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基于五观辨治体系从“郁”探讨
肿瘤相关性失眠诊疗策略
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［摘要］ 基于五观辨治理论，提出“郁”是贯穿肿瘤相关性失眠 （CRI） 全程的核心病机，以时空观、核心

观、症状观、精准观、未病观构建 CRI 动态辨治体系。时空观把握肿瘤病程、发病部位与失眠的关联特征；

核心观确立“疗前期情志内郁，治疗期药毒致郁，癌晚期肾亏毒郁”的病机演变规律，施以疏肝解郁定魂、

健脾益肺安魄、补肾化毒安神之法；症状观针对不同失眠症状群指导药物配伍；精准观靶向调控神经-内分

泌-免疫网络及体质状态；未病观建立三级预防。突破传统单一症状管理模式，实现从病机根源到症状表现

的整体治理，形成“识郁机，缓郁症，防郁态”的全程管理策略，为完善CRI诊疗提供中医思路。

［关键词］  肿瘤相关性失眠；郁证；五观辨治

肿瘤相关性失眠（cancer-related insomnia，CRI）
是肿瘤患者常见的并发症之一。流行病学显示，癌

症患者普遍存在不同程度的睡眠障碍［1］，其发生率

达普通人群的 3倍［2］，且可能导致癌症死亡风险上

升 25%［3］。现代医学认为，CRI的发病机制涉及神

经-内分泌-免疫网络紊乱等多重因素［4-5］。国际指

南强调应将睡眠管理纳入肿瘤全程治疗体系［2，6］，

目前现代医学主要采用抗原发肿瘤及使用镇静助眠

药物治疗，但常伴随日间残留效应等不良反应［7］。

在此背景下，中医药的诊疗思路为CRI的防治提供

了重要补充。

中医学将CRI归为“不寐”范畴，近年临床多

从营卫不和、正虚邪扰或脏腑失调等病机立论，治

法以调和营卫、扶正祛邪、调理脏腑为主［8-10］。但

是上述观点未能充分体现肿瘤病程的动态演变特

点，也缺乏对不同失眠症状群的针对性辨析。本文

基于团队前期研究，提出 CRI的本质与中医“郁”

证高度契合，并立足于五观辨治体系［11］，从时空

观、核心观、症状观、精准观、未病观五个维度出

发，系统探讨CRI的中医动态辨治策略，旨在构建

“识郁机，缓郁症，防郁态”的肿瘤全程管理模式。

通过阐释肿瘤演进与失眠复合症状群的动态联系，

为CRI的全周期管理提供更为全面的中医特色防治

思路。

1　“郁”是CRI发生发展的关键病机

CRI 的中医病机核心可归于“郁”，其内涵有

广义与狭义之分，其中广义指气机郁滞不畅的病理

状态，狭义专指情志不畅之郁。本团队提出的五期

演变理论［12］进一步阐明“郁”贯穿肿瘤“虚-寒-
毒-闭-衰”全过程，涵盖癌前期情志内伤致郁、

治疗期药毒壅滞生郁等阶段，且各阶段之“郁”均

会引发或加重失眠［13］。现代研究表明，“郁”的本

质多与应激-神经内分泌系统紊乱相关［14］，该紊乱

不仅会诱导巨噬细胞、骨髓来源抑制细胞等免疫抑

制细胞浸润，损伤机体防御功能而促进癌毒进

展［15］，还通过引发促炎细胞因子异常分泌、褪黑

素水平下降及下丘脑-垂体-肾上腺轴 （HPA） 功

能亢进等机制，直接导致睡眠障碍［4-5］。这些病理

改变通过抑制机体免疫调节功能加剧“郁-失眠-
肿瘤恶化”的恶性循环。可见，“郁”不仅是贯穿
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肿瘤病程的重要病理因素，更是CRI发病的关键病

机，从“郁”论治CRI具有重要临床指导意义。

2　基于五观辨治体系从郁论证CRI思路

2. 1　时空观察疾病

CRI作为肿瘤相关症状群，其病机较单纯性失

眠更为复杂。以时空观为指导，结合肿瘤类型、分

期及治疗方案等因素，从时间和空间两个维度进行

动态辨证。

在时间维度，CRI的发生发展与肿瘤病程密切

相关。研究表明，肿瘤分期与CRI发生率呈正相关，

晚期患者睡眠质量下降更明显［16］。不同治疗阶段

对CRI的影响亦存在差异，这种差异与治疗方式对

机体正气的不同影响直接相关。我们认为，手术、

放疗、化疗等现代抗癌治疗多为祛邪之法，易损伤

正气而导致失眠。这一机制在临床中表现为不同治

疗引发的特异性症状群，进而影响睡眠。例如乳腺

癌患者失眠常与化疗及内分泌治疗引起的潮热、盗

汗、烦躁不安等症状相关［17］。同样，随着放疗次

数的增加，肺癌患者睡眠障碍发生率逐渐增加［18］，

这与放疗耗伤气阴、神失所养的病机演变密切相关。

在空间维度，不同原发肿瘤部位的CRI临床表

现各具特征。乳腺癌患者 CRI 发生率最高，可达

85. 7%［19］，多与情志因素相关［17］。肺癌患者夜间

觉醒率超过 40%，多因疼痛、呼吸困难等躯体症状

导致［20］。消化系统肿瘤患者则常因恶心呕吐、腹

胀等消化道症状影响睡眠质量［9，21］。研究进一步表

明，不同类型肿瘤患者的匹兹堡睡眠质量指数评分

（PSQI）存在显著差异，其中以肝癌患者睡眠质量

最差，其次为肺癌和肠癌［19］。

2. 2　核心观论病机

核心观强调抓主证和核心病机，结合肿瘤的进

展与治疗过程，分三期从“郁”论治CRI。
2. 2. 1　疗前期：情志内郁，魂不守舍　此阶段指

从癌症确诊到开始治疗的过渡期，以“肝郁扰神”

为核心病机。《灵枢·本神》提出“肝藏魂”，强调

肝的疏泄功能直接影响神魂的安定。癌症确诊作为

重大情志刺激，易致肝失疏泄、气机郁滞，致使肝

魂失藏，表现为入睡困难、多梦易醒等睡眠障碍。

临床上，高达 89% 的新确诊癌症患者存在失眠症

状，且常伴随焦虑、抑郁等心理问题［22］。此外，

在围手术期患者群体中，亦有 86% 存在失眠相关

问题，并以重度失眠为主要表现［23］。研究进一步

显示，癌症诊断相关的心理应激可诱发过度觉醒状

态［24］，这与肝郁扰神所致睡眠障碍在临床表现及

机制上高度吻合。这种过度觉醒会促使皮质醇分

泌、代谢加快及心率上升，进而干扰正常睡眠结

构［24］。同时，5-羟色胺 （5-HT） 系统功能失调及

多巴胺（DA）等神经递质的异常释放，也被认为

是肝郁型失眠的重要生物学基础［25］。值得注意的

是，肝郁所致的昼夜节律紊乱不仅影响睡眠，还会

破坏免疫稳态，具体表现为脾脏和肿瘤组织中M1/
M2巨噬细胞比例失衡，从而对肿瘤预后产生影响［26］。

临证治疗当以疏肝解郁、安神定魂为要，轻者

予逍遥散加减，重者选用柴胡疏肝散化裁。研究发

现，疏肝解郁法可通过调节神经递质、抑制 HPA
轴过度激活、改善微生物-肠-脑轴功能等多途径

有效防止失眠、抑郁共病［27］。研究显示，逍遥散

联合氟西汀在改善肝郁型胃癌患者失眠、抑郁症状

的同时可提高免疫功能［28］；柴胡疏肝散在改善患

者睡眠质量的同时可缓解负性情绪［29］，且可通过

调节海马神经元结构、调节B细胞淋巴瘤表达、纠

正神经递质紊乱等，改善肝郁型失眠大鼠的睡眠障

碍［30］。此外，疗前期及时疏肝解郁不仅能改善睡

眠，还能通过多靶点调节阻断“肝郁化火”“脾虚

湿盛”的病机演变，为后续抗肿瘤治疗创造条件。

2. 2. 2　治疗期：药毒致郁，魄意不藏　此阶段涵

盖手术、放疗、化疗等抗肿瘤治疗过程，核心病机

为“药毒致郁”，典型表现为眠浅易醒与日间困倦

并存。我们认为，现代肿瘤治疗手段属“外邪”

“药毒”，如手术耗伤气血、化疗损伤脾胃、放疗耗

伤肺气，终致肺脾两虚、魄意不藏。统计数据显

示，80% 的癌症患者将睡眠问题归因于治疗［31］，

首轮化疗患者中 79. 6% 出现失眠［7］，近 50% 患者

每晚觉醒可达 10 次［32］，并伴随厌食、味觉改变、

恶心、呕吐等多种躯体症状［33］。而辅助治疗后数

周内睡眠障碍与晨间精力下降常呈周期性互馈加

重［34］，导致近 80% 患者的生活质量显著降低，甚

至终止治疗［35］。《灵枢·决气》言：“上焦开发，

宣五谷味，熏肤、充身、泽毛，若雾露之溉，是谓

气。”肺主宣发助脾运化，脾主升清资气血生化，

二者协同维持卫气循行与神志安定。放疗、化疗等

“药毒”侵袭，首先损伤肺脾，导致枢机不利，此

即为“药毒致郁”的关键起始环节，并由此形成

“肺虚不藏魄、脾弱不升清，气机郁滞”的复合病

理状态。此时既可见卫气不固、精微不布所致的神

失所养、夜寐不安，又可见气郁湿阻引发的湿浊内

蕴、日间困倦，这与临床所见睡眠障碍、疲劳进行
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性加重的特征高度吻合。

肺主肃降、脾主升清，二者一降一升，是维系

人体气机升降平衡的枢机。故临证治疗当以健脾益

肺、安和魄意为法，选用六君子汤合生脉散加减。

六君子汤健脾和胃、燥湿化痰，生脉散益气养阴、

敛肺生津，二方相合，标本兼顾，既补肺脾之虚以

复升降之枢，又畅郁滞之气以安不藏之神，使肺气

得降、脾运得健而睡眠自安。现代研究表明，香砂

六君子汤可显著降低化疗患者失眠症状评分，保护

胃黏膜的同时调节免疫功能，抑制肿瘤标志物表

达［36-37］；生脉散能显著改善食管癌放疗患者失眠、

呼吸困难等生活质量评分，降低口燥咽干等气阴两

虚症状积分，并将放射性食管炎发生率降低近

20%［38］。这种以“调枢解郁”为核心的整体调节

策略，有效弥补了现代医学在“药毒致郁”阶段的

局限性。

2. 2. 3　癌晚期：肾亏毒郁，志失所养　此阶段指

癌症晚期，以姑息支持治疗为主，核心病机为“肾

亏毒郁”。癌症长期消耗及治疗易致肾精亏损，《景

岳全书》谓“肾藏精，精舍志。”肾精亏虚则志失

所养，兼癌毒郁扰心神，故见虚烦不寐，甚至彻夜

难眠的昼夜节律紊乱型失眠。研究显示，即使进入

康复期，患者失眠患病率仍高达 60%［39］，38% 的

患者失眠症状可持续 18个月以上［40］，这与“肾精

耗伤，癌毒难去”的病机特点相契合［41］。而进入

姑息治疗阶段的患者在临终前的睡眠质量常急剧恶

化［42］，临床多伴见腰膝酸软、舌红少苔等肾阴枯

涸之象及舌质紫暗等毒瘀内结之征，此为“肾精枯

竭，癌毒壅盛”，是神机失养加重的直接体现。从

机制上看，此类睡眠紊乱与生物钟基因表达紊乱、

皮质酮分泌节律异常以及炎症介质干扰神经递质平

衡密切相关［43-44］。这些异常通过神经-内分泌-免疫

网络形成“肾虚毒聚，毒盛伤肾”的恶性循环［41］，

并在癌痛等因素共同作用下破坏睡眠-觉醒周期稳

态［5，45］，终致顽固性睡眠障碍，严重影响预后［46］。

因此，积极干预失眠已成为癌晚期姑息治疗中改善

生活质量、乃至延长生存期的关键举措［2，6］。

临证治疗当以补肾化毒、强志安神为要，方选

左归丸合交泰丸加减，以滋补肾阴、交通心肾，共

奏填精安神之效。若正虚毒愈聚，见昼夜颠倒、噩

梦频频者，可酌加白花蛇舌草、半枝莲等解毒之

品，或选用血府逐瘀汤加减以益气活血，化毒宁

神。现代研究证实，左归丸既可显著改善妇科恶性

肿瘤患者失眠等肾精亏虚症状，又可调节 CD4+/

CD8+比值，维持免疫稳态［47］，其加减方具有抑制

癌痛作用［48］；交泰丸可上调去甲肾上腺素（NE）、

5-HT 水平，镇静促眠的同时激活磷脂酰肌醇 3-激

酶（PI3K） /蛋白激酶 B （Akt）等信号通路，调控

炎症级联反应［49-50］；血府逐瘀汤治疗非小细胞肺癌

相关性失眠的效果优于艾司唑仑［8］。

2. 3　症状观调配伍

CRI的临床表现复杂多样，其症状特征可归纳

为五大核心表现。1）睡眠潜伏期延长：入睡时间＞

30 min；2）睡眠维持障碍：夜间觉醒次数≥2次或

凌晨早醒；3）睡眠质量下降：眠浅、多梦；4）总

睡眠时间缩短：通常＜6. 5 h；5）日间残留效应：

出现次晨头昏、精神不振、嗜睡、乏力等［51］。临

床多表现为两种及以上症状混合存在的特点，且随

着疾病进展呈现动态演变趋势。治疗应以调郁安眠

为首要治法，结合核心观的分期论治框架，针对不

同症状群进行精准配伍。

1）“入睡困难-眠浅易醒”症状群，患者多表

现为睡眠潜伏期＞30 min伴夜间觉醒≥2次，常伴

随焦虑烦躁、胁肋胀满等症状。此症状群本质在于

肝郁气滞致魂不归舍，营卫循行失度，治宜疏肝调

枢为主，可配伍柴胡、白芍调和肝气，若兼见口

苦、心烦、舌红等郁热之象，可加栀子、牡丹皮清

泻郁热，气滞重者可加香附、川芎理气舒郁。2）
“眠浅易醒-早醒多梦”症状群，特征性表现为觉

醒时间提前≥1 h 伴梦境纷扰，多合并心悸健忘、

五心烦热等阴虚火旺之候。此乃痰郁扰心，阴虚火

旺致神魂失藏，治当清化痰热与滋阴安神并举，可

以黄连、阿胶为主要药对，阴虚重者加麦冬、石斛

滋阴生津，痰热重者加法半夏、夏枯草化痰清热。

3）“彻夜难眠-片段化睡眠”症状群，患者呈现夜

间觉醒＞3次且总睡眠时间≤4 h，多伴固定部位刺

痛、舌质紫暗等瘀毒征象。此系瘀毒阻络致阴阳失

交，需活血解毒与交通心肾同施，以桃仁、红花为

核心药对，痛甚者加延胡索、徐长卿通络止痛，阴

阳失调者加黄连、肉桂交通心肾。4）“眠时缩短-
日间残留”症状群，表现为总睡眠时间＜6 h伴次

日明显疲劳、注意力不集中等日间功能障碍。此多

属心脾两虚，气血不足致神郁气乏，治宜健脾化

气、养心安神，主要采用黄芪、五味子药对，若气

血亏虚显著，见面色萎黄、心悸气短，可加人参、

当归增补气血，若心神不宁，见心神恍惚、健忘多

梦，可加合欢皮、远志宁心安神。
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2. 4　精准观抓靶点

精准观指综合宏观与微观辨证以强化中医药防

治CRI的优势，通过“辨体质-调神经-稳免疫”的

综合干预策略，标靶肿瘤病理基础的同时改善睡眠

障碍。CRI的发病机制与中医“郁”相似，均涉及

“神经-内分泌-免疫”网络的多系统、多层级的稳

态紊乱［15，25］，而中药可通过多靶点干预发挥作用。

在神经内分泌层面，酸枣仁-延胡索配伍可调控脑

组织中 K+-Cl-协同转运蛋白 2 （KCC2）表达，纠正

HPA轴紊乱［52］。在神经递质层面，远志-黄芪药对

能减少蓝斑去甲肾上腺素释放［53］，柴胡皂苷可调

节γ-氨基丁酸（GABA）受体功能［54］。在免疫炎症

层面，陈皮［55］、延胡索-川楝子［56］等理气药/药对

可降低白细胞介素 6、白细胞介素 1水平。临床研

究［57］亦发现，气郁质、湿热质患者更易发生CRI，
而通过体质调理可适当预防。

2. 5　未病观明预防

中医未病观强调防重于治，体现在未病先防、

既病防变、瘥后防复三大方面。未病先防的重点在

于预防CRI的发生。《景岳全书》言：“凡人以劳倦

思虑太过者，必致血液耗亡，神魂无主，所以不

寐。”针对肝郁气滞这一关键病机，临床应重视心

理调护，可通过运动、冥想等方式疏导情志。此

外，据本团队临床观察，化疗前可采用茯神、酸枣

仁等养心安神之品预防糖皮质激素所致失眠。既病

防变则需在辨证基础上积极干预，防止失眠加重或

迁延。CRI 病机复杂，除与情志因素密切相关外，

也常与消化道功能紊乱相互影响，可立足“胃不和

则卧不安”的病机特点，针对CRI伴随的消化道症

状进行个体化干预，临床若见失眠合并脾胃气滞者

可酌加枳壳、陈皮等理气和胃，湿浊中阻者可酌加

茯苓、薏苡仁等健脾化湿，腑气不通者可酌加火麻

仁、莱菔子等润肠通便。瘥后防复则关注癌瘤与失

眠双重损耗后的正虚之体，当以健脾益气为主，选

用北沙参、党参、酸枣仁等药物调理，既能扶助正

气，又可预防肝郁再发，实现疗效巩固的目的。

3　结语

CRI作为肿瘤患者常见的并发症，其发病机制

复杂，与肿瘤病理进程相互影响。现代医学在CRI
的症状管理方面虽取得一定进展，但针对肿瘤特殊

病理生理及临床多种治疗方案干预背景下的系统性

诊疗仍存在局限。因此，本文基于五观辨治理论体

系，从“郁”病机切入，为肿瘤患者的全程管理提

供了新思路，以期推动中西医结合肿瘤支持治疗的

发展。未来研究可进一步探索该理论框架的临床应

用价值及其作用机制。
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Diagnostic and Therapeutic Strategies for Cancer-Related Insomnia from the Perspective of "Constraint" 
Based on the Five Viewpoints of Diagnosis and Treatment System
WANG Zilin1，2， GE Yuansha1，2， LI Jie2

1.  Beijing University of Chinese Medicine，Beijing，100029；2.  Guang'anmen Hospital，China Academy of Chinese Medical Sciences
ABSTRACT Based on the five viewpoints of diagnosis and treatment theory， this paper proposes that "constraint" 
constitutes the core pathomechanism throughout the entire course of cancer-related insomnia （CRI）.  A dynamic diag⁃
nostic and therapeutic framework for CRI is constructed through five viewpoints， the temporal-spatial viewpoint， core 
viewpoint， symptom viewpoint， precision viewpoint， and preventive （pre-disease） viewpoint.  The temporal-spatial 
viewpoint elucidates the correlations between the course of malignancy and insomnia.  The core viewpoint delineates 
the evolution of pathomechanisms， characterized by emotional constraint before treatment， drug- and toxicity-induced 
constraint during treatment， and kidney deficiency with toxin-related constraint during recovery， and corresponds to 
therapeutic principles including soothing the liver to relieve constraint and calm the hun （魂）， strengthening the 
spleen and tonifying the lung to stabilize the po （魄）， and tonifying the kidney to resolve toxins and tranquilize the 
mind.  The symptom viewpoint guides herbal combinations according to different insomnia symptom clusters.  The pre⁃
cision viewpoint targets regulation of the neuro-endocrine-immune network and constitutional status.  The preventive 
viewpoint establishes a three-tier prevention strategy.  By moving beyond a traditional single-symptom management 
model， this approach achieves holistic regulation from root pathomechanisms to clinical manifestations， forming a full-
course management strategy of "identifying constraint mechanisms， alleviating constraint-related symptoms， and pre⁃
venting constraint-prone states"， and provides a traditional Chinese medicine-based framework for improving CRI 
diagnosis and treatment.
Keywords cancer-related insomnia； constraint； five viewpoints of diagnosis and treatment
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