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摘要　目的：评价百乐眠胶囊对失眠症肝郁阴虚证的改善作用。方法：采用随机、双盲双模拟、平行对照、多中心临床研究方法
纳入１０家医院４５４例失眠症肝郁阴虚证患者。治疗组３４２例服用试验药百乐眠胶囊和天王补心丸模拟剂，对照组１１２例服用
对照药天王补心丸和百乐眠胶囊模拟剂。连续４周为１个疗程，观察时间为５周。结果：匹兹堡睡眠质量指数积分的变化及中
医证候疗效治疗组均优于对照组，组间差异具有统计学意义。结论：百乐眠胶囊治疗失眠症肝郁阴虚证具有较好的疗效及安全

性。
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　　失眠症是一种常见的生理心理疾患。据世界卫生
组织对１４个国家１５个地区的２５９１６名在基层医疗就
诊患者进行调查发现，２７％的人有睡眠问题。据中国
睡眠研究会公布的最新睡眠调查结果，中国成年人失

眠发生率为 ３８２％，高于国外发达国家的失眠发生
率。长期失眠会严重威胁人们的健康，对生活和工作

产生不利影响，甚至会造成严重的事故。本研究为百

乐眠胶囊治疗失眠症（肝郁阴虚证）的有效性和安全

性的随机、双盲双模拟、平行对照、多中心临床试验研

究，现报道如下。

１　资料与方法
１１　病例选择标准　１）西医诊断标准：参照１９９７年
美国睡眠医学研究学会《睡眠障碍国际分类》ＩＣＳＤ制
定［１］；２）中医诊断标准：参照《中医内科常见病诊疗指
南·中医病证部分》（中华中医药学会，ＺＹＹＸＨ／Ｔ４～
４９—２００８）制定［２］；３）自愿参加本试验，并签署知情同

意［３］；４）符合ＩＣＳＤ关于失眠症（心理生理性失眠）的
最低诊断标准；５）符合中医不寐肝郁阴虚证候的辨证
标准［４］；６）匹兹堡睡眠质量指数［５］；７个因子成分的累
计分＞７分；７）病程在１～１２个月之间；８）年龄在１８～
７０岁之间，性别不限；９）汉密顿抑郁量表积分≥８分，
汉密顿焦虑量表积分≥７分不得入组。
１２　临床资料　本研究由南京中医药大学附属医院
伦理委员会的审查批准，于２０１２年５月至２０１３年５
月由江苏省中医院、长春市中医院、长春中医药大学附

属医院、常州市中医院、河北省中医院、济南市中医院、

南京市第一医院、南京市中医院、山东中医药大学第二

附属医院、扬州市中医院等１０家单位参加，参加本试
验志愿受试患者共计４５４名分为治疗组３４２例，其中
男１１２例，女２２８例，平均年龄（４５４４±１３７１）岁，平
均病程（５１９±３０４）个月，首诊匹兹堡睡眠指数总分
（１１９５±２３５）；对照组 １１２例，其中男 ３８例，女 ７４
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例，平均年龄（４３７３±１４７８）岁，平均病程（６００±
３０７）个月，首诊匹兹堡睡眠指数总分（１１７３±２４２）。
两组在性别、年龄、病程、首诊匹兹堡睡眠指数总分等

方面差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。两组具有可比
性。

１３　治疗方法　导入期服用方法：第 －７～－１ｄ（为
避免前期服用药物对疗效判断的影响，所以在正式服

用试验药品之前的１周，服用安慰剂，相当于一个体内
药物成分的清洗）服用导入期安慰剂，４粒／次，２次／ｄ。
双盲治疗期服用方法：治疗组服用百乐眠胶囊（扬子江

药业集团有限公司生产），４粒／次，２次／ｄ；天王补心丸
模拟剂，１丸／次，２次／ｄ，连续４周。对照组服用天王
补心丸（北京同仁堂科技发展股份有限公司制药厂生

产），１丸／次，２次／ｄ；百乐眠胶囊模拟剂［６］，４粒／次，２
次／ｄ，连续４周为１个疗程，第７ｄ、第１４ｄ、第２８ｄ、第
３５ｄ（治疗后随访，可电话进行）各随访１次。观察时
间为５周。
１４　观察指标　１）主要疗效指标：治疗前后匹兹堡睡
眠质量指数的变化。２）次要疗效指标：睡眠潜入期
（ＳＬ）、入睡后觉醒次数（ＷＡＳＯ）、嗜睡量表（Ｅｐｉｗｏｒｔｈ，
ＥＳＳ）、中医证候疗效。３）安全性观察指标：血常规（红
细胞总数、血红蛋白、白细胞总数、血小板计数）、尿常

规（尿红细胞、尿蛋白）、大便常规 ＋隐血（ＯＢ），心电
图，肝功能（ＡＳＴ、ＡＬＴ、ＡＬＰ、γ－ＧＧＴ、ＴＢＩＬ）、肾功能
（ＢＵＮ、Ｃｒ），不良事件。
１５　统计学处理　本研究数据报告采用南京中医药
大学附属医院和南京海泰医疗信息系统有限公司研发

的临床研究数据采集与管理系统（Ｅ－ＣｌｉｎｉｃａｌＳｔｕｄ
ｙ）［７－８］，采用 ＳＡＳ９２统计分析软件进行数据处理。
分类指标的统计描述用例数和百分比表示，计量指标

采用均数、标准差、中位数、四分位数、最小值、最大值

进行描述。假设检验：主要疗效指标的假设检验用优

效性检验。其余指标用双侧显著性检验，取显著性水

平α＝００５。
２　结果
２１　两组病例完成情况　１０家中心共计入组４５４例，
治疗组３４２例、对照组１１２例，治疗组完成试验病例占
９７６６％；脱落占 ２３４％；对照组完成试验病例占
９７３２％，脱落占２６８％。其中：全分析集４５２例（治疗
组３４０例、对照组１１２例）占入组病例的９９５６％。安
全性分析集４５３例（治疗组３４１例、对照组１１２例）占
入组病例的９９７８％。
２２　两组匹兹堡睡眠质量指数总分评分　治疗后的
组间比较和改善情况的组间比较差异均有统计学意

义。两组试验前后的组内比较差异均有统计学意义。

证明治疗组与对照组均可改善失眠症患者的匹兹堡睡

眠质量指数总分，且治疗组优于对照组，见表１。

表１　匹兹堡睡眠质量指数总分变化分析（ＦＡＳ）

组别 例数 治疗前 治疗后 治疗后－治疗前

治疗组 ３４０ １２２９±４０８ ５４０±３８２　 －６８９±３７１　　

对照组 １１２ １２２１±４６１ ６４８±３９５ －５６３±３２２

　　注：组间比较，Ｐ＝００１１６，Ｐ＝００００６。

２３　睡眠潜入期　治疗前和治疗后各观察时点的睡
眠潜入期，以及治疗后各时点治疗前后睡眠潜入期的

差值的组间比较差异均无统计学意义，但是各时点的

组内前后配对比较差异有统计学意义。说明治疗组与

对照组均可改善失眠症患者的睡眠潜入期，见表２。

表２　睡眠潜入期（ｍｉｎ）（ＦＡＳ）

组别 例数 第１次 第２次 第３次 第４次

治疗组３４０５３８３±３４４３４２６２±３２２８３２５７±２４０７３６５７±２７６５
对照组１１２５６９６±３７８３４５０７±３２２７２３０６±１６００２７１６±２０２２

２４　入睡后觉醒次数　治疗前和治疗后各观察时点
的入睡后觉醒次数，以及治疗后各时点治疗前后入睡

后觉醒次数的差值的组间比较差异均无统计学意义，

但是各时点的组内前后配对比较差异有统计学意义。

说明治疗组与对照组均可改善失眠症患者的入睡后觉

醒次数，见表３。

表３　入睡后觉醒次数（次数）（ＦＡＳ）

组别 例数 第１次 第２次 第３次 第４次

治疗组 ３４０ ２２１±１２５ １７４±１１６ １３３±０９４ ０９４±０８９
对照组 １１２ ２１３±１１５ １７９±０９４ １４１±０９３ １０３±０７９

２５　嗜睡量表（Ｅｐｉｗｏｒｔｈ，ＥＳＳ）　治疗前和治疗后各
观察时点的计分，以及治疗后各时点治疗前后计分的

差值的组间比较差异均无统计学意义，但是各时点的

组内前后配对比较差异有统计学意义。说明治疗组与

对照组均可改善失眠症患者的 Ｅｐｉｗｏｒｔｈ嗜睡量表总
分，见表４。

表４　嗜睡量表总积分记分（ＦＡＳ）

组别 例数 第１次 第２次 第３次 第４次

治疗组 ３４０ ５０１±３４９ ３８６±２９７ ３２５±２８８ ２６１±２５５
对照组 １１２ ４８１±３３６ ３９１±２９５ ３１５±２５５ ２５８±２５３

表５　中医证候疗效（ＦＡＳ）

组别 例数 临床痊愈 显效 进步 无效

治疗组 ３４０ ４７（１３８２） １５５（４５５９） ９６（２８２４） ４２（１２３５）

对照组 １１２ ９（８０４） ３４（３０３５） ４９（４３７５） ２０（１７８６）　　

　　注：ＣＭＨ检验，Ｐ＝００００７＜００１。
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２６　中医证候疗效　两组中医证候疗效的组间比较
差异有统计学意义，治疗组优于对照组，见表５。
２７　安全性评价　本次临床研究未发现研究药物对
受试者的造血系统及肝肾功能等有不良影响。本次临

床研究共发生４例６例次不良事件，其中治疗组２例３
例次不良事件，例数发生率为０５９％，对照组２例３例
次不良事件，例数发生率为１７９％。治疗组不良事件
表现为１例轻度肝功能异常，为一过性的，未停药，不
影响继续治疗，判定跟药物可能无关；１例结膜炎、混
合痔伴血栓，判定跟药物可能无关。对照组１例轻度
肝功能异常，为一过性的，未停药，不影响继续治疗，判

定跟药物可能无关；１例头昏、胃不适，判定跟药物可
能无关。

３　讨论
百乐眠胶囊为胶囊剂，内容物为棕褐色至黑色的

粉末，味苦，由百合、刺五加、首乌藤、合欢花、珍珠母、

石膏、酸枣仁、茯苓、远志、玄参、地黄、麦冬、五味子、灯

心草、丹参组成，辅料为淀粉。功效为滋阴清热，养心

安神，用于肝郁阴虚型失眠症，症见入睡困难、多梦易

醒、醒后不眠、头晕乏力、烦躁易怒、心悸不安等。方中

百合、刺五加为君药，具有滋阴清热、养心安神、益气健

脾、补益肝肾的作用；首乌藤、合欢花、珍珠母、生石膏、

酸枣仁、茯苓、远志为臣药，协助君药，可增强宁心安神

之力；玄参、地黄、麦冬、五味子、丹参为佐药，具有滋阴

养血除烦，补肾养心的功效；灯心草为使药，可助群药

之力，走而不守，诸药协同，共奏滋阴清热、宁心安神之

功效。临床前药理显示该药物有一定的镇静作用，能

协同戊巴比妥钠的中枢抑制作用，延长睡眠时间，并且

具有协同催眠的作用及较弱的抗惊厥作用。本次试验

以天王补心丸为对照药，治疗失眠症肝郁阴虚证，结果

显示百乐眠胶囊治疗失眠症（肝郁阴虚型）具有较好

的临床疗效和安全性。
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