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［摘要］ 2 型糖尿病是以胰岛素分泌不足及胰岛素抵抗（IR）为主要病因的异质性疾病，且常伴随着并发症的出现。挥发

油是从天然植物中提取的具有挥发性的油状液体，具有理气、止痛、抑菌、消炎等多种药理作用。近年来，关于天然植物挥发油

及其有效成分治疗 2 型糖尿病的报道层出不穷，已成为治疗 2 型糖尿病研究的新方向之一。该文以天然植物挥发油及其有效

成分为切入点，综合分析和总结了近年来国内外挥发油治疗 2 型糖尿病及其并发症的物质基础、作用机制及信号通路，着重阐

述了挥发油及其有效成分如香芹酚、丹皮酚、β-石竹烯等，通过保护胰岛 β细胞、抑制 α-葡萄糖苷酶活性、调节肠道菌群丰度及

多样性，以及调控葡萄糖转运蛋白 4（GLUT4）、腺苷酸活化蛋白激酶（AMPK）、磷脂酰肌醇 3-激酶（PI3K）/蛋白激酶 B（Akt）信
号通路等多种途径抑制 IR，多种作用机制改善 2 型糖尿病，以期为挥发油干预 2 型糖尿病及新型绿色降糖药的开发提供一些

参考和依据。
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［［Abstract］］ Type 2 diabetes mellitus （T2DM） is a heterogeneous disease with insulin deficiency and 

insulin resistance （IR） as the main etiology and is often accompanied by complications. Volatile oil is a volatile 

oily liquid extracted from natural plants， which has many pharmacological effects such as regulating Qi， 

relieving pain， inhibiting bacteria， and reducing inflammation. In recent years， there have been numerous 

reports on the treatment of T2DM by natural plant volatile oil and its effective components， which has become 

one of the new directions in the treatment of T2DM. With natural plant essential oil and its active components as 
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the starting point， this paper comprehensively analyzed and summarized the material basis， mechanism， and 

signaling pathways of essential oil in the treatment of T2DM and its complications in China and abroad in recent 

years， and focused on the inhibitory effect of essential oil and its active components， such as carvacrol， 

paeonol， and β-caryophylene， on IR to improve T2DM by protecting pancreatic β-cells， inhibiting α-glucosidase 

activity， regulating the abundance and diversity of intestinal microbiota， and regulating glucose transporter 

protein type4 （GLUT4）， adenylate 5′-monophosphate-activated protein kinase （AMPK）， phosphatidylinositol-

3 kinase （PI3K）/protein kinase B （Akt） signaling pathways to provide some references for the volatile oil 

intervention in T2DM and the development of new green antidiabetic drugs.

［［Keywords］］ essential oil； type 2 diabetes mellitus （T2DM）； insulin resistance （IR）； adenylate-

activated protein kinase （AMPK）； phosphatidylinositol-3 kinase （PI3K）/protein kinase B （Akt）

糖尿病已成为第 3 大严重威胁人类生命健康的

慢性疾病，现代医学将糖尿病分为 4 种类型，分别为

1 型糖尿病（T1DM）、2 型糖尿病（T2DM）、特殊类型

糖尿病及妊娠期糖尿病。在这 4 种类型的糖尿病

中，T2DM 最为复杂，患者数量也最多，占糖尿病患

者总人数的 80% 以上，而在 T2DM 患者中，存在胰

岛素抵抗（IR）的人群高达 70% 以上，因此，抑制或

消 除 IR，恢 复 细 胞 对 胰 岛 素 的 敏 感 性 ，是 治 疗

T2DM 的关键［1-2］。我国是世界上糖尿病患者数量

最多的国家，数据显示，我国在 2010 年糖尿病患者

已占全国总人口的 9.7%［3-4］，至今已超过 12%，将近

1.6 亿的国人饱受糖尿病的困扰，并且有 16% 的人

处于糖尿病发病的边缘［5］。由此可见，糖尿病已经

严重威胁了我国民众生命健康和生活质量，应当引

起广泛的关注和重视。

目前，对于 T2DM 的认识还不够完全，主要是

因为 T2DM 患者人群异质性过大，范围太广；另外

则是目前对于病因不明的糖尿病都暂时规划到

T2DM 中，这对于 T2DM 病因的确定又造成了困扰。

现代医学认为 T2DM 是一种由多因素、多环节引起

的慢性代谢性疾病，其根源为胰岛素分泌不足及

IR。胰岛素分泌不足主要是由于胰岛 β细胞受损；
而导致 IR 的原因很多，主要包括遗传因素和环境因

素，研究发现，家族患有 T2DM 病史的人群更容易

患病；而环境因素较为复杂，主要包括年龄增长、生

活方式、营养过剩、运动量过少、子宫内环境及应

激、化学毒物等。

1 天然植物挥发油改善 T2DM 的研究现状

挥发油又称精油，是从天然植物中提取的具有

挥发性的油状液体，主要包含单萜、倍半萜类化合

物及其衍生物，以及小分子脂肪族类化合物，如烃、

醇、脂类等。在传统中医药体系中，挥发油具有悠

久的应用历史，具有理气、止痛、抑菌、消炎等多种

药理作用。

近年来，国内外关于挥发油类成分治疗或改善

T2DM 及其并发症的报道层出不穷。如传统中药

剂型清肺泻肝汤［6］、大柴胡汤、茯苓桂枝丸［7］等在

治疗 T2DM、降血压、降血脂过程中，挥发油类成分

也发挥着重要的作用。而单味中药的挥发油治疗

T2DM 的报道更多，如五味子油［8］、百里香精油、肉

桂挥发油等在改善 T2DM 及其并发症、调节糖脂代

谢平衡等方面有着不俗的功效。而国外也有许多

相关的研究，ALKHALIDY 等［9］研究发现长叶薄荷

油以 50 mg·kg-1·d-1 的剂量连续给药 6 周可降低肥

胖大鼠的 IR、改善糖耐量并促进肝糖原的合成；
JAFARI 等［10］研究发现 100 mg·kg-1·d-1 剂量的绿孜

然精油连续给药 8 周可改善 T2DM 患者的 IR 并降

低 血 清 中 胰 岛 素 浓 度 ；SINGH 等［11］研 究 表 明

100 mg·kg-1·d-1 的丁香精油用药 2 周可通过多种途

径促进 T2DM 小鼠葡萄糖转化、抑制葡萄糖生成，

最终降低血糖。

国内外诸多报道证实，天然植物挥发油类成

分对 T2DM 具有良好的改善作用，且天然植物挥

发油类成分大多为中药精油，在中医药体系中具

有悠久的应用历史，相比于传统化药具有绿色无

毒、不良反应小的优点。虽然目前有专家对其安

全性仍存在疑虑，但就其目前表现出的疗效不失

为一种新型绿色降糖药的备用选择方案，从天然

植物挥发油及其有效成分中发掘疗效可靠、安全

性高的新型绿色降糖药具有一定的可行性。目前

关于挥发油及其有效成分治疗 T2DM 的作用机

制、信号通路并没有系统的论述。本文综合归纳

了近年来国内外关于天然植物挥发油及其有效成

分治疗 T2DM 的作用机制与信号通路，以期为中

药精油及天然植物挥发油治疗 T2DM 的研究提供

一些理论依据和参考。

··277



第 29 卷第  11 期
2023 年 6 月

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

Vol. 29，No. 11

Jun. ，2023

2 天然植物挥发油及其有效成分改善 T2DM 的机

制研究

现代研究表明，天然植物挥发油可通过保护胰

岛 β细胞、抑制 IR、调节肠道菌群、抑制 α-葡萄糖苷

酶的活性等多种途径实现对 T2DM 的有益作用。

2.1　抑制 α-葡萄糖苷酶     α-葡萄糖苷酶是一种存

在于动物肠道的水解酶，其可以水解双糖的 α-葡萄

糖苷键，将二糖水解为单糖，增加血糖含量。抑制

α-葡萄糖苷酶的活性可减少葡萄糖产生，从源头上

减少血糖含量，有效降低血糖浓度。SINGH 等［11］研

究表明，丁香挥发油中的丁香酚等成分可抑制 α-葡

萄糖苷酶的活性，抑制血糖浓度的上升；臧皓等［12］

研究表明，百里香精油（93.3 mg·L-1）及其有效成分

β - 石 竹 烯（65.8 mg·L-1）、3- 甲 基 -4- 异 丙 基 酚

（64.6 mg·L-1）均 具 有 抑 制 α -葡 萄 糖 苷 酶 活 性 的

作用。

2.2　抑制 IR    IR 会使葡萄糖无法正常向组织细胞

转运，组织细胞缺少能量供应，机体会代偿性地释

放更多的胰岛素，导致高胰岛素血症，进而引发氧

化应激反应，在血液中产生大量的活性氧自由基，

使得多种器官功能受损。此外，长时间的高负荷

“运转”，会导致胰岛细胞受损，无法分泌足够的胰

岛素，最终导致胰岛素分泌不足。再者，高胰岛素

血症还是多种心血管疾病及代谢紊乱的诱因之一，

其中糖脂代谢的紊乱最为严重［13］，可以说 IR 在糖尿

病及其并发症的发生、发展过程中扮演着重要的角

色。研究表明，天然植物挥发油抑制 IR 的主要途径

为激活葡萄糖转运蛋白 4（GLUT4）、调节肠道菌群、

上调腺苷酸活化蛋白激酶（AMPK）及磷脂酰肌醇

3-激酶/蛋白激酶 B（PI3K/Akt）信号通路［14］。

2.2.1　激活 GLUT4    GLUT4 是葡萄糖进入细胞的

通道蛋白，存在于细胞内部，就像一座“吊桥”，胰岛

素就是放下这座“吊桥”的开关。当胰岛素与受体

结合后，细胞收到信号，将 GLUT4 从内部转移到细

胞膜上，葡萄糖随即通过“桥面”以异化扩散的方式

进入细胞，作为葡萄糖进入细胞的重要通道之一，

GLUT4 在葡萄糖向肝脏及组织细胞转运的中，具有

举足轻重的地位［15］。柴可夫等［16］研究发现，五味子

油可上调 GLUT4 mRNA 的表达，增强 GLUT4 对葡

萄糖的转运能力，ANAND 等［17］提出肉桂挥发油中

的 肉 桂 醛（20 mg·kg-1·d-1，给 药 2 周 ）可 激 活

GLUT4，从而改善外周组织及肝脏对葡萄糖的摄

取，促进胰岛素分泌来治疗 T2DM，该研究还发现，

用肉桂醛体外孵育胰岛细胞可增强胰岛素的释放

量 。 此 外 ，CAMACHO 等［18］研 究 发 现 ，肉 桂 醛

（250 mg·kg-1·d-1，给药 5 周）可激活瞬时受体电位

A1-钙离子信号通道（TRPA1-Ca2）胰岛素途径，抑制

IR，胰岛素敏感性随之提高，ZUO 等［19］研究还发现，

肉桂醛（40 mg·kg-1·d-1，给药 8 周）可通过诱导白色脂

肪组织褐变，改善糖尿病小鼠的肥胖，进而间接抑

制 IR。

2.2.2　上调 AMPK 信号通路［20-21］    AMPK 是维持机

体糖脂平衡的主要激酶之一，AMPK 激活后，可继

续调控其下游信号通路，如 GLUT4、核转录因子-κB

（NF-κB）、叉头框蛋白 O1（FoxO1）及哺乳动物雷帕

霉素靶蛋白（mTOR）等，通过增加葡萄糖蛋白通道

数量、降低机体氧化应激水平、抑制炎症反应等多

种途径降低 IR，促进机体对葡萄糖的摄取和利用，

从而达到降低血糖浓度的目的。AL-TRAD 等［22］发

现 10 mg·kg-1·d-1 的丁香酚连续灌胃给药 45 d 可有

效降低糖尿病模型鼠的空腹血糖（FBG）、总胆固醇

（TC）、低密度脂蛋白、甘油三酯、丙二醛和白细胞介

素 -6 的浓度，同时经丁香酚处理后，大鼠骨骼肌

GLUT4 和 AMPK 含量显著提升，证明丁香酚可通过

调节 AMPK/GLUT4 信号通路降低 IR，刺激骨骼肌

对葡萄糖的摄取，达到降血糖的目的。同时，HA 

DO 等［23］研究发现牡丹皮挥发油的主要成分丹皮酚

（20 μmol·L-1）可上调 AMPK 信号通路，改善人肝癌

细胞（HepG2）对葡萄糖的摄取及糖原的合成，并表

示丹皮酚激活 AMPK 途径，具有逆转 T2DM 相关代

谢异常的巨大潜力。

2.2.3　上调 PI3K/Akt信号通路［24-25］    此通路是机体

调节糖脂代谢的一条重要途径，研究表明，胰岛素

发挥其生理功能主要通过与胰岛素受体底物 -2

（IRS-2）结合，使 IRS-2 磷酸化，进而活化 PI3K，使其

完成由磷脂酰肌醇 4，5-二磷酸（PIP2）向磷脂酰肌醇

3，4，5-三磷酸（PIP3）的转化，最后激活 Akt 促进葡

萄糖的转化［26］。刘芸等［27］的研究发现，给糖尿病小

鼠腹腔注射香芹酚（20 mg·kg-1·d-1），连续 6 周后，糖

尿病小鼠随机血糖浓度明显降低，并可改善小鼠主

动脉血管重构，对糖尿病引起的心血管疾病有一定

的改善作用，同时高、低剂量组小鼠血清中丙酮酸

脱氢酶激酶 1（PDK1）、Akt 磷酸化水平明显高于模

型组，证明香芹酚可上调 PI3K/Akt 信号通路，降低

IR，改善糖尿病引发的心血管功能损伤。

2.2.4　其他     MURALI等［28］与 BACANLI等［29］的研

究发现的结果不谋而合，两项研究均表明甜橙、化

橘红精油的主要成分 D-柠檬烯（50 mg·kg-1·d-1，给
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药 4 周）具有明显的抗氧化作用，而这种抗氧化作用

是其抑制 T2DM 大鼠 IR 的关键。王丽婧等［30］研究

发现丹皮酚可降低大鼠血管内皮细胞（RAECs）的
IR，促进 RAECs对葡萄糖的摄取。苏祖清［31］等通过

高糖高脂饲料建立糖尿病大鼠模型，经白术挥发油

（100 mg·kg-1·d-1）给药 6 周后，糖尿病大鼠高密度脂

蛋 白 胆 固 醇（HDL-C）含 量 升 高 ，而 空 腹 胰 岛 素

（FINS）、TC、FBG 等多种指标参数降低，且当用药

量为二甲双胍的两倍时，产生的作用与二甲双胍接

近，此研究表明白术挥发油可以抑制大鼠的 IR、提

高胰岛素敏感性，从而达到大鼠的糖脂代谢紊乱的

目的，使血糖恢复正常水平。

2.3　影响肠道菌群     人体肠道内有大量的菌群，正

常情况下有条不紊地发挥其生理功能，而一旦肠道

菌群发生紊乱，这种平衡就会被打破。大量研究表

明，肠道菌群在人体免疫功能和肥胖、IR、糖尿病等

多种代谢性疾病中发挥着重要作用，如：胰高血糖

素样肽 -1（GLP-1）、胰高血糖素样肽 -2（GLP-2）的分

泌等都与肠道菌群有着密切的关联［32-34］。彭喜春

等［35］给正常组大鼠注射肉桂精油（0.384 3 g·kg-1·d-1，

30 d）后，大鼠肠道梭菌属Ⅳ簇细菌及拟杆菌属细菌

和的数量、分布及多样性产生了明显变化，主要表

现为结肠段拟杆菌属丰度的上升及梭菌属Ⅳ簇细

菌的丰度及多样性降低，而大鼠的体质量也有所降

低，因此推断肉桂精油对这两种细菌的影响是改善

糖尿病及降低肥胖的作用机制之一。WANG 等［36］

研究表明，紫苏油（1.84 g·kg-1·d-1，给药 4 周）可以通

过 PI3K/Akt 信号通路调控 T2DM 小鼠肠道菌群，降

低 IR、提升胰岛素水平，降低了小鼠的空腹血糖含

量及体质量，使糖尿病小鼠的病情得到明显改善。

SANNA 等［37］于 2019 年在 Nature Genetics 中发表了

1 篇关于肠道菌群与糖尿病关系的文章，该科研团

队对来自荷兰的 952 名志愿者进行了全基因组、肠

道宏基因组、粪便中短链脂肪酸含量、血糖指标等

数据的收集和分析，试图找到“肠道微生物组 -代谢

产物 -人体指标”之间的关联，肠道代谢产物指各菌

属酵解产生的短链脂肪酸，主要包括乙酸、丙酸和

丁酸，最终得出结论，肠道中短链脂肪酸的产生与

T2DM 有着较为密切的关联，其中丁酸产量的增加

与胰岛素反应改善相关，而丙酸的产生及吸收异常

可能与 T2DM 的发生率相关。张晓霞等［38］研究表

明，富含 α-亚麻酸的亚麻籽油可通过上调拟杆菌属

（产丁酸的主要菌属之一）、下调厚壁菌门的丰度，

促进 T2DM 大鼠肠道中短链脂肪酸的产生，抑制大

鼠肠道炎症反应并改善了 T2DM。

以上研究结果表明，天然植物挥发油可通过调

节肠道菌群构成，进而影响肠道中短链脂肪酸的产

生，最终达到改善 T2DM 的目的。

2.4　保护胰岛 β-细胞     胰岛 β细胞是产生胰岛素

的唯一细胞，β细胞受损是 T2DM 胰岛素分泌不足

的主要原因，保护及修复胰岛 β细胞是治疗糖尿病

的手段之一。AKOLADE 等［39］研究表明虎尾兰叶

精油（110 mg·kg-1·d-1，给药 4 d）可以保护胰岛 β细

胞，并使糖尿病模型的小鼠空腹血糖含量达到正常

水平。AN 等［40］研究表明，五味子油（1 mg·kg-1·d-1，

给药 8 周）可增强糖尿病大鼠胰腺组织抗凋亡蛋白

B 细 胞 淋 巴 瘤（Bcl-2）、胰 腺 十 二 指 肠 同 源 盒 -1

（PDX-1） 的表达，并抑制凋亡基因胱天蛋白酶 -3

（Caspase-3）的表达，保护胰岛 β细胞。PENG 等［41］

研究发现，富含 D-柠檬烯的柑橘、佛手等芸香科植

物的挥发油，可保护胰岛 β细胞，增加胰岛素分泌

量。国外研究表明，薄荷精油能通过保护胰岛细

胞、促进胰岛素分泌，进而达到降低糖尿病大鼠血

糖的目的，同时对 T2DM 并发症具有改善作用［42-43］。

天然植物挥发油及其有效成分降糖的作用机

制，详细见表 1。

3 总结与展望

目前几乎市场上所有的降糖药都是在维持机

体的血糖，需要长期服药，因此，低毒、有效、可长期

服用已成为了降糖药需要攻克的难关。中药安全

性高、不良反应小，可长期使用，这也是中医药传统

的优势，因此，从天然植物中发掘可长期服用的新

型降糖药具有重要意义。近年来国内外关于天然

植物挥发油及其有效成分治疗 T2DM 的疗效、作用

机制、信号通路的研究越来越多，表明天然植物挥

发油治疗 T2DM 的优良作用得到国内外广大研究

者的认可和重视，这为从天然植物挥发油中发掘绿

色降糖药具有积极的推动作用。

挥发油类成分治疗 T2DM 的研究目前还处于

实验动物阶段，且经口服的给药途径用药，这与挥

发油传统的外用给药方式不同，这 2 种不同的给药

方式对挥发油药理作用的发挥有着巨大的影响。

挥发油外用时（香薰、透皮吸收等）主要发挥发汗解

表、理气止痛、芳香开窍、祛风除湿、活血化瘀、杀菌

消炎等药理作用。若要发挥其降血糖作用则需采

用口服给药的方式，经此途径，挥发油的主要吸收

位置在肠道，这对肠道菌群的物种组成及丰度都有

一定的影响，肠道菌群与糖尿病、肥胖等多种代谢
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性 疾 病 有 着 密 切 的 关 联 ，2019 年 发 表 在 Nature 

Genetics 上的文章已经证明过肠道菌群中的短链脂

肪酸与 T2DM 的发病率有着密切的相关性，而天然

植物挥发油在调节肠道菌群方面作用明显，通过挥

发油对肠道菌群的影响，进而升高肠道内短链脂肪

酸的含量，改善 T2DM 及 IR，或可成为中药精油治

疗 T2DM 的新视角和突破口。同时挥发油还具有

抑制肠道内 α-葡萄糖苷酶活性的作用，减少肠道内

葡萄糖的产生，从源头降低血糖的输入。挥发油的

有效成分经肠道上皮细胞进入血液循环被组织细

胞吸收后，可以上调 GLUT4 mRNA 的表达，促进

AMPK、PI3K、Akt 等关键信号因子的产生，上调

GLUT4、AMPK、PI3K/Akt 信号通路，恢复组织细胞

对胰岛素的敏感性，抑制 IR。

但是天然植物挥发油治疗 T2DM 的研究还有

许多不足之处。首先，国内外的研究主要集中在具

体疗效、作用机制及信号通路上，但关于“有效成分-

作用靶点”的分子机制却少之又少，这可能是由于

挥发油类成分多为复方，有效成分与靶点的结合往

往表现出“多成分 -多机制 -多靶点”的网状交叉结

构，较为复杂；此外，传统中药多为复方配伍，讲究

“君臣佐使”的平衡搭配，对单味中药及其有效成分

的作用靶点重视不够。其次，目前仍有部分专家对

挥发油进入体内后的“安全有效性”存疑，不建议挥

发油内服。因此，在以后的同类研究中，可适当增

加对挥发油“有效成分-作用靶点”的分子机制、安全

性及不良反应方面的探索，在证明挥发油具有降糖

作用的同时，探究其深层次的作用方式，做到“知其

然，也知其所以然”。任何药物的诞生都伴随着无

数研究人员艰苦卓绝的奋斗，绝大多数药物在改善

身体机能的同时也会造成一定的不良反应，因此，

从天然植物挥发油类中发掘新型降糖药还有许多

难关要攻克。相信随着医疗科学水平的发展和国

内外更多研究者的加入，对于挥发油有效成分的作

用靶点和下游通路的研究会越来多，对于糖尿病发

病机制和安全性的了解也会更加清晰。

虽然目前并没有挥发油类降糖药上市，但是国

内外诸多研究表明，挥发油在改善 T2DM 上有着独

特的优势，具有成为“绿色”降糖药的巨大潜力，从

中发掘新型降糖药也具有重要意义。
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