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【摘要】 　 综述中药抗焦虑有效成分及作用机制研究进展。 中药抗焦虑有效成分主要包括生物碱、黄酮、皂苷、环烯醚萜、挥
发油等，其作用机制包括调节单胺类神经递质、氨基酸类神经递质，调节下丘脑－垂体－肾上腺轴，改善神经元与脑源性神经营

养因子，调节免疫功能等。
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　 　 焦虑症是一种以广泛持续的焦虑或反复发作的恐

慌为特征的神经症，主要表现为焦虑、紧张、恐慌等情

绪并伴有不安等自主神经系统症状。 焦虑症的患病率

逐年上升，严重危害患者的身心健康，给家庭和社会带

来沉重的负担［１］。 苯二氮卓类药、非苯二氮卓类药、抗
抑郁药和 β⁃肾上腺素受体阻滞剂是治疗焦虑的主要药

物，但常会引起肌肉松弛、健忘等不良反应［２］，并且不

可长期使用［３⁃４］。 许多中药如五味子、人参、酸枣仁等

以其多组分、多靶点、不良反应相对较小的优势，成为

新的研究热点，研究者多采用高架迷宫实验（ＥＰＭ）、明
暗箱实验（ＬＤＢ）、孔板实验（ＨＢＴ）、旷场实验（ＯＦＴ）等
一系列方法对抗焦虑药物进行评价［３］。

１　 中药抗焦虑的有效成分

焦虑症常伴有抑郁、失眠等症状，许多具有抗抑郁

和镇静催眠作用的药物也具有抗焦虑作用。 大量的中

医药研究表明，中药抗焦虑的活性成分按化学结构可

分为生物碱、黄酮类、皂苷类、环烯醚萜类、挥发油等。
目前中药抗焦虑的研究不够深入，研究人员大多研究

粗提物，如水提物，或乙醇、二氯甲烷等有机溶剂的提

取物，研究应更多着眼于用现代先进的提取分离方法

获得单体，并阐明其抗焦虑作用机理。
１．１　 抗焦虑中药的单体成分　 研究发现，中药中的单

体成分如小檗碱［５］、斯皮诺素［６］、和厚朴酚［７］、槲皮

苷［８］、６⁃ｍｅｔｈｙｌａｐｉｇｅｎｉｎ［９］、人参皂苷 Ｒｂ１［１０］、酸枣仁皂

苷 Ａ［１１］、积雪草苷［１２］、人参皂苷 Ｒｇ１［１３］、缬草素［１４］、
４⁃羟基苯甲醇［１５］、４⁃羟基苯甲醛［１５］、去氢厄弗酚［１６］ 能

明显增加 ＥＰＭ 实验动物进入开臂的时间与次数。
除在 ＥＰＭ 中表现出抗焦虑作用外，斯皮诺素［６］ 能

够显著增加 ＬＤＢ 小鼠在明箱活动的时间和进入中央

区域或明箱的次数；酸枣仁皂苷 Ａ［１１］ 能够明显增加

·６９·



上海中医药杂志 ２０２１ 年第 ５５ 卷第 ９ 期 ＳＨ．Ｊ．ＴＣＭ，Ｖｏｌ．５５，Ｎｏ．９，Ｓｅｐ． ２０２１

ＨＢＴ 小鼠探头次数，显著增加 ＯＦＴ 小鼠在中央区活动

时间百分比和中央区活动路程；积雪草苷［１２］ 能增加

ＬＤＢ 实验动物在明箱的停留时间和活动性，增大 ＨＢＴ
小鼠的探头次数和时间；灯心草中的去氢厄弗酚［１６］ 与

黄芩中的 Ｋ２３、Ｋ３６ 成分［１７］ 可显著增加 ＨＢＴ 小鼠的探

头次数；天麻素可明显增加 ＯＦＴ 大鼠在中央区活动时

间百分比［１８］。
另外，缬草素［１４］能够提高大鼠在 ＯＦＴ 开场中央区

的次数；黄芩素、黄芩苷［１９］ 可显著增加小鼠 Ｖｏｇｅｌ⁃ｌｉｃｋ
休克冲突范式中接受的休克次数。
１．２　 抗焦虑中药的有效组分　 钩藤总生物碱［２０］ 与金

钗石斛总生物碱［２１］ 可使 ＥＰＭ 大鼠在开放臂活动的距

离及进入的次数明显增加，使 ＯＦＴ 大鼠中央区域距离、
活动总路程也明显增加。

合欢花总黄酮［８］ 与荷叶总黄酮［２２］ 可显著提高

ＥＰＭ 小鼠的开臂活动时间和进入开臂次数的百分比，
除此，合欢花中总黄酮组分还能够显著增加 ＬＤＢ 小鼠

在明箱活动的时间和进入明箱的次数［８］。
丹参挥发油［２３］、石菖蒲挥发油［２４］ 能够增加 ＥＰＭ

实验动物在开臂的时间与次数。 其他中药的挥发油成

分，如佛手柑挥发油［２５］可以显著增加 ＨＢＴ 大鼠的探头

次数；当归挥发油［２６］还能够在不影响活动性的情况下

可使 ＬＤＢ 小鼠在明箱的停留时间延长，显著增加 ＯＦＴ
大鼠进入开场中央区的次数和时间，并显著增加 ＨＢＴ
大鼠的探头次数和时间；香附挥发油［２７］ 可以显著增加

ＯＦＴ 小鼠进入中央区域的次数和中央区域的时间，并
明显增加 ＬＤＢ 小鼠在明箱停留时间和明暗箱穿梭

次数。
蜘蛛香总缬草素［２８］ 可使 ＬＤＢ 小鼠穿箱次数与

ＯＦＴ 小鼠在中央区的停留时间增加，其环烯醚萜类［２９］

和总缬草三酯类［３０］ 组分可增加 ＥＰＭ 实验动物在开臂

的时间与次数，增加 ＬＤＢ 小鼠在明箱的时间和明暗箱

之间的穿梭次数。
人参总皂苷［３１］ 与北五味子多糖［３２］ 能显著延长

ＥＰＭ 小鼠在开放通路中的连续停留时间和开放路中的

往返次数⁃，另外北五味子木质素［３３］ 还可使 ＬＤＢ 小鼠

进入明箱的次数以及其在明箱内的活动时间明显

增加。
１．３　 抗焦虑中药的粗提物　 一些中药水提物，如石菖

蒲水提物［２４］、罗布麻叶水提物［３４］、天麻水提物［１５］、合
欢皮水提物［３５］、野菊花水提物［３６］、芫荽水提物［３７］、银
杏叶水提物［３８］，以及缬草 ３５％乙醇提取物［３９］、肉桂

５０％乙醇提取物［４０］、蛇床子 ９５％乙醇提取物［４１］、黄芩

二氯甲烷提取物［１７］、生姜石油醚抽提物的苯馏分［４２］ 均

能通过 ＥＰＭ 发挥抗焦虑作用。

钩藤水提物［４３］、 百合水提物［４４］、 熟地黄水提

物［４５］、合欢花 ７０％乙醇提取物［８］、酸枣仁 ９５％乙醇提

取物［４６］、芫荽水醇提取物［４７］ 还能够明显增加 ＬＤＢ 实

验动物在明箱中的活动时间和活动次数。
红景天水提物与熟地黄水提物不仅能明显增加

ＯＦＴ 小鼠在中央区的活动时间、活动路程和穿梭时间，
还可明显增加 ＨＢＴ 小鼠的探洞次数［４８］。

天麻 ７０％乙醇提取物［４８］ 能明显增加 ＯＦＴ 小鼠在

中央区的活动路程、穿梭时间和 ＨＢＴ 小鼠的探洞次数；
蜘蛛香 ９５％乙醇提取物［４９］ 可明显增加 ＬＤＢ 小鼠的穿

箱次数和 ＯＦＴ 小鼠在中央区的停留时间；贯叶金丝桃

的总提取物［５０］ 也可明显增加 ＯＦＴ 大鼠的总路径和经

过中心的次数。

２　 中药抗焦虑的作用机制

２．１　 调节神经递质水平

２．１．１　 单胺类神经递质　 ５⁃羟色胺（５⁃ＨＴ）系统广泛存

在于与焦虑相关的脑区［２０］，其含量的升高能够导致焦

虑。 实验动物在灌胃金钗石斛总生物碱［２１］、石菖蒲挥

发油［２４］后，大脑中 ５⁃ＨＴ 水平均呈现下降趋势。 槲皮

苷含量在 ５ ｍｇ ／ ｋｇ 时能显著降低小鼠脑内儿茶酚胺类

递 质 和 ５⁃ＨＴ 类 递 质 及 其 代 谢 产 物 的 含 量［８］。
ＷＡＹ１００６３５ 是常见的 ５⁃ＨＴ１Ａ受体的拮抗剂，可以拮抗

５⁃ＨＴ１Ａ受体激动剂产生的激动作用。 例如，罗布麻叶

水提物的药效都可以被 ＷＡＹ１００６３５ 拮抗剂阻断，提示

其抗焦虑作用与 ５⁃ＨＴ１Ａ受体介导有关［３４］。 合欢皮水

提物的药效能够被 ５⁃ＨＴ１Ａ／ １Ｂ受体拮抗剂 ｐｉｎｄｏｌｏｌ 阻断，
提示其作用机制可能与调节 ５⁃ＨＴ 神经系统有关［３５］。
激活 ５⁃ＨＴ１Ａ受体可以改善动物的焦虑行为。 实验证

实，小檗碱可激活体源性 ５⁃ＨＴ１Ａ受体，同时降低去甲肾

上腺素（ＮＥ）、多巴胺（ＤＡ）、５⁃ＨＴ 含量［５］。 钩藤的水

提物也可能与 ５⁃ＨＴ１Ａ受体活化有关［４３］。
精神抑制剂在减轻焦虑情绪时都伴随着 ＤＡ 能传

递下降的趋势。 ＤＡ 受体有 Ｄ１ 和 Ｄ２ 两种亚型，当 Ｄ１
受体功能不足时会产生害怕情绪和病理性焦虑，激动

Ｄ２ 受体会直接激动杏仁核外侧核从而导致焦虑［２０］。
研究发现，槲皮苷中、高剂量组都能够明显下调小鼠脑

内 ＤＡ 水平，提示其抗焦虑机制可能为抑制单胺类神经

递质的合成和释放［８］。
ＮＥ 能神经与促肾上腺皮质激素释放激素神经元

共存，在动物的警醒和焦虑中起主导作用［２０］。 蜘蛛香

９５％乙醇提取物［４９］、蜘蛛香总缬草素［２８］、钩藤总生物

碱［２０］都能够显著降低大鼠海马区或下丘脑中单胺类神

经递质 ＮＥ、５⁃ＨＴ 和 ＤＡ 的含量，作用机制和调节脑组

织神经递质含量有关。
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２．１．２　 氨基酸类神经递质　 中枢神经系统活动既有谷

氨酸（Ｇｌｕ）和门冬氨酸等兴奋性神经递质参与，也有 γ⁃
氨基丁酸（ＧＡＢＡ）、甘氨酸（Ｇｌｙ）和牛磺酸等抑制性神

经递质调节。 蜘蛛香环烯醚萜类［２９］给药后 Ｇｌｙ 含量显

著增高，Ｇｌｕ 含量降低，β⁃内啡肽（β⁃ＥＰ）含量显著增

加；蛇床子 ９５％乙醇提取物［４１］、石菖蒲挥发油和水提

物［２４］都可显著增加小鼠脑内 ＧＡＢＡ 的含量，显著降低

Ｇｌｕ 含量；北五味子多糖［３２］能够降低小鼠脑组织中 Ｇｌｕ
含量；肉桂 ５０％乙醇提取物可能通过调节血清素和

ＧＡＢＡ 能系统起到抗焦虑作用［４０］。
抑制性神经传导大多由 ＧＡＢＡ 介导，其中 ＧＡＢＡＡ

是脑内 ＧＡＢＡ 的受体之一，与 Ｃｌ⁃通道偶联。 丹参挥发

油［２３］可使细胞培养液中 Ｃｌ⁃浓度呈剂量依赖性增加。
苯二氮卓类药物就是通过促进 ＧＡＢＡ 与 ＧＡＢＡＡ受体结

合易化 ＧＡＢＡＡ 功能而发挥抗焦虑作用［５１］。 黄芩

素［２３］、斯皮诺素［６］、北五味子木质素［３３］、天麻有效成分

４⁃羟基苯甲醛［１５］ 也可导致血清中 ＧＡＢＡ 含量显著升

高。 积雪草苷［１２］ 对 ＧＡＢＡＡ 受体拮抗剂印防己毒素

（ＰＴＸ）诱导的惊厥有拮抗作用；贯叶金丝桃总提取物

抗焦虑活性可被苯二氮卓拮抗剂氟马西尼所阻断［５２］；
野菊花水提物［３８］被 ｂｉｃｕｃｕｌｌｉｎｅ（ＧＡＢＡＡ受体拮抗剂）和
ＷＡＹ １００６３５ 阻断，提示其作用机制可能是由 ＧＡＢＡＡ

受体和 ５⁃ＨＴ１Ａ受体介导。 黄芩提取物［１７］几乎使 ＧＡＢＡ
激活电流达到饱和，提示其没有与 ＧＡＢＡ 受体上的结

合位点相互作用。 谷氨酸的两种亚型 ＧＡＤ６５ 和

ＧＡＤ６７ 是合成 ＧＡＢＡ 的关键所在，因此 ＧＡＤ６５ ／ ６７ 的

变化也可反映出 ＧＡＢＡ 的趋势。 酸枣仁有效成分酸枣

仁皂苷 Ａ［１１］ 可使 ＧＡＢＡＡ受体 α、γ 亚基和 ＧＡＤ６５ ／ ６７
过度表达，从而增加 ＧＡＢＡ 的传递。 Ｇｌｕ 的过量释放会

激活 Ｎ⁃甲基⁃Ｄ⁃天冬氨酸受体（ＮＭＤＡＲ），拮抗 ＮＭＤＡ
的产生，进而起到抗焦虑作用。 熟地黄具有抑制谷氨

酸含量和 ＮＭＤＡＲ１ 受体表达作用［３３］。
２．１．３　 其他神经递质　 脑内乙酰胆碱酶（ＡＣｈＥ）水平

对认知功能和精神疾病的影响不可忽视。 李世英等［２７］

发现香附挥发油组小鼠 ＡＣｈＥ 水平显著下降，提示香附

挥发油可能通过调节中枢胆碱能系统而起到抗焦虑的

作用。 　
一氧化氮（ＮＯ）可抑制 ５⁃ＨＴ 和 ＮＥ 的再摄取。 秦

晋之［２９］发现 ＥＰＭ 小鼠在给予蜘蛛香环烯醚萜类成分

后 ＮＯ 水平明显升高，推测 ＮＯ 的水平有望发展为研究

机体焦虑程度的因素之一。
２．２　 调节下丘脑－垂体－肾上腺（ＨＰＡ）轴　 ＨＰＡ 轴系

统是人体内分泌系统中的一条分支系统。 在应激状态

时下丘脑释放始动因子促肾上腺皮质激素释放因子

（ＣＲＦ），ＣＲＦ 的大量分泌会刺激垂体前叶分泌促肾上

腺皮质激素（ＡＣＴＨ），进而刺激肾上腺皮质释放皮质酮

（ＣＯＲＴ）。 ＣＯＲＴ 的大量分泌能够导致焦虑、抑郁、老
年痴呆等精神疾病的出现［５１］。 蜘蛛香总缬草素和蜘蛛

香 ９５％乙醇提取物［２８］可降低小鼠血清皮质酮水平；佛
手挥发油［２５］ 可通过降低皮质酮应激反应减弱 ＨＰＡ 轴

活性。 糖皮质激素受体（ＧＲ）介导的 ＨＰＡ 轴负反馈调

节有助于机体有效对抗外界刺激。 王延丽等［１４］ 发现，
缬草素能够降低大鼠血清中皮质酮水平。 熊庭旺［５１］发

现，在灌胃金钗石斛总生物碱后，大鼠 ＣＯＲＴ、ＡＣＴＨ 含

量降低，ＧＲ 蛋白的表达增加，推测其可能是通过调节

ＨＰＡ 轴功能而发挥抗焦虑作用。
β⁃ＥＰ 属于体内重要的内源性阿片肽之一，主要集

中于下丘脑⁃垂体轴中［５３］。 β⁃ＥＰ 能神经可抑制脑干蓝

斑去甲肾上腺素神经元的活性，以及 ５⁃ＨＴ 能神经的活

性。 除 ５⁃ＨＴ 外，β⁃ＥＰ 还可对 ＤＡ 等神经递质的释放起

到抑制作用，调节机体神经⁃内分泌系统。 研究发现，蜘
蛛香环烯醚萜类成分中、低剂量组 β⁃ＥＰ 含量明显高于

模型组［６］，进而推测由于 β⁃ＥＰ 含量的增加使 ５⁃ＨＴ 等

神经递质的释放受到抑制，从而减轻焦虑。
２．３　 改善神经元与脑源性神经营养因子　 海马与前额

叶皮层的结构及功能与焦虑、抑郁等神经疾病的发生、
发展关系密切。 在灌胃金钗石斛总生物碱后，焦虑模

型大鼠大脑皮质、海马神经元数量和结构都出现明显

改善，提示大脑神经元的修复可以减缓慢性应激诱导

的焦虑［５１］。
脑源性神经营养因子（ＢＤＮＦ）及其受体在神经系

统广泛表达，可通过与神经递质相互作用而影响神经

细胞的生长发育。 焦虑的产生与 ＢＤＮＦ 的含量降低有

关。 白香丹胶囊可使实验动物的焦虑样行为得到明显

缓解，ＢＤＮＦ 水平升高，提示白香丹胶囊可能通过调节

ＢＤＮＦ 而发挥抗焦虑作用［５４］。
２．４　 调节免疫功能　 实验动物在应激后，一些细胞因

子如白介素⁃６（ ＩＬ⁃６）和白介素⁃１β（ ＩＬ⁃１β）等在某些脑

区上调。 临床研究也发现 ＰＴＳＤ 的患者血清中 ＩＬ⁃６ 和

ＩＬ⁃１β 水平有所升高，这些都表明免疫系统参与心理应

激反应，原因可能与 ＩＬ⁃１β 和 ＩＬ⁃６ 受体在海马和杏仁

核神经元有关。 相关的研究结果显示，天麻素［１８］ 抗焦

虑机制与 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、诱导型 ＮＯＳ（ ｉＮＯＳ）表达及 ｐ３８
磷酸化状态有关。

３　 小结与展望

分析上述药物的药性发现，甘、苦、辛味的药物出

现频率较高。 其中甘能补，具有兴奋中枢神经系统、减
轻疲劳、提高机体免疫功能的作用，可以治疗心血亏

·８９·
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虚、心神失养、乏力疲劳等导致的焦虑。 例如，人参皂

苷既能调节中枢神经系统，又能产生显著的抗焦虑作

用；大多数辛味药所含的挥发油成分也能兴奋中枢神

经系统，与辛能“升”能“发”的特点相对应。 辛味药多

芳香开窍，可通过血脑屏障进入脑组织，进而改善焦虑

情绪。 现代药理学证明，苦味药物对失眠、脑卒中、神
经衰弱等疾病有一定效果，苦味药物的生物碱可刺激

中枢神经使其兴奋，提高精神活力；黄酮类物质对精神

抑郁有一定的预防作用，均利于焦虑的治疗［５５］。 因此，
研究者可以从中药生物碱类、黄酮类、皂苷类成分入

手，探究其抗焦虑作用，开发更多缓解焦虑症状的中药

新药。
中药抗焦虑作用的效果值得肯定，但目前仍存在

以下问题：①药效学与作用机制的研究对象大多为提

取物，有效成分研究较少；②中药抗焦虑研究方法较

少，阳性药物的筛选和动物模型复制的规范化值得注

意；③体外活性实验较少，接下来可开展体内与体外相

联合的动物实验；④抗焦虑机制本身研究不够透彻，需
要加深作用部位、作用靶点等方面的药理作用机制探

索，在基因与分子水平上完善抗焦虑机制的研究，进而

为开发出安全有效、作用机制明确的中药制剂提供

参考。
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