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摘  要：抑郁症是一种常见的慢性严重性精神疾病，以连续且长期的情绪低落、睡眠障碍、快感缺失、精神萎靡为主要临床

表现，严重影响人们的日常工作与生活。该病发病机制尚不明确，目前药物治疗仍是抑郁症的主要治疗方法，其中合成类第

二代抗抑郁药物是临床治疗抑郁症的首选，但存在不良反应大、且靶点单一、起效时间长、易产生耐药性等缺点。近年来，

随着社会与医学界对抑郁症防治工作的重视，采用中医药治疗抑郁症的探索与研究逐渐增多。多项研究表明，中医药可通过

调节单胺神经递质浓度、下丘脑-垂体-肾上腺（HPA）轴功能亢进、脑源性神经营养因子（BDNF）、炎症细胞因子、脑-肠

轴等分子机制发挥抗抑郁作用。从经典复方、中药药对、单味中药 3 个方面，归纳总结近年来中医药治疗抑郁症的研究进

展，以期为深入研究中医药防治抑郁症的作用机制及发现高效且安全的中药提供参考。 
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Abstract: Depression is a common chronic severe mental illness. The main clinical manifestations are continuous and long-term 

depression, sleep disorders, anhedonia, and mental malaise, which seriously affect people's daily work and life. The pathogenesis of the 

disease is still unclear. At present, drug therapy is still the main treatment method for depression. Among them, synthetic second-generation 

antidepressants are the first choice for clinical treatment of depression, but there are toxic and side effects, single target, long onset time, 

easy to produce drug resistance and other shortcomings. In recent years, with the emphasis on the prevention and treatment of depression 

in the social and medical circles, the exploration and research on the treatment of depression with traditional Chinese medicine has 

gradually increased. A number of studies have shown that traditional Chinese medicine can exert antidepressant effects by regulating the 

concentration of monoamine neurotransmitters, the hyperactivity of the hypothalamic-pituitary-adrenal (HPA) axis, brain-derived 

neurotrophic factor (BDNF), inflammatory cytokines, brain-gut axis and other molecular mechanisms. This article summarizes the research 

progress of traditional Chinese medicine in the treatment of depression in recent years from three aspects: Classical compound prescription, 

Chinese medicine pair and single Chinese medicine, in order to further study traditional Chinese medicine. 
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抑郁症是由各种原因引起的情感性（心境）障

碍，多表现为心境低落、思维迟缓、认知功能损伤

以及意志活动减退，多数患者还伴有躯体症状，严

重者可导致自杀[1]。根据世界卫生组织 2017 年统

计，全球抑郁症发病率约为 4.4%，终生患病率约为

16.7%，占全球非致命疾病总负担的 10%[2]。中国精

神卫生调查显示，目前我国患抑郁症人数 9 500 万。

抑郁症是自杀的高危因素，每年导致全球近 80 万

人自残[3]。因此，抑郁症的防治工作已经成为社会

和医学界广为关注、亟需解决的问题。 

抑郁症病因复杂，并非简单的功能性精神障

碍，而是一种涉及遗传、心理、生物化学和社会环

境等因素的疾病，基于此形成从不同角度阐述抑郁

症病机的假说。代表性学说包括下丘脑-垂体-肾上

腺轴功能失常假说、单胺类神经递质及其受体假

说、神经可塑性与神经营养因子假说、细胞分子机

制假说、炎症与细胞因子假说、兴奋性氨基酸假说、

肠道菌群失调假说等[4-5]。目前，合成类第二代抗抑

郁药物是临床治疗抑郁症的首选，但抗抑郁药起效

时间长、靶点单一、容易产生不良反应和耐药性，

严重影响抑郁症的治疗效果，另一方面新开发的抗

抑郁化学药物价格又较昂贵，不能满足抑郁症患者

的日常服用需求[6-7]。 

中医药治疗具有多靶点、多途径、协同作用强、

整体调节、安全性高等优势，恰恰契合抑郁症这种

多病因性质疾病的本质。现代基础和临床研究不仅

证实中医药的抗抑郁作用，更进一步发现中医药治

疗抑郁症的相关分子基础和作用机制。另有研究表

明，与传统抗抑郁药物相比，中医药治疗抑郁症的

疗效更佳、不良反应较少[8-9]。这些研究充分证实中

医药在预防和治疗抑郁症方面具有一定的优势和

潜能。笔者从中药复方、中药药对、单味中药 3 个

方面，对近年中医药治疗抑郁症的实验研究进行阐

述与归纳，以期为抑郁症的药物治疗和作用机制的

深入研究提供参考。 

1  经典复方治疗抑郁症 

纵观历代医家对郁证的阐述中，普遍认为郁证

与情志内伤密切相关，病位以肝为主，基本病机为

情志失调、气机郁滞，进而引发肝失疏泄、脾失健

运、郁而化火、心失所养、脏腑气血阴阳功能失调

等。并根据抑郁症的不同中医诊断证型，运用疏肝、

健脾、滋阴、理气、化痰、祛瘀、清热等治法的结

合，采用相对应的中药复方进行干预，取得较好的

临床疗效及研究进展[10-11]。 

1.1  理气解郁类 

肝主疏泄以调畅情志，肝的自身生理功能失调

及有形实邪阻碍气机，均会引起气机郁滞，进而导

致情志不畅的表现，因此理气解郁是中医药治疗抑

郁症的主要治则之一。大量相关研究表明，理气解

郁类方剂可以通过多种作用机制来发挥抗抑郁作

用。柴胡类方是疏肝理气代表性方剂，研究发现小

柴胡汤对多种作用因素所致的抑郁模型的抑郁行

为均有改善作用，其作用机制与维持各类神经递质

的稳态，增强神经营养，调节雌、孕激素及其下游

信号通路，保护神经元[12]，抑制蛋白酪氨酸激酶 2

（JAK2）、信号转导和转录激活因子 3（STAT3）通

路磷酸化有关[13]。四逆散能够升高大鼠海马脑源性

神经营养因子（BDNF），5-羟色胺（5-HT）含量，

上调酪氨酸激酶受体 B（TrKB），5-HT1A 受体（5-

HT1AR）和糖皮质激素受体（GR）mRNA 及蛋白表

达水平，下调盐皮质激素受体（MR）mRNA 及蛋白

表达水平，从而抑制下丘脑-垂体-肾上腺轴（HPA）

亢进，增强海马组织神经元的再生和修复[14]。逍遥

散可以逆转慢性轻度温和不可预知应激（CUMS）

诱导的 HPA 轴皮质酮（CORT）变化，影响海马体

内 N-甲基-D-天冬氨酸（NMDA）受体的星形胶质

细胞活性并下调谷氨酸（NR2B）亚基[15]。柴胡疏肝

散可能通过降低 CUMS 大鼠眶额叶皮层（OFC）中

小胶质细胞标志物离子钙结合适配器分子 1（Iba-1）

的表达，升高 BDNF 及其高亲和力受体 TrkB 及下

游磷酸化激活的细胞外信号调节激酶（p-ERK）的

表达发挥治疗抑郁症作用[16]。柴胡桂枝汤通过沉默

调节蛋白 1（sirt1）-p53 信号通路及突触可塑性机

制发挥抗抑郁效应[17]。柴胡加龙骨牡蛎汤抗抑郁作

用可能与肝脏可溶性环氧化物水解酶（sEH）含量

变化有关[18]。另外，在理气的同时兼以消食、化痰、

活血等治法的方剂中，如半夏厚朴汤具有行气散

结、降逆化痰之功，是治疗郁证中梅核气的代表方

剂。吕昊哲等[19]采用改进的慢性应激和孤养 2 种经

典造模方法建立抑郁症大鼠模型，研究显示半夏厚

朴汤能够明显促进 BDNF 阳性细胞的表达，与模型

组比较有极显著差异，说明半夏厚朴汤的抗抑郁作

用可能与增加 BDNF 表达有关，从而促进神经元存

活。温胆汤具有理气化痰、行气和中之效，主治胆

郁痰扰型抑郁症。王默然等[20]通过温胆汤 ig 给予帕

金森病伴抑郁行为模型大鼠，发现大鼠内侧前额叶
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皮层中 5-HT、多巴胺（DA）、去甲肾上腺激素（NE）

水平明显升高。越鞠丸具散郁结、畅中焦之效，王

艳等[21-22]课题组围绕海马垂体腺苷酸环化酶激活

多肽（PACAP）进行研究，结果表明越鞠丸可能通

过 PACAP 及其受体 PAC1-R 调控 BDNF 表达，进

而改善小鼠抑郁样行为及胃肠功能障碍。血府逐瘀

丸由四逆散、桃红四物汤、牛膝、桔梗组成，是行

气活血的代表方剂。刘英等[23]研究发现血府逐瘀丸

抗抑郁作用可能与影响海马 5-HT 水平及 5-HT1A

受体表达有关。上述结果表明，上调脑内神经递质

含量，纠正 HPA 轴亢进，调节脑内神经营养因子，

保护神经细胞等，可能是疏肝理气类中药复方发挥

抗抑郁的生物学基础，值得进一步加强研究。 

1.2  滋阴清热类 

抑郁症发病亦可由“年四十，阴气自半”或“五

志过极，化火伤阴”，进而导致阴阳失衡，虚热内

生所成。临证治疗当以滋补阴精和清热安神 2 方面

入手，以求标本兼治。如滋水清肝饮、黄连阿胶汤

等正是根据该治法所立方剂。滋水清肝饮具有滋肾

养阴、清泻肝火功效，临床用于治疗抑郁、失眠等

精神类疾病。曹珊珊研究团队[24-25]通过建立慢性束

缚应激（CRS）小鼠抑郁模型发现，滋水清肝饮可

通过提高 5-HT 水平，降低炎症因子水平，调控细

胞外调节蛋白激酶（ERK1/2）、丝氨酸激酶

（GSK3β）、环磷酸腺苷反应元件结合蛋白（CREB）、

BDNF 通路，以及重塑小鼠肠道菌群发挥抗抑郁作

用。在皮质醇代替饮水的小鼠抑郁模型中发现，滋

水清肝饮改善皮质酮代替饮水小鼠的抑郁样行为，

减轻炎症反应，改善 HPA 轴紊乱，其作用机制可能

与调控小鼠海马 JAK2、ERK1/2、STAT3 信号通路

有关[26]。并在脂多糖诱导的抑郁小鼠模型中发现，

滋水清肝饮的抗抑郁作用，可能与抑制 ERK、核因

子-κB（NF-κB）通路、降低 3-双加氧酶 1（IDO1）

水平、改善神经炎症有关[27]。黄连阿胶汤，具有心

肾交合、水升火降、滋阴泄火之功。程硕等[28]通过

网络药理学结合实验验证的研究表明，黄连阿胶汤

可能通过缺氧诱导因子（HIF）-1 通路、肿瘤坏死

因子（TNF）通路和环磷酸腺苷（cAMP）通路，白

细胞介素（IL）-1β、IL-6、TNF、蛋白激酶 B（Akt1）

和信号转导及转录激活因子 3（STAT3）靶点调节氧

平衡、炎症因子和神经营养因子，从而对抑郁症发

挥治疗作用。由此可见，滋阴降火类中药复方的抗

抑郁作用，多与抑制血清炎症因子水平，逆转神经

元结构损伤有关。 

1.3  养心安神类 

气血亏虚，心神失养亦会出现焦虑失眠、多梦

易醒、烦躁不安等抑郁症状，因此，补益安神是中

医药治疗抑郁症的重要治法。大量研究表明，根据

补益安神治法所立方剂，如归脾汤、酸枣仁汤、甘

麦大枣汤、开心散等，可通过多种机制发挥抗抑郁

作用。归脾汤具有益气补血、健脾养心之功效，主

治心脾气血两虚型抑郁症。研究发现，归脾汤可降

低抑郁大鼠脑内 L-谷氨酸（Glu）神经递质水平，对

γ-氨基丁酸（GABA）神经递质无明显影响[29]。陈宝

忠等[30]建立 CUMS 抑郁大鼠模型发现，归脾汤低、

中、高剂量（3.78、7.56、15.12 g·kg−1）组可降低外

周血中促肾上腺皮质激素（ACTH）、CORT 含量，

纠正 HPA 轴亢进。酸枣仁汤具有养血安神、清热除

烦的功效，主治肝血不足，虚热内扰之虚烦不眠证。

实验研究结果表明[31]，酸枣仁汤可提高抑郁模型大

鼠海马组织中 Dickkopf 相关蛋白-1（DKK-1）蛋白

与 β-连环蛋白（β-catenin）、糖原合成酶激酶-3β

（GSK-3β）mRNA 表达。田旭升等[32]研究发现，酸枣

仁汤可以增加抑郁模型大鼠体质量增长速度、糖水

消耗及行为学运动得分，并下调海马组织中 TNF-α、

IL-1β、即刻早期基因 cFOS 转录翻译的产物（c-fos）

的表达。甘麦大枣汤具有养心安神、和中缓急功效，

是治疗“脏躁”的代表方剂，临床常用于治疗抑郁

症。研究发现[33]，甘麦大枣汤通过升高血清 5-HT 水

平、增加前额叶和杏仁核中 BDNF mRNA 及杏仁核

中 5-羟色胺转运体（SERT）mRNA 的表达，对抑郁

症发挥干预作用。郭锐等[34]研究发现，甘麦大枣汤

能有效改善抑郁模型大鼠的快感缺失、运动不能等

抑郁特征，并升高海马单胺递质含量，调控突触结

构蛋白中人微管相关蛋白 2（MAP-2）和生长相关

蛋白 43（GAP-43）的表达，从而发挥神经保护作

用。甘麦养心汤由栀子豉汤和甘麦大枣汤化裁而

成，具有补益心脾、养心安神、清热解郁功效，临

床治疗抑郁症效果较好。李超等[35]等研究发现，甘

麦养心汤可通过调节海马组织谷氨酸转运体表达、

增加星形胶质细胞数量、降低谷氨酸含量，发挥改

善抑郁症作用。开心散是宁心安神、健脾益智的代

表方剂。相关研究证明，开心散可通过增加 BDNF

的表达发挥抗抑郁作用[36-37]，并且发现对中枢神经

炎症的调控是中药复方开心散抗抑郁的重要作用

机制[38]。在对与开心散组成相同、剂量不同的定志
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小丸、开心丸研究中发现，定志小丸具有明显的抗

抑郁作用，开心丸在行为学实验中抗抑郁作用不明

显。定志小丸的抗抑郁作用与调节中枢神经元氨基

酸的分泌、逆转 HPA 轴功能的亢进、降低 IL-1 等

细胞因子的免疫调节有关，并指出其组方的抗抑郁

作用可能与人参皂苷等主要化学成分的含量密切

相关[39]。综上，在中药经典复方中存在组成相同，

但配伍剂量不同的方剂，其治疗效果亦不相同。因

此，笔者认为应对中药复方治疗抑郁症的配伍机制

进一步深入研究，为抑郁症的治疗提供更为完善的

理论依据。 

1.4  补肾助阳类 

肾者，属水主藏志，“阳气者，精则养神，柔

则养筋”，肾精不足，阳气亏虚等会出现精力减退，

认知迟钝，失眠健忘等症状。二仙汤有补肾精、温

肾阳、泻相火、平阴阳之功效。李兰心等[40]通过建

立迟发性抑郁大鼠模型证实，二仙汤可通过减轻脑

组织脉络丛结构损伤，调节脉络丛叶酸转运蛋白的

表达，进而改善脉络丛叶酸转运障碍发挥抗抑郁作

用。相关研究发现，二仙汤可通过提高生长分化因

子 11（GDF11）、神经细胞黏附分子（NrCAM）、

神经酪氨酸激酶受体 2（NTRK2）、生长激素受体

（GhR）等蛋白表达，促进海马神经发生，从而发挥

抗抑郁的效应[41]。亦可能通过调控脑脊髓液（CSF）

中与核糖体、泛素介导的蛋白水解作用通路相关的

蛋白，如重组人 40S 核糖体蛋白（Rps）19、Rps12、

Rps14、波形蛋白（Vim）、人泛素样修饰激活酶 1

（UBA1）来缓解海马神经元损伤[42]。青娥丸为补肾

助阳之良方，由杜仲、补骨脂、核桃仁和大蒜组成。

相关研究结果表明，青娥丸水提物可上调 CUMS 模

型大鼠雌激素受体 α（ERα）和雌激素受体 β（ERβ）

蛋 白 的 表 达 ， 并 激 活 雌 激 素 受 体 介 导

ERβ/BDNF/TrkB 通路起到神经保护作用[43-44]。四神

丸由补骨脂、吴茱萸、五味子、肉豆蔻和大枣组成，

是治疗五更泻的代表方剂，研究发现，四神丸具有

改善肠易激综合征合并抑郁模型大鼠肠道症状及

抑郁样行为的作用，并可升高脑内 5-HT 的含量、

增加 BDNF 的表达、缓解海马神经元损伤[45]。大建

中汤具有温阳散寒止痛之功，武静团队[46]对大建中

汤研究发现，其可促进小胶质细胞自噬调控其极化

状态，提高小胶质细胞吞噬髓鞘碎片能力并缓解炎

症，从而改善大鼠前扣带回皮层（ACC）局部微环

境，通过再髓鞘化修复受损的髓鞘，发挥治疗腹泻

型肠易激综合征内脏痛与抑郁症共病的作用。综

上，补肾助阳类中药复方的抗抑郁作用，均与保护

大脑神经细胞相关。并且临床中存在因郁致病或因

病致郁的情况，应加强对抑郁症共病的深入研究，

为临床治疗提供有效的理论依据。 

上述研究表明，中药复方能够通过不同机制发

挥抗抑郁作用。但目前仍有许多临床证实有效的复

方、自拟方的作用机制未进行深入研究。另外，中药

复方剂量与配伍比例未能明确具体适用范围及潜在

毒性。因此，应加强对其作用机制及配伍机制的深入

研究。中药复方治疗抑郁症的机制归纳见表 1。 

表 1  中药复方治疗抑郁症机制 

Table 1  Mechanisms of traditional Chinese medicine compound in treatment of depression 

中药复方（组成） 实验对象、模型及剂量 作用机制 

小柴胡汤（柴胡、黄芩、人

参、姜半夏、炙甘草、生

姜、大枣） 

CUMS 小鼠模型，2.3、7.0、

21.0 g·kg−1 

抑郁大鼠模型，1.7、5.0、15 g·kg−1 

调节脑内神经递质：DA、5-HT、DOPAC、5-HIAA↑；

DA/DOPAC、5-HT/5-HIAA↓；Glu↓[12] 

CUMS 大鼠抑郁模型，0.6、1.7、

5.0 g·kg−1 

调节脑内神经递质：DA、5-HT、GABA↑；调节 HPA 轴：

CORT↓；增强神经营养，保护神经细胞：BDNF、NGF、

Trkb、TrkA、NeuN↑[12] 

孤养抑郁小鼠模型，0.8、2.3、

7.0 g·kg−1 

雌二醇和孕酮含量↑、雌二醇和孕酮受体磷酸化水平↑（p-ERα、

p-Erβ、p-PGR↑）；p-Src、p-ERK、p-CREB表达↑[12] 

CUMS 结合孤养制备大鼠抑郁模

型，5.94、11.88、23.76 g·kg−1 

抑制 JAK2/STAT3 通路磷酸化，降低神经炎症反应：Iba-1

免疫阳性细胞数量↓；p-JAK2、p-STAT3 蛋白表达↓；皮

质酮↓、促炎因子 TNF-α、IL-1β 水平↓；抗炎因子 IL-

10、TGF-β 水平↑[13] 
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中药复方（组成） 实验对象、模型及剂量 作用机制 

四逆散（柴胡、枳实、白芍、

炙甘草） 

CUMS 大鼠抑郁模型，1.25、

2.50、5.00 g·kg−1 

抑制HPA轴功能亢进，发挥神经保护作用：血浆CRH、ACTH、

CORT↓，海马BDNF、5-HT↑；TrKB，5-HT1AR和GR mRNA

及蛋白表达水平↑；MR mRNA及蛋白表达水平↓[14] 

逍遥散（柴胡、薄荷、白芍、

当归、茯苓、白术、甘草、

生姜） 

CUMS 大鼠抑郁模型，

2.224 g·kg−1  

血浆皮质酮↓；海马 Glu↓；海马中 GFAP 表达↑；星形胶质

细胞数量↑[15] 

柴胡疏肝散（柴胡、白芍、川

芎、枳壳、陈皮、甘草、香

附） 

CUMS 大鼠抑郁模型，3.15、

6.30、12.60 g·kg−1 

改善 CUMS 大鼠肝脏血流动力学指标，改善眶额叶皮层细

胞病理形态：Iba-1 表达↓；BDNF、TrkB、p-ERK mRNA及

蛋白表达↑[16] 

柴胡桂枝汤（柴胡、桂枝、白芍、

黄芩、人参、姜半夏、炙甘草、

生姜、大枣、龙骨、牡蛎、酸

枣仁、合欢皮、远志、夜交藤） 

慢性社会挫败应激模型（CSDS）

和社会交互实验（SI）制备

雄性 C57BL/6J 小鼠抑郁模

型，17 g·kg−1 

通过海马 sirt1p53 信号通路调节神经元突触可塑性：sirt1 蛋

白表达↑；sirt1 下游蛋白 p53 乙酰化水平↓；突触可塑性基

因 Syn1mRNA 水平↑[17] 

柴胡加龙骨牡蛎汤（柴胡、黄

芩、龙骨、牡蛎、生姜、人

参、茯苓、半夏、大黄、桂

枝、大枣） 

CUMS 大鼠抑郁模型，1.625、

3.25 g·kg−1 

调节肝脏 sEH 水平：sEH mRNA 及蛋白表达↓[18] 

半夏厚朴汤（半夏、厚朴、茯

苓、紫苏、生姜、大枣） 

CUMS 结合孤养方法制备大鼠

抑郁模型，6.75 g·kg−1 

促进神经元存活：海马和下丘脑 BDNF 阳性细胞表达↑[19] 

温胆汤（半夏、陈皮、茯苓、

甘草、竹茹、枳壳） 

6 羟基多巴胺损毁大鼠单侧内

侧前脑束建立大鼠 PD 模

型，12 g·kg−1 

调节单胺神经递质：大鼠内侧前额叶皮层和纹状体内 DA、

5-HT、NA 含量↑[20] 

越鞠丸（苍术、川芎、香附、

栀子、神曲） 

CMS 方法制备小鼠抑郁模型，

3 g·kg−1 

调节神经可塑性：海马 PACAP、PKA、pCREB/CREB 和

PSD95 的表达↑[21] 

CUMS 小鼠抑郁模型，6.75、

13.5 g·kg−1 

调控胃肠运动作用：改善十二指肠绒毛结构，增加胃肠运

动，血清炎症因子 IL-6、TNF-α 水平↓[22] 

血府逐瘀丸（桃仁、当归、生地、

红花、枳壳、赤芍药、柴胡、

甘草、桔梗、川芎、牛膝） 

CUMS 大鼠抑郁模型，10 g·kg−1 调节单胺神经递质：5-HT 浓度↑；5-HT1A 受体表达↑[23] 

滋水清肝饮（熟地、山茱萸、

山药、丹皮、茯苓、泽泻、

柴胡、白芍、当归、栀子、

酸枣仁） 

CRS 小鼠抑郁模型，8.835、

17.670、35.340 g·kg−1 

调节单胺神经递质，降低炎症因子水平，参与神经元存活和

神经保护：5-HT 水平和 SOD 活性↑，MDA 及炎症因子

TNF-α、IL-1β 水平↓，BDNF、CREB、p-ERK1/2、p-GSK3β

蛋白表达↑、BDNF mRNA 表达水平↑[24] 

CRS 小鼠抑郁模型，8.835、

17.670、35.340 g·kg−1 

调控肠道内菌群：益生菌丰度↑，有害菌丰度↓；调节单胺神

经递质，减轻氧化应激，减轻炎症，调节 HPA 轴：血清

中 5-HT 含量↑，SOD 活力↑，CORT、ACTH、CRH 及 MDA

含量↓；前额叶皮层中 5-HT 及 BDNF 含量↑，SOD 活力↑，

MDA 含量↓；海马小胶质细胞标志物 Iba-1 表达↓，海马、

皮层及结肠的病理状态得到改善；BDNF、p-CREB、p-

ERK1/2 蛋白表达↑[25] 

皮质酮代替饮水法制备小鼠抑郁

模型，8.835、17.670、35.340 g·kg−1 

减轻海马神经细胞损伤、改善 HPA 轴损伤：血清及海马中

的 5-HT 和 NA 含量↑，CORT 和 MDA 含量↑，海马小胶

质细胞标志物 Iba-1 荧光强度↑，数量↑；海马区 Tnfα、Il1β 

mRNA 表达↑；减轻炎症反应：JAK2、STAT3 蛋白表达↓，

ERK1/2 蛋白表达↑[26] 
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    表 1（续） 

中药复方（组成） 实验对象、模型及剂量 作用机制 

滋水清肝饮（熟地、山茱

萸、山药、丹皮、茯苓、

泽泻、柴胡、白芍、当

归、栀子、酸枣仁） 

脂多糖（LPS）制备小鼠抑郁模型，

8.835、17.670、35.340 g·kg−1 

改善神经炎症，保护神经细胞：小胶质细胞标志物 Iba-1↓，

血清中的 5-HT 水平↑，SOD 活力↑，TNF-α、IL6、IL-1β、

MDA 水平↓，海马中 IDO1、KYN 水平↓，5-HT 水平↑，

海马组织中 p-ERK/ERK、p-NF-κB 蛋白表达↓[27] 

黄连阿胶汤（黄连、黄芩、白

芍、阿胶、鸡子黄） 

皮 质 酮 造 模 的 PC12 细 胞

（ 60 μmol·L−1 槲皮素和

80 μmol·L−1黄芩素） 

调节氧化应激、炎症因子和神经营养因子：炎症因子 IL-

1β mRNA、IL-6 mRNA 和细胞因子 STAT3 mRNA 表达

水平↓[28] 

归脾汤（白术、炙黄芪、当归、

炙甘草，茯神、远志、炒酸

枣仁、木香，龙眼肉、人参） 

CUMS 大鼠抑郁模型，3.78、

7.56、15.12 g·kg−1 

调节氨基酸神经递质：脑内 Glu 氨基酸神经递质含量↓、

GABA 氨基酸神经递质无明显影响[29] 

CUMS 大鼠抑郁模型，10 g·kg−1 纠正 HPA 轴亢进：血中 ACTH、CORT 含量↓[30] 

酸枣仁汤（酸枣仁、川芎、知

母、甘草） 

CUMS 大鼠抑郁模型，2.5、5、

10 g·kg−1 

保护海马神经元：DKK-1 蛋白阳性表达↓、海马 β-catenin、

GSK-3β mRNA 相对表达量↑[31] 

CUMS 大鼠抑郁模型，2.475、

4.95、9.9 g·kg−1 

抑制神经元凋亡、减少脑损伤：海马 TNF-α、IL-1β、c-fos

表达↓[32] 

甘麦大枣汤（炙甘草、大枣、

淮小麦） 

CUMS 联合孤养法制备大鼠抑

郁模型，25 g·kg−1 

调节神经递质，促进神经发生：血清 5-HT 水平↑；前额叶 

BDNF mRNA 及杏仁核中 BDNF mRNA、SERT mRNA 相

对表达量↑[33] 

CUMS 大鼠抑郁模型，4.86、

9.72 g·kg−1 

保护神经元突触：海马突触结构蛋白 MAP-2 和 GAP-43 表

达↑[34] 

甘麦养心汤（炙甘草、酸枣仁、

浮小麦、 茯苓、桂圆、百合、

栀子、淡豆豉、珍珠粉、大

枣） 

CUMS大鼠抑郁模型，7.67 g·kg−1 减轻神经元损伤：Glu 含量↓、海马CA3区 GFAP阳性表达↑；

结合海马组织 Glu 含量↓[35] 

开心散（人参、远志、茯苓、

石菖蒲） 

采 用 慢 病 毒 介 导 短 发 夹 状

RNA3 干预脑内齿状回的

BDNF 的表达，建立 BDNF 沉

默大鼠模型，250、500 mg·kg−1 

调节 BDNF 表达：大鼠的海马各区 BDNF 表达↑[36] 

CMS大鼠抑郁模型，1.787 g·kg−1 海马和前额叶皮层中 BDNF、pCREB 和 TrkB 的蛋白表达

水平↑；pERK/ERK、Akt、pGSK3β/GSK3β 的蛋白表达

↑；细胞活力↑；TrkB 的抑制剂 K252a 抑制开心散组中

BDNF、pERK、pTrkB 的蛋白表达[37] 

CUMS小鼠抑郁模型，3、10 g·kg−1 调控中枢神经炎症：海马区中 LPS、IL-1β、IL-6、TNF-α 的

表达↓；IL-1β、IL-6 与 TNF-α 的表达↓，抑制 NF-κB 的入

核过程，且降低 NF-κB 的磷酸化水平[38] 

定志小丸（人参、远志、茯苓、

石菖蒲） 

CUMS小鼠抑郁模型，1.785 g·kg−1 调节中枢神经元氨基酸分泌：海马和皮层中 Glu 含量↓；

GABA 含量↑；逆转 HPA 轴功能的亢进：血清 CRH、

ACTH、CORT 含量↓；调控免疫：血清 IL-1、IL-6、IL-

12、IFN-γ、TNF-α↓[39] 

开心丸（人参、远志、茯苓、

石菖蒲） 

调节中枢神经元氨基酸分泌：海马和皮层中 GABA 含量↑；

调控免疫：血清 IL-1、IL-2、IL-6、IL-10、IL-12、IFN-γ、

TNF-α↓ 

二仙汤（淫羊藿、仙茅、巴戟

天、当归、黄柏、知母） 

CUMS 大鼠抑郁模型，8 g·kg−1 促进神经干细胞向神经元分化：巢蛋白和 DCX 蛋白表达↑；

Ki-67/巢蛋白、BrdU/DCX 双阳性细胞数↑；缓解叶酸转运

障碍：脑脊液中 5-MTHF 含量↑；保护脉络丛结构：大鼠

ZO-1、FRα、RFC、PCFT 蛋白表达和免疫荧光强度↑[40] 
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    表 1（续） 

中药复方（组成） 实验对象、模型及剂量 作用机制 

二仙汤（淫羊藿、仙茅、巴戟

天、当归、黄柏、知母） 

自然衰老结合 CUMS 法制备大

鼠抑郁模型，4 g·kg−1 

维持海马神经干细胞增殖分化：DG 区 Ki-67/Nestin、

BrdU/DCX 双阳性细胞数↑，DG区阳性细胞数显著增多，

缓解 CORT 合并 D-gal 模型的损伤，蛋白组学：共有 176 

个显著差异蛋白；其中与神经发生密切相关的有 GDF11、

NrCAM、NTRK2、GhR 等；而同时被 LOD 和 EXD 调控

的蛋白共有 39 个[41] 

CUMS 大鼠抑郁模型，8 g·kg−1 缓解海马神经元损伤：海马 DG 区的神经元数目增多、神经

干细胞增殖分化增强，Rps19、Rps4x、Rps12、Rps14、

Vim、UBA1↓[42] 

青娥丸（盐杜仲、盐补骨脂、

核桃仁、大蒜） 

CUMS大鼠抑郁模型，11.22 g·kg−1 ERα 和 ERβ 蛋白表达量均呈现回调趋势[43] 

CUMS 大鼠抑郁模型，1.71、

5.13、15.39 g·kg−1 

上调雌性激素表达，保护神经细胞：海马中雌激素受体 ERα与

BDNF 蛋白表达↑，Erα、Erβ、BDNF、TrkB蛋白表达↑[44] 

四神丸（盐补骨脂、煨肉豆蔻、

醋五味子、制吴茱萸、大枣、

生姜） 

番泻叶浸剂 ig 联合 CUMS 法复

制腹泻型肠易激综合征合并抑

郁大鼠模型，2.1、4.2、8.4 g·kg−1 

调节海马内单胺类神经递质水平：5-HT、DA、NE 含量↑；

缓解海马神经元损伤：BDNF 含量↑[45] 

大建中汤（干姜、蜀椒、人参） CUMS 联合葡聚糖硫酸钠方法

建立腹泻型肠易激综合征内

脏痛和抑郁症共病大鼠模型，

10.8 g·kg−1 

促进小胶质细胞自噬调控其极化状态，提高小胶质细胞吞

噬髓鞘碎片能力并改善炎症情况：iNOS 蛋白表达↓；Arg1 

蛋白表达↑；IL-1β、TNF-α 表达↓，IL-4、IL-10 表达↑；

LC3-Ⅱ、Beclin-1 蛋白表达↑；p62 蛋白表达↓，LC3-Ⅱ、Iba1

共定位细胞数量及二者复合光平均光密度↑[46] 

↑-上调；↓-下调。 

↑-up-regulated; ↓-down-regulated. 

2  经典复方联合化学药物治疗抑郁症 

第二代合成类抗抑郁药物，如选择性 5-羟色胺

再摄取抑制剂（SSRIs）等化学药物在临床广泛应

用，但其起效延迟、部分患者应答不足及胃肠道反

应等不良反应问题依然存在。近年来，中药经典复

方联合化学药物的治疗方案逐渐受到关注，其核心

在于通过多靶点协同作用实现增效减毒的目标。朱

悦团队[47-49]通过开心散联合氟西汀干预慢性应激

抑郁小鼠后发现，其能够有效改善抑郁模型动物的

抑郁样行为，减少氟西汀临床用量，调控肠道菌群

组成，抑制肠道致炎物质表达，上调肠道屏障蛋白

表达，从而减少血清与中枢的致炎物质的表达。并

且开心散具有改善氟西汀导致的抑郁小鼠胃肠道

动力与肠道吸收功能损伤的效用，其机制可能与其

改善小肠中脑肠肽的表达，抑制肠道绒毛损伤与肠

道组织凋亡作用相关。郑劼等[50]研究发现，甘麦大

枣汤联合氟西汀给药能显著提高 CUMS 小鼠体质

量及糖水偏好率、降低尾悬实验累积静止不动时

间、增加旷场实验水平运动次数、提高小鼠脑 5-HT

的水平。粪菌移植（FMT）实验发现，移植空白组、

甘麦大枣汤组、氟西汀组及甘麦大枣汤联合氟西汀

组来源的小鼠粪菌均具有不同程度的抗抑郁作用，

这提示其能够通过调控肠道菌群改善慢性应激小

鼠抑郁症状。董介正等[51]研究发现，归脾汤可改善

大鼠抑郁症状，其机制可能与增加大脑海马 5-HT、

DA 及 NE 的含量有关，并且归脾汤与氟西汀联用

后效果更佳。综上，加强中药经典复方联合化学药

物的研究，有助于更好地指导中药经典复方的临床

应用。 

3  中药药对治疗抑郁症 

中药药对是指 2 味中药在中医理论指导下进行

配伍，以达到协同增效减毒的效果。药对在临床上

广泛使用，既可以成为方剂的重要组成部分，又可

以直接成方。前期研究结果显示[52]，《伤寒杂病论》

中涉及诸多与情志相关的“对药”方剂，如百合地

黄汤、栀子豉汤、干姜附子汤等。药对是方剂基本

构成要素以及单味中药向复方发展的关键节点，实

验研究发现中药药对同样对抑郁症具有良好的治

疗作用，龚梦姣等[53]基于中国学术期刊全文数据库

（CNKI）以“抑郁症”AND“对药”和“抑郁症”

AND“药对”进行主题及关键字检索，共整理归纳

出 34 对治疗抑郁症的中药药对组合。除此以外，如
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人参-玉竹能够通过抑制炎性小体核苷酸结合寡聚

化结构域样受体蛋白 1（NLRP1）、黑素瘤缺乏因

子 2（AIM2）、NLRC4 激活，并改变炎症因子的水

平发挥抗抑郁作用[54]。袁志鹰等[55-56]发现百合-鸡

子的抗抑郁作用可能与上调 BDNF、TrkB 及其下游

的胞内磷脂酰肌醇激酶（PI3K）、Akt、哺乳动物雷

帕霉素靶蛋白（mTOR）蛋白表达水平，保护海马组

织，减少神经元结构损伤具有密切关系。另有研究

表明，百合鸡子汤的抗抑郁作用可能与 Glu 和乳酸

的代谢有关[57]。桂附汤是由肉桂、附子组成的“对

药”方剂，相关研究发现，桂附汤干预 CUMS 抑郁

小鼠模型后，可提高抑郁小鼠海马区BDNF的表达，

减轻海马神经元细胞损伤，改善小鼠抑郁状态[58]。

目前，中药药对治疗抑郁症仍以探讨作用机制研究

为主，而针对“药对”之间的配伍机制和增效减毒

作用研究较少，不足以起到单味中药向中药复方研

究的衔接作用。因此，加强中药药对治疗抑郁症的

配伍机制与作用机制研究，对抑郁症的治疗具有重

要意义。 

4  单味中药治疗抑郁症 

单味中药是中医药物治疗的基本单位，因此单

味中药及其有效成分拆分研究有助于中医药对抑

郁症多系统、多层次、多靶点的深入研究。根据《中

国药典》[59]相关统计，临床实践中使用抗抑郁中药

50 余种，相关实验研究表明，单味中药通过多种机

制发挥抗抑郁作用。如白芍、萱草、地黄、淫羊藿

等中药均可通过调节神经递质浓度发挥抗抑郁作

用。其中白芍乙醇提取、大孔树脂精制的提取物干

预抑郁症小鼠具有显著的抗抑郁作用，可提高 5-

HT、DA、NE 含量，并根据所得提取物的有效成分

分析，白芍中发挥抗抑郁作用可能与芍药苷或芍药

内酯苷相关[60]。相关研究发现，芍药总苷可降低单

胺氧化酶（MAO）活性，减少其在脑内的浓度，进

而提高脑内单胺神经递质浓度发挥抗抑郁作用[61]。

王祖华等[62]通过建立 CUMS 抑郁症大鼠模型，观

察到萱草挥发油可能通过 CREB、BDNF、TrkB 信

号通路改善抑郁样行为，其抗抑郁作用与提高脑内

5-HT、DA 和 NE 含量有关。田萍等[63]研究发现，

地黄乙醇提取物可通过上调 CUMS 大鼠海马组织

色氨酸羟化酶-2（TPH2），抑制五羟色胺转运体

（SERT）、单胺氧化酶 A（MAO-A）的蛋白表达来

提高海马组织 5-HT、5-HIAA、5-HT/5-HIAA 水平，

从而改善 CUMS 大鼠的抑郁样行为。钟海波等[64]

研究结果提示，淫羊藿提取物有可能通过抑制

MAO 活性，减少单胺类神经递质代谢，提高脑组织

神经递质水平达到抗抑郁目的。另外，该研究观察到

淫羊藿提取物抑制脑组织中 MAO 活性呈倒“U”型

量效关系，与其行为实验结果不同的是其 50 mg·kg−1

剂量组的抑制作用较小，提示淫羊藿提取物有可能

存在另一作用途径，即通过调节突触后单胺类神经

递质受体敏感性而达到抗抑郁作用。 

实验研究发现，巴戟天、益智仁、苦参子、天

麻、金缕半枫荷、石菖蒲、当归等均可通过调控炎

症水平发挥抗抑郁作用。李晗静等[65]发现巴戟天水

提物可通过 NLRP3炎症小体和 Iba-1 小胶质细胞活

化抑制炎症反应，并调节 BDNF、PI3K、Akt、GSK3β

信号通路发挥抗抑郁作用。甘安娜等[66]建立 CUMS

抑郁症模型小鼠，给予益智仁醇提物后发现，可升

高小鼠海马体中 SOD 和谷胱甘肽过氧化物酶

（GSH-Px）活性，降低一氧化氮合酶（iNOS）、环

氧合酶-2（COX-2）的水平和 NF-κB、NLRP3 和 IL-

1β 含量，具有具有良好的抗炎抗氧化活性，且能同

时作用于炎症反应和氧化应激通路发挥抗抑郁作

用。朱天等[67]采用腹腔注射脂多糖（LPS）建立小

鼠抑郁模型，给予苦参水提物干预后，抑郁症模型小

鼠的 TNF-α、IL-6、IL-1β 水平降低，IL-10 的水平升

高，并降低 G1/S 特异性周期蛋白 D1（Cyclin D1）、

磷酸化糖原合成酶激酶-3β（p-GSK-3β）蛋白含量，

并提高 β-连环蛋白（β-catenin）、Wnt1 蛋白表达水

平，从而改善小鼠的抑郁样行为。杨淑贤等[68]通过

网络药理学结合体外实验的研究方法探究天麻治

疗抑郁症中发现，其质量评价的指标性成分天麻素

能够显著逆转 CORT 诱导的 PC12 细胞活力降低，

并且天麻素能激活 BDNF、AKT 信号通路从而促进

PC12 细胞存活，另外，天麻素还显著改善炎性因子

IL-6 和 TNF-α 的表达异常，减轻神经炎症，从而发

挥抗抑郁作用。何俊慧等[69]研究结果显示，金缕半

枫荷能明显降低血清中 IL-6 的水平，减轻前额皮层

炎性浸润情况、降低脑组织中 IL-6、IL-1β、TNF-α 

mRNA 的水平，升高脑组织中 AKT1 mRNA 的水

平，表明金缕半枫荷可以通过改善 Toll 样信号通

路，改善神经炎症反应，从而改善抑郁样症状。

付佳等[70]给予抑郁症大鼠低、中、高剂量（5、10、

20 mL·kg−1·d−1）石菖蒲水提物后发现，石菖蒲可以

改善抑郁大鼠的行为学能力，提高抑郁大鼠血清中

IL-10、IL-13 的含量，发挥抗抑郁作用，并且石菖

https://www.baidu.com/s?sa=re_dqa_generate&wd=%E6%A0%B8%E8%8B%B7%E9%85%B8%E7%BB%93%E5%90%88%E5%AF%A1%E8%81%9A%E5%8C%96%E7%BB%93%E6%9E%84%E5%9F%9F%E6%A0%B7%E5%8F%97%E4%BD%93%E8%9B%8B%E7%99%BD1&rsv_pq=9bc367e4000039a9&oq=NLRP1%E8%9B%8B%E7%99%BD%E4%B8%AD%E6%96%87&rsv_t=5914sXEZjEEM7hlfUi+XMgFuCzx2SBATTQdStrC0dLHSf3za2XgXNTqkTjBmwPOV1oK00g&tn=15007414_9_dg&ie=utf-8
https://www.baidu.com/s?sa=re_dqa_generate&wd=%E6%A0%B8%E8%8B%B7%E9%85%B8%E7%BB%93%E5%90%88%E5%AF%A1%E8%81%9A%E5%8C%96%E7%BB%93%E6%9E%84%E5%9F%9F%E6%A0%B7%E5%8F%97%E4%BD%93%E8%9B%8B%E7%99%BD1&rsv_pq=9bc367e4000039a9&oq=NLRP1%E8%9B%8B%E7%99%BD%E4%B8%AD%E6%96%87&rsv_t=5914sXEZjEEM7hlfUi+XMgFuCzx2SBATTQdStrC0dLHSf3za2XgXNTqkTjBmwPOV1oK00g&tn=15007414_9_dg&ie=utf-8
https://www.baidu.com/s?sa=re_dqa_generate&wd=%E8%83%9E%E5%86%85%E7%A3%B7%E8%84%82%E9%85%B0%E8%82%8C%E9%86%87%E6%BF%80%E9%85%B6&rsv_pq=e1a6c2d000098468&oq=PI3K%E8%9B%8B%E7%99%BD%E4%B8%AD%E6%96%87&rsv_t=0004x2XNvuiRDNjKGMeNUW6UdwxXVMzSuPeh/KnpA2ppatFhTsnk43y4PTKsWGrdxoR2QA&tn=15007414_9_dg&ie=utf-8
https://www.baidu.com/s?sa=re_dqa_generate&wd=%E5%93%BA%E4%B9%B3%E5%8A%A8%E7%89%A9%E9%9B%B7%E5%B8%95%E9%9C%89%E7%B4%A0%E9%9D%B6%E8%9B%8B%E7%99%BD&rsv_pq=f1a074f20004806f&oq=mTOR%E8%9B%8B%E7%99%BD%E4%B8%AD%E6%96%87&rsv_t=928desui4EFWlPL4HAB98ImXsJNH9decpqioY88wdgiAzvjGZ9R+7t6KmtT98zG5hGrn/A&tn=15007414_9_dg&ie=utf-8
https://www.baidu.com/s?sa=re_dqa_generate&wd=%E5%93%BA%E4%B9%B3%E5%8A%A8%E7%89%A9%E9%9B%B7%E5%B8%95%E9%9C%89%E7%B4%A0%E9%9D%B6%E8%9B%8B%E7%99%BD&rsv_pq=f1a074f20004806f&oq=mTOR%E8%9B%8B%E7%99%BD%E4%B8%AD%E6%96%87&rsv_t=928desui4EFWlPL4HAB98ImXsJNH9decpqioY88wdgiAzvjGZ9R+7t6KmtT98zG5hGrn/A&tn=15007414_9_dg&ie=utf-8
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蒲对大鼠血清中 IL-10、IL-13 含量的影响与剂量有

关，石菖蒲高剂量组能使抑郁大鼠血清中 IL-10、

IL-13 接近正常水平。谢云亮等[71]发现，当归挥发

油可明显降低小鼠血清中促炎因子 IL-1β、IL-6 及

TNF-α 含量，而抗炎因子 IL-10 含量明显增加，表

明当归挥发油可以通过抑制炎症反应，进而缓解抑

郁行为。 

人参、栀子、茯苓、柴胡、麦芽、银杏叶、菊

花、黄芩、合欢花等可通过多种作用机制发挥抗抑

郁作用。人参乙醇提取物[72]与栀子水提取物[73]均可

抑制 HPA 轴亢进，维持 HPA 轴正常调节功能，发

挥抗抑郁作用。研究发现，柴胡与茯苓不同部位的

抗抑郁作用存在差异。其中，柴胡筛选出低极性部

位为抗抑郁最佳药效部位，同时能够调节胆汁酸谱

的代谢紊乱，并具有肝保护作用[74]。茯苓水提物、

茯苓总三萜提取物、茯苓水溶性多糖对 LPS 诱导的

急性抑郁模型小鼠均具有一定的抗抑郁作用，并可

调节神经递质和炎症水平，但不同部位之间调节作

用存在差异性[75]。向银丹等[76]研究结果表明，麦芽

乙醇提取物小剂量（59.6 mg·kg−1）组可能通过调节

肠道菌群、恢复脑内 5-HT 的表达、抑制机体炎症

以及修复肠道屏障来改善 CUMS 诱导的大鼠抑郁

样行为。张学丽等[77]发现，银杏叶提取物可缓解慢

性社交挫败应激抑郁小鼠抑郁样行为，对其外周血

清代谢物次黄嘌呤和肌苷三磷酸的水平有明显调

控作用，可考察其作为抑郁症药物治疗潜在代谢标

志物的可能性。另有研究表明[78-80]，菊花、黄芩、

合欢花水提物可通过调节相关信号通路改善抑郁

症大鼠行为学及海马神经元损伤。综上，发掘新的

具有防治抑郁症潜力的中药、进一步探究中药发挥

抗抑郁作用的分子机制、配伍机制和药效物质基

础，对临床防治抑郁症及抗抑郁新药的研发有重要

意义。 

单味中药治疗抑郁症的机制归纳见表 2。

表 2  单味中药治疗抑郁症的机制 

Table 2  Mechanisms of single Chinese medicine in treatment of depression 

单味中药 造模方法及给药情况 作用机制和/或药物对主要指标的调节情况 

白芍 利血平诱导小鼠抑郁模型（白芍乙醇提取、大孔树

脂精制提取物，22.5、45.0、90.0 g·kg−1） 

缩短小鼠悬尾及强迫游泳不动时间，并显著对抗利血平

所致的小鼠体温下降[60] 

CUMS 方法制备小鼠抑郁模型（芍药总苷 80、

160 mg·kg−1） 

小鼠血清中皮质醇含量↓；小鼠海马中 GR mRNA表达水平

↑；小鼠海马与额叶皮质中 BDNFmRNA表达水平↑[61] 

萱草 CUMS 方法制备大鼠抑郁模型（黄花菜挥发油

5.75、11.50、17.25 g·kg−1） 

调节单胺神经递质：大鼠脑内 5-HT、DA 和 NE 含量↑，

海马中 BDNF、CREB、TrkB 的 mRNA 水平↑[62] 

地黄 CUMS 方法制备大鼠抑郁模型（地黄乙醇提取物

1.8、7.2 g·kg−1） 

调节 5-羟色胺神经递质合成、转运、代谢：海马 CA1、

CA3 区神经元细胞病理变化有明显的改善，海马区

TPH2 蛋白表达↑；SERT、MAO-A 蛋白表达↓，海马区

5-HT、5-HIAA、5-HT/5-HIAA 的水平↑[63] 

淫羊藿 利血平诱导小鼠抑郁模型（淫羊藿提取物淫羊藿

苷 25、50、100、200 mg·kg−1） 

调节单胺神经递质：悬尾实验（TST）和强迫游泳实验

（FST）中小鼠悬尾和游泳不动时间↓，脑和肝组织

MAO-A 和 MAO-B 活性↓，肝组织 MDA 水平↓，对小

鼠体温下降无明显改善[64] 

巴戟天 CUMS 方法制备大鼠抑郁模型（巴戟天水提取物

65.63、131.25、196.88 mg·kg−1） 

抑制海马炎症，改善神经元形态：海马 CA3 区神经元形

态有所改善，NLRP3 炎症小体和小胶质细胞 Iba‐1 蛋

白表达↓，BDNF、PI3K 及其磷酸化 p-PI3K 蛋白、Akt

及其磷酸化 p-Akt 蛋白表达↑，GSK3β 及其磷酸化 p‐

GSK3β 蛋白表达↓[65] 

益智仁 CUMS 法制备小鼠抑郁模型（益智仁乙醇提取物

300 mg·kg−1） 

调节炎症反应，保护神经细胞：抑制肿胀，DPPH、ABTS、

羟基自由基、超氧阴离子的清除能力↑；海马体中 SOD

和 GSH-Px 活性↑，iNOS、COX-2、NF-κB､NLRP3 和

IL-1β 含量↓[66] 
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    表 2（续） 

单味中药 造模方法及给药情况 作用机制和/或药物对主要指标的调节情况 

苦参子 ip LPS 建立小鼠抑郁模型（苦参子水超声提取物

200、400、800 mg·kg−1） 

调节神经炎症，抑制海马神经元凋亡：海马神经元结构

病理状态减轻，脑组织中 Wnt1 和 β-catenin 蛋白表达

水平均↑；Cyclin D1 和 p-GSK-3β 蛋白表达量则↓；海

马细胞凋亡率↓[67] 

天麻 200 μmol·L−1CORT 对大鼠肾上腺嗜铬细胞瘤

PC12 细胞进行造模（天麻素 3.125、6.25、

12.50 μmol·L−1） 

减轻神经炎症：PC12 细胞存活↑；BDNF 和 p-Akt/Akt 蛋

白的表达水平↑；促炎细胞因子 IL-6 和 TNF-α 的表达

↓[68] 

金缕半

枫荷  

利血平诱导小鼠抑郁模型（金缕半枫荷水提取物

2.5、10.0 g·kg−1） 

调节炎症反应：血清中 5-HT、DA 水平↑；血清中 IL-6 水

平↓；改善前额皮层炎性浸润情况，脑组织中 IL-6、IL-

1β、TNF-α mRNA 表达↓；脑组织中 AKT1 mRNA 的表

达↑[69] 

石菖蒲 CUMS 方法制备大鼠抑郁模型（石菖蒲水提取液

5、10、20 mL·kg−1） 

调节炎症因子：血清中 IL-1、IL-6 含量↓；IL-10、IL-13

含量↑[70] 

当归 CUMS 方法制备小鼠抑郁模型（当归挥发油 15、

30、60 mg·kg−1） 

抑制神经炎症，调节神经递质含量：海马 CA1 区病理变

化减轻，血清 IL-1β、IL-6 及 TNF-α 含量↓，IL-10 含量

↑，脑组织 DA、NE、5-HT 含量及 NGF、NT-3、BDNF

表达↑[71] 

人参 CUMS 方法制备小鼠抑郁模型（人参乙醇提取液

100 mg·kg−1） 

调节 HPA 轴，缓解海马神经元细胞的损伤：血浆中

ACTH、CORT 和 CRH 水平↓；海马区细胞凋亡率↓[72] 

栀子 CUMS 方法制备小鼠抑郁模型（栀子水超声总提

取物 6 g·kg−1、栀子苷 100 mg·kg−1） 

调节 HPA 轴：CORT、ACTH、MR 水平↓；5-HT、

BDNF、GR 水平↑[73] 

柴胡 CUMS 方法制备大鼠抑郁模型（柴胡乙醇浸泡，石

油醚萃取上层为低极性部位、下层醋酸乙脂萃

取所得上层为中极性部位、药渣水回流与醋酸

乙脂萃取所得下层为高极性部位（各 15 g·kg−1） 

血清中 Trp、5-HT、5-HIAA、NE、DA、Ach、GABA、

Glu、Tyr 水平↑；改善肝功能：血清中 γ-GT 活性和 TBIL

含量↓；ALP 活性有回调趋势；调节胆汁酸的代谢：盲

肠中 TBA 含量显著回调[74] 

茯苓 LPS 诱导小鼠急性抑郁模型［茯苓水提物（WCD）

及水溶性多糖（WCWP）、三萜（WCT）水不溶

性多糖（WCIP）低、高剂量 100、400 mg·kg−1］ 

调控神经递质及炎症水平：（除 WCT 组）海马中 5-HT、

DA、NE、BDNF 水平↑，血清中 IL-1β（除 WCT-H 组）、

IL-6、TNF-α 水平↓；WCD 低、高剂量组 ASC、

Caspase-1、 IL-18、NLRP3 mRNA 的表达↓；WCT

低、高剂量组 ASC、caspase-1 mRNA 的表达↓；

WCWP 低、高剂量组 ASC、Caspase-1、IL-18mRNA

表达↓，WCWP 高剂量组 NLRP3mRNA 表达↓；WCIP

低、高剂量组 ASC、Caspase-1、NLRP3mRNA 表达

↓；WCIP 高剂量组 IL-18 mRNA 表达↓[75] 

麦芽 CUMS 方法制备大鼠抑郁模型（麦芽乙醇提取物

59.6、178.8 mg·kg−1） 

恢复脑内 5-HT 的表达：海马体和结肠中的 5-HT 含量↑，

调节炎症因子：IL-10 的↓和 IL-1β 的↑，改善结肠结构

损伤：隐窝结构，较完整的肠黏膜，隐窝基底部宽度也

有所减少，肠上皮屏障紧密连接蛋白 ZO-1 和 Occludin

的表达↑；改善肠道菌群紊乱：Firmicutes 的相对丰度

↑，Bacteroidetes 的相对丰度↓[76] 

银杏叶 慢性社交挫败应激法（CSDS）制备雄性退役 CD-

1 种鼠抑郁模型（银杏叶滴丸 120、240 mg·kg−1） 

外周血清代谢物调节：逆转血清中色氨酸、次黄嘌呤、黄

嘌呤、氧化型谷胱甘肽、黄嘌呤 核苷酸、肌苷三磷酸

水平[77] 
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    表 2（续） 

单味中药 造模方法及给药情况 作用机制和/或药物对主要指标的调节情况 

菊花 皮质酮诱导的小鼠抑郁症模型（怀菊花水提取物

1.67、3.33、6.67 g·kg−1） 

 

肾上腺嗜铬细胞瘤 PC-12 细胞损伤模型（怀菊花

水提取物 100 μg·mL−1） 

怀菊花提取物低、中剂量组小鼠血清中皮质酮水平↓，5-

HT、DA、Ach 和 NE 水平↑，CREB、cAMP、p-CREB

蛋白表达水平↑ 

细胞内 ROS 水平显著降低，Caspase-3 蛋白表达水平↓，

Bax/Bcl-2 值↓；Caspase-9 蛋白表达水平↓；CREB、p-

CREB、cAMP 和 BDNF 蛋白表达水平↑[78] 

黄芩 皮质酮诱导的小鼠抑郁症模型（黄芩水提取液

0.75、1.50 g·kg−1） 

促进神经发生：小鼠齿状回新生颗粒细胞数目↑；黄芩高

剂量组 p-PI3K、p-Akt、p-GSK3β、β-catenin 蛋白表达

↑；黄芩低剂量组 p-Akt、β-catenin 蛋白表达↑[79] 

合欢花 CUMS 方法制备大鼠抑郁模型（合欢花水提物

0.15、0.90 g·kg−1） 

改善神经元损伤：海马神经元细胞 AI 水平↓；海马组织

中 p-JAK2/JAK2、p-STAT3/STAT3 表达↓[80] 

↑-上调；↓-下调。 

↑-up-regulated; ↓-down-regulated. 

5  结语与展望 

随着抑郁症发病机制研究的不断深入，近年来

中医药治疗抑郁症的机制研究同样取得了巨大进

展。目前，中药用于防治抑郁症的研究中，涉及到

的主要机制有缓解 HPA 轴功能亢进、提高单胺神经

递质浓度、抑制海马神经元细胞凋亡、调节炎症免

疫系统、调控肠道菌群多样性，缓解内质网应激等，

抗抑郁作用部位主要是海马组织和大脑皮质。 

中药因其多途径、多靶点、多层次的特点，在

防治具有复杂发病机制的抑郁症中显示出独特的

优势和潜力，但中医药防治抑郁症仍有多个方面问

题需要深入探讨。首先，中医药治疗抑郁症作用机

制研究尽管全面，但多数研究浅尝辄止，未能在此

领域进行深入研究。其次，临床中存在“因郁致病

和因病致郁”的情况，并且现有研究多以 CUMS、

CRS 造模方法为主，缺少与中医证候模型的结合。

中医药强调整体观念与辨证论治，因此，加强中医

药对复合型抑郁症、中医证候模型治疗的研究，将

有利于进一步阐明防治抑郁症的作用机制，更好地

发挥中医药的特色和优势。再者，中药剂量适用范

围、潜在毒性以及药物配伍方向研究较少，应加强

对中药间配伍机制的研究，并将单味中药、中药药

对、中药复方 3 个方面的研究进行结合，促进中医

药防治抑郁症研究的深入，为中医临床处方提供有

效理论支撑。 

中医药历史悠久，在防治抑郁症方面用药经验

丰富，且不良反应相对较少。因此，立足于单味中

药、中药药对、中药复方 3 个方面进行深入挖掘，

并结合网络药理学、高通量筛选技术等现代科学技

术，加强药物气味归经、药物之间配伍、炮制工艺、

煎煮方法、使用剂型以及不同剂量适用范围和潜在

毒性等方面的研究力度，能够更好地推动中医药治

疗抑郁症的药效物质基础与作用机制的研究。 

利益冲突  所有作者均声明不存在利益冲突 
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