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中药调控单胺类神经递质治疗抑郁症的研究进展

王元翀，邱喜龙*，王博瑶*
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摘 要： 抑郁症作为一种精神障碍性疾病，严重危害患者身心健康。目前临床治疗抑郁症多以化学药物为主，这类药物主

要通过不同作用途径增加突触间隙单胺类神经递质的浓度，改善患者抑郁症状。抑郁症治疗周期较长，尽管化学药物可以

在短期内发挥疗效，长期服用时不良反应明显。传统中医药在治疗精神类疾病方面历史悠久、经验丰富，对于抑郁症的防

治具有重要意义。单胺类神经递质的调节仍是临床治疗抑郁症最主要的方式，立足于中医基础理论，主要对临床常用单味

中药（茯苓、当归、柴胡、白芍、酸枣仁、白术、远志、合欢皮）及复方（逍遥散、开心散、柴胡疏肝散、越鞠丸、半夏

厚朴汤）通过调控单胺类神经递质治疗抑郁症的作用机制进行综述，以期发挥传统中医药治疗优势，为抑郁症的中西医结

合治疗提供参考。
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Research progress in treatment of depression with traditional Chinese medicine 

by regulating monoamine neurotransmitters
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Abstract: Depression, as a mental disorder, seriously endangers the physical and mental health of patients. At present, chemical 

drugs are mainly used in clinical treatment of depression. These drugs mainly increase the concentration of monoamine 

neurotransmitters in synaptic gaps through different pathways of action, improving the symptoms of depression in patients. 

Depression lasts for a long period of time, although chemical drugs can have short-term therapeutic effects, adverse reactions are 

significant when taken for a long time. Traditional Chinese medicine has a long history and rich experience in treating mental 

illnesses, and is of great significance for the prevention and treatment of depression. The regulation of monoamine neurotransmitters 

is still the most important way to treat depression in clinical practice. This article reviews the mechanism of action of commonly 

used traditional Chinese medicine (Poria, Angelica Sinensis Radix, Bupleuri Radix, Paeoniae Radix Alba, Ziziphi Spinosae Semen, 

Atractylodis Macrocephalae Rhizoma, Polygalae Radix, Albiziae Cortex) and its compound (Xiaoyao Powder, Kaixin Powder, 

Chaihu Shugan Powder, Yueju Pill, Banxia Houpo Decoction) in treating depression by regulating monoamine neurotransmitters 

based on the basic theory of traditional Chinese medicine, in order to leverage the advantages of traditional Chinese medicine 

treatment and provide reference for the integrated diagnosis and treatment of depression.
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抑郁症又名抑郁障碍，以持续性情绪低落、兴

趣减退、精力不足和思维迟缓为核心特征。抑郁症

的发病原因十分复杂，其病理生理机制尚未完全阐

明，目前主要存在多种假说，有单胺类神经递质假

说、下丘脑-垂体-肾上腺（HPA）轴假说、神经营养因

子假说、免疫炎症假说、肠道菌群失调假说、社会环

境与遗传因素等［1］，其中较为公认的抑郁症发病机

制假说为单胺类神经递质假说。单胺类神经递质

主要指 5-羟色胺（5-HT）、去甲肾上腺素（NE）和多

巴胺（DA），它们共同参与影响抑郁症的发生发展。
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抑郁症目前临床治疗以化学药物治疗为主，化

学药物可快速改善症状，在治疗抑郁症方面发挥了

重要作用。但由于抑郁症病程较长，且病情易反

复，需长期服药，而长期服用化学药引发的不良反

应及耐药性问题难以解决，伴随有停药后易复发等

问题。中医药是历经数千年发展的传统经验医学，

在防治郁症等神志类疾病方面经验丰富，为抑郁症

的治疗提供了一种新的研究方向。中医药治疗强

调身心合一的整体观，作用更加和缓，更适于抑郁

症的长期治疗。近年来，关于中医药抗抑郁的研究

也不断深入，越来越多的中药、中药复方被证实具

有抗抑郁作用。本文系统整理近 10年有关中医药

改善抑郁症的研究文献，基于中医药理论，结合抑

郁症发病机制，从中药通过调控单胺类神经递质发

挥抗抑郁的作用及其机制方面进行归纳阐述，以期

为未来临床抑郁症的治疗及新药开发提供参考。

1　抑郁症的中医辨证

抑郁症属于中医“郁证”范畴，亦称“癫证”“百

合病”“賍燥”“梅核气”等，因患者长期肝气郁结、脾

胃不和、日久脏腑气血功能失调、气血瘀滞导致心

烦郁闷。抑郁症病位多发于肝，可累及心、脾、肺、

肾；病机因素体本虚、气机瘀滞、肝失疏泻而致心烦

郁闷；脾失健运而致食欲减退、消化不利；心失所养

而致消沉懒言、神情萎靡；脏腑阴阳失调，难以自

洽［2］。中医典籍关于郁证论述颇多，西汉时期《黄帝

内经》中云 “百病生于气也”“忧愁者，气闭塞而不

行”。隋·巢元方于《诸病源候论》中曰［3］：“肝脏病

者，愁忧不乐，悲思嗔怒，头旋眼痛，呵气出而愈”，

道出患者因情志失调、气机阻滞而致病。明·张介

宾于《景岳全书》第十九卷记载：“凡病之起，多由于

郁。郁者，滞而不通之义。郁既非五运之变可拘，

则达、发、夺、泄、折等法，固可扩而充之，可扩而充，

其应变不穷之理也欤。且夫达者，通畅之也”［4］。即

五行生克异常，或素体本病，导致气运滞而不通，结

而为郁，化解之法，当以“通”为道，例如常用疏肝理

气、行气解郁等治法。

2　抑郁症病理机制之单胺类神经递质假说

单胺类神经递质5-HT、NE和DA共同参与调节

情绪反应，因其分子式中均含有氨基，故统称为单

胺类神经递质。在情绪调节中，5-HT主要负责成瘾

和强迫行为，DA 主要参与奖赏和惩罚调节，NE主

要维持睡眠与觉醒行为。5-HT受体、NE受体的含

量及敏感性出现变化时，可降低患者神经传递功

能，致使其发生抑郁症。研究发现抑郁症患者脑中

突触间隙及突触后膜 5-HT、NE、DA 受体数量明显

降低［5-6］。5-HT最早于血清中发现，又名血清素，抑

郁症患者血清中吲哚胺 2，3-双加氧酶（IDO）过激表

达，色氨酸（Trp）分解速率加快，抑制了色氨酸合成

5-HT，突触间隙神经递质 5-HT水平降低，由此加速

了抑郁的发生［7］。DA在行为动机的强化和正向奖

励功能方面发挥核心作用，欢愉情绪时DA分泌显

著升高，抑郁状态下DA分泌减少。精神运动减慢

的抑郁症患者 DA 减少［8］、中枢 DA 受体敏感性降

低［9］，并且作为突触内DA浓度降低的表现，纹状体

IBZM（IBZM为 123I标记的碘苯甲酰胺示踪剂，通过

监测其与多巴胺 D2受体结合评估纹状体 DA的变

化）结合增加［10］。此外，有研究显示，抑郁症患者多

巴胺转运蛋白（DAT）浓度明显升高，高浓度的DAT

使突触末梢DA回收率升高，导致突触间隙DA的水

平下降，诱发抑郁症产生［11］。抑郁症信号通路研究

显示主要有 3条信号通路与抑郁症相关，分别是环

磷酸腺苷（cAMP）、丝裂原激活蛋白激酶（MAPK）

和钙调蛋白激酶（CaMK）通路，构成了 cAMP 反应

元件结合蛋白（CREB）3条主要上游通路，激活下游

蛋白激酶 A（PKA），最终磷酸化 CREB来调节其下

游通路的基因表达，完成神经元的生化功能［12］。5-

HT和NE能够与G蛋白偶联受体（GPCR）结合并激

活 cAMP通路，刺激神经传导，输出电信号调控情绪

反应［13］。5-HT1A受体在抑郁症发病机制中发挥重

要作用，5-HT 可通过 5-HT1A 受体介导的 cAMP/

PKA/CREB信号通路参与抑郁症的病理过程，而在

抑郁症模型大鼠海马区 5-HT1A受体、cAMP、PKA、

CREB的表达量显着降低［14］。

3　中药通过调控单胺神经递质治疗抑郁症

传统中药在治疗郁证方面应用颇多，本文结合

中药的中医功效与现代药理作用机制，主要对临床

常用的中药单味药及复方制剂通过调控单胺类神

经递质发挥抗抑郁作用进行归纳总结，深入挖掘抗

抑郁中药的作用机制。

3.1　单味中药

由于中药药性及功效的不同，针对郁证不同病

证，常用中药亦有所不同。参照司富春等［15］对近 30

年抑郁症中医证型和用药规律分析研究，得到中药

治疗抑郁症使用频次分析前 10位的中药，即甘草、

茯苓、当归、柴胡、白芍、酸枣仁、白术、远志、川芎、

栀子。其中甘草因其调和诸药之功，多用在成方中

以调和诸药。故本文主要阐述临床常用抗抑郁单

味中药的作用机制，同时对治疗抑郁症的其他常用
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中药进行归纳总结。

3.1.1　茯苓 茯苓具有健脾和胃、宁心安神、利水

渗湿的功效，主治水肿尿少、脾虚食少、心神不安、

惊悸失眠等。茯苓主要活性成分为多糖和三萜类

成分，均能够改善慢性不可预知温和应激（CUMS）

结合孤养模式构建的抑郁模型大鼠的抑郁样行为，

促进神经元细胞生长，使其数目增多，提高海马组

织脑源性神经营养因子（BDNF）、5-HT、5-羟吲哚乙

酸（5-HIAA）、DA、NE 的水平，降低谷氨酸（Glu）水

平与血清白细胞介素-1β（IL-1β）、IL-18、肿瘤坏死因

子-α（TNF-α）促炎因子水平，表明茯苓具有显著抗

抑郁作用，其作用机制可能与茯苓多糖和三萜类成

分调节神经递质和炎症小体信号通路有关［16-17］。也

有研究表明硫酸茯苓多糖可能通过增强海马 Glu 

R1受体功能，进而上调海马 p-CREB和BDNF蛋白

表达 ［18］，发挥抗抑郁作用。

3.1.2　当归 当归既善补血，又能活血，“诚为血中

气药，亦血中之生药”。查阅大量文献发现，当归是

临床治疗抑郁症的复方中的常用药味。研究表明

当归中有机酸类、苯酞类、多炔类成分具有良好神

经保护及单胺递质再摄取样抗抑郁作用［19］。其中

以藁本内酯为主的当归挥发油（30、60 mg·kg−1）可通

过升高 CUMS 诱导抑郁小鼠模型脑组织中 DA、

NE、5-HT含量及神经生长因子（NGF）、BDNF水平，

改善小鼠抑郁行为［20］。色氨酸羟化酶 1（TPH1）是

5-HT合成过程中的重要限速酶，与 5-HT含量直接

相关［21］。当归多糖（40 mg·kg−1）可通过上调 TPH1 

mRNA表达，引起 5-HT合成增加，提高DA含量，调

节神经递质传导，纠正小鼠兴奋抑制功能紊乱，改

善CUMS模型小鼠抑郁行为［22］。

3.1.3　柴胡 柴胡具有疏散风热、疏肝解郁、升举

阳气的功能。研究发现柴胡皂苷、山柰酚、异鼠李

素、槲皮素是其发挥抗抑郁作用的主要成分［23］。柴

胡皂苷A（ 50 mg·kg−1）可升高CUMS抑郁模型大鼠

脑内 5-HT和NE等神经递质的含量和表达，抑制神

经细胞损伤，改善CUMS大鼠抑郁样行为［24-25］。孟

美黛［26］采用 CUMS抑郁大鼠模型进行柴胡不同极

性部位抗抑郁药效评价，结果表明柴胡石油醚低极

性部位（15 g·kg−1）可回调 5-HT 代谢途径、NE 代谢

途径、4-氨基丁酸（GABA）的水平，醋酸乙酯极性部

位（15 g·kg−1）则注重调节NE代谢途径、GABA、Glu

的水平，水提物高极性部位（15 g·kg−1）可调控 5-HT

代谢途径、NE 代谢途径、GABA、GABA/Glu 的水

平，由此推断柴胡通过以上途径综合作用改善

CUMS 抑郁大鼠抑郁行为。除调节单胺类神经递

质外，其抗抑郁机制还与调控HPA轴、调节微生物-

肠-脑轴、抑制免疫炎症反应、调节神经细胞营养因

子等有关［27］。

3.1.4　白芍 白芍具有养血调经、敛阴收津、柔肝

止痛、平抑肝阳的功效。白芍的主要活性成分有芍

药苷、芍药花苷、羟基芍药苷、芍药内酯苷和苯甲酰

芍药苷等［28］。其中芍药苷（60 mg·kg−1）能明显提高

CUMS抑郁模型大鼠的蔗糖消耗，明显提高脑组织

中 NE、5-HT 及代谢产物 5-HIAA 含量［29］。马海娟

等［30］采用抑郁情绪大鼠模型研究白芍提取物抗抑

郁的作用机制，测得模型大鼠血清孵育的海马神经

元细胞 5-HT3A受体、5-HT3B受体蛋白表达明显升

高，白芍提取物（0.36 g·kg−1）的含药血清孵育的海马

神经细胞 5-HT3A受体、5-HT3B受体蛋白表达明显

降低，并且拮抗了抑郁情绪模型血清孵育的海马神

经元 5-HT3R 受体通道电流，由此推断白芍提取物

通过下调 5-HT3A受体、5-HT3B受体蛋白表达发挥

其纠正抑郁情绪的作用，也可能是通过拮抗 Na+、

K+、Ca2+离子通道而影响 5-HT3受体电流通道发挥

其治疗抑郁情绪障碍的作用。

3.1.5　酸枣仁 酸枣仁具有养心补肝、宁心安神、

敛汗、生津等功效。药理研究表明酸枣仁中的总黄

酮、总皂苷及总生物碱类成分为其发挥抗抑郁作用

的主要有效成分［31-32］。李会涛［33］观察酸枣仁皂苷

A（JuA）对皮质酮（CORT）诱导的抑郁小鼠模型的海

马神经细胞 HT22损伤的保护作用，研究结果表明

JuA（10、30 mg·kg−1）均可显著提高 HT22 细胞损伤

模型的细胞活力，改善细胞形态，并通过促进BDNF

和原肌球蛋白受体激酶（TrkB）的表达提高 5-HT、

DA等神经递质水平发挥抗抑郁作用。赵文芳［34］采

用经典的 CUMS 抑郁动物模型，酸枣仁汤分别以

7.29、14.57、21.86 g·kg−1生药剂量 ig 给药 15 d 后检

测结果显示，经过酸枣仁汤的治疗，大鼠血清中 5-

HT水平、海马中的 5-HT1A mRNA表达水平恢复到

正常水平，提示酸枣仁汤的抗抑郁作用与调节 5-

HT、5-HT1A受体mRNA表达有关。

3.1.6　远志 远志具有安神益智、交通心肾、去痰

开窍、消散痈肿的功效，为中药中安神解郁作用较

突出的药味，在治疗抑郁的复方中应用较多。Bettio

等［35］发现远志醇提取物（30 mg·kg−1）可发挥抗抑郁

样作用，通过 5-HT2A 受体、NE、DA 系统协同作用

改善抑郁症状。潘开瑞等［36］观察远志酊对小鼠脑

神经递质及氧化应激作用的影响，发现远志酊（10、
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20、40 μL·g−1）均可增加脑组织内 5-HT、NE、DA 含

量，发挥剂量相关性抗抑郁作用。远志改善抑郁的

有效成分包括低聚糖苷类、有机酸及皂苷类成分，

作用机制涉及多个途径，除了调节单胺类神经递

质，还与调控神经营养因子表达、抑制促炎细胞因

子过度表达，调节HPA轴激素分泌紊乱等［37-38］有关。

3.1.7　合欢皮 本品善于疏肝解郁，悦心安神，之

于中医郁症，正可达解郁安神之效，为悦心安神之

要药。现代研究发现合欢皮中主要发挥抗抑郁及

抗焦虑的有效部位有黄酮类成分、皂苷类成分及木

脂素类成分［39］。其中黄酮类成分槲皮素（按生药量

10.0、5.0、2.5 g·kg−1）可通过介导 5-HT1A受体，降低

大脑中单胺分子 5-HT和DA代谢物，增强单胺类神

经通路传递，改善抑郁焦虑状态［40-41］。木脂素糖

苷（3.6 mg·kg−1）可通过非竞争性抑制血清素转运蛋

白（SERT），降低由血清素能神经元释放于突触间隙

的 5-HT的再摄取，维持突触间 5-HT水平，进而刺激

5-HT神经传递，有效治疗抑郁和焦虑［42］。此外，通

过对合欢花治疗抑郁症的临床疗效观察发现，合欢

花汤剂能够改善抑郁患者的认知功能，可能与抑制

5-HT、NE和DA的再摄取有关，特别是在改善抑郁

患者记忆能力方面优于盐酸文拉法辛缓释片［43］。

其他常用抗抑郁单味中药的单胺类神经递质

调节作用机制归纳见表1。

3.2　中药复方

中药在治疗抑郁症的临床应用中多以成方制

剂形式供患者服用。参照《抑郁症中西医结合诊疗

指南》、结合中药学和方剂学中抑郁症中医证型和

用药规律，研究临床常用的中药复方，发现部分代

表性中药复方使用频次较高，其中多为古代经典名

方进行临床随证加减后使用。本文以临床常用抗

抑郁代表性中药复方为例详述其方证应用及对应

机制研究，对其余治疗抑郁症的常用中药复方进行

归纳总结。

3.2.1　逍遥散 本方首见于宋代《太平惠民和剂局

方》，为四逆散与当归芍药散的合方［87］，由白术、白

芍、当归、柴胡、茯苓、生姜、薄荷、甘草 8 味中药组

成，主治脾虚肝郁证。逍遥散中活性成分主要有芍

药苷、白术内酯、齐墩果酸、槲皮素、阿魏酸等，通过

抑制抑郁模型小鼠小胶质细胞的数量和吲哚胺 2，

3-双加氧酶 1（IDO1）的表达，促进皮质醇（Cor）水平

和酪氨酸羟化酶（TH）表达增加，并改善单胺神经递

质 5-HT和NE的表达［88］。Zhang 等［89］研究发现加味

逍遥散（100 μg·mL−1）可增加TH和Cor的表达，升高

单胺类神经递质 5-HT、NE水平缓解抑郁模型斑马

鱼的抑郁样行为。百合逍遥散（5、10、20 g·kg−1）给

药后可明显升高抑郁模型大鼠的海马 5-HT 及 NE

水平，与氟西汀联用可增强疗效，具有协同抗抑郁

作 用［ 90］。 郭 晓 冬 等［ 91］也 发 现 丹 栀 逍 遥

散（2.04、4.08 g·kg−1）可以调节抑郁模型大鼠脑内

5-HT和NE的含量从而起到治疗作用。

3.2.2　开心散 本方始载于唐代孙思邈《备急千金

要方》［92］，由人参、远志、茯苓、石菖蒲组成。具有益

气养心、安神定志的功效，是经临床证实的用于改

善轻、中度抑郁症的有效方剂，收载于国家中医药

管理局 2018 年公布的第一批古代经典名方目录。

Du等［93］通过网络药理学方法和分子对接分析研究

表明细辛酮、人参皂苷Rg1、茯苓酸等成分可通过单

胺能神经通路作用于 5-HT 受体、调节DA水平发挥

抗抑郁作用。Zhou等［94］对抑郁模型小鼠 ig开心散

175、350、700、1 400 mg·kg−1连续 3 d，即可显著提高

小鼠脑 内 NE 、5-HT 和 DA 含 量 ，其 中 开 心 散

350 mg ·kg−1给药增加了小鼠在 20 min内 5-HTP诱

导的头部抽搐反应的累积次数。大量研究表明本

方可通过调节单胺类受体发挥抗抑郁作用［95-96］。

3.2.3　柴胡疏肝散 本方为《伤寒论》四逆散之变

方，出自《证治准绳》引《医学统旨》方，后张介宾将

其引入《景岳全方》，为疏肝理气的经典方剂，由柴

胡、陈皮、川芎、枳壳、白芍、香附、甘草 7 味中药组

成［97］。诸药合用，主治肝气郁结、气滞血瘀证；疏肝

调肝，解郁理气，标本兼治。研究发现抑郁症患者

5-HT1A 功能降低，而 5-HT2A 功能有所提高，这两

种受体之间相互竞争导致5-HT含量降低，本方中有

效成分芍药苷能够有效逆转 5-HT 的两种竞争性受

体 5-HT1A 和 5-HT2A 的表达情况，调控 5-HT 含量

的平衡，有助于抑郁症患者情绪状态的稳定［98］。吴

萍洲等［99］研究发现本方中芍药苷和刺芒柄花苷均

可通过抑制 5-HT合成过程中的限速酶色氨酸-2，3-

双加氧酶（TDO）的表达发挥抗抑郁作用。本方中

柴胡提取物可以通过拮抗海马神经元5-HT3受体信

号维持细胞内钙离子平衡，发挥抗抑郁功能［100］；白

芍中的白芍总苷能够抑制抑郁大鼠模型脑内单胺

类递质降解酶单胺氧化酶（MAO）的表达而缓解抑

郁［101］；在利血平致抑郁大鼠模型中，柴胡疏肝散可

通过增加 5-HT合成酶色氨酸羟化酶 2（TPH2）水平

促进 5-HT生成，达到抗抑郁作用［102］。DA有两种受

体即D1R和D2R，柴胡疏肝散（0.52、1.04 g·mL−1）可

以增加肝气郁结抑郁模型大鼠下丘脑对 D2R的亲
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表1　单味中药调节单胺类神经递质及其受体表达发挥抗抑郁作用

Table 1　Single traditional Chinese medicine exerts antidepressant effects by regulating expression of monoamine 

neurotransmitters and their receptors

中药

百合［44］

巴戟天［45］

槟榔［46-47］

薄荷［48］

补骨脂［49］

陈皮［50-51］

赤芍［52］

川芎［53］

丹参［54］

大枣［55］

地黄［56-57］

杜仲［58］

佛手［59］

白术［60］

甘草［61］

葛根［62-63］

红景天［64］

厚朴［65］

黄芪［66］

黄芩［67］

姜黄［68］

龙胆［69］

玫瑰花［70］

人参［71］

肉苁蓉［72］

桑叶［73］

三七［74］

石菖蒲［75-76］

石斛［77］

菟丝子［78］

夏枯草［79］

香附［80］

益母草［81］

淫羊藿［82］

郁金［83］

知母［84］

栀子［85-86］

有效成分/部位

百合皂苷

巴戟天醇提部位、巴戟天寡糖

槟榔果超微粉

L-薄荷醇衍生物

70%乙醇提取部位

川陈皮素、陈皮萜烯

芍药多糖

川芎挥发油

丹参素钠

乙醇提取部位

80%乙醇提取部位

绿原酸

佛手柑精油

白术多糖

甘草苷、甘草总黄酮

葛根素、葛根异黄酮

水醇提取物

厚朴酚、和厚朴酚

黄芪多糖

黄芩苷

姜黄素类似物

75%乙醇提取部位

玫瑰花颗粒

人参皂苷Rb1

管花肉苁蓉水煎液

桑叶总黄酮

三七总皂苷

石菖蒲水提液

80%酸性乙醇提取物

金丝桃苷

夏枯草水提取物

香附挥发油

益母草碱

淫羊藿苷

姜黄素

知母总皂苷

栀子水提取部位、40%乙醇洗脱部位

作用机制

促进脑内DA和5-HT释放，修复受损的单胺类神经递质功能

升高色氨酸羟化酶水平，积累五羟基色氨酸（5-HTP），5-HTP穿过血脑屏

障，提高大脑中的5-HT水平

抑制单胺类氧化酶A（MAO-A）活性，升高脑内5-HT、DA水平，诱导

BDNF-CREB激活

升高脑内5-HT含量，作用于5-HT能和DA能神经系统

增加血清及海马组织中5-HT含量，且具有剂量相关性

升高5-HT含量，促进CREB磷酸化

升高5-HT含量，激活NLRP3/ASC/Caspase-1信号通路

提高海马区DA含量及前额叶和纹状体NE的含量

可明显增加海马内 5-HT、NE和DA的含量，增加海马 p-CREB和BDNF的

蛋白表达

增加海马5-HT、NE、BDNF表达

提高海马区TPH2蛋白表达，下调MAO-A蛋白表达，提高海马区5-HT、5-

HIAA、5-HT/5-HIAA的水平

增强突触素 I表达，促进5-HT的释放

升高血清5-HT含量

升高脑内5-HT含量

增强中枢5-HT神经功能或多巴胺能神经功能

升高5-HT、BDNF水平，改善海马和纹状体NE和DA系统的紊乱

升高大脑海马5 - HT 1A受体、5 HT水平

升高额叶皮层、海马、纹状体、下丘脑和伏隔核 5-HT水平、升高额皮层、纹

状体和伏隔核的5-HIAA水平，升高额皮层5-HIAA含量

增加脑组织内5-HT含量，上调CREB-1、BDNF蛋白水平

抑制MAO-A和MAO-B活性，调控单胺类递质表达

抑制5-HT转运体发挥5-HT再摄取抑制作用

升高海马组织中5-HT水平

提高血清中5-HT含量

上调脑中的5-HIAA、5-HT、NA和DA含量

改善脑内单胺类神经递质、BDNF、结肠5-HT表达

增加5-HTP诱导甩头次数，增强5-HT能系统功能

增强脑内5-HT、DA和NE表达

升高TPH2 mRNA表达，升高脑组织5-HT、DA水平

提高脑内的DA、5-HT水平

调控5-HT2A、5-HT2受体，影响5-HT表达

升高海马组织中5-HT、NE、DA的含量

升高脑皮质中5-HT的含量

升高海马与前额皮层5-HT、NE、DA含量

升高脑组织5-HT、DA、NE水平

通过对MAO抑制作用，影响5-HT1A/1B和5-HT2C受体，增加5-HT、DA

水平

增强去甲肾上腺素能及5-HT能神经系统

升高5-HT、BDNF水平
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和力，同时减弱纹状体对 D2R的亲和力，该双向调

控可能与治疗抑郁症的中枢作用机制有关［103］。

3.2.4　越鞠丸 始载于金元时期医家朱丹溪《丹溪

心法》，提出本方治“六郁”，为古今公认解郁行气的

经典名方，原方由苍术、香附、川芎、神曲、炒栀子 5

味中药组成［104］。全方具有理气解郁、宽中除满的功

效，本方五药化六郁的特点使其为中药治郁经方。

研究表明越鞠丸抗抑郁机制与激活 cAMP/PKA/

CREB信号通路，诱导BDNF、5-HT、5-HT1A受体等

相关基因表达，影响神经递质合成和释放相关［105］。

Xue等［106］对抑郁模型小鼠以越鞠丸（270 mg·mL−1）

给药治疗后，小鼠海马总 CREB、磷酸化 CREB 及

PKA 的表达上调，5-HT、NE 与 GPCR 结合并激活

cAMP通路，刺激神经传导，调控情绪反应，说明越

鞠丸的抗抑郁作用依赖于 PKA/CREB 信号通路。

何洪炜［107］采用社交隔离法建立标准化气郁型抑郁

小鼠模型，在给予越鞠丸（1.2、1.8、3.6 g·kg−1）治疗后

腺苷、色氨酸、5-HT、γ-氨基丁酸浓度则显著升高，表

明越鞠丸可能通过促进气血运行恢复大脑海马区

受损神经元和调节抑郁模型小鼠神经内分泌活性

物质水平，改善小鼠抑郁样表现。

3.2.5　半夏厚朴汤 本方源于张仲景《金匮要略》，

由厚朴、半夏、茯苓、生姜和苏叶组成，具有行气解

郁、降逆化痰的功效。现代药理学研究表明，本方

能显著缩短抑郁小鼠不动时间，显示出较强的抗抑

郁作用，水煎液提取物（3、6、12 g·kg−1）可提高抑郁

模型小鼠纹状体中 5-HT含量、皮层中NE含量和全

脑中 5-HT、DA水平，提示其抗抑郁作用与阻断单胺

递质的重摄取有关［108］。Zhao等［109］研究发现半夏厚

朴汤治疗抑郁症的关键活性成分为 β-谷甾醇，可通

过调节中枢神经系统 5-HT、NE和代谢产物 5-HIAA

等神经递质水平，从而发挥抗抑郁作用。此外，作

为中药复方，半夏厚朴汤还可通过抑制炎症反应、

调节HPA轴、促进BDNF分泌、减轻氧化应激、改善

神经胶质萎缩、调节神经可塑性、抗凋亡等途径减

轻抑郁症状［110］。

其他常用抗抑郁中药复方的功效及作用机制

归纳见表2。

表2　抗抑郁中药复方调节单胺类神经递质及其受体表达发挥抗抑郁作用

Table 2　Effect of antidepressant traditional Chinese medicine compound on regulating expression of monoamine 

neurotransmitters and their receptors

解郁丸［111］

舒肝颗粒［112］

疏肝解郁颗粒［113］

丹栀逍遥散［114］

加味逍遥丸［115］

小柴胡汤［116］

黄连阿胶汤［117］

九味镇心颗粒［118］

归脾汤［119］

巴戟天寡糖胶囊［120］

滋水清肝饮［121］

百合地黄汤［122-123］

除烦解郁胶囊［124］

参胡温胆汤［125］

柴胡加龙骨牡蛎汤［126］

甘麦大枣汤［127］

合欢花复方［128］

酸枣仁汤［129］

疏肝理气、宁心安神

疏肝理气、散郁调经

疏肝解郁、健脾益气

疏肝解郁、健脾和营

疏肝清热、健脾养血

保肝利胆、疏肝解郁

滋阴降火、除烦安神

养心补脾、益气安神

健脾养心、养血安神

舒郁安神、补肾益智

滋阴养血、清热疏肝

滋阴清热、安神定志

解郁化痰，清热除烦

益气化痰、清热除烦

化痰解郁、调和气血、镇静安神

养心安神，和中缓急

活血消肿、安神解郁

养血安神、清热除烦

肝郁气滞证

肝郁气滞证

肝郁脾虚证

肝郁脾虚证

肝郁脾虚证

肝郁化火证

肝郁化火证

心脾两虚证

心脾两虚证

肾虚肝郁证

肾虚肝郁证

肝肾不足证

痰气郁结证

痰气郁结证

痰气郁结证

肾虚肝郁证

肝郁气滞证

肝血不足证

升高5-HT、NE、DA水平

增强单胺递质的作用

提高脑中DA、NE、5-HT和BDNF水平

降低 IDO活性，平衡5-HT途径功能

促进脑组织损伤的恢复，上调脑组织NE、5-HT和DA水平

增加海马 5-HT、DA 和内侧前额叶皮层细胞外液中

GABA含量

上调5-HT1A受体 mRNA，下调5-HT2A受体 mRNA，增

加5-HT、5-HIAA、TPH、5-HIAA/5-HT和MAO-A含量

升高５-HT、NE及GABA含量

增加大脑海马5-HT、DA及NE含量

升高5-HT水平

升高5-HT水平，升高CREB蛋白表达

上调血清GABA、5-HT含量

恢复脑组织中5-HT、Glu和乙酰胆碱水平

上调脑内5-HT、DA和NE含量

阻断中枢5-HT、NA等单胺类递质的重摄取

调节5-HT1A和GABAA受体，上调血清GABA、5-HT含量

抑制5-HT和NE再摄取，提高单胺递质水平

提高下丘脑 5-HT 和 5-HT1A 受体蛋白含量，增加血清

GABA浓度

复方 功效 应用证型 作用机制
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百合知母汤［130］

肉蔻五味丸［131］

加味温胆汤［132］

菖郁导痰汤［133］

当归芍药散［134］

藜欢解郁胶囊［135］

小补心汤［136］

加味四逆散［137］

开心解郁汤［138］

加味龙牡宁神汤［139］

培元解郁方［140］

四逆散［141］

复方柴归方［142］

交泰丸［143-144］

清热补虚、养阴润燥

健脾益胃、益气补血

理气化痰、清胆和胃

燥湿祛痰、行气开郁

养血调肝，健脾利湿

疏肝解郁、健脾益气

益气养心，安神定志

滋补肝肾、疏肝解郁

疏肝解郁、振奋阳气

重镇安神，养心解郁

疏肝解郁、调和肝脾

透邪解郁、疏肝理脾

益气补血、健脾和胃

交通心肾、清火安神

气郁化火证

脾虚气郁证

胆郁痰扰证

痰气郁结证

肝脾两虚证

肝郁脾虚症

心脾两虚证

肾虚肝郁证

肾虚肝郁证

心火化郁证

肝郁脾虚型

肝郁脾虚型

脾虚气郁证

心肾不交证

促进单胺类神经递质合成（5-HT和NE）以及氨基酸、脂

肪酸和磷脂代谢

调节海马区5-HT、DA、BDNF

降低抑郁模型大鼠海马CA3区5-HT1A蛋白表达

恢复抑郁模型GABA、Trp、和5-HIAA的含量

介导中枢单胺类神经递质水平

升高5-HT含量，保护5-HT能神经元功能

升高下丘脑中5-HT、DA水平

升高5-HT1AR表达

调节5-HT1A和5-HT2A受体表达，促使5-HT和NE水

平正常化

增加5-HT含量

抑制IDO活性、下调IDO mRNA表达，升高5-HT、NA含量

调控5-HT水平

回调Trp、5-HT、5-HIAA的量

升高海马组织、皮质组织、下丘脑组织中NE和5-HT水平

表2（续）

复方 功效 应用证型 作用机制

4　结语与展望

抑郁症的临床表现多种多样，发病机制复杂，

中药治疗抑郁症的相关机制研究虽取得一定进展，

但仍存在一些问题。（1）作用机制阐释不够彻底：因

中药用药基于传统中医基础理论，较难严格对应现

代药理作用机制，因此中药作用机制的探索主要集

中在对病理因子的直接检测上，各因子间相互作用

的关联性研究较少，系统性机制研究不够完善；（2）

抑郁症模型单一：抑郁症的疾病模型单一，难以对

应临床抑郁症患者复杂的疾病情况，导致较多研究

只针对单一通路进行验证是否有效，不能够充分评

估其整体性药效作用；（3）影响因素复杂：抑郁症作

为一种心境障碍，工作及生活环境对个人精神状态

产生很大影响，此类因素的影响在评估药物作用时

很难将其量化排除而形成一定干扰。本文仅从单

胺类神经递质角度阐述中药治疗抑郁症的相关机

制，与临床抑郁症的复杂表现及中药辨证治疗的整

体观还不能完全契合，故需要进行更多的深入实验

及临床研究，探讨更完善的中药治疗抑郁症的作用

机制，为中药治疗抑郁症及中药的新药开发提供更

多的参考和依据。

本文结合中医理论辨证论治原则，阐释了常用

单味中药和中药复方调控单胺类神经递质发挥抗

抑郁的作用机制。综合来看，中药对于单胺类神经

递质的影响与临床抗抑郁化学药物即单胺氧化酶

抑制剂、三环类抗抑郁药、四环类抗抑郁药对 5-HT、

NE、DA的调控具有类似作用。同时中药化学成分

多样，各成分可通过协同作用发挥功效，不仅能提

高抑郁症患者临床获益，且能显著减轻抗抑郁化学

药引起的不良反应［145］，从而增加临床治愈率，改善

患者预后。因此临床治疗抑郁症可更多地采用中

西医结合治疗方案，推广临床有效的中药及复方的

使用，使更多抑郁症患者获益。

综上所述，中药治疗抑郁症临床应用时应充分

合理利用传统的经方验方，基于辨证立法、依法立

方，与实际辨证相结合，随症加减，优化处方，发挥

理法方药的灵活性和药效的安全性等特点，从而使

更多抑郁症患者临床受益。
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