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益气健运方干预气虚体质肥胖的临床疗效
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［摘要］ 目的：探讨益气健运方干预气虚体质肥胖的临床疗效。方法：90 例气虚体质肥胖患者随机分为观察组和对照组

（各 n=45），接受 12 周随机对照临床试验。对照组不干预，观察组给予益气健运方治疗 12 周，两组均保持原有的生活习惯。评

估两组 12 周后肥胖相关指标、气虚体质转化分及安全性；并对观察组治疗前后粪便样本进行肠道微生物和脂肪酸测序分析。

结 果 ：对照组完成 35 例，观察组完成 39 例，总体完成度为 82.22%。与本组治疗前比较，观察组患者体质量、体质量指数

（BMI）、腰围、腰臀比（WHR）、胆固醇（TC）、甘油三酯（TG）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）、空腹血糖（FBG）、糖化血红蛋白

（HbA1c）、气虚体质转化分均显著降低（P<0.01），HDL-C 差异无统计学意义，对照组患者 TC、TG 明显升高（P<0.05，P<0.01），
余未见明显变化。与对照组治疗后比较，观察组患者体质量、BMI、腰围、WHR、TC、TG、LDL-C、FBG、HbA1c、气虚体质转化

明显降低（P<0.05，P<0.01），HDL-C 差异无统计学意义。12 周干预期间两组未见明显不良反应。对观察组治疗前后肠道微生

物测序分析，益气健运方干预后肠道 Sobs、Ace、Chao、Shannon 指数显著增加（P<0.01），降低肠道菌群失调指数，放线菌门

（Actinomycetota）、黏液真杆菌属（Blautia）和双歧杆菌属（Bifidobacterium）丰度明显增加，链球菌属（Streptococcus）和柯林斯菌

属（Collinsella）丰度明显降低（P<0.05，P<0.01）；脂肪酸测序显示，益气健运方干预后肠道短链脂肪酸含量明显增加，中长链脂

肪酸含量明显降低（P<0.05，P<0.01）。结论：益气健运方能够安全有效地降低气虚体质肥胖患者体质量、BMI、WHR，改善糖

脂代谢，其作用机制可能与肠道微生物和脂肪酸代谢相关。
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［［Abstract］］  Objective：： To explore the clinical efficacy of Yiqi Jianyun prescription （YQJYP） in treating obesity associated 

with Qi-deficiency constitution. Methods：： A 12-week randomized controlled clinical trial was conducted with 90 patients 
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diagnosed with obesity and Qi-deficiency constitution. The control group received no intervention， while the observation group was 

treated with YQJYP for 12 weeks. Both groups maintained their usual lifestyle habits. After 12 weeks， obesity-related parameters， 

Qi-deficiency constitution scores， and safety outcomes were evaluated. Additionally， fecal samples from the observation group 

were collected before and after treatment for gut microbiota sequencing and fatty acid profiling. Results：： A total of 35 

participants in the control group and 39 in the observation group completed the trial， with an overall completion rate of 82.22%. 

Compared with baseline， the observation group showed reductions in body weight， body mass index （BMI）， waist 

circumference， waist-to-hip ratio （WHR）， total cholesterol （TC）， triglycerides （TG）， low-density lipoprotein cholesterol 

（LDL-C）， fasting blood glucose （FBG）， glycated hemoglobin （HbA1c）， and Qi-deficiency constitution score （P<0.01）， while 

remaining unchanged high-density lipoprotein cholesterol （HDL-C）. The control group showed increases in TC and TG （P<

0.05， P<0.01） and no significant changes in other indicators. After treatment， compared with the control group， the observation 

group exhibited decreases in body weight， BMI， waist circumference， WHR， TC， TG， LDL-C， FBG， HbA1c， and Qi-

deficiency constitution score （P<0.05， P<0.01）， with no significant difference in HDL-C. No significant adverse events were 

observed in either group during the 12 weeks. Gut microbiota analysis in the observation group revealed that YQJYP increased 

the Sobs， Ace， Chao， and Shannon indices （P<0.01）， reduced the dysbiosis index， and elevated the relative abundance of 

Actinomycetota， Blautia， and Bifidobacterium， while decreasing the relative abundance of Streptococcus and Collinsella （P<

0.05， P<0.01）. Fatty acid profiling indicated that treatment increased the content of short-chain fatty acids and reduced the 

content of medium- and long-chain fatty acids （P<0.05， P<0.01）. Conclusion：： YQJYP can safely and effectively reduce body 

weight， BMI， and WHR and improve glucose and lipid metabolism in patients with obesity and Qi-deficiency constitution by 

regulating the gut microbiota and fatty acid metabolism.

［［Keywords］］ Yiqi Jianyun prescription； Qi-deficiency constitution； obesity； clinical efficacy

根据《柳叶刀》2024 年发布的最新流行病学研

究，全球肥胖人数已近 10 亿，呈现出显著的低龄化

态势［1］。据预测至 2030 年，全球儿童和青少年患病

人数将达到 2.54 亿［2］。世界卫生组织已将肥胖定义

为慢性代谢性疾病而非单纯行为选择，其病理机制

与胰岛素抵抗、慢性炎症反应等密切相关，可诱发

2 型糖尿病、心血管疾病和某些癌症［3］。值得警惕的

是，肥胖引发的健康损害已突破生理范畴，流行病

学调查证实肥胖人群抑郁/焦虑障碍患病率较正常

体质量者升高 2.3 倍，社会功能受损风险增加 57%，

形成生理 -心理 -社会的多重健康危害［4］。肥胖作为

非传染性疾病的可调控风险因素，积极干预可以减

少各种并发症的发生［4］。

现代肥胖管理过度聚焦于“痰瘀”病理产物的

清除，却忽视“气虚”这一核心病机。中医学强调肥

胖有虚实之别，虚性肥胖本质为脾肾气化失司，导

致脂浊转运障碍而形成“本虚标实”的恶性循环。

《黄帝内经》所载“膏人”之“形盛气虚”的体质特征，

与《景岳全书》“肥乃气虚”《石室秘录》“肥人多痰，

气虚为本”等论述共同揭示气虚致运化无力-痰瘀内

生 -代谢失衡的病理链条。亦可解释临床上单纯采

用通、下、泄等干预措施的肥胖人群容易出现反弹，

印证了忽视气虚调护的局限性。课题组前期通过

流行病学调查发现，气虚体质是虚性肥胖的高危体

质类型［5］。Meta 分析显示气虚体质是导致代谢紊

乱的高风险类型［6］。国医大师王琦教授针对气虚体

质肥胖提出“固本清源”的治疗原则，突破传统“以

泻为主”的思维定式，拟定益气健运方，该方由生黄

芪、制苍术、冬瓜皮、荷叶、茯苓、泽泻、生山楂、姜

黄、生蒲黄（包煎）、昆布、海藻、肉桂（后下）组成，共

奏健脾益气消脂、化痰祛湿祛瘀之效。目前针对气

虚体质肥胖的防治及机制研究尚不足，本研究旨在

探索益气健运方干预气虚体质肥胖患者的临床疗

效及对肠道微生物和脂肪酸代谢的影响，现报道

如下。

1 资料与方法

1.1　一般资料     本研究采用前瞻性、随机对照临床

试验，研究对象采集于 2024 年 1 月至 2024 年 9 月在

河南省中医院内科门诊和名医堂诊断为气虚体质

肥胖患者。共计招募 90 例，采用随机数字表法将受

试者按照 1∶1 随机分为对照组和观察组。

1.2　伦理与注册     本研究经河南省中医院伦理委

员会批准（伦理批号 AF/SC-04/04.0）。研究已在国

际传统医学临床试验注册平台完成注册（注册号

ITMCTR2026001244）。
1.3　诊断标准     

1.3.1　西医诊断标准     参考 2024 年版《肥胖症中国

诊疗指南》［7］标准：基于体质量指数（BMI）≥28 kg·m-2

可诊断为肥胖症；或基于体型特征腰围≥90 cm（男

性）和 ≥85 cm（女性）或腰围/臀围比（WHR）≥0.90

（男性）和≥0.85（女性）可诊断为中心性肥胖。

1.3.2　中医体质判定标准     参考《中医体质分类与

判定》［8］成人标准版标准制作《中医体质量表》，气虚

体质原始分=各个条目分值相加，代入公式计算转
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化分，若气虚体质转化分≥40 分，则判定为气虚体

质。转化分越高说明气虚体质越明显。筛选出单

纯气虚体质样本（气虚体质转化分≥40 分，其他偏颇

体质转化分<30）和以气虚体质为最高分的兼夹体

质样本（气虚体质转化分≥40 分，其他偏颇体质转化

分≥40 分但低于气虚体质转化分）。
  转化分=（原始分-条目分）/（条目数×4）×100

1.4　 纳 入 标 准     ①符 合 诊 断 标 准；②年 龄 18~

60 岁；③近 1 个月体质量波动幅度<5 kg；④自愿参

加并签署知情同意书。

1.5　排除标准     ①确诊为继发性肥胖者；②合并有

严重心脑血管、肝、肾功能障碍等疾病者；③哺乳、

妊娠期或未来 6 个月有备孕的妇女；④近 3 个月参

与其他减肥相关的治疗；⑤研究对象在入组前

1 个月内应用抗生素、胃肠动力药、益生元或微生态

调节剂史；⑥对试验药物或有效成分过敏者。

1.6　脱落与剔除标准     ①依从性差者，未按规定时

间和剂量服药影响疗效判定者；②期间接受减肥相

关干预或使用抗生素、胃肠动力药或益生元等药物

者；③病史资料不全，影响疗效判定者；④失访、自

行退出或发生不可接受的不良反应或严重不良事

件者视为自然脱落；⑤研究者认为其他情况导致受

试者不宜继续参与该试验者。

1.7　样本量估算     使用 PASS 软件进行样本量评

估，采用双侧检验，显著性水平（α）为 0.05，Zα/2=

1.96，Zβ统计功效临界值设置为 0.84，对照组与观察

组按照 1∶1 比例配比计算，主要结局指标为体质量。

根据文献资料［9］，预估对照组干预 2 个月体质量平

均值为 77.93，标准差为 9.82；观察组体质量平均值

为 71.91，标 准 差 为 6.30，代 入 公 式 n=（Zα/2+Zβ）2×

（σ1
2+σ2

2）/（μ1-μ2）2，其中 μ1、μ2是两组的均值，σ1和 σ2

是两组的标准差，计算得出 n≈29.5=30。以 15% 的

脱落率计算可知，本试验共需要纳入 72 例受试者。

1.8　干预方法     对照组不干预，观察组给予益气健

运方，药物组成为生黄芪 60 g（批号 20140245）、制
苍 术 20 g（批 号 20140324）、冬 瓜 皮 30 g（批 号

20240212）、荷叶 20 g（批号 20140115）、茯苓 30 g（批

号 20240126）、泽泻 15 g（批号 20240117）、生山楂

30 g（批号 20240119）、姜黄 10 g（批号 20240108）、生
蒲黄（包煎）10 g（批号 20240106）、昆布 20 g（批号

20240107）、海藻 20 g（批号 20240110）、肉桂（后下）
10 g（批号 20240113）。上述饮片由河南省中医院中

药房统一采购，并经河南省中医院药学部汪坤中药

师鉴定合格。组方饮片由医院中药房自动煎药机

进行煎煮，每剂煎制成 400 mL 液体汤剂，分装为

2 袋，每袋 200 mL，早晚各 1 袋温服，连续服用 12 周。

每周自行至医院取药或快递邮寄药物，保证汤剂质

量。干预期间，患者保持原有的生活习惯，停用影

响肠道微生物的药物（如抗生素、胃肠动力药、益生

元等）。
1.9　观察指标及方法     

1.9.1　基本情况及人体测量学指标     收集受试者

的年龄、性别和病程。测量指标包括①身高（cm），
受试者站立，脱鞋脱帽，双脚并拢，在平稳呼吸和自

然放松状态下测量；②体质量（kg），空腹排尿后，穿

着轻便衣物，在同一时间段进行测量；③腰围（cm），
受试者站立，保持平稳呼吸，双脚间距 25~30 cm，在

腋中线上髂前上棘与第 12 肋下缘连线中点处水平

绕腹测量；④臀围（cm），从耻骨联合至臀大肌最突

出 点 环 绕 测 量 ；⑤ BMI（kg·m-2）= 体 质 量（kg）/

身高（m）2；⑥WHR=腰围（cm）/臀围（cm）。
1.9.2　血清生化指标     采集晨起空腹（时长>8 h）静
脉血，指标包括①糖脂代谢指标：胆固醇（TC）、甘油

三酯（TG）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）、高密度

脂蛋白胆固醇（HDL-C）、空腹血糖（FBG）、糖化血

红蛋白（HbA1c）。②安全性指标：丙氨酸氨基转移

酶（ALT）、血 肌 酐（SCr）、天 冬 氨 酸 氨 基 转 移 酶

（AST）、尿素氮（BUN）。上述指标由河南省中医院

检验科进行检验。

1.9.3　中医体质量表评分     采用《中医体质量表》

对受试者进行中医体质测量，计算治疗前后气虚体

质转化分进行判定。

1.9.4　肠道微生物测序     治疗前后使用无菌粪便

采集器收集研究对象新鲜粪便样本，无菌采样勺取

中间段粪便 1~2 勺于采集器（3~5 g）密封标记，迅速

置于液氮速冻，尽快转移至-80 ℃冰箱中储存。具

体方法①样本 DNA 抽提：根据 FastPure Stool DNA 

Isolation Kit（南京诺唯赞生物科技股份有限公司，

货号 DC103，批号 7210201）说明书进行微生物群落

总基因组 DNA 抽提，使用 1% 的琼脂糖凝胶电泳检

测 抽 提 的 基 因 组 DNA 的 完 整 度 ，使 用

NanoDrop2000（美国 Thermo Scientific 公司）测定

DNA 浓度和纯度。②聚合酶链式反应（PCR）扩增

和测序文库构建：使用携带 Barcode 序列的上游引

物（正向引物 338F：5'-ACTCCTACGGGAGGCAGC

AG-3'；反向引物 806R：5'-GGACTACHVGGGTWT

CTAAT-3'）对 16S rRNA 基 因 V3~V4 可 变 区 进 行

PCR 扩增；使用 NEXTFLEX Rapid DNA-Seq 试剂盒

··191



第 32 卷第  16 期
2026 年 8 月

中国实验方剂学杂志
Chinese Journal of Experimental Traditional Medical Formulae

Vol. 32，No. 16

Aug. ，2026

（美国 Bioo Scientific 公司）对纯化后的 PCR 产物进

行 建 库 。③高 通 量 测 序 数 据 分 析 ，使 用 fastp

（v0.19.6）软件对双端原始测序序列进行质控，使用

FLASH（v1.2.11）软件进行拼接。使用 USEARCH

软件（v11），根据 97% 的相似度对质控拼接后的序

列进行操作分类单元（OTU）聚类并剔除嵌合体。

利用 RDP classifier（v2.13）比对 Silva 16S rRNA 基

因数据库（v138）进行 OTU 物种分类学注释，置信度

阈值为 70%，并在不同物种分类水平下统计每个样

本的群落组成。使用 PICRUSt2（v2.2.0）软件进行

16S 功能预测分析。测序所有的数据分析均在美吉

生物云平台上进行。

1.9.5　肠道脂肪酸测序     对粪便样本进行处理后，

采用 Agilent 公司的 8890B-5977B/7000D 型气相色

谱质谱联用（GC-MS）仪对样本进行 GC-MS 靶向代

谢组学分析。气相色谱检测条件：HP FFAP 毛细管

柱（0.25 mm×30 m， 0.25 μm， Agilent J&W 

Scientific，Folsom，CA，USA），载气为高纯氦气（纯

度≥99.999%），流速 1.0 mL·min-1，进样口的温度为

180 ℃。进样量 1 μL，分流进样，分流比 10∶1，溶剂

延 2.5 min。程序升温：柱温箱的初始温度为 80 ℃，

以 20 ℃·min-1程序升温至 120 ℃，5 ℃·min-1升温至

160 ℃，后运行 220 ℃保持 3 min。质谱检测条件：

电子轰击离子源（EI），离子源温度 230 ℃，四级杆温

度 150 ℃，传输线温度 230 ℃，电子能量 70 eV。扫

描 方 式 为 选 择 离 子 扫 描 模 式（SIM）。 采 用

Masshunter 定量软件（v10.0.707.0）默认参数对目标

短链脂肪酸（SCFAs）和中长链脂肪酸各离子碎片进

行自动识别和积分，并辅助人工检查。通过标准曲

线计算各个样品的检测浓度，换算出样品中 SCFAs

和中长链脂肪酸的实际含量。测序所有的数据分

析均在美吉生物云平台上进行。

1.10　统计学分析     原始数据运用 SPSS 27.0 统计

软件分析。计数资料用卡方检验，计量资料分为

2 种，若符合正态用 t 检验，用 x̄± s 表示；若不符合正

态用非参数检验，用 M（P25，P75）表示。P<0.05 为差

异具有统计学意义。

2 结果

2.1　研究实际完成情况     本研究共纳入 90 例，对

照组 45 例，其中 35 例完成试验，5 例因肥胖问题接

受其他干预措施主动退出试验，2 例因其他疾患住

院治疗，3 例失访；观察组纳入 45 例，完成 39 例，2 例

未按规定服药，2 例因妊娠退出试验，2 例失访。本

研究总体完成度为 82.22%。研究流程图见图 1。

2.2　两组患者基线资料比较     对照组和观察组患

者性别、年龄、病程、体质量、BMI、腰围、WHR 等基

线资料比较差异无统计学意义，两组患者基线资料

具有可比性。见表 1。

图 1　研究流程

Fig. 1　Research process

表 1　两组患者基线资料比较

Table 1　Comparison of baseline data between two groups

组别

对照组

观察组

χ2/t/Z

P

例数

35

39

性别/例

男

20

21

0.081

0.78

女

15

18

年龄①/岁

48（39，50）
43（32，51）
-1.107

0.268

肥胖病程①/d

13.7（8.5，21.1）
15.8（12.2，19.2）

-0.904

0.366

体质量①/kg

84（74.5，90）
82.9（78，96）

-1.631

0.103

BMI①/kg·m-2

29.5（28.5，31.5）
30.4（29.2，32.3）

-1.327

0.185

腰围②/cm

104.11±3.03

103.94±2.54

0.263

0.793

WHR②

1.05±0.04

1.04±0.03

0.582

0.562

注：数据类型①M（P25，P75），②x̄± s（表 2、表 3，表 5-表 7 同）
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2.3　两组患者治疗前后人体测量学指标比较     与

本组治疗前比较，干预 12 周后，观察组患者体质量、

BMI、腰围和 WHR 均显著下降（P<0.01），对照组差

异无统计学意义；与对照组治疗后比较，观察组患

者体质量、BMI、腰围和 WHR 明显下降（P<0.05，P<

0.01）。见表 2。

2.4　两组患者治疗前后血清糖脂代谢指标比较        

    与本组治疗前比较，干预 12 周后，观察组患者

TC、TG、LDL-C、FPG、HbA1c 显著下降，差异有统计

学意义（P<0.01），HDL-C 差异无统计学意义，对照

组 患 者 TC、TG 明 显 升 高 ，差 异 有 统 计 学 意 义

（P<0.05，P<0.01），LDL-C、HDL-C、FPG、HbA1c 差

异无统计学意义；与对照组治疗后比较，观察组患

者 TC、TG、LDL-C、FPG、HbA1c 明显下降差异有统

计学意义（P<0.05，P<0.01），HDL-C 差异无统计学

意义。见表 3。

2.5　两组患者治疗前后气虚体质转化分比较     两

组治疗前气虚体质转化分差异无统计学意义。与

本组治疗前比较，干预 12 周后，观察组患者气虚体

质转化分显著下降（P<0.01），对照组差异无统计学

意义。与对照组治疗后比较，观察组患者气虚体质

转化分显著下降（P<0.01）。见表 4。

2.6　观察组患者干预前后肠道微生物测序分析     

2.6.1　物种分类与注释     对观察组干预前后的粪

便样本进行肠道微生物测序分析，结果显示菌群序

列长度在 400~500 bp 之间，与 16S rRNA V3~V4 区

序列长度基本吻合。Rank abundance 曲线的宽度反

应物种的丰富度，曲线在横轴上的范围越大提示物

种的丰富度越高，曲线的平滑程度反应物种的均匀

度，曲线越平缓，物种分布越均匀。测序结果显示，

各个样本在横轴上的分布广泛，趋势平稳，说明该

次测序中物种丰富，分布均匀，可有效地反映肠道

微生物的结构情况。稀释曲线可直接反映测序数

据量的合理性，当曲线趋向平坦时，说明测序数据

量渐进合理。Pan 和 Core OTU 用于描述总物种和

核心物种随着样本量增加而发生的变化，Pan/Core

物种曲线已趋于平缓，提示有足够的测序样本。见

增强出版附加材料。

2.6.2　肠道菌群 Alpha 和 Beta 多样性分析     Alpha

多样性是评估肠道微生物多样性的直观指标，通过

他可以显示肠道微生物区系的丰富度和同质性，其

中 Sobs、Chao、Ace 等指数反映微生物的丰富度，

Shannon、Simpson、Coverage 等指数反映微生物的

多样性。与干预前比较，益气健运方干预后 Sobs、

Ace、Chao、Shannon 指数均明显增加（P<0.05），提示

肥胖会导致肠道微生物物种丰度和多样性下降，益

表 2　两组患者治疗前后人体测量学指标比较

Table 2　Comparison of anthropometric indicators between two groups before and after treatment

组别

对照组

观察组

例数

35

39

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

体质量①/kg

84（74.5，90）
82（74，89）

82.9（78，96）
74.5（68，86）2，3）

BMI①/kg·m-2

29.5（28.5，31.5）
30.1（28.7，31.2）
30.4（29.2，32.3）
27.2（25.9，28.5）2，4）

腰围②/cm

104.11±3.03

102.53±1.44

103.94±2.54

96.87±2.522，4）

WHR②

1.05±0.04

1.03±0.02

1.04±0.03

0.97±0.032，4）

注：与本组治疗前比较 1）P<0.05，2）P<0.01；与对照组治疗后比较 3）P<0.05，4）P<0.01（表 3、表 4、表 7 同）

表 3　两组患者治疗前后血清糖脂代谢指标比较

Table 3　Comparison of serum glucose and lipid metabolism indicators between two groups before and after treatment

组别

对照组

观察组

例数

35

39

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

TC②/mmol·L-1

6.21±1.25

6.77（5.97，7.35）2）

6.57±1.66

2.62（2.17，3.02）2，4）

TG②/mmol·L-1

2.50±0.46

2.62（2.17，3.02）1）

2.46±0.38

2.62（2.17，3.02）2，4）

LDL-C①/mmol·L-1

3.46（3.1，3.9）
3.37（2.99，3.8）
3.42（3.01，3.89）

2.9（2.45，3.4）2，3）

HDL-C①/mmol·L-1

0.94（0.75，1.1）
0.96（0.83，1.14）
0.98（0.76，1.13）
1.02（0.81，1.22）

FPG①/mmol·L-1

5.1（4.3，6.5）
5.63（3.91，6.64）

5.2（4.4，6）
4.82（4.12，5.14）2，3）

HbA1c①/%

5.7（4.2，6.5）
5.35（4.5，6.44）

5.4（3.9，6.2）
4.8（3.4，5.7）2，3）

表 4　两组患者治疗前后气虚体质转化分比较  （x̄± s）

Table 4　 Comparison of Qi-deficiency constitution transformation 

scores between two groups before and after treatment （x̄± s）

组别

对照组

观察组

例数

35

39

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

气虚体质转化分/分

44.48±1.42

44.05（42.79，46.13）
43.83±1.15

37.21（36.43，37.63）2，4）
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气健运方干预后可增加肠道微生物的多样性和丰

富度。见增强出版附加材料。

对肠道微生物进行 Beta 多样性分析，在 OTU 水

平上进行主成分分析（PCA）、主坐标分析（PCoA）和
非度量多维尺度分析（NMDS）分析来评估群落结构

变化是否具有显著性，其中不同颜色的点分别代表

干预前后的样本，两样本越接近，提示两样本物种

组成越相似。PCA 和 PCoA 提示益气健运方干预后

能够改变肠道微生物的群落结构（P<0.05），其中

PCA 和 PCoA 中第一主成分（PC1）分别对结果差异

解释度所占比重为 8.39% 和 15.44%，PC2 分别对结

果差异解释度所占比重为 5.9% 和 13.9%。NMDS

是在保持原始数据次序关系的基础上，用新的相同

次序的数据列替换原始数据进行度量型多维尺度

分析，结果提示 stress=0.207>0.2 对图形的解释意义

不充分。见增强出版附加材料。

2.6.3　肠道微生物群落组成分析     Venn 图可以快

速了解不同组别之间的微生物群落差异，以及可能

存在的共性和特异性物种。结果显示，两组样本之

间共享了 411 个核心 OTU，但同时干预前后也有自

己独有的 OTU 数目，提示这些特异性的物种可能对

于区分干预前后的样本及诊断疾病具有重要意义。

肠道菌群失调指数（MDI）是确定微生物生态失调的

程度指数，数值越大说明菌群紊乱的程度越大，提

示益气健运方干预后 MDI 指数显著下降（P<0.01）。
见增强出版附加材料。

为了进一步探讨益气健运方干预后对肠道微

生 物 种 群 的 影 响 ，本 研 究 从 门（Phylum）和 属

（Genus）水平分析物种组成，其中门水平展示表达

丰度前 5 的物种，属水平展示丰度前 10 的物种，其

余物种统一归类到 other类别。在门水平上，干预前

后两组样品均由杆菌门（Bacillota，以前称为厚壁菌

门）和放线菌门（Actinomycetota）两大优势菌门组

成，并且干预后 Actinomycetota 丰度明显增加（P<

0.05）。在属水平上，益气健运方干预后肠道经黏液

真杆菌属（Blautia）和双歧杆菌属（Bifidobacterium）
丰 度 明 显 增 加（P<0.05，P<0.01），链 球 菌 属

（Streptococcus）和柯林斯菌属（Collinsella）丰度显

著降低，差异有统计学意义（P<0.01）。见表 5、表 6

和增强出版附加材料。

2.6.4　肠道微生物差异物种分析     Lefse 多级物种

差异判别是分析多层级的差异物种，并用线性判别

分析（LDA）值来衡量物种对差异效果影响大小，提

示该物种可能在疾病的发生发展过程中起到关键

的 作 用 。 可 见 干 预 前 以 Dorea、吉 米 菌 属

（Gemmiger）、柯林斯菌属（Collinsella）、链球菌属

（Streptococcus）为主，干预后以 Bifidobacterium、乳

酸 杆 菌 属（Limosilactobacillus）、志 贺 埃 希 菌 属

（Escherichia-Shigella）为主。见增强出版附加材料。

2.6.5　肠道微生物与临床因子关联分析     线性回

归用于研究单个临床因子与微生物菌群结构之间

的相关性，来评估该临床因子（如体质量、BMI 等）
对样本群落组成差异的影响大小。R2为决定系数，

R2越大，表明该临床因子对样本在排序轴上 Sobs 指

数差异的解释度越高。结果显示，体质量、BMI、

WHR 和气虚体质转化分与 Sobs 线性回归的 R2分别

为 0.017 5、0.078、0.070 7 和 0.285 3，可见气虚体质

转化分对肠道微生物 Sobs 指数的解释度最高。通

过对 Top15 的优势微生物与临床因子之间进行

Spearman 相关性分析，找到与肥胖指标相关性较大

的微生物。气虚积分、BMI、TC、TG、腰围、WHR 与

多 形 拟 杆 菌 门（Bacteroidota）和 热 脱 硫 杆 菌 门

（Thermodesulfobacteriota）呈负相关（P<0.05），与梭

杆菌门（Fusobacteriota）、绿弯菌门（Chloroflexota）、
假单胞菌门（Pseudomonadota）、帕特斯古细菌门

（Patescibacteria）和蓝细菌门（Cyanobacteriota）呈正

相关。

2.7　观察组干预前后肠道脂肪酸比较     

2.7.1　标准曲线及稳定性分析     稳定性实验采用

低和高浓度质控样本，每个浓度各分别制备 3 份供

试品溶液测定，每个条件用 6 个测定结果评价稳定

性，条件包括：室温放置 0、2、6、12、24、48 h，−20 ℃ 

24 h，4 ℃ 24 h 及 稀 释 质 控 浓 度 大 于 定 量 上 限

（ULOQ）的供试品 10、20 倍，采用 GC-MS 检测，计算

表 5　肠道微生物群落组成分析  （n=39）

Table 5　Analysis of gut microbial community composition （n=39）

组别

观察组

时间

干预前

干预后

杆菌门

Bacillota①

83.47（73.47，91.33）
78.69（67.48，85.83）

放线菌门

Actinomycetota①

15.87（7.37，22.33）
20.06（13.23，28.79）1）

经黏液真杆菌

属 Blautia②

22.30±6.89

27.32±10.011）

双歧杆菌属

Bifidobacterium①

6.40（1.89，9.64）
18.13（11.17，24.33）2）

链球菌属

Streptococcus①

4.14（1.68，10.43）
1.54（0.56，3.25）2）

柯林斯菌属

Collinsella①

6.10（2.63，8.79）
2.29（0，5.04）2）

注：与本组干预前比较 1）P<0.05，2）P<0.01（表 6 同）
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稳定性。结果显示，所有指标的线性 R2>0.99，满足线

性要求，稳定性结果显示脂肪酸的相对标准偏差

（RSD）均<15%，准确度结果满足 80%~120%，说明此

方法及分析系统稳定可靠，可用于样品的定量检测。

2.7.2　定量分析     对观察组干预前后肠道脂肪酸代

谢物进行靶向测序分析，鉴于 SCFAs种类较少，中长

链脂肪酸种类较多，表 6中分别展示了 SCFAs每一种

的定量结果，中长链脂肪酸只展示总量对比结果。

与本组治疗前比较，干预 12周后，观察组患者肠道内

乙酸、丙酸、丁酸和 SCFAs总量明显增加（P<0.05，P<

0.01），异丁酸、戊酸、异戊酸、己酸、异己酸差异无统

计学意义，中长链脂肪酸总量显著下降（P<0.01）。

2.8　两组患者治疗前后安全性指标评估     与本组

治疗前比较，干预 12 周后，观察组患者 ALT、SCr 水

平均明显下降（P<0.05，P<0.01），AST、BUN 水平差

异无统计学意义，对照组患者 ALT、SCr、AST、BUN

水平差异无统计学意义；与对照组治疗后比较，观

察 组 患 者 ALT、SCr 明 显 下 降（P<0.05，P<0.01），
AST、BUN 差异无统计学意义，见表 7。试验期间未

见明显不良事件发生。

3 讨论

肥胖的发病率在全球范围内逐年上升，已成为

公共卫生的重要问题［10］。肥胖不仅增加心血管疾

病、糖尿病和某些癌症的风险，还会对心理健康产

生负面影响，有效控制和预防肥胖对于改善人群健

康至关重要［11］。肥胖作为非传染性疾病的可调控

风险因素，现行以减重为中心的管理体系，面临一

些挑战［12］：行为干预存在“减重平台期”现象，干预

6 个月后会出现体质量反弹；药物疗法虽能实现

15% 体质量降幅，但停药后 1 年内复胖率较高，且存

在胃肠道不良反应［13］；减重手术虽具有显著疗效，

但存在感染、微量元素缺乏等风险［14］。仅依赖减重

的管理措施，往往忽视了肥胖个体或群体的健康状

况，远期临床疗效有待进一步考证［15］。基于上述困

境，肥胖管理策略亟需实现多维度的范式转变：从

单一体质量控制转向多靶点代谢调控；从短期干预

转向全生命周期健康管理；从普适性方案转向精准

医学指导下的个体化方案，最终实现从“减重”到

“促健康”的本质转变。

中医体质学提出“体质可分、体病相关、体质可

调”，作为调体治未病的理论依据。用通俗的话来

解释，即“每个人都可以找到自己的体质归属、特定

体质存在特定疾病易感性、调节体质可以预防相关

疾病”［16］。研究发现，气虚体质是虚性肥胖的高危

体质类型，根本在于机体元气不足，以肌肉松软不

实，气短懒言，易疲乏，精神不振，易出汗为主要临

床表现［17］。针对气虚体质肥胖人群，国医大师王琦

教授根据多年临床经验，拟定益气健运方。脾虚则

水湿不化，痰浊内生，补气是气虚型肥胖之本。方

以生黄芪为君，效专力宏，大补中州之气以复气化

枢机，使“气旺则津液畅行”。臣药共奏分消三焦，

燮理水湿：制苍术辛开苦降，协同君药斡旋中焦气

机；茯苓配泽泻，取“茯苓渗上、泽泻利下”之法，前

者健脾宁心以绝生湿之源，后者直趋下焦泄肾浊，

表 6　肠道脂肪酸定量分析

Table 6　Quantitative analysis of gut fatty acids

组别

观察组

组别

观察组

时间

干预前

干预后

时间

干预前

干预后

乙酸 Acetic acid①

3.53（2.7，3.86）
4.57（4.05，6.06）2）

异戊酸 Isovaleric acid①

0.06（0.02，0.1）
0.035（0.03，0.05）

丙酸 Propanoic acid①

1.26（0.43，1.65）1）

1.75（1.33，2.40）2）

己酸 Hexanoic acid①

0.003（0.002，0.006）
0.002（0.001，0.012）

丁酸 Butanoic acid②

1.17±0.45

1.43±0.51 1）

异己酸 Isohexanoic acid①

0.03（0.02，0.04）
0.03（0.03，0.05）

异丁酸 Isobutyric acid①

0.09（0.02，0.13）
0.08（0.03，0.14）

SCFAs总量②

6.21±1.71

8.66±1.612）

戊酸 Valeric acid①

0.11（0.03，0.16）
0.05（0.011，0.198）

中长链脂肪酸总量①

638.6（522，778.9）
238.1（180，271.4）2）

表 7　两组患者治疗前后安全性指标评估

Table 7　Assessment of safety indicators between two groups before and after treatment

组别

对照组

观察组

例数

35

39

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

ALT①②/U·L-1

27.2（24.89，29.3）
26.88±3.74

27.12（23.7，28.43）
24.88±3.301，3）

AST①②/U·L-1

27.6±4.98

26.95（23.2，29.75）
28.11±3.20

26.50（22.08，27.1）

BUN①②/mmol·L-1

5.2（4.3，5.98）
5.61±1.23

5.8（4.2，6.8）
5.55±1.43

SCr②/μmol·L-1

5.76±0.73

5.81±0.68

5.84±0.61

5.42±0.661，3）
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形成分消之势；冬瓜皮甘淡微寒，尤擅化解膏脂郁

热，《药性切用》谓其“化肌肤间秽浊之气”，与荷叶

相伍，取“轻可去实”之理。荷叶兼能升发清阳，与

黄芪共奏“补中寓升”之意。佐药采用痰瘀并治，消

补兼施之法：昆布、海藻咸寒软坚，针对痰浊凝聚之

脂浊结节；生山楂酸甘化阴，消导与活血并举；姜黄

配生蒲黄构成“气血双通”药对，姜黄行气破瘀于经

隧，蒲黄活血渗利入血络，共促微循环。使药配以肉

桂，取少火生气之意，一则温命门以蒸腾水湿，助黄

芪实现“大气一转，其气乃散”，二则引诸药入下焦，

激发先天元气，三则调和全方寒凉之性，形成“甘温

为君、苦辛为臣、咸寒为佐、辛热为使”的药势。全方

气化三焦（黄芪-苍术-茯苓构建“补中-运中-渗下”气

化链），津血同治（山楂 -姜黄 -蒲黄形成“消膏 -化瘀 -

通络”代谢轴）、升降相因（荷叶升清与泽泻降浊）、寒
温互制（海藻昆布之寒与肉桂之热达成动态平衡），
实现从“病理堆积”到“生理运化”的转化。

肥胖实际是基因 -微生物 -环境的复杂互作结

果［18］。肠道菌群紊乱与肥胖密切相关，肠道菌群的

失衡可能通过改变能量代谢、脂肪储存和炎症反应

来促进肥胖的发展［19］。作为重要的生物活性分子，

脂肪酸在能量稳态调控中呈现“双刃剑”效应，其代

谢方向受碳链长度及菌群代谢产物的双重调控［20］。

其中 SCFAs 通过调节肠道微生物群、抑制脂肪合

成、促进脂肪氧化、减轻低度慢性炎症及改善胰岛

素敏感性等机制，有助于减轻肥胖和代谢紊乱［21］。

中链脂肪酸（MCFAs）通常较容易被人体吸收和代

谢，尤其是在肝脏中，直接转化为能量。有研究指

出，过多摄入某些类型的 MCFAs可能会增加胆固醇

水平［22］；中长链脂肪酸摄入过多会促进脂肪积累，

增加肥胖风险［23］。当肠道菌群组成、结构或功能失

衡时会致使能量被吸收，并转化为体内脂肪储存，

易引发肥胖及其他健康隐患。而特定的肠道菌群

可通过调节宿主的能量代谢、免疫反应和内分泌系

统影响体质量。临床研究发现，肥胖患者肠道微生

物丰度和多样性下降，厚壁菌门/拟杆菌门比值下

降［24］。动物实验提示，接受供体（肥胖和正常体质

量）移植的无菌小鼠出现与供体相似的表型［24］，可

见肠道菌群与肥胖的发生密切相关，恢复肠道稳态

干预肥胖的发生发展切实可行。

本研究发现，益气健运方能够安全有效地降低

气虚体质肥胖患者的体质量、BMI、腰围、WHR，改

善糖脂代谢指标，能够增加肥胖者肠道微生物丰度

和多样性，降低肠道菌群失调指数，增加了放线菌

门（Actinomycetota）、黏液真杆菌属（Blautia）和双歧

杆 菌 属（Bifidobacterium）丰 度 ，降 低 了 链 球 菌 属

（Streptococcus）和柯林斯菌属（Collinsella）。Cell 杂

志整合分析了 168 464 份人类肠道微生物组样本，

研究发现，亚洲人群的特色菌群——Actinomycetota

具 有 促 进 能 量 代 谢 的 作 用［18］。 一 些 研 究 发 现 ，

Blautia 对脂质代谢，减少内脏脂肪堆积具有积极作

用，在物种水平上表现出益生菌的特性［25］。此外有

研 究 发 现 ，通 过 口 服 补 充 Blautia 对 2 型 糖 尿 病

（T2DM）小鼠模型进行干预，观察到其对脂质积累、

体质量增加和血糖升高具有抑制效应，并同时调节

了肠道细菌组成，揭示了 Blautia 的治疗潜力［26］。

Bifidobacterium 已被证明可以改善高脂饮食诱导的

肥胖小鼠的葡萄糖稳态，减少体质量增加和全身脂

质累积，并恢复葡萄糖介导的胰岛素分泌［27］。有研

究发现 Streptococcus 可通过调节色氨酸羟化酶活性

影响 5-羟色胺相关生物过程，影响胃肠道毒性的发

生发展［28］。研究发现，高脂饮食诱导小鼠肠道内

Collinsella 明显增加［29］。许多早期类风湿性关节炎

患者体内 Collinsella 水平较高，这可能促使全身炎

症的发生［30］。此外，益气健运方能够增加肠道内

SCFAs 含量，降低中长链脂肪酸含量。SCFAs 主要

包括乙酸、丙酸和丁酸，他们是肠道菌群发酵膳食

纤维和复杂碳水化合物时产生的三种最常见的

SCFAs［31］。SCFAs 作为肠道细胞的关键能源物质，

可助力有益菌生长，遏制有害菌滋生。有研究指

出，SCFAs能够借助调控食欲及能量代谢，协助控制

体质量［32］。中长链脂肪酸是膳食中常见的脂肪酸，

通常是饱和脂肪酸，主要通过食物摄入进入人体，

过多摄入高含量的饱和脂肪酸会增加血液中的胆

固醇水平，特别是低密度脂蛋白胆固醇水平升高，

增加心血管疾病的风险；同时长链脂肪酸需要经过

肝脏代谢，会增加脂肪肝发病的风险［33］。

综上，益气健运方能够安全有效地降低气虚体

质肥胖患者的体质量、BMI、腰围、WHR，改善糖脂

代谢指标，其作用机制可能与调节肠道微生物、改

善脂肪酸代谢相关，具体表现为降低肠道菌群紊乱

指数，增加肠道内 SCFAs 含量，降低中长链脂肪酸

含量，稳定肠道微生态。本课题拟在已有研究基础

上，进一步扩大样本量，开展长期、多维度评估，同

时结合多组学技术深入探讨其作用机制；同时，课

题组亦在积极开展动物实验研究，更准确地观察益

气健运方对气虚小鼠模型肠道代谢物的影响，降低

个体差异对研究结果的干扰。
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