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升陷汤治疗气虚型早期帕金森病自主神经功能障碍的
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［摘要］ 目的：研究升陷汤治疗气虚型早期帕金森病自主神经功能障碍的安全性和有效性。方法：将 82 例符合纳入标准

的患者随机分为对照组和中药组，各 41 例，在西医规范化治疗基础上，中药组加用升陷汤，对照组加用安慰剂，连续治疗 12 周。

治疗前后分别采用帕金森病自主神经功能评定量表、帕金森病统一评分量表、帕金森病中医气虚症状评分评估临床疗效，并对

血清谷胱甘肽过氧化物酶和血清超氧化物歧化酶水平、每日普拉克索和多巴丝肼用量及安全性指标进行检测、评估。结果：与

本组治疗前比较，治疗后对照组帕金森病自主神经功能评定量表总分、消化系统症状评分、泌尿系统症状评分和体温调节功能

评分显著升高（P<0.01），中药组帕金森病自主神经功能评定量表总分、消化系统症状评分、泌尿系统症状评分和体温调节功能

评分明显降低（P<0.05，P<0.01），两组心血管系统症状评分、瞳孔调节功能评分、性功能评分无意义；治疗后与对照组比较，中

药组帕金森病自主神经功能评定量表总分、消化系统症状评分、泌尿系统症状评分和体温调节功能评分明显降低（P<0.05，

P<0.01），心血管系统症状评分、瞳孔调节功能评分、性功能评分差异无统计学意义。与本组治疗前比较，治疗后对照组帕金森

病中医气虚症状评分总分、主证评分、次证评分无意义，中药组帕金森病中医气虚症状评分总分、次证评分降低（P<0.01），中药

组主证评分差异无统计学意义。与本组治疗前比较，两组帕金森病统一评分量表积分、血清谷胱甘肽过氧化物酶和超氧化物

歧化酶水平、普拉克索和多巴丝肼每日用量差异无统计学意义；治疗后与对照组比较，中药组帕金森病统一评分量表积分、血

清谷胱甘肽过氧化物酶和超氧化物歧化酶水平、普拉克索和多巴丝肼每日用量差异无统计学意义。安全性指标未见异常。

结论：在西医规范化治疗基础上，给予升陷汤治疗可以有效改善气虚型早期帕金森病自主神经功能障碍患者的消化系统、泌尿

系统和体温调节等自主神经症状及气虚症状，且具有良好的安全性。
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［［Abstract］］ Objective：：To investigate the efficacy and safety of Shengxiantang in the treatment of early

Parkinson's disease with autonomic dysfunction of Qi deficiency pattern. Method：：A total of 82 eligible patients

were randomized into control group（41 cases）and traditional Chinese medicine（TCM）group（41 cases）. On

the basis of standardized treatment of western medicine，TCM group was prescribed Shengxiantang while control

group were treated with placebo for 12 consecutive weeks additionally. Scale for Outcomes in Parkinson's

Disease-Autonomic（SCOPA-AUT） questionnaire， Unified Parkinson's Disease Rating Scale（UPDRS），

Traditional Chinese Medicine Qi Deficiency Symptom Score of Parkinson's Disease（TCMQDSSPD），serum

levels of glutathione peroxidase（GPx）and superoxide dismutase（SOD），daily dosage of pramipexole and

levodopa and benserazide hydrochloride，and safety index were evaluated both before and after treatment.

Result：： After treatment， the total score of SCOPA-AUT， gastrointestinal score， urinary score， and

thermoregulatory score in the control group were higher than those before treatment（P<0.01），while the above

sores in the TCM group were lower than those before treatment（P<0.05， P<0.01）. In addition， the

cardiovascular score，pupillomotor score，and sexual score in two groups showed no significant difference from

those before treatment. After treatment，the total score of SCOPA-AUT，gastrointestinal score，urinary score，

and thermoregulatory score in the TCM group were lower than those in the control group（P<0.05，P<0.01），
and cardiovascular score，pupillomotor score，and sexual score showed no significant difference between two

groups. After treatment，the total score of TCMQDSSPD，main symptom scores，and minor symptom scores in

the control group had no significant difference from those before treatment. The total score of TCMQDSSPD and

minor symptom scores of TCM group were lower than those before treatment（P<0.01），while the main

symptom scores of the TCM group showed no significant difference from those before treatment. After

treatment，the UPDRS score，serum GPx and SOD levels，and daily dosage of pramipexole and levodopa and

benserazide hydrochloride demonstrated no significant difference from those before treatment in the two groups

and between the two groups. No abnormality was found in the safety indexes. Conclusion：： Based on the

standardized treatment of western medicine，Shengxiantang can effectively and safely improve the autonomic

symptoms of gastrointestinal system，urinary system，and thermoregulation，as well as the symptoms of Qi

deficiency syndrome in early Parkinson's disease with autonomic dysfunction.

［［Keywords］］ Parkinson's disease；autonomic dysfunction；integrated traditional Chinese and western

medicine；Shengxiantang

帕金森病（PD）是一种中老年常见的神经变性

疾病，以黑质多巴胺能神经元变性缺失和路易小体

形成为病理特征。自主神经功能障碍是 PD 最为常

见的一类非运动症状，临床表现存在复杂性、多样

性、异质性，可见便秘、多汗、溢脂性皮炎、流涎、吞

咽困难、性功能障碍、排尿障碍、体位性低血压等症

状［1-2］。PD 患者自主神经功能障碍的发病率高达

70%~80%，可以早于或伴随运动症状而发生，甚至

贯穿于 PD 的始终，严重影响着患者的生活质量［3-5］。

遗憾的是，目前循证医学所推荐的 PD 自主神经功

能障碍的西医治疗策略证据有限，且疗效并不显

著［6］。秉承“病证结合，诊治协同”的理念，本领域的

专家共识提出中西医结合方案有望进一步提高 PD

自主神经功能障碍的疗效［7］。本课题组长期开展中

西医结合防治 PD 的临床工作［8-10］，本研究发现 PD

自主神经功能障碍的一系列症状表现可归属于中

医自汗、盗汗、便秘、眩晕、癃闭等范畴，多见气虚证

的特点，基于张锡纯先生的“大气”理论，本研究所

用的方药源于《医学衷中参西录》之升陷汤，方中黄

芪，补中益气，升举清阳，为君药；柴胡为少阳之药，

能引大气之陷者自左上升，升麻为阳明之药，能引

大气之陷者自右上升，共为臣药；知母，滋阴润燥，

亦可制约黄芪温热之性，为佐药；桔梗为药中之舟

楫，载诸药之力上达胸中，为使药；综观全方，药性

平和，共奏补中益气，升阳举陷之功效。为初步探

索具有确切疗效的 PD 自主神经功能障碍的中西医
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结合治疗方案，本研究采用区组随机、双盲、安慰剂

对照的研究方法，评价升陷汤治疗气虚型早期 PD

伴发自主神经功能障碍的临床疗效和安全性。

1 资料与方法

1.1 一般资料 连续收集 2016 年 7 月至 2019 年

6 月于上海中医药大学附属岳阳中西医结合医院神

经内科门诊就诊的 PD 患者，将符合纳入标准的

82 例患者 1∶1 区组随机分为对照组和中药组，治疗

药物分配及疗效评估均采用双盲设计。对照组入

组患者 41 例，脱落 4 例，完成研究 37 例，女性 20 例，

男性 17 例，年龄（68.62±5.96）岁，病程（26.51±8.28）
月。中药组入组患者 41 例，脱落 3 例，完成研究

38 例，女性 19 例，男性 19 例，年龄（66.92±7.52）岁，

病程（25.32±8.45）月。两组患者入组时年龄、性别、

身高、体质量、文化、病程、Hoehn & Yahr评级及各项

观察指标等差异无统计学意义，具有可比性。本研

究通过上海中医药大学附属岳阳中西医结合医院

伦理委员会审批（2015 伦理审查 053 号）。
1.2 诊断标准 PD 诊断标准依据英国 PD 协会脑

库临床诊断标准［11］，并符合中华医学会神经病学分

会 PD 及运动障碍学组制定的中国 PD 的诊断标

准［12］。第一步，诊断帕金森综合征：①运动迟缓；
②至少下列三项之一：肌强直、静止性震颤（4~

6 Hz）、姿势不稳（非视觉、前庭、小脑、本体感觉障碍

引起）。第二步，PD 的排除标准：①反复卒中伴 PD

特征的渐进性进展病史；②反复脑外伤史；③确切

的脑炎史；④动眼危象；⑤症状初发时有精神镇静

药物使用史；⑥症状持续缓解；⑦一个以上的亲属

受累；⑧起病 3 年后仅有严格的单侧体征；⑨进行性

核上性麻痹；⑩小脑体征；⑪疾病早期出现严重的

自主神经系统受累；⑫疾病早期出现严重痴呆伴有

记忆、语言和执行功能受损；⑬Babinski 征阳性；
⑭CT 示脑肿瘤或交通性脑积水；⑮对大剂量左旋多

巴治疗无效（排除吸收障碍）；⑯有 MPTP 接触史。

第三步，支持 PD 的阳性标准（3 项以上诊断 PD）：
①单侧起病；②静止性震颤；③病程呈进展性；④症

状或体征不对称，发病侧重；⑤对左旋多巴治疗的

反应好；⑥左旋多巴治疗后出现严重的异动症；
⑦对左旋多巴治疗有效持续 5 年以上；⑧病程 10 年

以上。

早期 PD 的诊断标准根据中国 PD 治疗指南（第

三版）：Hoehn & Yahr 1~2.5 级诊断为 PD 的早期［13］。

气虚证中医证候诊断标准根据中药新药临床

研究指导原则［14］。主证为气短、乏力、神疲、脉虚；

次证为自汗、懒言、舌淡。具备主证 2 项及次证 1 项

即可诊断［14］。

1.3 纳入标准 符合原发性 PD的诊断标准，并且伴

发自主神经功能障碍；中医辨证属气虚型；Hoehn &

Yahr 分级为 1~2.5 级；年龄在 30~79 岁；受试者自愿

加入本研究，并签署知情同意书。

1.4 排除标准 不符合诊断标准和纳入标准者；正
在接受可能影响本研究疗效判断的药物治疗者；曾
接受手术治疗 PD 的患者；脑炎、神经梅毒、脑外伤、

一氧化碳中毒、接触 MPTP 等病史；因心脑血管、肝

肾、造血系统等有严重器质性疾病不能完成本研究

者；精神疾病患者；过敏体质者；孕妇或哺乳期患

者；近 3 个月内参加其他临床试验者。

1.5 治疗方法 入组患者根据指南用药原则进行

抗 PD 基础治疗，给予盐酸普拉克索片（0.25 mg/片，

勃 林 格 殷 格 翰 公 司 ，国 药 准 字 H20140917，批 号

101243）、多巴丝肼片（250 mg/片，罗氏制药有限公

司，国药准字 H10930198，批号 SH5742）口服。在此

基础上，中药组加用升陷汤颗粒（生黄芪 18 g、知母

9 g、柴胡 4.5 g、桔梗 4.5 g、升麻 3 g，华润三九医药股

份有限公司，批号 1602004S），对照组服用颜色、气

味、外观、包装等同的安慰剂颗粒（华润三九医药股

份有限公司，批号 1602004S）。每次将 1 包颗粒制剂

充分溶解于 150 mL 温水后口服，每日 2 次，连续服

用 12 周。

1.6 疗效评价指标 治疗前后帕金森病自主神经

功能评定量表（SCOPA-AUT）［2］评分为主要观察指

标，帕金森病统一评分量表（UPDRS）积分［12］、帕金

森病中医气虚症状评分（TTCMQDSSPD）、血清谷

胱甘肽过氧化物酶（GPx）和血清超氧化物歧化酶

（SOD）水平为次要观察指标。血清 GPx 采用分光

光度法检测，试剂盒（南京建成生物工程研究所，批

号 A006-1-1）。血清 SOD 采用黄嘌呤氧化酶法检

测，试剂盒（南京建成生物工程研究所，批号 A001-

1-2）。
1.7 统计学方法 应用 STATA 7 统计软件进行双

侧检验，计量资料采用 x̄ ± s 描述，P<0.05 被定义为

差异具有统计学意义。同组治疗前后比较，正态分

布且方差齐的数据采用配对 t 检验，非正态分布或

方差不齐的数据采用配对秩符号检验；两组治疗同

期比较，正态分布且方差齐的数据采用成组 t 检验，

非正态分布或方差不齐的数据采用成组 Wilcoxon

秩和检验。
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2 结果

2.1 两组患者 SCOPA-AUT 评分比较 治疗前，两

组患者 SCOPA-AUT 总分及各亚群症状评分差异无

统计学意义，有可比性。与本组治疗前比较，对照

组 SCOPA-AUT 总分、消化系统症状评分、泌尿系统

症状评分和体温调节功能评分均显著升高（P<

0.01），中药组 SCOPA-AUT 总分、消化系统症状评

分、泌尿系统症状评分和体温调节功能评分明显降

低（P<0.05，P<0.01），心血管系统症状、瞳孔调节功

能、性功能评分无意义。治疗后与对照组比较，中

药组 SCOPA-AUT 总分、消化系统症状评分、泌尿系

统症状评分和体温调节功能评分明显降低（P<0.05，

P<0.01），心血管系统症状、瞳孔调节功能、性功能评

分差异无统计学意义。见表 1。

2.2 两组患者 UPDRS 积分比较 治疗前，两组患

者 UPDRS 积分无差异，有可比性。与本组治疗前

比较，两组 UPDRS 积分变化差异无统计学意义。

治疗后与对照组比较，中药组 UPDRS 积分变化差

异无统计学意义。见表 2。

2.3 两组患者 TCMQDSSPD 评分比较 治疗前，

两组患者 TCMQDSSPD 总分、主证和次证评分差异

无统计学意义，有可比性。与本组治疗前比较，中

药组 TCMQDSSPD 总分、次证评分显著降低（P<

0.01），中药组主证评分及对照组总分、主证和次证

评分变化无意义。治疗后与对照组比较，中药组

TCMQDSSPD 总分、主证和次证评分差异无统计学

意义。见表 3。

2.4 两组患者血清 GPx 和 SOD 比较 治疗前，两

组患者血清 GPx 和 SOD 水平差异无统计学意义，有

可比性。与本组治疗前比较，两组血清 GPx 和 SOD

水平差异无统计学意义。治疗后与对照组比较，中

药组血清 GPx 和 SOD 水平差异无统计学意义 。

见表 4。

2.5 两组患者西药使用情况比较 治疗前，两组患

者普拉克索、多巴丝肼的每日用量差异无统计学意

义，有可比性。与本组治疗前比较，两组普拉克索、

多巴丝肼的每日用量差异无统计学意义。治疗后

与对照组比较，中药组普拉克索、多巴丝肼的每日

用量差异无统计学意义。见表 5。

2.6 不良反应及安全性评价 治疗前后对照组和

中药组患者的血常规、尿常规、粪常规、肝功能、肾

功能、心电图等各项安全性指标无明显异常改变，

本临床研究过程中未出现严重不良事件。

3 讨论

虽然临床上 PD 以四大运动症状为主要特征，

表 1 两组患者 SCOPA-AUT评分比较（x̄± s）

Table 1 Comparison of SCOPA-AUT scores between two groups（x̄± s） 分

组别

对照组

中药组

例数

37

38

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

总分

12.86±3.33

14.19±3.412）

12.74±3.85

11.03±3.782，4）

消化系统症状

4.86±2.08

5.43±2.132）

4.97±2.17

4.24±2.192，3）

泌尿系统症状

3.95±2.01

4.35±1.982）

3.74±2.13

3.39±2.021，3）

心血管系统症状

0.95±1.00

0.86±1.00

0.97±0.94

0.92±0.97

体温调节功能

1.92±1.38

2.24±1.342）

1.74±1.43

1.37±1.341，4）

瞳孔调节功能

0.35±0.59

0.41±0.64

0.45±0.65

0.34±0.58

性功能

0.84±0.69

0.89±0.74

0.87±0.78

0.76±0.75

注：与本组治疗前比较 1）P<0.05，2）P<0.01；与对照组治疗后比较 3）P<0.05，4）P<0.01

表 2 两组患者 UPDRS积分比较（x̄± s）

Table 2 Comparison of UPDRS scores between two groups（x̄± s）

组别

对照组

中药组

例数

37

38

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

UPDRS 积分/分

21.19±8.20

21.27±8.07

20.84±6.59

20.95±6.35

表 3 两组患者 TCMQDSSPD比较（x̄± s）

Table 3 Comparison of TCMQDSSPD between two groups（x̄± s）

分

组别

对照组

中药组

例数

37

38

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

总分

28.57±6.37

29.03±6.89

28.89±7.20

28.16±7.651）

主证评分

13.92±4.13

13.95±4.08

14.39±3.97

14.24±4.14

次证评分

14.65±3.74

15.08±4.13

14.50±4.09

13.92±4.301）

注：与本组治疗前比较 1）P<0.01

表 4 两组患者血清 GPx和 SOD水平比较（x̄± s）

Table 4 Comparison of serum GPx and SOD level between two

groups（x̄± s）

组别

对照组

中药组

例数

37

38

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

GPx/U·L-1

119.86±18.33

120.84±16.46

117.95±14.42

123.66±15.22

SOD/U·mL-1

131.43±24.18

132.76±22.43

132.97±18.55

136.89±18.45
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但其非运动症状不容忽视，后者亦是患者生存质量

的决定因素，并且与预后密切相关［1，15］。著名的

Braak 病理分期理论认为，PD 的病理改变起始于延

髓、嗅球，进而按照延髓-中脑-新皮质的顺序阶段性

发展，该理论很好地解释了患者自主神经功能障

碍、嗅觉障碍、情绪障碍、睡眠障碍等非运动症状的

出现要早于运动症状的发生［16-17］。其中，自主神经

功能障碍是 PD 最为突出的一类非运动症状，根据

Heiko Braak 的观点，当迷走神经背核受损时，可出

现相应部位的自主神经功能障碍，临床多见便秘、

流涎、吞咽困难等症状［16-17］；也有学者发现当下丘

脑、交感和副交感神经系统、肾上腺髓质及支配心

脏、胃肠、盆腔的神经丛受累时，可出现直立性低血

压、排尿障碍、性功能障碍、排汗障碍、体温调节障

碍等表现［17-18］。早发现、早诊断、早治疗 PD 的自主

神经功能障碍对延缓病程进展具有重要的意义。

为探索升陷汤对气虚型早期 PD 自主神经功能

障碍患者的疗效 ，本研究采用目前较为公认的

SCOPA-AUT 对患者的症状进行了评估。经治疗，

中药组 SCOPA-AUT 总分显著改善，提示了升陷汤

对 PD 患者的自主神经功能障碍确有改善作用，亚

群症状分析提示升陷汤明显改善了患者的消化系

统、泌尿系统及体温调节等症状。本研究并未观察

到升陷汤对心血管系统、瞳孔调节功能、性功能等

亚群症状评分有统计学意义的改变，主要原因是由

于本课题的研究对象为 Hoehn & Yahr 评级 1~2.5 级

的患者，早期 PD 的自主神经功能障碍以消化系统、

泌尿系统、体温调节功能症状为首发，其他系统因

尚未完全累及而暂无临床表现或症状轻微。

本研究采用 UPDRS 对患者的精神活动、行为

和情感障碍程度、日常生活能力、运动功能和治疗

并发症进行了综合评估，与 PD 缓慢进展的临床特

点一致，两组患者 UPDRS 积分具有逐渐升高的趋

势，但是在治疗终点时间两组积分并未发现显著差

异，其原因是由于本临床研究的治疗时间为 12 周，

聚焦评价升陷汤对患者自主神经功能障碍的疗效，

课题组以往的研究提示通常在中医药治疗 36~48 周

患者的 UPDRS 积分才有一定程度的改善［8-10］。

为了使中医症状评估客观化，本课题组参考了

中医内科常见病诊疗指南［19］及前期研究［20］拟定了

帕金森病中医气虚症状评分标准，其中主证包括颤

振、作强伎巧、肢体拘痉、姿势改变、舌象和脉象等

方面的评估，次证包括气短乏力、神疲懒言、自汗、

面色晄白、头晕眼花、不知香臭、大便无力艰难等症

状的评估，不仅保证了 PD 四大运动主证在评分标

准中的权重，而且也重视了 PD 特有的非运动症状

和气虚症状在评分标准中的比重，突出了辨病论治

和辨证论治相结合的特色。本研究结果发现升陷

汤可以显著改善患者的 TCMQDSSPD 总分，提示中

西医结合治疗可有效提高气虚型早期 PD 的临床疗

效。进一步分析显示，以运动症状评估为主的主证

评分治疗前后两组并无统计学差异 ，该结果与

UPDRS 评分结果一致，可能与本研究的疗程偏短有

关；但是，以气虚症状评估为主的次证评分获得了

较好的改善作用，其中气短乏力、自汗、大便无力艰

难等症状的改善最为显著。

本研究从氧化应激发病学说的角度进一步探

索升陷汤治疗 PD 的可能作用机制，虽未获得阳性

结果，但是中药组患者治疗后血清 GPx 和 SOD 水平

具有一定升高趋势。其原因有两方面：第一，本课

题所检测的指标为患者血清的含量，不能完全代表

黑质、纹状体及脑内的含量；第二，PD 并非单因素发

病，而是在多因素交互作用下所致，氧化应激只是

其中发病机制之一，此外还涉及线粒体功能紊乱、

钙稳态失衡、炎性和免疫反应、兴奋性毒性、蛋白酶

体功能障碍等多个机制，升陷汤可能具有多靶点的

作用效应。

综上所述，在西医规范化治疗基础上，给予升

陷汤治疗可有效改善气虚型早期 PD 自主神经功能

障碍患者的消化系统、泌尿系统和体温调节等自主

神经症状及中医气虚症状，且具有良好的安全性。

本研究辨病论治与辨证论治兼顾，病证结合，是对

西医治疗本病的有效补充，具有一定临床价值。在

此基础上，课题组也将进一步开展多中心、大样本、

长时程的试验研究，期望能够提供更高级别的临床

证据。
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