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抗抑郁新制剂复方佛手口服液研究概况

张春燕 １，范小冬 ２，孔文强 ３，谢星星 ４，周春阳 ５，杜 彪 ６△
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摘要：目的 综述抗抑郁新制剂复方佛手口服液的研究概况，为中药复方制剂治疗抑郁症提供新的治疗方案。方法 对重庆三峡中心医

院院内制剂复方佛手口服液的组方、生产工艺、质量标准、临床研究现状进行总结与分析。结果与结论 复方佛手口服液治疗抑郁症疗

效显著，具有广阔的应用前景。

关键词：抑郁症；复方佛手口服液；临床研究；质量标准；进展
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抑郁症的发病机制至今尚不明确，遗传因素、心理

因素、环境因素、免疫功能等多种因素与抑郁症的发生

及发展关系密切犤１犦。目前，临床使用的大多数抗抑郁药

主要以“单胺类递质假说”作用机制为目标开发的调节

突触间隙单胺类神经递质犤如５－羟色胺牗５－ＨＴ牘、去甲
肾上腺素牗ＮＥ牘、多巴胺等犦水平而发挥抗抑郁作用，常
规抗抑郁药物主要有三环类抗抑郁药物、选择性５－ＨＴ
再摄取抑制剂（ＳＳＲＩ）、单胺氧化酶抑制剂、选择性 ＮＥ／
５－ＨＴ再摄取抑制剂等犤２犦，这些抗抑郁药物存在起效时

间较长、复发率较高、临床治愈率低且残留症状突出等

共性问题。近年来，中药治疗抑郁症研究取得了较大进

展，主要涉及有柴胡、白芍、枳壳、淫羊藿、石菖蒲等单味

中草药，以及常用中药复方如逍遥散、开心散、小柴胡

汤、四逆散等多种制剂犤３犦。中药通过多途径、多层次、多

靶点治疗抑郁症，弥补了西药的不足。复方佛手口服液

（曾用名安康口服液）是重庆三峡中心医院根据传统中

医药理论合理组方而成的抗抑郁新制剂。在此对复方

佛手口服液的研究概况进行综述，为中药复方制剂治

疗抑郁症提供新的治疗方案。

１ 概述

组方：佛手 １００ｇ，郁金 ９０ｇ，酸枣仁 ５０ｇ，柴胡、桑
椹、大枣各４５ｇ，甘草２５ｇ，矫味剂单糖浆１００ｍＬ，以及
一定量的附加剂如防腐剂等。

组方原则：佛手、柴胡为君药，有疏肝理气功效；郁

金、酸枣仁为臣药，郁金有理气祛痰功效，酸枣仁有养心

安神、健脑宁志功效；桑椹补血滋阴，生津润燥；大枣补

中益气，养气安神。诸药合用，方证合拍，共同起到抗抑

郁的良好功效。

处方制备：按处方组成，将处方量的药材剪碎，倒入

烧杯，加入适量去离子水，直至药材被完全浸没，浸

没 １ｈ后缓慢加热，保持微沸 １ｈ，分离煎煮液，药渣再
加入适量去离子水继续煎煮０．５ｈ，分离煎煮液２次，合
并３次煎出液，过滤，去除滤渣，将滤液低温浓缩至一定
量，加入单糖浆１００ｍＬ，再浓缩至１０００ｍＬ，加入１％壳
聚糖，静置约１２ｈ，吸取上清液，弃掉沉淀物，再加入一
定剂量的防腐剂，分装，即得。

临床应用：适用于年龄１８～６３岁的符合《中国精神
疾病分类方案与诊断标准（第三版）》诊断的轻中度抑郁

症患者。本品每 １ｍＬ含生药 ０．３８ｇ，每日口服 ２次，

１次２０ｍＬ，疗程为６周。
２ 现代药理学研究

佛手为芸香科植物佛手 ＣｉｔｒｕｓｍｅｄｉｃａＬ．ｖａｒ．ｓａｒｃｏ
ｄａｃｔｙｌｉｓＳｗｉｎｇｌｅ的干燥果实，功能疏肝理气、和胃止痛、燥
湿化痰，用于肝胃气滞、胸胁胀痛、胃脘痞满、食少呕吐、

咳嗽痰多犤４犦１７８－１７９。佛手的主要化学成分有挥发油、黄酮

类、多糖、微量元素、多酚、氨基酸、香豆素、甾醇类等犤５犦。

佛手具有止咳平喘祛痰、抗肿瘤、抗氧化、免疫调节作

用，以及抑菌、抗炎、抗抑郁作用等犤６犦。高洪元等犤７犦探讨

了佛手挥发油对慢性应激所致大鼠抑郁模型的干预作

用，采用低、中、高剂量对９０只Ｗｉｓｔａｒ大鼠进行试验后，
发现佛手挥发油呈剂量依赖性地改善大鼠抑郁行为及

生化指标，推测佛手抗抑郁作用机制可能与调节血清中

皮质酮水平和海马组织神经营养因子表达水平有关。芦

红等犤８犦采用小鼠强迫游泳试验和小鼠悬尾试验探讨了

川佛手提取物的抗抑郁作用，研究证实，川佛手挥发油、

川佛手水提后醇提浸膏和正丁醇浸膏均有明显的抗抑

郁作用，但未发现川佛手水提浸膏的抗抑郁作用，推测

原因可能与水提浸膏内杂质过多有关。因此，除杂质也

是复方佛手口服液制备的关键步骤。宋美卿等犤９－１０犦采用

慢性不可预见性温和应激配合孤养的造模方法，研究著

名中医教育家施今墨的行气疏肝对药香橼佛手的抗抑

郁作用，发现香橼、佛手对药不同剂量组对大鼠体质量、

糖水偏爱率、旷场试验各指标有不同程度提高作用，证

明其可能通过提高机体各种非特异性刺激的抵抗力而

发挥抗抑郁作用。

郁金为姜科植物温郁金 ＣｕｒｃｕｍａｗｅｎｙｕｊｉｎＹ．Ｈ．
ＣｈｅｎｅｔＣ．Ｌｉｎｇ，姜黄 ＣｕｒｃｕｍａｌｏｎｇａＬ．，广西莪术 Ｃｕｒ
ｃｕｍａｋｗａｎｇｓｉｅｎｓｉｓＳ．Ｇ．ＬｅｅｅｔＣ．Ｆ．Ｌｉａｎｇ或蓬莪术 Ｃｕｒ
ｃｕｍａｐｈａｅｏｃａｕｌｉｓＶａｌ．的干燥块根，功能活血止痛、行气
解郁、清心凉血、利胆退黄，用于胸胁刺痛、胸痹心痛、经

闭痛经、乳房胀痛、热病神昏、癫痫发狂、血热吐衄、黄疸

尿赤犤４犦２０８。郁金的化学成分主要有挥发性成分如倍半萜

类、姜黄素、微量元素、多糖、谷甾醇等成分犤１１犦，主要有抗

癌、保肝、调血脂、抑菌、抗炎、抗血小板聚集、抗氧化、抗

抑郁作用犤１２－１３犦。

柴胡为伞形科植物柴胡 ＢｕｐｌｅｕｒｕｍｃｈｉｎｅｓｅＤＣ．或
狭叶柴胡 ＢｕｐｌｅｕｒｕｍｓｃｏｒｚｏｎｅｒｉｆｏｌｉｕｍＷｉｌｌｄ．的干燥根，
按性状不同，分别习称“北柴胡”“南柴胡”，功能疏散退
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热、疏肝解郁、升举阳气，用于感冒发热、寒热往来、胸胁胀

痛、月经不调、子宫脱垂、脱肛犤４犦２８０－２８１，主要化学成分有

皂苷、挥发油、黄酮、多糖、腺苷、氨基酸等犤１４犦。药理学研

究发现，柴胡主要有抗炎、免疫调节、抗肿瘤、镇静、调血

脂、保护胃黏膜、保肝、抗病毒作用犤１５犦。

桑椹为桑科植物桑 ＭｏｒｕｓａｌｂａＬ．的干燥果穗，功
能滋阴补血、生津润燥，用于肝肾阴虚、眩晕耳鸣、心悸

失眠、须发早白、津伤口渴、内热消渴、肠燥便秘犤４犦３００，主要

成分有蛋白质、氨基酸、多糖、纤维、维生素、矿物质等，具

有免疫调节、促进造血干细胞生长、抗氧化、调血脂、保肝、

降血糖、抗癌、促进新陈代谢、延缓衰老等药理作用犤１６犦。

大枣为鼠李科植物枣 ＺｉｚｉｐｈｕｓｊｕｊｕｂａＭｉｌｌ．的干燥
成熟果实，功能补中益气、养血安神、用于脾虚食少、乏

力便溏、妇人脏躁犤４犦２２－２３，主要化学成分有三萜、皂苷、生

物碱、黄酮、糖苷、核苷、糖类、蛋白质、氨基酸、维生素、

酰胺类、有机酸、甾体等犤１７犦。大枣具有增强免疫、抑制肿

瘤、抗氧化、保肝、抗过敏、抗疲劳等作用犤１８犦。

酸枣仁为鼠李科植物酸枣 ＺｉｚｉｐｈｕｓｊｕｊｕｂａＭｉｌｌ．ｖａｒ．
Ｓｐｉｎｏｓａ（Ｂｕｎｇｅ）ＨｕｅｘＨ．Ｆ．Ｃｈｏｕ的干燥成熟种子，功能
养心补肝、宁心安神、敛汗、生津，用于虚烦不眠、惊悸多

梦、体虚多汗、津伤口渴犤４犦３６６－３６７，主要化学成分有皂苷、黄

酮、三萜、生物碱、脂肪油、甾体、酚酸、多种氨基酸和微量

元素等，具有镇静催眠、抗惊厥、抗焦虑、抗抑郁、抗应激性

溃疡、抗心律失常、抗心肌缺血、强心、防动脉粥样硬化、

调血脂、降压、免疫调节、抗肿瘤、抗脂质过氧化等药理

作用犤１９犦。

甘草为豆科植物甘草 ＧｌｙｃｙｒｒｈｉｚａｕｒａｌｅｎｓｉｓＦｉｓｃｈ．，
胀果甘草 ＧｌｙｃｙｒｒｈｉｚａｉｎｆｌａｔａＢａｔ．或光果甘草 Ｇｌｙｃｙｒｒｈｉｚａ
ｇｌａｂｒａＬ．的干燥根和根茎，功能补脾益气、清热解毒、
祛痰止咳、缓急止痛、调和诸药，用于脾胃虚弱、倦怠乏

力、心悸气短、咳嗽痰多、脘腹及四肢挛急疼痛、痈肿疮

毒，可缓解药物毒性、烈性犤４犦８６－８７，主要化学成分有三萜

牗包括甘草酸和甘草次酸等牘、生物碱、黄酮、多糖等，具
有抗炎、降低胆固醇、抗病毒等药理作用犤２０犦。

３ 生产工艺

３．１ 提取工艺单因素试验
参考文献犤２１－２２犦确定了以浸泡时间、提取时间、

提取次数、加水量为影响因素。按处方量（佛手１００ｇ，郁金
９０ｇ，酸枣仁５０ｇ，柴胡、桑椹、大枣各 ４５ｇ，甘草 ２５ｇ），
称取药材，以浸泡时间、提取时间、提取次数、加水量为

考察因素，煎煮药材后的水提取液过滤，合并收集滤液，

将滤液低温浓缩至一定量，测定干膏得率和橙皮苷含

量，初步确定了各因素的水平。

３．２ 提取工艺优化
单因素试验无法反映出多个因素间相互作用的结

果，可能对试验结果造成较大影响，因此采用中心组合

设计－响应面试验法对提取时间和加水量 ２个重要因
素进行进一步考察，综合分析，确定了提取工艺的最优

条件并进行验证。

３．３ 澄清工艺研究
制备口服液的净化过程中，须对提取液进行除杂，

传统方法如改变溶剂极性的水提醇沉法、借助外力的超

速离心法、膜分离技术的膜分离法、吸附技术的大孔树

脂吸附法等，各有的优点和不足犤２３犦。醇沉法使用的溶剂

乙醇易挥发，有效成分易损失，成本高。超速离心法操作

简便、快速，但适用于除去泥沙或药材细渣，无法除去水

溶性杂质。大孔树脂吸附法的孔径大小不同决定了保留

化学成分有差异，且存在残留问题至今尚未很好地解

决。原工艺水煎液根据传统煎剂的提取方法，采用

Ｌ９（３４）正交表进行试验，以加水量、煎煮时间、煎煮次数
作为考察因素，以干膏得率、橙皮苷含量为考察指标，筛

选最优提取方法犤２４犦。原工艺去除杂质分别采用了水提

醇沉法和水提汉威斯特天然澄清剂澄清法。ＺＴＣ１＋１Ⅲ
型天然澄清剂属新型食品加工助剂，采用了“１＋１”澄清
技术，具有高效、不影响有效成分、不需调整ｐＨ、不引入
异味、不残留、安全无毒、使用方便、热稳定性好、费用低

廉的特点犤２５犦。澄清工艺条件筛选采用正交试验，以天然

澄清剂 ２组分加入量比例、水提液温度、放置时间为因
素，以澄清度、沉降时间、过滤时间按（４∶３∶３）的权重比
进行加权综合评分作为评价指标。该除杂工艺有待优化，

下一步研究计划将进行澄清工艺单因素试验考察犤２６犦。

考察因素主要有：澄清剂２组分加入顺序、澄清剂用量、
药液浓度、加入澄清剂时的温度、搅拌速率、保温时间及

静置时间。评价指标也可进一步改进，以橙皮苷保留

率、固形物去除率、鞣质去除率、蛋白质去除率、澄明

度得分按照不同权重分数得出综合评分，其计算公式

为：综合评分 ＝橙皮苷保留率 ×２０＋固形物去除率 ×
２０＋鞣质去除率 ×２０＋蛋白质去除率 ×２０＋澄明度得
分×２０。
４ 质量标准

组方中的佛手、柴胡为君药，郁金、酸枣仁为臣药，

原质量标准主要采用薄层色谱法对君药佛手、臣药郁金

进行薄层定性鉴别；采用高效液相色谱法测定复方制剂

中的橙皮苷含量，作为含量检测的控制标准。研究发现，

薄层色谱主斑点清晰、集中、分离效果好；橙皮苷检测线

性 范围 为 ０．０４１６８～０．４１６８μｇ，平均 回收 率为
９８．１１％，ＲＳＤ为 ０．２５％犤２７犦。２０１５年版《中国药典牗一
部牘》推荐佛手橙皮苷含量测定流动相为甲醇 －水－冰
醋酸（３３∶６３∶２，Ｖ／Ｖ／Ｖ），但由于复方中药制剂，提取
的成分复杂，橙皮苷未能较好地与杂质峰分离，故采用
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乙腈－４％醋酸溶液（１５∶８５，Ｖ／Ｖ），可达到基线分离，
理论板数达 ４０００以上，重复性较好。该口服液的处方
是７味中药组成的复方制剂，化学成分复杂，在原质量
标准中将橙皮苷作为含量检测的控制指标，质量可控性

较差，难以反映出复方佛手口服液的整体质量，因此该

质量标准有待提高。下一步研究将在对佛手、郁金进行

薄层定性鉴别的基础上，增加 ２种君药佛手、柴胡及 ２
种臣药郁金、酸枣仁的主成分含量测定进行，以对质量

控制标准进行补充。

５ 临床研究

早期进行的复方佛手口服液对比阿米替林治疗抑

郁症的临床研究犤２８犦，实行分组对照研究，分别给予复方

佛手口服液和阿米替林治疗，疗程为６周。采用汉密顿
抑郁量表（ＨＡＭＤ）和 Ａｓｂｅｒｇ氏抗抑郁剂副反应量表
（ＳＥＲＳ）进行疗效和安全性评估。结果发现，两组疗效指
标显效率、有效率、ＨＡＭＤ量表分值和减分率差异无统
计学意义（Ｐ＞０．０５）；安全性指标Ａｓｂｅｒｇ量表评分差异
有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。可见，复方佛手口服液治疗
抑郁症疗效良好，且安全性较好。
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