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益气养阴活血法对２型糖尿病前期疗效
和安全性的系统评价
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［摘要］　目的　评价益气养阴活血法联合生活方式干预治疗２型糖尿病前期的疗效和安全性。方法　
检索中国生物医学文献数据库（ＣＢＭＤｉｓｃ）、《中国医学学术会议论文数据库》（ＣＭＡＣ）、中国期刊全文数据库
（ＣＮＫＩ）、中文科技期刊全文数据库（ＶＩＰ）、万方数据库、ＰｕｂＭｅｄ、ＥＭｂａｓｅ、ＷｅｂｏｆＳｃｉｅｎｃｅ，检索时限截至２０１３
年１２月。纳入益气养阴活血法联合生活方式干预治疗２型糖尿病前期的随机对照试验（ＲＣＴ）。由２位研究
人员根据纳入与排除标准独立进行文献筛选、数据提取、质量评价并交叉核对结果，采用ＲｅｖＭａｎ５．１软件进
行Ｍｅｔａ分析。结果　共纳入１７个ＲＣＴ，共１４９７例２型糖尿病前期患者。Ｍｅｔａ分析显示：益气养阴活血法为
主的中药复方加用生活方式干预与对照组比较，糖尿病的发生率降低，糖调节受损恢复正常率较高，对空腹血

糖、餐后２ｈ血糖的影响其差异有统计学意义，对糖化血红蛋白的影响其差异没有统计学意义。但因纳入文
章研究设计质量不高，故不能有力证明益气养阴活血法组优于对照组，只能说明对于糖尿病前期的治疗益气

养阴活血法可能优于对照组。有３个研究报道了不良事件，未见严重不良事件的报道。结论　基于当前临床
证据，糖尿病前期的治疗益气养阴活血法可能优于对照组，但尚需设计严格的临床研究进一步验证。
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　　糖尿病前期又称为糖调节受损（ＩＧＲ），包括空
腹血糖受损和糖耐量减低，指血糖水平处于正常与

糖尿病之间的时期，是糖尿病的必经阶段和预警信

号［１］。据统计，我国 ２型糖尿病前期患者高达
１５５％，糖尿病前期不仅是发展为糖尿病患者的后
备军，而且也是心脑血管疾病的重要危险因素［２］。

强化生活方式干预为２型糖尿病前期干预的首选，
通过药物或生活方式改变，可逆转糖尿病前期患者

血糖水平恢复为正常，从而降低糖尿病的发生

率［３］。近年来，众多医家［４１９］以益气养阴活血法为

主的中药复方联合强化生活干预或西药治疗糖尿病

前期进行临床随机对照试验，初步表明益气养阴活

血法为主要治法的中药复方对２型糖尿病前期有较
好的治疗效果。笔者通过对文献报道的益气养阴活

血法为主的中药复方治疗２型糖尿病前期的随机对
照研究进行Ｍｅｔａ分析，评价这些研究结果的异同，
以进一步认识益气养阴活血法为主的中药复方对２
型糖尿病前期临床结局影响。

１　资料与方法
１．１　纳入标准　①研究类型：随机对照临床试验
（ＲＣＴ）。②研究对象：根据已有的标准判定为前期
糖尿病人群，包括单纯空腹血糖受损、单纯糖耐量受

损和两者重叠性糖调节受损三种对象都被纳入。③
干预措施：对照组给予常规治疗；试验组在对照组治

疗基础上加用益气养阴活血法为主的中药复方。④
结局指标：主要结局指标包括糖尿病的发生率以及

糖调节受损恢复正常率；次要结局指标包括：空腹血

糖、餐后２ｈ血糖、糖化血红蛋白；安全性指标：包括
副作用和不良事件。

１．２　排除标准　 ①重复发表的文献。②无法提取
数据的文献。③理论探讨、一般综述和实验研究等
文献。

１．３　文献检索　文献检索仅限中文、英文。中文检
索词以“糖耐量低减”ＯＲ“糖耐量减低”ＯＲ“糖耐量
受损”ＯＲ“早期糖尿病”ＯＲ“糖尿病早期”为主题词
或者关键词计算机系统检索中国生物医学文献数据

库（ＣＢＭＤｉｓｃ）、《中国医学学术会议论文数据库》、
中国期刊全文数据库（ＣＮＫＩ）、中文科技期刊全文数
据库（ＶＩＰ）、万方数据库，英文检索词以“ｐｒｅｄｉａｂｅ
ｔｅｓ；ｉｍｐａｉｒｅｄｇｌｕｃｏｓｅｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ、ＩＧＲ；ｉｍｐａｉｒｅｄｇｌｕｃｏｓｅ
ｔｏｌｅｒａｎｃｅ、ＩＧＴ；ｉｍｐａｉｒｅｄｆａｓｔｉｎｇｇｌｕｃｏｓｅ；ＩＦＧ”检索
ＰｕｂＭｅｄ、ＥＭｂａｓｅ、ＷｅｂｏｆＳｃｉｅｎｃｅ数据库，各个数据
库检索时间范围均为从该数据库最早收录时间到

２０１３年１２月，并辅以手工检索。
１．４　文献筛选和资料提取　运用 ｎｏｔｅＥｘｐｒｅｓｓ文献
管理软件对下载文献进行管理，在检索到的题录中，

按照文献纳入排除标准，通过阅读文献题名和摘要

进行初筛，如为随机对照试验则阅读全文，将符合纳

入标准的文献进行提取，提取内容包括观察例数、年

龄分布、干预措施、疗程、结局指标、研究设计、随访

情况、不良事件、基金支持情况等。

１．５　文献质量评价　采用 Ｃｏｃｈｒａｎｅ系统评价员手
册５．１对 ＲＣＴ的偏倚风险评估工具评价纳入研究
的方法学质量。文献筛选、质量评价和数据提取由

两名评价员独立平行进行，并致电原文献作者确定

试验的具体实施过程，如遇分歧通过讨论解决。

１．６　统计学处理　采用 Ｃｏｃｈｒａｎｅ协作网提供的
ＲｅｖＭａｎ５．１软件进行Ｍｅｔａ分析。对连续性变量采
用加权均数差（ＷＭＤ）及其９５％ＣＩ表示，分类变量
采用相对危险度（ＲＲ）及其９５％ＣＩ表示。首先采用
χ２检验进行异质性检验。当各研究结果间无异质
性（Ｐ≥０．１，Ｉ２≤５０％）时，采用固定效应模型进行
Ｍｅｔａ分析；当各研究结果间存在异质性（Ｐ＜０．１，
Ｉ２＞５０％）时，采用随机效应模型进行 Ｍｅｔａ分析。
如两组异质性过大或数据来源不清及数据较少时，

进行描述性分析。当纳入研究数≥５个时，采用漏
斗图评估发表偏倚［２０］。

２　结果
２．１　文献检索结果　初检文献５７９０篇，排除各数
据库重复文献以及理论探讨、一般综述和实验研究

等文献５５９０篇后，剩余２００篇，阅读摘要排除非随
机对照研究类文献剩余３９篇，讲一步阅读各文纳入
２０篇文献，仔细阅读后排除３篇文献，研究［９］未见

具体干预措施，研究［１３］未提及干预措施的疗程，论

文［５，２１］内容相同选取一篇［５］，最终纳入１７篇，均为
中文文献。

２．２　纳入研究的基本特征　所纳入１７个试验均在
中国大陆进行，包括１４９７例２型糖尿病前期患者。
其中试验组共７４４例，对照组为共７５３例。最小样
本量４１例，最大样本量 ２３４例。年龄 ２６～７８岁。
对照组给予一般生活方式干预或者饮食控制 、运动

疗法或者西药治疗，治疗组采用益气养阴活血法为

主的中药复方加用一般生活方式干预或者饮食控

制、运动疗法进行治疗，疗程均为１～２４个月，疗程
１个月的有３个研究，３个月有４个研究，１２个月有
５个研究，２、４、６、１８、２４个月各有１个研究。文献特
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征见表１。
２．３　纳入研究质量评价　纳入的１７个研究均提及
随机，有２个研究告知了具体随机方法［４，１９］；１７个
研究均未提及是否采用随机方案的分配隐匿、未使

用盲法，有１个研究描述失访［５］，１７个研究质量等
级均为Ｃ级。
２．４　纳入研究的基金支持情况　纳入的１７个研究
有２个研究［４５］报告了基金支持情况，分别为广东省

佛山市科学技术局医学类科技攻关项目、首都医学

发展科研基金。

２．５　临床疗效分析
２．５．１　 糖 尿 病 的 发 生 率 　 共 有 ８个 研
究［５８，１０，１４，１８１９，２３］报告了两组糖尿病的发生率，其中１
个研究［１４］报告两组人群治疗 ２年后糖尿病的发生
率治疗组为４．１％，对照组为１０．１％，两组间差异有
统计学意义，未报告具体的例数，不纳入Ｍｅｔａ分析。
如图１所示，其他７篇异质性检验得 Ｐ＝０．７２，Ｉ２＝
０％，采用固定效应模型进行Ｍｅｔａ分析。结果显示

表１　纳入研究的一般情况

研究　　　　
例数

Ｔ／Ｃ 男／女
年龄
（岁）

干预措施

治疗组 对照组

疗程
（月）

观察指标

肖雪云２０１３［４］ ４５／４５ ５３／３７ Ｔ：２８～５０
Ｃ：２７～４９ 糖脉康颗粒 二甲双胍 １２ （１），（２），（３），（５），（６），（７），（９），（１１）

李化萍２０１３［５］ ３１／３３ 未提及
Ｔ：３２～７５
Ｃ：３４～７４

益气生津
活血胶囊

一般生活
方式干预

１２ （４），（６），（７），（８），（１０）

葛胜洁２０１３［６］ １１７／１１７ １４１／９３ Ｔ：４２～７６
Ｃ：４２～７６

金芪益气
降糖汤

一般生活
方式干预

１２ （２），（４），（６），（８）

林健祥２０１３［７］ ３０／３０ ３４／２６ Ｔ：５３．６１±３．７３
Ｃ：５１．３１±４．０１ 参芪增液汤

饮食控制 、
运动疗法

４ （２），（３），（４），（９）

赵志敏２０１２［８］ ４０／４０ ４３／３７ Ｔ：５１±８
Ｃ：４８±６

复方鬼箭
羽制剂

饮食 控制 、
运动疗法

１ （２），（４）

孙俊波２０１０［１０］ ２１／２０ 未提及 未提及
参连降
糖胶囊

二甲双胍盐
酸盐肠溶片

２ （２），（４），（６），（７），（９），（１３）

钱金华２０１０［１１］ ４２／４１ 未提及 未提及 中汇糖脉康
健康教育行
为干预，降
压调脂治疗

１８ （１），（２），（７），（８），（１５），（１６）

杨国伟２０１０［２２］ ４５／２８ ４４／２９ Ｔ：２８～７０
Ｃ：２６～６９ 糖脉康颗粒

饮食及运动
治疗计划

３ （２），（７），（８）

张美珍２０１０［２３］ ３０／３０ ３８／２２ Ｔ：３８～６０
Ｃ：３５～６０ 益气化瘀方 阿卡波糖 １ （２），（５），（６），（１４）

徐士伟２０１０［２４］ ７０／４４ ６０／５４ ３２～７８ 自拟降糖方
饮食、运
动干预

３ （２），（５）

俞文琴２００９［１２］ ３７／３１ ３８／３０ Ｔ：５６±５
Ｃ：５５±６ 加味玉液汤 罗格列酮片 ３ （２），（３），（５），（６），（７），（８）

顾建伟２００７［１４］ ３６／３６ ３５／３７ 平均４２．３ 糖脉康
饮食、运动
干预

２４ （１），（２），（４），（６）

倪青２００３［１９］　 ６０／６０／６０ 未提及 ３１～６４ 降糖消脂饮
阿卡波糖；
六味地黄丸

１２ （１），（２），（４），（７），（８），（１３）

方朝晖２００７［１５］ ３２／３０ ３５／２７ Ｔ：４０～６７
Ｃ：３９～６５

丹蛭降
糖胶囊

饮食、运动
干预

３ （２），（３），（４），（６）

黄淑玲２００５［１６］ ４５／４５ ３９／５１ Ｔ：２６～４８
Ｃ：２７～４９ 消瘅汤 二甲双胍 １ （２），（３），（４），（６），（７），（９），（１２）

戴芳芳２００５［１７］ ３２／３０ ３１／３１ ３６～７５ 克糖灵颗粒
健康教育、
饮食、运
动干预

６ （２），（５），（８），（９）

李翠萍２００４［１８］ ３１／３３ ２８／３６ ４０～７５，平均
５０．９±３．５２ 芪麦降糖饮

饮食、运动
干预

１２ （１），（２），（３），（４），（１２）

　　注：Ｔ为益气养阴活血法为主的中药复方加用一般生活方式干预或者饮食控制 、运动疗法；Ｃ为对照组。观察指标：（１）葡
萄糖耐量实验；（２）空腹血糖；（３）空腹胰岛素；（４）ＤＭ前期患者转归情况；（５）餐后２ｈ血糖；（６）血脂，三酰甘油，总胆固醇，
低密度脂蛋白等；（７）体质量指数；（８）糖化血红蛋白；（９）餐后以及餐后胰岛素；（１０）腰围，臀围，腰围和臀围的比值；（１１）Ｃ
肽，Ｃ反应蛋白；（１２）胰岛素敏感指数；（１３）症状积分；（１４）血压；（１５）胰岛素抵抗指数；（１６）胰岛Ｂ细胞功能
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益气养阴活血法为主的中药复方加用生活方式干预

与对照组比较，糖尿病的发生率降低，其差异有统计

学意义［ＲＲ＝０．３０，９５％ＣＩ（０．３０～０．６３），Ｐ＜
００５］，但因纳入文章研究设计质量被评价为低质，
故不能有力证明益气养阴活血法组优于对照组，只

能说明对于糖尿病前期的治疗益气养阴活血法可能

优于对照组。

２．５．２　糖调节受损恢复正常率　如图２所示，共有
８个研究［５８，１０，１４，１８１９，２３］报告了两组糖调节受损恢复

正常率，８个研究异质性检验得Ｐ＝０．１２，Ｉ２＝３８％，
采用固定效应模型进行 Ｍｅｔａ分析。结果显示益气
养阴活血法为主的中药复方加用生活方式干预与对

照组比较，糖调节受损恢复正常率其差异有统计学

意义［ＲＲ＝１．６８，９５％ＣＩ（１．４１～２．０２），Ｐ＜０．０５］，
但因纳入文章研究设计质量被评价为低质，故不能

有力证明益气养阴活血法组优于对照组，只能说明

对于糖尿病前期的治疗益气养阴活血法可能优于对

照组。

２．５．３　空腹血糖　有１３个研究［４７，１０，１２，１４１６，１８１９，２２２３］报

告了两组治疗后空腹血糖值的均数和标准差，其中研

究［１９］报告了一个治疗组与两个对照组人群的比较，结

果显示干预组和对照１组治疗后空腹血糖差异有统计
学意义，与对照２组差异无统计学意义。组间比较干
预组和对照１组优于对照２组（Ｐ＜０．０５）。其余１２个
研究合并结果，异质性检验得Ｐ＜０．０５，Ｉ２＝９８％，采用
随机效应模型进行Ｍｅｔａ分析。结果显示益气养阴活
血法为主的中药复方加用生活方式干预与对照组比

较，对空腹血糖的影响其差异有统计学意义［ＷＭＤ＝
－０．４３，９５％ＣＩ（－０．７２～－０．１４），Ｐ＝０．００３］，见图３。
２．５．４　餐后２ｈ血糖　有１０个［４，６７，１０，１２，１５１６，１９，２２２３］研究

报告了两组餐后 ２ｈ血糖的均数和标准差，其中研
究［１９］报告了一个治疗组与两个对照组人群的比较，结

果显示干预组和对照１组治疗后餐后２ｈ血糖差异有
统计学意义，与对照２组差异无统计学意义。组间比
较干预组和对照１组优于对照２组（Ｐ＜０．０５）。其余９
个研究合并结果，异质性检验得Ｐ＜０．０５，Ｉ２＝９４％，采
用随机效应模型进行Ｍｅｔａ分析。结果显示益气养阴
活血法为主的中药复方加用生活方式干预与对照组比

较，对餐后２ｈ血糖的影响差异有统计学意义［ＷＭＤ＝
－０．５９，９５％ＣＩ（－１．０１～－０．１７），Ｐ＝０．００６］，见图４。
２．５．５　糖化血红蛋白　有４个研究［５６，１２，１９，２２］报告

了两组糖化血红蛋白的均数和标准差，其中研究［１９］

报告了一个治疗组与两个对照组人群的比较，结果

显示干预组和对照１组治疗后糖化血红蛋白差异有
统计学意义，与对照２组差异无统计学意义。组间
比较干预组和对照１组优于对照２组（Ｐ＜０．０５）。
其余４个研究合并结果，异质性检验得 Ｐ＜０．０５，
Ｉ２＝９５％，采用随机效应模型进行 Ｍｅｔａ分析。结果
显示益气养阴活血法为主的中药复方加用生活方式

干预与对照组比较，对糖化血红蛋白的影响其差异

无统计学意义。见图５。
２．６　不良反应　肖雪云［４］研究报道对照组有３例
患者出现胃脘闷痛、食欲下降；１例患者恶心欲呕；１
例轻度腹泻，多为轻中度不良事件，对症处理后可缓

解治疗组未出现明显的不良反应。葛胜洁［６］研究

报道 ８例患者在用药１周内有轻微的胃肠道不适，
对症处理后症状消失，不影响治疗。孙俊波［１０］研究

报道治疗组和对照组治疗前后均做了肝、肾功能及

血尿常规检查，治疗前后没有差别。

２．７　发表偏倚　以糖调节受损恢复正常率为例采
用漏斗图分析发表偏倚。漏斗图分布不对称，提示

存在发表偏倚的可能性较大。

３　讨论
　　糖尿病前期属于中医“脾瘅”范畴，多因禀赋不

图１　糖尿病的发生率的Ｍｅｔａ分析
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图２　糖调节受损恢复正常率的Ｍｅｔａ分析

图３　空腹血糖的Ｍｅｔａ分析

图４　餐后 ２ｈ血糖的Ｍｅｔａ分析

图５　糖化血红蛋白的Ｍｅｔａ分析
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足或嗜食肥甘厚味或劳倦及情志失调所致。其病机

为先天不足后天脾胃受损，耗伤气阴；气虚则血运不

畅，血脉瘀滞，故以益气养阴活血法治疗。目前益气

养阴活血法为主的中药复方联合强化生活干预或西

药治疗糖尿病前期临床运用不少，但临床疗效及安

全性如何，长久以来尚无定论，评价益气养阴活血法

治疗２型糖尿病前期的临床效果有重要意义。
本系统评价共纳入 １７个随机对照研究，共

１４９７例２型糖尿病前期患者，最大样本量２３４例，
研究的样本量偏小。所有研究均详细描述了各组基

线情况，经统计分析各组基线均可比。纳入的１７个
研究均提及随机，有２个研究［４，１９］告知了具体随机

方法；所有均未提及是否采用随机方案的分配隐匿、

未使用盲法、有１个研究［５］描述了失访，质量等级均

为Ｃ级，研究的方法学质量不高，有２个研究［４５］报

告了基金支持情况。

Ｍｅｔａ分析结果显示，益气养阴活血法为主的中
药复方加用生活方式干预与对照组比较，糖尿病的

发生率降低，糖调节受损恢复正常率较高，对空腹血

糖、餐后２ｈ血糖的影响其差异有统计学意义，对糖
化血红蛋白的影响其差异没有统计学意义。但因纳

入文章研究设计质量不高，故不能有力证明益气养

阴活血法组优于对照组，只能说明对于糖尿病前期

的治疗益气养阴活血法可能优于对照组。有３个研
究报道了不良事件，未见严重不良事件的报道。

由于本系统评价中纳入研究的方法学质量较

低，且存在发表偏倚的可能性较大，部分阴性结果尚

未或没有发表，益气养阴活血法为主的中药复方加

用生活方式干预治疗２型糖尿病前期的疗效和安全
性尚需进行设计严格的临床研究验证。
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