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黄 褐 斑 是 一 种 面 部 获 得 性 色 素 增 加 性 损 容 性 皮 肤 病 ， 主

要 表 现 为 面 部 对 称 性 分 布 、 边 界 不 清 、 深 浅 不 一 的 褐 色 斑 片 ，

多 见 于 中 青 年 女 性 ， 尤 其 是 在 妊 娠 、 口 服 避 孕 药 或 长 期 暴 露

于 紫 外 线 下 时 更 易 发 生 [1-2]。 目 前 医 家 认 为 黄 褐 斑 的 发 生 主 要

与 遗 传 易 感 性 、 性 激 素 、 光 老 化 、 皮 肤 屏 障 损 伤 及 睡 眠 障 碍 或

某 些 化 妆 品 的 使 用 等 密 切 相 关 。 主 要 原 因 是 表 皮 黑 素 细 胞 过

度 活 跃 ， 导 致 黑 色 素 生 成 增 加 ， 形 成 局 部 色 素 沉 着 。 尽 管 黄 褐

斑 不 直 接 威 胁 健 康 ， 但 对 外 貌 的 影 响 常 导 致 患 者 心 理 负 担 加

重 ， 生 活 质 量 下 降 [3]。 黄 褐 斑 尚 无 特 效 治 疗 方 案 ， 现 阶 段 主 要

治 疗 手 段 包 括 局 部 外 用 药 物 、 光 电 治 疗 及 化 学 剥 脱 等 ， 但 常

伴 有 皮 肤 刺 激 、 色 素 加 深 或 脱 失 等 现 象 。

中 医 学 将 黄 褐 斑 归 属 为 “ 黧 黑 斑 ” “ 面 皯 ” 等 范 畴 ， 认 为 本
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[摘要] 中医时间医学基于“天人相应”理论，认为昼夜节律与人体生理病理变化密切相关，尤其与黄褐斑

的发生有着紧密联系。昼夜节律紊乱可导致黑素生成增加，形成色素沉着。昼夜节律紊乱引发的阴阳失衡、肝气

不舒及营卫亏虚是黄褐斑的核心病机。具体而言，阴阳失衡则清浊相干，浊邪滞面，积浊成斑；肝气不舒则气血

瘀滞，瘀为色斑；营卫失调则屏障不固，聚毒化斑。通过和阴阳、和肝气、和营卫法调和节律治疗黄褐斑，为黄褐

斑的防治提供新的理论思路。
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Analysis on the Pathogenesis of Chloasma Based on "Circadian Rhythm"

[Abstract] Based on the theory of "correspondence between heaven and human beings", traditional Chinese

medicine (TCM) chronomedicine believes that the circadian rhythm is closely related to the physiological and

pathological changes of the human body, especially to the occurrence of chloasma. Circadian rhythm disorders

can lead to increased melanin production and pigmentation. The core pathogenesis of chloasma caused by circadian

rhythm disorders includes imbalance of Yin and Yang, stagnation of liver Qi, and deficiency of Ying and Wei.

Specifically, imbalance of Yin and Yang leads to disorder of clarity and turbidity, with turbid pathogens stagnating

on the face and accumulating into spots. Stagnation of liver Qi causes Qi and blood stasis, which forms pigmented

spots. Disharmony of Ying and Wei results in unconsolidated barrier, with toxins accumulating and transforming

into spots. The approach of regulating the rhythm through methods of harmonizing Yin and Yang, soothing

liver Qi, and balancing Ying and Wei to treat chloasma provides a new theoretical idea for the prevention

and treatment of chloasma.
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治 思 路 ， 内 外 兼 治 的 方 法 ， 如 中 药 内 服 、 外 用 及 针 灸 等 ， 显 示

出 显 著 疗 效 且 副 作 用 少 [5]。 昼 夜 节 律 作 为 一 种 内 在 的 时 间 调

控 机 制 ， 对 包 括 黑 色 素 代 谢 在 内 的 多 种 生 理 过 程 有 重 要 影

响 。 研 究 表 明 ， 昼 夜 节 律 基 因 — —— 脑 和 肌 肉 芳 香 烃 受 体 核 转

运 样 蛋 白 1 （ brain and muscle arnt-like protein 1， BMAL1） 基

因 可 通 过 调 节 黑 素 合 成 小 眼 畸 形 相 关 转 录 因 子 （ microph原

thalmia-associated transcription factor， MITF） 和 酪 氨 酸 酶 （ ty原

rosinase， TYR） 活 性 ， 影 响 黑 素 细 胞 功 能 ， 进 而 导 致 色 素 沉 着 [6]。

本 文 就 昼 夜 节 律 与 黄 褐 斑 的 发 病 机 理 作 一 初 步 探 讨 ， 为 中 医

辨 治 黄 褐 斑 提 供 潜 在 思 路 。

1 昼夜节律的内涵

1.1 阴阳之气的消长盛衰 自 然 界 万 物 的 运 动 与 变 化 皆 遵

循 阴 阳 法 则 。 一 日 之 内 ， 昼 属 阳 ， 夜 属 阴 ， 昼 夜 的 交 替 体 现 了

自 然 界 中 阴 阳 消 长 规 律 的 本 源 ， 如 《 素 问 · 金 匮 真 言 论 篇 》 所

言 ： “ 平 旦 至 日 中 ， 天 之 阳 ， 阳 中 之 阳 也 。 日 中 至 黄 昏 ， 天 之 阳 ，

阳 中 之 阴 也 。 合 夜 至 鸡 鸣 ， 天 之 阴 ， 阴 中 之 阴 也 。 鸡 鸣 至 平 旦 ，

天 之 阴 ， 阴 中 之 阳 也 。 故 人 亦 应 之 。 ” 其 描 述 了 昼 夜 间 “ 平 旦 -

日 中 -黄 昏 - 合 夜 - 鸡 鸣 ” 变 化 与 阴 阳 消 长 转 化 的 过 程 。 《 素 问 ·

生 气 通 天 论 篇 》 载 ： “ 平 旦 人 气 生 ， 日 中 而 阳 气 隆 ， 日 西 而 阳 气

已 虚 ， 气 门 乃 闭 。 ” 这 一 “ 阴 阳 消 长 ” 的 过 程 通 过 体 内 的 节 律 基

因 、 激 素 水 平 、 神 经 调 节 等 多 种 机 制 得 以 展 现 。 研 究 [7] 表 明 ，

BMAL1 和 CLOCK基 因 的 转 录 在 日 出 后 逐 渐 上 升 ， 至 正 午 达 到

峰 值 ， 随 后 逐 步 下 调 ， 而 PER和 CRY 基 因 的 表 达 从 下 午 起 逐 渐

增 加 ， 至 夜 间 又 开 始 减 少 ， 同 时 BMAL1 和 CLOCK 基 因 重 新 占

据 主 导 ， 形 成 类 似 阴 阳 交 替 的 负 反 馈 回 路 。 这 种 节 律 性 调 控

机 制 与 昼 夜 阴 阳 变 化 规 律 高 度 契 合 。

1.2 卫气营血的节周循行 营 卫 调 畅 是 维 持 机 体 健 康 的 基

础 ， 具 有 护 卫 和 滋 养 全 身 的 作 用 ， 并 在 昼 夜 循 环 中 协 调 运 行 ，

如 《 灵 枢 · 营 卫 生 会 》 所 载 ： “ 营 在 脉 中 ， 卫 在 脉 外 ， 营 周 不 休 ，

五 十 而 复 大 会 ， 阴 阳 相 贯 ， 如 环 无 端 。 ” 营 气 化 生 血 液 ， 行 脉

中 ， 渗 灌 濡 养 ； 卫 气 温 分 肉 ， 肥 腠 理 ， 抵 御 外 邪 。 《 难 经 · 一 难 》

云 ： “ 营 卫 行 阳 二 十 五 度 ， 行 阴 亦 二 十 五 度 ， 为 一 周 也 ， 故 五 十

度 复 会 于 手 太 阴 。 ” 其 揭 示 了 营 卫 在 昼 夜 交 替 中 循 环 运 行 ， 首

尾 相 接 ， 环 周 不 休 ， 体 现 了 昼 夜 周 期 的 规 律 。 现 代 研 究 [8-9] 发

现 ， 与 卫 气 作 用 相 似 的 免 疫 细 胞 如 白 细 胞 、 中 性 粒 细 胞 、 B 淋

巴 细 胞 等 ， 数 量 在 日 间 达 到 高 峰 ， 夜 间 则 出 现 低 谷 ； 与 营 血 作

用 相 似 的 内 分 泌 激 素 如 糖 皮 质 激 素 、 胰 岛 素 、 褪 黑 素 等 ， 也 被

发 现 具 有 呈 现 节 律 性 的 改 变 。

1.3 经脉气血的渗灌流注 《 灵 枢 · 痈 疽 》 云 ：“ 经 脉 流 行 不 止 ，

与 天 同 度 ， 与 地 同 纪 。 ” 指 出 人 体 的 经 脉 气 血 循 环 与 自 然 界 的

运 行 节 律 相 协 调 统 一 。 子 午 流 注 学 说 是 将 十 二 时 辰 与 十 二 经

脉 相 对 应 的 一 种 昼 夜 节 律 ， 描 述 了 经 脉 气 血 流 注 的 顺 序 ， 并 根

据 天 干 地 支 的 变 化 规 律 推 算 出 人 体 气 血 的 循 环 和 时 穴 的 开

阖 ， 进 而 推 导 出 脏 腑 经 气 在 不 同 时 段 的 最 旺 时 刻 。 十 二 经 脉

为 脏 腑 所 系 ， 一 日 之 中 ， 子 丑 流 注 肝 、 胆 ， 寅 卯 流 注 肺 、 大 肠 ，

辰 巳 流 注 脾 、 胃 ， 午 未 流 注 心 、 小 肠 ， 申 酉 流 注 肾 、 膀 胱 ， 戌 亥

流 注 心 包 、 三 焦 。 每 一 脏 腑 均 有 一 时 辰 相 配 ， 循 环 往 复 ， 顺 时

则 养 ， 逆 时 则 损 。 张 仲 景 在 临 证 施 治 上 也 重 视 时 间 观 ， 如 ：

《 伤 寒 论 》 中 提 到 以 桂 枝 汤 治 疗 太 阳 中 风 时 ， 若 服 后 “ 又 不 汗 ，

后 服 小 促 其 间 ， 半 日 许 令 三 服 尽 ； 若 病 重 者 ， 一 日 一 夜 服 ， 周

时 观 之 ” ； 理 中 丸 “ 日 三 四 ， 夜 二 服 ” ； 十 枣 汤 “ 平 旦 服 ” 。 这 都 体

现 了 治 疗 上 与 脏 腑 昼 夜 节 律 契 合 的 特 点 。

2 昼夜节律与黑色素合成

昼 夜 节 律 ， 也 称 生 物 钟 节 律 ， 是 行 为 和 生 理 功 能 约 24 h 的

周 期 性 波 动 ， 调 控 着 睡 眠 、 觉 醒 、 循 环 、 激 素 分 泌 等 多 种 生 理

过 程 ， 旨 在 优 化 细 胞 功 能 并 应 对 昼 夜 交 替 带 来 的 环 境 变 化 [10]。

昼 夜 节 律 基 因 不 仅 在 中 枢 神 经 系 统 和 外 周 组 织 如 皮 肤 中 均

存 在 表 达 ， 还 影 响 皮 肤 对 紫 外 线 的 反 应 、 伤 口 修 复 和 免 疫 反

应 等 重 要 生 理 过 程 。 时 钟 中 断 ， 如 轮 班 工 作 或 异 常 饮 食 ， 导 致

这 些 细 胞 过 程 失 调 ， 与 多 种 皮 肤 病 变 相 关 ， 包 括 黑 色 素 瘤

风 险 增 加 [11-12]。

昼 夜 节 律 对 皮 肤 黑 色 素 生 成 的 影 响 主 要 通 过 调 节 关 键

基 因 和 酶 的 表 达 来 实 现 。 黑 色 素 生 成 过 程 受 到 TYR 和 MITF 等

酶 的 调 控 ， 而 这 些 酶 的 活 性 受 昼 夜 节 律 影 响 。 核 心 昼 夜 节 律

基 因 如 BMAL1 和 PER1通 过 调 节 TYR活 性 ， 直 接 影 响 黑 色 素 生

成 [6]。 当 这 些 基 因 的 表 达 被 抑 制 时 ， TYR活 性 增 强 ， 导 致 黑 色 素

生 成 显 著 增 加 。 此 外 ， 昼 夜 节 律 还 通 过 调 控 皮 肤 的 氧 化 应 激

水 平 来 间 接 影 响 黑 色 素 生 成 。 研 究 [13]表 明 ， 黑 色 素 作 为 主 要 的

活 性 氧 （ reactive oxygen species， ROS） 清 除 剂 ， 其 生 成 量 受 节

律 基 因 的 调 控 ， 而 这 些 基 因 在 维 护 ROS 平 衡 中 起 着 关 键 作 用 。

昼 夜 节 律 紊 乱 可 能 导 致 皮 肤 中 ROS 水 平 增 加 ， 从 而 刺 激 黑 色

素 生 成 作 为 保 护 机 制 的 一 部 分 。 这 在 一 定 程 度 上 证 明 了 黑 色

素 可 能 存 在 一 定 昼 夜 节 律 性 。 因 此 ， 黄 褐 斑 这 一 以 黑 色 素 增

加 为 特 征 的 皮 肤 病 ， 其 发 病 机 理 可 能 与 昼 夜 节 律 基 因 表 达 异

常 密 切 相 关 。

3 昼夜节律紊乱与黄褐斑的发病机理

3.1 始动因素之昼夜节律紊乱，阴阳失衡，浊邪滞面，积浊成

斑 阴 阳 之 气 ， 为 天 地 间 运 行 之 纲 ， 昼 夜 更 替 ， 生 化 不 息 ， 人

体 亦 循 此 规 律 而 调 和 。 若 因 劳 役 过 度 或 他 因 扰 动 ， 致 使 阴 阳

失 衡 ， 气 机 逆 乱 ， 昼 夜 节 律 紊 乱 ， 气 血 运 行 不 畅 。 《 素 问 · 阴 阳

应 象 大 论 篇 》 曰 ： “ 清 阳 出 上 窍 ， 浊 阴 出 下 窍 ； 清 阳 发 腠 理 ， 浊

阴 走 五 脏 ； 清 阳 实 四 肢 ， 浊 阴 归 六 腑 。 ” 其 指 出 正 常 状 态 下 ， 清

阳 上 升 、 发 散 ， 以 滋 养 头 面 和 四 肢 ； 浊 阴 下 降 、 沉 滞 ， 代 谢 浊 物

并 排 出 体 外 。

《 诸 病 源 候 论 · 卷 三 十 九 · 面 黑 皯 候 》 [14]言 ： “ 五 脏 六 腑 十 二

经 血 ， 皆 上 于 面 。 夫 血 之 行 ， 俱 荣 表 里 ， 人 或 痰 饮 渍 脏 ， 或 腠 理

受 风 ， 致 气 血 不 和 ， 或 涩 或 浊 ， 不 能 荣 于 皮 肤 ， 故 变 生 黑 皯 。 ”

认 为 黄 褐 斑 的 发 生 由 气 血 失 调 ， 痰 浊 内 停 所 致 。 脾 胃 为 气 机

升 降 之 枢 纽 ， 黄 褐 斑 患 者 多 存 在 工 作 劳 累 、 作 息 不 规 律 情 况 [15]，

晨 昏 颠 倒 ， 阴 阳 逆 乱 ， 阳 气 不 能 上 升 以 温 脾 阳 ， 阴 气 难 以 内

守 ， 致 胃 气 不 降 反 升 ， 则 气 机 紊 乱 ， 脾 胃 不 调 ， 水 湿 内 生 ， 浊 邪

滞 留 ， 随 气 血 上 涌 头 面 。 湿 为 阴 邪 ， 属 水 ， 水 在 色 为 黑 ， 其 性 凝

滞 ， 故 黄 褐 斑 之 斑 片 显 出 灰 褐 或 灰 黑 色 ， 斑 为 浊 气 内 阻 所 注 ，

故 见 面 色 黯 淡 如 附 尘 土 。

3.2 加重因素之昼夜节律紊乱，肝气不舒，气血涩缓，瘀为色

斑 肝 属 木 ， 应 春 ， 喜 条 达 ， 恶 抑 郁 ， 主 少 阳 生 发 之 气 。 昼 夜 节
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律 一 旦 紊 乱 ， 阴 阳 交 替 失 常 ， 肝 气 升 降 受 阻 ， 表 现 为 阳 气 浮

越 、 肝 气 不 降 ： 夜 间 阳 气 难 以 内 敛 ， 致 肝 气 郁 滞 ， 出 现 情 志 不

舒 、 易 怒 、 烦 躁 等 症 ； 或 阴 气 不 足 ， 肝 阳 偏 亢 ： 阴 不 制 阳 ， 肝 阳

偏 亢 ， 肝 气 升 发 过 度 ， 进 而 肝 火 上 炎 ， 表 现 为 头 痛 、 面 红 目 赤 、

易 怒 等 症 ； 或 气 机 逆 乱 ， 情 志 不 调 ： 肝 气 的 疏 泄 受 阻 ， 气 机 运

行 不 畅 ， 郁 结 于 内 ， 情 志 不 调 ， 表 现 为 抑 郁 、 焦 虑 等 情 绪 障 碍 。

肝 气 疏 泄 失 常 ， 气 滞 血 瘀 ， 凝 为 血 块 ， 郁 于 头 面 ， 化 为 色 斑 。 子

午 流 注 中 ， 寅 卯 时 肝 胆 旺 盛 ， 少 阳 之 气 升 发 ， 阳 气 随 之 由 闭 敛

转 为 活 跃 ， 逐 渐 在 白 昼 达 到 高 峰 。 至 申 酉 时 ， 肺 大 肠 主 气 肃

降 ， 阳 气 由 活 跃 转 为 闭 敛 ， 为 次 日 再 度 升 发 做 好 准 备 ， 如 此 往

复 。 可 见 ， 肝 气 的 升 发 是 阳 气 的 昼 夜 节 律 变 化 中 初 始 环 节 顺

利 完 成 的 基 础 。 昼 夜 节 律 失 紊 ， 肝 气 不 舒 ， 血 行 滞 缓 ， 瘀 为 色

斑 ， 形 成 正 反 馈 恶 性 循 环 ， 进 而 加 重 黄 褐 斑 。

研 究 [16-17] 显 示 ， 焦 虑 和 抑 郁 是 黄 褐 斑 患 者 主 要 的 情 绪 障

碍 ， 且 昼 夜 节 律 紊 乱 与 这 些 情 绪 障 碍 呈 正 相 关 性 。 肝 郁 状 态

下 可 导 致 雌 激 素 水 平 升 高 ， 而 雌 激 素 的 高 表 达 被 证 明 可 通 过

上 调 角 质 形 成 细 胞 和 黑 素 细 胞 PDZ 结 构 域 蛋 白 肾 1（ PDZ do原

main-containing 1， PDZK1） 表 达 ， 诱 导 雌 激 素 受 体 琢（ estrogen

receptor， ER琢） 和 ER茁 过 表 达 ， 进 而 促 进 黑 素 细 胞 中 TYR 活 性

和 黑 素 合 成 [18-19]。

3.3 促发因素之昼夜节律紊乱，卫虚营亏，屏障不固，聚毒化

斑 营 气 与 卫 气 同 源 于 水 谷 精 微 ， 与 皮 肤 屏 障 功 能 密 切 相 关 [20]，

卫 气 虚 馁 ， 腠 理 不 密 ， 汗 液 疏 泄 失 常 ， 皮 肤 代 谢 受 阻 ； 营 气 亏

虚 ， 脉 络 失 养 ， 汗 液 和 脂 质 分 泌 减 少 ， 影 响 皮 脂 膜 和 砖 墙 结 构

的 形 成 ， 致 使 皮 肤 屏 障 功 能 障 碍 。 屏 障 功 能 受 损 会 增 加 光 老

化 易 感 性 ， 光 老 化 通 过 DNA 损 伤 、 细 胞 衰 老 等 促 进 黑 素 细 胞

合 成 黑 素 ， 进 而 诱 发 或 加 重 黄 褐 斑 ， 恢 复 皮 肤 屏 障 功 能 是 防

治 光 加 剧 性 皮 肤 病 （ 如 黄 褐 斑 ） 的 重 要 措 施 [21-22]。 研 究 [23]显 示 ，

皮 肤 的 屏 障 功 能 ， 包 括 经 皮 水 分 丢 失 、 皮 脂 分 泌 、 渗 透 性 等 ，

都 呈 现 昼 夜 节 律 变 化 ， 节 律 基 因 CLOCK 可 通 过 调 控 水 通 道 蛋

白 3 的 表 达 ， 影 响 皮 肤 的 水 合 度 。

“ 光 ” 乃 日 光 。 《 五 十 二 病 方 》 云 “ 邪 者 ， 毒 之 名 也 ” ， 认 为 毒

泛 指 一 切 致 病 因 素 。 赵 炳 南 先 生 提 出 “ 外 受 光 毒 热 之 邪 ” 的 病

机 论 断 ， 并 将 光 作 为 一 种 独 立 的 致 病 外 邪 [24]。 昼 夜 节 律 紊 乱 ，

脾 胃 气 机 升 降 失 常 ， 不 能 运 化 水 谷 精 微 ， 致 卫 虚 营 亏 ， 屏 障 失

养 ， 腠 理 不 固 ， 日 光 之 热 挟 风 邪 侵 袭 面 部 肌 腠 ， 风 热 燥 邪 交

攻 ， 肌 肤 津 液 耗 散 ， 毒 邪 滞 留 于 皮 下 ， 久 而 聚 毒 化 斑 ， 故 色 泽

晦 暗 ， 遇 光 则 斑 色 加 重 。

4 调和节律，散色消斑

4.1 和阴阳 阴 阳 不 和 是 昼 夜 节 律 紊 乱 的 内 在 本 源 ， 其 表 现

不 仅 体 现 在 睡 眠 障 碍 上 ， 与 机 体 多 方 面 功 能 障 碍 相 关 。 “ 和 阴

阳 ” 也 不 只 是 单 纯 的 补 益 阴 阳 ， 而 是 注 重 阴 阳 之 间 的 整 体 状

态 ， 调 补 阴 阳 ， 以 平 为 期 。 黄 褐 斑 发 于 面 部 ， 患 者 平 素 多 性 情

急 躁 、 易 怒 ， 加 之 求 医 心 切 ， 肝 气 不 舒 ， 气 血 不 畅 ， 致 阳 气 内

虚 ， 枢 机 不 利 ， 节 律 紊 乱 ， 临 证 多 见 口 干 口 苦 、 心 烦 ， 伴 畏 寒 肢

冷 、 大 便 稀 溏 等 症 。

乌 梅 丸 是 调 和 阴 阳 的 重 要 方 剂 ， 出 自 《 伤 寒 杂 病 论 》 ， 方

中 细 辛 、 干 姜 、 桂 枝 、 蜀 椒 、 附 子 辛 热 ， 黄 柏 、 黄 连 、 乌 梅 酸 苦 ，

党 参 、 当 归 甘 温 ， 辛 甘 发 散 为 阳 ， 酸 苦 涌 泻 为 阴 ， 能 够 和 阴 阳 ，

调 枢 机 。 研 究 [25]发 现 ， 乌 梅 丸 能 够 通 过 调 节 黑 视 蛋 白 （ melanopsin）

的 表 达 ， 有 效 调 控 CLOCK/BMAL1/CRY1 信 号 通 路 ， 从 而 纠 正

生 物 钟 节 律 紊 乱 。

4.2 和肝气 中 医 认 为 肝 为 气 机 之 源 ， 阴 阳 之 气 的 消 长 变 化

赖 于 肝 气 的 疏 调 。 黄 褐 斑 的 高 发 人 群 主 要 为 女 性 ， 尤 其 是 育

龄 期 及 围 绝 经 期 女 性 较 为 常 见 [26]。 此 时 期 女 性 多 承 受 家 庭 责

任 ， 或 即 将 进 入 更 年 期 ， 机 体 激 素 水 平 波 动 ， 极 易 产 生 焦 虑 、

抑 郁 等 情 志 问 题 。 这 些 负 面 情 绪 与 昼 夜 节 律 紊 乱 常 伴 随 出 现 ，

互 相 影 响 [27]。 如 《 临 证 指 南 医 案 》 所 云 ： “ 女 子 以 肝 为 先 天 ， 肝 为

风 木 之 脏 ， 又 为 将 军 之 官 ， 其 性 急 而 动 ， 故 肝 脏 之 病 ， 较 之 他

脏 为 多 ， 而 于 女 子 尤 甚 。 ” 张 凌 媛 等 [28]发 现 ， 围 绝 经 期 节 律 基 因

PER、 CRY的 表 达 异 常 可 能 与 肝 郁 表 现 存 在 相 互 促 进 关 系 。

逍 遥 散 合 二 至 丸 为 疏 肝 益 肾 代 表 方 剂 。 方 中 柴 胡 、 薄 荷

共 调 肝 气 ； 白 芍 柔 肝 敛 阴 ； 白 术 、 茯 苓 健 脾 益 气 ， 化 生 气 血 ； 女

贞 子 、 墨 旱 莲 滋 养 肝 肾 阴 液 ， 使 肾 精 化 血 有 余 ， 合 当 归 调 畅 血

行 。 柴 胡 是 临 床 常 用 的 疏 肝 药 之 一 ， 其 重 要 活 性 成 分 柴 胡 皂

苷 A 可 通 过 激 活 cAMP/PKA/CREB 通 路 ， 降 低 昼 夜 节 律 紊 乱 模

型 大 鼠 脑 组 织 中 节 律 基 因 BMAL1 、 CLOCK 及 钟 控 基 因 REV-

ERB琢、 ROR琢的 表 达 ， 从 而 改 善 昼 夜 节 律 的 稳 定 [29]。 此 外 ， 肝 郁

日 久 ， 气 机 不 畅 ， 瘀 血 内 阻 ， 应 配 伍 丹 参 、 桃 仁 、 红 花 等 以 活 血

散 瘀 ， 减 少 色 素 沉 积 。

4.3 和营卫 调 营 和 卫 指 通 过 平 衡 卫 阳 与 营 阴 来 确 保 营 卫

气 顺 畅 运 行 ， 使 营 卫 之 气 各 行 其 道 ， 各 司 其 职 ， 维 持 脏 腑 阴 阳

和 谐 ， 稳 定 人 正 常 生 理 状 态 。 《 灵 枢 · 卫 气 行 》 云 ： “ 谨 候 其 时 ，

病 可 与 期 ； 失 时 反 候 ， 百 病 不 治 。 ” 其 指 出 了 营 卫 节 律 失 和 与

诸 多 病 理 状 态 紧 密 相 关 。 妇 女 年 过 五 七 ， 则 阳 明 脉 始 衰 ， 面 始

焦 ， 此 时 营 弱 卫 虚 ， 营 卫 不 交 ， 偕 行 失 常 ， 昼 夜 节 律 紊 乱 。 营 阴

弱 ， 气 血 不 畅 ， 血 不 上 荣 而 产 生 黄 褐 斑 ， 加 之 卫 气 虚 ， 屏 障 不

固 ， 易 受 日 光 侵 袭 ， 从 而 加 重 褐 斑 。 另 一 方 面 ， 营 卫 不 和 多 表

现 为 失 眠 。 研 究 [30]发 现 ， 采 用 调 和 营 卫 方 剂 干 预 失 眠 模 型 大 鼠

后 ， 可 显 著 降 低 下 丘 脑 组 织 中 多 巴 胺 含 量 ， 并 抑 制 节 律 基 因

CLOCK、 BMAL1 的 过 度 表 达 ， 发 挥 抗 失 眠 作 用 。

桂 枝 汤 是 调 和 营 卫 的 首 方 ， 方 中 桂 枝 之 性 辛 甘 温 ， 辛 能

宣 散 ， 甘 能 化 气 扶 阳 ， 温 则 发 汗 解 表 ； 白 芍 性 酸 苦 寒 ， 酸 归 内 ，

有 收 敛 之 功 ， 能 和 营 养 阴 。 桂 枝 、 白 芍 并 用 ， 一 散 一 收 ， 温 经 和

里 ； 生 姜 辛 温 ， 大 枣 甘 平 ， 姜 枣 相 佐 ， 振 奋 脾 胃 ， 使 气 血 及 营 卫

之 源 充 沛 ， 生 姜 亦 助 桂 枝 祛 风 解 表 ， 大 枣 辅 芍 药 滋 养 阴 液 ； 甘

草 甘 平 ， 通 达 脾 胃 ， 调 和 阴 阳 。 《 金 匮 要 略 论 注 》 云 ： “ 桂 枝 汤 ，

外 证 得 之 ， 解 肌 和 营 卫 ； 内 证 得 之 ， 化 气 和 阴 阳 。 ” 动 物 实 验 [31]

显 示 ， 桂 枝 汤 具 有 调 节 汗 液 分 泌 、 体 温 、 血 压 及 免 疫 功 能 的 双

向 效 应 。 这 与 其 协 调 营 卫 气 机 的 功 能 相 符 ， 也 表 现 出 对 于 机

体 昼 夜 节 律 的 正 负 反 馈 的 调 控 作 用 。

5 从时间医学治疗黄褐斑现状

随 着 时 间 医 学 的 发 展 ， 昼 夜 节 律 在 疾 病 预 防 与 治 疗 中 的

重 要 性 逐 渐 受 到 关 注 。 但 目 前 尚 无 基 于 昼 夜 节 律 辨 证 治 疗 黄

褐 斑 的 应 用 研 究 。 尽 管 如 此 ， 时 间 医 学 在 其 他 节 律 ， 如 季 节

律 、 月 经 周 期 、 子 午 流 注 等 方 面 的 应 用 已 经 展 现 出 显 著 临 床
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效 果 ， 提 示 了 其 在 黄 褐 斑 治 疗 中 的 潜 在 价 值 。 张 丰 川 认 为 黄

褐 斑 以 肾 虚 为 本 ， 血 瘀 为 要 ， 主 张 从 肾 论 治 黄 褐 斑 ， 并 根 据 季

节 特 点 ， 提 出 不 同 的 治 疗 策 略 ： 春 季 重 在 养 肝 疏 肝 ， 夏 季 侧 重

清 心 泻 火 ， 秋 季 则 注 重 补 气 清 燥 ， 冬 季 重 补 阳 益 阴 [32]。 丁 惠 指

出 ， 颜 面 气 血 盛 衰 与 月 经 周 期 变 化 一 致 ， 提 出 根 据 月 经 周 期

不 同 时 期 阴 阳 、 气 血 的 变 化 规 律 ， 以 调 理 肾 - 天 癸 - 冲 任 - 胞 宫

轴 功 能 分 期 论 治 黄 褐 斑 [33]。 黄 蜀 [34] 认 为 促 肾 上 腺 皮 质 激 素 具

有 明 显 的 昼 夜 节 律 特 征 ， 根 据 子 午 流 注 学 说 ， 气 血 返 时 而 至

盛 ， 气 血 过 时 而 去 为 衰 ， 泻 则 趁 其 盛 ， 补 则 取 其 衰 ， 临 证 以 实

证 选 辰 时 ， 虚 证 选 巳 时 针 刺 治 疗 黄 褐 斑 ， 收 获 良 效 。

6 小结及展望

黄 褐 斑 的 发 生 本 质 上 是 多 种 因 素 共 同 作 用 下 ， 黑 素 合 成

增 加 ， 色 素 沉 着 形 成 的 结 果 。 现 有 研 究 表 明 ， 昼 夜 节 律 基 因 通

过 调 控 酪 氨 酸 酶 的 活 性 ， 影 响 黑 素 细 胞 的 功 能 。 这 提 示 昼 夜

节 律 在 黄 褐 斑 的 发 病 过 程 中 可 能 具 有 重 要 作 用 。 阴 阳 失 衡 是

黄 褐 斑 患 者 昼 夜 节 律 紊 乱 的 根 本 原 因 。 阴 阳 失 衡 可 影 响 肝 脏

气 机 及 营 卫 功 能 ， 导 致 浊 邪 内 生 ， 化 瘀 生 斑 ， 并 削 弱 皮 肤 屏 障

功 能 ， 使 光 毒 侵 袭 ， 加 剧 黄 褐 斑 。 现 代 医 家 从 中 医 时 间 医 学 诊

治 黄 褐 斑 ， 显 示 了 中 医 药 从 自 然 节 律 论 治 的 有 效 性 。 然 而 ， 当

前 中 医 药 调 节 昼 夜 节 律 在 黄 褐 斑 的 应 用 较 少 。 中 医 基 于 天 人

相 应 、 整 体 观 念 辨 治 疾 病 ， 通 过 调 和 节 律 治 疗 黄 褐 斑 ， 不 拘 泥

于 方 证 ， 临 证 变 化 ， 具 有 思 路 广 泛 、 方 法 灵 活 的 特 点 。 未 来 ， 可

深 入 挖 掘 和 研 究 中 医 药 对 黄 褐 斑 患 者 昼 夜 节 律 的 微 观 影 响 ，

将 有 助 于 揭 示 这 一 复 杂 疾 病 的 本 质 ， 推 动 中 医 时 间 医 学 在 黄

褐 斑 治 疗 中 的 应 用 与 发 展 。
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