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滋阴泻火方治疗中枢性性早熟伴单纯性肥胖女童疗效观察

张东光，文文兵，石乔，邹海英，杨利，杨玉
（江西省儿童医院，江西 南昌 ３３００３８）

　　摘要：目的 观察滋阴泻火方治疗中枢性性早熟伴单纯性肥胖女童临床效果。方法 研究纳入中枢性性早熟伴单纯

性肥胖女童合计２３０例（２０２０年６月—２０２３年６月收治），以随机数字表法将患者分为对照组与观察组，各组１１５例，对
照组患者采取醋酸亮丙瑞林微球治疗，观察组患者采取醋酸亮丙瑞林微球治疗同时，联合滋阴泻火方治疗，治疗过程中

观察组脱落５例，对照组脱落４例。比较各组疗效：治疗前及治疗６个月后中医证候积分、雌二醇（Ｅ２）及促黄体生成素
（ＬＨ）、血清促卵泡生成素（ＦＳＨ）水平、子宫长度及卵巢体积、乳房发育分期情况、骨龄、体质指数（ＢＭＩ）及不良反应情
况。结果 观察组女童治疗总有效率高于对照组女童治疗总有效率；治疗前，各组患者中医证候积分、Ｅ２及 ＬＨ、ＦＳＨ水
平、子宫长度以及卵巢体积、乳房发育分期、骨龄、ＢＭＩ比较，均 Ｐ＞０．０５，治疗后各组女童中医证候积分、Ｅ２及 ＬＨ、ＦＳＨ
水平、子宫长度以及卵巢体积、乳房发育分期均下降，Ｐ＜００５，观察组女童治疗后中医症候积分、Ｅ２及ＬＨ、ＦＳＨ水平低于
对照组、子宫长度以及卵巢体积、乳房发育分期、骨龄小于对照组，观察组女童治疗后ＢＭＩ较对照组更低；观察组与对照
组女童不良反应率均较低，Ｐ＞００５。结论 滋阴泻火方治疗中枢性性早熟伴单纯性肥胖女童能调节女童性激素水平，

延缓乳房、子宫及卵巢发育进程，不加重肥胖趋势，一定程度上抑制骨龄增长。
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　　女童性早熟是指女童７．５岁前出现第二性征，是由于体内
甾体激素水平提前升高并作用于靶器官所致［１－３］。近年世界

范围内青春期发育年龄提前及多国报道中枢性性早熟的患病

率增加，影响儿童的身心健康［４－５］。儿童肥胖已成为我国重要

的公共问题之一，既往研究显示肥胖女童性发育年龄显著低于

正常体质指数儿童［６－７］。肥胖儿童本身存在内分泌、心血管等

多系统并发症风险，治疗依从性参差不齐，抗性早熟药物疗程

相对较长，对于共患病儿童如何优化治疗方案成为临床凸显问

题［８－９］。中医将性早熟归属于“月经先期”“乳疠”等范畴，对

该病亦积累了丰富的治疗经验［１０－１１］，临床以滋阴泻火方治疗

取得较好效果，但在性早熟伴肥胖女童中的应用效果及安全性

值得进一步探讨。本研究通过对我院２３０例中枢性性早熟伴
单纯性肥胖女童使用不同治疗方案的疗效及安全性进行分析，

以期为寻求更优的临床干预方案提供依据。

１　资料与方法
１．１　一般资料　研究纳入中枢性性早熟伴单纯性肥胖女童合
计２３０例（２０２０年６月—２０２３年６月收治），采取随机数字表
法将纳入女童分为对照组（１１５例）和观察组（１１５例），治疗过
程中观察组脱落５例，对照组脱落４例。对照组女童资料：１１１
例，年龄５～９岁，平均年龄（６．７６±０．４７）岁，病程１～１２个月
（９．４５±１．２３）个月。观察组女童资料：１１０例，年龄５～９岁，
平均年龄（６．７２±０．４９）岁，病程１～１１个月（９．３８±１．１９）个
月。比较对照组与观察组女童的临床资料，Ｐ＞００５。
１．２　诊断标准　西医参照《中枢性性早熟诊断与治疗共识
（２０１５）》以及《小儿内分泌学》［１２］诊断标准：女童８岁前出现
第二性征发育、线性生长加速、骨龄超前、性腺增大、血清促性

腺激素及性激素达青春期水平诊断为中枢性性早熟，儿童的

ＢＭＩ值超过同年龄女童的ＢＭＩ９５％以上诊断为肥胖。中医参
照《中医儿科学》［１３］：主症（乳房胀痛、怕热、五心烦热、盗汗）

及次症（口渴、面部升火、烦躁易怒、喜肥甘、口臭、目赤胀痛、

便秘）、舌脉（舌质红、脉细数或弦数）。

１．３　纳入排除标准　纳入标准：均符合上述诊断标准的５～９
岁中枢性性早熟伴单纯性肥胖女童患儿，法定监护人知情，自

愿加入研究；经过医院伦理委员会批准进行。排除标准：继发

于中枢神经系统异常、先天性肾上腺皮质增生症、甲状腺功能

减退等疾病发生的性早熟，外源性雌激素摄入所致性早熟、药

物性肥胖、具有肥胖表型的遗传综合征、下丘脑性肥胖，肥胖伴

有糖代谢异常、非酒精性脂肪肝病等并发症，有精神病史，既往

曾接受抗性早熟药物治疗者。

１．４　治疗方法　两组均采取生活方式干预，进行饮食指导及
健康教育，纠正患儿的不良生活习惯，帮助其养成良好的生活

习惯；同时予注射用醋酸亮丙瑞林微球（上海丽珠制药有限公

司，国药准字Ｈ２００９３８５２，规格３．７５ｍｇ或北京博恩特药业有
限公司，国药准字 Ｈ２００９３８０９，规格３．７５ｍｇ）治疗。首次剂量

为３．７５ｍｇ，采取皮下注射治疗，后每４周用药１次，用药量体
质量≥３０ｋｇ者为３．７５ｍｇ，体质量 ＜３０ｋｇ者为１００μｇ／ｋｇ，随
访６个月。观察组在此基础上结合中医药滋阴泻火方治疗。
滋阴泻火方为本院协定方抗性早熟汤剂，药物组成：山药片

１５ｇ，茯苓１５ｇ，地黄５ｇ，知母３ｇ，玄参３ｇ，夏枯草１０ｇ等。用
量：每次服５０ｍＬ，每天２次，３个月为１个疗程，根据病情连用
１～２个疗程。
１．５　观察指标　①性早熟疗效标准［１４］：痊愈－女童的症状与
体征基本消失，性激素恢复青春期前水平，积分减少率９５％及
以上；显效 －女童症状与体征显著改善，性激素水平好转，
７０％≤积分减少率＜９５％；有效 －女童症状与体征改善，性激
素水平一定程度改善，３０％≤积分减少率 ＜７０％；无效 －积分
减少率３０％内。总有效率＝痊愈率＋显效率 ＋有效率。②比
较各组女童性早熟中医证候积分变化。女童主要证候包括主

症（乳房胀痛、怕热、五心烦热、盗汗）及次症（口渴、面部升火、

烦躁易怒、喜肥甘、口臭、目赤胀痛、便秘）、舌脉（舌质红、脉细

数或弦数），主症各项积分０、２、４、６分，对应无症状、轻度、中度
与重度，次症及舌脉各项积分０、１、２、３分，对应无症状、轻度、
中度与重度［１５］。③比较各组女童治疗前及６个月后性激素变
化，应用化学发光法测定女童 Ｅ２及 ＬＨ、ＦＳＨ水平。④比较各
组女童治疗前及６个月后子宫长度以及卵巢体积变化，采用超
声诊断仪进行测量。⑤比较各组女童治疗前及６个月后乳房
发育情况及ＢＭＩ。乳房发育情况［１６］：应用 Ｔａｎｎｅｒ乳房分期标
准进行评估。Ⅰ期为幼儿型（０分）；Ⅱ期乳头未增大，乳晕无
着色，乳房呈芽孢状隆起（１分）；Ⅲ期乳房、乳晕进一步增大，
两者在同一丘面上，乳头增大突起于皮面，乳晕开始着色（２
分）；Ⅳ期乳晕明显着色，可见乳窦小丘，乳晕在乳房上形成第
二个丘面隆起（３分）；Ⅴ期为成人型（４分），积分越高表示乳
房发育越成熟。ＢＭＩ＝体重（ｋｇ）／身高２（ｍ２）。⑥比较各组女
童骨龄。采用《中国人手腕部骨龄标准—中华０５》方法评估治
疗前及治疗６个月后骨龄。⑦比较各组女童治疗中不良反应
发生情况。

１．６　统计学方法　采用ＳＰＳＳ２６．０软件处理各组女童临床数
据，疗效、不良反应率等计数资料采用χ２检验，中医证候积分、
Ｅ２及ＬＨ、ＦＳＨ水平、子宫长度以及卵巢体积、乳房发育分期、骨
龄及ＢＭＩ等指标计量资料采用ｔ检验，Ｐ＜００５，差异具有统计
学意义。

２　结果
２．１　两组女童临床疗效比较　观察组女童治疗总有效率比对
照组女童治疗总有效率更高，Ｐ＜００５。见表１。
２．２　两组女童治疗前后中医证候积分变化　治疗前各组女童
的中医证候积分比较，Ｐ＞００５，治疗后各组女童中医证候积
分均下降，观察组女童治疗后中医证候积分低于对照组。见

表２。
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表１　两组中枢性性早熟伴单纯性肥胖女童临床疗效比较
单位：％

例数 痊愈 显效 有效 无效 总有效率

对照组 １１１ ６１（５４．９５） ２９（４７．５４） １２（１０．８１） ９（８．１１） （９１．８９）
观察组 １１０ ８８（８０．００） １０（９．０９） １０（９．０９） ２（１．８２） （９８．１８）
χ２值 － － － － － ４．６２１５
Ｐ值 － － － － － ０．０３１６

表２　两组中枢性性早熟伴单纯性肥胖女童治疗前后

中医证候积分变化（珋ｘ±ｓ） 单位：分

组别 例数 治疗时间 主症总积分 次症总积分 舌脉总积分

对照组 １１１ 治疗前 １８．２３±１．５２ １７．２３±１．２３ ３．２５±０．２３
治疗后 ６．２３±１．２３ ４．９５±０．５６ ０．６２±０．１５

观察组 １１０ 治疗前 １８．０６±２．０１ １６．９９±１．４２ ３．３３±０．１９
治疗后 ２．７３±０．７６＃ ２．０１±０．２６＃ ０．２０±０．０４＃

　　注：与各组治疗前比较，Ｐ＜００５；＃与对照组治疗后比较，Ｐ＜００５。

２．３　两组女童治疗前后性激素指标（Ｅ２及ＬＨ、ＦＳＨ）变化　治
疗前各组女童的性激素指标（Ｅ２及ＬＨ、ＦＳＨ）比较，Ｐ＞００５，治
疗后各组女童性激素指标（Ｅ２及ＬＨ、ＦＳＨ）均下降，观察组女童
治疗后性激素指标（Ｅ２及 ＬＨ、ＦＳＨ）比对照组更低，Ｐ＜００５。
见表３。

表３　两组中枢性性早熟伴单纯性肥胖女童治疗前后

性激素指标变化（珋ｘ±ｓ）

组别 例数 治疗时间 Ｅ２／（ｐｇ／ｍＬ） ＬＨ／（ｍＩＵ／ｍＬ） ＦＳＨ／（ｍＩＵ／ｍＬ）

对照组 １１１ 治疗前 ２８．６２±３．１４ ０．８５±０．０８ ６．４５±０．１６
治疗后 １９．１３±１．１５ ０．６０±０．０５ ３．４６±０．１４

观察组 １１０ 治疗前 ２８．６１±２．９９ ０．８７±０．０６ ６．３９±０．２０
治疗后 １５．９４±１．０７＃ ０．４１±０．０４＃ ２．１１±０．２５＃

　　注：与各组治疗前比较，Ｐ＜００５；＃与对照组治疗后比较，Ｐ＜００５。

２．４　两组女童治疗前后子宫长度以及卵巢体积变化　治疗前
各组女童的子宫长度以及卵巢体积比较，Ｐ＞００５，治疗后各
组女童子宫长度以及卵巢体积均指标均下降，观察组女童治疗

后子宫长度以及卵巢体积比对照组更小，Ｐ＜００５。见表４。
表４　两组中枢性性早熟伴单纯性肥胖女童治疗前后

子宫长度以及卵巢体积变化（珋ｘ±ｓ）

组别 例数 治疗时间 子宫／（ｍｍ） 左侧卵巢／（ｍＬ）右侧卵巢／（ｍＬ）

对照组 １１１ 治疗前 ３６．３２±０．４８ ２．７７±０．３０ ２．９９±０．２１
治疗后 ３２．７６±０．３６ １．９５±０．２０ ２．１０±０．１６

观察组 １１０ 治疗前 ３６．２８±０．５１ ２．７９±０．２８ ３．００±０．１９
治疗后 ３０．２５±０．３９＃ １．５８±０．１９＃ １．６８±０．１５＃

　　注：与各组治疗前比较，Ｐ＜００５；＃与对照组治疗后比较，Ｐ＜００５。

２．５　两组女童治疗前后乳房发育分期评分变化　治疗前各组
女童的乳房发育分期评分比较，Ｐ＞００５，治疗后各组女童乳
房发育分期评分均下降，观察组女童治疗后乳房发育分期评分

比对照组更低，Ｐ＜００５。见表５。
２．６　两组女童治疗前后 ＢＭＩ变化　治疗前各组女童的 ＢＭＩ
比较，Ｐ＞００５，治疗后各组女童年ＢＭＩ均下降，观察组女童治
疗后ＢＭＩ比对照组更低，Ｐ＜００５。见表６。
２．７　两组女童治疗前后骨龄变化　治疗前各组女童的骨龄比
较，Ｐ＞００５，治疗后各组女童骨龄均增大，观察组增大小于对
照组，Ｐ＜００５。见表７。

表５　两组中枢性性早熟伴单纯性肥胖患者治疗前后

乳房发育分期评分比较（珋ｘ±ｓ） 单位：分

组别 例数 治疗前 治疗后 ｔ值 Ｐ值

对照组 １１１ １．６９±０．１６ １．４１±０．２０ １１．５１７７ ０．００００
观察组 １１０ １．７０±０．１４ １．２８±０．１８ １９．３１７２ ０．００００
ｔ值 － ０．４９４３ ５．０７７５ － －
Ｐ值 － ０．６２１６ ０．００００ － －

表６　两组中枢性性早熟伴单纯性肥胖患者治疗前后

ＢＭＩ指数比较（珋ｘ±ｓ） 单位：ｋｇ／ｍ２

组别 例数 治疗前 治疗后 ｔ值 Ｐ值

对照组 １１１ ２０．６５±０．４７ １８．２３±０．６１ ３３．１０９３ ０．００００
观察组 １１０ ２０．５９±０．５０ １７．２３±０．５５ ４７．４０９９ ０．００００
ｔ值 － ０．９１９２ １２．７９５３ － －
Ｐ值 － ０．３５９０ ０．００００ － －

表７　两组中枢性性早熟伴单纯性肥胖患者治疗前后骨龄比较（珋ｘ±ｓ）
单位：岁

组别 例数 治疗前 治疗后 ｔ值 Ｐ值

对照组 １１１ ８．７４±０．１３ ９．２３±０．２０ ２１．６４２２ ０．００００
观察组 １１０ ８．７０±０．１９ ９．０２±０．１７ １３．１６４１ ０．００００
ｔ值 － １．８２４９ ８．４０６７ － －
Ｐ值 － ０．０６８０ ０．００００ － －

２．８　两组女童治疗不良反应比较　观察组与对照组女童不良
反应率均较低，Ｐ＞００５。见表８。
表８　两组中枢性性早熟伴单纯性肥胖女童治疗不良反应比较

单位：例（％）

组别 例数
胃肠道

反应

肝肾功能

异常

注射部位

反应

总不良

反应

对照组 １１１ １（０．９０） １（０．９０） ２（０．００） （１．８０）
观察组 １１０ ３（０．９１） ０（０．００） ０（０．９１） （１．８２）
χ２值 － － － － ０．０００１
Ｐ值 － － － － ０．９９２７

３　讨论
中医中并无“性早熟”病名，将其归属于“乳疬”“月经先

期”范畴，多认为是肾阴不足，无以制阳导致发育提前［１７－１９］。

中医关于性早熟相关记载较多［２０－２１］。《素问·上古天真论

篇》记载：“女子七岁，肾气盛，齿更发长；二七而天癸至，任脉

通，太冲脉盛……”其详细记载了女子出生到成年期各个阶段

生长发育情况，且肾起着重要作用［２２］。女童属纯阳之体，中医

认为，“阳常有余，阴常不足”［２３］。后天环境与饮食等因素导

致女童阴阳失衡，阴虚火旺则天癸早至［２４－２５］。中医认为，性早

熟病变与肝肾脾相关，肝肾阴虚，横逆犯脾，脾土受侮，水津失

布，酿生痰湿，痰湿之邪堆积化为膏脂，则女童形体肥胖，故而

性早熟女童多伴肥胖之症［２６］。临床发现，性早熟肥胖女童以

阴虚火旺证多见，其次为肝郁化火与痰湿阻滞，故而以滋阴泻

火之法治疗可取得较好临床效果［２７－３０］。

滋阴泻火方治疗性早熟伴单纯性肥胖女童疗效较佳，值得

应用。滋阴泻火方是由山药片、茯苓、生地黄、知母、玄参、夏枯

草等中药组成，方中茯苓可利水渗湿，健脾，宁心安神；生地黄

可滋阴补肾、清热凉血；知母可止渴除烦、通便润燥；玄参可滋

阴凉血、泻火解毒、滋肾养阴；夏枯草可清肝泻火、散结消肿。

８０２
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诸药配伍共行健脾疏肝、滋阴泻火、清热解毒、燥湿除烦等功

效，可较好改善性早熟伴单纯性肥胖女童病症。本研究数据显

示，观察组女童治疗总有效率比对照组女童治疗总有效率更

高，Ｐ＜００５，提示滋阴泻火方治疗性早熟伴单纯性肥胖女童
具有临床效果。性早熟伴单纯性肥胖女童多出现乳房胀痛、怕

热、五心烦热、盗汗、口渴、面部升火、烦躁易怒等临床病症［３１］，

而滋阴泻火方具有健脾疏肝、滋阴泻火、清热解毒、燥湿除烦等

功效，可较好改善患儿病症［３２］。Ｅ２及ＬＨ、ＦＳＨ为性激素指标，
女童中枢性性早熟疾病时 Ｅ２及 ＬＨ、ＦＳＨ水平上升，患儿出现
相关病症，而患儿经滋阴泻火方治疗后，性激素水平下降，故而

患儿病症改善，恢复较好。观察组女童的子宫长度以及卵巢体

积小于对照组，乳房发育分期评分低于对照组女童，Ｐ＜００５，
提示滋阴泻火方可延缓性早熟伴单纯性肥胖女童第二性特征

过度发育。观察组女童骨龄及 ＢＭＩ指数均低于对照组，Ｐ＜
００５，提示滋阴泻火方治疗性早熟伴单纯性肥胖女童可一定程
度改善患儿骨龄，改善其肥胖情况。观察组与对照组女童不良

反应率均较低，Ｐ＞００５，提示滋阴泻火方治疗性早熟伴单纯
性肥胖女童较为安全可靠。由于本研究观察期６个月，相对较
短，研究结果可能存在一定偏倚，需要积累更长期的疗效及安

全性数据进一步研究。

综上所述，滋阴泻火方治疗性早熟伴单纯性肥胖女童临床

疗效甚佳，患儿经治疗后性激素水平下降，可抑制第二性特征

过度发育，改善患儿病症，同时改善其肥胖之症，治疗安全

可靠。
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