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抗抑郁中药复方的组方特点及作用机制研究 4 
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摘  要：目的  解析中药复方中抗抑郁中药的宏观属性（四气、五味、归经等）分布规律及中药与现代药理作用机制的相关

性。方法  采用数据挖掘的方法对中国知网（CNKI）中关于中药复方抗抑郁的文献进行分析。结果  检索出 1018 篇文献，

整理出 163 首复方，涉及 262 味中药，8 种现代药理作用机制；通过频数统计、关联分析以及聚类分析，发现起到抗抑郁作

用的中药多为苦、辛，温、寒，归肝、脾、心经的中药，且不同时代的用药规律出现明显的差异性，具体表现为明代以前以

“肺脾二经”为主，明代后期至现代以“肝脾二经”为主的用药规律。结论  具备抗抑郁作用的中药属性及作用机制具备一

定的分布规律，抑郁症可从肝脾论治，且与脑肠轴相关机制关系密切。这为新的抗抑郁药物及其成分的活性筛选以及抗抑郁

药物的实验研究提供数据以及方法学参考。 
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Abstract: Objective  To analyze the distribution law of anti-depressant traditional Chinese medicine, the properties of 
anti-depressant traditional Chinese medicine, such as four natures, five flavors and meridian tropism, and explore the correlation 
between anti-depressant traditional Chinese medicine and its pharmacological mechanism. Methods  Data mining wer used to 
analyze literatures related to anti-depressant traditional Chinese medicine compound retrieved from CNKI. Results  A total of 1018 
literatures were retrieved from CNKI and 163 Chinese herbal formulas were sorted out, involving 262 traditional Chinese medicines 
and eight pharmacological mechanism. It was found that most traditional Chinese medicine treating depression had the properties of 
bitter and pungent flavor, cold and warm nature, and covering meridian tropism were liver channel of Foot-Jueyin, spleen channel of 
Foot-Taiyin and heart channel of Hand-Shaoyin by virtue of frequency statistics, correlation analysis and cluster analysis. The law of 
medicine had difference in different era, which showed that the meridian tropism of most traditional Chinese medicine used to treat 
depression were spleen channel of Foot-Taiyin and the lung channel of Hand-Taiyin before the Ming dynasty and it turned to liver 
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channel of Foot-Jueyin after the Ming dynasty until now. Conclusion  The above results indicated that traditional Chinese medicine 
which can treat depression has the distribution law in the properties and pharmacological mechanism, depression can be treated from 
the liver and spleen, and it is closely related to the pharmacological mechanism of brain-gut axis, which provides data and 
methodological references for the screening of new medicine, components with anti-depressant activity and experimental research of 
new medicine.  
Key words: depression; traditional Chinese medicine compound; traditional Chinese medicine (TCM); properties of TCM; treatment 
based on liver and spleen; brain-gut axis 
 

抑郁症是最常见的抑郁障碍，以心情抑郁、情

绪不宁、睡眠障碍、胸部满闷、食欲紊乱、胁肋胀

痛，或易怒易哭，或咽中如有异物梗塞等症为主要

临床表现[1]。据世界卫生组织（WHO）报告显示，

全球抑郁症患者超过 3.22 亿，且每年因抑郁症自杀

死亡人数接近 80 万，近年来抑郁症的发病年龄有提

早且发病率提升的趋势[2]。据估计，2030 年抑郁症

将成为全球疾病负担的首要原因[3]，从而造成相当

大的社会和经济负担。 
目前，针对抗抑郁复方的现代化研究种类颇

多，既有借助数据挖掘方法，以抑郁症临床医案为

研究基础，系统总结医家治疗抑郁证治规律的相关

研究[4]，也有对各类抑郁组方用药规律的挖掘研

究[5-6]，还有基于动物实验对中药复方抗抑郁作用

机制[7]及中药复方或者单味药抗抑郁活性成分的

研究[8]，以及中药复方治疗抑郁症的系统评价[9]、

临床疗效观察等研究[10]。但是尚缺乏对于用药机制

以及治法治则历史演变的规律性研究。徐大椿曾言

“药有个性之专长，方有合群之妙用”，中药复方的

组方实质是药性及功效的和合。因此，本研究拟采

用文献信息挖掘方法，借助聚类分析及关联规则分

析，从药性的角度对抗抑郁中药属性的空间与时间

分布规律以及抗抑郁中药的作用机制进行研究，以

明确抗抑郁中药的属性分布规律与作用机制，为抗

抑郁中药的筛选和实验研究提供思路和参考。 
1  资料与方法 
1.1  资料来源与筛选标准 

本研究以中国知网（CNKI）数据库为数据来源，

以 SU＝（抑郁＋抑郁症＋郁证）AND TKA＝（方＋

方剂＋组方＋复方＋汤＋散＋丸）－（Meta＋Meta
分析＋网络药理学）为检索式。其中文献的纳入标

准：（1）实验性论文；（2）实验步骤的各项信息完

整；（3）有明确的抗抑郁机制及相关指标；（4）实

验对象必须是中药复方；（5）临床研究性论文。排

除标准：（1）实验对象为单味药或中西药联用；（2）
临床应用无实验佐证类文献；（3）综述类文献；（4）

实验数据或指标有误的文献。 
1.2  数据预处理 

（1）将从 CNKI 中检索到的符合条件的文献

保存到文件夹中，形成原始文献；（2）创建 Excel
表格，设置序号、复方全称、复方组成、复方中

药物剂量、复方来源、复方出现时间、复方机制

（机制依据原文献实验结果判断）等字段，阅读原

始文献并将内容分类填入表格，形成原始数据；

（3）对复方中的中药名、作用机制进行统一规范

的标准化处理：①中药药名标准化及药性信息来

源于《中国药典》2015 年版[11]；②根据文献中的

实验数据与指标划分复方的抗抑郁作用机制，对

机制进行标准化处理；（4）将每条数据中药的相

关信息导入表格中，包括中药的性、味、归经；

（5）将最终整理好的数据导入数据库，以供后期

的数据挖掘和信息分析。 
1.3  数据分析及结果可视化 
1.3.1  频次分析  创建Excel 表格，将符合条件的中药

复方录入表格中，利用Excel 对所有符合条件的中药复

方、组方中涉及的中药及其性、味、归经，进行“频

次统计”，从高到低排列，并对数据进行可视化展示。 
1.3.2  聚类分析  依据检索结果，统计分析与抑郁

相关的中药复方及其作用机制，发现与抑郁相关的

机制主要分为 8 类。将收集到的复方药物与其相关

的机制建立相关矩阵文本，运用 Past 软件 [12]的

Ward’s·method 分层聚类凝聚法，得到聚类结果。 
1.3.3  用药规律统计与分析  将标准化的有效复方

中所包含的中药导入软件 VOSviewer 1.6.13[13]进行关

联规则分析，绘制有效中药的关联规则图谱，分析得

出优势药物组合，并绘制有效中药宏观属性密度图。 
2  结果 
2.1  抗抑郁复方分布情况 

根据检索式，共检索出相关文献 3174 篇，依据

筛选标准，剔除文献 2156 篇，纳入符合分析条件的

文献 1018 篇，从文献中整理得到中药复方 163 首。

中药复方的分布情况见图 1，可以看出频次前 10 的



·3346· 中草药 2021 年 6 月 第 52 卷 第 11 期  Chinese Traditional and Herbal Drugs 2021 June Vol. 52 No. 11 

复方为逍遥散、柴胡疏肝散、左归降糖解郁方、开

心散、越鞠丸、柴胡加龙骨牡蛎汤、归脾汤、四逆

散、半夏厚朴汤及颐脑解郁方，其中逍遥散使用次

数最多，达 134 次。 
2.2  抗抑郁复方中高频中药的分布情况 

对符合条件的复方中涉及的中药进行统计，共

涉及中药 262 味，分析中药的分布情况（图 2），排

名前 10 的中药有甘草、柴胡、茯苓、白芍、郁金、

石菖蒲、半夏、川芎、陈皮、当归及酸枣仁，表明

它们是抗抑郁的常用中药。其中甘草常被用来纠正

中药复方中存在的药性偏性以及毒性，因而其使用

频率最高。 
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图 1  抗抑郁高频中药复方 (频次≥25) 

Fig. 1  High frequency anti-depressant traditional Chinese medicine compound (frequency ≥ 25) 
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图 2  抗抑郁复方中高频中药分布情况 (前 10) 
Fig. 2  Distribution of high frequency traditional Chinese medicine in anti-depressant traditional Chinese medicine 
compound (top 10) 

2.3  抗抑郁复方中药物关联规则情况 
将抗抑郁复方中标准化的中药导入 VOSviewer 

1.6.13 进行关联可视化。通过关联规则分析，挖掘

药物与药物之间的关系（图 3）。在中药关联共现的

结果中发现柴胡-郁金、柴胡-川芎、当归-茯苓、半

夏-陈皮、香附-白芍是常用高频药对。为提高药对

临床使用的参考价值，对高频药对进行深入分析，

发现柴胡-郁金的配比区间为 1∶1～2∶1；柴胡-川
芎为 1∶1～1∶2；当归-茯苓为 1∶2～2∶1；半夏-
陈皮约为 1∶1；香附-白芍为 1∶1～1∶3。 
2.4  抗抑郁复方中有效中药属性分布情况 

将标准化的中药导入 VOSviewer 1.6.13，进行

中药属性关联规则分析（图 4）。分析唐代及以前、

宋元时期、明代、清代及近现代 5 个阶段治疗抑郁

所用药物属性的趋向。 
研究发现，唐代及以前用药多入“脾、肺”经，

且喜用“甘”味药；宋元时期用药多入“脾、肺”

二经，药味多集中于“辛、甘”；明代治疗郁证所用

药物多入“脾”经，喜用“辛”味药；至清代“肝、

脾、心、肺”经药均常见，其中入“肝”经药物最

为常用，药味多为“甘、平”；近现代治疗抑郁症的

药物多入“肝、心、脾、肺、肾”5 经，其中药物

归经以“肝、心、脾”3 经最多，五味中以“甘、

苦”味药物最多。 
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图 3  抗抑郁复方中药物关联规则 

Fig. 3  Association rules of traditional Chinese medicine in anti-depressant traditional Chinese medicine compound 

2.5  抗抑郁复方组方规律研究 
检索治疗抑郁症的相关作用机制，将作用机制划

分为 8 类（表 1）。为进一步研究抗抑郁复方中的中药

与抗抑郁作用机制之间的相互关系，运用聚类分析的

原理构建“中药-抗抑郁机制”聚类分析图（图 5）。 
结果显示，茯苓、甘草、当归、川芎、陈皮 5 味

中药可通过增强神经递质含量及上调其受体表达

（M1）、保护神经细胞可塑性和激活相关信号通路及

上调相关蛋白表达（M2）发挥抗抑郁作用，其中又

以茯苓、甘草与此机制的关系更为密切；柴胡、半夏、

白芍、白术 4 味中药均可通过 M1、M2、抑制炎性因

子分泌（M3）的机制发挥抗抑郁作用，且相比于与

M1、M2 的相关性，半夏的抗炎功效更为显著；白芍、

白术 2 味中药可通过调节 HPA 轴紊乱（M4）的机制

发挥抗抑郁作用，其中以白术与此机制的关系更为密

切；石菖蒲、合欢皮、酸枣仁、大枣、地黄、丹参、

党参、赤芍、百合、薄荷等中药均可通过改善肠道菌

群环境（M5）的机制发挥抗抑郁作用，其中以赤芍、

百合、薄荷 3 味中药与此机制的关系更为密切；瓜蒌、

合欢、首乌藤 3 味中药则可通过线粒体自噬（M6）
的机制发挥抗抑郁作用；八月札、白花蛇舌草、夏枯

草、秦艽、旱莲草等中药可通过清除机体自由基、提

高抗氧化酶的活性（M7）的机制发挥抗抑郁作用，

其中以八月札与白花蛇舌草与此机制的关系更为密

切；生地、升麻、王不留行、使君子、小茴香、锁阳、

太子参等药物可通过体内锌铜水平的含量（M8）的

机制发挥抗抑郁作用，其中以生地、升麻、王不留行

3 味中药与此机制的关系最为密切。 
在对抗抑郁药物宏观属性的研究中可以看出，

“肝、心、脾、肺、肾”5 经药物均有涉及，其中归

“肝经”药物最多，归“心、脾”二经的药物使用频

率次之，这与医家治疗抑郁症多以疏肝解郁、健脾

养心为原则，气血兼顾、肝脾心同调有关[31]。同时，

可以看出抗抑郁中药，以“苦、甘、辛”味为主，

这与苦味发散，甘味补益、缓急，辛味发散、行气

的功效密切相关。 
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图 4  抗抑郁复方中中药属性关联规则分析 
Fig. 4  Analysis of association rule of Chinese materia medica attribute in anti-depression compound 

表 1  抗抑郁相关机制 
Table 1  Anti-depressant mechanisms 

编号 抗抑郁机制 文献 

M1 增强神经递质含量及上调其受体表达（increase neurotransmitter and raise expression of its receptor） 14-15

M2 保护神经细胞可塑性，激活相关信号通路及上调相关蛋白表达（protect the plasticity of nerve cells, 
stimulate signal passage and raise expression of its protein） 

16-18

M3 抑制炎性因子分泌（inhibition of inflammatory molecule secretion） 19-20

M4 调节 HPA 轴紊乱（adjust disorder of HPA axis） 21-22

M5 改善“肠道菌群”环境（improve the environment of intestinal flora） 23-24

M6 “线粒体”自噬（mitochondrial autophagy） 25-26

M7 清除机体自由基、提高抗氧化酶的活性（clear free radical of organism and raise activity of oxidase） 27-28

M8 体内锌铜水平的含量（the level of zinc and copper of body） 29-30
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图 5  中药-抗抑郁机制聚类分析及宏观属性分布 

Fig. 5  Cluster analysis of TCM-anti-depressant mechanism and macroscopic attribute distribution 

3  讨论与结语 
3.1  抗抑郁中药复方组方特点 

研究发现，逍遥散、柴胡疏肝散、越鞠丸、半

夏厚朴汤等经典复方依然被沿用至今，内含经典药

对柴胡-郁金、柴胡-川芎、当归-茯苓、半夏-陈皮、

香附-白芍等，柴胡、茯苓、白芍、郁金、石菖蒲、

半夏、川芎、陈皮是其优势药物。 
抑郁症多因郁怒、思虑、悲哀、忧愁等七情所

伤，导致肝失疏泄、脾失运化、心神失养、脏腑阴

阳气血失调而成[32]，其中肝气郁结是造成抑郁症的

核心[33]，气机不畅是该病的基本病机[34]。通过对抗

抑郁中药复方药物使用频次分析，结合药物宏观属

性研究，可以发现治疗该病的药物多为疏肝解郁、

理气健脾、养血活血之品，因此治疗应以疏肝解郁、

健脾养心、调气和血为主要治法。 
通过组方有效中药药物关联规则分析（图 3），

可以发现临床针对抑郁症不同症状，对症治疗的一

般用药规律。如患者常表现出因气郁不舒而导致的

头痛、两胁胀痛、腹痛等痛症。而柴胡-川芎是治疗

少阳头痛的经典药对，柴胡辛散行气，川芎性走散，

通达肝经，为气中之血药，二者合用有行气活血之

效，可治疗因气郁血瘀所致少阳头痛。香附-白芍为

常用以疏肝开结、柔肝缓急的药对。白芍养阴柔肝、

缓急止痛；香附疏肝理气、散结止痛，两药合用，

共奏疏肝缓急之功，治疗因气滞所致两胁胀痛。当

归甘温，茯苓甘淡，当归、茯苓合用可起到益气解

表，缓急止痛的功效，《妇人大全良方》中就以此

药对治妇人伤寒，腹中隐痛[35]。抑郁症患者常伴随

着胸部满闷，咽中如有异物梗塞，痰壅中焦，食不

下咽，恶心呕吐等症。《太平惠民和剂局方》所载

“橘皮半夏汤”就以半夏与陈皮配伍，治疗脾胃虚

弱、寒痰停积、食不下咽、呕逆恶心[36]。半夏辛开

散结，可化痰消痞；陈皮辛散苦降，擅长理气，二

者擅入脾经，配伍使用，半夏得陈皮气顺而痰消，

陈皮得半夏而痰除以气下，共奏行气健脾、燥湿化

痰之功。因而半夏与陈皮的药对使用频率较高。柴
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胡辛散，有调畅气机、疏肝解郁之效，结合郁金苦

寒清降、凉血清心，起到了升降并用、肝脾同调的

功效。除此以外，失眠也是抑郁症的常见症状，因

而出现了酸枣仁与合欢皮、远志与合欢花两对使用

频率较高的药对。酸枣仁与合欢皮均为中正平和之

药，两药相伍，可治疗虚烦不眠。远志有宁心安神

之功，合欢花有安神解郁之效，二药配伍，即可安

神，又能解郁，可用于治疗心神不宁、情志不遂所

致失眠。由此可见，常用药物及高频组合的用药模

式可为抑郁症的对症治疗提供组方依据。 
3.2  抗抑郁中药复方组方特点具有时代性 

结合用药规律在各时间与空间上的分布（图 4），
发现因受当时医学环境以及主流医家对该病认识的

影响，唐及以前多为“肺、脾”二经药物联用，宋

元时期使用药物归“肺、脾”经较多，至明末，受

“补土”思想的影响，归“脾”经中药用量较为突出，

但是“肺、脾”二经之间的联系出现了弱化的现象。

明末至清，关于郁证的相关理论已趋于完善，医家

发现郁证发生与气机之间存在必然联系，此时归

“肺、肝”二经药物合用占比增多。至现代，抑郁症

已经是临床的常见病症，中医各家开始重视并加以

系统研究，对抑郁的认识也更加地全面与客观。 
抑郁症归属于中医学“郁证”的范畴，早在秦

汉时期中医学就有了对郁证的认识。汉代张仲景

《金匮要略》中提出了“百合病”“脏躁”“梅核气”

等病名[37]，所描述症状与现代抑郁症相似，认为此

类疾病或为热病之后，余热耗伤心肺之阴；或为情

思不遂，情志内伤亦有得知大病之后，心脾肺阴不

足，虚热扰心所致，并创立了柴胡类方、栀子类方、

桂枝类方等一系列治疗郁证的经典方药，被后世医

家广泛使用。文献研究发现，虽然唐及以前医家对

郁证已有一些认识，但是相关概念尚未明确，治疗

用药遵从前人经验，这与研究发现本时期用药多入

“脾、肺”经一致。宋元时期，对郁证病因病机的

阐释逐渐详细，首次提出“七情内郁”的概念[37]，

并明确提出了七情内伤是导致抑郁的主要病因[38]。

元代朱丹溪在《丹溪心法》中提出“六郁”的病名，

并从症状、病机、治法方药等方面做出了详细的阐

释[39]。补土派代表人物李杲提出“内伤脾胃，百病

由生”，认为情志发病可致脾胃内伤，强调脾胃病

的治疗应调节情志，而情志病的治疗亦应调理脾

胃。该时期对郁证病因的认识重点由外感逐渐转为

内伤，治疗以行气解郁、泻火滋阴、调治脾胃、以

情治情为主[40]，这可能是该时期“脾、肺”二经用

药较多的原因。明代更加注重通过调理脾经与疏肝

解郁来治疗郁证。明代虞抟《医学正传》中首次提

出“郁证”病名，在越鞠丸的基础上加了陈皮、半

夏组成了六郁汤，治从肝脾肺经[41]。明代戴思恭在

《推求师意·郁病》中明确提出“郁病多在中焦”[42]，

调理脾经运化可以疏导调节情志。明末医学家赵献

可在五郁之治的基础上与脏腑密切联系起来，根据

“五郁之中木郁为首”的特点，提出郁证当以治木

郁为主。自此，医家治疗郁证更加注重疏肝解郁，

这也导致该时期归肝经药物使用频率的增多。清代

关于郁证的相关理论已经日趋完善，除重视情志因

素也倡导注意外感内伤等诸多因素。清代李用粹

《证治汇补》中首次提出五脏郁症的病名[43]，这与

《古今医统大全》所述脏腑郁证一脉相承，认为与

五脏关系密切，打破了单一脏腑的局限，治疗郁证

药物的使用更加多样化。 
3.3  抗抑郁中药复方作用机制研究 

研究发现，由古至今，医家治疗郁证始终贯穿

的是对“肝、脾”二经的重视。古代医家很早就认

识到脑与消化系统关系密切，《灵枢·脉经》载：“胃

足阳明之脉，起于鼻，交颊中……过客主人，循发

际，至额颅。”《灵枢·动输》曰：“胃气上注于肺，

其悍气上冲头者……络脑”[44]，从脏腑络属关系中，

胃主降浊，脾主升清，在升降之间产生精气，维持

脑的生理功能。《灵枢·经脉》载：“肝足厥阴之

脉……抵小腹，夹胃”“上出额，与督脉会于巅”，

可见肝经之循行上至巅顶，下至胃肠，是脑肠沟通

必不可少的通道。李东垣《兰室秘藏》言：“夫喜

怒不节，起居不时，有所劳伤，皆损其气，气衰则

火旺，火旺则乘其脾土”[45]，提出了七情不节伤气，

继而乘脾的理论。现代亦有研究表明，肝郁不舒与

神经内分泌免疫网络有明显的相关性，患者存在外

周及中枢的神经内分泌调控紊乱，由此可知，肝具

有一定的“神经内分泌免疫网络”调节机制[46]，这

与现代理论中发现的“脑-肠轴”理论基本一致[47-48]。 
“脑-肠轴”理论的核心是肠道菌群与中枢神经

系统发生复杂的相互作用，研究表明，肠道菌群可

通过免疫、内分泌及迷走神经等途径影响中枢神经

系统，实现菌-肠-脑双向调节，影响大脑功能和行

为，而菌群紊乱则会诱发抑郁症[49]。其对神经系统

的影响途径包括对神经递质及下丘脑-垂体-肾上腺

轴（hypothalamic-pituitary-adrenal axis，HPA）的调



 中草药 2021 年 6 月 第 52 卷 第 11 期  Chinese Traditional and Herbal Drugs 2021 June Vol. 52 No. 11 ·3351· 

   

控，对神经细胞的保护，以及介导炎症的产生[50-51]。

通过抗抑郁复方中的中药与抗抑郁机制之间的相

互关系研究发现，抗抑郁中药主要通过 M1、M2、
M3、M4、M5 的机制，影响到神经递质传导、神经

内分泌等与抑郁症发病密切相关的环节，达到治疗

疾病的目的，而这些通路均为“脑-肠轴”发挥功能

作用的机制通路。中医理论体系注重整体观念，组

方配伍强调协同互济，如常见药对中柴胡与郁金配

伍，柴胡可通过 M1、M2、M3 发挥抗抑郁作用，

郁金可通过 M5 发挥作用，二药配伍，既能增强神

经递质含量、保护神经细胞可塑性，又可改善肠道

菌群环境，通过脑-肠轴，发挥功能作用；川芎主要

通过 M1、M2 机制发挥抗抑郁作用，而柴胡不仅可

通过 M1、M2 机制，还可通过 M3 机制发挥作用，

二药协同综合干预多条通路，增强了抗抑郁功效；

当归和茯苓都可以通过 M1、M2 机制发挥抗抑郁作

用，二药合用，则可发挥协同增效的作用；半夏与

陈皮都可以通过 M1、M2 机制发挥抗抑郁作用，且

半夏还可通过 M3 发挥疗效，二药相伍，增强了治

疗效果；白芍发挥抗抑郁作用与 M4 机制关系密切，

而香附主要通过 M5 机制发挥抗抑郁作用，二药合

用，可改善肠道菌群环境，调节“下丘脑-垂体-肾
上腺”轴紊乱，缓解抑郁症状。再如抗抑郁复方中

逍遥散中茯苓、甘草、当归可作用于 M1、M2 通路，

白芍、白术可作用于 M4 通路；开心散中茯苓可通

过 M1、M2 发挥抗抑郁作用，菖蒲可通过 M5 机制

发挥抗抑郁作用，人参、远志则可通过 M7 机制发

挥抗抑郁作用，这些临床经典抗抑郁复方通过组方

配伍，整体调整肠道菌群达到动态平衡，恢复正常

的神经传导，降低免疫炎性反应，促进中枢神经系

统功能的恢复，从而达到治疗抑郁症的目的。 
研究发现，抗抑郁药物在中药属性如四气、五

味、归经在时间以及空间上都具备一定的分布规

律，抑郁症可从肝脾论治，且与脑-肠轴相关机制关

系密切。通过上述的研究结果，以期为抗抑郁药物

筛选、抗抑郁药物实验研究，以及揭示方剂配伍理

论的科学内涵等方面提供科学依据。 
利益冲突  所有作者均声明不存在利益冲突 
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