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摘要： 目的　 构建百合病情志症状大鼠模型， 探究百合地黄汤对阴虚内热型抑郁症大鼠百合病情志症状的改善作用。
方法　 将大鼠随机分为对照组、 模型组、 氟西汀组、 知柏地黄丸组、 百合地黄汤组。 以慢性不可预知性温和刺激

（ＣＵＭＳ） 及温热类中药联合造模方法， 构造阴虚内热型抑郁症来模拟百合病大鼠模型， 给予百合地黄汤药物治疗，
氟西汀、 知柏地黄丸作阳性对照。 通过大鼠基础状况、 行为学测试和各组生化因子生物学表达特征检测， 综合判定模

型是否构建成功及百合地黄汤的药效。 结果　 从基础状况、 行为学测试、 血清能量代谢物、 内分泌激素、 细胞因子、
神经递质六个方面对比表明模型构建成功； 而百合地黄汤治疗后可明显改善阴虚内热型抑郁症。 结论　 本实验在中医

整体观念及辨证施治指导下， 通过审证求因、 审证求机、 以方测证， 以证验方等中医方证思维， 建立符合百合病情志

症状表征的阴虚内热抑郁症动物证候模型及评价体系， 也证实了百合地黄汤可有效改善阴虚内热型抑郁症。
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　 　 百合病属中医情志病范畴， 是一种由心肺阴虚、 情志

失调、 气机不畅引发的疾病［１］ 。 其病因大抵与伤于情志之

说， 伤寒温病迁延失治， 以及后期体虚感邪续发， 误治失

治、 阴津耗损之说相关［２］ 。 前期研究从临床症状、 病因病

机、 防治原则等角度， 系统阐释百合病情志证候吻合阴虚

内热型抑郁症［３⁃５］ 。 亦有学者研究发现， 气滞、 气虚、 阴

虚、 血虚、 火热、 痰浊、 瘀血位列所致抑郁症诸多病因证

候要素中前 ７ 位［６］ 。 百合病病于上焦， 病及心肺两脏， 主

要表现为全身性情志异常， 主方为百合地黄汤， 方中百合、
地黄清心润肺、 滋阴安神。 王兮［７］ 研究表明， 百合地黄汤

可有效改善阴虚型心理亚健康人群失眠多梦、 急躁易怒、
郁郁寡欢、 小便赤短等多种症状。

中医证候动物模型是基于中医整体观念和辨证论治原

则， 以精气阴阳五行学说， 藏象、 经络学说和中医学病因、
病机理论为理论指导， 将人类疾病发病机制、 临床症状融

合于精要， 根据人类疾病原型构建的具有与人宏观表象体

征和微观病理改变相同或相似证候的动物模型［８］ 。 目前，
尚未有公认的与百合病情志证候相吻合的中医动物模型，
因此本研究拟通过构建阴虚内热型抑郁证动物模型来模拟

百合病情志症状表型， 并通过大鼠基础状况、 行为学指标、
生化因子指标综合分析， 从证因与方证双方面论证模型成

功与否， 并探究百合地黄汤对阴虚内热型抑郁症模型大鼠

生物学表达特征的影响。
１　 材料

１􀆰 １　 动物　 ５０只雄性 ５ 周龄 ＳＤ 大鼠， 体质量 （２００±２０） ｇ，
均购自北京维通利华实验动物技术有限公司。 将大鼠置于

ＩＶＣ 独立通风笼具系统中单笼饲养， 自由引水摄食。 造模、
灌胃前称定体质量， 检测大鼠的自发活动， 测量肛温、 体

表温度。 本研究由山东中医药大学动物实验伦理委员会

批准。
１􀆰 ２　 仪器　 电子天平、 强迫游泳玻璃缸、 大鼠肛温计、 红

外照相机、 手持式红外测温仪、 电热鼓风干燥箱、 ＸＲＹ⁃１Ａ
数显氧弹热量计、 ＩＶＣ 独立送回风净化笼、 代谢笼、 榨汁

机、 恒温水浴锅 （北京市永光明医疗仪器有限公司）； 寒

热迷宫实验系统 （山东中医药大学， 专 利 号 ２０１９ＳＲ
００６７７４６）； 寒热趋向行为测定仪、 离心机 （湖南湘仪实验

室仪器开发有限公司）； 酶标仪、 洗板机 （美国 Ｔｈｅｒｍｏ
公司）。
１􀆰 ３　 药材　 鲜百合 （湖北省神农架地区）、 鲜地黄 （河南

焦作中药材市场）、 熟附子 ［济南市中鲁医院 （产自四川，
批号 １８０４０１） ］、 肉桂 ［济南市中鲁医院 （产自广西， 批

号 １８０７０１２２５） ］、 干姜 ［济南市中鲁医院 （产自四川， 批

号 １８０５０５） ］、 知柏地黄丸 （仲景苑西制药股份有限公司，
批号 Ｚ４１０２１９０４）， 以上药材均经山东中医药大学药学院马
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山教授鉴定为正品。
１􀆰 ４　 试剂　 盐酸氟西汀胶囊 （苏州中化药品工业有限公

司， 国药准字 Ｈ２００６４８４４）； 蔗糖 （分析纯， 西陇科学股份

有限公司）； 大鼠肿瘤坏死因子 α （ＴＮＦ⁃α） ＥＬＩＳＡ 试剂盒

（批号 １８１２２９ＫＥ９）、 大鼠 γ 氨基丁酸 （ＧＡＢＡ） ＥＬＩＳＡ 试

剂盒 （批号 １８１２２９ＫＥ１５）、 大鼠甲状腺素 （Ｔ４） ＥＬＩＳＡ 试

剂盒 （批号 １８１２２９ＫＥ１７）、 甘油三酯 （ＴＧ） 生化检测试剂

盒 （批号 １８１２２９ＫＳ２８） 等 ２０ 种试剂盒均购自江苏晶美生

物科技有限公司。
２　 方法

２􀆰 １　 水煎液制备

２􀆰 １􀆰 １　 百合地黄汤水煎液 　 取鲜百合 ５００ ｇ， 用济南趵突

泉泉水文火煎煮 ２ 次， 水煎液合并后浓缩至 ２００ ｍＬ； 取鲜

地黄切片 ４００ ｇ 榨汁 ２００ ｍＬ； 百合煎液与鲜地黄汁合并后

浓缩至 ３００ ｍＬ， 冷藏备用， 临用时取出， 浓缩至适宜浓

度。 为保证实验结果的可比性， 所有用药材均为同一批次。
２􀆰 １􀆰 ２　 虚热造模中药复方煎液　 取适量熟附子、 肉桂、 干

姜， 按照 １ ∶ １ ∶ １ 的比例混合［９⁃１０］ ， 加 ８ 倍量蒸馏水浸泡

１ ｈ， 煎煮 ２ 次 （分别加 ８、 ６ 倍量蒸馏水）， 过滤， 合并滤

液， 浓缩至生药量 ４􀆰 １ ｇ ／ ｍＬ， 于 ４ ℃保存备用。
２􀆰 ２　 阴虚内热抑郁症模型构建　 大鼠适应性饲养 １ 周后，
给予热性中药复方以 ６２ ｇ ／ ｋｇ 剂量灌胃 ３ ｍＬ， 每天中午给

药 １ 次， 并随机给予以下慢性不可预知温和刺激中 ２ 种，
每天 ２ 种刺激不连续同时出现， 持续 ４ 周。 具体刺激包

括［１１⁃１４］ ： （１） 禁水禁食， 即大鼠 ２４ ｈ 禁饮水和食； （２）
空瓶刺激， 即在鼠笼中放置空瓶； （３） 潮湿垫料， 即用水

润湿笼中垫料 ４８ ｈ， 注意不要造成积水； （４） 空间束缚，
即将大鼠放入束缚装置中给予束缚刺激 ２ ｈ； （５） 倾斜笼，
即将鼠笼与地面呈 ４５°倾斜放置； （６） 冷刺激， 即将大鼠

置于水桶内， 水温 ４ ℃ 左右， 足尖微能触碰桶底， 游泳

５ ｍｉｎ； （７） 鼠笼旋转， 即将大鼠连同鼠笼放置震荡摇床，
１２０ ｒ ／ ｍｉｎ 持续 １ ｈ； （８） 空间拥挤， 即将一些杂物放置在

鼠笼中， 使空间变得拥挤不堪； （９） 社交孤立， 即对照组

每笼 ５ 只， 分 ２ 笼正常饲养， 其余各组大鼠予以单笼饲养，
使鼠间孤立无社交。
２􀆰 ３　 分组及给药　 大鼠随机分为对照组、 模型组、 氟西汀

组、 知柏地黄丸组、 百合地黄汤组， 每组 １０ 只， 对照组常

规饲养， 其余各组均按 “２􀆰 ２” 项下方法进行造模。 实验

第 ３～ ６ 周， 氟西汀组灌胃给予 ２ ｍｇ ／ ｋｇ （６０ ｋｇ 人临床 ２０
ｍｇ 的等效剂量） 氟西汀溶液； 知柏地黄丸组灌胃给予 ４０８
ｍｇ ／ ｋｇ （６０ ｋｇ 人临床 ４􀆰 ０８ ｇ 的等效剂量） 知柏地黄丸水溶

液； 百合地黄汤组灌胃给予 ９０ ｇ ／ ｋｇ （６０ ｋｇ 人临床 ９００ ｇ 的

等效剂量） 百合地黄汤； 对照组和模型组灌胃给予等量生

理盐水， 灌胃容量为 １ ｍＬ ／ １００ ｇ， 每天早晚各 １ 次， 共干

预 ４ 周。
２􀆰 ４　 虚热指标检测 　 给药结束后第 ２ 天， 称定大鼠体质

量， 通过各组大鼠的体表温度、 肛温、 寒热趋向、 可代谢

能指标评价模型组虚热指标和百合地黄汤 （仲景原方） 改

善阴虚内热的效果。
２􀆰 ４􀆰 １　 体表温度　 预先将大鼠置于干净鼠笼中， 在大鼠正

上方 ６０ ｃｍ 处放置红外照相机， 对其背部进行红外热图拍

摄， 存储于电脑端， 以最终描点温度为最终所取温度， 重

复操作 ３ 次， 取平均值。
２􀆰 ４􀆰 ２　 肛温　 预先于肛温计头端均匀涂抹适量润滑油， 再

缓缓深入大鼠肛门内 ２ ｃｍ 处测量肛温， 待肛温计温度数字

稳定后， 记录最终温度， 重复操作 ３ 次， 取平均值。
２􀆰 ４􀆰 ３　 寒热趋向　 使用自制寒热趋向行为测定仪检测大鼠

寒热趋向。 事先预热、 预冷寒热箱， 将寒箱箱温控制在低

于室温 ３ ℃， 热箱箱温控制在高于室温 ３ ℃ （室温 ２４ ℃左

右）。 测试时， 将大鼠置于常温箱 ３ 次， 检测大鼠 １０ ｍｉｎ
内进入寒、 热箱的次数、 时间， 计算比例， 取平均值。
２􀆰 ４􀆰 ４　 代谢笼实验　 分别称量大鼠、 水、 食物的质量后，
于上午 ８ 点将大鼠放置在代谢笼中， 每笼 １ 只， 次日观察

并记录 ２４ ｈ 内饮水量和摄食量， 从量、 色、 质三方面观察

并记录粪便与尿液的变化。 将粪便于 ６５ ℃热鼓风干燥箱干

燥 ２４ ｈ 至恒重， 再次称量大鼠、 水、 食物的质量， 使用

ＸＲＹ⁃１Ａ 型数显氧弹热量计检测饲料及大鼠粪便的热值，
分别计算其摄入能、 消化能、 粪便能、 可代谢能四者能量

代谢指标 （其中消化能的 ２％ 算为尿液中流失的能量， 即

可代谢能＝消化能－尿＝消化能×９８％ ）。
２􀆰 ５　 抑郁指标检测　 给药结束后第 ２ 天， 通过糖水偏好、
强迫游泳行为学实验评价模型组抑郁指标和百合地黄汤

（仲景原方） 的抗抑郁作用。
２􀆰 ５􀆰 １　 糖水偏好实验　 糖水偏好实验主要分为 ２ 个阶段进

行， 第一阶段是糖水适应阶段， 给予每笼大鼠一瓶现配的

１％ 蔗糖水和一瓶普通饮用水， 适应 ２４ ｈ， 在 １２ ｈ 时将两瓶

水位置调换， 排除位置偏好对后续实验的影响； 第二阶段

进行糖水测试， 适应后的第 ２ 天， 大鼠禁水不禁食 ４ ｈ， 称

重后放置普通饮用水和现配的 １％ 蔗糖水各一瓶， 大鼠自由

饮水 ４ ｈ， 轻轻将左右两瓶水的位置交换， ４ ｈ 后再次称重，
统计实验 ８ ｈ 内大鼠的普通饮用水和蔗糖水的摄入量， 并

计算糖水偏好度［１５］ 。
２􀆰 ５􀆰 ２　 强迫游泳实验　 将大鼠轻轻放入圆柱形强迫游泳玻

璃缸中， 水深距离仪器顶端约 １４ ｃｍ， 水温保持在室温

（２４ ℃左右）， 用摄像机记录大鼠 ６ ｍｉｎ 内的挣扎情况。 结

束后将大鼠放回到笼子里， 并采取加温措施帮助大鼠恢复

到正常状态。 视频采集完毕后， 利用本实验室自编程序进

行后续 ４ ｍｉｎ 大鼠挣扎、 漂浮、 不动时间等各种指标

统计［１６］ 。
２􀆰 ６　 生化指标检测　 最后一次行为学测试后， 各组大鼠禁

食不禁水 １２ ｈ， 实验当天称定各组大鼠体质量， 按 ３
ｍＬ ／ ｋｇ剂量［１７］ 皮下注射 １０％ 水合氯醛进行麻醉， 腹主动脉

取血于一次性真空负压采血管 （含分离胶促凝剂） 中，
５ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １５ ｍｉｎ， 取上清液于－８０ ℃下保存。 采用

ＥＬＩＳＡ 法检测 ２０ 种生化因子水平， 具体步骤按照相应试剂

盒说明书操作。
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２􀆰 ７　 统计学分析　 通过 ＧｒａｐｈＰａｄ Ｐｒｉｓｍ 软件进行处理， 结

果以 （ｘ±ｓ） 表示， 符合正态趋势分布和方差齐的计量资

料， 两组间比较采用 ｔ 检验， 多组间比较采用方差分析，
进一步两两比较采用 ＬＳＤ 法。 Ｐ＜ ０􀆰 ０５ 为差异有统计学

意义。
３　 结果

３􀆰 １　 阴虚内热抑郁症模型评价　 如图 １ ～ ２ 所示， 与对照

组比较， 模型组大鼠体表温度、 肛温、 寒热趋向比、 可代

谢能升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 体质量降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 表明虚热

证模型构建成功［１７］ ； 大鼠糖水偏好度降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 不

动时间延长 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 表明抑郁症模型构建成功。 以上

结果表明， 连续 ４ 周 ＣＵＭＳ 诱导和热性中药复方给药造模

可成功构建阴虚内热抑郁症模型。

注： 与对照组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 １　 各组大鼠的体表温度 （ｘ±ｓ， ｎ＝１０）

注： 与对照组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ２　 各组大鼠体质量、 肛门温度、 寒热趋向、 基础代谢和行为学指标 （ｘ±ｓ， ｎ＝１０）

３􀆰 ２　 阴虚内热抑郁症模型生物学表达特征 　 如图 ３ ～ ６ 所

示， 与对照组比较， 模型组大鼠血清能量代谢物甘油三酯

（ＴＧ）、 总胆固醇 （ＴＣ）、 高密度脂蛋白 （ＨＤＬ⁃Ｃ）、 葡萄糖

转运蛋白 ５ （ＧＬＵＴ５）、 三磷酸腺苷 （ＡＴＰ）、 环磷酸腺苷

（ｃＡＭＰ） 水 平， 内 分 泌 激 素 促 甲 状 腺 激 素 释 放 激 素

（ＴＲＨ）、 促甲状腺素 （ＴＳＨ）、 三碘甲状腺原氨酸 （ Ｔ３）、
甲状腺素 （Ｔ４）、 皮质醇 （ＣＯＲＴ） 水平， 细胞因子白介素

１β （ＩＬ⁃１β）、 白介素⁃６ （ ＩＬ⁃６）、 肿瘤坏死因子 （ ＴＮＦ⁃α）
水平和神经递质谷氨酸 （Ｇｌｕ） 水平均升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）； 细

胞因子白介素 １０ （ ＩＬ⁃１０） 水平和神经递质五羟色胺 （５⁃
ＨＴ）、 多巴胺 （ＤＡ）、 去甲肾上腺素 （ＮＥ）、 γ 氨基丁酸

（ＧＡＢＡ） 均降低 （Ｐ＜０􀆰 ０１）。 以上结果进一步表明阴虚内

热抑郁症模型造模成功。
３􀆰 ３　 百合地黄汤的药效作用

３􀆰 ３􀆰 １　 百合地黄汤改善阴虚内热的作用　 如图 １ ～ ４ 所示，

与模型组比较， 知柏地黄丸组和百合地黄汤组体表温度、
肛温、 寒热趋向比、 可代谢能降低 （Ｐ＜ ０􀆰 ０５， Ｐ＜ ０􀆰 ０１），
体质量升高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 血清能量代谢物 ＴＧ、 ＴＣ、 ＨＤＬ⁃
Ｃ、 ＧＬＵＴ５、 ＡＴＰ、 ｃＡＭＰ 水平和内分泌激素 ＴＲＨ、 ＴＳＨ、
Ｔ３、 Ｔ４、 ＣＯＲＴ 水平均降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）。 由此可

见， 百合地黄汤可改善热性中药复方诱导的阴虚内热行为。
３􀆰 ３􀆰 ２　 百合地黄汤的抗抑郁作用　 如图 ２、 ５ ～ ６ 所示， 与

模型组比较， 氟西汀组和百合地黄汤组大鼠糖水偏好度升

高 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 不动时间缩短 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 血清中细胞因

子 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃６、 ＴＮＦ⁃α 水平和神经递质 Ｇｌｕ 水平降低 （Ｐ＜
０􀆰 ０１）， 细胞因子 ＩＬ⁃１０ 水平和神经递质 ５⁃ＨＴ、 ＤＡ、 ＮＥ、
ＧＡＢＡ 水平升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｐ＜０􀆰 ０１）。 由此可见， 百合地

黄汤可明显改善 ＣＵＭＳ 诱导的抑郁行为。
以上结果表明， 百合地黄汤 （仲景原方） 对阴虚内热

抑郁症有明显改善作用。
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注： 与对照组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ３　 各组大鼠血清 ６ 种能量代谢物水平 （ｘ±ｓ， ｎ＝１０）

注： 与对照组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ４　 各组大鼠血清 ５ 种内分泌激素水平 （ｘ±ｓ， ｎ＝１０）

４　 讨论

抑郁症是现代医学名词， 学科隶属精神心理学［１８］ ， 其

为一类心境情感障碍综合征， 精神运动性迟滞， 即以情感

低沉、 思维意识迟缓、 生活兴趣降低、 主动性下降、 体能

进展性消耗等为其主要表现。 抑郁症的高消耗性、 高复发

性与难治性困扰， 严重危害患者身心健康， 使患者生活质

量大大降低， 家庭和社会负担加重， 目前已成为影响人类

身心健康第二大类疾病［１９］ 。 在中医学中抑郁症属于 “郁
证” 范畴。 百合病临床特征为精神恍惚、 饮食失调、 行动

失常、 心神不宁、 寝食难安［２０］ ， 其症状、 体征与现代医学

中的抑郁症诊断标准有较强的一致性［２１］ ， 临床常用百合地

黄汤及其加减方或联合一线抗抑郁西药治疗［２２］ 。 本研究选

用济南泉水制备出原方原量原工艺的百合地黄汤。 泉水性

味甘、 凉、 平、 无毒， 久饮益五脏、 调六腑， 具有清利肺

胃、 润肠道， 清热、 生津、 解暑、 止渴之功效。 百合、 生

地黄二药养阴生津、 清心润肺， 佐以泉水煎煮， 更兼扶阴

津而抑阳热之寒热属性， 使阴复热退、 百脉调和， 共奏滋

阴清热、 养润心肺之效。
目前， 抑郁症与百合病关系的研究甚少， 有关方证的

研究更鲜为记载， 主要原因之一为目前尚未形成一套较完
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注： 与对照组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ５　 各组大鼠血清 ４ 种细胞因子水平 （ｘ±ｓ， ｎ＝１０）

注： 与对照组比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１； 与模型组比较，＃＃Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ６　 各组大鼠血清 ５ 种神经递质水平 （ｘ±ｓ， ｎ＝１０）

备的百合病模型构建体系。 现代研究多以注射氢化可的松、
地塞米松等［２３⁃２４］激素类药物激发机体神经内分泌免疫调节

机制， 构建短暂性虚热模型。 但这种炎性虚热模型维持时

间较短， 在很大程度上干扰了机体正常的免疫调节机制，
与日常生活中人获得疾病的复杂原因不符合。 本实验从方

证相关角度入手， 构建百合病病症中医证候模型。
虚热证的主要病机是 “阴液亏虚， 虚热内生”。 机体阴

液凉润功能降低， 故机体热量相对增加， 体温偏高。 机体

阴精亏损， 其滋养和润泽机体的作用减弱， 故出现肌肤、
窍孔燥热 （体表温度、 肛温升高）、 形体消瘦 （体质量降

低） 等一系列阴虚燥热的表现。 强迫游泳和糖水偏好实验

是目前观察抗焦虑药物抗焦虑宏观作用效果的普遍通用且

较为客观的实验方法。 本研究发现， 造模后大鼠出现体质

量降低， 体表温度、 肛温升高， 可代谢能升高， 趋寒性，
糖水偏好度降低和强迫游泳实验不动时间延长等表现， 符

合中医虚热证候本质， 且具有抑郁表象， 通过宏观表现对

模型评价提供了条件。
环核苷酸 （ｃＡＭＰ） 作为机体细胞间的信号转导媒介，

起着影响细胞功能的中间枢纽作用， 对机体的神经系统、
心血管系统、 呼吸系统、 内分泌系统等调节具有重要意

义［２５］ 。 阴虚证患者常伴有 ｃＡＭＰ 生成增多， 且可代谢能增

加， 常常与机体糖皮质激素 （比如 ＣＯＲＴ） 等促进分解的

激素释放增多， 进而出现糖、 脂肪的分解代谢旺盛， 体内

肝糖原水平降低， 葡萄糖转运蛋白 ５ （ＧＬＵＴ５） 活性和数量

增高， 血清 ＴＧ、 ＴＣ、 ＨＤＬ⁃Ｃ 水平升高相关。 甲状腺素是影

响能量代谢最显著的激素， ＴＳＨ、 Ｔ３、 Ｔ４ 升高， 可作为中

医热证虚实证候鉴别的有效指标［２６］ 。 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１０
及 ＴＮＦ⁃α 是机体免疫系统中重要的免疫调节相关因子， 对

免疫功能的生理性发挥起着调节作用。 研究发现， 机体免

疫相关因子与抑郁症具有相关性， 抑郁症患者慢性发病期

间， 机体免疫炎性因子水平与免疫功能会随疾病的发生、
发展而改变［２７］ ， 故炎性细胞因子的调节能力改变也是衡量

抑郁症患者抑郁焦虑程度的重要指标。 ５⁃ＨＴ 水平主要与情

绪、 意识思维和动作控制有关， 其与情感障碍的病因关系

密切。 “抑郁症的单胺假说” 认为抑郁症发生的病理生理学

机制与血清单胺类神经递质水平降低具有负相关性， 抑郁
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症状与单胺类神经递质如 ５⁃ＨＴ 缺乏密切相关［２８］ 。 一些研

究表明， 抑郁症患者 Ｇｌｕ 水平与抑郁 ／躁狂发作的次数有

关， 且 ＧＡＢＡ 的浓度和活性可能对抑郁发作敏感［２９］ 。 血清

中 ＧＡＢＡ、 Ｇｌｕ、 ＤＡ 及 ＮＥ 均属单胺类递质， 其在合成、 释

放、 再摄取及代谢等任一环节中出现障碍， 均会引发抑郁

症［３０］ 。 本研究发现， 大鼠造模及给药后与虚热和抑郁相关

的血清能量代谢物、 内分泌激素、 细胞因子和神经递质水

平发生变化， 从正反佐证了阴虚内热型抑郁症模型的成功

构建。
本研究在中医学整体观念、 辨证论治、 司外揣内思维

启导下， 以常达变， 采用以方测机、 以方测证的符合中医

特色的造模方法， 通过 ＣＵＭＳ 及热性中药复方水煎液灌胃

联合造模建立百合病情志症状表型大鼠模型， 对百合病专

用方百合地黄汤 （仲景原方） 给药前后大鼠宏观表象与微

观水平上各种指标变化进行综合分析， 从证因与方证双方

面正反论证本实验成功构建的阴虚内热型抑郁症模型， 为

进一步探究中医百合病与现代阴虚内热型抑郁症之间的联

系提供一种将理、 法、 方、 证、 药全面融为一体、 符合中

医特色的证候模型， 为中医学实验研究提供一种新的

载体。
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