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摘要!目的 观察补肾中药和中医情志治疗妇女绝经综合征的临床有效性和安全性’ 方法 采用 !!! 析因设计%进行多

中心随机对照试验研究’ 将绝经综合征妇女#,!, 例$随机分为 , 组&( 组#中药治疗组$(’ 组#中药加中医情志治疗

组$(@ 组#中医情志治疗组$(> 组#安慰剂组$’中药治疗根据辨证分别给予更年宁心胶囊和补肾口服液%中医情志治疗

按照操作规范进行’各组于治疗前%治疗后第 ,)-)&! 周分别采用 AB66CD01E.FE9CG#AF$量表)中医证候量表进行组间总

分比较’ 同时治疗前后进行相关的安全性检查’ 结果 各组比较差异有显著性#!H"<"+$%而中药加中医情志治疗组更具

优势’ 安全性检测结果显示%, 组均未见血)尿)便常规%肝)肾功能%心电图)乳腺和绝经后子宫内膜等指标有明显不良

反应’ 结论 补肾中药加中医情志疗法是治疗绝经综合征有效治疗方案’

关键词&绝经综合征(析因设计(随机对照试验(中药治疗(中医情志治疗
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绝经综合征为典型的心身疾病%我们采用补肾中

药辨证治疗的同时%加用中医情志疗法 *&+进行心身同

治%取得了肯定的临床效果’ 为探讨补肾中药加中医

情志疗法治疗绝经期综合征的治疗作用%本研究采用

!!! 析因设计的随机对照试验%并以改良的更年期症

状评分指数 AB66CD01EE.FE9CG#AF$*!+和中医证候量

表*%+等指标进行客观评价’

&..材料和方法

&<&..临床资料

本研究采用 !!! 析因设计的多中心随机对照试

验’ 参加研究单位有北京)广州)上海)天津)湖北)成

都等城市的 ) 家三甲级医院参与试验%病人来源于各

医院门诊专科病人’分组方法&采用分层随机化方法%
以中心#医院$为分层因素%层内以区组随机化方法分

为 , 组&( 组#中药治疗组$(’ 组#中药加中医情志治

疗组$(@ 组#中医情志治疗组$(> 组#安慰剂组$’ 整

个操作过程由广州中医药大学 >?/ 中心负责’ 研究

实施时间从 !""! 年 && 月 J!""% 年 &! 月%共纳入患

者 ,!, 例%均为女性’病程)年龄)距离末次月经时间)
受教育程度)职业)婚姻状况)吸烟饮酒状况)初潮平

均年龄)孕产次)避孕方式)体重指数)曾用治疗手段

和目前患病情况等基线资料 , 组相似% 具有可比性

#!K"<"+$’ 中药治疗根据辨证分别给予更年宁心胶囊

和补肾口服液%中医情志治疗按照操作规范进行’ 以

上病例均符合诊断标准*,+’ 中医证候分类标准参照文

献*%+%排除&#&$双侧卵巢切除或患有卵巢器质性病

变者(#!$疑有或患有生殖器官和乳腺恶性肿瘤患者(
#%$阴道不规则流血未治愈者(#,$近 % 个月内使用过

性激素药物% 或参加其他临床试验的患者(#+$ 合并

心)脑)肝)肾及造血系统等严重疾患%精神病及过敏

体质者’
&<!..治疗方法

更年宁心胶囊& 贵州新天药业有限公司% 批号

"!","&%主要成分&熟地)茯苓)黄连)阿胶等’ 补肾口

服液&广东省中医院中药制剂室%批号 "!","+%主要

成分&熟地)女贞子)仙灵脾等’( 组肾阴虚型&更年宁

心胶囊%每次 , 粒%每天 % 次%饭后温开水送服(肾阳

亏虚型&补肾#益骨$口服液%每次 & 支%每天 ! 次%饭

后温开水送服’ ’ 组肾阴虚证候&同中药治疗组中肾

阴虚证候用药%同时给予中医情志疗法(肾阳亏虚证

候&同中药治疗组中肾阳亏虚证候用药%同时给予中

医情志疗法’ @ 组给予情志疗法的同时%按中医辨证

分型分别给予相应安慰剂% 安慰剂在外观) 形状)颜

色)外包装等与其试验药物尽量一致’ > 组按以上中

医证候辨证分别给予更年宁心胶囊安慰剂和补肾#益

骨$口服液安慰剂%安慰剂在外观)形状)颜色)外包装

等方面与其模拟的试验药物尽量一致’
&<%..观察方法

所有患者于治疗前)治疗后均接受目前国际通用

的改良 AF 和中医证候量表评分 *%+%根据评分结果进

行相关统计% 判定疗效’ 中医证候量表和 AF 评分方

法&症状记分 L 症状指数 !症状评级程度’ 总记分是

所有症状记分的总和’采用二次录入法将临床资料录
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组别 例数 治疗前与 ! 周差值 治疗前与 " 周差值 治疗前与 #$ 周差值

%组 &&& ’’’’’’’’()*+!")*, -’’’’’’’’’#.)+!")."/ ’’’’’’’’’’’’’’’#"01!#,0#2
3组 #,. --------##0*!"0+*2 -----------#10.!(0.,2 ---------------#(0(!(0.*2
4组 &,! --------&,0,!"0+! -----------&!01!(0.&2 ---------------&"0!!&&052
6组 &,! 7-------+01+!"01+ -----------&&0+!(01" ---------------&!0(!&,05
! -------------50,5 ---------------------------.0*( --------------------!0!(
" -------------,0,5 ---------------------------,0,,& --------------------,0,,!

表 *--中医证候量表总分治疗前后差值的组间比较!!!#"

与安慰剂组比较#2"8,0,.

组别 例数 治疗前与 ! 周差值 治疗前与 " 周差值 治疗前与 &* 周差值

%组 &&& ----------+0*+!+015 ------------&&01!+0(12 --------------------&50&!"0**
3组 &,. ----------"0"5!+0(& ------------&*0+!"0,!2 --------------------&.0.!"0&&2
4组 &,! ----------+01*!+0!" ------------&&05!+0"( --------------------&!0!!(0*+2
6组 &,! ----------.0(1!+0.* ------------(0*&!"0.& --------------------&*0&!"0(+
!!! ---------------*0.& -----------------50!* -------------------------50&1
!!" ---------------,0,1& -----------------,0,*, -------------------------,0,*

与安慰剂组比较#2"8,0,.

表 &--9: 量表总分治疗前后差值的组间比较!!!#"

入计算机# 应用 ;<=6>?>75),7数据库软件进行数据管

理#由统计分析人员在未知分组内容的情况下#应用

@A@@7&&), 统计软件独立进行临床疗效和安全性数据

的统计分析$ 主要效应指标的统计分析用点估计外#
还报告区间估计结果$根据分析目的分别采用单因素

方差分析%协方差分析%B=CDEF 精确概率检验!B=CDEFGC’
EH>I?’?EC?"等方法$

安全性指标检测&治疗前后检测血%尿%大便常

规%心!心电图"%肝功能!%JK"%肾功能!4F%3LM"’妇

科检查’妇科 3 超%乳腺 3 超$ 安全性评价中#按不同

实验室检查项目%组别%检查时点报告所有在基线状

态时不存在或已存在但试验过程中加重的实验室检

查的改变$

$’’结果

$0&’’疗效分析

$0&0&’’9: 量表总分的组间比较 9: 量表总分治疗前

与 " 周末的差值采用单因素方差分析#结果提示四组

组间比较差异有显著性意义!表 &"$

$0&0$’’中医证候量表总分的组间比较!表 $" 采用单

因素方差分析#中医证候量表总分治疗前与治疗第 !
周末的差值#结果提示 ! 组组间比较差异有显著性意

义#其中组间两两比较#3 组与 6 组差异有显著性意

义$ 治疗第 " 和 &$ 周末 6 组与其余 5 组比较差异有

显著性意义$

$0$’’中医证候量表和 9: 评分治疗前后差值的协方差

分析

本研究主要采用 $"$ 析因设计# 我们需要比较

检验两个治疗因素!中药治疗%情志治疗"各水平之间

的差异有无统计意义$ 由于本研究在全国多中心开

展#不同分中心可能存在不同的疗效#从而对整体疗

效有一定的影响#故我们将分中心水平以及其他可能

影响疗效的因素如病程%体重指数%入组时的性激素

水平作为协变量#进行了协方差分析#结果显示疗效

与治疗因素!中药治疗%情志治疗"以及各中心水平有

关#与其他纳入者的一般情况无关$
$0$0&’’9: 评分治疗前后差值的协方差分析 初诊与

&$ 周 9: 记分的差值的析因方差分析显示# 情志治

疗%中心效应%情志治疗与中心效应的交互作用均有

显著性意义$ 情志治疗的效应在综合考虑中心效应%
情志治疗与中心效应的交互作用后# 仍有显著性意

义$ 中药治疗和中医情志治疗不存在交互作用$
$0$0$’’中医证候量表评分治疗前后差值的协方差分析

初诊与 &$ 周中医证候记分的差值的析因方差分析显

示#中心效应%情志治疗%中药治疗%情志治疗与中心

效应的交互作用均有显著性意义$中药治疗和情志治

疗的效应在综合考虑中心效应%情志治疗与中心效应

的交互作用后#仍有显著性意义$ 中药治疗和中

医情志治疗不存在交互作用$
$05’’安全性评价

$050&’’实验室检测结果异常变化 安全性检测结

果表明#治疗后 %JK&4 组 $ 例轻度升高#6 组 $
例轻度升高’3LM&3%4%6 组各降低 & 例# 各组

异常变化例数无显著性差异#未发现各组治疗出

现检测结果的异常变化的危险性高于安慰剂$ 此

外血常规%尿常规%便常规#心电图%乳腺和绝经

后子宫内膜等指标未见异常$
$050$’’不良事件 N 不良反应情况 共发生不良事件 &,
例#分别为 % 组 5 例%3 组 ! 例以及 6 组 $ 例$ 上述

不良事件部分病人通过短时间内暂停服药或配合短

期其他药物对症处理后#病人症状消失或改善#继续

配合治疗方案$

5--讨论

50&--治疗方案的有效性分析

绝经综合征是典型的心身疾病#主要临床表

现有血管舒缩功能紊乱% 精神神经系统症状%骨

骼运动系统症状%泌尿生殖系统症状#可概括为

躯体症状和心理症状两大症状群#两组症状相互

影响(.)$ 雌激素减少是发生绝经期各系统症状的

生理基础#社会环境因素%性格%心理因素是导致

机体各种障碍和不适的重要原因之一$ 梁秀卿(1)对更

年期妇女进行调查#说明更年期综合征!绝经综合征"
患者存在明显的心理问题$ 患者的个性特征%情绪不
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稳定特征!生活事件与绝经综合征心理症状密切相关
"!#"$% 目前有关绝经综合征心理症状发生机理尚未完

全明确&有研究提示更年期情感障碍的去甲肾上腺素

系统功能变化与内源性抑郁症性一致’#$ 降低对更

年期情感障碍的发病似乎不起直接作用"%$% 说明单纯

激素补充应该不能解决所有心理问题%
大量临床实践表明在补肾滋肾的基础上& 再从

肝(脾(心论治&具有较好疗效% 中医认为人的脏腑生

理和心理状态两者密切相关&中医)五神脏*学说提出

情志产生于特定的脏腑&脏腑之气是七情+喜(怒(悲(
思(忧(恐(惊,的物质基础&当人的五脏发生虚实盛衰

变化时&会直接影响到人的情志活动&过度的情绪改

变可使机体发生相应的病理变化&影响健康% 本研究

在中医 )形神合一*()心身同治* 整体观的理论指导

下&针对绝经综合征患者心身同病(易怒(易忧的临床

特征&在辨证使用中药治疗的同时&结合中医-内经.
)以情胜情/+悲胜怒&喜胜忧,的中医情志疗法进行心

身同治%
为了进一步说明中药加情志治疗在同一治疗方

案中的作用影响方式& 我们在运用中医证候量表和

&’ 进行协因方差分析% &’ 量表总分结果显示0情志

治疗有显著性意义% 中医证候量表结果显示0中药治

疗和情志治疗有显著性意义’中药治疗及情志治疗的

交互作用无显著性意义&说明两种治疗措施在治疗过

程中均发挥了各自的作用%考虑中药与情志治疗可能

具有不同的治疗侧面&中药可能偏于缓解躯体症状为

主& 而中医情志治疗可能偏于对心理症状的缓解为

主% 以上分析说明在中医辨证的基础上&中药治疗和

情志治疗对绝经综合征治疗作用既相互关联又各有

侧重&而两者的结合明显加强疗效&可获得更佳的治

疗效果%中药加情志治疗是治疗途径合理&高效(安全

的中医药优化治疗方案%
但在协方差分析中我们发现本研究存在中心效

应&并且中心与情志治疗存在交互作用&说明可能由

于地域人文差异&或者实施者在运用新疗法的经验不

同等原因&造成了各中心情志治疗的不均衡性% 但情

志治疗的效应在综合考虑中心效应(情志治疗与中心

效应的交互作用后&仍有显著性意义% 提示虽然中医

情志疗法继承古代中医治疗之精华&在目前临床运用

中又具有独特的创新性&有着较好的临床疗效%
()*++安全性分析

本研究安全性检测结果和不良事件分析显示&中

药和情志治疗疗效显著& 整个研究过程不良反应轻%
由此可显示中医药治疗绝经综合征取得临床疗效的

同时&所带来的不良反应少(轻&有利于中医药的推广

运用&研究的中医药临床使用安全可靠% ,- 能有效

缓解和预防绝经期一系列症状(体征&改善绝经过渡

期及绝经期妇女的健康状况和生活质量"./$&其不利影

响主要为增加乳腺癌(中风(肺栓塞(血栓性疾病的风

险"..$% 如短期使用中的不良反应阴道不规则出血&作

为子宫内膜安全性的预警信号可以影响患者的依从

性&另外体重增加和乳房胀痛等亦很大程度的限制了

它的使用% 本研究表明中药治疗和中医情志疗法与

,- 比较&前者显示出较好的优势%
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