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甘麦大枣汤及其合方治疗抑郁症研究新进展
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［摘要］ 抑郁症是一类情感障碍和心境障碍性疾病，多表现为显著持久的情绪低落，兴趣减退或快感缺失，常伴有疲乏、

头痛、背痛、失眠等躯体症状。其发病机制不清，目前认为抑郁症与下丘脑 -垂体 -肾上腺（HPA）轴，神经元损伤与神经营养因

子（BDNF），单胺类神经递质和细胞因子等有关。中医认为抑郁症属于“郁证”范畴，其发病多与情志失调，气机郁滞导致的五

脏六腑气机失和有关。甘麦大枣汤为安神剂，出自张仲景的《金匮要略》，具有养心安神、和中缓急的作用，临床上常用于治疗

抑郁症。目前应用甘麦大枣汤治疗抑郁症的临床类型主要有产后抑郁症、更年期抑郁症、乳腺癌合并抑郁症和中风后抑郁症

等，这些病的中医发病病机大多与肝脾郁结、心脾两虚、肾气不足、情志郁滞有关。该方治疗抑郁症的作用机制主要与其能够

增加抑郁症患者单胺类神经递质含量、调节单胺系统功能；降低中枢及外周促炎因子，调节中枢和外周炎症；降低血清促肾上

腺皮质激素（ACTH）和皮质类固醇（CORT），抑制 HPA 轴亢进；增加脑源性神经营养因子（BDNF）mRNA 及蛋白表达等有关。

本文结合抑郁症的发病机制，对甘麦大枣汤的临床应用、实验研究等方面的最新进展进行综述，总结其抗抑郁的作用机制，为

临床治疗抑郁症提供新思路和新依据。
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［［Abstract］］ Depression is an affective or mood disorder mainly manifested as significant and persistent

low mood，loss of interest or anhedonia，often accompanied by fatigue，headache，back pain，insomnia and

other physical symptoms. The pathogenesis of depression is still not clear. At present，depression is believed

related to hypothalamus-pituitary-adrenal（HPA）axis，neuron damage and brain-derived neurotrophic factor

（BDNF），monoamine neurotransmitters， cytokines， and so on. It falls into the category of 'depression

syndrome' in traditional Chinese medicine（TCM），and its pathogenesis mostly lies in Qi movement disorder in

five-zang and six-fu organs caused by emotional disorder and qi stagnation. Ganmai Dazaotang is a tranquilizer
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first recorded in Synopsis of the Golden Chamber（《金匮要略》）by Zhang Zhong-jing. It has the effects of

nourishing heart，tranquilizing mind，harmonizing the middle，and relaxing tension，making it commonly used

for the treatment of depression，especially the postpartum depression，menopausal depression，breast cancer

with depression，and post-stroke depression. All of these diseases mostly result from liver-spleen stagnation，

heart-spleen deficiency，kidney qi deficiency，and emotional upset. Ganmai Dazaotang exerts the anti-depression

effect mainly by increasing the content of monoamine neurotransmitters，regulating the function of monoamine

system， reducing the central and peripheral proinflammatory factors， ameliorating central and peripheral

inflammation，lowering serum adrenocorticotropic hormone（ACTH）and corticosteroid（CORT），inhibiting

HPA axis hyperthyroidism， and up-regulating mRNA and protein expression of BDNF. Based on the

pathogenesis of depression，the paper reviewed the clinical applications and experimental findings of Ganmai

Dazaotang and summarized its antidepressant mechanism，so as to provide new ideas for clinical treatment of

depression.

［［Keywords］］ Ganmai Dazaotang；depression；monoamine neurotransmitters；mechanism of action

抑郁症是一种以情绪或心境低落为主要表现

的身心性疾病，多表现为显著持久的情绪低落，兴

趣减退或快感缺失，并伴有不同程度的思维迟缓和

认知障碍，同时可能会出现睡眠障碍、疲累劳倦、身

体疼痛等躯体不适感。目前此病对人类的危害仅

次于恶性肿瘤，具有发病率高，致残率高，死亡率高

的特点［1］。近年来，我国抑郁症患者发病率逐渐上

升，给患者、家庭及社会带来了极大的心理负荷和

经济负担［2］。所以，亟需寻找防治抑郁症的有效

方法。

抑郁症病因复杂，目前其发病机制尚不明确。

主要有下丘脑 -垂体 -肾上腺（HPA）轴假说、神经元

损伤与脑源性神经营养因子（BDNF）假说、单胺类

神经递质假说、细胞因子假说等。抑郁症的发生与

发 展 与 HPA 轴 亢 进 有 关 ，糖 皮 质 激 素 皮 质 醇

（CORT）（动物为皮质酮）释放增多、促肾上腺皮质

激素（ACTH）水平增高，引起 HPA 轴功能紊乱［3］；神
经元营养障碍及神经营养不足引起的神经可塑性

受损，脑内 BDNF 表达降低引起的中枢神经系统神

经元再生功能减退［4］；5-羟色胺（5-HT），去甲肾上腺

素（NE），多巴胺（DA）等神经递质减少等引起的单

胺类神经递质及受体功能紊乱；细胞因子如白细胞

介素（IL）-6，肿瘤坏死因子-α（TNF-α），IL-1β分泌增

多，C 反应蛋白（CRP）含量增加等导致的免疫炎症

反应［5］等多种因素有关。目前西医治疗抑郁症的药

物主要有以下三类：5-HT 再摄取抑制剂（氟西汀、帕

罗西汀、西酞普兰等），单胺氧化酶抑制剂（MAOI）
（异丙烟肼、苯乙肼等），三环类抗抑郁药（TCAs）（氯

丙咪嗪、丙咪嗪、阿米替林等）［6］。然而这些药物却

具有起效慢，复发率高，治疗不彻底、患者依存性差

等不良反应［7］。

研究发现中药治疗抑郁症疗效凸显［8-13］，且不

良反应小［14-16］。有学者汇总了《中华医典》［17］中治疗

类似抑郁症条文 319 首方剂进行统计，其中提到用

甘麦大枣汤治疗抑郁症的频数就有 52 次，占其汇总

方剂的榜首［18］，表明该方剂对抑郁症的治疗具有重

要价值，故本文对甘麦大枣汤进行综述。

1 抑郁症中医研究

中医学认为抑郁症属于“郁证”范畴，郁证的成

因多是七情所伤，气机郁滞，从而导致五脏六腑气

机不合。若郁怒难解则肝失其条达之性而难以疏

泄，进而影响心、肺、脾等脏腑，出现心神被扰，脾失

健运，痰气郁结等病症［19］。《黄帝内经·素问·六元正

纪大论》曰：“郁之甚者，治之奈何？木郁达之，火郁

发之，金郁泄之，水郁折之。”论述了风寒湿燥寒郁

发所致病症的治疗方法；《黄帝内经·灵枢·本病》篇

云：“人忧愁思虑即伤心。人或恚怒，气逆上而不

下，即伤肝也。”《诸病源候论》亦云：“结气病者，忧

思所生也。心有所存，神有所止，气留而不行，故结

于内。”指出了郁证发生多与情志有关 。《丹溪心法》

则曰：“怫郁诸病生焉。故人身诸病，多生于郁。”

《医学正传·郁证》记载：“夫所谓六郁者，气、湿、热、

痰、血、食六者是也。或七情之抑遏，或寒热之交

侵，故为九气怫郁之候。或雨湿之侵凌，或酒浆之

积聚，故为留饮湿郁之疾。”论述了郁证的发病

机制。

2 甘麦大枣汤古籍研究

甘麦大枣汤出自张仲景《金匮要略·妇人杂病

脉证并治》：“妇人脏躁、喜悲伤欲哭，象若神灵所

做，数欠神，甘麦大枣汤主之。”妇女情志不定变幻

··56



第 27 卷第 24 期
2021 年 12 月

中国实验方剂学杂志
Chinese Journal of Experimental Traditional Medical Formulae

Vol. 27，No. 24

Dec. ，2021

无常，常无故悲伤欲哭，呵欠频作是谓“脏躁”［20］。

《绛雪园古方选注》提出：“小麦苦毂也。经言心病

宜食麦者，以苦补之也。心系急则悲，甘草、大枣甘

以缓其急也，缓急则云泻心，然立方之义，苦生甘是

生法，而非制法，故仍属补心［21］。”《血证论》提出：

“三药平和，养胃生津化血；津水血液，下达子脏，则

脏不燥，而悲伤太息诸证自去［22］。”

3 甘麦大枣汤临床应用

甘麦大枣汤是安神剂，原方由甘草，大枣，小麦

三味中药组成。方中小麦甘平凉润，养心阴，益心

气，除烦安神；甘草甘平性缓，补心益脾，和中缓急；
大枣甘温质润，补中益气，养血安神，润燥缓急。本

方药虽三味，却甘润平补，具有养心调肝，和中安神

之功效。甘麦大枣汤主治病症多表现为精神恍惚、

心中烦乱、失眠多梦、悲伤欲哭或喜笑无常不能自

制，呵欠频做，舌淡红少苔，脉细微数等症状；这些

症状均与抑郁症多有相似，故临床上常用来治疗抑

郁症。甘麦大枣汤在临床上不仅单独使用，还常和

其他西药或其他疗法联合使用共同治疗抑郁症，可

有效改善抑郁症状，在治疗抑郁症上效果良好［23-25］。

3.1 甘麦大枣汤治疗产后抑郁症 产后抑郁症是

指女性于产褥期出现的抑郁症状，是最常见的分娩

并发症。临床上多表现为焦虑、沮丧、悲伤、易于烦

躁，严重者还可能出现自杀倾向。中医将产后抑郁

症归为郁证范畴，其发病机制大多是情志不舒导致

得肝气郁结和心脾两虚，故临床上治疗大多以疏肝

解郁、养心补脾为主。甘麦大枣汤养心调肝，补心

安神；柴胡疏肝散疏肝解郁，行气止痛，可合用治疗

抑郁症。文献报道显示，柴胡疏肝散合甘麦大枣汤

加减临床治疗抑郁症效果要明显优于氟西汀治疗

抑郁症，且两方合用无明显不良反应和副作用［26-28］。

3.2 甘麦大枣汤治疗更年期抑郁症 更年期抑郁

症是更年期相关疾病中最常见的一种疾病，多发于

女性之间，但也可见于男性。祖国医学认为该病多

与肾的功能失常有关，肝属木，肾属水，若肾阴不

足，水不涵木，失其疏泄则可治肝气不舒；心属火，

若肾水不能上济于心，水火不济，心火亢盛则可扰

乱心神而不安［29］。故临床治疗该病多从心、肝、肾

方面入手。甘麦大枣汤养心安神，柔肝缓急；归脾

汤健脾养心，益气补血。两方合用可治疗更年期抑

郁症。文献报道显示，甘麦大枣汤合归脾汤的治疗

效果要明显优于西药盐酸帕罗西汀片治疗忧郁症，

且治疗效果良好，能够明显的改善患者的抑郁情

绪［30-31］。刘爱琴［32］临床上用甘麦大枣汤合六味地黄

丸治疗男性更年期抑郁症也取得良好的临床效果，

且不良效果较少。

3.3 甘麦大枣汤治疗乳腺癌合并抑郁症 乳腺癌

是一种恶性癌症，患此病者大部分女性都伴有抑郁

状态，这会严重影响患者后期的康复治疗和生活质

量，严重者还可影响患者的生存期限。甘麦大枣汤

可和中缓急，养心安神；逍遥散则疏肝解郁，健脾运

血；两方合用宜治疗乳腺癌合并抑郁症。张爱萍［33］

进行甘麦大枣汤合逍遥散加味治疗乳腺癌伴抑郁

症的临床观察，将乳腺癌合并抑郁症患者分为治疗

组和对照组，治疗组给予甘麦大枣汤和逍遥散加

味，对照组给予西药阿普唑仑片。结果显示甘麦大

枣汤合逍遥散加味较阿普唑仑起效慢，但两方合用

的作用比阿普唑仑更加持久且不良反应较少，值得

临床继续研究。

3.4 甘麦大枣汤治疗中风后抑郁 中风后抑郁又

称为卒中后抑郁，是脑血管病常见的并发症之一，

严重者可产生轻生的念头，若不及时防范，极有可

能造成自杀。该病继发于中风导致的神经元损伤，

大多是因为患者一时难以接受自己偏瘫、失语、自

理能力及劳动能力下降的现状，从而出现焦虑抑郁

的状态［34］。中医学认为该病多是因为情志不调，气

机郁滞，肝失疏泄，导致气血心脾俱虚，阴阳失

调［35］。甘麦大枣汤宁心安神，调肝缓急，可适用于

此证的治疗。据报道显示，甘麦大枣汤加减联合西

药氟西汀治疗中风后抑郁的临床效果不仅优于单

纯西药氟西汀且不良反应小，还可促进患者的神经

功能恢复，值得临床推广［36］。

4 甘麦大枣汤抗抑郁的机制研究

甘麦大枣汤能够有效的缓解和改善抑郁状态。

实验研究发现，甘麦大枣汤治疗抑郁症的作用机制

可能与调节神经递质、降低炎症因子、调节 HPA 轴、

促进 BDNF 分泌等有关［37-48］。

4.1 调节单胺类神经递质 临床和实验研究证实，

甘麦大枣汤通过调节单胺神经递质 NE 和 5-HT 的

含量发挥抗抑郁作用。马小娟等［49］采用随机双盲

对照法将抑郁症患者分为两组，治疗组给予加味甘

麦大枣汤，对照组给予氟哌噻吨美利曲辛片，结果

显示加味甘麦大枣汤治疗抑郁症效果显著优于对

照组，其作用机制可能与其增加抑郁症患者单胺类

神经递质含量、调节单胺系统功能有关。朱萱萱

等［37］采用强迫小鼠游泳实验、悬尾试验、跳台试验

等多种实验方法证实复方甘麦大枣颗粒可改善动

物的抑郁行为，其作用机制可能与复方甘麦大枣汤
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改善脑内单胺类神经递质多巴胺（DA）传递和降低

脑内皮质酮（CORT）浓度有关。甘麦大枣汤能够明

显改善慢性不可预见性轻度应激（CUMS）抑郁模型

大鼠行为学的特征，通过提高抑郁大鼠脑内单胺神

经递质 NE 和 5-HT 的含量或活性，从而起到治疗抑

郁症的作用［38］。

4.2 降低炎症因子 甘麦大枣汤可通过调节免疫

炎症状态，降低促炎因子水平发挥抗抑郁作用［50］。

许一凡等［40］采用脂多糖（LPS）制备小鼠急性抑郁模

型，结果显示甘麦大枣汤能够明显降低中枢及外周

促炎因子 IL-1β，TNF-α，IL-6 含量，提高 IL-10 含量，

使抑郁小鼠的急性抑郁状态得到明显改善。提示

甘麦大枣汤可通过抑制中枢和外周炎症进而达到

治疗抑郁症的作用。现代药理研究显示，甘草中的

甘草酸、甘草次酸以及甘草黄酮类具有抗炎作用和

免疫调节作用［51］；大枣中的三萜类化合物可通过抑

制环氧酶进而达到抗炎作用［52］。

4.3 调节 HPA 轴 甘麦大枣汤可抑制 HPA 轴亢

进，纠正抑郁大鼠的行为学异常，从而改善抑郁状

态［53］。HPA 轴控制着人体的压力反应［54］，而糖皮质

激素受体（GR）功能的降低有助于 HPA 轴亢进和抑

郁症状的发展［55］。孟盼等［41］采用慢性不可预见性

温和应激法制备抑郁模型，结果显示甘麦大枣汤能

够显著降低抑郁模型大鼠血浆中的血清 ACTH 和

CORT 的含量，从而抑制 HPA 轴亢进，进而起到治疗

抑郁症的效果。

4.4 促进 BDNF 分泌 甘麦大枣汤可通过增加抑

郁大鼠前额叶和杏仁核中的 BDNF mRNA 及其蛋

白表达对抑郁症发挥干预作用［43］。严余明［42］采用

行为学及免疫组化法，观察加味甘麦大枣汤对抑郁

症大鼠海马 BDNF 表达的影响，其结果显示加味甘

麦大枣汤治疗抑郁症的作用机理可能与其增加抑

郁大鼠海马区内 BDNF 表达有关。张学礼等［56］通

过饮水试验和旷场行为测定观察抑郁大鼠的行为

学变化，采用逆转录聚合酶链式反应（RT-PCR）检测

大鼠海马 BDNF mRNA 的表达，发现甘麦大枣汤加

味与文拉法辛可通过调整氨基酸类、海马单胺类、

神经肽类受体亚型，改善细胞信号转导途径功能，

使 BDNF 上调，减少海马区损伤进而达到纠正抑郁

大鼠行为学异常的作用。

4.5 其他作用机制 甘麦大枣汤通过多途径、多靶

点发挥抗抑郁作用。有学者研究发现甘麦大枣汤

联合西药氟西汀能够提高抑郁小鼠的厚壁菌门

（Firmicutes）的相对丰度、显著降低抑郁小鼠肠道菌

群门水平上拟杆菌门（Bacteroidetes）的相对丰度，通

过调控肠道菌群来改善慢性应激小鼠抑郁的症

状［45］。吴如燕等［48］观察越鞠甘麦大枣汤对子代抑

郁症的快速疗效，将子代抑郁模型分为抑郁子代生

理盐水组和越鞠甘麦大枣汤组，并用蛋白免疫印迹

法（Western blot）检测了小鼠海马蛋白激酶 B（Akt）
及哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（mTOR）的磷酸化及总

体水平。该研究结果显示，越鞠甘麦大枣汤可通过

上调 Akt和 mTOR 表达，进而促进突触可塑性表达，

起到快速抗抑郁症状的作用［47］。试验研究证实甘

麦大枣汤加味改善抑郁模型大鼠的抑郁状态可能

与降低抑郁大鼠海马环磷酸腺苷（cAMP）含量和蛋

白激酶（PKA）mRNA 表达，进而调整大鼠海马胞内

信号转导 cAMP/PKA 途径有关［46］。党庆宏等［57］观

察了加味甘麦大枣汤联用星状神经节阻滞术治疗

双相情感障碍抑郁发作的临床效果以及对各项生

化指标的影响，发现二者合用具有缓解肝功能异

常、调节异常激素水平和修复神经元损伤等功能，

从而达到治疗抑郁症的目的。

5 总结与展望

甘麦大枣汤出自《金匮要略》，是历史上治疗郁

症的名方。该方遵“肝苦急，急食甘以缓之”（《黄帝

内经·素问·脏器法时论》）之理，循“心病者，宜食

麦”（《黄帝内经·灵枢·五味》）之旨而组方。方中甘

草甘平性缓，益气生津、养心补脾、缓急和中；小麦

甘平凉润，除烦安神，益脾养心；大枣味甘性温，益

气补脾、养血安神，润燥缓急。全方虽三味药，但温

凉并备，清补兼施，平躁缓急，甘润滋补，有养心调

肝、和中安神之功效。甘麦大枣汤及其合方在临床

上被广泛应用于治疗产后抑郁症、更年期抑郁症、

乳腺癌抑郁症、中风后抑郁证等多种类型的抑郁

症。其不仅可单独使用还可与其他方剂联合使用，

亦可和西药联合使用。该方治疗抑郁症的作用机制

主要与其可调节神经递质、降低炎症因子、调节 HPA

轴、促进 BDNF 分泌等有关。通过药物分析发现该

方中抗抑郁主要成分是甘草中的甘草酸、甘草次酸

及甘草黄酮类化合物和大枣中的三萜类化合物。

虽然该方是仲景经方中治疗郁证的名方，且治

疗抑郁症不良反应小，安全性高，本课题组经过文

献研究，数据挖掘后发现，甘麦大枣汤可治疗多种

抑郁症。但大多是与西药或者合方使用，对单方治

疗抑郁症的临床研究少见报道；而且在临床研究中

大多都是两方合用与西药治疗抑郁症的比较，缺乏

两方合用与单用一方的研究，需要扩大样本量，以
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便在临床上更好的推广甘麦大枣汤的应用。另外，

临床研究中多采取汉密顿抑郁量表评价疗效，评判

标准较为单一，可增加分子生物学指标和生化指标

等进行评价。目前对甘麦大枣汤及其合方的实验

研究报道较多，而缺乏对单方的实验研究，应增加

对甘麦大枣汤单方的相关研究，以期更好地探讨甘

麦大枣汤治疗抑郁症的作用及其机制。甘麦大枣

汤有效成分的实验研究虽有报道，但文献数量相对

较少，因此应加大对甘草、大枣、小麦单味药及其配

伍规律抗抑郁有效成分的研究力度，分析其具体的

药理机制，为甘麦大枣汤治疗抑郁症提供更多的证

据。甘麦大枣汤作为中药方剂，其药物浓度和计量

很难达到标准化，所以应进一步进行量效关系的研

究 ，为更好地推广甘麦大枣汤治疗抑郁症提供

依据。

综上所述，甘麦大枣汤多是联合其他方或是其

他药联合治疗抑郁症，这是否说明甘麦大枣汤治疗

抑郁症的作用较轻微，而对轻度抑郁症具有较好的

疗效；亦或是其他方剂或药物联合甘麦大枣汤使

用，临床效果更加亦未知。这就为临床治疗抑郁症

又提供了一些新思路。
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