
２００８年４月　第１０卷　第４期 中国现代中药ＭｏｄｅｒｎＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃｉｎｅ Ａｐｒ２００８　Ｖｏｌ１０　Ｎｏ４

!*((&,%3%)1

' (

Δ［基金项目］　国家自然科学基金计划资助（３０４７２０１６），国际科技合作项目（２００６ＤＦＡ２１７４０）
［通迅作者］　刘新民，Ｔｅｌ：（０１０）６２８１２５９５，Ｅｍａｉｌ：ｌｉｕｘｉｎｍｉｎ＠ｈｏｔｍａｉｌｃｏｍ。

@ª«=dHI-2

W

党海霞，刘新民

（中国医学科学院 中国协和医科大学药用植物研究所，北京　１０００９４）

［摘要］在查阅近２０年国内外文献的基础上，从中药复方的组方用药、治法方药，以及单味中药抗抑郁药理作
用及作用机制研究进展进行介绍，为抗抑郁中药的研究提供参考。

［关键词］抑郁症；中药；综述

抑郁症是一组复发率高、严重危害人类身心健

康的慢性综合征，通常表现为长时间情绪低落或悲

痛欲绝，对日常生活丧失兴趣，精神萎靡不振，食

欲减退，严重者甚至出现自杀等极端自残的行为。

据统计，其一年现患率达到 ５％，复发率高达
８５％［１］。目前西医对于抑郁症的治疗，临床用药主

要集中于一代的三环类抑郁药和单胺氧化酶抑制剂

及二代的５ＨＴ再摄取抑制剂和５羟色胺去甲肾上腺
素再摄取抑制剂，如氟西汀、文拉法辛等［２］。但这

些药物临床有效率在６０％左右，服药后６～８周才能
达到最佳疗效，并且这些药物在长期服用后会出现

严重的毒副作用，大大影响了人们的日常生活，许

多患者被迫停止治疗［１］。因此，寻找安全有效的抗

抑郁药物已成为当前医学界的热点问题。

抑郁属于中医 “郁证”范畴，中医学无抑郁症

之名，将其归属于 “郁证”范畴。对于抑郁症的描

述在 《内经》中已有，且历代的古医学文献中均有

记载，内容颇丰。目前中药抗抑郁的研究主要分为

复方和单味药两方面。本文就近２０年来国内外有关
单味和复方中药治疗抑郁症的研究进展进行介绍。

１　中药复方治疗抑郁症

中药复方治疗抑郁症的特点在于辨证论治，多

靶点发挥作用，且无明显的毒副作用。本文检索相

关数据库，关于中药复方治疗抑郁症的报道共 １１９
篇，涉及处方 ５０余首。但多是柴胡疏肝散、逍遥
散、开心散、百合地黄汤和四逆散等治疗抑郁症的

基本处方的加减化裁。研究发现柴胡疏肝散

２０００ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１显著减少抑郁模型大鼠强迫游泳实
验中抑郁模型大鼠的不动时间，同时逆转慢性不可

预测性应激引性的糖水摄及量的减少［３］。同时，由

该方加减石菖蒲、酸枣仁、合欢皮等制成的舒肝解

郁颗粒在４０，２０，１０ｇ·ｋｇ－１能明显缩短正常和抑郁
模型大鼠的游泳绝望时间，使多种不良刺激引起的

抑郁模型大鼠对奖赏的反应显著增加；抑制利血平

致大鼠眼睑下垂和体温下降；在６０，３０，１５ｇ·ｋｇ－１

剂量下可使电击诱导的小鼠获得性无助行为得到明

显改善，增强阿扑吗啡所致的小鼠强迫嗜咬行为［４］。

由逍遥散和百合地黄汤加减而成的解郁方显著缩短

小鼠不动时间（Ｐ＜００１），改善小鼠抑郁状态行为，
具有抗抑郁作用，且无中枢兴奋性作用［５］。而由开

心散演变及加减而成的定志小丸［６］、七味开心颗

粒［７］和郁星菖志汤［８］等均有一定的抗抑郁作用。另

外，日本和韩国也采用汉方治疗抑郁症，一般也选

用如柴胡龙骨牡蛎汤、柴朴汤、补中益气汤、加味

归脾汤、四逆散和半夏厚朴汤等传统方剂治疗。

在对复方疗效总结的基础上，对处方的组成及

治法进行了分析，发现近十多年有关的复方研究文

献报道中，共涉及使用的单味中药达１０１种，其中
复方中使用频率最高的前１０味中药为：石菖蒲、郁
金、柴胡、远志、白芍、茯苓、当归、香附、合欢、

酸枣仁等。复方中涉及各种治法１９种，其中疏肝解
郁、清热安神、养心安神、健脾益气及补肾等位居

前５位。这为以后中药复方的研究及选方用药提供
一定的指导作用。

２　单味抗抑郁药物

单味药物抗抑郁活性近年来成为研究的热点，

如贯叶连翘为代表的具有抗抑郁活性药物的发现，

以及现有的抗抑郁化学药的较低的临床疗效及较高
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的临床复发率，使得国内外在抗抑郁药的研制与开

发越来越注重传统药。因此，本文在归纳单味中药

抗抑郁药理活性的同时，则针对将其不同药物在行

为学及神经生物学作用环节进总结，如表 １～２
所示。

２１贯叶连翘（Ｈｙｐｅｒｉｃｕｍｐｅｒｆｏｒａｔｕｍ）
贯叶连翘，又名圣约翰草，传统中药材之一，

也是目前国内外究报道最多、最深入、作用机制相

对最明确的抗抑郁单味中药。金丝桃素对单胺氧化

酶丙二醛（ＭＡＯ）的抑制作用曾一直被公认为 Ｓｔ
Ｊｏｈｎ′ｓＷｏｒｔ抗抑郁的主要作用机理，但并未在一些
实验中得到证实［９，１０］。研究表明急性或慢性使用 Ｓｔ
Ｊｏｈｎ′ｓＷｏｒｔ提取物并不能改变大鼠脑部 ＭＡＯ功
能［１１］，而且除去金丝桃素的提取物还保持有抗抑郁

作用［１２］。贯叶金丝桃素不仅是单胺类神经递质，如

５羟色胺（５ＨＴ）、多巴胺（ＤＡ）、去甲肾上腺素
（ＮＥ）的非竞争性重吸收抑制剂，而且还可以抑制突
触体对γ氨基丁酸（ＧＡＢＡ）和 ＬＬ谷氨酸（Ｌｇｌｕ）的
重吸收，其作用很可能是通过提高突触体细胞内钠

离子浓度或通过降低突触体内突触小泡的跨膜ｐＨ梯
度实现的［１３］。

贯叶连翘黄酮类成分可显著减少强迫游泳和悬

尾实验中小鼠的不动时间，并有不同程度地减少小

鼠开场试验中的自主活动［１４］，但对其黄酮成分具体

的作用机制未见报道。

贯叶连翘总提取物可显著增加慢性应激抑郁模

型大鼠糖水摄入量，敞箱行为实验走格数与站立数，

显著减少跳台逃避实验错误反应的停留期，以及明

显增强５ＨＴ、ＮＥ在大鼠脑内的表达［１５］；显著降低

双侧嗅球损毁大鼠敞箱实验的站立数和走格数；显

著减少跳台实验训练期和测试期的停留时间；明显

延长避暗实验中测试期的潜伏时间并减少动物的钻

箱次数［１６］。

２２石菖蒲（ＲｈｉｚｏｍａＡｃｏｒｉＴａｔａｒｉｎｏｗｉｉ）
石菖蒲对于抗抑郁作用方面，中文仅有两篇相

关报道。石菖蒲水煎剂可以使小鼠尾悬和大鼠强迫

游泳的不动时间显著缩短并呈一定的剂量依赖性，
但其药理作用比氟西汀弱［１７］；而石菖蒲水提醇沉液

与水提液均能使尾悬和强迫游泳试验大鼠的不动时

间显著缩短，水提醇沉液的抗抑郁活性比水提液的

作用还要稍好，其作用机制可能通过５ＨＴ系统起作
用［１８］。国外研究中没有具体地谈到石菖蒲的抗抑郁

作用，但有石菖蒲的神经保护作用的报道，如抑制

ＮＭＤＡ及谷氨酸诱导的兴奋性毒性［１９］，抑制单胺氧

化酶Ａ，在高剂量时，对 ＭＡＯＢ也有一定的抑制作
用，且通过小鼠强迫游泳实验证明，其抗抑郁样作

用与抑制ＭＡＯＡ活性有关［２０］。以上这些神经保护机

制在抑郁症中也同样存在，因此，我们可推断其对

抑郁症也同样具有一定的作用。

２３莲子（ＳｅｍｅｎＮｅｌｕｍｂｉｎｉｓ）
对于莲子治疗抑郁症的研究较多地集中在韩国

和日本。ＫａｎｇＭ［２１］报道莲子提取物显著增加大鼠游
泳试验的挣扎时间和第一次不动潜浮时间，作用机

理可能与调节抑郁症相关的神经递质的含量有关。

莲子可显著地逆转 ＣＭＳ所致的大鼠糖摄入量的减
少。在海马的ＣＡ１和 ＣＡ２区、前额叶皮质的 Ｉ至 ＩＩ
区以及下丘脑，莲子可增加５ＨＴ１Ａ受体的亲和力，
这种作用与贯叶连翘非常类似，但与氟西汀不

同［２２］。莲子也可增加正常和 ＣＭＳ所致的海马组织
５ＨＴ含量［２３，２４］。

２４银杏叶（ＦｏｌｉｕｍＧｉｎｋｇｏ）
对于银杏叶抗抑郁的研究国内主要集中于临床

报道。研究发现，银杏叶片与帕罗西汀合用时，抑

郁症患者的汉密顿抑郁量表的总评分显著下降（Ｐ＜
００１），且其合用的疗效明显高于对照组（Ｐ＜
００５）［２５］。张林娜等［２６］采用银杏叶片对４８例老年抑
郁症患者的临床研究发现，银杏叶片的疗效明显高

于维脑路通（Ｐ＜００１）。此外，银杏叶与阿米替林
合用时，患者起效时间、痊愈率较单用阿米替林组

更快、更高，ＴＥＳＳ评分更低（Ｐ＜００１）［２７］。实验研
究仅有秦晓松报道了银杏叶与阿米替林合用可降低

ＣＭＳ引起的海马 ｎＮＯＳ蛋白表达增加，保护神
经元［２８］。

国外关于银杏的报道与国内存在一定的差异。

Ｌｉｎｇａｅｒｄｅ等报道银杏对季节性抑郁症没有任何治疗
作用［２９］，但可使应激导致的脑组织 ＤＡ、ＮＥ、５ＨＴ
和血浆皮质酮水平恢复至近正常水平［３０］。银杏也可

以通过增加睡眠效率，减少觉醒次数而显著改善睡

眠方式治疗抑郁症状［３１］。

２５巴戟天（ＲａｄｉｘＭｏｒｉｎｄａｅＯｆｆｉｃｉｎａｌｉｓ）
巴戟天抗抑郁研究主要集中在国内实验文献报

道。行为学研究显示，巴戟天醇提物能明显对抗大

小鼠悬尾试验和强迫性游泳期间的行为绝望；可增

加大鼠低速率差式强化程序法强化数；显著降低

ＡＰＯ诱导的小鼠刻板行为次数；但对小鼠自发活动
和亨宾对小鼠的致死作用无明显影响［３２，３３］。且从巴

戟天中分离出的巴戟天寡糖在获得性无助第４天后，
其高剂量组和低剂量组均可以显著减少动物逃避失
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败次数（Ｐ＜００５）［３４］；水溶性菊淀粉型低聚糖类化
合物Ⅱ～Ｖ均能在不影响小鼠自发活动的剂量下，
显著缩短小鼠悬尾实验的不动时间，而均使５ＨＴＰ
诱导的小鼠甩头次数显著增加［３５］。机理方面，巴戟

天寡糖使ＣＭＳ所致的皮质酮水平降低［３６］。巴戟天六

聚寡糖对ＮＭＤＡ损伤的原代培养的大鼠皮层细胞有
显著的保护作用，可使细胞的存活率显著增加［３７］，

并可抑制皮质酮诱导的 ＰＣ１２细胞的凋亡［３８］。水溶

性菊淀粉型低聚糖类化合物Ⅱ ～Ｖ均比小鼠脑内５
ＨＴ及其代谢产物 ５ＨＩＡＡ的含量明显升高，但 ５
ＨＴ／５ＨＩＡＡ的比值无显著变化［３５］。临床研究显示，

巴戟天治疗抑郁症的总有效率为６２５％，临床显效
时间在服用剂量的１到２周之内［３９］。

２６积雪草（ＨｅｒｂａＣｅｎｔｅｌｉａｅ）
积雪草的石油提取物可显著减少习得性无助大

鼠的逃避失败次数［４０］，积雪草总苷 ６０，１２０，
２４０ｍｇ·ｋｇ－１均能够显著缩短小鼠强迫游泳不动时间，
改善强迫游泳所致小鼠脑内氨基酸含量失调，增加

兴奋性／抑制氨基酸的比值［４１］。

２７柴胡（Ｒａｄｉｘｂｕｐｌｅｕｒｉ）
Ｋｉｍ等［４２］研究发现，５６０ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１的柴胡给

药量则可显著减少强迫游泳实验中的不动时间，同

时逆转慢性不可预测性应激引性的糖水摄及量的减

少，其作用与２０ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１的丙咪嗪疗效相当，并
且作用呈现剂量依赖性地增加。

２８葛根（ＲａｄｉｘＰｕｅｒａｒｉａｅＬｏｂａｔａｅ）
葛根对中风后抑郁症有显著的改善作用，葛根

提取物可缩短缺血再灌注引起的小鼠强迫游泳和尾

悬试验的不动时间的延长。同时，可逆转缺血再灌

注引起的小鼠海马和纹状体内 ＮＥ和 ＤＯＰＡＣ的降
低，但对５ＨＴ无作用［４３］。

２９姜黄（ＲｈｉｚｏｍａＣｕｒｃｕｍａｅＬｏｎｇａｅ）
姜黄水提物给小鼠口服剂量在 １４０～５６０ｍｇ·

ｋｇ－１，可以呈剂量依赖性的减少尾悬和小鼠强迫游
泳试验的不动时间，且在５６０ｍｇ·ｋｇ－１时，其作用明
显增加强于氟西汀。并且，其水提物可呈剂量依赖

性地抑制小鼠脑组织中单胺氧化酶 Ａ的活性，只有
在５６０ｍｇ·ｋｇ－１剂量组才能观察到对ＭＡＯＢ活性的抑
制作用，但对小鼠的自主活动无任何影响［４４］。

２１０尖叶紫苏（ＰｅｒｉｌｌａｆｒｕｔｅｓｃｅｎｓＢｒｉｔｔｏｎｖａｒａｃｕｔａＫｕｄｏ）
尖叶紫苏是一变种紫苏，又名野生紫苏。Ｔａｋｅ

ｄａＨ等从其水提物中分离出６个部分，研究了其抗
抑郁作用，结果显示，均可显著降低大鼠强迫游泳

实验的不动时间，采用高效液相进行分析后，结果

发现其中的抗抑郁成分主要是迷迭香酸［４５］。

此外，研究发现，番红花、阔叶缬草、槟榔、

Ｒｈａｚｙａｓｔｒｉｃａｔ、印度冷杉、蛇麻花等在小鼠强迫游泳
实验测试中显示出不同程度的抗抑郁活性，其主要

通过抑制单胺氧化酶活性发挥作用，但却无与该类

药物相似的不良反应的报道。

表１　抗抑郁中药常用行为学评价方法
评价指标 中药

缩短强迫游泳不动时间 尖叶紫苏、阔叶缬草、槟榔、印度

冷杉、Ｒｈａｚｙａｓｔｒｉｃａｔ、葛根、柴胡、
积雪草、巴戟天、贯叶连翘、石菖

蒲、莲子、蛇麻花

被动逃避反应的错误次数减少 积雪草、巴戟天、贯叶连翘

尾悬试验的不动时间减少 姜黄、槟榔、葛根、柴胡、巴戟

天、贯叶连翘、石菖蒲

敞箱实验走格数增加 贯叶连翘、

敞箱实验直立次数增加 贯叶连翘、蛇麻花

５ＨＴＰ诱导的小鼠甩头次数减少 巴戟天

跳台错误期时间减少 贯叶连翘

糖水摄入量增加 贯叶连翘、莲子

减少避暗中钻箱次数 贯叶连翘

改善睡眠活动，增加睡眠效率 银杏

从表１中可见，强迫游泳实验和悬尾实验这两
种急性应激抑郁评价方法是抗抑郁中药筛选与评价

中应用最多的方法。贯叶连翘为目前研究最多的中

药，行为学作用点广泛，可对抑郁症中出现的多种

症状发挥改善作用。

表２　抗抑郁中药作用机制
作用机制 中药

抑制单胺氧化酶 槟榔、姜黄、石菖蒲、贯叶连翘

增加ＮＥ 葛根、银杏叶、莲子、贯叶连翘

增加ＤＡ 葛根、银杏叶、莲子、贯叶连翘

改善氨基酸失调 积雪草、石菖蒲

增加 ５ＨＴ及其代谢产物
含量

巴戟天、银杏叶、莲子、石菖蒲、贯叶

连翘

提高５ＨＴ受体的亲和力 莲子

降低皮质酮 巴戟天、银杏叶

由表２中可见，目前抗抑郁中药可以从提高单
胺类神经递质的含量，调节ＨＰＡ轴及氨基酸功能等
方面发挥作用。

３　小结

传统的中医药在抑郁症的治疗用药方面有着丰

富的经验和大量古文献记载。不论是中药复方还是

单味中药，其特点在于化学成分的多样性及药理作

用的多靶点性。而目前西药对于抗抑郁药物筛选也

在转向寻找多靶点起效的抗抑郁药物［２］，这正与中

药的特色相符合，同时也是中药抗抑郁研究的突破

·７３·
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口。目前中药治疗抑郁症的研究则处于起步阶段。

中药复方治疗抑郁症的研究目前主要集中于临床经

验用药，市场上并没有一个疗效确切、作用机理清

楚的中药复方制剂。对于单味中药，目前主要集中

于临床前实验研究，研究思路及方法均采用现代医

学的研究手段。根据目前现有抗抑郁药物根据其药

物的作用特点，可以发现强迫游泳实验和悬尾实验

这两种急性应激抑郁评价方法是抗抑郁中药筛选与

评价中应用最多的方法。对于同一中药，如贯叶连

翘，可以缩短强迫游泳和悬尾实验的不动时间，增

加自主活动的走格数及直立次数，增加糖水摄入等，

通过多个行为学评价方法发挥作用（见表１）。对于
中药抗抑郁作用机理主要集中于提高单胺类神经递

质的含量，调节 ＨＰＡ轴及氨基酸功能等方面展开。
同一中药可以从多个神经生物环节调节机体的精神

状态而发挥抗抑郁作用（见表２），这体现了中药抗
抑郁作用的神经生物学机制也是多环节性和复杂性。

总体而言，虽然已报道了许多单味药或者复方有一

定的抗抑郁作用，但对其作用机理有待系统而深入

的药理及临床实验研究。
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