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摘要：摘要：肥胖已成为全球性公共卫生危机，现有减重药物存在疗效个体差异大、不良反应多且停药易反弹

等局限。中医认为痰湿为肥胖的基本病机，温胆汤作为经典治痰名方，其类方在肥胖防治中的应用日益

广泛。本文系统梳理温胆汤类方干预肥胖的理论基础、方剂源流与临床运用，并归纳其DNA甲基化修饰

与肠道微生态调控机制。临床研究证实，温胆汤类方可降低单纯性肥胖及肥胖合并2型糖尿病、高血压、

代谢综合征、阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征患者的体质量、腰围与BMI，改善糖脂代谢、胰岛素抵抗及

慢性炎症状态。机制研究显示，温胆汤可降低脂肪组织总DNA甲基化水平，调控脂联素、B4galt7、Sc5d、
Creb1、Pik3cd等基因启动子甲基化状态；调节肠道菌群结构及厚壁菌门/拟杆菌门比值，并经菌群-胆汁酸

轴激活FXR/PPARα等通路。上述证据表明，痰湿病机与DNA甲基化修饰、肠道微生态之间存在多层次联

系，为阐释温胆汤类方“化痰”功效的现代科学内涵提供了依据。
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Abstract: Abstract: Obesity has become a global public health crisis. Available weight-loss drugs are limited by marked inter-
individual differences in efficacy, multiple adverse reactions, and weight regain after drug withdrawal. Traditional 
Chinese medicine holds that phlegm-dampness is the fundamental pathogenesis of obesity, and Wendan Decoction, 
a classic formula for resolving phlegm, together with its derivative formulas, is being increasingly applied in the 
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prevention and treatment of obesity. This article systematically reviews the theoretical basis, formula origins, and 
clinical applications of Wendan Decoction-related formulas in intervening obesity, and summarizes their DNA 
methylation modification and gut microecological regulatory mechanisms. Clinical studies have confirmed that 
these formulas can reduce body weight, waist circumference, and BMI in patients with simple obesity and in 
those with obesity complicated by type 2 diabetes, hypertension, metabolic syndrome, or obstructive sleep apnea-
hypopnea syndrome, while improving glucose and lipid metabolism, insulin resistance, and chronic inflammatory 
status. Mechanistic studies have shown that Wendan Decoction can reduce the total DNA methylation level in 
adipose tissue and regulate the promoter methylation status of genes such as adiponectin, B4galt7, Sc5d, Creb1, and 
Pik3cd; it modulates gut microbiota composition and the Firmicutes/Bacteroidetes ratio, and activates pathways 
such as FXR/PPARα via the microbiota-bile acid axis. These findings indicate that multi-level associations exist 
between the phlegm-dampness pathogenesis and DNA methylation modification as well as gut microecology, 
thereby providing evidence for elucidating the modern scientific connotation of the “resolving phlegm” effect of 
Wendan Decoction-related formulas.
Keywords: Keywords: Wendan Decoction; Classic Famous Prescriptions; Obesity; DNA Methylation Modification; Gut 
Microecology

随着现代生活方式的变革，肥胖，亦被称为

肥胖病、肥胖症（下文统称为肥胖），已演变为全

球性的公共卫生危机。流行病学数据显示[1]，我

国成年人超重率为34.3%，肥胖患病率为16.4%，肥

胖及其相关代谢性疾病给社会医疗体系带来了沉重

负担。温胆汤为中医经典治痰名方，历代医家在其

基础上化裁出黄连温胆汤、加味温胆汤、十味温胆

汤等类方，广泛应用于痰湿相关疾病的治疗[2]。近

年来，温胆汤类方在肥胖防治中的应用价值日益凸

显，临床研究已证实其减重疗效，实验研究亦揭示

了其多靶点、多通路的调控特征。本文系统梳理温

胆汤类方干预肥胖的理论基础、方剂源流与临床运

用，并归纳其DNA甲基化修饰与肠道微生态调控机

制，以期为阐释其“化痰”功效的现代科学内涵提

供参考。

王依然等[3]认为，肥胖的本质为能量摄入与消

耗长期失衡所导致的体脂异常蓄积。基于病理生理

驱动因素的不同，肥胖可分为胃肠饥饿型、情绪饥

饿型、脑饥饿型和低代谢型四种亚型，这种分型反

映了肥胖的高度异质性。然而，现有减重药物的临

床疗效存在个体差异，且普遍伴有恶心、腹泻、便

秘、头痛等不良反应[4]，部分患者停药后易出现体

重反弹[5]。因此，寻找切合我国人群体质特点、多

靶点且安全性高的减重策略，已成为亟待解决的科

学问题。

1  肥胖以痰湿为基本病机
中医典籍中虽无“肥胖”之病名，但据其形

体丰腴、倦怠乏力等特征，将其归属于“脂人”“膏

人”“肥人”等范畴。《灵枢·卫气失常》首提“有肥、

有膏、有肉”之分[6]，李杲《脾胃论》指出：“脾

胃俱旺，则能食而肥；脾胃俱虚，则不能食而瘦。

或少食而肥，虽肥而四肢不举”[7]，揭示了脾胃功

能盛衰在肥胖发病中的关键作用。朱震亨首倡“肥

白人多湿”“肥白人必多痰”[8]，奠定痰湿作为肥

胖核心病理因素的理论基础。肥胖多因饮食不节、

劳倦内伤，致使脾胃受损，升降失司，水谷精微不

归正化，聚湿成痰[9]。此痰浊既可阻滞气机，日

久则痰瘀互结[10]。中医之“痰”有广义与狭义之

分，肥胖之痰浊正属广义之痰，其性黏腻重浊，最
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易阻滞中焦气机，影响脾胃运化。脾失健运则水湿

内停，湿聚成痰，痰凝则膏脂壅滞，膏脂渐积，终

致肥胖。针对此核心病机，历代医家创制了诸多化

痰方剂，其中温胆汤以其理气化痰、和胃利胆之功

效，备受后世推崇。

2  温胆汤类方的源流和临床运用
2.1  温胆汤的方剂源流

温胆汤最早记载于南北朝姚僧垣《集验方》，

其组方内容可通过孙思邈《备急千金要方》考

知：“治大病后，虚烦不得眠，此胆寒故也，宜服

温胆汤方。半夏、竹茹、枳实各二两，橘皮三两，

生姜四两，甘草一两[11]。至南宋陈无择《三因极

一病证方论》，于原方基础上增入茯苓一两半、大

枣一枚，遂成后世通行版本[12]，功效由“温胆和

胃”拓展为“清胆化痰、理气和胃”。此后历代医

家化裁衍生众多类方：《奇效良方》加胆南星、石

菖蒲、人参而成涤痰汤，侧重益气豁痰开窍[13]；
《世医得效方》减竹茹，增人参、远志、五味子、

熟地黄、酸枣仁，名十味温胆汤，主治心虚胆怯、

痰浊内扰之证[14]；《六因条辨》去大枣、加黄

连，成黄连温胆汤，功专清热化痰、理气和胃[15]。
上述类方加减虽异，然皆以温胆汤为基础化裁，核

心病机始终围绕“痰”“湿”展开。

温胆汤功专清胆化痰、理气和胃，与肥胖痰

湿壅滞之病机深度契合。方中半夏燥湿化痰、和胃

降逆，为治痰之要药；陈皮理气燥湿、醒脾和中，

与半夏相伍，暗合二陈汤燥湿化痰之意；枳实破滞

行气、消痞除满，气行则痰自消，竹茹清化痰热、

和胃止呕，兼制半夏温燥之性，二者合用，寒温并

调，化痰而不助热；茯苓健脾渗湿，杜生痰之源；

大枣、甘草益气和中，顾护脾胃以安中；生姜和

胃散饮，兼制半夏之毒。诸药合用，既可消已成之

痰浊，又可健脾以杜痰湿之源，标本兼治，契合肥

胖“脾虚痰盛”之病机。

2.2  温胆汤类方的临床运用

在单纯性肥胖方面，加味温胆汤对小儿及青少

年肥胖均可显著降低体质量、改善脂代谢与胰岛素

抵抗[16-18]，证实了温胆汤类方对肥胖的独立干预

价值。在肥胖合并代谢异常领域，温胆汤辅助治疗

肥胖型及超重2型糖尿病，可降低体质量与腰围，

并改善胰岛素抵抗及炎症因子水平[19-21]；针对

肥胖相关性高血压，加味黄连温胆汤在降压的同

时可缩小腰围[22]。代谢综合征相关研究中，黄连

温胆汤加减对痰湿壅盛、痰热互结及痰瘀互结等

证型患者的腰围、BMI及慢性炎症状态均有显著改

善[23-28]，同时具有保护血管内皮、减轻氧化应激

等多重效应[24,29]。在肥胖并发症方面，涤痰汤联

合穴位埋线可有效降低肥胖型阻塞性睡眠呼吸暂停

低通气综合征(OSAHS)患者的BMI与腰围，并改善

呼吸参数[30]。上述临床证据表明，温胆汤类方对

肥胖的干预具有多维度的临床效力，为深入解析其

分子机制提供了明确的临床指向。

3  温胆汤类方干预肥胖的上游调控机制
肥胖的发病并非由单一病因所致，而是由多种

致病因素交互作用，共同影响机体能量代谢稳态。

研究表明，DNA甲基化修饰与调节肠道微生态是启

动肥胖相关代谢紊乱的重要上游环节。

3.1  DNA甲基化修饰

表观遗传修饰是指在不改变DNA序列的前提

下，通过DNA甲基化、组蛋白修饰、非编码RNA
调控等方式影响基因表达的可遗传性变化。其

中，DNA甲基化是目前研究最为深入且最为成熟

的表观遗传机制之一。在肥胖的形成与发展过程

中，DNA甲基化状态的改变与代谢紊乱密切相关，

脂肪组织中多个代谢相关基因的启动子甲基化水平

异常，进而影响脂质代谢、能量稳态及炎症反应等

相关基因的正常表达[31]。
杨海燕团队发现温胆汤可降低肥胖大鼠脂联素

(Adiponectin)基因启动子甲基化水平[32]；温胆汤

能够降低肥胖大鼠脂肪组织的总DNA甲基化水平，

其机制可能与选择性抑制DNA甲基转移酶3B(DNA 
methyltransferase 3b，Dnmt3b)活性有关[33]。在此

基础上，以肥胖痰湿证模型大鼠为对象，通过甲基

化DNA免疫沉淀测序技术系统筛选出7条与肥胖痰
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湿证密切相关的启动子甲基化差异基因，并重点

分析了B4galt7和Sc5d两个基因的甲基化状态及表

达变化[34]。肥胖状态下B4galt7基因启动子区多个

位点甲基化水平升高，温胆汤干预后降低；Sc5d基
因启动子区部分位点甲基化水平降低，温胆汤干预

后显著回升。温胆汤对B4galt7基因启动子甲基化的

影响与其表达无明显关系，而对Sc5d基因启动子甲

基化的影响则与其表达具有相关性[35]。此外，温

胆汤可通过调控Creb1和Pik3cd基因启动子甲基化，

进而影响多条信号通路[36]。

3.2  调节肠道微生态

肠道菌群在能量代谢、炎症免疫等过程中发挥

关键作用。肥胖状态下，双歧杆菌、乳酸杆菌等有

益菌属减少，肠球菌、肠杆菌等有害菌属增多[37]。
在门水平上，厚壁菌门相对增多、拟杆菌门相对减

少，提高肠道对脂质及糖类的能量获取效率，损害

肠道屏障功能[38]。肠道屏障受损后，内毒素入血增

加，诱发全身慢性低度炎症，诱导胰岛素抵抗，形

成“肥胖-胰岛素抵抗-肥胖加剧”的恶性循环[39]。
温胆汤类方可调节肠道菌群结构来干预这一过

程。温胆汤可显著降低代谢综合征痰证大鼠的体质

量和腹围，改善全身炎症及糖脂代谢紊乱，有效改

善肠道菌群结构，其机制可能与调控肠道菌群-胆
汁酸轴相关[40]；可逆转高脂饮食所致的菌群多样

性降低，恢复鼠乳杆菌等益生菌丰度[41]。化瘀温

胆汤可提高糖耐量受损大鼠的肠道菌群多样性及相

对丰度[42]。黄连温胆汤可显著降低厚壁菌门/拟杆

菌门比值，减少促进脂质蓄积及炎症相关的微生物

类群[43]。温胆汤还可通过富集副萨特氏菌属，激

活法尼醇X受体/过氧化物酶体增殖物激活受体α/细
胞色素P450 4A12A(Farnesoid X receptor/Peroxisome 
proliferator-activated receptor alpha/Cytochrome P450 
family 4 subfamily A member 12A，FXR/PPARα/
CYP4A12A)信号轴，调控脂肪酸代谢，改善代谢相

关脂肪性肝病的肝脏脂质沉积[44]。

4  小结
温胆汤类方以“痰湿”为核心病机切入点，

在肥胖防治中兼具理论与应用价值。临床研究已

证实其对单纯性肥胖[16-18]、肥胖合并2型糖尿

病及高血压[19-22]、代谢综合征[23-29]、肥胖型

OSAHS[30]具有确切的减重与代谢改善效应。机

制研究提示，温胆汤可降低脂肪组织总DNA甲基化水

平，并调控Adiponectin、B4galt7、Sc5d、Creb1、Pik3cd
等基因启动子甲基化状态[32-36]；可调节肠道菌群

结构及厚壁菌门/拟杆菌门比值，并通过富集副萨特

氏菌属激活FXR/PPARα轴改善脂质代谢[40-44]。
上述上游的DNA甲基化修饰与肠道微生态改变共同

构成了温胆汤类方“化痰”效应的生物学基础，但

这些改变如何传递至下游代谢表型、经由哪些信号

通路与效应机制发挥作用，笔者将在本系列第二篇

中继续探讨。
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