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摘要： 经前烦躁障碍症是经前期综合征的严重类型， 其发病机制复杂且目前尚未明确。 现有研究表明， 下丘脑⁃垂体⁃
卵巢 （ＨＰＯ） 轴相关激素， 如促性腺激素释放激素能诱导垂体前叶释放黄体生成素、 促卵泡激素、 促进雌激素、 孕酮

等激素， 在经前期烦躁障碍的发病机制及治疗中均发挥重要作用。 多项临床和动物实验研究发现， 中药复方能够有效

调节 ＨＰＯ 轴功能， 改善神经内分泌紊乱， 从而达到缓解经前期烦躁障碍症状的效果。 本文系统梳理了 ＨＰＯ 轴激素与

经前期烦躁障碍发病机制， 结果显示， 卵巢激素水平的急剧变化、 γ⁃氨基丁酸 Ａ 受体对四氢孕酮的波动敏感性会诱发

经前期烦躁障碍； 综述了激素和抗激素治疗及中药复方、 中药药对、 单味药干预 ＨＰＯ 轴激素的研究进展， 以期为经

前期烦躁障碍激素类药物的治疗提供新思路。
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中图分类号： Ｒ２８５􀆰 ５　 　 　 　 　 文献标志码： Ａ　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 文章编号： １００１⁃１５２８（２０２５）０９⁃２９７０⁃０７
ｄｏｉ：１０􀆰 ３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００１⁃１５２８􀆰 ２０２５􀆰 ０９􀆰 ０２２

０７９２

２０２５ 年 ９ 月

第 ４７ 卷　 第 ９ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０２５
Ｖｏｌ． ４７　 Ｎｏ． ９



　 　 经前期烦躁障碍通常被认为是经前期综合征的加重类

型， 是女性常见的情绪障碍疾病， 生理应激反应和情绪症

状随月经周期而呈现规律性波动， 严重影响女性的生理和

心理健康［１］ 。 多种因素如生物、 遗传、 心理、 环境、 药物、
社会等均会导致经前期烦躁障碍发病， 其发病机制与中枢

神经系统功能激素波动的敏感性有关， 尤其是下丘脑⁃垂体

⁃卵巢轴 （ ｈｙｐｏｔｈａｌａｍｉｃ⁃ｐｉｔｕｉｔａｒｙ⁃ｏｖａｒｉａｎ ａｘｉｓ， ＨＰＯ）。 ＨＰＯ
轴是女性生殖激素的主要调节器， 主要涉及的激素包括促

性 腺 激 素 释 放 激 素 （ ｇｏｎａｄｏｔｒｏｐｉｎ⁃ｒｅｌｅａｓｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅ，
ＧｎＲＨ）、 黄体生成素 （ ｌｕｔｅｉｎｉｚｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅ， ＬＨ）、 促卵泡

激素 （ ｆｏｌｌｉｃｌｅ⁃ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅ， ＦＳＨ）、 雌激素、 孕酮

（ｐｒｏｇｅｓｔｅｒｏｎｅ， Ｐ４） 等。 研究发现， ＨＰＯ 轴多种激素对经

前期烦躁障碍患者躯体病变和情绪障碍均具有重要影

响［２］ 。 目前在 ＨＰＯ 轴激素对经前期烦躁障碍作用的研究众

多， 但缺乏系统文献梳理， 不利于全面了解 ＨＰＯ 轴激素在

经前期烦躁障碍中的确切作用机制。 因此， 本文通过系统

梳理近年来 ＨＰＯ 轴激素在经前期烦躁障碍中的调控机制及

中药对其干预作用， 以期为经前期烦躁障碍的诊断与治疗

提供新的思路和参考。
１　 ＨＰＯ 轴激素异常与经前期烦躁障碍发病机制

ＨＰＯ 轴是女性生殖激素雌激素、 Ｐ４ 的主要调节器［３］ 。
青春期开始时， 女性下丘脑开始释放 ＧｎＲＨ， 并诱导垂体

前叶释放 ＬＨ、 ＦＳＨ， 两者与卵巢受体结合， 并发出释放雌

激素和孕激素的信号， 雌激素和孕激素在整个月经周期中

浓度波动释放， 从而形成卵泡期 （低雌激素） 和黄体期

（高雌激素） ［４］ 。 在整个生命周期中， 青春期［５］ 与围绝经

期［６］雌激素、 孕激素水平的波动与易感个体情绪障碍的发

展有关。 同样， 由于 ＨＰＯ 轴激素的变化与经前期烦躁障碍

症状的表达呈现关联性波动， 因此， ＨＰＯ 轴激素变化与经

前期烦躁障碍的病理生理学相关［７］ 。
经前期烦躁障碍的病理生理学可能涉及中枢神经系统

（ ｃｅｎｔｒａｌ ｎｅｒｖｏｕｓ ｓｙｓｔｅｍ， ＣＮＳ ） 对 神 经 活 性 类 固 醇

（ｎｅｕｒｏａｃｔｉｖｅ ｓｔｅｒｏｉｄｓ， ＮＡＳ） 激素的敏感性改变， ＮＡＳ 能够

与多种神经元受体发生相互作用， 如 γ⁃氨基丁酸 Ａ 受体

（γ⁃ａｍｉｎｏｂｕｔｙｒｉｃ ａｃｉｄ Ａ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ， ＧＡＢＡＡＲ） 或 Ｎ⁃甲基⁃Ｄ⁃天
冬氨酸受体 （Ｎ⁃ｍｅｔｈｙｌ⁃Ｄ⁃ａｓｐａｒｔｉｃ ａｃｉｄ， ＮＭＤＡ） 与 ＮＡＳ 作

用后能改变 Ｐ４ 的代谢产物的敏感性， 在排卵后会升高 γ⁃
氨基丁酸 （γ⁃ａｍｉｎｏｂｕｔｙｒｉｃ ａｃｉｄ， ＧＡＢＡ） 水平， 同时阿片和

血清素能系统也会受损， 导致出现情绪和行为的异常［８］ 。
脑内神经雌二醇 （ｅｓｔｒａｄｉｏｌ， Ｅ２） 和神经黄体酮的合成是

促进 ＧｎＲＨ 和 ＬＨ 释放的关键过程， 而 ＧｎＲＨ 和 ＬＨ 反过来

又调节从雌激素负反馈到雌激素正反馈的转变［９］ 。 经前期

烦躁障碍症状与黄体期黄体酮波动之间的时间存在着密切

联系， 使得这种激素及其下游代谢物对经前期烦躁障碍症

状学至关重要［８］ 。
１􀆰 １　 卵巢激素水平的急剧变化　 卵巢激素的正常分泌依赖

于下丘脑的协调作用。 下丘脑通过分泌 ＧｎＲＨ， 刺激垂体

分泌 ＬＨ 和 ＦＳＨ， 从而促使卵巢分泌雌激素和孕激素［１０］ 。

其中， 卵巢分泌的类固醇激素主要包括雌激素 （主要为

Ｅ２）、 孕激素 （主要为 Ｐ４） ［１１］ 。 卵巢激素水平已被证明与

不同心理健康状况的情绪变化和症状有关， 雌激素和孕激

素波动在经前期综合征、 经前期烦躁障碍症状的发作中起

关键作用［１２］ 。 雌激素和 Ｐ４ 的波动可能会导致血清素水平

和作用的改变［１３］ ， 血清素水平异常会导致经前期烦躁障碍

患者出现剧烈情绪波动， 如易怒、 焦虑、 抑郁、 注意力不

集中、 食欲变化等［１４］ 。 Ｈａｎｔｓｏｏ 等［１５］研究发现， Ｅ２、 Ｐ４ 水

平的急剧波动， 尤其是从低到高的快速变化， 可能是导致

经前期烦躁障碍症状发生的根本机制， 这一观点已逐渐成

为学术界广泛接受的观点［１６］ 。
１􀆰 ２　 ＧＡＢＡＡＲ 对四氢孕酮的波动敏感性　 ＧＡＢＡＡＲ 亚基表

达升高， 敏感性、 亲和力、 可塑性降低， Ｃｌ－ 流入减少，
ＧＡＢＡ 能中间神经元的 ＧＡＢＡ 释放受到抑制， 增加锥体神

经元的兴奋性， 导致经前期烦躁障碍的发生［１５］ 。 四氢孕酮

（ａｌｌｏｐｒｅｇｎａｎｏｌｏｎｅ， ＡＬＬＯ） 是 Ｐ４ 代谢产物， 在神经系统中

是一种强效的正向别构调节剂， 它与 ＧＡＢＡＡＲ 的特定位点

结合， 能增强受体对 ＧＡＢＡ 的敏感性， 增加 Ｃｌ－的流入， 导

致神经元超极化， 从而发挥抑制作用， 提示 ＡＬＬＯ 具有镇

静、 抗焦虑、 抗抑郁、 抗惊厥、 神经保护作用［１６］ 。 Ｓｕｎ
等［１７］研究发现， 外源性 ＡＬＬＯ 能改善经前期烦躁障碍大鼠

的焦虑行为， ＧＡＢＡＡＲ 亚基 α４ 蛋白在杏仁核中表达降低，
在海马组织中表达升高， ＡＬＬＯ 能缓解这些偏差， 且 ＡＬＬＯ
药物血清干预后海马区 Ｃｌ－电流强度增加， 情绪抑制功能增

强， 表明 ＡＬＬＯ 对 ＧＡＢＡＡＲα４ 亚基的调节参与了经前期烦

躁障碍的发病过程。
ＨＰＯ 轴激素与经前期烦躁障碍发病机制之间的关系见

图 １。
２　 外源性激素对 ＨＰＯ 轴的调节作用

２􀆰 １　 诱导无排卵对 ＨＰＯ 轴激素波动的调节作用 　 抑制排

卵从而消除引发经前期烦躁障碍的激素波动， 这一方式已

被测试成为有效的治疗方法［１８］ 。 ＧｎＲＨ 受体激动剂抑制卵

巢类固醇分泌时， 经前期烦躁障碍女性患者的症状会缓解，
当重新添加生理剂量的 Ｅ２、 Ｐ４ 时， 症状会复发［１９］ 。 研究

发现， ＧｎＲＨ 拮抗剂联合低剂量 Ｅ２ 和孕激素用于干预妇科

情绪障碍疾病， 可作为一种有效的口服治疗方案［２０］ 。 醋酸

乌普利司妥是一种选择性 Ｐ４ 受体调节剂， 在低剂量使用时

可通过抑制排卵、 减少激素波动、 传导孕激素受体介导的

信号通路来改善经前期烦躁障碍的症状［２１］ 。 研究还发现，
抑制排卵激素的避孕药会抑制 ＡＬＬＯ 周期性生成， 其中孕

激素可能是治疗经前期烦躁障碍的有效因素［２２］ 。
２􀆰 ２　 口服避孕药对 ＨＰＯ 轴功能的调节作用 　 复方口服避

孕药主要通过作用于下丘脑⁃垂体功能， 使内源性 Ｅ２ 和 Ｐ４
水平保持稳定的较低水平［２３］ ， 减少 ＧｎＲＨ 和促性腺激素的

释放达到避孕效果［２４］ 。 复方口服避孕药可能通过作用于一

些对雌激素和孕激素高度敏感的脑区， 进而影响相关的认

知和情感功能［２５］ ， 其缓解经前期烦躁障碍症状的能力已得

到证实［２６］ ， 对于同时寻求避孕的经前期综合征、 经前期烦
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图 １　 ＨＰＯ 轴激素与经前期烦躁障碍发病机制关系

躁障碍女性， 通常考虑使用复方口服避孕药治疗。 国外一

些具有抗雄激素活性的复方口服避孕药已被批准用于治疗

经前期烦躁障碍［２７］ 。 Ｒｏｂｅｒｔｓｏｎ 等［２８］ 发现， １７β⁃雌二醇作

为代替复方口服避孕药可治疗经前期烦躁障碍， ７５％ 患者

在复方口服避孕药治疗期间负面情绪发生改善。 一项实验

研究了 １ ２０５ 名经前期综合征 ／经前期烦躁障碍的女性口服

复方口服避孕药的效果， 结果显示， 复方口服避孕药可改

善经前期综合征 ／经前期烦躁障碍患者的经前症状［２７］ 。 研

究表明， 通过施用异孕酮拮抗剂 （色萘诺酮、 异孕酮的异

构体） ［２９］或用度他雄胺阻断 Ｐ４ 向异孕酮的代谢可达到预防

经前期烦躁障碍的效果［３０］ 。
３　 中药调控 ＨＰＯ 轴干预经前期烦躁障碍

３􀆰 １　 中药复方　 经前舒颗粒 （国药准字 Ｚ２００５３０８７） 是我

国首个针对经前期综合征肝气郁证而研制的中成药［３１］ 。 张

惠云等［３２］研究发现， 经前舒颗粒通过降低雌激素受体 α
（ｅｓｔｒｏｇｅｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｌｐｈａ， ＥＲα）、 雌激素受体 β （ ｅｓｔｒｏｇｅｎ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｂｅｔａ， ＥＲβ） ｍＲＮＡ 表达来减少雌激素受体的生成，
从而缓解经前期烦躁障碍的症状， 雌激素通过细胞内激活

ＥＲα、 ＥＲβ 发挥其生物学效应［３３］ ， 这可能是其治疗经前期

综合征肝气郁证的作用机制之一。 经前平颗粒是针对经前

期综合征肝气逆证研制的国家三类中药新药［３４］ ， 于 ２００５
年上市， 在 ２０１２ 年更名为香芍颗粒［３５］ 。 鞠佃君［３６］ 用香芍

颗粒治疗经前期烦躁障碍肝气逆证， 研究表明， 相对氟西

汀组， 经前平颗粒治疗后经前期烦躁障碍疗效更显著。 王

晓茹等［３７］发现， 给予经前期综合征患者香芍颗粒治疗后，

卵泡期和黄体期 ５⁃羟色胺 （ ５⁃ｈｙｄｒｏｘｙｔｒｙｐｔａｍｉｎｅ， ５⁃ＨＴ）、
去甲肾上腺素 （ｎｏｒｅｐｉｎｅｐｈｒｉｎｅ， ＮＥ）、 泌乳素 （ ｐｒｏｌａｃｔｉｎ，
ＰＲＬ） 水平降低， Ｅ２、 Ｐ４ 水平升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。 李丽萍［３８］

研究显示， 香芍胶囊能升高血清 Ｅ２、 Ｐ４、 ＰＲＬ、 ＧｎＲＨ 水

平。 香芍颗粒治疗经前期综合征的机制之一可能是通过调

节 ＨＰＯ 轴的激素 Ｅ２、 Ｐ４、 ＰＲＬ 水平。
中医理论认为， “肾⁃天癸⁃冲任⁃胞宫” 生殖轴在女性

生殖功能中起着主导作用， 是调节情志的关键基础［３９］ 。 临

床上， 经前期烦躁障碍的治疗通常以疏肝为主， 并辅以调

理脾肾功能。 宗惠等［４０］指出， 经前期综合征的病机往往涉

及肝肾失调， 因此在治疗时应根据患者的体质， 从肝肾入

手， 针对肝郁气滞的证型， 结合逍遥散加减进行治疗。 目

前， 逍遥散加减治疗经前期综合征的随机对照实验报道颇

多， 均对经前期综合征有着显著疗效［４１］ 。 生物信息学分析

揭示， 逍遥散在治疗肝郁气滞相关妇科疾病时涉及多个作

用通路， 包括雌激素信号通路、 卵巢类固醇合成通路等与

ＨＰＯ 轴相关的激素通路［４２］ 。
舒郁胶囊主要用于治疗经前期烦躁障碍肝气郁证［４３］ 。

张浩［４４］发现， 舒郁胶囊能够有效逆转经前期烦躁障碍模型

组大鼠血清及海马脑区 ５α 二氢皮质酮、 ＡＬＬＯ、 ５α 还原

酶、 ３α⁃羟类固醇脱氢酶水平降低， 其类激素作用机制可能

涉及升高 Ｅ２ 水平、 激活雌激素受体等途径对机体产生影

响。 此外， 方药的成分配伍和组合也可能在调节雌激素的

分泌与代谢过程中发挥作用， 影响了神经系统相关激素作

用于 ＨＰＯ 轴， 从而改善生殖内分泌⁃免疫⁃神经系统的功能。
王帅等［４５］研究表明， 白香丹胶囊能升高经前期烦躁障

碍肝气逆证大鼠血清 Ｐ４、 ＡＬＬＯ、 ＧＡＢＡ 水平 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。
Ｗｅｉ 等［４６］实验推测， 百香丹胶囊可通过调节以 ５⁃ＨＴ、 丝裂

原活化蛋白激酶 （ｍｉｔｏｇｅｎ⁃ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ， ＭＡＰＫ）
为代表的重要调控因子磷酸化水平， 参与上游神经受体⁃配
体相互作用激活的通路的调节， 从而实现下游 Ｃａ２＋ 和

ＭＡＰＫ 的信号转导以及 ＧＡＢＡ 能突触和多巴胺能突触等通

路的激活或抑制， 通过多种激素和神经递质的作用抑制了

ＨＰＯ 轴和下丘脑⁃垂体⁃肾上腺轴 （ ｈｙｐｏｔｈａｌａｍｉｃ⁃ｐｉｔｕｉｔａｒｙ⁃
ａｄｒｅｎａｌ ａｘｉｓ， ＨＰＡ） 的兴奋， 达到治疗效果。
３􀆰 ２　 中药药对　 经前期烦躁障碍肝气郁证的主要临床表现

是周期性的抑郁样情绪， 因此临床上应用柴胡⁃白芍为方剂

中主要成分来治疗经前期烦躁障碍的案例也较多［４７］ 。 李

鹏［４８］研究表明， 经前舒颗粒和舒郁胶囊在治疗经前期综合

征中的肝气郁证方面能提高临床治愈率， 两者主要成分均

为柴胡和白芍。 在单体配伍方面， 牟翔宇［４９］ 利用柴芍皂苷

干预经前期烦躁障碍肝气郁证大鼠后发现， 大鼠外周血清

Ｐ４、 ＡＬＬＯ、 Ｅ２ 水平升高， 推测柴芍皂苷可能是通过调节

体内激素来治疗经前期烦躁障碍。 夏小雯［５０］ 发现， 经前期

烦躁障碍肝气郁证模型大鼠脑内 ＧＡＢＡＡＲ 电位发生变化。
在另一项关于丹皮酚和芦丁干预经前期烦躁障碍的动物实

验中发现， 血清和海马区 Ｐ４、 ＡＬＬＯ、 ＧＡＢＡ、 ＧＡＢＡＡＲβ２
亚基蛋白表达升高， 且能改善经前期烦躁障碍的情绪和躯
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体状态。 提示 ＡＬＬＯ 通过调节 ＧＡＢＡＡＲα４ 亚基的表达变化

是导致经前期烦躁障碍中肝气逆证和肝气郁证的发病机制

之一［５１］ ， 由此推测， 柴胡配伍白芍可能作用于 ＡＬＬＯ 的有

效靶点， 从而调节 ＧＡＢＡＡＲ 电位改变， 改善经前期烦躁

障碍。
３􀆰 ３　 单味药或单体类药物　 柴胡的主要活性成分包括柴胡

皂苷和黄酮类， 其中黄酮类成分以黄酮醇为主， 如山柰酚、
槲皮素、 异鼠李素等， 柴胡皂苷和类黄酮等化合物具有保

肝和抗抑郁特性， 在治疗肝郁气滞症型效果显著［５２］ 。 普遍

认为， 柴胡皂苷 Ａ、 柴胡皂苷 Ｄ 是柴胡抗抑郁的主要有效

成分［５３］ 。 李勇等［５４］对柴胡皂苷 Ｄ （在小鼠体内的类雌激

素样作用进行实验， 结果表明， 柴胡皂苷 Ｄ 能够引起小鼠

动情周期前期的变化， 并升高血清 Ｅ２ 水平 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 表

现出一定的类激素活性。 考虑到经前期烦躁障碍的发病机

制与 Ｅ２、 Ｐ４ 水平密切相关， 尽管柴胡皂苷 Ｄ 能升高 Ｅ２ 水

平， 但其具体机制尚不明确， 仍需进一步研究。 提示柴胡

皂苷 Ｄ 有潜力作为经前期烦躁障碍治疗的一个新靶点。
白芍是疏肝解郁中药的经典药物之一， 袁铭等［５５］ 通过

网络药理学发现筛选出白芍在治疗抑郁症的过程中有 ７５ 个

靶点基因节点。 其中， 谷甾醇、 芍药二酮、 ４⁃邻甲基芍药

苷、 山柰酚被认为是白芍的主要有效抗抑郁成分。 这些成

分与多种受体和生物途径密切相关， 尤其涉及雄激素受体

的调节作用， 包括雌激素受体 １ （ ｅｓｔｒｏｇｅｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒ １，
ＥＳＲ１） 和 细 胞 色 素 Ｐ４５０ 家 族 １９ 亚 家 族 Ａ 成 员 １
（ ｃｙｔｏｃｈｒｏｍｅ Ｐ４５０ ｆａｍｉｌｙ １９ ｓｕｂｆａｍｉｌｙ Ａ ｍｅｍｂｅｒ １，
ＣＹＰ１９Ａ１） 等靶点。 王杰琼等［５６］实验探究白芍提取物对经

前期综合征肝气逆证机制， 结果显示， 白芍提取物可能发

挥雌激素样功效， 通过改善中枢海马内 ＥＲβ、 ５⁃羟色胺转

运体 （ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ ｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒ， ＳＥＲＴ） ｍＲＮＡ 表达来调节经前

期综合征肝气逆证烦躁易怒等主要症状。 还有研究报道芍

药苷可能通过调节 Ｅ２ 和 ５⁃ＨＴ 系统发挥抗抑郁和焦虑作

用［５７］ 。 另一项关于芍药提取物对经前期综合征大鼠影响的

研究发现， 使用白芍提取物干预经前期综合征大鼠后，
ＥＲβ、 色 氨 酸 羟 化 酶 （ ｔｒｙｐｔｏｐｈａｎ ｈｙｄｒｏｘｙｌａｓｅ， ＴＰＨ２）、
ＳＥＲＴ 阳性细胞的数量、 形态和蛋白表达得到改善， 表明白

芍提取物可以通过调节 ＨＰＯ 轴激素改善经前期综合征

症状［５８］ 。
牡丹皮蒸馏提取的丹皮酚被发现能改善小鼠的焦虑样

行为［５９］ ， 蔡亚伟［６０］ 研究结果显示， 丹皮酚干预后经前期

烦躁障碍肝气逆证模型大鼠海马脑区 ＧＡＢＡＡＲα４ 表达降

低， 表明丹皮酚能调节其蛋白表达， 进而减轻经前期烦躁

障碍肝气逆证大鼠烦躁易怒症状。 李亚琼［６１］ 在丹皮酚滴丸

干预经前期烦躁障碍肝气逆大鼠作用机制研究中发现， 丹皮

酚滴丸能升高经前期烦躁障碍肝气逆大鼠海马脑区内 Ｐ４、
Ｅ２、 ＧＡＢＡ、 ＮＥ 水平， 从而改善纠正经前期烦躁障碍肝气

逆证模型大鼠情绪症状， 具体信号通路还需要进一步探究。
我国有 ８３ 种鼠尾草属植物分布于各地， 以西南地区为

最为丰富［６２］ ， 该属植物中的毛地黄鼠尾草、 荔枝草、 紫背

鼠尾草、 红根草等， 其主要的药效成分为黄酮类和酚酸类

化合物， 如槲皮素、 绿原酸、 齐墩果酸、 熊果酸等［６３］ 。 近

年来研究表明， 槲皮素及其糖苷衍生物在抗抑郁方面具有

活性［６４］ ， 槲皮素的化学结构与雌激素相似， 且具有类雌激

素样作用， 能通过调节 ＥＲα 提高体内雌激素水平［６５］ 。 有

研究指出， 槲皮素能够参与突触可塑性的调节， 进而逆转

脑源性神经营养因子信号传导， 改善 ＥＲα 敲除小鼠的抑郁

样症状［６６］ ， 此外， 槲皮素还被发现能升高小鼠大脑中

ＧＡＢＡ、 谷氨酸水平［６７］ ， 降低海马和皮层区域中肿瘤坏死

因子⁃α、 白细胞介素⁃６、 半胱氨酸天冬氨酸蛋白酶⁃３ 水平，
从而发挥抗焦虑作用［６８］ 。

贯叶金丝桃， 亦称贯叶连翘， 为藤黄科金丝桃属多年

生草本植物［６９］ ， 其味苦、 辛， 性寒， 具有疏肝解郁、 清热

利湿、 消肿通乳等功效。 贯叶金丝桃因在治疗轻中度抑郁

症方面具有潜力而受到广泛关注［７０］ ， 与选择性血清素再摄

取抑制剂 （ｓｅｌｅｃｔｉｖｅ ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ ｒｅｕｐｔａｋｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ， ＳＳＲＩｓ） 等

经典抗抑郁药一样有效［７１］ ， 其中金丝桃素和贯叶金丝桃素

具有独特的综合神经作用， 能非竞争性地阻止 ５⁃ＨＴ、 ＮＥ、
多巴胺等神经递质的再吸收［７２］ 。 金丝桃素还可以升高 ＥＲ
表达［７３］ ， 与药物治疗经前期综合征 ／经前期烦躁障碍的机

制有着高度相似， 课题组推测贯叶金丝桃可能通过调节神

经递质和激素来治疗抑郁症， 具体机制还需要更多的实验

探明。 在临床试验中贯叶金丝桃已经被用来治疗经前期综

合征， 一项伊朗治疗经前期综合征的综述显示， 食用贯叶

金丝桃、 荆芥、 藏红花、 银杏叶银杏、 大豆后经前综合症

症状减轻［７４］ 。 贯叶金丝桃可以作为治疗经前期综合征 ／经
前期烦躁障碍的潜在靶点进一步探究。

藏红花具有解读化瘀、 凉血活血、 解郁安神等功

效［７５］ 。 现代药理学研究发现， 藏红花素、 藏红花苦素、 藏

红花醛等活性成分能有效缓解经前期综合征、 抗焦虑抑

郁［７６］ 。 有研究表明， 藏红花具有与 ＳＳＲＩ 类、 三环类抗抑

郁药物相似作用， 且不良反应更少［７７］ 。 在印度， 藏红花被

认为能够抢抵抗力和抗抑郁［７８］ ， Ｎｅｍａｔ⁃Ｓｈａｈｉ 等［７９］ 研究表

明， 在经前期综合征中使用藏红花可减轻腹胀、 抑郁和情

绪波动等症状。 Ｆｕｋｕｉ 等［８０］ 用藏红花气味在卵泡期和黄体

期短期刺激 （２０ ｍｉｎ） 后皮质醇水平降低。 暴露于藏红花

气味后卵泡期和黄体期 Ｅ２ 水平升高， 并且状态 ／特质焦虑

问卷评分降低， 藏红花气味治疗经前期综合征的机制可能

是通过调节 Ｅ２ 水平来治疗经前期综合征的。 国内对于藏红

花治疗经前期综合征 ／经前期烦躁障碍报道较少， 有待进一

步实验探明其机制与通路。
４　 结语与展望

经前期烦躁障碍与 ＨＰＯ 轴激素在发病及治疗作用中密

切相关， 在发病中 Ｐ４、 ＡＬＬＯ 的作用值得进一步深入挖掘

探索。 经前期烦躁障碍的概念是现代提出的， 但在中医药

文化的历史溯源中对于情志病的治疗中医药有着丰富的经

验和深厚的理论， 无论从宏观的中药配伍角度还是微观分

子层面都对中药治疗经前期烦躁障碍有着强大的支撑， 对
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于中药激素影响 ＨＰＯ 轴的理论还需要进一步探明其机制通

路。 随着中医药学与现代药学技术的结合， 未来治疗经前

期烦躁障碍的药物发展将逐步向精细化、 多靶点、 多机制

的方向发展。 例如， 通过基因表达分析、 代谢组学等手段，
识别中药干预 ＨＰＯ 轴的具体分子靶点， 并开发靶向药物，
结合中药和现代激素调节药物， 可能会成为治疗经前期烦

躁障碍的新兴趋势。
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