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柴胡加龙骨牡蛎汤联合阿戈美拉汀治疗女性抑郁伴睡眠障碍临床研究

徐跃慧，王峰，徐道祥

温州市第七人民医院，浙江 温州 325000

［摘要］目的：观察柴胡加龙骨牡蛎汤联合阿戈美拉汀治疗女性抑郁伴睡眠障碍的临床效果。方法：选取

120 例抑郁伴睡眠障碍患者，按随机原则分为观察组和对照组，每组 60 例。对照组给予阿戈美拉汀，观察组

在对照组治疗方案的基础上加柴胡加龙骨牡蛎汤治疗。治疗 8 周后，比较 2 组抑郁、睡眠量表情况、神经递质

及激素水平以及临床疗效和不良反应发生情况。结果：总有效率观察组 93.33%，对照组 80.00%，2 组临床疗

效比较，差异有统计学意义（P＜0.05）。2 组治疗 4 周后、治疗 8 周后汉密尔顿抑郁量表（HAMD）评分、匹

兹堡睡眠质量指数（PSQI）评分均较治疗前降低，且观察组治疗 4 周后、治疗 8 周后 HAMD 评分、PSQI 评分

均低于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。治疗 8 周后，2 组 5-羟色胺（5-HT）、去甲肾上腺素（NE）
水平较治疗前升高，且观察组 5-HT、NE 水平高于对照组，差异均有统计学意义 （P＜0.05）；2 组促卵泡激

素（FSH）水平较治疗前降低，且观察组 FSH 水平低于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）。不良反应发生

率观察组 28.33%，对照组 23.33%，2 组比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。结论：柴胡加龙骨牡蛎汤联合

阿戈美拉汀治疗女性抑郁伴睡眠障碍临床疗效显著，可进一步提升抑郁症状的改善效果，且安全性良好。
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Clinical Study on Chaihu Longgu Muli Decoction Combined with Agomelatine in
Females with Depression Complicated with Sleep Disorders

XU Yuehui，WANG Feng，XU Daoxiang
Abstract：Objective：To observe the clinical effect of Chaihu Longgu Muli Decoction combined with

agomelatine in females with depression complicated with sleep disorders. Methods ： A total of

120 cases of patients with depression complicated with sleep disorders were divided into the observation

group and the control group according to the randomized principle，with 60 cases in each group. The control

group was treated with Agomelatine， and the observation group was additionally treated with Chaihu

Longgu Muli Decoction based on the treatment of the control group. After 8-week treatment，the situation

of scales in depression and sleep，the levels of neurotransmitters and hormones，the clinical effects，and

the incidence of adverse reactions were compared between the two groups. Results：The total effective

rate was 93.33% in the observation group and 80.00% in the control group，the difference being significant

(P＜0.05). After treatment for 4 and 8 weeks respectively， the scores of Hamilton Depression Scale

◆经方古方◆
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抑郁障碍是临床多发、常见精神疾病之一，

具有情绪低落、兴趣减退和意志缺乏等临床症

状，可伴随社会功能缺损、认知功能障碍等情

况，疾病加重可出现致畸 [1]。女性为抑郁障碍多发

群体。睡眠中断或过度睡眠是抑郁障碍诊断中的

核心症状，是影响抑郁发生、发展的重要因素 [2]。

目前，抑郁症患者多采用口服西药联合部分非药

物的治疗措施，但药物治疗存在缺乏早发反应、

治疗反应温和、不良反应明显等 [3]，导致治疗效果

欠佳。柴胡加龙骨牡蛎汤在焦虑、抑郁等情感疾

病的诊疗中有良好效果 [4]。本研究观察柴胡加龙骨

牡蛎汤联合西药治疗女性抑郁伴睡眠障碍的临床

疗效，结果报道如下。

1 临床资料

1.1 诊断标准 参照《CCMD-3 中国精神障碍分类

与诊断标准》 [5]、《ICD-10 精神与行为障碍分类》 [6]

有关抑郁障碍的诊断标准。典型症状包括心境低

落、兴趣和喜悦感丧失、精力不足或疲劳。病程至

少持续 2 周；其他常见症状还包括睡眠障碍、无价

值感等。

1.2 纳入标准 符合抑郁障碍的诊断标准；汉密尔

顿抑郁量表（HAMD-17 项）评分≥17 分；匹茨堡睡眠

质量指数（PSQI）评分 ＞7 分（PSQI 量表的数据总体上

有出色的信度和效度，并且在各种样本中具有适度

的结构化效度，该量表作为在临床评估睡眠障碍的

工具已达到非常好的效果）；年龄＞18 周岁的女性；

签署知情同意书；对本药物可耐受。

1.3 排除标准 合并其他精神疾病者；患有严重基

础性疾病如心脏病、慢性肝病等；1 个月内接收过任

何抗抑郁治疗史者；妊娠期、哺乳期女性；合并有

恶性肿瘤等病变者。

1.4 一般资料 选取 2020 年 3 月—2022 年 3 月温

州市第七人民医院收治的女性抑郁伴睡眠障碍患

者，共 120 例。按就诊先后分为 2 组各纳入 60 例。

观察组年龄 25～65 岁，平均（49.35±7.66）岁；病程

3～19 个月，平均（10.92±4.58）个月；首次发作 22 例，

复发 38 例；婚姻状态：未婚 22 例，已婚 28 例，离

异 10 例。对照组年龄 20～70 岁，平均（48.58±
8.96）岁；病程 2～25 个月，平均（10.80±5.22）个月；

首次发作 24 例，复发 36 例；平均婚姻状态：未

婚 25 例，已婚 28 例，离异 7 例。2 组一般资料经

统计学处理，差异均无统计学意义（P＞0.05），具有

可比性。本研究经温州市第七人民医院医学伦理委

员会审核批准。

(HAMD) and Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI) in the two groups were decreased when compared

with those before treatment，and the scores of HAMD and PSQI in the observation group were lower than

those in the control group，differences being significant (P＜0.05). After 8-week treatment，the levels of

5-hydroxytryptamine (5-HT) and norepinephrine (NE) in the two groups were increased when compared

with those before treatment，and the levels of 5-HT and NE in the observation group were higher than

those in the control group， differences being significant (P＜0.05)； the levels of follicle- stimulating

hormone (FSH) in the two groups were decreased when compared with those before treatment，and the

FSH level in the observation group was lower than that in the control group，the difference being significant

(P＜0.05). The incidence of adverse reactions was 28.33% in the observation group and 23.33% in the

control group， there being no significance in the difference (P＞0.05). Conclusion： Chaihu Longgu Muli

Decoction combined with western medicine has a significant clinical effect in females with depression

complicated with sleep disorders，which can further enhance the improvement effect of the symptom of

depression with good safety.

Keywords：Depression；Sleep disorders；Agomelatine；Chaihu Longgu Muli Decoction；5-hydroxy-

tryptamine；Noradrenaline；Follicle-stimulating hormone
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2 研究方法

2.1 对照组 给予阿戈美拉汀（江苏豪森药业集团有

限公司，国药准字 H20143375，规格：25 mg/片），

首次服用剂量为 25 mg/次，每天 1 次；最大剂量可至

50 mg/次，每天 1 次。根据患者病情变化调整。治疗

2 个月为 1 个疗程，治疗 1 个疗程观察疗效。

2.2 观察组 在对照组治疗方案基础上加服柴胡加

龙骨牡蛎汤，处方：大枣、桂枝、法半夏各 12 g，生

大黄 6 g，生姜、黄芩各 10 g，党参、柴胡各 15 g，
磁石、煅龙骨各 30 g，煅牡蛎、茯苓各 20 g。乏力者

加炙黄芪 15 g，心烦者加栀子 15 g，头晕者加天麻

9 g。以上所有药材均由温州市第七人民医院药剂科

提供煎制，浓缩成 200 mL 的真空包装水煎剂，每天

早、晚 2 次温服。治疗 2 个月为 1 个疗程，治疗 1 个

疗程观察疗效。

3 观察指标与统计学方法

3.1 观察指标 ①HAMD、PSQI。②实验室指标。

去甲肾上腺素（NE）、5-羟色胺（5-HT）、促卵泡激

素（FSH）。于治疗前、治疗 4 周和治疗 8 周时，由护

士分别采集患者的全血液样本，采用酶联免疫吸附试

验（ELISA）法检测 NE、5-HT、FSH。③安全性指标。

记录患者用药前、用药期间第 2、4、8 周（结束用

药）的生命体征。④不良反应。西药口服可能出现恶

心、腹泻等药物反应；柴胡加龙骨牡蛎汤水煎剂组

成药物性偏寒，可能会导致胃肠道不适、腹泻、头

晕、头痛等不良反应。记录出现相关的不良症状。

3.2 统计学方法 采用 SPSS22.0 统计学软件进行数

据处理。计量资料符合正态分布以均数±标准差（x± s）
表示，两样本组间数据比较采用独立样本 t 检验，组

内自身前后比较采用配对 t 检验；计数资料以百分

比（%）表示，组间比较采用 χ2检验。P＜0.05 为差异

有统计学意义。

4 疗效标准与治疗结果

4.1 疗效标准 HAMD 减分率=（治疗前 HAMD 评

分-治疗后 HAMD 评分）/治疗前 HAMD 评分×100%。

临床痊愈：临床症状消失或基本消失，HAMD 减分

率≥75%。显效：临床症状明显改善，50%≤HAMD
减分率＜75%。有效：临床症状均有好转，25%≤
HAMD 减分率＜50%。无效：临床症状均无明显改善

或加重，HAMD 减分率＜25%。总有效率=（痊愈+显
效+有效）例数/总例数×100%。

4.2 2 组临床疗效比较 见表 1。总有效率观察组

93.33%，对照组 80.00%，2 组临床疗效比较，差异

有统计学意义（P＜0.05）。
表 1 2组临床疗效比较 例（%）

组 别

观察组

对照组

例数

60
60

临床痊愈

22（36.67）
10（16.67）

显效

14（23.33）
12（20.00）

有效

20（33.33）
26（43.33）

无效

4（6.67）
12（20.00）

总有效率（%）

93.33①

80.00
注：①与对照组比较，P＜0.05
4.3 2 组 HAMD 评分、PSQI 评分比较 见表 2。
治疗前，2 组 HAMD 评分、PSQI 评分分别比较，差

异均无统计学意义（P＞0.05）。2 组治疗 4 周后、治

疗 8 周后 HAMD 评分、PSQI 评分均较治疗前降低，

差异均有统计学意义（P＜0.05），且观察组治疗 4 周

后、治疗 8 周后 HAMD 评分、PSQI 评分均低于对照

组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。
4.4 2组治疗前后 5-HT、NE、FSH比较 见表 3。
治疗前，2 组 5-HT、NE、FSH 分别比较，差异均无

统计学意义（P＞0.05）。治疗后，2 组 5-HT、NE 水

平较治疗前升高，差异均有统计学意义（P＜0.05），

且观察组 5-HT、NE 水平高于对照组，差异均有统

计学意义（P＜0.05）；2 组 FSH 水平较治疗前降低，

差异有统计学意义（P＜0.05），且观察组 FSH 水平低

于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）。
4.5 2组不良反应发生率比较 见表 4。不良反应发

生率观察组 28.33%，对照组 23.33%，2 组比较，差

异无统计学意义（P＞0.05）。

表 2 2组 HAMD评分、PSQI评分比较（x ± s） 分

组 别

观察组

对照组

例数

60
60

HAMD 评分

治疗前

23.87±3.85
22.66±3.08

治疗 4 周后

13.83±1.22①②

16.00±1.35①

治疗 8 周后

9.50±2.25①②

10.73±2.90①

PSQI 评分

治疗前

17.15±1.54
17.05±1.26

治疗 4 周后

12.15±1.54①②

14.18±1.26①

治疗 8 周后

9.08±1.49①②

11.15±1.07①

注：①与本组治疗前比较，P＜0.05；②与对照组同期比较，P＜0.05
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表 4 2组不良反应发生率比较 例（%）

组 别

观察组

对照组

例数

60
60

口干

4（6.67）
3（5.00）

恶心

6（10.00）
4（6.67）

头痛

2（3.33）
3（5.00）

腹泻

3（5.00）
1（1.67）

其他

2（3.33）
3（5.00）

合计

17（28.33）
14（23.33）

5 讨论

抑郁障碍是一种情感性精神障碍类疾病，常伴

有失眠、心境低落、易疲劳，严重影响患者生活质

量，超过 2/3 的患者存在睡眠障碍，为主要伴随症

状。目前，大多数专家学者认为抑郁障碍是机体内

外多种因素共同起作用的结果，且与神经递质、心

理社会因素具有相关性[7]。阿戈美拉汀为临床新型药

物，其通过影响 5-HT 的结合、摄取发挥作用，其治

疗有效率为 60%～70%，仍有部分患者无法得到较好

的改善[8]。

抑郁症属中医郁证、癫狂等范畴。“多系肝而兼

脾胃”“肝胆气机不利，郁热兼夹痰湿”为其主要病

机。气机阻滞则易情志郁闷；气滞久郁则易化火，

且易成湿聚痰，痰火胶杂黏合侵犯胸膈则胸满烦

闷，痰火扰乱心神则不寐。本研究治疗后 2 组抑

郁、睡眠量表评分均有改善，但观察组评分改善更

显著，这可能与柴胡加龙骨牡蛎汤通过改善肝郁，

调节气机枢纽，使气机血液通达，心神安宁[9]，针对

患者的病情，与阿戈美拉汀结合可标本兼顾，发挥

良好协同效应。

方中柴胡被誉为“治疗郁症之要药”，取其疏肝

解郁之功，调达少阳之木气，“木郁发之”，解少阳

之气郁。研究表明，柴胡含有柴胡皂苷，可调节胆

碱能神经系统，间接升高 5-HT 的含量，产生抗抑郁

效果[10]，且抗抑郁作用与药物剂量呈相关性[11]。黄芩

性苦寒，善清泄少阳之郁热，两者存在协同作用，

合用正中抑郁伴睡眠障碍肝气郁结或者化热之病

机；“龙骨收敛神气而镇惊”，性甘涩，善收阳中之

阴；牡蛎咸涩性凉，摄下陷之沉阳，收敛神气，取

重镇安神定惊之意，且研究发现其多种氨基酸成分

能够促进荷尔蒙的分泌，降低 FSH 水平，缓解失眠

症状 [12]；桂枝性温，为枝芽之品，根据中医类比学

说，以其辛散以通达郁阳而解错杂之邪；大黄泄热

通腑；茯苓健脾渗湿，与法半夏合用以祛中焦痰

湿，同时，有安神助眠之功；铅丹为有毒之物，不

宜久服，更换为磁石，为重镇安神类矿物药；法半

夏化痰燥湿、散结消痞，拥有镇静作用，增强睡眠

时间；党参性甘温，可温补少阴阳气；生姜、大枣

安和五脏。诸药相互配伍，共奏疏利气机、解郁安

神之效。

5-HT 是重要的吲哚胺类抑制性神经递质，患者

体内 5-HT 含量与抑郁心境密切相关[13]。在 5-HT 不

足的情况下，会明显缩短快速动眼睡眠潜伏期的

时长，而这也是抑郁状态的典型生物学标志。基于

5-HT 通路基因层面的研究发现，5-HTLPR 多态性和

抑郁的遗传风险大小存在正相关 [14]。有研究发现，

NE 表达水平降低，则不能兴奋肾上腺素能受纳器，

加重抑郁症状[15]。FSH 是垂体前叶嗜碱性细胞分泌的

一种激素，过多分泌将导致情感高涨症增加，患者

极易产生焦虑、激动等情绪[16]。研究表明，柴胡加龙

骨牡蛎汤能使大鼠大脑中 FSH 含量降低，对于围绝

经期大鼠睡眠-觉醒系统起到双重调节的作用，促进

觉醒的同时又对睡眠产生影响[17]。且能显著降低血浆

神经递质激素水平，降低下丘脑-垂体-肾上腺轴的

兴奋性，阻碍女性失眠及情绪障碍的出现[18]。本研究

结果显示，观察组血清 5-HT、NE 含量高于对照组。

采用柴胡加龙骨牡蛎汤联合西药治疗女性抑郁

伴睡眠障碍的疗效显著，推测其机制为通过促进神

经递质生成来缓解症状，且具有良好的安全性。
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