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基于HPA轴探讨平动汤治疗注意力缺陷多动障碍患儿的疗效*
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  [摘要] 目的 基于下丘脑-垂体-肾上腺轴(HPA轴)探讨平动汤治疗注意力缺陷多动障碍(ADHD)患儿

的疗效。方法 选取2014年9月至2018年1月该院收治的80例ADHD患儿,采用随机数字表法将患儿分为

观察组与对照组,每组各40例。对照组给予常规治疗,观察组在常规治疗基础上给予平动汤治疗。比较两组

患儿治疗前和治疗8周后的症状变化[中医症状积分、中文版注意缺陷多动障碍评估量表-父母版(SNAP-Ⅳ)评

分、家长用阿肯巴克儿童行为量表(CBCL)评分、剑桥神经科检查(CNI)软体征测试分量表评分、数字划销测验

(NCT)失误率],两组HPA轴指标[促肾上腺皮质激素(ACTH)、皮质醇(CORT)]水平,以及治疗后不良反应

发生情况。结果 治疗8周后,观察组中医症状积分、SNAP-Ⅳ评分、CBCL评分、CNI软体征测试分量表评分、
NCT失误率、血清ACTH水平均明显低于对照组(P<0.05),血清CORT水平明显高于对照组(P<0.05);观

察组不良反应发生率明显低于对照组(0
 

vs.
 

15.00%,P<0.05)。结论 平动汤可调节 HPA轴,促进ADHD
患儿病情恢复。
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  [Abstract] Objective To

 

explore
 

the
 

mechanism
 

of
 

Pingdong
 

decoction
 

in
 

treating
 

children
 

with
 

atten-
tion

 

deficit
 

hyperactivity
 

disorder
 

(ADHD)
 

based
 

on
 

the
 

hypothalamus-pituitary-adrenal
 

(HPA)
 

axis.
Methods A

 

total
 

of
 

80
 

children
 

with
 

ADHD
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital
 

from
 

September
 

2014
 

to
 

January
 

2018
 

were
 

selected
 

and
 

divided
 

into
 

the
 

observation
 

group
 

and
 

the
 

control
 

group
 

by
 

random
 

number
 

table
 

method,
with

 

40
 

children
 

in
 

each
 

group.The
 

control
 

group
 

was
 

given
 

routine
 

treatment
 

and
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

given
 

Pingdong
 

decoction.The
 

changes
 

of
 

children's
 

symptoms
 

[traditional
 

Chinese
 

medicine
 

symptom
 

score,
Chinese

 

version
 

of
 

Swanson
 

Nolan
 

and
 

Pelham
 

version
 

Ⅳ
 

scale
 

parent
 

form
 

(SNAP-Ⅳ),parents'
 

Achenbach'
s

 

children's
 

behavior
 

check
 

list
 

(CBCL),Soft
 

Signs
 

Test
 

Subscale
 

of
 

Cambridge
 

neurological
 

inventory
 

(CNI),
error

 

rate
 

of
 

number
 

cancellation
 

test
 

(NCT)],HPA
 

axis
 

indicators
 

[adrenocorticotropic
 

hormone
 

(ACTH),
cortisol

 

(CORT)]
 

and
 

adverse
 

reactions
 

before
 

and
 

8
 

weeks
 

after
 

treatment
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

2
 

groups.Results After
 

8
 

weeks
 

of
 

treatment,traditional
 

Chinese
 

medicine
 

symptom
 

score,SNAP-Ⅳ
 

score,
CBCL

 

score,Soft
 

Signs
 

Test
 

Subscale
 

of
 

CNI
 

score,error
 

rate
 

of
 

NCT,serum
 

ACTH
 

were
 

lower
 

in
 

the
 

obser-
vation

 

group
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05),serum
 

CORT
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).The
 

incidence
 

of
 

adverse
 

reactions
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

con-
trol

 

group
 

(0
 

vs.
 

15.00%,P<0.05).Conclusion Pingdong
 

decoction
 

can
 

regulate
 

the
 

HPA
 

axis
 

and
 

pro-
mote

 

the
 

recovery
 

of
 

children
 

with
 

ADHD.
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  注意力缺陷多动障碍(attention
 

deficit
 

and
 

hy-
peractivity

 

disorder,ADHD)是一种多见于儿童的精

神障碍性疾病,目前治疗药物主要是中枢兴奋剂,如
盐酸哌甲酯,但不良反应较为常见,尤其是学龄前儿

童,多不主张应用中枢兴奋剂。因此,较为安全、可靠

的中医疗法成为目前的研究热点[1]。以往动物实验

证实,中药治疗ADHD的疗效高于常规西药,但应用

于临床是否能取得相似效果尚不明确,且中药种类繁

多,如何配伍能增加患儿受益仍有待研究[2]。目前关

于ADHD的发病机制尚未完全明确。有研究指出,
ADHD发生与下丘脑-垂体-肾上腺轴(hypothalamic-
pituitary-adrenal

 

axis,HPA轴)相关,并受神经-免疫-
内分泌(neuro-immuno-endocrinology,NIE)调控,其
中神经、内分泌系统与 ADHD的关系在以往资料中

已明确,而与免疫系统间的关系尚在探索阶段[3]。本

研究选取80例 ADHD患儿,基于 HPA轴探讨平动

汤调节 ADHD 患儿免疫功能的作用机制,现报道

如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2014年9月至2018年1月本院收治的80
例ADHD患儿,采用随机数字表法分为观察组和对

照组,各40例。纳入标准:符合ADHD诊断标准[4],

符合《中医儿科学》[5]中心肝火旺证标准。排除标准:
(1)合并癫痫和其他行为、精神障碍者;(2)有脑内器

质性病变者;(3)年龄小于6岁或大于18岁者;(4)合
并心血管、肝、肾或造血系统等严重疾病者;(5)有相

关药物过敏史者。观察组年龄6~18岁,病程0.5~
7.0年;对照组年龄6~18岁,病程1.0~7.0年。两

组性别、年龄、病程、临床类型等一般资料比较,差异

无统计学意义(P>0.05),均衡可比,见表1。本研究

经本院伦理委员会审核批准,所有患儿监护人均签署

知情同意书。
1.2 方法

1.2.1 治疗方法

对照组给予常规治疗:盐酸哌甲酯缓释片(西安

杨森 制 药 有 限 公 司 生 产,商 品 名:专 注 达,批 号:
J20150013),每天1次,每次18

 

mg,晨服,病情严重每

次可增加18
 

mg,最高剂量为54
 

mg。观察组在常规

治疗基础上给予平动汤治疗,组方:磁石15
 

g,炒白芍

10
 

g,广郁金10
 

g,红景天10
 

g,生地10
 

g,石菖蒲10
 

g,益智仁10
 

g,钩藤10
 

g,炒枣仁6
 

g,醋柴胡6
 

g,采
用中药免煎颗粒剂(江阴天江药业有限公司生产,批
号:1408025),由本院中药房统一提供,每天1剂,早、
晚温服。两组均连续服药8周为1个疗程,观察时间

为1个疗程。

表1  两组一般资料比较(n=40)

组别 性别(男/女,n/n) 年龄(x±s,岁) 病程(x±s,年)
临床类型[n(%)]

多动冲动型 注意缺陷型 混合型

观察组 21/19 10.56±2.23 2.45±0.94 8(20.00) 10(25.00) 22(55.00)

对照组 24/16 10.61±2.25 2.42±0.68 9(22.50) 11(27.50) 20(50.00)

1.2.2 观察指标

(1)比较两组治疗前、治疗8周后症状变化:中医

症状积分[6]、中文版注意缺陷多动障碍评估量表-父母

版(SNAP-Ⅳ)评分、家长用阿肯巴克儿童行为量表

(CBCL)评分、剑桥神经科检查(CNI)软体征测试分量

表评分(检测神经系统软体征)、数字划销测验(NCT)
失误率。(2)比较两组治疗前、治疗8周后血清促肾

上腺皮质激素(ACTH)、皮质醇(CORT)水平:清晨

空腹抽取静脉血5
 

mL,3
 

000
 

r/min离心10
 

min,以
ELISA法检测血清ACTH、CORT水平。(3)比较两

组不良反应发生情况。
1.3 统计学处理

采用SPSS22.0统计软件进行数据分析,计量资

料以x±s表示,组间比较采用独立样本t检验,组内

治疗前后比较采用配对样本t检验;计数资料用例数

或百分比表示,组间比较采用χ2 检验。以P<0.05
为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 两组治疗前后症状比较

治疗8周后,两组中医症状积分、SNAP-Ⅳ评分、
CBCL评分、CNI软体征测试分量表评分、NCT失误

率均较治疗前明显降低(P<0.05),且观察组明显低

于对照组(P<0.05),见表2。
2.2 两组治疗前后血清ACTH及CORT水平比较

   

治疗8周后,两组血清 ACTH 水平均较治疗前

明显降低(P<0.05),血清CORT水平均较治疗前明

显升高(P<0.05),且观察组血清ACTH水平明显低

于对照组(P<0.05),血清CORT水平明显高于对照

组(P<0.05),见表3。
2.3 两组不良反应发生情况比较

对照组发生咳嗽2例,咽喉痛1例,失眠1例,胃
肠道反应2例,不良反应发生率为15.00%(6/40);观
察组未见不良反应发生。两组不良反应发生率比较,
差异有统计学意义(χ2=6.487,P=0.011)。
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表2  两组治疗前后症状比较(n=40,x±s)

组别 时间 中医症状积分(分) SNAP-Ⅳ评分(分) CBCL评分(分)
CNI软体征测

试分量表评分(分)
NCT失误率(%)

观察组 治疗前 25.86±13.32 43.25±9.66 108.82±27.79 15.22±3.11 51.18±7.49
治疗8周后 6.74±3.91ab 10.41±4.66ab 36.33±7.91ab 4.08±1.08ab 17.25±4.19ab

对照组 治疗前 25.11±12.86 42.97±8.75 106.59±30.23 15.26±2.97 51.22±6.85
治疗8周后 8.35±2.86a 13.67±5.03a 42.76±8.07a 6.14±0.95a 20.61±5.33a

  a:P<0.05,与同组治疗前比较;b:P<0.05,与对照组治疗8周后比较。

表3  两组治疗前后血清ACTH及CORT水平比较

   (n=40,x±s)

组别 时间 ACTH(×10-3μg/L) CORT(nmol/L)

观察组 治疗前 34.53±5.84 217.74±84.49

治疗8周后 26.87±4.65ab 321.06±74.47ab

对照组 治疗前 34.78±5.67 219.03±81.56

治疗8周后 28.65±4.71a 282.11±66.79a

  a:P<0.05,与同组治疗前比较;b:P<0.05,与对照组治疗8周后

比较。

3 讨  论

  学龄期儿童ADHD患病率为3%~6%,其中部

分患儿症状可持续至青少年甚至成年期,造成社会功

能缺失,并增加罹患其他精神障碍的风险。因此,研
究ADHD的治疗方法对促进疾病转归意义重大[7]。
盐酸哌甲酯缓释片是一种中枢兴奋剂,可改善ADHD
患儿症状[8],但近年来研究显示单一依赖盐酸哌甲酯

获得的临床疗效有限,故需联合其他疗法[9]。本研究

结果显示,观察组给予平动汤治疗8周后,中医症状

积分、SNAP-Ⅳ评分、CBCL评分、CNI软体征测试分

量表评分、NCT失误率均明显低于对照组,且无不良

反应发生,提示与常规盐酸哌甲酯治疗相比,联合平

动汤可有效改善 ADHD患儿活动过度、注意时间短

暂、注意力不集中等临床症状,且安全可靠。
中医中ADHD属于“健忘”“躁动”等,辨证分型

目前尚无定论,但临床中辨证思路基本从3个方面分

析,主要分为心肝火旺、肝肾阴虚及痰火内扰3种。
而小儿阳常有余,兼之心肝有余,易引起心肝火旺,出
现心烦失眠、神志错乱、狂躁谵语、多动不宁,因此,治
疗以疏肝解郁、清心平肝、滋阴清热为主。平动汤组

方中磁石、炒白芍、钩藤、炒枣仁可宁心安神、平肝潜

阳、聪耳明目、止汗敛汗,为君药;广郁金、红景天、生
地可活血行气、解郁清心、理气养血、清热凉血、养阴

生津,为臣药;并佐以石菖蒲、益智仁,可开窍豁痰、化
湿开胃、醒神益智、温脾摄涎,暖肾固精;同时配合醋

柴胡为使药,能缓和升散之性,增强疏肝理气作用,诸
药合用泻肝而不伤肝气,升散而不助火势,相得益

彰[10-11]。
现代医学认为,平动汤组方磁石含有四氧化三铁

(Fe3O4),可抗惊厥、镇静,增加血红蛋白含量,增强中

性粒细胞吞噬反应;炒白芍含有芍药甙,可改善心肌

血流灌注,增加冠状动脉血流量,扩张血管、护肝;钩
藤可镇静,阻滞交感神经和神经节,抑制神经末梢递

质释放,抑制高水平多巴胺引起的细胞凋亡,保护脑

神经细胞;炒枣仁有镇静催眠,以及抗心律失常、抗心

肌缺血作用;广郁金具有免疫抑制、抗变态反应、保肝

利胆、促眠、调节内分泌等作用;红景天有神经保护、
抗疲劳、增强心功能、调节内分泌等作用;生地可镇

静,调节内分泌,改善肾功能,抗过敏、抗炎,调控垂体-
肾上腺皮质系统;石菖蒲具有镇静,抗惊厥、抗抑郁,
改善学习记忆等作用;益智仁具有强心、扩张血管、利
尿,抑制前列腺素合成,改善体质与营养等作用;醋柴

胡可镇静、镇痛,抗肝损伤,减少自主活动,抑制条件

反射,促进免疫功能,多种药物联合,能从多靶点作

用,故疗效较佳[12]。
正常生理过程中,应激可通过激活下丘脑作用于

HPA轴,调节ACTH、CORT释放,引发警觉性、注意

增加等[13]。研究发现,ADHD患者HPA轴对应激呈

现低反应性[14]。国外相关资料指出,ADHD患儿呈

现出异常CORT分泌规律,凌晨时较高,早晨8点较

低,尤其是多动-冲动型患儿,可见 HPA轴低反应性

与ADHD行为表现有关[15]。本研究ADHD患儿存

在HPA轴异常,治疗8周后两组血清ACTH水平均

较治疗前降低,血清CORT水平均较治疗前升高,且给

予平动汤的观察组改善更为明显,并伴临床症状显著改

善,提示平动汤可通过激活 HPA轴促进ADHD患儿

病情改善,但激活 HPA轴的机制仍不清楚,有待后续

进一步探讨。
综上所述,平动汤可改善ADHD患儿活动过度、

注意时间短暂、注意力不集中等临床症状,可能与调

节HPA轴有关。
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