9

周后中医症状积分均有所改善"

R V"

!

"#

$#且试验组改善程度

优于对照组"

R V"

!

";

$& 观察过程中两组均未发生严重不良事件& 结论$降糖消脂胶囊降糖疗效与阳性对

照药吡格列酮相似#两药均能改善临床症状%纤溶活性及炎性状态#但作用途径不同#无严重不良反应&

关键词$降糖消脂胶囊'血糖'

!

型糖尿病'炎症因子'纤溶因子'非劣效性随机对照试验
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$$随着社会经济的发展"糖尿病已成为一种常见的

慢性疾病"我国成人糖尿病患病率已达
%

!

Ec

(

#

)

* 与

之伴随的糖尿病合并症'并发症的增加"尤其是心血管

疾病发生的风险增加* 胰岛素抵抗$

>BKL6>B 3.K>K0

#

=B@.

"

)O

%是糖尿病的主要病理机制之一"内皮功能

异常是糖尿病心血管并发症发生'发展的重要病理和

生理基础(

!

)

* 证据表明"

)O

抵抗的发生与炎症有

关(

&

)

"而诸多炎症因子还可引起内皮细胞功能紊乱*

纤溶系统其活性受组织型纤溶酶原激活剂$

0>KKL.

0J/. /6=K1>B5C.B =@0>U=053

"

0

#

RS

%和血浆纤溶酶原

激活物抑制剂 $

/6=1>B5C.B =@0>U=053 >BA>2>053

#

#

"

RS)

#

#

%调节"两者平衡失调提示血管内皮功能受

损(

$

)

* 笔者前期临床研究结果表明"基于益气养阴'

化痰祛瘀法组方的降糖消脂胶囊治疗
!

型糖尿病

$

0J/. ! D>=2.0.K 1.66>0LK

"

*!G,

% 取得一定疗

效(

;

)

"本研究以阳性药物吡格列酮为对照"采用前瞻

性'随机'对照临床试验的方法"进行中药降糖消脂胶

囊治疗
*!G,

气阴两虚'痰瘀互阻证的非劣效性临床

试验"并研究其对炎症及纤溶因子的影响"进一步探索

中药复方治疗
*!G,

的作用机制*

资料与方法

#

$诊断标准$

*!G,

的诊断标准参照
#%%%

年

+NH

糖尿病诊断标准(

:

)

*

!

$中医辨证标准$参照+中药新药临床研究

指导原则,

(

E

)中有关糖尿病的中医诊断辨证标准"

属气阴两虚'痰瘀互阻证* 血瘀证诊断参照
#%99

年血瘀证研究国际会议修订的-血瘀证诊断参考标

准.

(

9

)

*

&

$纳入及排除标准$纳入标准#$

#

%符合
*!G,

的诊断标准及中医辨证标准&$

!

%有糖尿病病史"空腹

血糖$

PMQ

%为
E

!

"

&

##

!

# 1156Ia

和$或%餐后
! A

血糖$

! A RMQ

%为
##

!

#

&

#:

!

: 1156Ia

"维持原用药

方案和生活方式不变"

!

周导入期结束后血糖仍维持

上述标准"且
PMQ

与初筛时
PMQ

差值
!! 1156Ia

者&$

&

%年龄
&"

&

E"

岁"性别不限&$

$

%无胰岛素治疗

史"能积极配合治疗&$

;

%受试者知情"自愿签署知情

同意书* 排除标准#$

#

% 肝'肾功能异常者&$

!

% 合并

严重心血管和造血系统疾病"或其他严重原发性疾病

及精神疾病患者&$

&

% 近
#

个月内有糖尿病酮症酸中

毒等急性代谢紊乱者&$

$

% 妊娠期'哺乳期妇女&$

;

%

近
#

个月合并严重感染者&$

:

% 过敏体质者&$

E

% 导入

期不合作者$指不配合饮食运动控制者%&$

9

% 有酗酒

或有吸毒史者&$

%

%有合并应用吡格列酮或可能影响

疗效评价的中成药者*

$

$样本量估算$按照统计学非劣效试验计算样

本量"与阳性药按
#

'

#

比例安排病例数* 根据以下公

式计算样本量"假定
"

(

"

!

"!;

$单侧%"

$

(

"

!

!"

* 目

前吡格列酮治疗
*!G, N2S#@

的下降值为
"

!

!Ec

)

"

!

#"c

"按照非劣效设计"设定非劣效标准为
"

!

":c

"

假定脱落$包括剔除%率为
!"c

"两组病例数需
E"

例* 本研究最终纳入病例数为
E&

例*

B

*

d

$

# e

#

`

%

%

#

"

"

e%

#

"

( )
$

!

&

!

I

(

?

*

"

?

( )
'

"

'

)

!

&

B

'

d `B

*

式中
B

表示每组样本量"

*

表示试验组"

'

表示对

照组"

Z

*

'

Z

'

分别为试验组和对照组指标疗效&

'

为临

床非劣效果值&

%

为标准正态分布的分位数*
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$一般资料$

E&

例患者均为
!""9

年
#

/

;

月中

国中医科学院西苑医院门诊病例* 采用
-R-- ##

!

"

统

计学软件生成随机数字分组表"按患者就诊顺序逐一打

开随机信封"将治疗组及对照组按
#

'

#

比例随机分配入

组* 其中降糖消脂胶囊治疗组$试验组%

&E

例"男
#E

例"女
!"

例&年龄
&9

&

E"

岁"平均 $

;9

!

":

)

9

!

#$

%

岁&病程
&

个月
f!!

年"平均$

#$

!

&"

)

E

!

;9

%年"其中

合并早期糖尿病肾病
&

例"糖尿病周围神经病变
&

例"

糖尿病视网膜病变
#!

例"血脂异常
9

例"高血压病
#;

例"冠心病
$

例* 吡格列酮治疗组$对照组%

&:

例"男

#E

例"女
#%

例&年龄
&!

&

:;

岁"平均 $

;&

!

$:

)

##

!

%:

% 岁&病程
$

个月
f!;

年"平均$

#E

!

!%

)

9

!

!&

%

年"其中合并早期糖尿病肾病
&

例"糖尿病周围神经病

变
!

例"糖尿病视网膜病变
#"

例"血脂异常
:

例"高血

压病
#:

例"冠心病
:

例* 两组患者性别'年龄'病程'合

并症分布及病情程度等方面比较"差异无统计学意义

$

R W"

!

";

%*

:

$治疗方法$最初的导入评估在治疗开始前

!

周进行"受试者在此期间经内分泌医师'营养师指导

进行饮食和运动疗法"获取患者人口统计学信息'病

史'包括合并用药"检测
PMQ

及
! A RMQ

"患者不接受

试验药物和对照药* 符合入选标准时再进入临床试

验* 基线$第"

&

天/

"

天%确认入选
I

排除标准"进行

生命体征检查"记录合并用药"填写中医症状积分表"

进行血'尿'便常规"心电图'肝'肾功能"

PMQ

及
! A

RMQ

"血脂"

N2S#@

等指标检测* 进行随机分组"为

患者发放第
#

个月的临床试验用药"并给予适当的服

药指导"同时发放受试者日记* 入组后两组患者均维

持原基础治疗及生活方式不变"试验组加用降糖消脂

胶囊$药物组成#黄芪'女贞子'荔枝核'昆布'姜黄'黄

连"

"

!

$ CI

片"由西苑医院制剂室提供%治疗"每次
$

粒"口服"每日
&

次&对照组加用盐酸吡格列酮$商品

名#艾汀"

#; 1CI

片"北京太洋药业有限公司提供"生

产批号#

"9"#"#

%"每次
#; 1C

口服"每日
#

次* 两组

均连续服用
9

周*

E

$观察指标及检测方法

E

!

#

$一般指标及疗效学指标测定$治疗前及治

疗
9

周后测量两组患者体重'身高'体重指数$

M,)

%'

腰围'臀围'腰臀比 $

+NO

%&测定血糖评价指标

$

PMQ

'

! A RMQ

'

NMS#@

%*

E

!

!

$炎症及纤溶因子相关指标测定$治疗前及

治疗
9

周后进行血清肿瘤坏死因子$

*8P

#

"

%'核因子

$

8P

#

#M

%$酶联免疫法%测定"

RS)

#

#

测定$酶联免疫

法%由西苑医院基础实验中心协助完成*

E

!

&

$中医症状评分$治疗前及治疗
9

周进行中

医症状评分* 主症#口渴多饮"多食善饥"尿频尿多"按

无'轻'中'重度进行症状分级量化"分别计
"

'

!

'

$

'

:

分&次症#倦怠乏力"气短懒言"咽干口燥"五心烦热"自

汗'盗汗"便秘"脘腹胀满"头身困重"按无'轻'中'重度

进行症状分级量化"分别计
"

'

#

'

!

'

&

分"填写症状积

分表*

E

!

$

$安全性指标$治疗前后检测血'尿'便常

规"肝'肾功能及心电图*

E

!

;

$用药依从性评价$指患者能否按时'按量

服药&是否自行服用其他药物* 以-实际服药量
I

应服

药量.计算患者的服药依从情况"用药量为
E"c f

#!"c

视为依从性良好*

E

!

:

$随访$治疗过程中"每
!

周对患者进行随

访"对患者血糖及中医症状情况进行登记*

9

$统计学方法$采用
-R-- ##

!

"

软件对数据

进行统计学分析* 采用全分析集$

TL66 =B=6JK>K K.0

"

PS-

%"疗效相关部分的缺失数据采用之前最后一次观

测数据结转的方法进行补充* 计量资料以
?

)

K

表示"

采用
0

检验&计数资料采用
(

! 检验"等级资料采用

O>D>0

分析或秩和检验*

R V "

!

";

为差异有统计学

意义*

结$$果

#

$两组治疗前后体重'腰围'臀围'

+NO

及
M,)

比较$表
#

%$与本组治疗前比较"治疗
9

周后"试验组

体重及
M,)

均下降$

R V "

!

";

%* 两组治疗前后组间

体重及
M,)

比较"差异均无统计学意义$

R W "

!

";

%*

治疗后两组其他指标比较"差异均无统计学意义$

R W

"

!

";

%*

表
#

%两组治疗前后体重'腰围'臀围'腰臀比及
M,)

比较$$

?

)

K

%

组别 例数 时间 体重$

`C

% 腰围$

@1

% 臀围$

@1

% 腰臀比
M,)

试验
&E

治疗前
:E

*

"E

)

#!

*

%# %"

*

"$

)

#"

*

9! %%

*

:E

)

%

*

$& "

*

%"

)

"

*

": !;

*

&%

)

$

*

!;

治疗后
::

*

"E

)

#!

*

$!

"

9%

*

9#

)

#"

*

;! %%

*

;%

)

%

*

$! "

*

%"

)

"

*

":

!;

*

#E

)

$

*

";

"

对照
&:

治疗前
:E

*

9;

)

#&

*

## 9E

*

"#

)

9

*

:& %9

*

9#

)

E

*

E# "

*

99

)

"

*

": !;

*

"$

)

&

*

:E

治疗后
:9

*

#:

)

#&

*

#; 9E

*

!!

)

9

*

:; %9

*

;&

)

9

*

#E "

*

99

)

"

*

": !;

*

";

)

&

*

9"

$$注#与本组治疗前比较"

"

R V"

!

";
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$$

!

$两组治疗前及治疗后血糖指标比较$与治疗

前比较"治疗
9

周后"试验组及对照组
N2S#@

分别下

降"

"

!

;%c

)

#

!

%%c

' "

"

!

!Ec

)

!

!

E&c

&

! A RMQ

分别下降 $ "

#

!

E#

)

!

!

;!

%' $ "

"

!

E!

)

$

!

#E

%

1156Ia

"治疗前后比较"差异均有统计学意义 $

R V

"

!

";

"

R V"

!

"#

%*两组治疗前后组间血糖指标比较"

差异无统计学意义$

R W"

!

";

%*

&

$两组治疗前后
*8P

#

"

'

8P

#

#M

及
RS)

#

#

水平

比较$表
!

%$与本组治疗前比较"两组治疗后
*8P

#

"

'

RS)

#

#

水平均有所下降$

R V"

!

";

%&对照组
8P

#

#M

下

降$

R V"

!

";

%"试验组
8P

#

#M

虽有下降"但治疗前后

比较"差异无统计学意义$

R W"

!

";

%&两组间治疗前后

*8P

#

"

'

8P

#

#M

'

RS)

#

#

水平比较"差异均无统计学意

义$

R W"

!

";

%*

表
!

%两组治疗前后
*8P

#

"

'

8P

#

#M

及

RS)

#

#

水平比较$$

BCI1a

"

?

)

K

%

组别 例数 时间
*8P

#

" 8P

#

#M RS)

#

#

试验
&E

治疗前
#"

*

;$

)

$

*

&! 9

*

#:

)

$

*

!% !E

*

;%

)

#9

*

#:

治疗后
9

*

#!

)

#

*

9$

"

E

*

;E

)

#

*

%;

#%

*

E#

)

$

*

&&

"

对照
&:

治疗前
#!

*

"!

)

&

*

E# 9

*

"%

)

!

*

#; &&

*

:;

)

!"

*

"%

治疗后
9

*

!9

)

!

*

!:

"

:

*

:$

)

#

*

:9

"

#%

*

#9

)

$

*

$%

"

$$注#与本组治疗前比较"

"

R V"

!

";

$

$两组中医症状评分比较$治疗后试验组与对

照组中医症状评分分别为$

#

!

!$

)

#

!

;"

%'$

!

!

;&

)

!

!

!#

%分"均较治疗前$

E

!

%;

)

;

!

%"

%'$

E

!

9:

)

$

!

E:

%

分下降 $

R V"

!

"#

%"两组中医症状评分治疗前后差值

(分别为$

:

!

E&

)

;

!

#;

%'$

$

!

:#

)

&

!

:$

%分)比较"差

异亦有统计学意义$

R V"

!

";

%*

;

$不良反应$两组均未出现明显血'尿'便常规"

肝'肾功能及心电图异常* 试验组发生不良事件
#

例

次"发生在患者首次服药后"表现为服用药物后出现恶

心症状"即让患者停药"第
!

天将药物改为餐后服用恶

心症状消失&对照组发生不良事件
&

例次$

#

例出现头

晕"发生在首次服药后"症状较轻"停药后症状消失"隔

天再次服用药物症状未出现&

#

例患者出现咽干"头

晕'头胀"发生在服药
!

次后"停药
!

天后症状消失"患

者不愿再服用药物"停药&

#

例用药
#

周后出现口疮肿

痛"咽干口燥"药物减量后症状仍存在"故停药* 试验

组不良事件发生率为
!

!

Ec

"对照组为
9

!

&c

"两组比

较"差异无统计学意义$

R W"

!

";

%*

:

$患者服药依从性$治疗组及对照组服药
9

周

时依从性分别为
%;

!

;c

和
%$

!

#c

"依从性良好*

讨$$论

糖尿病属中医学-消渴.范畴"

*!G,

辨证多以气

阴两虚为主"而痰湿'血瘀是糖尿病兼症的致病因素和

病理产物* 魏子孝教授基于对
*!G,

病机的认识"结

合个人的临床体会"汲取中药药理研究的成果"拟订处

方降糖消脂胶囊"药物组成为黄芪'女贞子'荔枝核'昆

布'姜黄'黄连* 方中以黄芪补中益气'女贞子补益肝

肾为君"昆布消痰软坚'姜黄活血化瘀为臣"黄连清热

解毒'荔枝核行气为佐"通补并行"从疾病之本入手"滋

肾阴以降妄炎之火"补脾气以助运化之功"使水升火

降"中焦健旺"气复阴回* 治标证祛痰化瘀"疏其气血"

使其条达"共奏益气养阴"祛痰化瘀之功*

本研究结果提示"降糖消脂胶囊能明显降低

*!G,

患者体重"进而降低
M,)

"而降糖消脂胶囊是否

通过改变患者体重"达到改善
)O

的效果"是否在改变

体重的同时对血脂也有较好的调节作用尚有待进一步

研究* 两组治疗前后中医症状评分及差值比较"差异

亦有统计学意义"提示与对照组比较"降糖消脂胶囊能

更好地改善
*!G,

患者口渴多饮'多食善饥'尿频尿

多等症状*

本研究结果表明"降糖消脂胶囊可降低
*!G,

患

者
N2S#@

及
! A RMQ

"提示降糖消脂胶囊有明确的

降糖效果* 与对照组比较"降糖消脂胶囊能降低炎性

因子
*8P

#

"

"不能降低
8P

#

#M

"说明其能改善炎性状

态"但途径不是通过
8P

#

#M

通路&具体通过何种途径

影响炎性因子尚有待进一步研究*

RS)

#

#

是纤溶系统

的主要调节因子"为动脉粥样硬化性血管疾病的重要

危险因素(

%

)

* 遗传和环境因素导致
RS)

#

#

水平升高"

而
RS)

#

#

可抑制胰岛素的信号转导而导致
)O

或胰岛素

分泌不足"从而导致糖尿病和血管疾病的发生'发

展(

#"

)

* 降糖消脂胶囊可以降低
RS)

#

#

"说明其能改善

纤溶活性"与对照组比较"差异无统计学意义 $

R W

"

!

";

%"提示其效果相当*

本研究结果表明"降糖消脂胶囊降糖疗效与阳性

对照药吡格列酮相似"两药均能改善临床症状"并且改

善炎症状态及纤溶活性"无严重不良反应* 结合既往

研究"降糖消脂胶囊对
*!G,

患者
)O

具有一定的改

善作用"其对炎症及纤溶因子的影响具体通过何种途

径"是否对糖尿病心血管并发症具有一定的防治作用

尚有待进一步研究*
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