
书书书

中国中西医结合杂志
!"#$

年
#

月第
%$

卷第
#

期
&'()*+

!

',-.,/0 !"#$

!

1234 %$

!

52

!

#

" !"###"

基金项目#国家重点基础研究发展计划$

524 !"##&67"7#""

!

!"##&67"7#"!

%

作者单位#

#4

河南中医药大学基础医学院$郑州
87""89

%&

!4

山东中医药大学中医药经典理论教育部重点实验室$济南
!7"%77

%

通讯作者#詹向红!

):3

#

"%$#

"

97;9!8"9

!

<

#

=,>3

#

?@A%$#B#9%4C2=

DE(

#

#"

!

$99#F&'(+

!

!"#$

!

"#

!

""87

肝失疏泄主要证候在经前焦虑性障碍中的差异

詹向红#

$伍盼盼#

$杨丽萍#

$张惠云!

$闫国立#

$赵$川#

摘要$目的$观察经前焦虑性障碍!

G/:=:-HI/.,3 J0HGA2/>C J>H2/J:/

"

K+DD

#患者中医症状及肝失

疏泄证候分布特点$相关神经内分泌水平的变化% 方法$应用临床流行病学现况调查法对
% 78#

名
#L M87

岁女性门诊患者进行面访调查"根据&精神疾病诊断和统计手册'第
8

版!

DN+

#

!

#筛查"对
K+DD

患者进

行中医证候判别"并对其主证及常见证的中医症状进行积分比较"检测其血清五羟色胺 !

7

#

A0J/2@0I/0GI,=>-:

"

7

#

O)

#$促肾上腺皮质激素!

,J/:-2C2/ I>C2I/2G>C A2/=2-:

"

P&)O

#$血管紧张素
"

!

,-Q>2I:-H>-

#

"

"

P-Q

#

"

#$糖皮质激素!

Q3.C2C2/I>C2>J

"

R&

#$同型半胱氨酸!

A2=2C0HI:>-:

"

OC0

#$褪黑

素!

=:3,I2->-

"

+S)

#$一氧化氮!

->I/2Q:- =2-2@>J:

"

5E

#$神经肽
T

!

-:./2G:GI>J: T

"

5KT

#

L

种神经内

分泌指标的含量% 结果$本次调查在
% 78#

名
#L M 87

岁的女性共发现
K+DD

患者
!7L

例"其中
K+DD

主

证与常见证为肝气逆证和肝气郁证"分别占
8"

!

%U

!

#"8F !7L

#与
%8

!

;U

!

;"F !7L

#% 其余
7

证候为肝郁脾虚$

肝郁血瘀$肝郁化火$肝郁肾虚和脾肾阳虚"分别为
$

!
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!
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#;F !7L
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!

#9F !7L
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!
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!

LF !7L

#和
"

!

8U

!

#F !7L

#% 与肝气逆证比较"肝气郁证的主症为情志抑郁和情绪低落"该两项症状得分升高

!

K V"

!

"7

#(与肝气郁证比较"肝气逆证的主症为急躁易怒$心烦$小腹坠胀$焦虑$头晕$头痛$失眠$头胀$口苦

和目昏共
#"

项"该
#"

项症状得分升高!

K V"

!

"7

#% 与肝气郁证比较"肝气逆证
OC0

水平明显降低"差异有统

计意义!

K V"

!

"7

#% 其余各项指标比较"差异均无统计学意义!

K W"

!

"7

#% 结论$

K+DD

与肝失疏泄密切相

关"肝气逆$郁两证确有不同的科学内涵及生物学基础")调肝*应为临床治疗首选之法%

关键词$经前焦虑性障碍(中医症状(证候(神经内分泌
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K+N

%是影响育龄妇女健康的常见疾病之一!

K+N

最

先由
Y/,-e b)

于
#;%#

年提出!是指反复在黄体期出

现周期性以躯体)精神症状为特征的综合征!月经来潮

后!症状自然消失'

#

(

* 其中伴有严重情绪不稳定的

K+N

称为经前焦虑性障碍$

G/:=:-HI/.,3 J0HGA2

#

/>C J>H2/J:/

!

K+DD

%

'

!

(

* 尽管
K+DD

的症状持续

时间短于抑郁症患者!但其症状对患者经前生活质量

的影响并不亚于严重抑郁症等疾病!因此越来越受到

研究者的关注* 现代医学目前认为其发病机理与精神

因素)内分泌)脑神经递质)前列腺素和维生素
69

缺

乏等因素有关'

%

"

9

(

!但并不十分明确* 中医典籍对

K+N

及
K+DD

并没有系统研究!主要症状散见于各

类文献!有+经行情志异常,)+经行乳房胀痛,等!在现

代中医妇科教材中多统称为+月经前后诸症,)+经行

诸症,等* 多数中医医家认为
K+N

的主要病机特点

为脏腑失调气血失和!病位主要在肝'

$

"

;

(

* 且有研究

K+N

多年团队认为其主要病机为肝的疏泄失常!并从

+肝郁证,中鉴别分化出+肝气逆)肝气郁两证,

'

#"

(

*

一般认为!

K+DD

为重度
K+N

!其证候分类与
K+N

基本一致* 但临床实践中
K+N

证候标准不统一也直

接导致了
K+DD

的证候类别混乱!治疗效果不佳* 故

细化其分类!从肝失疏泄入手辨别
K+DD

的亚型就显

得尤为重要* 鉴于此!本研究以女性门诊患者为调查

对象!探讨该人群中
K+DD

患者常见症状及神经内分

泌水平在其主要证候间的异同!丰富
K+DD

中医证候

分型内涵!为精细化临床诊疗提供客观依据*

资料与方法

#

$诊断标准$

K+DD

参照-精神疾病诊断和统

计手册.第
8

版$

DN+

#

!

%

'

##

(进行诊断 &中医证候诊

断标准在前期文献调研及三轮专家咨询的基础上!参

照-中医基础理论.

'

#!

(和-中医诊断学.

'

#%

(制定#$

#

%

肝气郁证#指肝疏泄不及!以情志抑郁!胸胁胀痛)少腹

胀痛!脉弦为诊断要点的证候&$

!

%肝气逆证#指肝疏

泄太过!以急躁易怒!头目晕眩)胀痛!两胁)胃脘胀痛!

多梦失眠!脉弦为诊断要点的证候&$

%

%肝郁化火#指

肝气郁结!日久化火!以胸胁灼痛胀满!头痛目赤!急躁

易怒!耳聋耳鸣!口干苦!嘈杂吞酸!舌质红!苔黄!脉弦

为诊断要点的证候&$

8

%肝郁脾虚#指肝失疏泄!日久

脾失健运!以情志抑郁!胸胁胀痛!腹胀!便溏为诊断要

点的证候&$

7

%肝郁血瘀#指气机运行不畅!致血液运

行障碍!形成气滞与血瘀并存的病理变化!以急躁易

怒!胸胁胀闷!可见走窜疼痛!胁下痞块!甚者刺痛拒

按!妇女可见月经闭止!或痛经!经色紫暗有块!舌质紫

暗或见瘀斑!脉涩为诊断要点的证候&$

9

%肝郁肾虚#

指肝郁气滞!且肝肾同源!日久及肾!导致肾阳亏虚!以

情志抑郁)耳鸣)善太息)胸胁乳房胀痛)腰膝酸软)尿

频)性欲减退为诊断要点的证候&$

$

% 脾肾阳虚#指脾

肾阳气虚损!温煦气化无力!脾主运化与肾主水液功能

失常的病理变化以面色白!畏寒肢冷!腰膝酸软!便溏!

水肿!小腹胀满!舌苔白!脉沉迟为诊断要点的证候*

!

$纳入及排除标准$纳入标准#符合诊断标准&

年龄
#L M87

岁女性!民族不限&意识清楚!具有独立自

主的判断能力&能理解本研究的目的并签署知情同意书

者* 排除标准#严重躯体)血液系统疾病&有心肝等五脏

慢性病史且有临床症状者&药物滥用史$包括
%

个月内

曾用治疗
K+DD

的药物%&妊娠或哺乳期女性&

9

个月

内行单侧卵巢切除术或流产者&伴有精神病!严重神经

功能缺损如#失语)失认及其他情况不能配合调查者*

%

$一般资料$

!"#!

年
%

/

#"

月在河南中医药大

学第一附属医院)第二附属医院和第三附属医院门诊就
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岁女性为调查对象!平均年龄

$

!$

!

!%

%

9

!

98

%岁!其中
K+DD

患者共
!7L

例!占被调查

人群的
$

!

%U

* 本研究经中国注册临床试验伦理审查委

员会批准$批准号#

&A><&b&)f!"#!f#;

% *

8

$调查方法$本研究使用
;$%

课题组统一提供

的
K+DD

临床流行病学现况调查表!该表是在前期文

献调研及三轮专家$教授)主任医师%咨询的基础上编

制而成* 其内容主要包括一般人口学资料)病史特征)

中医症状$经前一周内%和证候调查
8

个方面!并由经

验丰富的临床副主任以上医师根据患者实际情况对本

病进行证候鉴别*

7

$

K+DD

症状积分检测$根据中医证候鉴别!比

较
K+DD

主证与常见证之间症状积分* 共包括
%

类
%L

个症状!具体为#情绪症状
$

个!分别为急躁易怒)情志

抑郁)焦虑)情绪低落)心烦)感觉无望)恐惧&社会适应

症状
%

个!分别为工作能力下降)理家能力下降)学习能

力下降&躯体症状
!L

个!分别为疲劳)水肿)畏寒肢冷)

失眠)多梦)头胀)头痛)头晕)目眶黑晕)目涩)目昏)目

眩)耳鸣)口干咽燥)口苦)口舌生疮)胸闷)胸胁胀满)胸

胁胀痛)乳房胀痛)善太息)纳呆)小腹坠胀)小腹胀痛)

腰膝酸软)便溏)便秘)尿频* 根据每个症状有无及程度

分无)轻)中)重四级并分别计
"

)

#

)

!

)

%

分*

9

$神经内分泌指标检测$调查结束后!抽取患者

空腹肘静脉血
#" =S

进行神经内分泌指标的检测!具

体检测由北京华大蛋白质研发中心有限公司负责完

成* 检测项目包括五羟色胺$

7

#

A0J/2@0I/0GI,=>-:

!

7

#

O)

%)促肾上腺皮质激素 $

,J/:-2C2/I>C2I/2G>C

A2/=2/:

!

P&)O

%)血管紧张素
"

$

,-Q>2I:-H>-

#

"

!

P-Q

#

"

%)糖皮质激素$

Q3.C2C2/I>C2>J

!

R&

%)同型半

胱氨酸$

A2=2C0HI:>-:

!

OC0

%)褪黑素$

=:3,I2->-

!

+S)

%)一氧化氮$

->I/2Q:- =2-2@>J:

!

5E

%)神经肽

T

$

-:./2G:GI>J: T

!

5KT

%*

$

$统计学方法$采用
<G>J,I, %

!

"!

软件建立数

据库!进行数据录入和逻辑核查!采用
NKNN #;

!

"

软

件!数据采用
@

%

H

表示!

K+DD

患者的中医症状)证

候及神经内分泌指标进行描述性分析及
I

检验*

K V

"

!

"7

为差异有统计学意义*

结$$果

#

$调查对象的
K+DD

患病情况$本次调查在

% 78#

名
#L M 87

岁的女性共发现
K+DD

患者
!7L

例!证候调查共包含
$

项!其中
K+DD

主证与常见证

为肝气逆证和肝气郁证!分别占
8"

!

%U

$

#"8F !7L

%与

%8

!

;U

$

;"F !7L

%* 其余
7

证候为肝郁脾虚)肝郁血

瘀)肝郁化火)肝郁肾虚和脾肾阳虚!分别占
$

!

LU

$

!"F !7L

%)

$

!

8U

$

#;F !7L

%)

9

!

!U

$

#9F !7L

%)

%

!

#U

$

LF !7L

%和
"

!

8U

$

#F !7L

%*

!

$肝气逆证)肝气郁证患者的
K+DD

症状分布比

较$表
#

%$针对
K+DD

的主证与常见证$肝气逆证和

肝气郁证%!在症状层面$共
!L

项%对以这两证为主证

的资料进行分析发现#与肝气逆证比较!肝气郁证的主

症为情志抑郁和情绪低落!该两项症状得分升高$

K V

"

!

"7

%&与肝气郁证比较!肝气逆证的主症为急躁易怒)

心烦)小腹坠胀)焦虑)头晕)头痛)失眠)头胀)口苦和目

昏共
#"

项!该
#"

项症状得分升高$

K V"

!

"7

%* 工作能

力下降)理家能力下降)学习能力下降)疲劳)多梦和乳

房胀痛的均数值较高$

!#

!

""

%!为两证的共同主症!但

在两证分布比较!差异无统计学意义$

K W"

!

"7

%*

表
#

#肝气郁证)肝气逆证患者的
K+DD

症状

分布比较$$分!

@

%

H

%

症状 肝气郁证 肝气逆证
I

值
K

值

急躁易怒
"

&

L9

%

"

&

$" #

&

L!

%

"

&

77

"

#"

&

78" V"

&

""#

情志抑郁
#

&

9$

%

"

&

9" "

&

$L

%

"

&

98 ;

&

;%; V"

&

""#

焦虑
"

&

78

%

"

&

9; "

&

$L

%

"

&

L"

"

!

&

#9; "

&

"%#

情绪低落
#

&

79

%

"

&

;8 "

&

L7

%

"

&

$$ 7

&

9;9 V"

&

""#

心烦
#

&

8#

%

"

&

98 #

&

$#

%

"

&

99

"

%

&

!#" "

&

""!

感觉无望
"

&

8%

%

"

&

97 "

&

8$

%

"

&

97

"

"

&

8"! "

&

9LL

恐惧
"

&

!"

%

"

&

8L "

&

#;

%

"

&

7" "

&

#"; "

&

;#8

工作能力下降
#

&

7"

%

"

&

$# #

&

7;

%

"

&

9!

"

"

&

;#" "

&

%98

理家能力下降
#

&

7$

%

"

&

$" #

&

99

%

"

&

$#

"

"

&

;78 "

&

%8#

学习能力下降
#

&

8$

%

"

&

$7 #

&

87

%

"

&

$! "

&

#%; "

&

L;"

疲劳
#

&

"$

%

"

&

97 #

&

#8

%

"

&

$"

"

"

&

$;8 "

&

8!L

水肿
"

&

#;

%

"

&

8! "

&

#7

%

"

&

8# "

&

7L8 "

&

79"

畏寒肢冷
"

&

88

%

"

&

9! "

&

77

%

"

&

L9

"

"

&

;$% "

&

%%!

失眠
"

&

!!

%

"

&

8; "

&

89

%

"

&

$#

"

!

&

$7L "

&

""9

多梦
#

&

!8

%

"

&

;8 #

&

8%

%

"

&

L!

"

#

&

8L; "

&

#%L

头胀
"

&

#8

%

"

&

%L "

&

%9

%

"

&

9#

"

!

&

;%; "

&

""8

头痛
"

&

!"

%

"

&

8L "

&

8$

%

"

&

$9

"

%

&

""7 "

&

""%

头晕
"

&

!%

%

"

&

8L "

&

9#

%

"

&

$$

"

8

&

##9 V"

&

""#

目眶黑晕
"

&

!L

%

"

&

7L "

&

8%

%

"

&

$%

"

#

&

9%; "

&

#"%

目涩
"

&

!L

%

"

&

7" "

&

%;

%

"

&

9%

"

#

&

8%$ "

&

#7!

目昏
"

&

#%

%

"

&

%8 "

&

!9

%

"

&

8L

"

!

&

#!% "

&

"%7

目眩
"

&

"8

%

"

&

!9 "

&

";

%

"

&

!L

"

#

&

"L; "

&

!$L

耳鸣
"

&

#9

%

"

&

%9 "

&

#9

%

"

&

8!

"

"

&

#%; "

&

L;"

口干咽燥
"

&

99

%

"

&

L9 "

&

$7

%

"

&

L!

"

"

&

$L" "

&

8%9

口苦
"

&

#9

%

"

&

8! "

&

%"

%

"

&

78

"

!

&

"9$ "

&

"8"

口舌生疮
"

&

#8

%

"

&

89 "

&

#7

%

"

&

88

"

"

&

#89 "

&

LL8

胸闷
"

&

98

%

"

&

L# "

&

$;

%

"

&

L#

"

#

&

!%7 "

&

!#L

胸胁胀满
"

&

88

%

"

&

9! "

&

8!

%

"

&

9% "

&

!%$ "

&

L#%

胸胁胀痛
"

&

%"

%

"

&

77 "

&

!7

%

"

&

7! "

&

97! "

&

7#7

乳房胀痛
#

&

""

%

"

&

$% #

&

"L

%

"

&

$$

"

"

&

$"L "

&

8L"

善太息
"

&

;"

%

"

&

L; "

&

;"

%

"

&

L!

"

"

&

"%# "

&

;$7

纳呆
"

&

8$

%

"

&

99 "

&

7"

%

"

&

$;

"

"

&

%#$ "

&

$7!

小腹坠胀
"

&

L"

%

"

&

$# #

&

#"

%

"

&

$%

"

!

&

L7L "

&

""7

小腹胀痛
"

&

9!

%

"

&

$$ "

&

$7

%

"

&

L%

"

#

&

#"! "

&

!$!

腰膝酸软
"

&

LL

%

"

&

L! "

&

;9

%

"

&

LL

"

"

&

9L% "

&

8;9

便溏
"

&

%9

%

"

&

99 "

&

%8

%

"

&

9! "

&

!"$ "

&

L%9

便秘
"

&

!"

%

"

&

89 "

&

#;

%

"

&

8! "

&

#!! "

&

;"%

尿频
"

&

#9

%

"

&

%9 "

&

#!

%

"

&

%! "

&

L#9 "

&

8#7
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表
!

#肝气郁证)肝气逆证患者的神经内分泌指标水平比较$$

@

%

H

%

症状 例数
7

#

O)

$

-QF=S

%

P&)O

$

GQF=S

%

P-Q

#

((

$

-QF=S

%

R&

$

-QF=S

%

OC0

$

#=23F=S

%

+S)

$

GQF=S

%

5E

$

#=23F=S

%

5KT

$

GQF=S

%

肝气郁证
;" 9#$

&

""

%

7$;

&

$% $#

&

8#

%

L9

&

%% "

&

7;

%

"

&

%" 9

&

9$

%

7

&

#" !!

&

97

%

!!

&

"9 7

&

"7

%

7

&

L# 7

&

!7

%

7

&

87 #;#

&

!;

%

!%"

&

$8

肝气逆证
#"8 7"8

&

#L

%

%!7

&

%% 9$

&

$7

%

#!7

&

;L "

&

7;

%

"

&

%7 9

&

7$

%

8

&

$9 #$

&

##

%

#"

&

7% 8

&

;L

%

9

&

78 7

&

;$

%

7

&

8" #$9

&

!"

%

!7#

&

;L

I

值
#

&

8L8 "

&

!#"

"

"

&

""# "

&

##L #

&

;L" "

&

"$!

"

"

&

L!% "

&

%L$

K

值
"

&

#8" "

&

L%L "

&

;;; "

&

;"9 "

&

"8; "

&

;8% "

&

8#! "

&

9;;

$$

%

$肝气逆证)肝气郁证患者神经内分泌指标水平

比较$表
!

%$与肝气郁证比较!肝气逆证
OC0

水平明

显降低!差异有统计意义$

K V"

!

"7

%* 其余各项指标

比较!差异均无统计学意义$

K W"

!

"7

%*

讨$$论

K+DD

不仅严重损害女性的身心健康!还影响其

生活质量)人际关系!严重者还会产生暴力和自杀倾

向!因此受到了研究者的广泛关注* 本研究显示!肝气

逆证和肝气郁证是
K+DD

的主证与常见证* 对
K+

#

DD

症状在肝气逆证)肝气郁证间的分布进行分析发

现#在两证分布差异无统计学意义的症状中!工作能力

下降)理家能力下降)学习能力下降)疲劳)多梦和乳房

胀痛的分值均较高$

!#

!

""

%!是两证共同具有的主

症* 而肝气郁证的主症为情志抑郁和情绪低落!该两

项症状得分肝气郁证高于肝气逆证$

K V"

!

"7

%&肝气

逆证的主症为急躁易怒)心烦)小腹坠胀)焦虑)头晕)

头痛)失眠)头胀)口苦和目昏共
#"

项!该
#"

项症状

得分肝气逆证均高于肝气郁证$

K V "

!

"7

%* 以上
#!

项主症对应的证候!如急躁易怒之于肝气逆证)情志抑

郁之于肝气郁证!分别与肝疏泄太过或不及的病机合

拍* 同时!上述躯体症状所在部位均为肝经所过之处!

如乳房)巅顶)少腹等* 以上结果说明本病虽症状复

杂!但病机为肝疏泄失常* 即肝气逆证)肝气郁证是

K+DD

这一情志病的主要证候*

至于
K+DD

的发病机制!国际研究有可喜进展!

但仍不明确* 美国精神病学杂志
!"#%

年+

K+DD

和

脑,一文指出!

K+DD

起源于脑!与特定脑区密切相

关'

#8

(

*

R>-QA:33 +

进行的一项功能性核磁共振发现

K+DD

妇女经前期前额叶皮质反应较正常组显著提

高'

#7

(

* 也有
X+b(

相关研究提示
K+DD

患者焦虑倾

向与杏仁核反应相关'

#9

(

* 基于上述
K+DD

病机为肝

疏泄失常!是否+肝主疏泄调控中心在中枢特定脑区,

亟待明确* 然而!目前
K+NFK+DD

患者月经周期性

激素及神经内分泌变化特征尚无定论!使中枢调控机

制研究受到一定限制* 因此!从
K+DD

的外周生物学

特征为切入点!逐步揭示
K+DD

的发病机制!阐明肝

主疏泄的科学内涵尤为重要*

为进一步探讨肝失疏泄与
K+DD

的密切关系!本

研究对肝气逆)肝气郁两证患者的神经内分泌指标进

行进一步统计分析* 结果显示#

OC0

水平肝气郁证高

于肝气逆证$

K V "

!

"7

%*

OC0

是一种有毒性作用的

含硫氨基酸!为蛋氨酸和半胱氨酸代谢的中间产

物'

#$

(

* 通常来说!人体内代谢
OC0

的途径主要有转

甲基和转硫!而后者在体内清除
OC0

的作用尤为重

要'

#L

(

!且人体内近
L7U

的
OC0

转硫作用是在肝脏中

进行的'

#;

(

!肝脏对
OC0

的调节起主要作用且被认为

是
OC0

代谢的主要器官'

#L

!

!"

(

* 现代医学认为!健康

人的血
OC0

应
V#!#=23FS

'

!#

(

!近年来有研究发现血

OC0

水平可作为肝功能损害的早期预测指标'

!!

!

!%

(

*

而本研究中
K+DD

肝气郁)逆患者的血
OC0

均处于

较高水平!提示两证患者均可能存在肝功能的损伤*

至于肝气郁证血
OC0

水平高于肝气逆证!原因可能与

K+DD

肝气郁证患者具有更为明显的情绪抑郁状态

有关* 有研究显示随着抑郁程度的加重!血液中的

OC0

的含量也随之增加'

!8

(

*

OC0

水平与抑郁严重程

度正相关'

!7

"

!$

(

* 因此!笔者认为#

K+DD

患者存在不

同程度的肝功能下降或损伤!也就是说肝疏泄失常可

能伴有肝实体损伤* 然而本病症状经前呈现!经后消

失这一特点!却易使患者忽视其存在!尤其是情绪症状

更为隐匿的肝气郁结型* 故临床应注重
K+DD

的诊

断!并从调肝入手治疗*

K+DD

是典型的情志病症!核心为情志失调* 通

常来说!情绪活动伴随发生的一系列生理变化包括自主

神经系统和内分泌系统功能活动的改变*

P-Q

#

"

)

5E

参与前者调节过程!而
7

#

O)

)

P&)O

和
+S)

则与后者

密不可分* 本研究中上述指标在两证间差异无统计学

意义!但含量均异于正常值!尤其是反映高应激水平的

7

#

O)

)

P&)O

升高和具有抗抑郁作用的
+S)

水平下降!

可能是
K+DD

微观机制的部分体现!即下丘脑/垂

体/肾上腺轴$

OKP

轴%及其影响因素共同参与对情绪

的调控* 这一观点与乔明琦团队提出的肝主疏泄调畅

情志的功能与调节机体下丘脑)肝和外周血中单胺类神

经递质和激素水平变化密切相关'

!L

(的观点不谋而合*
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综上!

K+DD

与肝失疏泄密切相关!且在症状分

布和神经内分泌水平的差异均提示#肝气逆)郁两证确

有不同的科学内涵及生物学基础!故+调肝,应为临床

治疗首选之法!针对逆)郁两证分别采用平肝或舒肝进

行调理*
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