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荔枝核香薰疗法对慢性不可预见性应激抑郁模型大鼠海马
及血清5-HT、DA的干预作用
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  [摘 要] 目的 探讨荔枝核香薰疗法对慢性不可预见性应激(CUMS)抑郁模型大鼠海马及血清5-羟色

胺(5-HT)、多巴胺(DA)的干预作用。方法 以孤养结合CUMS抑郁模型大鼠作为研究对象,在实验第
 

7、14、

21、28
 

天记录每组大鼠的体重增长数、糖水消耗量,在实验第35天治疗结束后,检测各组大鼠海马及血清中兴

奋性神经递质5-HT、DA水平。结果 (1)体重增长:第14~21天时,与空白组比较,模型组、百忧解组、百忧解

辅香薰疗法组大鼠体重增长数均减少(P<0.01)。第28~35天,与空白组比较,模型组大鼠体重增长数减少

(P>0.05);与模型组比较,百忧解组、百忧解辅香薰疗法组大鼠体重增长数均增加(P>0.05);与百忧解组比

较,百忧解辅香薰疗法组大鼠体重增长数增加(P<0.01)。(2)糖水消耗量变化:第14、21天,与空白组比较,模

型组、百忧解组、百忧解辅香薰疗法组大鼠糖水消耗量均减少(P<0.01)。第35天,与空白组比较,模型组大鼠

糖水消耗量减少(P<0.01),百忧解组大鼠糖水消耗量减少(P<0.05),百忧解辅香薰疗法组大鼠糖水消耗量

减少(P>0.05);与模型组比较,百忧解组大鼠糖水消耗量增加(P<0.05),百忧解辅香薰疗法组大鼠糖水消耗

量增加(P<0.01);与百忧解组比较,百忧解辅香薰疗法组大鼠糖水消耗量均增加(P<0.05)。(3)HT、DA水

平:与空白组比较,模型组、百忧解组大鼠5-HT、DA水平均明显减少(P<0.01),百忧解辅香薰疗法组大鼠5-
HT、DA水平均减少(P>0.05);与模型组比较,空白组、百忧解组、百忧解辅香薰疗法组大鼠5-HT、DA水平

均明显升高(P<0.01);与百忧解组比较,百忧解辅香薰疗法组大鼠5-HT、DA水平均明显升高(P<0.05)。
结论 荔枝核香薰辅助治疗可增加抑郁模型大鼠内单胺类神经递质含量,荔枝核香薰的抗抑郁机制可能与增

加脑内单胺类神经递质有关。
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[Abstract] Objective To

 

explore
 

the
 

intervention
 

effect
 

of
 

lychee
 

seed
 

aromatherapy
 

on
 

hippocampus
 

and
 

serum
 

5-hydroxytryptamine(5-HT)
 

and
 

dopamine(DA)
 

in
 

chronic
 

unpredictable
 

mild
 

stress(CUMS)
 

de-
pression

 

model
 

rats.Methods The
 

isolatedfeed
 

model
 

rats
 

withchronic
 

unpredictable
 

mild
 

stress
 

were
 

used
 

as
 

the
 

research
 

object,the
 

body
 

weight
 

gain
 

and
 

sugar
 

and
 

water
 

consumption
 

of
 

rats
 

in
 

each
 

group
 

were
 

recorded
 

and
 

calculated
 

on
 

the
 

7th,14th,21st
 

and
 

28th
 

days
 

of
 

the
 

experiment.The
 

contents
 

of
 

excitatory
 

neurotrans-
mitters

 

5-HT
 

and
 

DA
 

in
 

hippocampus
 

and
 

serum
 

of
 

rats
 

in
 

each
 

group
 

were
 

detected
 

after
 

treatment
 

on
 

the
 

35th
 

day
 

of
 

the
 

experiment.Results (1)
 

Weight
 

gain:From
 

14th
 

to
 

21st
 

day,compared
 

with
 

the
 

blank
 

group,

the
 

weight
 

gain
 

of
 

rats
 

in
 

the
 

model
 

group,the
 

prozac
 

group
 

and
 

the
 

prozac
 

supplemented
 

aromatherapy
 

group
 

was
 

decreased(P<0.01)
 

at
 

the
 

14th
 

to
 

21st
 

day;From
 

the
 

28th
 

to
 

the
 

35th
 

day,compared
 

with
 

the
 

blank
 

group,the
 

weight
 

gain
 

of
 

rats
 

in
 

the
 

model
 

group
 

decreased(P>0.05),compared
 

with
 

the
 

model
 

group,the
 

weight
 

gain
 

of
 

rats
 

in
 

the
 

prozac
 

group
 

and
 

the
 

prozac
 

supplemented
 

aromatherapy
 

group
 

increased(P>
0.05),compared

 

with
 

the
 

prozac
 

supplemented
 

aromatherapy
 

group,the
 

weight
 

gain
 

of
 

rats
 

in
 

the
 

prozac
 

group
 

increased(P>0.05).The
 

number
 

of
 

body
 

weight
 

gain
 

of
 

rats
 

in
 

the
 

prozac
 

supplemented
 

aromatherapy
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group
 

was
 

increased(P<0.01).(2)
 

Changes
 

in
 

sugar
 

water
 

consumption:on
 

the
 

14th
 

and
 

21st
 

day,compared
 

with
 

the
 

blank
 

group,rats
 

in
 

the
 

model
 

group,the
 

prozac
 

group
 

and
 

the
 

prozac
 

supplemented
 

aromatherapy
 

group
 

all
 

decreased(P<0.01);On
 

the
 

35th
 

day,compared
 

with
 

the
 

blank
 

group,the
 

number
 

of
 

rats
 

in
 

the
 

model
 

group
 

decreased(P<0.01),the
 

number
 

of
 

rats
 

in
 

the
 

prozac
 

group
 

decreased(P<0.05),the
 

number
 

of
 

rats
 

in
 

the
 

prozac
 

group
 

supplemented
 

with
 

aromatherapy
 

decreased(P>0.05),and
 

the
 

number
 

of
 

rats
 

in
 

the
 

prozac
 

group
 

increased(P<0.05),while
 

the
 

number
 

of
 

rats
 

in
 

the
 

model
 

group
 

increased(P<0.05).The
 

number
 

of
 

rats
 

in
 

the
 

prozacsupplemented
 

aromatherapy
 

group
 

increased(P<0.01);Compared
 

with
 

the
 

prozac
 

group,the
 

number
 

of
 

rats
 

in
 

the
 

prozac
 

supplemented
 

aromatherapy
 

group
 

was
 

increased(P<0.05).
(3)

 

Compared
 

with
 

the
 

blank
 

group,5-HT
 

and
 

DA
 

concentrations
 

in
 

the
 

model
 

group
 

and
 

the
 

prozac
 

group
 

were
 

significantly
 

decreased(P<0.01),and
 

5-HT
 

and
 

DA
 

concentrations
 

in
 

the
 

prozac
 

supplemented
 

aroma-
therapy

 

group
 

were
 

significantly
 

decreased(P>0.05).Compared
 

with
 

the
 

model
 

group,the
 

concentrations
 

of
 

5-HT
 

and
 

DA
 

in
 

the
 

blank
 

group,the
 

prozac
 

group
 

and
 

the
 

prozac
 

supplemented
 

aromatherapy
 

group
 

were
 

significantly
 

increased(P<0.01).Compared
 

with
 

the
 

prozac
 

group,the
 

concentrations
 

of
 

5-HT
 

and
 

DA
 

in
 

the
 

prozac
 

supplemented
 

aromatherapy
 

group
 

were
 

significantly
 

increased(P<0.05).Conclusion Lychee
 

seed
 

ar-
omatherapy

 

can
 

increase
 

the
 

content
 

of
 

monoamine
 

neurotransmitters
 

in
 

the
 

depressed
 

model
 

rats.The
 

anti-
depression

 

mechanism
 

of
 

lychee
 

seed
 

aromatherapy
 

may
 

be
 

related
 

to
 

the
 

increase
 

of
 

monoamine
 

neurotrans-
mitters

 

in
 

the
 

brain.
[Key

 

words] Depression; Rat; Lychee
 

seed; Aromatherapy; 5-hydroxytryptamine; Dopamine

  抑郁症是由各种原因引起的,是最常见的精神障

碍,主要临床表现为持久性的情绪低落、思维迟缓、意
志活动减退等躯体不适症状。

 

以显著而持久的心境低

落、思维迟缓、认知功能损害、意志活动减退和躯体症

状为主要临床特征的一类心境障碍[1]。中医将抑郁

症归入“郁证”范畴[2],具有高发病率、高复发率、高致

残率、高自杀率的特点[3],主要为情志内伤所致,其机

制为肝失疏泄、过思伤脾、脏腑气血阴阳失调。目前,
临床上用于治疗抑郁症的西医药物存在很多不足之

处,如不良反应大、依赖性强、依从性低、出现治疗抵

制等[4],而中药汤剂内服治疗的煎煮方式、气味口感

等方面让患者难以接受,且辨证论治难全面推广。香

薰疗法是通过中草药气味的芳香性或由其提炼出来

的香薰精油,通过多种方式作用于人体,从而起到调

节脏腑经络和阴阳的作用。荔枝核是广西道地药材,
具有行气散结、止痛功效,但对于抑郁症的治疗,目前

尚少见相关研究。因此,本实验采用动物实验研究方

法,采用慢性不可预见性应激(CUMS)抑郁大鼠模

型[5-6],通过体重增长数检测和糖水消耗实验检测观

察大鼠抑郁情绪变化,并通过酶联免疫吸附试验

(ELISA)检测大鼠海马和血清中兴奋性神经递质

5-羟色胺(5-HT)、多巴胺(DA)的变化,探讨荔枝核香

熏辅助疗法的作用功效和机制。本研究对于进一步

开发荔枝核香薰疗法的有效性,以及广西道地药材价

值的开发具有重要意义。

1 材料与方法

1.1 材料 SD大鼠32只,体重(240±20)g,雄性,

从湖南斯莱克景达实验动物公司购入,合格证号:

430727211101807037。荔枝核精油,萃取装置:超临

界CO2 萃 取(10±1)L,分 离 压 力:8,分 离 温 度:

45.6
 

℃,提取时间202
 

min。扩香机(阁来美,型号:

2806)。酶标分析仪(德铁,型号:HBS-1096A)。低温

离心机(Eppendorf,型号:5418R)。大鼠5-HT试剂

盒(Bioswamp,型号:RA20031)。大 鼠 DA 试 剂 盒

(Bioswamp,型号:RA20050)。实验开始前适应性饲

养大鼠7
 

d。

1.2 方法

1.2.1 建模 将大鼠随机分组,分别为空白组、模型

组、百忧解治疗组、荔枝核香薰辅助治疗组(以下简称

为空白组、模型组、百忧解组、百忧解辅香薰疗法组),
每组8只,分组方法采用随机数字表法。除空白组

外,其余各组大鼠造模方式均采用孤养结合CUMS
进行,分别为24

 

h禁食,4
 

℃冷水游泳5
 

min,3
 

h闪

光照明,24
 

h潮湿垫料,夹尾1
 

min,噪声干扰3
 

h,

24
 

h禁水,拥挤饲养4
 

h,共8种刺激,随机出现2~3
次,每天1种,持续21

 

d[7]。

1.2.2 给药与取材 建立模型成功后即开始给药,
百忧解组胃饲盐酸氟西汀1.8

 

mg/(kg·d);百忧解

辅香薰疗法组:在西药氟西汀治疗基础上,在保证空

气流通的玻璃箱内放置荔枝核精油雾化器进行雾化

45
 

min,连续14
 

d。模型组、空白组大鼠每天灌胃生

理盐水2
 

mL/(kg·d),持续14
 

d。在实验第1、7、14、

21、28、35天,每组8只大鼠进行体重增长数检测;第
 

7、14、21、28、35天,每组8只大鼠进行糖水消耗量检
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测。给药结束后即第35天进行ELISA检测。

1.2.3 大鼠体重情况 对大鼠进行体重称取,计算

其体重增长数(ΔW),观察各组间体重变化趋势,评估

实验造模结果。

1.2.4 糖水消耗试验 在对各组大鼠进行测试前

24
 

h禁食、禁水,在15:00~16:00进行大鼠糖水消耗

试验。同时采用1%蔗糖水供给大鼠饮用,1
 

h后取走

瓶子,分别进行称重,计算前后糖水消耗量,分别于第

7、14、21、28、35天进行检测[8]。

1.2.5 大鼠海马及血清中兴奋性神经递质5-HT、

DA水平的测定 治疗14
 

d结束后,大鼠断头后取双

侧海马和血清,使用ELISA试剂盒按常规步骤进行

测试。实 验 结 果 以 标 准 品 浓 度 作 为 横 轴,吸 光 组

(OD)值作为纵轴,观察变化趋势[9]。

1.3 统计学处理 应用SPSS19.0统计软件进行数

据分析,计量资料以x±s表示,组间比较采用单因素

方差分析,应用Student-Newman-Keuls法进行组间

的两两比较,以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 大鼠体重检测 第14~21天,与空白组比较,
模型组、百忧解组、百忧解辅香薰疗法组大鼠体重差

异均无统计学意义(P>0.05)。第28~35天,与空白

组比较,模型组大鼠体重增长数减少(P>0.05);与模

型组比较,百忧解组、百忧解辅香薰疗法大鼠体重增

长数均增加(P>0.05);与百忧解组比较,百忧解辅香

薰疗法组大鼠体重增长数增加(P<0.01)。见表1。

表1  各组大鼠在抑郁形成不同时间段的体重增长数比较(x±s,g)

组别 n ΔW(第14天) ΔW(第21天) ΔW(第28天) ΔW(第35天)

空白组 8 68.75±10.57 114.66±14.39 108.00±12.78 142.63±20.47

模型组 8 102.00±92.75 122.69±17.75 130.75±27.23 142.50±39.68

百忧解组 8 88.63±16.83 111.63±19.85 118.00±26.40 137.00±35.10

百忧解辅香薰疗法组 8 89.00±10.57 115.00±9.37 120.25±15.99 153.19±19.51

2.2 糖水消耗量检测 在第14、21天时,与空白组

比较,模型组、百忧解组、百忧解辅香薰疗法组大鼠糖

水消耗量减少(P<0.01)。第28天时,与空白组比

较,百忧解组、模型组、百忧解辅香薰疗法组大鼠糖水

消耗量均减少(P<0.01),与模型组比较,百忧解组、
百忧解辅香薰疗法组大鼠糖水消耗量均无明显差异

(P>0.05);与百忧解组比较,百忧解辅香薰疗法组大

鼠糖水消耗量均无明显差异(P>0.05)。第35天时,
与空白组比较,模型组大鼠糖水消耗量减少(P<
0.01),百忧解组减少(P<0.05),百忧解辅香薰疗法

组无明显差异(P>0.05);与模型组比较,百忧解组大

鼠糖水消耗量增加(P<0.05),百忧解辅香薰疗法组

大鼠糖水消耗量增加(P<0.01),与百忧解组比较,百
忧解辅香薰疗法组大鼠糖水消耗量增加(P<0.05)。
见表2。

2.3 各组大鼠海马及血清中兴奋性神经递质5-HT、

DA水平的测定 与空白组比较,模型组、百忧解组大

鼠5-HT、DA水平均明显减少(P<0.01),百忧解辅

香薰疗法组大鼠5-HT、DA 水平无明显差异(P>
0.05);与模型组比较,百忧解组、百忧解辅香薰疗法

组大鼠5-HT、DA水平均明显升高(P<0.01);与百

忧解组比较,百忧解辅香薰疗法组大鼠5-HT、DA水

平均明显升高(P<0.05)。见表
 

3。见图1、
 

2。

图1  各组大鼠5-HT浓度

表2  各组大鼠在抑郁形成不同时间段的糖水消耗量比较(x±s,g)

组别 n 第14天 第21天 第28天 第35天

空白组 8 32.51±4.45 35.24±3.64 33.69±1.52 32.71±2.83

模型组 8 26.29±1.09a 24.10±1.57a 25.84±4.16a 26.01±2.15a

百忧解组 8 25.85±0.87a 24.91±0.89a 26.61±1.19a 29.21±2.98ab

百忧解辅香薰疗法组 8 26.38±1.49a 24.23±1.65a 27.04±0.86a 32.26±2.86bc

  注:与空白组比较,aP<0.05;与模型组比较,bP<0.05;与百忧解组比较,cP<0.05。
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表3  各组大鼠海马及血清中兴奋性神经递质5-HT、DA

   浓度的比较(x±s)

组别 n 5-HT(ng/mL) DA(pg/mL)

空白组 8 183.19±23.69 108.85±15.05

模型组 8 107.29±12.35a 66.78±8.98a

百忧解组 8 146.18±18.19ab 85.32±9.79ab

百忧解辅香薰疗法组 8 166.39±19.81bc 97.82±12.70bc

  注:与空白组比较,aP<0.05;与模型组比较,bP<0.05;与百忧解

组比较,cP<0.05。

图2  各组大鼠DA浓度

3 讨  论

  抑郁症指情绪低落、躯体和认知的多方面障碍,

是精神病里的常见病之一。其主要表现为在生活中

对喜欢的事物欲望降低,常常心情低落,出现持续

2周以上的悲伤。抑郁症对患者造成的痛苦是长期

的,轻者被低落情绪困扰,对生活失去动力,严重者可

能产生自杀的想法或行为。世界卫生组织预测,未来

抑郁症将在世界疾病负担的排名中上升至第2位,如
果任其发展,将进一步加剧社会的医疗负担,对人类

健康造成一定的负面影响[10]。近年来,中药香薰治疗

的方法作为心理学的一种新型治疗方式,适应范围

广、无不良反应、方便实惠,能够被众多患者所接受。

而中药香薰的新型治疗方式也被应用于临床各个方

面,如在临床上应用香薰疗法能够显著降低患者治疗

期间的不良反应等[11-12]。抑郁症在中医理论体系中

的发病多由情志和体质等因素引起。目前,在对抑郁

症的临床治疗上,多采用单一的西药治疗方式,百忧

解作为临床常用药仍存在不良反应大、依赖性高等不

足之处。荔枝核性温、归肝、肺经,具有行气散结、散
寒止痛的作用。香薰疗法将荔枝核中的有效成分提

取并制作成精油。香薰精油易于透过血-脑脊液屏障,

具有不滞留、不良反应少、高渗透等特点,通过呼吸道

或皮肤吸收进入机体,从而起到疏肝解郁、行气散结

的治疗作用,达到治疗疾病和未病先防的目的。

本研究使用CUMS方法建立研究模型,CUMS

模型是目前国内外文献中广泛使用的模型[13]。各组

大鼠在接受
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d慢性温和应激刺激及14
 

d治疗后,
除空白组外,其余各组大鼠糖水消耗量均减少,表明

慢性应激破坏了大鼠的奖赏机制,从而出现反应快感

缺失、兴趣减少的症状[14]。同时伴有体重增长、糖水

消耗量显著减少,表现出大鼠探充行为和自主活动减

弱,与抑郁症患者伴有的食欲下降、体重减轻、心境低

落及思维迟缓、意志活动减退等精神运动迟滞症状相

似,上述大鼠行为均证明了大鼠处于抑郁状态。百忧

解能有效改善抑郁症状,是临床上用于治疗抑郁症的

常用药,通过百忧解辅香薰疗法组与百忧解组比较,
可提示荔枝核香薰辅助治疗可有效治疗CUMS产生

的抑郁大鼠。DA系统是运动活动、动机、注意力和奖

赏处理的关键调节器,起源于黑质和腹侧被盖区的

DA能投射终止于纹状体,失调与许多神经精神疾病

有关。5-HT是一种存在于大多数动物门中的神经调

节剂,无论是在脊椎动物还是无脊椎动物中,5-HT系

统都能调节认知和行为功能,参与不同水平的应激反

应和情绪障碍[15]。通过检测各组大鼠血清5-HT和

DA水平、观察其变化趋势,结果提示:与模型组、百忧

解组比较,百忧解辅香薰疗法组大鼠5-HT、DA水平

均显著升高(P<0.05)。
本研究结果表明,百忧解辅助荔枝核香薰的治疗

效果优于百忧解单药的治疗,荔枝核香薰辅助治疗可

提高抑郁模型大鼠内单胺类神经递质含量,故荔枝核

香薰的抗抑郁机制可能与增加脑内单胺类神经递质

有关。目前,检索的文献中,并未提及香薰的有害性,
大众对于香薰的接受程度较高[16],且香薰精油的使用

方式简便,面向群体广泛,值得临床上推广使用。随

着中医药新治疗技术的发展和创新及对中药药物的

不断研究和深化,中药香薰的新型治疗方式有望在未

来更上一个台阶,为临床治疗提供更有力的帮助。抑

郁症的中医治疗应衷中参西,弘扬经典,敢于创新,不
局限于故纸中求学问,注重中医理论与现代医学的联

系,在中医的传承道路上进一步拓展,从中医的诊治

思维出发,以四诊合参、辨证论治为提纲,结合西医治

疗方式,守正创新,展现中医治疗技术对于治疗抑郁

症的优势,为预防及治疗抑郁症提供中医思路。
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