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围绝经期综合征（ＭＰＳ）是以月经紊乱、情绪不稳、
潮热出汗及失眠等为主要临床表现的症状群犤１犦。病因为

围绝经期女性卵巢功能衰退，分泌雌激素减少，而女性

雌激素受体分布广泛，存在于多个组织和器官中，一旦

雌激素减少，将导致器官和组织的退行性变化犤２犦。目前

临床多以激素补充治疗 ＭＰＳ，并辅以心理干预，可明显
改善临床症状，调节机体内分泌功能紊乱状态。替勃龙

为生殖系统的性激素和调节剂，常用于治疗自然绝经和

手术绝经所引起的ＭＰＳ犤３犦，但长期应用可能会增加子宫
出血、子宫内膜癌等发生风险。ＭＰＳ属中医“郁证”“月经
不调”“脏躁”范畴，其基本病机为阴虚内热，发病之本在

于肾，绝经前后，肾阴不足，阴精亏虚无法制约浮阳，导

致阴虚阳亢，阳亢生内热，故中医治疗 ＭＰＳ主张清虚
热、宁心养神、滋肝补肾。地贞颗粒为中药成方制剂，有

养肝肾、清虚热、宁心神等功效犤４犦。本研究中探讨了地贞

颗粒联合替勃龙治疗ＭＰＳ的临床效果及对机体神经－
内分泌功能的影响。现报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 一般资料
诊断标准：１牘西医诊断标准犤５犦。年龄 ４５～５５岁；月

经紊乱３个月以上或停经，以潮热、汗出为主诉，常伴有
烦躁易怒、心悸、阴道干涩、尿频尿急等；黄体生成素

（ＬＨ）、卵泡刺激素（ＦＳＨ）水平升高，血清雌二醇（Ｅ２）水
平降低。２牘中医诊断标准犤６犦。五心烦热，烘热汗出，口干便

艰，心悸失眠，头晕耳鸣，腰膝酸软；舌红少苔；脉细数。

纳入标准：符合 ＭＰＳ中、西医诊断标准，中医分型
为阴虚内热证；入组前 ２个月内未接受过其他治疗；
对本研究拟用药物无禁忌证；Ｋｕｐｐｅｒｍａｎ评分犤７犦不小于
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摘要：目的 探讨地贞颗粒联合替勃龙治疗围绝经期综合征（ＭＰＳ）的临床效果及对机体神经－内分泌功能的影响。方法 选取医院

２０１６年２月至２０１９年２月收治的 ＭＰＳ患者８６例，按乱数表法分为对照组和研究组，各４３例。两组患者均在常规干预基础上给予替
勃龙片口服，研究组患者加服地贞颗粒，两组均连续治疗 ３个月。结果 研究组总有效率为 ９０．７０％，显著高于对照组的６９．７７％（Ｐ＜

０．０５）；与治疗前比较，两组患者治疗后的 Ｋｕｐｐｅｒｍａｎ量表评分及白细胞介素 ６（ＩＬ－６）、促性腺激素释放激素（ＧｎＲＨ）、黄体生成素
（ＬＨ）、卵泡刺激素（ＦＳＨ）水平均显著降低，５－羟色胺（５－ＨＴ）、雌二醇（Ｅ２）水平均显著升高，且研究组患者上述指标改善程度均显著优
于对照组（Ｐ＜０．０５）；研究组与对照组不良反应发生率相当（２３．２６％比 １８．６０％，χ２＝０．２８１，Ｐ＝０．５９６＞０．０５）。结论 地贞颗粒联合

替勃龙治疗ＭＰＳ，可明显改善症状，有效调节患者机体神经－内分泌功能。
关键词：地贞颗粒；替勃龙；围绝经期综合征；临床疗效；神经 －内分泌功能
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组别

对照组

研究组

ｔ／χ２值

Ｐ值

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

４９．６１±５．３２
４９．５３±６．２８
０．０６４
０．９４９

病程

（Ｘ±ｓ，月）

１５．２７±１．４３
１５．３４±１．６２
０．２１２
０．８３２

体质量指数

（Ｘ±ｓ，ｋｇ／ｍ２）

２３．３８±０．８６
２３．４２±１．０３
０．１９５
０．８４５

绝经

２３
２５

月经紊乱

２０
１８

对照组

研究组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

４４．３４±４．３９
４４．２１±５．２６
０．１２４
０．９０１

治疗后

６１．４７±５．２５

７４．９３±５．０４

１２．１２８
０．０００

治疗前

３８．８６±４．６５
３８．６７±４．４９
０．１９３
０．８４８

治疗后

３２．８０±２．６７

２７．３４±３．１９

８．６０７
０．０００

治疗前

６５．６１±７．４２
６５．５９±８．３８
０．０１２
０．９９１

治疗后

５９．６３±６．３３

５１．６４±７．４７

５．３５１
０．０００

组别

对照组

研究组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

３４．６２±３．９１
３４．５９±３．８７
０．０３６
０．９７２

治疗后

２４．５３±２．１６

１５．２１±２．８２

１７．２０５
０．０００

对照组

研究组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

５４．５２±６．０１
５４．６９±６．１６
０．１３０
０．８９７

治疗后

４２．５１±５．１５

３３．０９±６．０４

７．７８２
０．０００

治疗前

２．２８±０．５１
２．３２±０．６４
０．３２１
０．７４９

治疗后

３．１１±０．５９

４．１５±０．６２

７．９６８
０．０００

治疗前

１７４．５７±２０．８４
１７５．０２±１８．７３

０．１０５
０．９１６

治疗后

１２９．９４±１７．５１

１０３．４２±１６．４５

７．２３８
０．０００

Ｅ２（ｐｍｏｌ／Ｌ） ＬＨ（Ｕ／Ｌ） ＦＳＨ（Ｕ／Ｌ）

ＩＬ－６（μｇ／Ｌ） ５－ＨＴ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＧｎＲＨ（ｎｇ／Ｌ）

表１ 两组患者一般资料比较（ｎ＝４３）

月经情况牗例牘

组别

表４ 两组患者激素指标比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝４３）

表２ 两组患者临床疗效比较犤例（％），ｎ＝４３犦

注：与对照组比较，χ２＝５．９３９，＃Ｐ＝０．０１５＜０．０５。

组别

对照组

研究组

痊愈

６（１３．９５）

１０（２３．２６）

显效

１１（２５．５８）

１４（３２．５６）

有效

１３（３０．２３）

１５（３４．８８）

无效

１３（３０．２３）

４（９．３０）

总有效

３０（６９．７７）

３９（９０．７０）＃

注：与本组治疗前比较，Ｐ＜０．０５。表４和表５同。

表３ 两组患者 Ｋｕｐｐｅｒｍａｎ量表评分比较（Ｘ±ｓ，分，ｎ＝４３）

０．１８９
０．６６４

１６分。本研究经医院医学伦理委员会批准，患者签署知
情同意书。

排除标准：患有或疑似有激素类相关疾病；心、

肝、肺、肾等脏器功能不全；未按医嘱治疗，不配合研

究；甲状腺功能亢进、子宫癌等；精神衰弱或既往有

精神病史；既往切除过卵巢或子宫，或有其他妇科器

质性病变。

病例选择与分组：选取医院２０１６年２月至２０１９年
２月收治的 ＭＰＳ患者８６例，按乱数表法分为对照组和
研究组，各 ４３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
两组患者均予常规干预，包括心理干预、认知干预、

社会家庭支持干预等，并予替勃龙片（华润紫竹药业有

限公司，国药准字 Ｈ２００２０１９８，规格为每片 ２．５ｍｇ）口
服，每次 ２．５ｍｇ，每日 １次。研究组患者加服地贞颗粒
犤（天圣制药集团股份有限公司，国药准字 Ｚ２０１０３０６５，
规格为每袋５ｇ（相当于饮片２３．３５ｇ）犦，每次１袋，每日
３次。两组患者均连续治疗３个月。
１．３ 观察指标与疗效判定标准

观察指标：采用Ｋｕｐｐｅｒｍａｎ量表犤７犦评价临床症状改

善情况，包括感觉异常、心悸、骨关节痛、头痛、性生活、

眩晕、失眠、疲乏、抑郁疑心、泌尿系感染、情绪波动、潮

热出汗、皮肤蚁走感等１３项，每项症状根据无、轻、中、
重评为０～３分，分数越高表明症状越重。抽取患者治疗前
后清晨空腹肘静脉血各４ｍＬ，２９００ｒ／ｍｉｎ离心１６ｍｉｎ，分
离得血清，采用放射免疫法检测血清中 Ｅ２，ＬＨ，ＦＳＨ水
平，试剂盒均购自福建三强生物化工有限公司，严格按

说明书操作。采用酶联免疫吸附法检测血清中白细胞介

素６（ＩＬ－６）、５－羟色胺（５－ＨＴ）、促性腺激素释放激素
（ＧｎＲＨ）水平，试剂盒购自南京建成生物工程有限公司，

严格按说明书操作。

疗效判定犤６犦：痊愈，Ｋｕｐｐｅｒｍａｎ评分减分率≥８０％；
显效，Ｋｕｐｐｅｒｍａｎ评分减分率为 ５０％～７９％；有效，
Ｋｕｐｐｅｒｍａｎ评分减分率为２０％～４９％；无效，Ｋｕｐｐｅｒｍａｎ
评分减分率≤１９％。总有效 ＝痊愈 ＋显效 ＋有效。
Ｋｕｐｐｅｒｍａｎ评分减分率＝（治疗前评分－治疗后评分）／
治疗前评分×１００％。
１．４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ１９．０统计学软件分析。计量资料以 Ｘ±ｓ
表示，行 ｔ检验；计数资料以率（％）表示，行 χ２检验；组
间比较行ＬＳＤ－ｔ检验。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表 ２至表 ５。治疗期间，对照组出现阴道出
血３例，乳房胀痛 ２例，皮疹１例，胃肠道不适２例；研
究组出现阴道出血３例，乳房胀痛２例，皮疹２例，胃肠
道不适 ３例。两组不良反应发生率相当（１８．６０％比
２３．２６％，χ２ ＝０．２８１，Ｐ＝０．５９６）。
３ 讨论

绝经是中老年女性必经的生理过程，随着年龄的增

表５ 两组患者神经 －内分泌相关指标比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝４３）

组别
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长，机体卵巢功能衰退，Ｅ２分泌减少，下丘脑－垂体－
卵巢轴功能失调，垂体反馈性增加ＬＨ、ＦＳＨ等激素的分
泌，致使机体处于激素水平紊乱状态 犤８犦。绝经期妇女

ＭＰＳ的发病率为 ６０％～７５％犤９犦。补充激素是治疗 ＭＰＳ
最直接有效的方法，替勃龙是新型组织特异性激素补充

治疗药物，可通过体内多种组织代谢，较好地平衡体内

激素水平。有研究指出，激素补充疗法虽疗效确切，

但长期服用可增加激素依赖性和致癌风险，不利于远

期预后犤１０－１１犦。中医学认为，该病发病之本在于肾，且与

心、肝有关。《黄帝内经·素问·上古天真论》记载：“女

子七岁，肾气盛；二七而天癸至，任脉通，月事以时下，故

有子；七七，任脉虚，天癸竭，故形坏而无子也。”妇女绝

经前后，肾阴不足，不能上济于心，继而出现情绪不稳、

精神紧张、烦躁等症状。《丹溪心法·六郁》亦曰：“气血

冲和，百病不生，一有怫郁，诸病生焉。”肾阴不足，精亏

无法化血，致使肝肾阴虚，肝藏血，主疏泄，肝失柔养则

疏泄功能失职，出现月经紊乱、目眩、多梦等证。故中医

治疗ＭＰＳ阴虚内热证，提倡在滋肾的基础上注重滋肝、
宁心养神。地贞颗粒是由地骨皮、墨旱莲、女贞子、五味

子、甘草、合欢皮、沙苑子、郁金组成的纯中药制剂，临床

常用于治疗ＭＰＳ犤１２犦。
本研究结果显示，研究组总有效率、Ｋｕｐｐｅｒｍａｎ评

分改善情况均优于对照组，可见，两药联用治疗ＭＰＳ，可
迅速改善临床症状，提高疗效。替勃龙有效成分为 ７－
甲基－异炔诺酮，进入机体后代谢的各种产物可发挥较
弱的雌激素、雄激素、孕激素样活性犤１３犦。地贞颗粒成分

中，地骨皮清虚热、凉血，墨旱莲凉血止血、益肾养肝，女

贞子清热明目、安五脏、补益肝肾，五味子敛肺生津、滋

肾涩精，合欢皮宁心安神、和血解郁，沙苑子补肝固肾、

清热明目，郁金行气解郁、疏肝利胆、清心凉血，甘草益

气补中，调和诸药，诸药合用，共奏滋肝补肾、宁心养神

之功效犤１４犦。

ＭＰＳ患者卵巢功能衰退，Ｅ２水平下降，ＬＨ及 ＦＳＨ
水平升高，对下丘脑、垂体的负反馈降低，引起大脑皮质

及下丘脑－垂体－性腺轴功能失调，进而对单胺类神经
递质分泌产生影响犤１５犦。ＧｎＲＨ是机体调节下丘脑－垂体－
卵巢轴生殖内分泌的关键因子，当Ｅ２水平降低时，可激
发下丘脑 ＧｎＲＨ神经元的释放，出现潮热症状；５－ＨＴ
是重要的中枢神经递质，其水平降低可导致潮热汗出、

抑郁、失眠等症状；ＩＬ－６属多功能细胞因子，且与体内
Ｅ２水平关系密切，其水平变化可引起机体相应生理、心
理行为改变。本研究中两组患者上述激素指标、神经 －
内分泌指标均有所改善，且研究组改善效果更佳。女贞

子有机提取物睾酮及Ｅ２样激素物质可有效调节机体激

素平衡，同时其成分中的红景天苷还可对机体神经元起

到较好的保护作用；五味子可增加脑内单胺类递质神经

的分泌，调节机体中枢神经系统功能，同时还对神经元

具有一定的营养作用；合欢皮、沙苑子均可有效调节机

体神经 －内分泌功能犤１６－１７犦。两组不良反应发生率相当

牗Ｐ＞０．０５牘。
综上所述，地贞颗粒联合替勃龙治疗 ＭＰＳ，可有效

改善症状，调节机体神经－内分泌功能。
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