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四君子汤治疗脾虚型慢性疲劳综合征临床研究
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［摘要］目的：观察四君子汤治疗脾虚型慢性疲劳综合征的临床疗效。方法：选取脾虚型慢性疲劳综合征

患者 72例作为研究对象，采用随机数字表法分为对照组和试验组各 36例。2组均提供健康宣教，试验组采用

四君子汤颗粒剂治疗，对照组给予安慰剂颗粒干预。比较 2 组临床疗效和安全性，以及治疗前后疲劳症状评

分、中医证候评分、疲劳度[Chalder 疲劳问卷评分表 （Chalder） ]评分、SF-36 健康调查量表中文版 （SF-36）
评分、五水平五维健康量表 （EQ-5D-5L） 评分及血清氧化应激指标 [皮质醇稳定蛋白 （CORT）、丙二

醛 （MDA）、超氧化物歧化酶 （SOD） 及谷胱甘肽过氧化物酶 （GSH-PX） ]水平。结果：治疗后，试验组总有

效率为 94.44%，对照组为 77.78%，2组比较，差异有统计学意义 （P＜0.05）。治疗 1、2个月后，2组睡眠障

碍、紧张焦虑和记忆力减退等疲劳症状评分均较治疗前降低 （P＜0.05），且试验组 3项评分在相同时间点均低

于对照组 （P＜0.05）。治疗 1、2 个月后，2 组中医证候评分、Chalder 评分均较治疗前降低 （P＜0.05），且试

验组中医证候评分、Chalder 评分在相同时间点均低于对照组 （P＜0.05）。治疗 1、2 个月后，2 组 SF-36、
EQ-VAS评分评分均较治疗前升高 （P＜0.05）；且试验组 2项评分在相同时间点均高于对照组 （P＜0.05）。治

疗 1、2个月后，2组血清中 CORT、SOD 及 GSH-PX 水平均较治疗前升高 （P＜0.05），MDA 水平均较治疗前

降低 （P＜0.05），且试验组 CORT、SOD及 GSH-PX水平在相同时间点均高于对照组（P＜0.05），MDA水平在

相同时间点低于对照组 （P＜0.05）。结论：四君子汤治疗脾虚型慢性疲劳综合征疗效显著，可改善脾虚症状，

提高患者生活质量，改善氧化应激反应，且安全性较好。
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Clinical Study on Sijunzi Decoction for Chronic Fatigue Syndrome of Spleen Deficiency
Type
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Abstract：Objective：To observe the clinical effect of Sijunzi Decoction on chronic fatigue syndrome of

spleen deficiency type. Methods：A total of 72 cases of patients with chronic fatigue syndrome of spleen

deficiency type were selected as the research subjects，and were divided into the control group and the trial

group according to the random number table method，with 36 cases in each group. Both groups received

health education. The trial group was treated with granules of Sijunzi Decoction， and the control group

was treated with placebo granules. The clinical effects and safety were compared between the two groups.
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The fatigue symptom scores， traditional Chinese medicine (TCM) syndrome scores， fatigue degree

[Chalder Fatigue Scale (Chalder) scores]，Chinese Version of Short Form Health Survey (SF-36) scores，

EuroQol 5 Dimension 5 Level (EQ-5D-5L) scores and levels of serum oxidative stress indicators [cortisol，

malondialdehyde (MDA)， superoxide dismutase (SOD)， and glutathione peroxidase (GSH-PX)] were

compared before and after treatment. Results：After treatment，the total effective rate was 94.44% in the

trial group，and 77.78% in the control group，the difference being significant (P＜0.05). After 1 and 2 months

of treatment，the scores of fatigue symptoms such as sleep disorders，tension and anxiety，and memory

decline in the two groups were decreased when compared with those before treatment (P＜0.05)，and the

three scores in the trial group were lower than those in the control group at the same time point (P＜0.05).

After 1 and 2 months of treatment，TCM syndrome scores and Chalder scores in the two groups were

decreased when compared with those before treatment (P＜0.05)，and TCM syndrome scores and Chalder

scores in the trial group were lower than those in the control group at the same time point (P＜0.05). After

1 and 2 months of treatment，the scores of SF-36 and EQ-VAS in the two groups were increased when

compared with those before treatment (P＜0.05)；the above two scores in the trial group were higher than

those in the control group at the same time point (P＜0.05). After 1 and 2 months of treatment，the serum

levels of CORT，SOD，and GSH-PX in the two groups were increased when compared with those before

treatment (P＜0.05)，and MDA levels were decreased when compared with those before treatment (P＜

0.05)； the levels of CORT， SOD， and GSH-PX in the trial group were higher than those in the control

group at the same time point (P＜0.05)，and MDA level was lower than that in the control group at the same

time point (P＜0.05). Conclusion： Sijunzi Decoction has a significant curative effect in treating chronic

fatigue syndrome of spleen deficiency type. It can improve symptoms such as spleen deficiency，improve

the quality of life of patients，improve oxidative stress reactions，and has good safety.

Keywords： Chronic fatigue syndrome； Spleen deficiency type； Granules of Sijunzi Decoction；

Chalder Fatigue Scale；Oxidative stress reactions

慢性疲劳综合征是一种以长期反复疲劳、乏力

为主要症状的疾病症候群，可伴有睡眠障碍、头部

不适、注意力低下、关节周围酸痛、肌肉乏累、记

忆力下降等多种症状[1]。有研究指出，慢性疲劳综合

征的发生与免疫系统异常、病毒感染、代谢异常、

内分泌系统异常以及遗传因素等有关[2]。关于慢性疲

劳综合征的治疗，现代医学还没有明确的治疗方法，

大多采用药物对症治疗。慢性疲劳综合征在中医学

中属于虚劳、郁证范畴，长期紧张、忧思过度、饮

食不节，肝失疏泄，肝气郁积于内，继而影响脾气

健运，脾虚与肝郁互为因果，从而引发疲劳，在治

疗上应以疏肝扶脾为主[3]。四君子汤为健脾经典方，

具有益气健脾的功效[4]，历经千年无数医家临床应

用，疗效确切。本研究旨在观察四君子汤在脾虚型

慢性疲劳综合征的治疗效果，报道如下。

1 临床资料

1.1 诊断标准 参照国际慢性疲劳综合征研究组

1994年修订有关慢性疲劳综合征诊断标准[5]。持续或

反复出现的、不明原因引起的严重疲劳，时间超过 6个
月，充分休息后疲劳症状仍不能缓解，活动水平比

健康状况下降低 50% 以上；同时出现咽痛、肌肉酸

痛、头痛以及短期记忆力减退、注意力不集中等。

1.2 辨证标准 参照《中医内科学》 [6]及《中药新

药临床指导原则（试行）》 [7]制定的关于虚劳中脾虚证

的辨证标准。主症：腕闷，面色萎黄，神废懒言，

体倦乏力，急躁易怒或情绪抑郁；次症：口淡不渴，

·· 24



新中医 2024年3月第56卷第6期
NEW CHINESE MEDICINE March 2024 Vol.56 No.6

食少纳呆，食后腹胀，肠鸣矢气，腹痛即泻，泻后

痛减；舌脉：舌苔白或腻，脉弦或细。

1.3 纳入标准 符合慢性疲劳综合征西医诊断标准

及虚劳脾虚证的辨证标准；年龄 18～65岁；意识正

常，能积极配合治疗；自愿签订知情同意书。

1.4 排除标准 合并严重心、肝、肾等原发性疾病

者；合并自身免疫疾病，使用免疫抑制剂者；过敏

体质者；合并严重传染性疾病者；有明确的精神分

裂、痴呆、妄想症等精神神经性疾病者；妊娠或哺

乳期妇女。

1.5 一般资料 纳入 2020 年 10 月—2022 年 12 月

就诊于上海中医药大学神经内科门诊的 72例脾虚型

慢性疲劳综合征患者作为研究对象。采用随机数字

表法分为对照组和试验组各 36例。对照组男 10例，

女 26 例；年龄 21～63 岁，平均（33.76±11.22）岁。

试验组男 13 例，女 23 例；年龄 21～59 岁，平

均（32.93±11.64）岁。2组一般资料比较，差异无统计

学意义（P＞0.05）。本研究经上海中医药大学附属岳

阳中西医结合医院伦理委员会审查通过（编号：

2019-0021）。

2 治疗方法

2.1 试验组 采用四君子汤颗粒剂治疗。四君子汤

颗粒（深圳华润三九医药有限公司，国药准字

Z20064424，规格：15 g/包），每天早晚各服 1包。

2.2 对照组 给予安慰剂颗粒进行治疗。安慰剂颗

粒是由深圳华润三九医药有限公司制作，要求其规

格、包装、外观、气味等与四君子汤颗粒相似，每天

早晚各服 1包。

2组均治疗持续 2个月，并提供健康宣教。

3 观察指标与统计学方法

3.1 观察指标 ①疲劳症状评分。于治疗前及治疗

1、2个月后，参照《中医病证诊断疗效标准》 [8]对睡

眠障碍、紧张焦虑和记忆力减退症状进行评分，每

项症状 0~5 分，分值越高，疲劳程度就越严重。

②中医证候评分。分别于治疗前及治疗 1、2 个月，

参照《中药新药临床研究指导原则（试行）》 [7]标准，

对体倦乏力、神疲懒言、食后腹胀、口淡不渴、脘

闷、浮肿、面色萎黄、大便异常等脾虚证证候进行

评分，按无、轻、中、重度分别计 0、1、2、3 分。

③疲劳度。分别于治疗前及治疗 1、2 个月，采用

Chalder 疲劳问卷评分表[9]（Chalder）评价慢性疲劳综

合征患者的疲劳度情况，该量表包括 11个项目，身

体疲劳为 7项，精神疲劳为 4项，每项 0～3分，总

分 33 分，分值越高代表疲劳度越高。④健康状况。

分别于治疗前及治疗 1、2个月，采用 SF-36健康调

查量表中文版（SF-36）[10]，包括心理健康和生理健康

两大类，共 8 个领域，分别为生理机能（PF）、生理

职能（RP）、躯体疼痛（BP）、一般健康状况（GH）、精

力（VT）、社会功能（SF）、情感职能（RE）、精神健

康（MH），计算总得分，然后转化成最终分值，满分

100分，分值越高代表生命质量越好。⑤生活质量。

分别于治疗前及治疗 1、2个月，采用五水平五维健

康量表（EQ-5D-5L）对患者生活质量进行评估，具体

由 EQ-5D-5L健康描述系统和视觉模拟标尺（EQ-VAS）
2部分组成，其中 EQ-VAS为一个长 20 cm的垂直视

觉刻度尺，顶端 100 分和底端 0 分，分别代表患者

心目中最好和最差的健康状况，由被调查者根据自

我感觉对调查当天的自身总体健康状况进行评分，

得分越高表示生活质量越好。⑥氧化应激指标。于

治疗前及治疗 1、2 个月后抽取空腹患者肘部静脉

血 5 mL，在 3 000 r/min，半径 10 cm 条件下离心

20 min，分离血清，采用酶联免疫吸附（ELISA）测定

血清中皮质醇稳定蛋白（CORT）、丙二醛（MDA）、超

氧化物歧化酶（SOD）及谷胱甘肽过氧化物酶（GSH-PX）
水平。⑦临床疗效及安全性。

3.2 统计学方法 应用 SPSS23.0软件进行统计学处

理，计数资料采用百分比（%）表示，行 χ2或 Fisher精
确概率法比较；计量指标符合正态分布者采用均数±
标准差（x ± s）表示，组间两两比较行两独立样本 t检
验，同组治疗前后比较行配对样本 t 检验。P＜0.05
代表差异有统计学意义。

4 疗效标准与治疗结果

4.1 疗效标准 参照《中医诊治慢性疲劳综合征的

疗效标准》 [11]评定。临床痊愈：症状完全消失，证候

评分减少率≥90％，可以正常工作和生活；显效：症

状基本消失，70％≤证候评分减少率＜90％；有效：

症状消失，30％≤证候评分减少率＜70％；无效：症

状无改善，证候评分减少率＜30％。证候评分减少

率＝（治疗前评分－治疗后评分）／治疗前评分×100％。

4.2 2组临床疗效比较 见表 1。治疗后，试验组总

有效率为 94.44%，对照组为 77.78%，2 组比较，差

异有统计学意义（P＜0.05）。
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表 1 2组临床疗效比较 例（%）
组 别

对照组

试验组

χ2值

P值

例数

36
36

临床痊愈

0
2（5.56）

显效

15（41.67）
21（58.33）

有效

13（36.11）
11（30.56）

无效

8（22.22）
2（5.56）

总有效

28（77.78）
34（94.44）
4.181
0.041

4.3 2组治疗前后疲劳症状评分比较 见表 2。治疗

前，2 组睡眠障碍、紧张焦虑、记忆力减退评分比

较，差异无统计学意义（P＞0.05）；治疗 1、2 个月

后，2组睡眠障碍、紧张焦虑、记忆力减退评分均较

治疗前降低（P＜0.05），且试验组 3项疲劳症状评分

在相同时间点均低于对照组（P＜0.05）。

表 2 2组治疗前后疲劳症状评分比较（x ± s） 分

组 别

对照组

试验组

时 间

治疗前

治疗 1个月后

治疗 2个月后

治疗前

治疗 1个月后

治疗 2个月后

例数

36
36
36
36
36
36

睡眠障碍

2.95 ± 0.37
1.63 ± 0.32①
1.57 ± 0.29①
2.94 ± 0.42
1.09 ± 0.15①②
1.03 ± 0.12①②

紧张焦虑

3.31 ± 0.62
1.89 ± 0.31①
1.82 ± 0.33①
3.27 ± 0.59
1.31 ± 0.29①②
1.28 ± 0.32①②

记忆力减退

3.22 ± 0.53
1.92 ± 0.34①
1.89 ± 0.36①
3.24 ± 0.56
1.26 ±0.53①②
1.24 ± 0.52①②

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05；②与对照组相同时间点

比较，P＜0.05
4.4 2组治疗前后中医证候评分、Chalder评分比较

见表 3。治疗前，2组中医证候评分、Chalder评分比

较，差异无统计学意义（P＞0.05）；治疗 1、2 个月

后，2 组中医证候评分、Chalder 评分均较治疗前降

低（P＜0.05），且试验组中医证候评分、Chalder评分

在相同时间点均低于对照组（P＜0.05）。

4.5 2组治疗前后 SF-36、EQ-VAS评分比较 见

表 4。治疗前，2组 SF-36、 EQ-VAS评分比较，差

异无统计学意义（P＞0.05）；治疗 1、2个月后，2组

SF-36、 EQ-VAS 评分均较治疗前升高（P＜0.05）；

且 试 验 组 2 项 评 分 在 相 同 时 间 点 均 高 于 对 照

组（P＜0.05）。

表 3 2组治疗前后中医证候评分、Chalder评分比较（x± s） 分

组 别

对照组

试验组

时 间

治疗前

治疗 1个月后

治疗 2个月后

治疗前

治疗 1个月后

治疗 2个月后

例数

36
36
36
36
36
36

中医证候评分

52.46 ± 13.75
46.31 ± 11.79①
40.79 ± 8.82①
54.14 ± 13.08
40.46 ± 9.83①②
33.59 ± 8.42①②

Chalder评分

21.79 ± 5.99
18.58 ± 4.79①
15.51 ± 4.52①
21.66 ± 4.36
15.89 ± 4.91①②
13.11 ± 4.42①②

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05；②与对照组相同时间点

比较，P＜0.05
表 4 2组治疗前后 SF-36、EQ-VAS评分比较（x ± s） 分

组 别

对照组

试验组

时 间

治疗前

治疗 1个月后

治疗 2个月后

治疗前

治疗 1个月后

治疗 2个月后

例数

36
36
36
36
36
36

SF-36评分

76.71 ± 15.78
80.27 ± 11.24①
85.99 ± 10.98①
76.84 ± 19.60
86.99 ± 0.46①②
90.37 ± 8.39①②

EQ-VAS评分

65.37 ± 13.54
70.63 ± 8.42①
73.02 ± 7.16①
65.44 ± 10.87
77.81 ± 9.75①②
80.19 ± 8.67①②

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05；②与对照组相同时间点

比较，P＜0.05
4.6 2 组治疗前后血清 CORT、MDA、SOD 及

GSH-PX 水平比较 见表 5。治疗前， 2 组血清

CORT、MDA、SOD及 GSH-PX水平比较，差异无统

计学意义（P＞0.05）；治疗 1、2个月后，2组血清中

CORT、 SOD、GSH-PX 水平均较治疗前升高（P＜
0.05），MDA 水平均较治疗前降低（P＜0.05），且试

验组 CORT、SOD、GSH-PX 水平在相同时间点均高

于对照组（P＜0.05），MDA水平在相同时间点低于对

照组（P＜0.05）。

4.7 安全性比较 2 组患者治疗期间均未出现明显

不良反应。

表 5 2组治疗前后血清 CORT、MDA、SOD及 GSH-PX水平比较（x± s）
组 别

对照组

试验组

时 间

治疗前

治疗 1个月后

治疗 2个月后

治疗前

治疗 1个月后

治疗 2个月后

例数

36
36
36
36
36
36

CORT（ng/mL）
7.19 ± 2.16
12.92 ± 2.41①
13.16 ± 3.37①
7.43 ± 1.98
15.48 ± 2.59①②
16.53 ± 3.12①②

MDA（nmol/mL）
4.39 ± 1.14
3.73 ± 0.93①
3.66 ± 0.74①
4.42 ± 1.09
3.47 ± 0.85①②
3.38 ± 0.62①②

SOD（U/mL）
75.46 ± 12.87
89.42 ± 13.75①
90.46 ± 18.79①
76.29 ± 13.05
96.93 ± 19.26①②
98.36 ± 20.84①②

GSH-PX（U/mL）
694.31 ± 25.42
819.37 ± 26.81①
828.27 ± 19.64①
689.36 ± 23.95
886.42 ± 24.56①②
893.26 ± 21.53①②

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05；②与对照组相同时间点比较，P＜0.05
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5 讨论

慢性疲劳综合征是疲劳出现 6 个月以上，且长

期反复发作或持续存在，伴有睡眠障碍、流感症状、

精神异常和认知功能受损等非特异性症状，无精神

疾患及无器质性病变的一组功能紊乱症候群[12]。目

前，慢性疲劳综合征病因和发病机制仍处于不断探

索阶段，部分国内外学者认为，慢性疲劳综合征的

发病与免疫功能紊乱、遗传因素、病毒感染、应激

因素以及神经-内分泌功能紊乱有关[13]。因此针对其

影响因素进行及早干预，对该病的恢复具有重要

意义。

中医学认为，慢性疲劳综合征的发病与体内阴

阳、气血、脏腑失衡有关。《素问·示从容论》云：

“肝虚、肾虚、脾虚，皆令人体重烦冤。”因而治当

疏肝解郁、祛湿、养血、补气，以调理、平衡周身

之气血阴阳。四君子汤主治脾胃气虚证，症见气短

乏力、面色萎黄、语声低微、食少便溏、舌淡苔白、

脉虚者。脾胃气虚证由脾胃虚损、运化乏力所致，

与慢性疲劳综合征的发病机制相吻合[14]。本研究采用

四君子汤治疗，方以人参为君药，有大补元气、益

肺健脾、益智安神之功；白术为臣药，有健脾益气、

燥湿利水之功效，两者配伍有增强益气助脾胃运化

的功能；茯苓为佐药，有益气健脾、淡渗利湿之功

效；炙甘草益气和中、调和诸药为使。全方合用，

共奏益气健脾、扶正补虚之功效。

本研究观察结果显示，治疗后，试验组睡眠障

碍、紧张焦虑和记忆力减退评分均明显低于对照组，

脾虚证中医证候评分和疲劳症状评分均明显低于对

照组，SF-36 评分和 EQ-VAS 评分均明显高于对照

组。说明四君子汤能够改善脾虚型慢性疲劳综合征

患者疲劳症状、脾虚证候，提高患者的生活质量。

治疗后试验组的总有效率明显高于对照组，且未出

现明显的不良反应。说明四君子汤治疗慢性疲劳综

合征疗效肯定，且安全性高。CORT是从肾上腺皮质

中提取出的对糖类代谢具有最强作用的肾上腺皮质

激素，压力状态下身体需要皮质醇来维持正常生理

机能[15]。氧化应激与亚健康的发生有直接关系，许多

具有抗氧化活性的化合物对慢性疲劳综合征起到有

益的功效[16]。SOD是人体内关键的自由基清除物质，

SOD 活力下降显示机体清除氧自由基能力降低，

MDA含量增高提示机体细胞受到了自由基的攻击[17]。

GSH-PX 水平降低时表明机体抗氧化能力明显降

低[18]。本研究结果还显示，治疗后，试验组 CORT、
SOD及 GSH-PX水平均高于对照组，MDA水平低于

对照组，提示四君子汤能够提高 CORT 水平，改善

患者氧化应激反应。

综上所述，四君子汤治疗脾虚型慢性疲劳综合

征疗效显著，可改善脾虚和乏力等症状，提高患者

生活质量，改善氧化应激，是一种安全有效的治疗

方法。本研究存在一定的不足，入组病例数尚显不

足，有待于今后大样本数量或多中心的病例研究进

一步证实。
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