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肉蔻五味丸联合曲唑酮治疗失眠伴焦虑临床研究
李 静

（湖北省中医院，湖北武汉４３００６１）
摘要：目的探讨肉蔻五味丸联合曲唑酮治疗失眠伴焦虑的临床疗效。方法选择医院２０１６年１月至２０１７年２月收治的失眠伴焦虑患
者１００例，随机分为对照组和观察组，各５０例。两组患者均给予曲唑酮治疗，观察组患者加服肉蔻五味丸，两组疗程均为４周。结果观
察组总有效率为９４． ００％，显著高于对照组的７８． ００％（Ｐ ＜ ０． ０５）；与治疗前相比，匹兹堡睡眠质量指数量表牗 ＰＳＱＩ 牘评分中两组睡眠质
量、入眠时间、睡眠时间、睡眠效率、睡眠障碍、日间功能，以及抑郁自评量表牗 ＳＤＳ牘和焦虑自评量表牗 ＳＡＳ牘评分均显著降低（Ｐ ＜ ０． ０５），
且观察组指标均低于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５）。结论肉蔻五味丸联合曲唑酮治疗失眠伴焦虑疗效确切，能改善患者睡眠障碍，缓解患者焦虑
抑郁等情绪。
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失眠是指睡眠质量和睡眠时间无法满足日间社会
功能需求的生理障碍性疾病，轻则表现为入睡困难，睡
而不酣，时睡时醒，重则彻夜不睡犤 １ 犦，环境、躯体疾病、生
活习惯等均为诱发因素。现代社会中，人们的精神压力
倍增，由焦虑、抑郁等情绪障碍导致的失眠患者也日益
增多。长期失眠的患者中超过５０％伴有焦虑症状犤 ２ 犦，可
见失眠和焦虑相互影响，互为因果，形成恶性循环，严重
影响患者的身心健康和生活质量。目前，西医针对失眠
伴焦虑病症主要以镇静催眠和抗焦虑类药物治疗为主，
长期服用患者易产生药物依赖性，且停药后易出现戒断
反应和病情反弹，对患者造成二次打击犤 ３ 犦。中医对失眠
的病因病机和辨证分型有深入研究，并在长期的临床实
践中积累了深厚的理论基础和疗效显著的治疗方法。与
西药相比，中药治疗失眠安全可靠，疗效确切，长期服用

无耐药性、成瘾性及戒断反应等问题犤 ４ 犦。肉蔻五味丸源
于《蒙医成方集》，是治疗神经衰弱、心悸、失眠等（蒙医
称赫依）的良方，且近年来被逐渐用于焦虑、抑郁等精神
障碍疾病的治疗，取得显著疗效犤 ５ － ６ 犦。本研究中采用肉
蔻五味丸联合曲唑酮治疗失眠伴焦虑患者，疗效满意。
现报道如下。
１ 资料与方法
１． １ 一般资料

诊断标准：参照《中国精神障碍分类与诊断标准牗第
三版牘》牗 ＣＣＭＤ － ３牘 犤７ 犦失眠的西医诊断标准，以及汉密尔
顿焦虑量表牗ＨＡＭＡ牘焦虑状态主要因子。中医辨证分型
标准符合《中医病症诊断疗效标准》对肝郁化火型犤 ８ 犦，主
症见心烦不寐、烦躁易怒，次症见胸闷、头痛、目赤面红、
口苦、大便秘结、小便黄，舌红苔黄、脉弦数。
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表１ 两组患者一般资料比较牗 ｎ ＝ ５０ 牘
组别
观察组
对照组
χ２ ／ ｔ值
Ｐ值

性别（男／女，例）
２８ ／ ２２
２６ ／ ２４
０． ５７９
０． ４１１

年龄牗 Ｘ ± ｓ，岁牘
４３． ５３ ± ４． ９０
４３． １１ ± ４． ８５
０． ７７９
０． ５６９

病程牗 Ｘ ± ｓ，年牘
３． ２２ ± １． ０５
３． ２８ ± １． ０９
０． ４７２
０． ４４３

注：与本组治疗前比较， Ｐ ＜ ０． ０５。下表同。

表３ 两组患者抑郁焦虑评分比较（Ｘ ± ｓ，分，ｎ ＝ ５０）

组别 ＳＤＳ评分 ＳＡＳ评分

观察组
对照组
ｔ值
Ｐ值

治疗前
５３． ８７ ± ６． ４１
５４． １３ ± ６． ４５
０． ０８２
０． ７３１

治疗后
３０． ３５ ± ４． １５

４３． ６７ ± ５． ４２

６． ５４１
０． ０００

治疗前
５５． １３ ± ６． ７２
５５． １６ ± ６． ６８
０． １５３
０． ４６７

治疗后
２８． ９２ ± ３． ９３

３９． １１ ± ５． ０２

５． ８５２
０． ０００

表２ 两组患者临床疗效比较犤例（％），ｎ ＝ ５０ 犦

注：与对照组比较， Ｐ ＜ ０． ０５。

组别
观察组
对照组

痊愈
２７ 牗５４． ００ 牘

１６ 牗３２． ００ 牘

显效
１４ 牗２８． ００ 牘

１３ 牗２６． ００ 牘

有效
６ 牗１２． ００ 牘

１０ 牗２０． ００ 牘

无效
３ 牗６． ００ 牘

１１ 牗２２． ００ 牘

总有效
４７ 牗９４． ００ 牘

３９ 牗７８． ００ 牘

表４ 两组患者ＰＳＱＩ量表评分比较（Ｘ ± ｓ，分，ｎ ＝ ５０）

组别
观察组
对照组
ｔ值
Ｐ值

睡眠质量 入眠时间 睡眠时间 睡眠效率 睡眠障碍 日间功能
治疗前

２． ４７ ± ０． ３５
２． ５１ ± ０． ３３
０． ３５６
０． １８４

治疗后
１． ０８ ± ０． １３

１． ９２ ± ０． ２５

６． ７３３
０． ０００

治疗前
２． ６４ ± ０． ３４
２． ６６ ± ０． ３５
０． ３０２
０． ２５３

治疗后
１． ５７ ± ０． １８

２． １９ ± ０． ２９

７． ５４１
０． ０００

治疗前
２． ４５ ± ０． ３０
２． ４２ ± ０． ２８
０． ２３６
０． ３７０

治疗后
１． ６４ ± ０． １９

２． ０２ ± ０． ２６

６． ３３９
０． ０００

治疗前
２． １３ ± ０． ３２
２． １０ ± ０． ３５
０． ３８７
０． １５９

治疗后
１． ２３ ± ０． ２２

１． ８７ ± ０． ２６

５． ９６４
０． ０００

治疗前
１． ７８ ± ０． ２３
１． ８１ ± ０． ２５
０． ４０６
０． １３５

治疗后
１． ０３ ± ０． １７

１． ５７ ± ０． ２６

６． １４１
０． ０００

治疗前
２． ４４ ± ０． ２８
２． ４２ ± ０． ３１
０． ２８１
０． ２９３

治疗后
１． ５７ ± ０． １７

２． １１ ± ０． ２６

７． ４４５
０． ０００

纳入标准：匹兹堡睡眠质量指数量表牗 ＰＳＱＩ 牘评分≥
７分，ＨＡＭＡ评分＞ ７分；本研究经医院医学伦理委员会
同意，所有患者均签署知情同意书。

排除标准：合并全身重要系统严重病变；合并肿瘤、
脏器衰竭等严重器质性病变；因全身性疾病、外界环境
及精神病引起的失眠；妊娠期及哺乳期。

病例选择与分组：选取我院２０１６年１月至２０１７年
２月收治的失眠伴焦虑患者１００例，按随机数字表法分
为观察组和对照组，各５０例。两组患者一般资料比较，
差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），具有可比性。详见表１。

１． ２ 方法
对照组患者予盐酸曲唑酮片（常州华生制药有限公

司，国药准字Ｈ２００２０３５５，规格为每片５０ ｍｇ）治疗，每
次５０ ｍｇ，每日２次。观察组患者在对照组治疗基础上，
予肉蔻五味丸（内蒙古库伦蒙药厂，国药准字
Ｚ１５０２０８８１，规格为每１０粒重２ ｇ）治疗，每次９粒，每日
３次。两组患者疗程均为４周。
１． ３ 观察指标与疗效判定标准

观察指标：采用ＰＳＱＩ量表对患者睡眠质量、入睡时
间、睡眠时间、睡眠效率、睡眠障碍、日间功能进行评分，
由轻至重分别计０ ～ ３分，分值越高代表睡眠质量越差。
治疗前后采用抑郁自评量表牗 ＳＤＳ牘和焦虑自评量表
牗 ＳＡＳ牘评估。其中，ＳＤＳ包括精神性、躯体性障碍、精神运

动性障碍和抑郁的心理障碍，共２０项，分值越高，抑郁
程度越严重；ＳＡＳ评分包括躯体性焦虑和精神性焦虑，
共２０项，分值越高，焦虑程度越严重。

疗效判定标准犤 ９ 犦：痊愈为临床症状完全消失，疗效
指数９５％以上；显效为临床症状显著改善，疗效指数
７０％ ～ ９４％；有效为临床症状有所改善，疗效指数３０％ ～
６９％；无效为临床症状未得到任何改善，疗效指数不足
３０％。疗效指数＝ 牗治疗前总积分－治疗后总积分牘 ／治
疗前总积分× １００％。总有效＝痊愈＋显效＋有效。
１． ４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ ２２． ０统计学软件分析。计量资料以Ｘ ± ｓ
表示，组间比较行ｔ检验，组内比较方差分析；计数资料以
百分比表示，行χ２检验。Ｐ ＜０． ０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表４。

３ 讨论
失眠的发病机制较复杂。现代医学研究认为，脑干

的中缝核和孤束核是诱导睡眠发生的重要部位，而脑桥
背内侧被盖额蓝斑头部对维持觉醒具有重要作用犤 １０ － １１ 犦。
此外，视交叉上核是人体的生物钟，能促使内源性的昼
夜节律与外界环境的明暗周期相吻合；丘脑是参与诱导
睡眠和引导觉醒的重要结构；大脑皮质是人体的高级中
枢结构，参与人体的睡眠和觉醒，如上述神经生理功能

或参与其中的神经结构出现病理性改变，则均可诱导失
眠发生。焦虑症是临床常见的精神障碍疾病，以焦虑、恐
惧、紧张等情绪、运动性不安及伴有植物神经功能紊乱
症状为主要特征。党同梅等犤 １２ 犦调查发现，长期存在睡眠
障碍的患者可引起焦虑症，而焦虑症患者又多伴有失眠
障碍问题，二者存在强烈的因果关系。曾富荣等犤 １３ 犦研究
认为，失眠伴焦虑是一种恶性循环关系，其发生机制非
常复杂，可能与大脑皮质异常觉醒、睡眠周期紊乱、精神
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紧张、人格特征、不良作息习惯等有关。
根据临床对失眠伴焦虑的多种治疗指南建议，目

前，西医多采用氯硝西泮、地西泮等药物治疗，但长期服
用上述药物易产生较严重的药物依赖性，且停药后疾病
复发率较高。曲唑酮是５ －羟色胺牗 ５ － ＨＴ牘再摄取抑制
剂，属于四环三唑嘧啶类抗抑郁药，能有效缓解焦虑、抑
郁症状，尤其对失眠伴焦虑患者疗效非常明显。临床研
究表明，曲唑酮能通过对抗５ － ＨＴ中ＨＴ２受体和阻断
Ｈ１受体而发挥改善睡眠障碍的作用犤 １４ 犦。此外，与苯丙胺
类药物比较，曲唑酮对中枢神经系统无显著的兴奋作
用，且药物依赖性和不良反应均较轻微。

祖国医学将失眠归属为“不寐”“不得眠”等范畴。中
医认为，睡眠是在气血充足、脏腑调和、心神安定、卫阳
入阴的情况下进行。引发失眠的原因众多，如心脾两虚、
阴虚火旺、痰火扰心、心胆气虚、肝火扰神等均能导致阴
阳失调，营卫不和，心神不安。《医宗必读·不得卧》中将
失眠病因概括为气虚、阴虚、痰滞、水停、胃不和。失眠的
病因虽繁多，但主要病机不外乎脏腑功能失调，气血失
和，致使心肾不交、心神不安或失养。中医古籍中并无焦
虑症记载，但根据临床表现，可归属“郁证”“脏躁”等范
畴犤 １５ 犦。中医研究发现，长期失眠患者常伴有焦虑抑郁、
心烦易躁等情绪，轻则导致周身不适，重则进一步加重
失眠病情。失眠伴焦虑的主要病机主要表现为肝气郁
滞，郁而化火，热扰心神，临床治疗多以疏肝解郁、调节
情志、清热安神为主要原则。肉蔻五味丸由肉豆蔻、广
枣、木香、土木香和荜茇５味药材配伍而成，其中肉豆蔻
健胃和中、温中涩肠、行气消食；广枣行气活血、养心安
神；木香温中和胃、行气止痛；土木香健脾和胃、行气解
郁；荜茇温中散寒、行气止痛。诸药相互配伍，共奏健脾
和胃、行气解郁、养心安神之功。现代药理学研究表明，
肉豆蔻挥发油对小鼠行为绝望模型具有显著的抗抑郁作
用，作用机制可能与提高小鼠脑内５ － ＨＴ水平有关犤 １６ 犦；
广枣中的黄酮类化合物均具有不同程度的抗焦虑作
用犤 １７ 犦；荜茇中的胡椒碱具有抗抑郁作用，作用机制可能
与调节脑源性神经营养因子水平有关犤 １８ 犦。

陈建军等犤 １９ 犦研究发现，肉蔻五味丸治疗失眠与阿
普唑仑等安眠药疗效相当，且无认知损害、戒断反应、失
眠反跳等严重不良反应。王婷婷等犤 ２０ 犦研究表明，肉蔻五
味丸低剂量具有显著的抗抑郁作用，其作用机制可能与
提高抑郁小鼠海马５ － ＨＴ水平，上调神经生长因子、
γ －氨基丁酸Ｂ受体及胶质细胞源性神经营养因子基
因的表达，降低促肾上腺皮质激素含量有关。本研究结
果显示，观察组治疗后总有效率显著高于对照组，且患
者ＰＳＱＩ评分显著低于对照组，提示联合治疗能有效改

善患者睡眠质量，提高临床疗效。此外，观察组患者治疗
后ＳＤＳ评分及ＳＡＳ评分均显著低于对照组。提示联合
治疗能显著改善患者的焦虑、抑郁症状。

综上所述，肉蔻五味丸联合曲唑酮治疗失眠伴焦虑
疗效确切，可改善睡眠障碍，缓解焦虑抑郁等情绪。
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