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中药治疗抑郁症作用机制研究进展  
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摘  要：抑郁症是一种发病机制复杂的精神疾病，其主要为多种发病机制相互关联，高度复杂。传统中药在其治疗中的潜力

日益受到关注。最新研究表明，中药通过多靶点机制发挥抗抑郁作用，包括调节单胺类神经递质（如 5-羟色胺、去甲肾上腺

素和多巴胺）以恢复突触传递平衡。此外，中药可增强脑源性神经营养因子的表达，促进神经可塑性和神经元存活。通过调

控下丘脑-垂体-肾上腺轴，进一步缓解应激诱导的过度激活，改善糖皮质激素失调。还能通过平衡促炎与抗炎因子水平减轻

神经炎症，并通过改善线粒体功能障碍增强能量代谢、减少氧化应激。值得注意的是，微生物-肠-脑轴作为关键调节途径，

中药通过恢复肠道菌群稳态、增强肠道屏障完整性，从而调控脑-肠双向通讯。同时，中药靶向表观遗传修饰可实现对抑郁

相关基因表达的长期调控。这种整体性策略凸显了中药通过多系统协同干预治疗抑郁症异质性病理的独特优势，为开发循证

整合疗法提供了新思路。通过中药对抑郁症研究现状进行综述，旨在探讨中药治疗抑郁症的有效性和机制。 
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Research progress on traditional Chinese medicine in treatment of depression 
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Abstract: Depression is a complex psychiatric disorder characterized by intricate interactions among multiple pathogenic mechanisms. 

Growing attention has been directed toward the therapeutic potential of traditional Chinese medicine (TCM) in its management. Recent 

advances demonstrate that TCM exerts antidepressant effects through multi-target mechanisms, including modulation of monoamine 

neurotransmitters (5-hydroxytryptamine, norepinephrine, and dopamine) to restore synaptic transmission balance. Additionally, TCM 

enhances brain-derived neurotrophic factor expression, thereby promoting neuroplasticity and neuronal survival. By regulating the 

hypothalamic-pituitary-adrenal axis, the excessive activation induced by stress is further alleviated and the glucocorticoid imbalance 

is improved. The neuroprotective effects extend to mitigating neuroinflammation through balancing pro-/anti-inflammatory cytokines 

and improving mitochondrial dysfunction to enhance energy metabolism while reducing oxidative stress. Significantly, TCM modulates 

the microbiota-gut-brain axis by restoring gut microbial homeostasis and reinforcing intestinal barrier integrity, thereby regulating 

bidirectional gut-brain communication. Concurrently, TCM achieves long-term regulation of depression-associated gene expression 

through targeting epigenetic modifications. This holistic approach underscores TCM’s unique advantage in synergistic multi-system 
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interventions against heterogeneous depression pathology, providing novel perspectives for developing evidence-based integrated 

therapies. This review synthesizes current research on TCM in depression treatment, aiming to elucidate its therapeutic efficacy and 

underlying mechanisms in treatment of depression. 

Key words: depression; monoamine neurotransmitters; brain-derived neurotrophic factor; cytokines; oxidative stress; brain-gut axis; 

epigenetic modification; traditional Chinese medicine 

 

抑郁症是一种常见的且病因不明的致残性精

神疾病，对社会和经济构成沉重负担[1]。抑郁症发

病机制复杂，涉及神经递质失衡[2]、脑源性神经营

养因子（brain-derived neurotrophic factor，BDNF）

减少 [3]、下丘脑 -垂体 -肾上腺轴（hypothalamic-

pituitary-adrenal axis，HPA）功能紊乱[4]、炎症反应

失调[5]、线粒体功能障碍[6]及微生物-肠-脑轴异常[7]

等病理机制，具体发病机制尚未明确[8]。目前对于

抑郁症的传统治疗方式主要是选择心理治疗，物理

治疗，及运用选择性 5-羟色胺再摄取抑制剂 [9]

（（selective serotonin reuptake inhibitors，SSRIs），去

甲肾上腺素和 5-羟色胺再摄取抑制剂[10]（（serotonin-

norepinephrine reuptake inhibitors，SNRIs）或去甲肾

上腺素和多巴胺再摄取抑制剂[11]等作为抑郁症的

一线用药[12]。近年来，中药通过低毒性，高效性等

优势，在治疗抑郁症方面取得了一定的进展，得到

了社会的关注。研究结果表明，中药主要通过平衡

单胺类神经递质系统、增加神经可塑性、抑制 HPA

轴、减少氧化应激和表观遗传修饰、调控炎症和脑

肠轴相关通路等来改善抑郁症，本文从抑郁症发病

机制来探讨中药单体和中药复方治疗抑郁症的研

究现状。旨在更全面的展示中药治疗抑郁症的潜在

应用价值，为科研提供更坚实的依据。 

1  中医对抑郁症的认识 

中医对抑郁症的认识可追溯至（ 黄帝内经》时

代，根据（ 景岳全书》记载：（ 至若情志之郁，则总

由乎心，此因郁而病也”，明确指出情志内伤是致病

核心，其发病机理可概括为（ 始于气郁，终于五脏”

的动态演变过程[13]。 素问·阴阳应象大论》提出：

（ 人有五脏化五气，以生喜怒悲忧恐”，强调情志活

动与脏腑功能密切相关[14]。情志失调首犯肝气， 临

证指南医案》言（ 郁证全在病者能移情易性”，指出

肝失疏泄导致气机郁滞为本病初始阶段[15]。气郁日

久可化火灼津，炼液成痰，如（ 医宗金鉴》所载（ 气

郁痰凝血必滞”，形成痰气交阻、瘀血内停的复杂病

机。病位由肝及心，累及脾肾， 金匮要略》所述（ 百

合病”即属心肺阴虚之候[16]，而（ 诸病源候论》[17]

中（ 卑惵”证则与心脾两虚相关。典型症状以（ 郁”

 滞” 虚”为特点，明代龚廷贤在 寿世保元》中描

述： 郁郁不乐，欲哭无声，欲食不能咽，如物哽阻”。

情绪方面可见持续低落、兴趣减退、多疑善虑，如 医

林改错》所言 瞀闷，即小事不能开展”[18]。躯体症

状包括胸胁胀满如 丹溪心法》 郁者，结聚而不得

发越”，咽中异物感（梅核气），食欲不振（木郁克土），

夜寐不安（心肾不交）。重症可见 灵枢·本神》所述

 意伤则悗乱，四肢不举”的认知功能损害。 

因此中医将抑郁症归为（ 郁证” 百合病” 卑

惵” 灯笼病”等范畴，以情绪低落、思维迟缓、躯

体症状为主要表现。主要与情志内伤、体质因素、

外邪和饮食相关，从而导致肝气疏泄、心脾两虚、

痰瘀互结，及肾精亏虚，其核心在肝，与心、脾、

肾密切相关，涉及气、血、津运行。对于抑郁症的

认识，张仲景强调（ 脏躁”属心阴不足，神明失养，

应用甘麦大枣汤甘润缓急，养心安神。朱丹溪提出

（ 六郁论”（（气、血、痰、火、湿、食），以气郁为先，

用越鞠丸通治六郁，重在行气解郁。李东垣重视脾

胃虚弱致气血不足，心神失养，以补中益气汤健脾

胃，升清阳以养神。王清任强调（ 瘀血致郁”，脑窍

瘀阻神明失常，六味地黄丸合酸枣仁汤滋阴降火、

安神定志。而现代中医分为肝脾统调派、从痰论治

派、心肾相交论和整合疗法。中医对抑郁症的认识

呈现（ 一源多派”的特点，核心围绕肝郁气滞，衍

生出痰、瘀、虚等病理变化。历代医家从不同角度

丰富治法，现代更趋向多元化整合，体现辨证论治

的灵活性。 

2  西医对抑郁症的认识 

抑郁症是复杂精神障碍，其发病机制涵盖多个

层面，包括神经递质系统失衡、HPA轴功能紊乱、

神经可塑性受损、炎症因子激活、氧化应激、表观

遗传修饰及脑-肠轴紊乱等（（图 1）。神经递质系统异

常是抑郁症的核心病理基础[19]，主要表现为单胺类

神经递质的合成、释放或再摄取功能障碍。此类递

质参与情绪调节、认知功能和动机行为，其水平下

降可导致突触传递效能降低，进而引发情绪低落、 
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图 1  抑郁症主要发病机制 

Fig. 1  Main pathogenesis of depression 

兴趣丧失等核心症状。HPA轴过度激活是抑郁症的

重要特征，表现为皮质醇分泌增加和负反馈抑制失

效[20]，导致糖皮质激素受体敏感性降低，进一步加

剧海马神经元损伤和脑区功能连接异常，进而导致

情绪稳定性下降、睡眠障碍及认知功能损害。神经

可塑性障碍表现为海马、前额叶皮质等脑区神经元

萎缩、突触连接减少及 BDNF表达下调[21]。BDNF

信号通路受损影响神经元存活与突触可塑性，导致

情绪调节环路功能异常。此外炎症机制在抑郁症中

日益受到关注，促炎因子水平升高可通过血脑屏障

影响中枢神经功能，同时增加神经毒性代谢产物。

并且炎症状态还可激活小胶质细胞，引发氧化应激

和线粒体功能障碍，加剧神经元损伤[22]。遗传与环

境交互作用亦为关键因素，表观遗传修饰可能介导

应激暴露对基因表达的长期影响，特定基因多态性

可增加个体易感性，通过动态调控基因表达，将环

境压力转化为持久的生物学改变，在抑郁症的病理

机制中起桥梁作用[23]。肠道微生物群失调通过 脑-

肠轴”调控神经递质代谢和免疫反应，进一步参与

抑郁发生[24]。因此西医将抑郁症归为多系统失调疾

病，与神经生物学机制和基因-环境交互相关。 

3  中药治疗抑郁症的机制 

中药在缓解抑郁症方面取得了显著的功效。研

究发现中药单体和复方等可以通过调节神经递质、

HPA 轴、脑-肠轴和表观遗传修饰、增强神经可塑

性、抗炎症、抗氧化来改善抑郁症。 

3.1  中药单体 

3.1.1  调节单胺类神经递质平衡  单胺类神经递质

的合成与代谢异常是抑郁症的核心机制之一[25-26]。

Huang等[27]从合欢中分离出 2种木脂素糖苷在细胞

实验中发现，其可以与血清转运蛋白（serotonin 

reuptake transporter，SERT）结合，与异构 S2位点

结合，结合后并不会改变 SERT的总表达水平和细

胞表面表达水平，而是通过稳定 SERT的向外闭合

构象，降低了位于细胞外底物渗透途径中的半胱氨

酸残基的可及性，从而阻断底物转运所必需的构想

转换，非竞争性的抑制 SERT的活性，减少 5-羟色

胺（5-hydroxytryptamine，5-HT）的再摄取，增加突

触间隙的 5-HT 浓度，进而治疗抑郁症。此外发现

升麻的 cimigenol-3-O-β-D-木糖苷和 25-O-乙酰基

cimigenol-3-O-β-D-木糖苷提取物在抑郁小鼠中验

证发现，60、120 mg/kg的提取物能显著抑制脑内的

单胺氧化酶 A的活性，减少单胺类递质的分解，增

加海马和前额叶皮质 5-HT 和多巴胺水平，减少了

其代谢产物 5-羟吲哚乙酸和 3,4-二羟基苯乙酸，增

强 5-HT 能神经传递发挥作用[28]。茯苓中茯苓多糖

和三萜类成分也可通过上调色氨酸羟化酶 1

（tryptophan hydroxylase 1，TPH1）的 mRNA表达，

增加色氨酸向 5-HT的转化，提升脑内 5-HT水平，

或通过降低促炎因子水平，减少炎症对单胺递质代

谢的干扰，间接影响单胺类递质的水平[29-30]。周悦

等[31]发现柴胡皂苷 A 不仅直接作用于单胺递质，

还可以通过抑制 HPA 轴过度激活、调节肠道菌群

多样性，间接增强递质功能。此外，人参、天麻等

的 提 取 物 可 以 通 过 磷 脂 酰 肌 醇 3- 激 酶

（phosphatidylinositol-3-kinase，PI3K）/蛋白激酶 B

（protein kinase B，Akt）/哺乳动物雷帕霉素靶蛋白

（mammalian target of rapamycin，mTOR）通路，促

进 BDNF表达，增强神经元可塑性，保护单胺能神

经元功能[32-34]。以上证据表明中药单体通过直接调

控代谢酶，受体与信号通路的调节，及多系统协同

作用来调节单胺类神经递质。 

3.1.2  增强神经营养因子表达  BDNF的含量与海

马神经元密切相关，当海马神经元萎缩时，BDNF也

会随之减少[35]。Guo等[36]在山茱萸中发现马钱苷可

以增加海马区的 BDNF蛋白表达，及通过 BDNF激

活原肌球蛋白激酶受体 B（tropomyosin receptor 

kinase B，TrkB）受体，影响 PI3K/Akt和丝裂原活

化蛋白激酶（mitogen-activated protein kinases，

MAPK） /细胞外调节蛋白激酶（ extracellular 

regulated protein kinase，ERK）等自噬信号通路，减
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轻海马自噬，支持神经可塑性和神经元存活[37]。研

究显示丹参素增加了离子型谷氨酸受体的 α-氨基-

3-羟基-5-甲基-4-异恶唑丙酸受体中GluA1ser831和

GluA1ser845 磷酸化水平，从而增加下游蛋白

Akt/ERK/mTOR的激活，上调 BDNF的表达，保护

大脑神经元，还通过减少炎症反应和氧化应激水平

发挥抗抑郁作用[38-39]。在逍遥散和甘草中发现 18β-

甘草次酸能够结合核因子 E2 相关因子 2（nuclear 

factor E2 related factor 2，Nrf2）和 ERK激酶，共同

激活 c-Jun 和环磷腺苷效应元件结合蛋白（cAMP-

response element binding protein，CREB）的活性，

从而激活 BDNF 转录，增加其表达量[40-41]。雒明池

等[42]发现柴胡皂苷可以增加抑郁模型大鼠海马神

经元的数量，减轻神经细胞排列紊乱，并显著提高

BDNF的 mRNA表达。芍药苷可以逆转慢性应激引

起的海马 BDNF启动子区高甲基化状态，恢复其正

常转录活性[43]。此外黄芩苷还可以通过激活 Ras相

关 C3 肉毒毒素底物 1/LIM-激酶/丝切蛋白信号通

路，促进 BDNF的表达，调节神经元的存活、生长

和分化，及突触可塑性[44-45]。中药单体通过多靶点、

多通路协同作用调节 BDNF的表达，不仅直接作用

于 BDNF相关分子机制，还通过其他信号通路途径

间接调控神经功能。 

3.1.3  调控 HPA 轴功能  HPA 轴过度激活导致皮

质醇水平升高是抑郁症的重要特征，有研究发现表

没食子儿茶素没食子酸酯可降低单程长时刺激模

型大鼠血浆中的皮质酮、促肾上腺皮质激素释放激

素（corticotropin releasing hormone，CRH）和促肾上

腺皮质激素水平，抑制 HPA轴关键激素的释放，减

轻海马神经元的损伤，改善 HPA轴负反馈失调[46]。

于鲁璐等[47]发现丹参多酚酸可以下调FKBP脯氨酰

异构酶 5（FKBP prolyl isomerase 5，FKBP5），而糖

皮质激素受体（glucocorticoid receptor，GR）会与热

休克蛋白 90及其分子伴侣蛋白 FKBPs的家族成员

FKBP4 或 FKBP5结合，FKBP5 会竞争性抑制 GR

与糖皮质激素（glucocorticoid，GC）的结合，从而

抑制 GR向细胞核的转移和核转录因子的作用，而

大量的 GC 会导致 HPA 轴亢进，诱发抑郁症的发

生。神经炎症是 HPA轴异常活化的重要诱因，研究

发现[48]巴戟天寡糖通过调控相关炎症通路，抑制慢

性应激诱导的神经炎症，间接保护 HPA轴功能。申

丰铭[49]发现黄精多糖可以增加抑郁大鼠海马中 5-

HT的含量，间接平衡 HPA轴的功能。研究发现槲

皮素还可通过降低 CRH，缓解HPA轴亢进，恢复应

激激素平衡等生物学过程，发挥抗抑郁作用[50-52]。中

药单体通过多靶点协同作用调节 HPA轴功能，如抑

制 HPA轴过度活化、恢复 GR敏感性、调控炎症反

应及神经递质平衡等。既直接作用于 HPA轴的关键

分子，又通过抗炎和神经保护等系统性途径改善抑

郁症状。 

3.1.4  改善线粒体功能与氧化应激  有研究表明，

巴戟天寡糖通过上调星形胶质细胞的线粒体融合

蛋白表达并激活 PI3K/Akt/mTOR通路，从而使线粒

体发生自噬，改善大鼠的抑郁样行为[53]。Tabassum

等[54]发现白藜芦醇通过沉默信息调节因子 1（sirtuin 

1，SIRT1）/过氧化物酶体增殖物活化受体 γ共激活

因子-1α（peroxisome proliferator-activated receptor γ 

coactivator-1α，PGC-1α）/SIRT3信号通路，增强线

粒体自噬，减少慢性不可预知温和应激（chronic 

unpredictable mild stress，CUMS）小鼠的氧化应激

和神经元损伤。Han等[55]发现槲皮素通过促进线粒

体自噬维持线粒体稳态，抑制小胶质细胞中线粒体

活性氧介导的 NOD 样受体热蛋白结构域 3（NOD 

like receptor family pyrin domain containing 3，

NLRP3）炎症小体激活，减轻神经炎症和神经元损

伤。此外黄芩苷通过激活 AMPK/PGC-1α通路，上

调 NIP3样蛋白 X介导的线粒体自噬，促进线粒体

新生，逆转 CUMS诱导的抑郁行为，降低海马区氧

化应激标志物，升高抗氧化酶活性[56]。此外发现[57]

莪术烯通过激活Nrf2显著缓解抑郁行为，使用Nrf2

抑制剂可减弱莪术烯的抗抑郁效果，证明 Nrf2是核

心调控靶点。莪术烯显著增加 Nrf2蛋白表达，诱导

抗氧化酶超氧化物歧化酶（superoxide dismutase，

SOD）、过氧化氢酶、谷胱甘肽生成，降低活性氧水

平，改善 CUMS模型中的氧化损伤。还能显著上调

谷胱甘肽过氧化物酶 4（glutathione peroxidase 4，

GPX4）基因表达，促进谷胱甘肽的生成与再生，谷

胱甘肽水平的恢复进一步中和活性氧，保护线粒体

免受氧化损伤，维持其功能完整性。莪术烯还通过

Nrf2/GPX4/谷胱甘肽通路减少活性氧积累，修复

CUMS诱导的线粒体功能障碍，抑制神经元凋亡和

突触可塑性损伤。Lu等[58]发现黄芩苷可以显著上调

己糖激酶的 mRNA表达，促进葡萄糖代谢的磷酸化

反应，加速糖酵解过程，还能上调丙酮酸脱氢酶

E1α1 亚基和异柠檬酸脱氢酶的 mRNA 水平，增强

丙酮酸向乙酰辅酶 A 的转化及三羧酸循环的中间
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代谢反应，从而提升底物供应和能量代谢效率。此外

黄芩苷还能显著提高线粒体呼吸链复合物 I和 IV，

促进电子传递链中还原型烟酰胺腺嘌呤二核苷酸的

氧化，驱动质子梯度形成，高效合成三磷酸腺苷。抑

制复合物 II 的活性，优化电子传递路径，减少自由

基生成，间接保护线粒体功能。综上，中药通过线粒

体保护，抗氧化及抗炎症与能量恢复等途径发挥抗

抑郁作用，同时凸显了中药多靶点的治疗优势。 

3.1.5  抑制炎症因子异常释放  抑郁症患者常伴

有神经炎症，表现为促炎因子水平升高。Su等[59]研

究发现柴胡皂苷 D能抑制微胶质细胞的形态变化，

降低炎症标志物的表达，减少炎症因子的释放。此

外还发现柴胡皂苷 D 还能显著降低微胶质细胞的

高迁移率族蛋白 B1 向细胞外释放，减少对下游炎

症信号通路的激活。另有研究[60]发现反式肉桂醛能

抑制 CUMS诱导的大鼠前额叶皮层和海马中，核因

子-κB（nuclear factor-κB，NF-κB）通路相关基因的

表达，及 Toll样受体 4、p-IκBα（细胞质）、p-p65和

p-NF-κB-1（细胞核）蛋白表达，证明反式肉桂醛通

过抑制 NF-κB喜好通路的激活，减少促炎因子的表

达，并且发现在 CUMS诱导的大鼠血清中，反式肉

桂醛显著降低白细胞介素-1β（interleukin-1β，IL-

1β）、IL-18 和肿瘤坏死因子-α 的水平，表明其抗

炎效果不仅局限于中枢神经系统，还对全身炎症反

应有抑制作用。Yu等[61]发现人参皂苷 Rg1增加肠道

中的鼠乳杆菌，促进吲哚-3-乙酸（indole-3-acetic 

acid，IAA）的生成。IAA通过血脑屏障进入中枢，

抑制小胶质细胞活化，减少促炎因子释放，改善抑

郁症状态。此外，还有多种中药单体也能通过抑制

炎症因子的释放、调控炎症信号通路或调节肠道菌

群-免疫轴。如丹参多酚酸、巴戟天寡糖、西红花苷

等能通过 NF-κB信号通路减少促炎因子的释放，从

而减轻神经炎症[62-64]。而肉苁蓉苯乙醇苷、茯苓多

糖、白藜芦醇等中药单体能通过减少炎症因子，减

轻神经炎症，发挥抗抑郁作用[65-67]。葛根素、槲皮

素，厚朴酚等单体通过调节肠道菌群，改善肠道微

环境，减轻神经炎症治疗抑郁症[68-70]。由此可见这

些中药单体通过直接或间接抑制炎症因子，减少神

经炎症产生抗抑郁作用。 

3.1.6  重塑微生物-肠-脑轴稳态  脑-肠轴是指中

枢神经系统与肠神经系统之间的双向调节通路，通

过神经、内分泌和免疫系统相互作用，影响情绪、

认知和肠道功能。肠道菌群紊乱会释放大量促炎因

子，这些因子不仅引起肠道炎症，还会通过脑-肠轴

进入中枢神经系统，导致神经活动和功能的改变，

从而引发抑郁。方宇航等[71]发现槲皮素、氢化小檗

碱、小檗浸碱、黄藤素、小檗碱可能通过调节肠道

环境，增加如双歧杆菌、乳酸菌等有益菌的丰度，

增加肠道菌群的多样性，使菌群结构更加稳定，增

强肠道对病原体的抵抗力，这些有益菌能够产生短

链脂肪酸，调节肠道 pH 值，增强肠道屏障功能。

还能抑制有害菌（如大肠杆菌、肠杆菌等）的生长，

减少其产生的毒素和炎症因子，此外上述中药单体

还能调节肠道黏膜屏障，增加黏液层的厚度和黏液

的分泌，防止病原体和有害物质黏附肠道上皮细

胞，减少肠道通透性标志物的水平，防止有害物质

进入血液循环，减轻全身性炎症反应。此外还能通

过调节肠道菌群，增加色氨酸、酪氨酸和苯丙氨酸

的代谢，促进 5-HT、多巴胺等的生成，从而改善情

绪和认知功能[72-73]。黄连中的生物碱通过激活迷走

神经信号，促进脑内单胺类神经递质的释放，并抑

制肠道炎症信号向中枢传递[71,74]。谢明君等[75]发现

黄芪甲苷 IV 除了重塑肠道菌群结构外，还能调整

辅助性 T细胞 17/调节性 T细胞的值，增加抗炎功

能。Zhang等[76]发现苦参碱通过调节肠道菌群和代

谢产物的干扰，恢复肠道通透性，减轻肠道炎症，

从而降低外周血循环和脑区促炎因子水平，最终提

高脑内 BDNF水平来改善 CUMS诱导的小鼠抑郁。

此外有研究显示，灵芝多糖通过抑制肠道菌群紊乱

引发的 HPA轴过度激活，减少皮质醇分泌，缓解海

马神经元损伤[74,77]。综上，中药单体能通过调节肠

道菌群结构和功能，进而调控神经递质与神经可塑

性，抑制炎症反应与免疫调节，恢复 HPA轴功能，

并干预脑-肠双向信号通路来改善抑郁症。 

3.1.7  抑制表观遗传学修饰  近年来，表观遗传学

在揭示抑郁症的发生与发展中扮演了重要角色，是

指在不改变 DNA 序列的情况下，基因表达的可遗

传性改变，这些变化可以受到多种因素的影响，包

括环境因素、生活方式及心理状态等。研究表明，

环境因素在表观遗传调控中具有重要意义，其通过

影响基因的甲基化和组蛋白修饰等机制，直接参与

抑郁症的发病过程。研究显示，原花青素通过上调

甲基化CpG结合蛋白2（methyl-CpG binding proteins 

2，MeCP2）的表达，可能通过MeCP2结合 BDNF

基因启动子区的甲基化位点，解除其对转录的抑

制，或 MeCP2 招募组蛋白去乙酰化酶或甲基化酶，
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改变组蛋白修饰状态（如乙酰化/甲基化），激活BDNF

转录，进而BDNF表达增加促进海马神经元存活与突

触可塑性，改善抑郁相关的认知功能损伤[78]。王鑫[79]

发现淫羊藿苷通过抑制 DNA 甲基转移酶，降低抑

郁相关基因启动子区的甲基化水平，促进其表达，

还可能通过增强中枢胆碱能神经环路的乙酰化内

稳态，上调海马区乙酰胆碱转移酶的表达，改善认

知功能。 

此外，除了上述机制，疏肝解郁类中药（如柴胡、

郁金）可能通过调节交感神经与副交感神经平衡，降

低交感神经过度兴奋，改善焦虑和躯体症状[80]。活血

化瘀类中药（（如丹参、桃仁）可能通过改善脑部微

循环和血液流变学状态，增加脑组织氧供，促进神

经修复[81]。除 HPA轴外，中药可能影响下丘脑-垂

体-甲状腺轴[82]或性腺轴[83]。 

3.2  单味药及其提取物 

远志为远志科植物远志或卵叶远志的干燥根，

在精神系统疾病，如抑郁症、焦虑症、失眠症等中

展现出显著的治疗潜力。对于远志抗抑郁的作用机

制研究，有研究证明远志水提取物通过靶向

NLRP3/NF-κB 信号轴，抑制神经炎症及小胶质细

胞异常活化，同时兼具外周-中枢抗炎协同效应，

通过蔗糖偏好增加、自主活动增加、摄食潜伏期缩

短、悬尾不动时间减少等，证实其可逆转 CUMS诱

导的快感缺失、行为绝望及运动抑制，疗效与氟西

汀相当[84]。 

当归为伞形科植物当归的干燥根，性味甘、辛、

温，归肝、心、脾经，具有补血活血、调经止痛、

润肠通便等功效，是中医（ 补血要药”及妇科常用

药。其活性成分包括挥发油和水溶性成分，分别通

过调节平滑肌功能、抗炎、抗氧化及改善微循环等

途径发挥治疗作用。近年研究发现，当归在精神系

统疾病如抑郁症中表现出显著疗效，Shen 等[85]用

75%乙醇溶液，通过回流法对当归干燥根进行提取，

发现当归通过激活 BDNF 信号通路，上调海马区

BDNF、p-CREB及 p-ERK1/2表达，改善 CUMS诱

导的抑郁样行为及神经元损伤。 

此外，牡蛎[86]、陈皮[87]、川芎[88]和石菖蒲[89]等

单味药及其提取物通过调节神经递质，改善脑血流

与代谢，抗氧化与抗炎保护，调节 HPA轴与免疫系

统等来缓解抑郁症。 

3.3  中药复方 

3.3.1  逍遥散  逍遥散源自宋代 太平惠民和剂局

方》[90]，是中医调和肝脾的经典方剂，由柴胡、当

归、白芍、白术、茯苓、炙甘草、生姜、薄荷组成。

方中柴胡为君药，疏肝解郁、升举阳气；当归、白

芍为臣，养血柔肝；白术、茯苓健脾益气；炙甘草

调和诸药，薄荷助柴胡疏肝散热。全方以疏肝解郁、

健脾养血为核心，临床广泛用于肝郁脾虚证的治

疗。近年研究证实，逍遥散在抑郁症治疗中具有显

著疗效。在临床研究中，随机分为单用盐酸氟西汀

对照组和在氟西汀基础上加用逍遥散加味方的试

验组，发现试验组的痊愈率和显效率显著高于对照

组，总有效率达 90%以上，尤其在改善焦虑、躯体

化症状及睡眠障碍方面具有显著优势[91]。类似地，

在另 1项临床研究中，发现试验组的焦虑自评量表

（self-rating anxiety scale，SAS）和抑郁自评量表

（self-rating depression scale，SDS）评分较于对照组

来说更低，健康调查量表（short form 36 health 

survey，SF-36）较于对照组来说更高[92]。Jiao等[93]

研究发现，逍遥散可上调抑郁模型大鼠海马中 5-HT

合成限速酶 TPH2的表达，同时下调色氨酸降解酶

吲哚胺 2,3-双加氧酶 1 的表达，从而促进 5-HT 合

成，显著增加海马中 5-HT的含量，提升抗压能力。

还可能通过调节谷氨酸的释放和受体功能，增强 γ

氨基丁酸能神经，抑制 CRH的释放，调节 HPA轴

功能，抑制 NF-κB的激活来抑制炎症反应等多层面

来治疗抑郁症[94-96]。 

3.3.2  柴胡疏肝散  柴胡疏肝散源自明代御医叶

文龄的 医学统旨》[97]，是治疗肝气郁结的经典名

方。方中主要含有柴胡、香附、川芎、陈皮、枳壳、

白芍和甘草。柴胡为君药，疏肝解郁、升发阳气；

香附、川芎为臣，理气疏肝、活血止痛；陈皮、枳

壳为佐，理气行滞、宽中除满；白芍、甘草为使，

养血柔肝、缓急止痛。7 药合用，具有疏肝解郁、

行气止痛的功效，在临床上具有确切疗效，主要用

于治疗肝气郁结所致的胁肋疼痛、情志抑郁、胸闷

善太息等症状。程茗等[98]发现柴胡疏肝散和艾司西

酞普兰组均能显著改善 CUMS大鼠糖水偏好、旷场

实验等行为学指标。降低小胶质细胞、少突胶质细

胞和星形胶质细胞的表达，激活 AMPK/mTOR/ 

UNC-51 样激酶 1 信号通路。柴胡疏肝散还能够清

除自由基、保护神经细胞免受氧化损伤、调节一氧

化氮合成、改善微循环、降低 BDNF基因启动子的

甲基化水平等来改善抑郁症[99-101]。 

3.3.3  归脾汤  归脾汤源自宋代严用和的 济生
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方》[102]，是治疗心脾两虚的经典名方。方中主要含

有黄芪、龙眼肉、人参、白术、当归、酸枣仁、茯

神、远志、木香和甘草。黄芪为君药，甘温补脾益

气；龙眼肉甘平，补脾气、养心血；人参、白术、

当归、酸枣仁为臣药，益气健脾、养血安神；茯神、

远志、木香为佐药，健脾养心、安神定志；甘草为

使药，调和诸药。全方合用，具有益气补血、健脾

养心的功效，在临床上具有确切疗效，主要用于治

疗心脾两虚所致的心悸、健忘、失眠、食少、神疲

乏力、面色萎黄等症状。在临床研究中，将归脾汤

联合心理疗法与常规化学药治疗相比，归脾汤联合

心理疗法治疗有效率、汉密顿抑郁量表（Hamilton 

depression scale，HAMD）和 SF-36评分变化显著高

于常规西药治疗[103]。归脾汤可以调控 SOD和同型

半胱氨酸的水平通过抗炎、抗氧化，调节肠道菌群

来改善抑郁症[104-105]。 

3.3.4  甘麦大枣汤  甘麦大枣汤源自 金匮要略》[106]，

主要由甘草、小麦和大枣组成。其中，小麦为君药，

味甘性凉，能养心安神、除烦热、益气除热止汗；

甘草为臣药，味甘性平，入心、肺、脾、胃经，具

有补中益气、缓急止痛、清热解毒、调和诸药的功

效；大枣为佐使药，甘平质润，能补益心脾、养血

安神，调和脾胃。3 药合用，甘润平补，具有养心

安神、和中缓急的功效，主要用于治疗脏躁，症见

精神恍惚、悲伤欲哭、心中烦乱、睡眠不安等。临

床上，甘麦大枣汤常用于治疗更年期综合征、神经

衰弱、小儿多动症、失眠等，表现为烦躁易怒、潮

热汗出、心悸、失眠多梦等症状。研究发现，氟西

汀＋甘麦大枣汤加减与单用氟西汀相比，氟西汀＋

甘麦大枣汤加减HAMD评分和中医证候积分降幅，

5-HT 和多巴胺等提升幅度均大于单用氟西汀[107]。

齐玉凤[108]发现甘麦大枣汤通过保护神经元，增加

BDNF表达，抑制 HPA轴来治疗抑郁症。 

3.3.5  小柴胡汤  小柴胡汤源自东汉医家张仲景

 伤寒论》的经典名方[109]，方中主要由柴胡、黄芩、

人参、半夏、甘草、生姜和大枣组成。柴胡为君药，

苦平疏肝、和解少阳以透邪外达；黄芩为臣，苦寒

清热、泻火解毒以除胸腹郁热；人参、半夏、甘草

为佐，人参甘温补中益气，半夏辛降和胃止呕，甘

草调和诸药；生姜、大枣为使，辛甘化阳以助脾胃

生发之气。7 药配伍具有和解少阳、疏肝和胃、扶

正祛邪之效。临床试验显示，小柴胡汤可提高抑郁

症患者 BDNF水平，降低神经功能相关因子水平，

改善睡眠质量，调节脑内神经递质和神经营养因

子，从而发挥抗抑郁作用[110]。在动物实验中发现，

小柴胡汤能通过抑制炎性因子表达，抑制炎症反

应，还可以抑制小胶质细胞极化，降低炎性因子水

平，调节 HPA轴，发挥抗抑郁作用[111-112]。 

3.3.6  百合地黄汤  百合地黄汤源自东汉张仲景

的 金匮要略》[113]，方中主要包含百合和生地黄汁

2 味药物。百合为君药，具有养阴润肺、清心安神

的功效；生地黄汁为臣药，甘寒滋阴、凉血清热。

2 药合用，具有养阴清热、补益心肺、安定心神的

作用。林承凤等[114]对 82 例抑郁症患者进行长达 8

周的治疗，化学药组患者口服盐酸度洛西汀肠溶胶

囊，联合组患者在化学药组基础上加用百合地黄汤

加味，结果显示治疗后，2组血清皮质酮、丙二醛水

平较治疗前下降，SOD 水平较治疗前上升，且联合

组血清皮质酮、丙二醛水平低于化学药组，血清 SOD

水平高于化学药组，对治疗抑郁症的临床效果好。此

外，百合地黄汤还可通过调节神经递质水平，增加

BDNF表达，增强突触可塑性，调节 HPA轴等功能，

涉及多个领域共同作用治疗抑郁症[115-118]。 

3.3.7  半夏厚朴汤  半夏厚朴汤源自东汉医圣张

仲景的 金匮要略》[119]，方中主要包含半夏、厚朴、

茯苓、生姜和苏叶。半夏为君药，辛温入肺胃，具

有化痰散结、降逆和胃的作用；厚朴为臣药，苦辛

性温，能下气除满、行气消积；茯苓健脾渗湿、利

水消痰；生姜辛温散结、和胃止呕，且能制约半夏

的毒性；苏叶芳香行气、理肺疏肝，助厚朴行气宽

胸。有研究显示半夏厚朴汤能够促进 BDNF的分泌

和表达，调节神经递质水平，提高一氧化氮合酶活

性，调节免疫功能紊乱，增强自然杀伤细胞和淋巴

细胞活化杀伤细胞的活性，调控 Akt/NF-κB/JAK2/ 

STAT3信号通路，降低炎症因子水平，抑制细胞凋

亡[120-122]。表明半夏厚朴汤通过神经保护、免疫调节

和抗炎作用治疗抑郁症。 

此外研究显示，血府逐瘀汤[123]、越鞠丸[124-125]

和栀子豉汤[126]等经典名方在改善抑郁障碍患者情

绪症状、认知功能及生活质量方面具有显著效果，其

作用机制涉及多靶点调控神经递质、抑制炎症及氧

化应激等，为抑郁症的中医治疗提供了重要依据。 

3.4  中成药 

中成药以中药材为原料，按固定配方、标准化

工艺制成可直接服用的制剂（（如丸剂、胶囊、颗粒

等），经国家药品监督管理局审批上市，具有明确说
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明书和适应证。相较于中药复方其优点为易携带，

质量稳定，无需煎煮，适用于常见病、轻症或慢性

病维持治疗，主要来源由经典名方或现代研发所

制。 中成药治疗抑郁障碍临床应用指南》2022 年

版[127]推荐治疗轻中度抑郁症的中成药，包括圣·约

翰草提取物片、舒肝解郁胶囊、巴戟天寡糖、舒肝

颗粒、逍遥丸和乌灵胶囊。其中圣·约翰草提取物片

源自贯叶金丝桃提取物，通过抑制单胺类神经递质

重摄取及调节炎症通路发挥抗抑郁作用，推荐用于

肝郁气滞证型抑郁障碍，临床数据显示其单用疗效

与氟西汀相当，不良反应以胃肠道不适及光敏反应

为主[128-130]。舒肝解郁胶囊由贯叶金丝桃与刺五加

组成，具有疏肝健脾、安神解郁之效，适用于肝郁

脾虚型抑郁障碍。临床研究显示，其单用或联合抗

抑郁药（（如艾司西酞普兰、文拉法辛）可显著降低

HAMD 评分，改善睡眠质量及焦虑症状。Meta 分

析表明，联合用药可减少口干、心悸等抗抑郁药常

见不良反应[131-133]。巴戟天寡糖胶囊温补肾阳，适用

于肾阳虚型抑郁障碍。研究表明，其单用 8周可显

著改善 HAMD 评分，并调节血清 IL-6、BDNF 水

平。不良反应包括头晕、失眠，禁忌阴虚火旺证，

针对特定证型优势明显[134-136]。舒肝颗粒源自明代

丹栀逍遥散，由柴胡、当归、白芍等组成，具有舒

肝理气、散郁调经之效。通过调节肠道菌群-脑轴、

抑制炎症反应及促进神经元突触重塑发挥抗抑郁

作用。适用于轻中度抑郁障碍（（肝郁气滞证），联合

西酞普兰治疗可显著降低 HAMD 评分，疗效优于

单用西酞普兰[137-139]。逍遥丸源自宋代（ 太平惠民和

剂局方》，由柴胡、当归、白芍等组成，具有疏肝健

脾、养血调经之效。通过调节单胺类神经递质、改

善神经内分泌及抗氧化应激等多途径发挥抗抑郁

作用。适用于轻中度抑郁障碍（（肝郁脾虚证），联合

文拉法辛或帕罗西汀治疗，可显著降低 HAMD、

SDS和 SAS评分，药理学证实其可通过抑制 NF-κB

通路减轻神经炎症，同时调节 BDNF/TrkB 信号通

路促进神经突触修复[140-142]。乌灵胶囊由乌灵菌粉

制成，具有补肾健脑、调节脑肠轴功能的作用。联

合抗抑郁药（（如米氮平、氟西汀）可降低 HAMD评

分，并减少头晕、嗜睡等神经系统不良反应，安全

性较高，适合长期使用[143-145]。 

而重度抑郁症是一种可能危及生命的疾病，需

以循证医学为基础，优先选择经过严格验证的治疗

方案。中成药因疗效证据不足、机制不明确及潜在

风险，通常不作为重度抑郁的首选。 

4  结语与展望 

抑郁症作为全球疾病负担最重的精神障碍之

一，是神经精神疾病研究的核心领域。现有临床主

流抗抑郁药物（如 SSRIs、SNRIs 类药物）虽能快

速调控情绪相关神经递质，但仍存在 30%～50%的

耐药率、撤药性复发及自主神经功能紊乱等局限

性。基于此，发展具有多靶点调控优势且不良反应

可控的新型干预策略已成为临床转化研究的重点

方向。中医药防治抑郁症的理论体系源远流长， 素

问·至真要大论》提出的（ 郁则发之”治则，与现代

医学（ 神经可塑性修复”理念形成跨时空呼应。当

代研究表明，中药复方及其活性成分可通过神经递

质-免疫-内分泌多维网络发挥协同抗抑郁效应。当

前抑郁症机制研究主要围绕标准化动物模型构建

与神经环路-分子机制解析展开。近年来，利用

CUMS模型开展的分子病理学研究证实，抑郁症的

发生与单胺能系统紊乱（5-HT/去甲肾上腺素/多巴

胺失衡）、HPA轴负反馈失调、海马 BDNF/TrkB信

号抑制及小胶质细胞介导的神经炎症级联反应存

在显著相关性。值得注意的是，中药复方（（如逍遥

散、解郁安神方）及活性单体（（如芍药苷、柴胡皂

苷）可通过多维度调控机制，包括恢复单胺递质再

摄取平衡、抑制 NF-κB/NLRP3炎症小体过度激活、

促进海马齿状回神经发生等，展现 多组分协同、

多靶标互作、多通路整合”的系统调节特性，其作

用模式与抑郁症的异质性病理特征高度契合，为突

破传统单胺假说局限提供了新范式。中药治疗抑郁

症展现出独特优势，但目前大部分中药研究集中在

细胞模型或动物抑郁模型，但这些模型难以完全模

拟人类抑郁症的复杂病理机制，多数中药抗抑郁研

究样本量小、未采用双盲随机对照设计，且疗程、

剂量标准化不足，结果可信度低。对中药调节神经

递质、神经炎症或氧化应激等机制的探索多停留在

表型观察层面，缺乏对关键信号通路、表观遗传调

控或肠道菌群交互作用等分子机制的深入解析，在

未来，要加强基础与临床研究，通过多组学技术解

析中药复方作用机制，开展大样本、多中心临床试

验，逐步解决现存问题，提升其在全球精神卫生领

域的应用价值。 
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