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摘  要 

抑郁症的发病机制与炎症小体，特别是NLRP3炎症小体的激活密切相关，炎症反应在抑郁症的发生和发

展中发挥着关键作用。中药通过抑制NLRP3炎症小体的活性及其相关促炎因子的表达，显示出显著的抗

抑郁效果，且其机制涉及神经递质的调节、神经营养因子的提升以及HPA轴的调控。未来的研究应进一

步探讨中药对炎症小体的具体调控机制，并推动其在临床应用中的个体化治疗策略，以期为抑郁症的防

治提供新的思路。 
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Abstract 
The pathogenesis of depression is closely related to the inflammasome, particularly the activation 
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of the NLRP3 inflammasome. Inflammatory responses play a critical role in the onset and progres-
sion of depression. Traditional Chinese medicine has demonstrated significant antidepressant ef-
fects by inhibiting the activity of the NLRP3 inflammasome and the expression of its related pro-
inflammatory factors. The mechanisms involved include the regulation of neurotransmitters, the 
enhancement of neurotrophic factors, and the modulation of the HPA axis. Future research should 
further investigate the specific regulatory mechanisms of traditional Chinese medicine on the in-
flammasome and promote individualized treatment strategies in clinical applications, with the aim 
of providing new perspectives for the prevention and treatment of depression. 
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1. 引言 

抑郁症作为一种全球范围内高发的精神疾病，严重威胁着人们的心理健康，并给社会经济带来了沉

重的负担[1]。近年来，研究发现抑郁症的发病机制不仅限于神经递质的失衡和下丘脑–垂体–肾上腺轴

(HPA 轴)的功能紊乱，神经炎症在其发生中也扮演着重要角色[2]。在众多炎症机制中，NOD 样受体热蛋

白结构域 3 (NLRP3)炎症小体被认为是连接心理应激与抑郁症的重要桥梁，能够启动炎症级联反应并介

导抑郁症的发生[3]。 
在抑郁症的发病过程中，患者心理和身体的应激可以激活免疫及炎症反应，使体内促炎细胞因子的

水平升高，进而引起神经元结构和功能的改变[4]。NLRP3 炎症小体的激活需要双信号的参与，首先通过

细胞膜上的 Toll 样受体、肿瘤坏死因子受体或 IL-1 受体激活转录因子-κB (NF-κB)，以提高 NLRP3 及前

体 IL-1β和 IL-18 的表达；ATP 等信号进一步促进 NLRP3 炎症小体的组装，最终引发炎症反应[5]。 
中医药在抑郁症的防治中展现了独特的潜力，尤其是通过调控 NLRP3 炎症小体以减轻炎症反应，降

低促炎因子的释放，从而发挥抗抑郁的作用[6]。这种机制不仅为抑郁症的治疗提供了新的思路，也为中

医药的现代化发展指明了方向。 

2. 炎症小体的基本概念 

2.1. 炎症小体的定义与组成 

炎症小体是细胞内重要的多蛋白复合物，作为天然免疫系统的一部分，主要参与机体对病原体及细

胞损伤的应答。NLRP3 炎症小体(核苷酸结合寡聚化结构域样受体 3)通常由三个主要成分组成：传感器

蛋白 NLRP3、适配器蛋白 ASC(凋亡相关斑点样蛋白)和效应蛋白 Caspase-1 前体[7]。 
NLRP3 蛋白包含三个结构域：NACHT 结构域负责蛋白质的寡聚化；LRR 结构域能够感知内源性警

报蛋白和微生物配体；PYD 结构域则与 ASC 结合，形成同型相互作用[8]。当 NLRP3 感受到病原体或细

胞损伤的信号时，ASC 会与 NLRP3 结合，从而激活 Caspase-1，进而促使细胞因子 IL-1β和 IL-18 的成熟

和分泌，启动炎症反应[9]。这种激活过程可以分为两个主要步骤：启动和激活。启动阶段涉及到核转录

因子 κB (NF-κB)的激活，而激活阶段则由多种内外源性刺激诱导 NLRP3 寡聚化，形成炎症小体[10]。 
炎症小体在免疫反应中的功能至关重要。它通过激活 Caspase-1 来促进促炎细胞因子的表达和释放，
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进而引发一系列的炎症反应。这些反应在抵御细菌、病毒及其他病原体入侵时发挥着重要作用，但若过

度激活也可能导致无菌性炎症及相关疾病的发展[11]。因此，深入研究炎症小体的激活机制及其在各种免

疫疾病中的角色，成为当前医学研究的重要方向之一。 

2.2. NLRP3 炎症小体的特征 

NLRP3 炎症小体是一种重要的多蛋白复合体，其激活机制复杂，主要包括“启动”和“激活”两个

步骤。在启动阶段，NLRP3 的表达受到核转录因子-κB (NF-κB)的调控。NF-κB 在炎症反应中发挥关键作

用，识别损伤相关分子模式(DAMP)和病原相关分子模式(PAMP)，并上调 NLRP3 的前体蛋白及 Caspase-
1 的表达[12]。在激活阶段，细胞内环境的变化(如 K+浓度的变化、活性氧的产生等)会导致 NLRP3 蛋白

的寡聚化，形成炎症小体，进而激活 Caspase-1，促使炎性细胞因子 IL-1β和 IL-18 的成熟[13]。 
研究发现，慢性应激可以通过激活小胶质细胞中的 NF-κB/NLRP3 信号通路，促进促炎细胞因子的释

放，进而引发海马神经炎症和抑郁样行为的出现[14]。NLRP3 炎症小体的激活可以导致 IL-1β和 IL-18 等

促炎细胞因子的释放，这些因子在抑郁症的发病机制中发挥着重要作用[15]。除此之外，ROS/TXNIP/NLRP3
信号通路在抑郁症的发生发展中也发挥着重要作用，尤其是在氧化应激状态下，TXNIP 作为 NLRP3 的

配体，与 NLRP3 结合，介导 IL-1β的成熟和释放[16]。 
NLRP3 炎症小体的激活不仅是体内炎症反应的重要标志，同时也在抑郁症的发病机制中扮演着关键

角色。可以通过对 NLRP3 炎症小体及其相关促炎细胞因子的深入研究，为抑郁症的治疗提供新的靶点和

策略。 

3. 中药对炎症小体的调控机制 

3.1. 中药对 NLRP3 炎症小体的抑制作用 

NLRP3 炎症小体是由 NLRP3、ASC 和 Caspase-1 前体组成的多蛋白复合体，在多种炎症反应中起着

关键作用。研究表明，中药能够有效抑制 NLRP3 炎症小体的激活，进而减轻炎症反应和相关疾病的发生

[17]。 
中药对 NLRP3 炎症小体的抑制作用主要通过干预多条信号通路实现。研究显示，NLRP3 的激活需

要多种条件，其中 TLR4/NF-κB/NLRP3 信号通路是经典的激活途径。某些中药成分如五味子、蜂胶中的

乔松素，能够通过抑制 TLR4/NF-κB/NLRP3 信号通路，显著降低 TNF-α、IL-1β和 IL-18 等促炎因子的表

达，从而减轻炎症[18]。 
秋水仙碱作为一种有机胺类生物碱，已被广泛用于治疗痛风，其通过抑制 NLRP3 炎症小体的激活，

减少了由 MSU 晶体引发的炎症反应。除此之外，秋水仙碱还可抑制 NF-κB 信号通路，降低相关炎症介

质的产生和释放[19]。 
益母草碱是益母草中的主要活性成分之一，具有显著的抗炎作用。研究显示，益母草碱能够降低 COX-

2/mPGES-1 和 5-LOX 的水平，抑制 MSU 诱导的巨噬细胞 M1 极化及 NLRP3 炎症小体的活化，从而下调

IL-1β、TNF-α、IL-6 和 IL-8 的水平，达到抗炎的效果[20]。 
一些中药复方如黄连–干姜和平胃散，也显示出对 NLRP3 炎症小体的抑制作用，相关研究指出，这

些复方能够通过抑制 NF-κB 信号通路和 NLRP3 炎症小体的激活，减少 TNF-α、IL-1β和 IL-12 等炎症介

质的释放，降低炎症反应[21]。 
综上中药在调控 NLRP3 炎症小体方面表现出显著的抑制效果，不同成分通过多种信号通路的干预，

能够有效减轻炎症反应，为相关疾病的治疗提供了新的思路与方法。 
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3.2. 中药在调节炎症因子中的作用 

中药在抗抑郁中，通过抑制炎症因子的表达，尤其是 IL-1β、IL-6 等促炎因子的释放，发挥重要的作

用。研究表明，NLRP3 炎症小体与抑郁症的发生发展密切相关，中药通过多通路、多靶点的调控，能够

有效抑制这些促炎因子的产生，从而实现抗抑郁效果。例如，黄连温胆汤能够通过抑制 NF-κB/NLRP3 炎

症小体的激活，降低 IL-1β和 IL-6 等炎症因子的释放，发挥其抗抑郁和抗炎的作用[22]。 
此外，其他中药如柴胡疏肝散、逍遥散等也显示出类似的作用机制。这些中药通过调控 NF-κB/NLRP3

信号通路，抑制 NLRP3 炎症小体的过度激活，从而下调 IL-1β、IL-6、IL-18 等促炎细胞因子的水平，缓

解海马的炎症反应及神经元损伤[23] [24]。 
在整体调控能力方面，中药能够通过多种机制来调节炎症反应，从而改善抑郁症状。例如，麻黄附

子细辛汤通过调整 TXNIP/NLRP3 和 TrkB/BDNF 通路，有效改善脂多糖诱导的抑郁模型小鼠的抑郁状态，

降低 IL-1β水平，抑制 NLRP3 炎症小体的激活[25]。同时，研究还发现，姜黄素通过抑制 NF-κB 的激活，

干预 P2X7R/NLRP3 通路，降低 IL-1β、IL-6 和 TNF-α等炎症因子的水平，从而保护神经元，发挥抗抑郁

作用[26]。 
综上中药可以通过调节炎症因子，抑制 IL-1β、IL-6 等促炎因子的表达，展现其在抗抑郁治疗中的重

要作用。此外，中药对炎症反应的整体调控能力，也为抑郁症的防治提供了新的思路与方法，为临床应

用和研究提供了坚实的理论基础。 

4. 中药的抗抑郁机制 

4.1. 通过调节神经递质发挥作用 

中药在抗抑郁治疗中通过调节神经递质的水平，发挥着重要的作用。研究表明，5-羟色胺(5-HT)、多

巴胺(DA)和去甲肾上腺素(NE)等神经递质在情绪调节及抑郁症的发展中起着关键作用。中药方剂能够通

过调节这些神经递质的合成、释放及代谢，来缓解抑郁症状[27]。 
例如，补中益气汤含有的成分能够显著提升体内 5-HT 的水平，与其抗抑郁作用密切相关[28]。柴胡

疏肝散等中药也显示出能够改善 DA 和 NE 的平衡，对于调节情绪和缓解焦虑抑郁症状具有积极作用[29]。 
除了直接调节神经递质，中药还可通过影响炎症反应来发挥其抗抑郁作用。研究指出，抑郁症与慢

性炎症反应之间存在显著关联，炎症因子如 TNF-α、IL-1β 和 IL-6 的升高可能导致神经递质功能失调，

从而加重抑郁症状[30]。中药的抗炎作用能够改善炎性因子的升高，从而对神经递质的调节产生正面影响。 
中药通过调节 5-HT、DA、NE 等神经递质的水平，并与炎症反应相互作用，为抑郁症的治疗提供了

一种新的思路。这种综合调节机制不仅有助于改善抑郁症状，也可能在预防和治疗相关精神疾病方面发

挥更广泛的作用。 

4.2. 影响神经营养因子的表达 

中药在提高神经营养因子(Neurotrophic Factors, NTFs)水平方面展现出独特的优势，尤其是在抑郁症

的治疗中。研究表明，抑郁症患者的脑组织和血清中，脑源性神经营养因子(Brain-Derived Neurotrophic 
Factor, BDNF)及其他神经营养因子的水平显著低于健康个体[31]。中药通过调节多条信号通路，促进

BDNF 及其他神经营养因子的合成和释放，从而改善神经元的生存和功能。 
具体而言，中药成分如寡糖与多糖能够通过调控蛋白激酶 B(Akt)/环磷酸腺苷反应元件结合蛋白

(CREB)/BDNF 通路，显著提高 BDNF 的水平。这一过程不仅促进了神经元的营养和修复，还改善了突触

可塑性，进而缓解抑郁症状[32]。此外，柴胡疏肝散作为经典中药方剂，其成分能够通过调控神经营养因

子、炎症反应等多重机制，在抗抑郁方面表现出优异的疗效[33]。 
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神经营养因子在抑郁症及炎症反应中的作用也不容小觑。小胶质细胞的极化状态(M1/M2 型)对于中

枢神经系统(CNS)环境的稳定至关重要。M2 型小胶质细胞能够分泌多种神经营养因子，如 BDNF 和胰岛

素样生长因子-1 (IGF-1)，这些因子在促进神经元存活和修复方面发挥了关键作用[34]。此外，炎症因子的

过度释放与抑郁症的发展密切相关，抑制这些炎症因子的表达有助于缓解抑郁症状，而神经营养因子的

补充则可进一步促进白质的修复和神经功能的恢复[35]。 
综上所述，中药通过多种机制提高神经营养因子的表达，展现了其在抑郁症治疗中的潜力。通过调

节神经营养因子的合成与释放，不仅可以改善神经元的功能，还能有效应对由炎症引发的抑郁症状。这

些发现为中医药在现代精神疾病治疗中的应用提供了新的思路和依据。 

4.3. 调控 HPA 轴功能 

中药在调节 HPA(下丘脑–垂体–肾上腺轴)功能方面展现了显著的潜力。HPA 轴是内分泌中枢系统

的重要组成部分，负责合成多种内分泌激素以参与机体内各种生理活动。当机体处于应激状态时，HPA
轴被激活，导致促肾上腺皮质激素释放激素(CRH)的分泌增加，进而刺激垂体分泌促肾上腺皮质激素

(ACTH)，最终促使肾上腺释放皮质醇，调节机体的应激反应[36]。然而，长期的 HPA 轴亢进会导致一系

列健康问题，包括失眠和抑郁症等[37]。 
研究表明，部分中药能够通过调节 HPA 轴的激素分泌来发挥镇静催眠作用。例如，远志(Polygala 

tenuifolia)被发现能够显著降低血清中 HPA 轴激素 CRH 和 ACTH 的水平，同时提升 GABA、多巴胺和 5-
HT 等神经递质的含量，从而改善睡眠状态并缓解失眠[38]。此外，交泰丸通过抑制 HPA 轴激素因子的分

泌，调整 5-HT 和 NE 的水平，展现了其治疗失眠的效果[39]。 
HPA 轴的功能紊乱不仅与失眠相关，还与炎症反应及抑郁症的发生紧密相连。研究表明，HPA 轴的

持续亢进可导致糖皮质激素(GC)水平的长期升高，进而抑制 GR (糖皮质激素受体)的表达和功能，最终造

成对 HPA 轴的负反馈调节失常，这一过程被认为是抑郁症的重要机制之一[40]。长期处于应激状态下，

HPA 轴的激活不仅影响情绪调节，还可能对消化、免疫等系统产生不良影响，进一步加重抑郁症和胃肠

疾病的症状。 
中药通过调节 HPA 轴的相关激素水平，有望成为改善抑郁症和炎症反应的重要手段。例如，小柴胡

汤被认为能够通过多层级的机制，包括调节 HPA 轴的功能和抑制神经炎症，来发挥其抗抑郁作用[41]。
中医药的多靶点和多途径特性，使其在调控 HPA 轴及相关疾病中展现出独特的优势，未来的研究应继续

探索中药在 HPA 轴调节中的应用潜力及其机制。 

5. 中药在抑郁症治疗中的应用 

5.1. 经典方剂的作用 

抑郁症作为一种复杂的精神疾病，其治疗方法多样，其中中药作为传统治疗手段，因其独特的理论

和疗效而受到越来越多的关注。经典方剂如柴胡疏肝散和逍遥散在抑郁症的治疗中显示出了良好的效果。 
柴胡疏肝散历史悠久，主要用于疏肝解郁，适应症包括原发性抑郁、卒中后抑郁等。研究表明，柴

胡疏肝散中的主要成分如芍药苷内酯、阿魏酸等具有显著的抗抑郁作用，这些成分通过调控单胺类神经

递质、下丘脑–垂体–肾上腺轴(HPA 轴)以及炎症反应等多条途径发挥疗效[42]。此外，柴胡疏肝散还能

够通过调节 NLRP3 炎症小体的激活，抑制促炎细胞因子的释放，从而降低炎症反应，这一机制可能是其

抗抑郁作用的重要基础[1]。 
逍遥散，以其疏肝解郁、健脾和营的功效而闻名，尤其适合肝郁脾虚证型的抑郁症患者。丹栀逍遥

散是逍遥散的变方，结合了栀子和牡丹皮，具有更为显著的抗抑郁效果[43]。研究指出，丹栀逍遥散通过
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调节 HPA 轴的活化、神经递质的平衡(如 5-HT、DA)以及小胶质细胞的活化来改善抑郁样行为[44]。 
通过对这些经典方剂的研究，发现它们在调节炎症小体方面的作用尤为重要。NLRP3 炎症小体作为

连接心理应激与抑郁症的重要桥梁，能够通过激活促炎因子如 IL-1β 和 TNF-α 来引发炎症级联反应。中

药方剂通过抑制 NLRP3 的激活，降低促炎因子的释放，进而缓解抑郁症状[45]。 
综上，在抑郁症的临床治疗中柴胡疏肝散和逍遥散等经典中药方剂，不仅具有良好的临床疗效，还

可以通过调节炎症小体，抑制促炎因子的释放，发挥其在神经免疫调节方面的重要作用。这为抑郁症的

防治提供了新的思路，也为中医药的现代化发展奠定了基础。 

5.2. 中药复方的协同作用 

中药复方在抗抑郁治疗中展现出独特的优势。根据中医理论，抑郁症的发生与气血失和、脏腑功能

失调密切相关。中药复方通过整体调理，能够从多方面入手，针对抑郁症的多条发病机制进行干预，展

现出多成分、多靶点的治疗效果[46]。例如理气药作为一种重要的中药复方，具有改善脾胃功能、疏肝解

郁等功效，能够有效缓解抑郁症状，提升患者的生活质量[47]。 
在中药复方中，各成分的协同作用是其抗抑郁效果的关键。许多研究表明，复方中的成分通过不同

的机制共同抑制炎症反应，这些机制包括调节神经递质、抗氧化、调节相关神经细胞的表达等。例如，

细辛中的挥发油类和木脂素类成分具有抗炎、镇痛及免疫调节作用，这些成分的结合有助于减轻抑郁症

相关的炎症反应[48]。此外，五味子也显示出抗抑郁和改善微循环的潜力，其成分通过调节神经炎症反应

和促进神经细胞存活，进一步增强了复方的整体疗效[49]。 
中药复方的协同作用不仅限于抗炎机制，还可能涉及到对多种信号通路的调控。例如，香豆素类成

分通过抑制 NF-κB 和 MAPK 信号通路来减轻炎症，这种多方面的干预使得中药复方在抑郁症治疗中显

得尤为有效[50]。这种复方的多成分作用机制不仅为中医药治疗抑郁症提供了新的思路，也为未来的研究

指明了方向，特别是在分子生物学和蛋白质组学等领域的深入探索，将进一步揭示中药复方的潜在作用

机制。 

6. 未来研究方向 

6.1. 深入机制研究 

中药在抗抑郁方面的作用机制仍不完善，还需要进一步的探讨，尤其是中药调控炎症小体及其抗抑

郁机制的研究。小柴胡汤等中药通过下调 NLRP3 和相关促炎因子的表达，从而抑制神经炎症，减轻抑郁

症状[51]。研究人员可通过现代生物技术的应用，将为中药的研究开辟新的途径。例如，利用基因编辑技

术、转录组学及蛋白质组学等，可以深入探讨中药活性成分在细胞信号通路中的作用，以及其对炎症小

体激活的影响。通过这些研究，能够深化对中药调控炎症小体机制的理解，从而推动中医药在现代医学

中的应用与发展。 

6.2. 临床应用与推广 

近年来，越来越多的研究表明，中药在抑郁症的治疗中能够发挥积极作用。例如，栀子与川芎的药

对已经被发现能够显著提高脑源性神经营养因子(BDNF)和酪氨酸激酶 B (TrkB)的水平，这可能是其抗抑

郁效果的机制之一[52]。此外，补中益气汤与传统抗抑郁药物联合使用，能够更加显著地改善抑郁症患者

的疲惫感和症状[19]。 
中药的个体化用药与配伍策略在抑郁症治疗中尤为重要。中医强调根据患者的具体情况进行辨证施

治，选择合适的药物。例如，理气药如陈皮、佛手等，在治疗肝郁气滞型抑郁症时具有显著的疗效，通过
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疏肝解郁，改善患者的情志状态[53]。同时，百合地黄汤联合其他中药复方及抗抑郁药物的应用，显示出

对改善睡眠质量及减轻抑郁症状的良好效果，且不良反应较少[54]。 
因此，将中药与现代医学相结合，制定个体化的治疗方案，不仅能够提高治疗效果，还能降低不良

反应，从而为抑郁症患者提供更为全面的治疗选择。这种综合治疗的模式将为抑郁症的临床治疗管理开

辟新的方向。 
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