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　　【摘要】　自２０世纪７０年代以来,中医认为性早熟病机主要与“阴虚火旺”相关,倡导滋阴泻火治疗,并
逐渐形成中西医结合的治疗方案.现代医学研究表明,性早熟是基因和环境共同作用的结果,涉及遗传、
饮食、化学物质干扰及心理因素等.中医强调内外因共同作用,如饮食不节、情志失调等,治疗上注重滋阴

泻火、疏肝解郁等法.中西医结合治疗性早熟提供了更全面的方案,中医“治未病”理论强调预防为主,减

少危险因素并积极治疗,以避免远期并发症.
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【Abstract】　Sincethe１９７０s,ithasbeenbelievedintraditionalChinesemedicine(TCM)thatthepathogenesis
ofprecociouspubertyisprimarilyassociatedwithyinＧdeficiencyandfireＧexcess,andthetreatmentsthat
nourishyinandpurgefireareadvocated．Therefore,anintegratedtreatmentstrategycombiningTCMand
westernmedicinehasgraduallybeenformulated．Modernmedicalresearchindicatesthatprecociouspuberty
resultsfromtheinterplayofgeneticandenvironmentalfactors,involvingheredity,diet,chemicalsubstance
interference,andpsychologicalfactors．TCMemphasizesthecombinedinfluenceofinternalandexternalfactors,

suchasdietaryirregularitiesandemotionaldisturbances,andfocusesontherapeuticmethodslikenourishing
yin,purgingfire,soothingtheliver,andrelievingstagnation．TheintegratedapproachofTCMandwestern
medicineoffersamorecomprehensivetreatmentplanforprecociouspuberty．TheTCMtheoryof＂preventive
treatmentofdisease＂underscorestheimportanceofprevention,reducingriskfactorsandperformingproactive
treatmenttoavoidlongＧtermcomplications．
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　　２０世纪７０年代起,专家提出性早熟多因阴虚

火旺,顾文华教授率先提出“肾阴虚,相火旺”为儿童

性早熟的中医病机,并倡导滋阴泻火治疗.在顾文

华、时毓民、蔡德培、俞建等专家的努力下,中西医结

合的小儿性早熟治疗方案逐渐形成,并于１９８７年设

立全国首个性早熟专科门诊.２０１２至２０１６年,顾

教授主导制定了国家中医药管理局的中医儿童常见

病诊疗指南,将性早熟的中医诊疗方案推向全国,使
其成为首批中医优势病种之一.近年来,性早熟研

究从单一学科拓展至多学科交叉,深入探讨发病机

制,病因学研究也日益精化,涵盖基因突变、环境因

素及社会心理因素等多元因素.
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１　现代医学对性早熟的危险因素及机制研究

性早熟是基因和环境共同作用的结果,包括遗

传、环境、饮食、心理等各方面,并且研究显示大脑结

构异常(如下丘脑错构瘤、脑炎和脑积水等)也是性

早熟的重要诱因[１].

１􀆰１　基因突变

遗传因素在性早熟中起着重要作用.父母的遗

传因素,如母亲月经来潮早、父亲遗精时间早,都可

能增加子女性早熟的风险[２].研究发现部分基因与

性早熟发病可能相关,如 KISS１(kisspeptin１)/

KISS１R (kisspeptin１receptor)基 因、MKRN３
(makorinringfingerprotein３)基因、DLK１(deltaＧ
like１homolog)基因和LIN２８B(linＧ２８homologB
gene)基因[３].

近年来,中国科研界对促性腺激素释放激素

(gonadotropinＧreleasinghormone,GnRH)神 经 元

调控通路的研究兴趣日益浓厚.GnRH 神经元的

调控同时受到正向调节因子及负向调节因子的双向

调节作用.具体而言,正向调节因子主要为来源于

下丘脑前腹侧视旁核 KISS１神经元和下丘脑弓形

核 Kisspeptin/神经激肽B/强啡肽(kisspeptin/neuＧ
rokininB/dynorphin,KNDy)神 经 元 分 泌 的

Kisspeptin,Kisspeptin可直接作用于 GnRH 神经

元促进 GnRH 分泌[４].另一方面,GnRH 的负向调

控则依赖于下丘脑神经元释放的 MKRN３分子.

MKRN３展现出了双重抑制效应:一方面,它可直接

作用于 GnRH 神经元,抑制 GnRH 的分泌;另一方

面,MKRN３还能作用于 KNDy神经元,通过抑制

Kisspeptin分泌间接抑制 GnRH 分泌[５].
值得注意的是,PLCβ１(phospholipaseCbeta１)

基因编码的PLCβ１蛋白在KISS１/GPR５４(GproteinＧ
coupledreceptor５４)信号通路中扮演着关键角色,
参与调控该通路的信号转导过程.一项聚焦于

PLCβ１ 基因多态性与中国汉族女童中枢性性早熟

关联性研究揭示了基因变异对疾病风险的潜在影

响[６].研究发现,位于 PLCβ１ 基因同义突变区的

rs２２３５６１３位点,其突变纯合子状态与女童性早熟

发病风险呈负相关,显示出一定的保护作用;相反,

rs３７６１１７６位点的变异则与疾病风险正相关,携带

此变异位点的个体面临更高的患病风险.

１􀆰２　化学物质干扰

环境因素也是性早熟的重要影响因素之一.环

境中的激素、药物、污染物等都可能对性早熟产生影

响.例如,工业污染物、洗涤用品等中的某些成分,

如双酚 A等,可能与性发育提前有关.
知网收录的文献中,２００７—２０１４年间我国研究

者对于环境内分泌干扰物(environmentalendocrine
disruptingchemicals,EEDCs)和性早熟的研究达到

高峰.EEDCs又称环境激素、内分泌活性化合物、
内分泌干扰化合物[７].EEDCs广泛源自药物、工业

产品及农药,难以降解,易通过水循环、大气循环等

环境循环富集于生物体内,对神经、免疫、内分泌系

统有深远影响.鉴于其对未来世代的潜在危害,环
境保护尤为迫切.

塑料制品普及虽便利生活,却也显著增加EEDCs
排放.双酚 A 是目前世界上产量最大的一种 EEＧ
DCs,由于其化学结构与雌激素相似,具有雌激素样活

性而被广为关注[８].全球流行病学调查指出,儿童双

酚A暴露水平远高于成人[９].我国科研以双酚 A诱

导青春前期雌性大鼠性早熟为基础,成功构建小鼠模

型[１０],为性早熟研究提供了重要动物实验平台.
此外,随着现代社会的发展,学习压力增大,儿

童过早地接触与性相关的书籍、影视剧、网络信息

等,也可能对性早熟产生影响[１１].

１􀆰３　高热量饮食

营养过剩,特别是摄入过多的高热量食物,如高

蛋白质、高脂和高糖的食物,可能导致儿童体内脂肪

堆积,进而促进性发育提前.此外,某些食物中可能

含有激素或激素类似物,如某些零食、膨化食品等,
也可能对性早熟产生影响.

近５年来肥胖可能增加女童性早熟的患病风险

已在诸多研究中得以证实[１２Ｇ１３].儿童肥胖是中枢性

性早熟的重要危险因素,二者之间的关系复杂且会

受到EEDCs、遗传和表观遗传调控等多种因素的影

响,二者之间的关联机制主要与营养及代谢信号对下

丘脑Ｇ垂体Ｇ性腺轴功能的调节有关.有研究通过给

雌性小鼠喂养高脂饮食,建立肥胖导致性早熟模型,
生命早期高脂饮食喂养可导致雌鼠青春期启动提前,
青春期提前启动女童和动物体内Ghrelin水平均较正

常生理情况下更低,对 GnRH 神经元兴奋性的抑制

作用减弱可能是女童性早熟的发生机制之一[１３].

１􀆰４　负面情绪

心理因素也是性早熟的重要影响因素之一.心

理压力、焦虑、抑郁等情绪状态可能会对性早熟产生

影响.长期的心理压力可能导致内分泌失调,进而

促进性发育提前.此外,家庭环境、教育方式等也可

能对儿童的心理状态产生影响,从而间接影响性早

熟的发生[１４].研究表明性早熟女童父母关系不和

睦是影响女童性早熟的独立危险因素[２].
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２　中医对性早熟的病因病机研究

从２０世纪８０年代起,我国对于中医药治疗儿

童性早熟逐渐引起重视.时毓民等[１５]在１９８１年首

先报道以滋阴泻火法治疗女童性早熟,取得佳效.
性早熟相关文献数量整体趋势飞速增加,检索知网

平台,发现其中两个研究年度高峰:２０１０年２８１篇

以及２０２２年２９６篇.

２􀆰１　病因繁多,内外共论

性早熟由多种致病因素影响,阴虚火旺,相火妄

动或肝郁化火,最终导致“天癸”早至.中医认为,可
能导致性早熟的原因有社会和环境因素,生活方式

改变,饮食不节,过食肥甘厚腻,服用补品,服用某些

药物和情志因素等病因.其中过食滋补之品、情志

因素是中医较为特色的病因.
随着生活水平的提高,儿童的营养问题愈来愈

受家长们的重视,挑食、蛮补现象日趋严重,其饮食

多以荤菜为主,很少吃蔬菜,而鸡鸭鱼肉蛋奶等均为

血肉有情之品,有培补肾气的作用,多食使小儿纯阳

之体内蕴火热,促使性早熟发生[１６].小儿“脾常

虚”,过食膏粱厚味,易伤脾胃,运化水湿失调,聚为

痰湿,流于肢体而肥胖,聚于乳房则生痰核,注于下

部则白带增多.
另一方面,情绪因素在中医看来也是性早熟不

可忽视的原因之一.情绪不佳,或抑郁或急躁,责之

于肝,中医学认为乳房归肝、胃二经,肝经循阴部,抵
少腹,布两胁,肝木伐脾土,所谓“土虚木乘”,脾虚导

致水谷精微不能正常运化,而致脾虚湿困,痰湿困于

乳房,则见乳房硬结.情志抑郁还可导致肝气郁滞,
进而影响肾精与肾阴的充养,使相火妄动,冲任二脉

失调,易致月经先期.

２􀆰２　阴虚兼夹,法随机立

然而,随着性早熟发病率的增高和研究的深入,
究其病因病机,不仅限于阴虚火旺,还涉及肝郁、痰
湿、痰火等多元因素,且中医界对此认知不一.

徐蔚霖教授认为本病基本病机为病在冲任,源
在肝肾[１７].辨证分虚实,治疗先疏肝,用药以入肝

经药为先,治疗重在肝、肾二脏及冲任二脉,临床可

从虚、实来辨证,虚者为肾阴不足,实者为肝郁气滞,
因以疏肝解郁、清利湿热为治则.根据小儿“脾常不

足”的生理特点,使用独特的间歇服药法,让脾胃有

吸收调整的过程,利于药效发挥.
时毓民教授结合顾文华老中医和个人临证经验

总结提出病因包括内因和外因两方面[１８].内因方

面,遗传自父母的阴虚内热体质可能增加性早熟风

险;外因则涉及长期营养失衡,特别是过度摄入高蛋

白高脂高糖的食物,促使肾元精气过早充盈,引发天

癸提前到来.病位主要在肝肾,以肾为主.性早熟辨

证有虚实之分,虚者多属先天阴虚火旺体质或喂养不

当;实者则多因饮食肥甘厚味,特别是过多食用滋补之

物,甚至可能因误食或过量摄入受污染食品、补品及药

物,导致肾气过早强盛,进而气火过旺,相火妄动.

３　中西医结合视角分析性早熟的内外因

３􀆰１　中西医内因探析

从内因来看,性腺轴和“心脑Ｇ肾气Ｇ天癸Ｇ冲任Ｇ
胞宫”轴密切相关[１９].«素问􀅰上古天真论»早已深

刻阐述了性发育的自然规律:“女子七岁,肾气盛,齿
更发长.二七,而天癸至,任脉通,太冲脉盛,月事以

时下,故有子.”天癸秉承于先天,藏于肾,依赖后天

水谷精微的滋养.随着肾气逐渐充盛,肾中精气滋

养到一定程度时,天癸即至.天癸由“至”到“竭”的
变化,反映了女子生、长、盛、衰的生理过程.从功能

对应角度而言,天癸的作用类似于现代医学中垂体

前叶分泌的促性腺激素(促卵泡激素、黄体生成素)、
生长素及泌乳素等,对机体的生长发育及生殖功能

起着至关重要的调节作用.因此可以认为天癸具有

垂体的调节功能.另外,患儿体质可部分对应西医

所说的疾病易感性,与基因等遗传因素环环相扣.
因此,中西医在性早熟内因的看法上高度吻合.

３􀆰２　中西医外因关联

从外因来看,EEDCs引起的环境污染成为性早

熟的危险因素,结合“天人合一”“取象比类”“道法自

然”的中医传统理论,近１００年,鸟类、鱼类、哺乳类的

生殖、免疫、神经等系统均出现了各种异常现象,如鱼

体内检测出可致雌性性早熟的物质[２０Ｇ２２].有研究指

出,下丘脑Ｇ垂体Ｇ性腺轴相关激素及受体基因多态性

可能与双酚 A 诱发女童性早熟的遗传易感性有

关[２３Ｇ２４].由此可见,内因之机体疾病易感性也受外因

影响.今后,我们应该尊重自然规律,避免过度干预

和破坏环境,以减少对儿童性发育的不良影响.
结合以上二点而言,中西医结合内外因视角下,

性早熟的病因可理解为基因所调控的患儿机体体质

因素,对环境接触、饮食摄入等外界因素高度敏感,
导致性腺轴提前启动或第二性征器官提早发育.

４　结语

中西医结合治疗性早熟是近年来研究的热点,
深入探究其病因,有重要的现实意义.基于中医“治
未病”的理论基础,将来对于性早熟的患儿,关键在
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于“未病先防、既病防变”.“未病先防”要求家长、社
会、医生做到预防性早熟的危险因素,做好宣教,尽
量减少过度喂养,减少环境中污染物的接触等.“既
病防变”做到一旦确诊性早熟,当积极治疗,应用中

西医结合的优势,避免远期并发症的发生.
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本刊对论文统计学处理的有关要求

　　１．统计研究设计:应交代统计研究设计的名称和主要做法.如调查设计(分为前瞻性、回顾性还是横断面调查研究),实验

研究(应交代具体的设计类型,如自身配对设计、成组设计、交叉设计、析因设计、正交设计等),临床试验设计(应交代属于第几

期临床试验,采用了何种盲法措施等);主要做法应围绕４个基本原则(重复、随机、对照、均衡)概要说明,尤其要交代如何控制

重要非试验因素的干扰和影响.

２．资料的表达与描述:用􀭺x±s表达近似服从正态分布的定量资料,用 M(Q、R)表达呈偏态分布的定量资料;用统计表时,
要合理安排纵横标目,并将数据的含义表达清楚;用统计图时,所用统计图的类型应与资料性质相匹配,并使数轴上刻度值的

标法符合数学原则;用相对数时,分母不宜小于２０,要注意区分百分率与百分比.

３．统计分析方法的选择:对于定量资料,应根据所采用的设计类型、资料具备的条件和分析目的,选用合适的统计分析方

法,不应盲目套用t检验和单因素方差分析;对于定性资料,应根据所采用的设计类型、定性变量的性质和频数所具备条件以

及分析目的,选用合适的统计分析方法,不应盲目套用χ２ 检验.对于回归分析,应结合专业知识和散布图,选用合适的回归类

型,不应盲目套用简单直线回归分析,对具有重复实验数据检验回归分析资料,不应简单化处理.
本刊编辑部

􀅰６１􀅰 中国中西医结合儿科学２０２５年２月第１７卷第１期　ChinPediatrIntegrTraditWestMed,Feb２０２５,Vol１７,No．１




