
从发生不良反应的人数来看，两组患者在疲乏( 48 周) 、皮疹
( 36 周) 方面，P 值 ＜ 0． 05，治疗组的人数明显少于对照组，其他

不良反应在各时间点 P 值均 ＞ 0． 05，未显示出统计学差异。从发

生不良反应的程度来看，出现周围神经病变及肾毒性的程度评分

均为 1 分，无可比性; 出现精神异常的患者，治疗组与对照组进行

组间比较 P 值 ＜ 0． 001，具有显著性差异; 其他发生不良反应的程

度评分进行组间比较，P 值均 ＞ 0． 05，未显示出统计学差异。这

表明，辨证使用中成药艾复康胶囊 /艾可清颗粒联合 HAAＲT 可

减少某些不良反应发生的人数，改善不良反应的严重程度。
研究结果显示，仅在不良反应的某些方面某个时间点，具有

显著性差异，究其原因，可能与试验中部分数据的缺失有关，再

者，本研究是根据中医证候辨证用药，而对证候的判断具有很强

的主观性，到目前为止，也并没有判断正确与否的标准，这些都会

在一定程度上影响试验的最终结果。但也可以看出，中成药在改

善不良反应的应用中有继续挖掘的潜力，值得进一步研究。
通常，CD4 计数被作为监测 HIV 疾病进程的标记物［10］，而病

毒载量是检验艾滋病抗病毒治疗效果最直接的指标［11］。既往研

究多显示［12］，中医药可以提高和稳定患者免疫功能，但对抑制病

毒复制的疗效不明显。本研究在用药第 24、48、72 周，两组患者

的 CD4 计数均较治疗前( 0 周) 明显增加( P ＜ 0． 001 ) ，但治疗组

与对照组进行组间比较，差异无统计学意义( P ＞ 0． 05 ) ; 在用药

第 48、72 周，两组患者的病毒载量均较治疗前( 0 周) 明显下降( P
＜0． 001) ，但治疗组与对照组进行组间比较，差异无统计学意义

( P ＞ 0． 05 ) 。结 果 表 明，中 成 药 艾 复 康 胶 囊 /艾 可 清 颗 粒 与
HAAＲT 方案联用，对 HIV /AIDS 患者的疗效没有显示出明显优

势，但也不会影响 HAAＲT 药物的抗病毒作用。
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经前期综合征肝气逆证临床疗效评价参考标准建立
张亚萌1，赵 飞1，2*

( 1 ． 山东中医药大学，山东 济南 250355; 2 ． 山东省千佛山医院，山东 济南 250014)

摘要: 目的 从临床症状和生化指标两方面建立反映经前期综合征肝气逆证疗效评价参考标准。方法 采用流行病学前

瞻连续跟踪观察受试者 3 个月经周期，筛选疗效评价临床症状和生化灵敏指标，对经前平组和安慰剂组进行疗效观察。
结果 治疗后 DＲSP 总分变化 ＜ 50 分无效，变化 50 ～ 100 分有效，变化 100 ～ 150 分显效;“医生评价表”总分变化 ＜ 4 分无

效，变化 4 ～ 8 分有效，变化 8 ～ 12 分显效;“患者自评表”总分变化 ＜ 5 分无效，变化 5 ～ 10 分有效，变化 10 ～ 15 分显效。
用药后对 PMS 肝气逆证患者血清生化指标变化有调整作用，可以作为经前平颗粒治疗 PMS 肝气逆证的疗效观测指标。
结论 从临床症状和生化指标两方面初步建立了经前期综合征肝气逆证疗效评价的参考标准。
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Establishment of Ｒeference Standards about Clinical Treatment Effect on Premenstrual
Syndrome with Liver － qi Invasion
ZHANG Ya-meng1，Zhao Fei1，2*

( 1． Shandong University of Traditional Chinese Medicine，Ji' nan 250355，China; 2． Qianfoshan Hospital of
Shandong Province，Ji'nan 250014，China)

Abstract: Objective To establish reference standards about Clinical Treatment Effect on Premenstrual Syndrome with Liver － qi
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Invasion from clinical symptoms identification and biochemical markers detection． Methods Adopted epidemiological perspectives
to observe subjects’three menstrual cycles，screened the sensitive indexes of clinical symptoms and biochemical markers for effi-
cacy evaluation，and observered treatment effect of Jingqianping group and placebo group． Ｒesults After treatment，the total
change of DＲSP less than 50 points is invalid，change 50 － 100 points is effective，Change 100 － 150 points is markedly effective;

" doctor evaluation scale" total score change less than 4 points is invalid，change 4 － 8 points is effective，Change 8 － 12 points is
markedly effective; " patient self － assessment scale" total score change less than 5 points is invalid，change 5 － 10 points is effec-
tive，Change 10 － 15 points is markedly effective． Serum biochemical markers can be used as a efficacy observation index for the
treatment of PMS with Liver － qi Invasion by Jingqianping granule since they were regulated after administration in patients． Con-
clusion we have initially established reference standards about clinical treatment effect on Premenstrual Syndrome with Liver － qi
Invasion from clinical symptoms identification and biochemical markers detection．
Key words: Premenstrual Syndrome; Liver － qi Invasion; Efficacy Evaluation; Scale; Evaluation Standard

经前期综合征( Premenstrual Syndrome，PMS) 是指反复出现

于经前，影响妇女日常生活和和工作，涉及精神情绪、躯体和行为

改变的症候群［1］。我们对该综合征进行“分层抽样”流行病学调

查，发现该综合征的证候呈规律性分布，肝 气 逆 证 占 PMS 的
58． 9%，是其最主要的证候亚型［2］。国外学者则把经前焦虑症
( Premenstrual Dysphoric Disorder，PMDD) 作为 PMS 的亚型［3，4］，

先后提出 PMS 及 PMDD 诊断标准，并提出患者自评量表是诊断

与疗效评价的必要工具。近年来多数学者认为 PMS /PMDD 是由

于性激素周期性变化引起 5 － 羟色胺( 5 － HT) 功能紊乱造成

的［5］并根据这一假说开展了多项临床试验，治疗 PMS /PMDD 药

物，多选用选择性 5 － 羟色胺再摄取抑制剂( SSＲIs) ，可针对性改

善 PMS /PMDD 患者部分经前症状［6］，但有效率仅为 40%［7］。以

上工作均是根据临床症状改善程度来评价其疗效，未见到从医生

评价和患者自评角度对 PMS 患者做出疗效评价报道，亦未见到

结合临床症状和生化指标对其进行疗效评价［8 ～ 10］报道。前期工

作中我们已经报道应用《症状严重程度每日记录量表( Daily Ｒe-
cord of Severity of Problems，DＲSP) 》、《PMS 肝气逆证症状严重程

度医生评价表》( 以下简称“医生评价表”) 、《PMS 肝气逆证症状

严重程度者自评表》( 以下简称“患者自评表”) 可很好完成 PMS
肝气逆证针对性治疗药物经前平颗粒和安慰剂的疗效评价，证实

经前平颗粒可显著改善 PMS 肝气逆证患者临床症状［11 ～ 13］。本

文结合前期工作，拟从临床症状( 包括医生评价和患者自评) 和

生化指标( 包括血清孕酮 P、雌二醇 E2、泌乳素 PＲL、5 － 羟色胺 5
－ HT、去甲肾上腺素 NE) 结合角度尝试建立反映 PMS 肝气逆证

疗效疗功能性指标，为其疗效评价提供依据。
1 资料与方法

1． 1 病例选择

1． 1． 1 PMS 诊断标准 迄今国内外尚未统一诊断标准，课题组引

入了美国妇产科学协会 1996 年推荐的 PMS 国际诊断和疗效评

价标准量表 DＲSP，并系统考察了国内 PMS 患者的适用性进行了

修订和校调，建立了 DＲSP 中国版［14］。标准如下:

( 1) 患者自我报告月经前 5 天期间具有下列症状之一，且已

经存在 3 个月经周期:①情绪低落或抑郁消沉; ②愤怒发火情绪

失控;③易激惹; ④焦虑; ⑤思维不清晰; ⑥乳房胀，胀痛或触痛;

⑦腹胀;⑧头痛;⑨手足肿胀。
( 2) 患者具有可确认的社会或经济行为能力下降。
( 3) 月经期 4 天内症状减轻或消失，且月经周期 13 天内未再

发作。
( 4) 预期上述症状在其后 2 个月经周期内再次重复出现。
( 5) 在没有服药、酗酒及摄入激素等情况下症状呈现。
具备 5 项以上症状且经后自动消失者诊为经前期综合征。

1． 1． 2 PMS 肝气逆证诊断标准 目前对 PMS 肝气逆证尚未有统

一诊断标准，按课题组前期研究拟定 PMS 肝气逆证诊断标准［12］:

主症: ( 1) 经前烦躁易怒，甚则无端发火; ( 2 ) 乳房胀痛; ( 3 )

小腹胀或痛。
次症: ( 1) 失眠多梦; ( 2 ) 头痛; ( 3 ) 胃脘胀痛或嗳气吞酸;

( 4) 月经提前; ( 5) 性欲减低或厌恶房事; ( 6) 注意力不集中; ( 7)

工作、理家能力下降; ( 8 ) 疲乏; ( 9 ) 食欲亢进; ( 10 ) 饮食偏嗜;

( 11) 腰痛; ( 12) 与人争吵后易哭泣。
诊断: 主症( 1) 必备，具备主症其它 2 项中任一项; 具备次症

中至少 2 项; 结合舌象脉象可作出诊断。
1． 1． 3 纳入标准 符合 PMS 诊断标准; 符合肝气逆证标准; 病情

分级中度以上; 年龄 18 ～ 45 岁; 月经周期规律( 23 ～ 35 d) ; 签署

知情同意书; 未参加其他药物临床试验。
1． 1． 4 排除标准 符合 PMS 肝气逆证诊断标准但正接受其他治

疗者; 有明显兼挟与合并症者，以及乳腺增生与痛经为主症者，并

发痛经经检查证实由盆腔炎、子宫内膜异位症、子宫肿瘤所致; 年

龄 18 岁以下或 46 岁以上，妊娠或哺乳期妇女; 合并有心血管、肾
脏和造血系统等严重原发性疾病、精神病患者; 服用避孕药、激素

类、维生素类及其它治疗经前期综合征药物者; 过敏体质者。
1． 1． 5 一般资料 PMS 肝气逆证患者: 依据修改后 PMS 肝气逆

证诊断标准、排除标准。前瞻观察三个月经周期纳入 486 例 PMS
肝气逆证患者; 其中资料完整的 452 例; 剔除 4 例; 脱落 30 例。
从中选取属 PMS 肝气逆证患者，并乐意接经前平颗粒药物治疗

作为经前平组，并随机选择受试者作为正常对照组，用药组和对

照组在年龄、职业、文化程度等方面经统计学处理无显著差异( P
＞ 0． 05) ，具有可比性。
1． 2 研究方 法 采 用 医 生 和 患 者 分 别 填 写《医 生 评 价 表》与
《DＲSP》、《患者自评表》相结合方法评价 PMS 肝气逆证患者临床

症状，受试者连续填写 3 个月经周期。
患者第 3 个月经周期排卵前 1 ～ 2 天及排卵后 7 ～ 8 天两次

抽血，并对血清激素与神经递质进行检测。血清 E2、P、PＲL 测定

采用放射免疫法，5 － HT、NE 测定采用 HPLC 法。
1． 3 统计学方法 采用 SPSS 17． 0 统计软件进行统计，经前平组

与安慰机组治疗前后比较采用 K 个相关样本的秩和检验，组间

比较采用独立样本秩和检验，生化指标比较采用 t 检验和单因素

方差分析。检验水准设定为 P ＜ 0． 05。
2 结果
2． 1 依据 DＲSP、《医生评价表》、《患者自评表》建立的疗效评价

标准
2． 1． 1 依据 DＲSP 建立 PMS 肝气逆证疗效评价标准 见表 1。

表 1 经前平组经前期 DＲSP 总分秩和检验

n 均值 标准差 平均秩 Chi － Square df P
治疗前 241 132． 452 50． 0772 2． 68
治疗中 241 91． 187 48． 6053 1． 96 216． 528 2 0． 000
治疗后 241 72． 73 45． 248 1． 35
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以上结果可为 DＲSP 用于 PMS 肝气逆证疗效评价提供依

据，治疗后经前期卵泡期变化小于 50 分，可以认为无效; 治疗后

经前期总分变化介于 50 ～ 100 分之间，提示有效; 治疗后分值变

化在 100 ～ 150 分之间，提示显效; 治疗后分值变化在 82 分以内，

提示痊愈。
2． 1． 2 依据《医生评价表》建立疗效评价标准 见表 2 ～ 3。

表 2 经前平组《医生评价表》各条目及总分的经前期分

值均值治疗前、中、后比较

n 均值 标准差
百分位

25% 50% 75%
治疗前 306 13． 230 4． 5400 10． 000 12． 500 15． 625
治疗中 306 8． 87 4． 986 5． 50 8． 50 11． 63
治疗后 306 6． 37 5． 115 2． 75 5． 00 9． 00

表 3 安慰剂组《医生评价表》各条目及总分的经前期分

值均值治疗前、中、后比较

n 均值 标准差
百分位

25% 50% 75%
治疗前 145 12． 910 4． 5391 9． 500 13． 000 15． 750
治疗中 145 10． 68 4． 797 7． 00 11． 00 13． 00
治疗后 145 9． 81 5． 333 6． 00 10． 00 13． 50

以上结果用于疗效评价，经前期总分标准: 治疗后经前期总

分变化小于 4 分，提示无效; 4 ～ 8 分，可认为有效; 8 ～ 12 分之间，

提示显效; 治疗后经前期分值在 9 分以内，提示痊愈。
标准制定依据为: PMS 肝气逆证病情治疗前为中等程度，治

疗后基本治愈，根据数据变化离散度，结合临床实际确定标准。
2． 1． 3 依据《患者自评表》建立评价标准 见表 4 ～ 5

表 4 经前平组《患者自评表》总分的经前期分值

5 天均分治疗前、中、后比较

n 均值 标准差
百分位

25% 50% 75%
PMS 肝气 治疗前 280 8． 501 4． 9397 4． 800 7． 850 11． 175
逆证自评 治疗中 280 6． 407 3． 6363 3． 800 5． 750 8． 275

总分 治疗后 280 4． 601 4． 5453 1． 200 3． 200 6． 950

表 5 安慰剂组《患者自评表》总分的经前期分值 5 天均分

治疗前、中、后比较

n 均值 标准差
百分位

25% 50% 75%
PMS 肝气 治疗前 133 8． 877 5． 2364 4． 900 7． 700 12． 350
逆证自评 治疗中 133 7． 640 3． 6959 4． 700 7． 200 9． 700

总分 治疗后 133 5． 663 4． 4123 2． 400 4． 800 8． 400

以上结果用于疗效评价，经前期分值标准: 治疗后经前期总

分均分变化小于 5 分，提示无效; 5 ～ 10 分，可以认为有效; 10 ～
15 分之间，提示显效; 治疗后经前期在 5 分以内，提示痊愈。

标准制定依据为: PMS 肝气逆证病情治疗前为中等程度，治

疗后基本治愈，根据数据变化离散度，结合临床实际确定标准。
2． 2 生化指标疗效评价结果
2． 2． 1 经前平组治疗前、后血清 E2、P、PＲL、NE、5 － HT 指标比

较 见表 6 ～ 7。

表 6 经前平组治疗前后血清 E2、P 在月经周期不同时期变化比较 珋x ± s

月经周期
E2 /pg·ml － 1

治疗前 治疗后

P /ng·ml － 1

治疗前 治疗后
排卵期 126． 31 ± 67． 44 203． 78 ± 47． 07＊＊ 1． 40 ± 1． 31 4． 95 ± 1． 87
黄体期 146． 70 ± 82． 44 172． 44 ± 48． 13＊＊ 2． 17 ± 1． 15 9． 30 ± 2． 26＊＊

与治疗前比较，＊＊P ＜0． 01

表 6 可知，与治疗前相比，E2 在排卵期和黄体期均显著升高

( P ＜ 0． 01 ) ，P 黄体期显著升高( P ＜ 0． 01 ) ，说明经前平对 PMS

肝气逆证患者血清 E2、P 有明显改善作用，血清 E2、P 变化能够反

映经前平颗粒的治疗效果。

表 7 经前平组治疗前后 PＲL、5 － HT 、NE 变化比较( 珋x ± s)

PＲL /ng·ml － 1

n 值

5 － HT /μg·ml － 1

n 值

NE /μg·ml － 1

n 值
治疗前 305 20． 24 ± 4． 39 251 32． 57 ± 32． 13 232 126． 30 ± 99． 06
治疗后 305 17． 75 ± 5． 78＊＊ 251 22． 40 ± 22． 25＊＊ 232 46． 54 ± 43． 66＊＊

与治疗前比较，＊＊P ＜0． 01

表 7 可知: 与治疗前相比，血清 PＲL、5 － HT 、NE 治疗后均显

著降低( P ＜ 0． 01) ，说明经前平对 PMS 肝气逆证患者血清 PＲL、5
－ HT 、NE 变化有调整作用，可以作为经前平颗粒治疗 PMS 肝气

逆证的疗效观测指标。
2． 2． 2 安慰剂组治疗前、后血清 E2、P、PＲL、NE、5 － HT 指标比

较 见表 8 ～ 9。

表 8 安慰剂组治疗前后血清 E2、P 在月经周期不同时期变化

比较( 珋x ± s)

月经周期
E2 /pg·ml － 1

治疗前 治疗后

P /ng·ml － 1

治疗前 治疗后
排卵期 133． 66 ± 74． 02 120． 01 ± 54． 72 1． 17 ± 0． 48 3． 44 ± 1． 90
黄体期 123． 80 ± 45． 86 117． 77 ± 34． 35 1． 74 ± 0． 79 4． 99 ± 2． 21

表 8 可知: 与治疗前患者 E2、P 在排卵期、黄体期安慰剂治疗

后并未得到改善，说明安慰剂未调节 PMS 肝气逆证患者 E2、P 水

平 。

表 9 安慰剂组治疗前后 PＲL、5 － HT、NE 变化比较( 珋x ± s)

PＲL /ng·ml － 1

n 值

5 － HT /μg·ml － 1

n 值

NE /μg·ml － 1

n 值
治疗前 125 22． 16 ± 6． 02 114 44． 44 ± 44． 03 100 127． 29 ± 93． 83
治疗后 125 23． 32 ± 4． 59 114 52． 84 ± 47． 26 100 153． 53 ± 118． 63

表 9 可知，与治疗前相比，经安慰剂治疗患者血清中 PＲL、5
－ HT、NE 含量无变化，说明安慰剂不能调节血清中 PＲL、5 －
HT、NE 含量。
3 讨论

国际上从 1990 到目前对 PMS /PMDD 疗效评价主要大规模

临床试验中，认为 SSＲIs 是治疗 PMS /PMDD 的一线药物，但治疗

中响应 SSＲIs 和口服避孕药( COCs) 治疗妇女的应答率低于不响

应这种治疗药物的应答率。SSＲIs 只提供了一个进一步治疗 PM-
DD 和 PMS 的措施，大约 40% PMS /PMDD 妇女对 SSＲIs 治疗无应

答［7］。因此，寻找有效治疗方案的工作正逐步开展。前期工作

中我们应用 DＲSP、《医生评价表》及《患者自评表》对经前平颗

粒、安慰剂对 PMS 肝气逆证患者的疗效进行测评发现，经前平颗

粒与安慰剂均有效，但经前平颗粒疗效优于安慰剂，说明上表可

以用来对 PMS 肝气逆证进行疗效评价［11 ～ 13］。此次又进一步总

结了上述量表用于治疗 PMS 肝气逆证的临床疗效评价参考标

准，此结果可为 PMS 肝气逆证病证结合疗效评价标准研究方案

的进一步建立提供基本临床数据及依据。
PMS 诊断与疗效评价没有实验室指标证据，这是国际医学

界对此的基本公识。乔明琦提出，PMS 肝气逆证、肝气郁证是肝

疏泄失常始发证，肝气逆证是 PMS 主要证候类型之一［2］，其症状

组合和临床表现类似 PMDD。但目前对 PMS /PMDD 发病机理尚

不十分清楚，已有工作表明，机体神经 － 内分泌环境紊乱是其可

能病理生理机制［15］，有学者亦报道雌激素水平降低可能与该病

发病有关［16］。我们的前期工作中已发现 PMS 肝气逆证患者，血

清 E2、P、PＲL、5 － HT、NE 含量有明显改变［17］。本文的工作又进

一步证实: 经前平组较安慰剂组 E2、P 排卵期和黄体期水平均有

显著上升，PＲL、5 － HT、NE 均有显著降低，提示了以上指标对于
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反映经前平颗粒治疗 PMS 肝气逆证患者疗效较为灵敏，可作为
PMS 肝气逆证疗效评价参考指标。从经前平颗粒和安慰剂治疗

前后各指标的变化分析可知，以上指标对于安慰剂不敏感，进一

步说明了经前平颗粒的调整作用，以及这些指标对疗效反应的敏

感性。我们前期系列工作并报道 PMS 肝气逆证患者 E2、P 黄体

期分泌峰阙如或低平，PＲL、5 － HT 、NE 含量上升［18，19］，此次实验

再次给予证实，证明以上指标可成为该病证疗效评价关键参考指

标。
目前，国内尚缺乏统一 PMS 诊断及疗效评价标准，国内外均

未有其亚型诊断及疗效评价标准。国内关于 PMS 诊断、辨证诊

断和疗效评价大样本、多中心探索，除课题组的部分工作外迄今

尚未见其他报道。前期工作中我们已经报道 DＲSP、《医生评价

表》和《患者自评表》可很好实现经前平颗粒对 PMS 肝气逆证治

疗效应的评价，此次结合血清生化指标检测进一步总结了用于评

价 PMS 肝气逆证临床疗效的参考标准: 治疗后 DＲSP 总分变化
＜ 50 分无效，变化 50 ～ 100 分有效，变化 100 ～ 150 分显效;“医生

评价表”总分变化 ＜ 4 分无效，变化 4 ～ 8 分有效，变化 8 ～ 12 分

显效;“患者自评表”总分变化 ＜ 5 分无效，变化 5 ～ 10 分有效，变

化 10 ～ 15 分显效。用药后对 PMS 肝气逆证患者血清生化指标

变化有调整作用，可以作为经前平颗粒治疗 PMS 肝气逆证的疗

效观测指标。鉴于前期工作中我们已经建立了 PMS 诊断标准，

此次于符合 PMS 诊断前提下，我们又从临床症状和生化指标两

方面建立了 PMS 肝气逆证疗效评价参考标准。以上工作预期将

为中西医妇科临床诊疗提供可资借鉴的参照，为建立 PMS 肝气

逆证疗效评价的行业标准提供实验室数据与依据。
值得注意的是，PMS 肝气逆证疗效评价虽然各自从宏观和

微观不同角度说明了部分问题，但由于 PMS 肝气逆证发病机制

尚未完全明了，因此，疗效评价的主要依据应为临床症状依据，即

三个量表的测量结果为依据，生化指标依据仅能作为参考。
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