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(57)摘要

本发明提供一种治疗失眠伴焦虑抑郁的药

物组合物及其制备方法，属于药物组合物技术领

域。该组合物按照重量份数计，包括以下原料：人

参15‑30份、五味子15‑30份、柴胡15‑25份、白芍

15‑25份、黄芩15‑25份、远志15‑25份、炒酸枣仁

15‑25份、茯神15‑25份、合欢花10‑20份、煅龙骨

10‑20份、煅牡蛎10‑20份、炙甘草5‑10份。本发明

的中药组合物具有宁心安神，有效地改善患者入

睡困难、易醒、醒后难以入睡等情况，减轻焦虑抑

郁状态，疏肝解郁，使患者睡眠周期紊乱恢复正

常，从而治愈失眠伴焦虑抑郁。
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1.一种治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合物，其特征在于，按照重量份数计，包括以下原

料：人参15‑30份、五味子15‑30份、柴胡15‑25份、白芍15‑25份、黄芩15‑25份、远志15‑25份、

炒酸枣仁15‑25份、茯神15‑25份、合欢花10‑20份、煅龙骨10‑20份、煅牡蛎10‑20份、炙甘草

5‑10份。

2.根据权利要求1所述的一种治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合物，其特征在于，所述的

种治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合物，按照重量份数计，包括以下原料：人参20‑25份、五味

子20‑25份、柴胡18‑22份、白芍18‑22份、黄芩18‑22份、远志18‑22份、炒酸枣仁18‑22份、茯

神18‑22份、合欢花12‑18份、煅龙骨12‑18份、煅牡蛎12‑18份、炙甘草6‑8份。

3.根据权利要求1或2所述的一种治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合物，其特征在于，所

述的治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合物的剂型为颗粒剂。

4.根据权利要求1所述的一种治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合物的制备方法，其特征

在于，包括：

步骤一：将五味子加入溶剂提取，过滤减压浓缩，粉碎，得到五味子粉末；

步骤二：将柴胡、白芍、黄芩、远志、炒酸枣仁、茯神、炙甘草七味药加水煎煮，合并煎液，

滤过，滤液浓缩至50℃下相对密度为1.10‑1.20，加乙醇使含醇量达50％，搅拌，静置过夜，

滤过，滤液回收乙醇，浓缩至相对密度为1.25‑1.30的清膏；

步骤三：将合欢花、煅龙骨、煅牡蛎三味药加水煎煮，滤过，提取药液，药渣加入水，二次

煎煮，将药渣经挤压回收药液后，合并药液，得到提取液；

步骤四：将五味子粉末、步骤二的清膏、步骤三的提取液和人参粉混合均匀，减压干燥，

得到治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合物。

5.根据权利要求1所述的一种治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合物的制备方法，其特征

在于，所述的步骤一的溶剂为乙醇。

6.根据权利要求1所述的一种治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合物的制备方法，其特征

在于，所述的步骤一的提取温度为80℃，每次提取时间为30分钟，提取次数为2次。

7.根据权利要求1所述的一种治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合物的制备方法，其特征

在于，所述的步骤二的煎煮次数为2次，每次1.5h。

8.根据权利要求1所述的一种治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合物的制备方法，其特征

在于，所述的步骤三第一次煎煮的时间为60分钟，第二次煎煮时间为30分钟。

9.根据权利要求1所述的一种治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合物的制备方法，其特征

在于，所述的步骤四减压干燥的温度为80℃。
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一种治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合物及其制备方法

技术领域

[0001] 本发明属于药物组合物技术领域，具体涉及一种治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合

物及其制备方法。

背景技术

[0002] 失眠是指入睡困难或多梦易醒，导致睡眠质量差、睡眠时间短进而表现出日间疲

劳、思睡、注意力不集中的一种主观症状。长期睡眠不足可导致免疫力下降、白天精神不振、

乏力，出现工作效率低、学习成绩差，严重时可出现一系列生理和心理疾病。最新流行病学

调查显示全球有30‑35％的人群遭受不同程度睡眠障碍的困扰，在我国睡眠障碍的问题更

为严重，发病率高达45％。随着社会压力的增加、生活节奏的加快、越来越多的失眠患者兼

现不同程度的焦虑抑郁状态。因西药副作用大且易耐药，临床中大多数失眠伴焦虑抑郁状

态的患者不愿长期选择西药治疗，而目前因有效治疗失眠伴焦虑抑郁的药物非常稀缺，现

有药物治疗失眠，副作用大、起效慢，疗程长，总有效率低，对伴有焦虑、抑郁的患者几乎无

效。

发明内容

[0003] 本发明的目的是为了解决现有的药物组合物治疗失眠，副作用大、起效慢，疗程

长，且对伴有焦虑、抑郁的患者几乎无效的技术问题，而提供一种治疗失眠伴焦虑抑郁的药

物组合物及其制备方法。

[0004] 本发明首先公开一种治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合物，按照重量份数计，包括

以下原料：人参15‑30份、五味子15‑30份、柴胡15‑25份、白芍15‑25份、黄芩15‑25份、远志

15‑25份、炒酸枣仁15‑25份、茯神15‑25份、合欢花10‑20份、煅龙骨10‑20份、煅牡蛎10‑20

份、炙甘草5‑10份。

[0005] 优选的是，所述的种治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合物，按照重量份数计，包括以

下原料：人参20‑25份、五味子20‑25份、柴胡18‑22份、白芍18‑22份、黄芩18‑22份、远志18‑

22份、炒酸枣仁18‑22份、茯神18‑22份、合欢花12‑18份、煅龙骨12‑18份、煅牡蛎12‑18份、炙

甘草6‑8份。

[0006] 优选的是，所述的治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合物的剂型为颗粒剂。

[0007] 本发明的一种治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合物，其中每个原料的药性和药理如

下：

[0008] 人参：味甘，微苦，平。归脾、肺、心经。大补元气，补五脏，安精神，定魂魄，止惊悸，

安神益智。迄今为止，已从人参中分离鉴定了46中人参皂苷，目前，对人参皂苷单体化合物

的研究多集中在Rg1、Rb1、Rb2、Re等含量较高的成分，如人参皂苷Rb类具有中枢镇静作用，

其中Rb1和Rb2表现为中枢神经抑制，人参皂苷Rg1则表现为中枢神经兴奋，人参皂苷Rb1和

Rg1具有益智和抗衰老功能，人参皂苷Re是抗心律失常的有效成分。Rb1、Rb2、Rc混合皂苷具

有安定效用；人参水浸剂5g/Kg腹腔注射能明显减少小鼠的自发活动。
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[0009] 五味子：味酸、甘，温。归肺、心、肾经。补肾宁心，养心血、镇惊，宁心、安神。五味子

素有广泛的中枢抑制作用，并且有安定作用的特点。五味子醇提取物5mg/kg、10mg/kg灌胃

可减少小鼠自发活动，协同戊巴比妥钠对小鼠的睡眠作用，对抗苯丙胺酸引起的小鼠兴奋，

对抗咖啡因、烟碱引起的小鼠惊厥。五味子素10～100mg/kg腹腔注射，随剂量的增加而减少

小鼠自发活动，  10mg/kg腹腔注射对抗咖啡因、苯丙胺酸引起的小鼠兴奋；60～120mg/kg腹

腔注射明显延长小鼠巴比妥钠及戊巴比妥钠引起的小鼠睡眠时间；对抗电休克、戊四唑等

引起的惊厥。五味子素有广泛的中枢抑制作用，并且有安定作用的特点。

[0010] 柴胡：气味苦、平，无毒。主心腹肠胃中结气，饮食积聚，寒热邪气，推陈致新。久服

轻身、明目、益精。柴胡其成分主要含柴胡皂苷，甾醇，挥发油  (柴胡醇、丁香酚等)，脂肪酸

(油酸、亚麻油酸、棕榈酸、硬脂酸等)和多糖等。柴胡皂苷具有抗炎作用，对多种致炎剂所致

踝关节肿和结缔组织增生性炎症均有抑制作用。柴胡皂甙300mg/k，柴胡g腹腔注射，可抑制

角叉菜胶、5‑  羟色胺、组胺引起的大鼠足跖肿胀，抑制大鼠棉球肉芽肿，同时可使肾上腺肥

大，胸腺萎缩。

[0011] 黄芩：性味苦、寒，归肺经、胆经、脾经、大肠经和小肠经。主清热燥湿、泻火解毒、止

血安胎等。黄芩的主要成分包括：黄酮类成分，此外还含有挥发油、苯乙醇昔类、瑙醇、氨基

酸、生物碱和微量元素等。黄酮类具有消炎止痛的作用，可抑制多种结缔组织增生性疾病。

氨基酸、生物碱和微量元素是人体必要的营养物质，相关研究表明黄芩具有除燥热、解心烦

等作用，尤其是对睡眠剥夺的大鼠，腹腔注射黄芩素，具有一定的缩短失眠大鼠睡眠潜伏

期，延长睡眠时间等作用。

[0012] 白芍：苦，酸，微寒。归肝，脾经。具有补血，敛阴柔肝，缓急止痛等作用。白芍具有扩

张冠状动脉，降低血压作用(d‑儿茶精和没食子酸乙酯有抗血栓和抗血小板聚集作用)；白

芍对四氯化碳、黄曲霉毒素B1.D‑半乳糖胺所致肝损伤有明显保护作用；白芍对肠管和在位

胃运动有抑制作用，能显著对抗催产素引起的子宫收缩；白芍能抑制小鼠扭体、嘶叫、热板

反应，对吗啡抑制扭体反应有协同作用，并能对抗戊四唑所致惊厥等作用。

[0013] 远志：味苦、辛、温。归心、肾、肺经。《本草正》：“远志，功专心肾，故可镇心止惊，安

梦，壮阳益精，强志助力，以其气升，同冉申、甘草能举陷摄精、交接水火”。远志：大鼠口服远

志提取物后，在血和胆汁中发现了能延长小鼠戊巴比妥钠睡眠时间的活性物质3,4,5一三

甲氧基肉桂酸(TMCA)、甲基一3,4,5一三甲氧基肉桂酸(MTMCA)和对甲氧基肉桂酸(PMCA)，

提示远志水提物中含有TMCA的天然前提药物。进一步对远志中的活性成分3,4,5‑三甲氧基

肉桂酸(TMCA)进行研究，在大鼠脑室内注射促肾上腺皮质激素释放激素可增加蓝斑内的去

甲肾上腺素含量，该作用可被脑室内注射TMCA而抑制，提示TMCA  可能是通过抑制蓝斑中的

去甲肾上腺素的含量而起到镇静作用。远志皂苷E、F、  G等可非竞争性地抑制CAMP磷酸二酯

酶，其与婴粟碱相当。

[0014] 酸枣仁：味甘、酸、平。归肝、胆、心经。养肝、宁心、安神。《别录》：“主烦心不得

眠，……虚汗烦渴，补中，益肝气，坚筋骨，助阴气，令人肥健。”《本草拾遗》：“睡多生使，不得

睡炒熟。”王好古：“治胆虚不眠，寒也，炒服；治胆实多睡，热也，生用。”《本草汇言》：“敛气安

神，荣筋养髓，和胃运脾”。酸枣仁煎剂给大白鼠口服或腹腔注射均表现镇静及嗜眠，无论白

天或黑夜，酸枣仁均能表现上述作用。小白鼠口服时与巴比妥类药物表现为协同作用。

[0015] 茯神：镇静作用。实验动物用茯神10～20g/kg灌胃后，进入安静欲睡状态，但无睡
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眠现象；对于苯甲酸钠咖啡因兴奋之小鼠，以茯神煎剂5g/kg作腹腔注射，能使其镇静,镇静

率为90％，镇静指数3.11；若改用20g/kg灌胃，则镇静率为85.7％，镇静指数1.64。

[0016] 合欢花：煎水，口服，能显著减少小鼠的自发活动及被动活动，有类似于巴比妥类

药物的中枢抑制作用，能够延长戊巴比妥钠、苯巴比妥钠所导致的小鼠麻醉时间，促使阈值

下剂量的戊巴比妥钠、异戊巴比妥钠引起得小鼠麻醉，一次给药或着连续给药3天都有显著

效果。合欢花水煎剂给家兔口服却未见脑电有改变，也没有抗戊四氮所导致小鼠惊厥作用。

[0017] 龙骨：实验表明：20％龙骨混悬液20ml/kg给小鼠灌服，能显著增加戊巴比妥钠的

催眠率。

[0018] 牡蛎：牡蛎壳粉末有镇静作用，可抑制小鼠惊厥反应。

[0019] 本发明还提供一种治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合物的制备方法，包括：

[0020] 步骤一：将五味子加入溶剂提取，过滤减压浓缩，粉碎，得到五味子粉末；

[0021] 步骤二：将柴胡、白芍、黄芩、远志、炒酸枣仁、茯神、炙甘草七味药加水煎煮，合并

煎液，滤过，滤液浓缩至50℃下相对密度为1.10‑1.20，加乙醇使含醇量达50％，搅拌，静置

过夜，滤过，滤液回收乙醇，浓缩至相对密度为  1.25‑1.30的清膏；

[0022] 步骤三：将合欢花、煅龙骨、煅牡蛎三味药加水煎煮，滤过，提取药液，药渣加入水，

二次煎煮，将药渣经挤压回收药液后，合并药液，得到提取液；

[0023] 步骤四：将五味子粉末、步骤二的清膏、步骤三的提取液和人参粉混合均匀，减压

干燥，得到治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合物。

[0024] 优选的是，所述的步骤一的溶剂为乙醇。

[0025] 优选的是，所述的步骤一的提取温度为80℃，每次提取时间为30分钟，提取次数为

2次。

[0026] 优选的是，所述的步骤二的煎煮次数为2次，每次1.5h。

[0027] 优选的是，所述的步骤三第一次煎煮的时间为60分钟，第二次煎煮时间为  30分

钟。

[0028] 优选的是，所述的步骤四减压干燥的温度为80℃。

[0029] 本发明的有益效果

[0030] 本发明提供一种治疗失眠伴焦虑抑郁的药物组合物及其制备方法，该配方中，人

参甘温，善入脾胃经而大补元气，五味子味酸，甘、温，益气生津、养心安神，两药配伍，相须

为用，为甘温补气生津安神的重要配伍，共为君药；远志味辛，安神定志，酸枣仁养心安神、

茯神解郁安神、柴胡升发阳气、白芍柔肝养血、黄芩平抑肝阳六药共奏共疏肝解郁、宁心安

神之功为臣药；合欢皮、龙骨、牡蛎共奏疏肝解郁、潜阳安神之效共用为佐药；甘草益气和

中，调和诸药为使药。

[0031] 本发明中药各组分共奏宁心安神、疏肝解郁、益气养阴之功，具有宁心安神，有效

地改善患者入睡困难、易醒、醒后难以入睡等情况，减轻焦虑抑郁状态，疏肝解郁，使患者睡

眠周期紊乱恢复正常，从而治愈失眠伴焦虑抑郁。本发明全部采用中草药组方，科学配比，

无西药长期应用产生的毒副作用。

附图说明

[0032] 图1为发明实施例1‑3的中药颗粒对失眠模型大鼠海马病理形态学的HE染色(×
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200)照片；

[0033] 图2为发明实施例1‑3及对比例1的中药颗粒对失眠模型大鼠海马病理形态学的电

镜照片(×2000)。

具体实施方式

[0034] 下面结合具体实施例对本发明做进一步详细的说明。

[0035] 实施例1

[0036] 一种治疗失眠伴焦虑抑郁的中药组合物颗粒剂，原料组成及重量份数为：

[0037] 人参23份、五味子23份、远志18份、茯神18份、柴胡18份、白芍18份、黄芩18份、炒酸

枣仁18份、合欢花13份、煅龙骨13份、煅牡蛎13份、炙甘草7份。

[0038] 一种治疗失眠伴焦虑抑郁的中药组合物颗粒剂的制备方法，包括：

[0039] 将人参粉碎成细粉；

[0040] 五味子加乙醇加热提取2次，提取温度为80℃，每次提取时间为30分钟过滤，减压

回收乙醇并干燥浓缩，粉碎成细粉备用；

[0041] 将柴胡、白芍、黄芩、远志、炒酸枣仁、茯神、炙甘草七味药加水煎煮2次，每次1.5小

时，合并煎液。滤过，滤液浓缩至相对密度为1.10‑1.20(50℃)，加乙醇使含醇量达50％，搅

拌，静置过夜，滤过，滤液回收乙醇，浓缩至相对密度为1.25‑1.30的清膏；

[0042] 将合欢花、煅龙骨、煅牡蛎、三味药加水煎煮60分钟，滤过，提取药液，药渣加入水，

二次煎煮30分钟，将药渣经挤压回收药液后，合并药液，得到提取液；

[0043] 将人参粉，五味子细粉，清膏和提取液混匀，80℃减压干燥，粉碎成细粉，加淀粉及

糊精适量，混匀，以乙醇为润湿剂制成颗粒，40℃低温干燥。

[0044] 实施例2

[0045] 一种治疗失眠伴焦虑抑郁的中药组合物颗粒剂，原料组成及重量份数为：

[0046] 人参20份、五味子20份、远志15份、茯神15份、柴胡15份、白芍15份、黄芩15份、炒酸

枣仁15份、合欢花10份、煅龙骨10份、煅牡蛎10份、甘草5份。

[0047] 按照实施例1的方法制备得到治疗失眠伴焦虑抑郁的中药组合物颗粒剂。

[0048] 实施例3

[0049] 一种治疗失眠伴焦虑抑郁的中药组合物颗粒剂，原料组成及重量份数为：

[0050] 人参25份、五味子25份、远志20份、茯神20份、柴胡20份、白芍20份、黄芩20份、炒酸

枣仁20份、合欢花15份、煅龙骨15份、煅牡蛎15份、甘草8份。

[0051] 按照实施例1的方法制备得到治疗失眠伴焦虑抑郁的中药组合物颗粒剂。

[0052] 对比例1

[0053] 一种治疗失眠伴焦虑抑郁的中药组合物颗粒剂，原料组成及重量份数为：

[0054] 人参35份、五味子35份、远志30份、茯神30份、柴胡30份、白芍25份、黄芩30份、炒酸

枣仁份30份、合欢花25份、煅龙骨25份、煅牡蛎25份、甘草15份。

[0055] 按照实施例1的方法制备得到中药组合物颗粒剂。

[0056] 一、动物实验

[0057] 通过动物实验来说明本发明中的中药颗粒的治疗效果，用实施例1至实施例  3制

成的中药组合物颗粒剂治疗失眠模型大鼠，并将其分别记为实施例1中药组合物颗粒剂、实
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施例2中药组合物颗粒剂、实施例3中药组合物颗粒剂，经测试，与对照样品相比较如下所

示：

[0058] 1、造模及模型评价

[0059] 1.1  100只Wister大鼠，健康，雄性，SPF级，2月龄，体重(200±20)  g，长春中医药

大学提供[动物许可证：SCXK(吉)‑2021‑002]。

[0060] 1.2模型复制采用国内外公认的腹腔注射对氯丙氨酸(PCPA)复制模型法建立失眠

大鼠模型，将100只大鼠适应性饲养7天后，称量体质量，随机分成空白组(15只)，造模组(85

只)，将0.9％生理盐水中加入碳酸氢钠片调成弱碱性(PH：7.0‑8.0)水溶液，将PCPA研磨成

细粉按照1ml/100mg配制成混悬液备用，临用前用自动平衡离心机震荡摇匀；每日上午8:

00‑8:30根据大鼠体质量(400mg/kg)对造模组大鼠进行腹腔注射，空白组给予腹腔注射等

剂量弱碱性生理盐水，连续注射2天后大鼠出现昼夜节律混乱，白昼与夜间皆活动不断。

[0061] 1.3行为学观察第二次腹腔注射(PCPA)12h后，空白组和造模组根据大鼠体质量腹

腔注射戊巴比妥钠(按照50ug/mL配比，溶于0.9％生理盐水中，给药剂量35mg/kg，此剂量为

预实验测得引起大鼠睡眠的最小阈剂量)，将大鼠仰卧位放置于平板上，若大鼠在60s内不

翻动，则为翻正反射消失，可视为大鼠入睡，以翻正实验恢复为觉醒。给药与翻正反射消失

的时间为睡眠潜伏期(SL)；继续记录时间直至大鼠自动翻动身体且在60s内不再将身体翻

转过去的时间为睡眠持续时间(ST)。比较空白组与模型组之间(SL与ST)的差异，进行统计

分析，P＜0.05，有统计学意义，造模成功。(见表1)记录各组大鼠睡眠潜伏期(SL)及睡眠持

续时间(ST)

[0062] 与空白组比较，模型组大鼠SL延长，ST缩短，有统计学意义(P＜0.05)。  (见表1)

[0063] 表1两组实验复制模型结束后翻正实验的比较

[0064]

[0065] (注:与模型组组比较:*P＜0.05)

[0066] 2、治疗后行为学数据对比

[0067] 2.1实验药品

[0068] 长春中医药大学附属医院提供中药颗粒，由低、中、高剂量组组成，每组中药剂量

分别为4、8、12g生药，其分别对应临床剂量的5、20、50倍，每毫升相当生药3.6g。将药物放在

冰箱备用，临用时加蒸馏水配制为生药。

[0069] 将造模成功的大鼠分为空白组、模型组、对照药品(枣仁安神胶囊)组、实施例1中

药颗粒剂组、实施例2中药颗粒剂组、实施例3中药颗粒剂组，每组各  15只大鼠。每日给及灌

胃给药治疗(空白组组除外)，模型组给予等量蒸馏水  (lml/100mg)，每天定时定量灌胃给

药。

[0070] 2.2各组大鼠SL与ST的变化

[0071] 治疗后各组间SL比较：与空白组比较，模型组、对照药品(枣仁安神胶囊)  组、实施

例1中药颗粒剂组、实施例2中药颗粒剂组、实施例3中药颗粒剂组大鼠SL延长，差异有统计

学意义(P＜0.05)；与模型组比较，对照药品(枣仁安神胶囊)组、实施例1中药颗粒剂组、实

施例2中药颗粒剂组、实施例3中药颗粒剂组大鼠SL缩短，具有统计学意义(P＜0.05)；与对
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照药品(枣仁安神胶囊)组比较，实施例1中药颗粒剂组、实施例2中药颗粒剂组、实施例3中

药颗粒剂组大鼠SL延长，差异有统计学意义(P＜0.05)；大鼠SL缩短，具有统计学意义(P＜

0.05)。

[0072] 治疗后各组间ST比较：与空白组比较，模型组、对照药品(枣仁安神胶囊)  组、实施

例1中药颗粒剂组、实施例2中药颗粒剂组、实施例3中药颗粒剂组大鼠ST缩短，差异有统计

学意义(P＜0.05)；与模型组比较，对照药品(枣仁安神胶囊)组、实施例1中药颗粒剂组、实

施例2中药颗粒剂组、实施例3中药颗粒剂组大鼠ST均延长，差异具有统计学意义(P＜

0.05)；与对照药品(枣仁安神胶囊)组比较，实施例1中药颗粒剂组、实施例2中药颗粒剂组、

实施例3中药颗粒剂组大鼠大鼠ST延长，具有统计学意义(P＜0.05)。(见表2)

[0073] 表2各组大鼠造模结束后翻正实验的比较

[0074]

[0075] (注:与空白组比较*P＜0.05；与模型组比较:#P＜0.05；与对照药品(枣仁安神胶

囊)组比较△P＜0.05)。

[0076] 上述实验结果说明：本发明中药颗粒剂(安神舒郁颗粒)能增加失眠模型大鼠的睡

眠时间，缩短失眠模型大鼠的睡眠潜伏期，且疗效优于枣仁安神胶囊。

[0077] 二、本发明的中药颗粒剂对失眠模型大鼠大脑海马病理学的影响

[0078] 本研究通过光学显微镜及透视镜(吉林大学基础医学院完成观察)，在镜下观察苏

木精‑伊红(HE)染色海马细微结构变化观测各剂量中药颗粒对失眠模型大鼠海马病理形态

学的影响。

[0079] 1HE染色结果

[0080] 空白组:神经元排列整齐紧密，层次清晰，细胞数量多，胞质均红染，核大而圆，核

仁清晰。(见图1中的A)

[0081] 模型组：大鼠海马神经细胞分布少，核仁小，染色深，神经胶质细胞核染色深，核仁

缩小。(见图1中的B)

[0082] 实施例1、2、3中药颗粒剂及枣仁安神组：海马神经排列较整齐，胞质较均匀，其中

枣仁安神组海马神经元变大(实施例1、2、3中药颗粒剂及枣仁安神组对应见图1中的C、D、E、

F)。

[0083] 2电镜观察结果

[0084] 空白组：细胞核膜清晰，染色质分布均匀，线粒体结构清晰，粗面内质网丰富。(见

图2中的A)。

[0085] 模型组：大鼠海马神经核膜模糊不清，粗面内质网少，细胞形态空化，线粒体少，溶

酶体增多，基质空化。(见图2中的B)。
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[0086] 对照药品(枣仁安神胶囊)组：海马神经核膜欠清晰，染色质分布不均，线粒体结构

模糊，异染色质大量聚集。(见图2中的C)

[0087] 实施例1、2、3中药颗粒剂：海马神经核膜欠清晰，染色质分布较均，线粒体结构清

晰，异染色质少量聚集。(见图2中的D、E、F)。

[0088] 通过上述实验及结果可以说明：实施中药颗粒剂(安神舒郁颗粒)能改善失眠模型

大鼠海马神经病理组织学及超微结构，对脑组织有一定的保护作用。

[0089] 三、临床实验

[0090] 下面通过临床资料来说明本发明中的中药颗粒的治疗效果，用实施例1至对比例1

制成的中药组合物颗粒剂治疗失眠患者，并将其分别记为实施例1中药组合物颗粒剂、实施

例2中药组合物颗粒剂、实施例3中药组合物颗粒剂、对比例1  中药组合物颗粒剂，经测试，

与对照样品相比较如下所示：

[0091] 1、病例选择：作为治疗失眠的中药颗粒剂，选择确诊的失眠患者200例，随机分为5

组，每组40例。并进行临床观察，失眠患者的年龄在30‑70岁不等。

[0092] 2、药物选择：

[0093] 在5组失眠患者中选择4组分别使用实施例1‑4中的中药颗粒剂，每次1袋，3 次/d，

一个月为一疗程，使用3个疗程，剩余一组为样品对照组使用对照样品，每次6粒，3次/d，1个

月为1个疗程，使用3个疗程。

[0094] 疗效判定：

[0095] 临床痊愈：失眠症状基本消失，夜间总睡眠时间达6小时以上或睡眠时间恢复正

常，醒后精力充沛，睡眠深沉，匹兹堡睡眠指数量表(PSQI)总减分值大于5分。

[0096] 显效：睡眠症状明显改善，睡眠时间较前增加3小时以上，睡眠明显好转，深度增

加，匹兹堡睡眠指数量表(PSQI)总减分值3至5分。

[0097] 有效：失眠症状有好转，睡眠维持时间较前增加不到3小时，症状有所减轻，匹兹堡

睡眠指数量表(PSQI)总减分值1至2分。

[0098] 无效：失眠无明显好转或反而加重，匹兹堡睡眠指数量表(PSQI)总减分值0分。

[0099] 治疗结果

[0100] 表3：为失眠患者使用中药颗粒剂和对照样品(枣仁安神胶囊)的治疗情况

[0101]

[0102] 以上结果显示，使用了本发明中的中药颗粒剂的治愈例数、见效例数和有效率明

显高于样品对照组。可见，本发明中的实施例1中药颗粒剂至实施例3中药颗粒剂对于失眠

患者具有较好的疗效，治愈率更高，治愈效果更好。
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[0103] 需要说明的是，对照样品可以在市面上购买。对照样品是一种用于治疗失眠的中

药胶囊剂，规格为0.3g×12粒×3/盒，该中药胶囊剂主要成分为枣仁皂苷提取物。

[0104] 四、典型病例举例：

[0105] (1)王先生，1969年生，吉林省长春市人，2013年3月初诊。患者5年来，入睡困难、多

梦易醒、急躁、易怒，两胁胀满，头晕，口干、舌红、苔薄黄腻、脉弦略数。辅助检查：PSQI评分

为13分。中医诊断：肝郁化火型不寐。口服本发明中的中药颗粒剂，每次12g，3次/d。治疗一

月，入睡困难等症状较前好转，PSQI评分为10分，6疗程后，临床症状消失，PSQI评分为7分，

随访至2020年2月未复发。

[0106] (2)金女士，1976年生，吉林省松原市人，2006年11月初诊。患者2年来，睡眠浅、多

梦易醒、心情抑郁、舌质淡红、苔薄黄腻、脉沉弦。辅助检查：PSQI  评分为15分。中医诊断：肝

气郁滞型不寐。口服本发明中的中药颗粒剂，每次  12g，3次/d。治疗一月，多梦易醒等症状

较前减轻，PSQI评分为12分，4疗程后，临床症状消失，PSQI评分为8分，随访至2016年未复

发。

[0107] (3)李先生，1977年生，吉林省长春市人，2014年6月初诊。患者1年来，睡眠差，易

醒，醒后难以入睡，食欲不振，内心烦闷，大便粘腻，自述睡眠质量受心情影响大，舌质红，苔

黄厚腻，脉弦滑。辅助检查：PSQI评分为15分。中医诊断：痰火扰心型不寐。口服本发明中的

中药颗粒剂，每次12g，3次/d。治疗一月，睡眠差减轻，PSQI评分为12分；3疗程后，临床症状

消失，PSQI评分为7分，随访至2020年未复发。

[0108] (4)翟女士，1971年生，黑龙江省哈尔滨市人，2007年6月初诊。患者3年来，睡眠差，

易醒，多梦，心悸、纳差、溏便，舌质淡，苔薄白，脉沉细。辅助检查：PSQI评分为12分。中医诊

断：心脾两虚型不寐。口服本发明中的中药颗粒剂，每次12g，3次/d。治疗一月，多梦易醒等

症状较前减轻，PSQI评分为9  分；5疗程后，临床症状消失，PSQI评分为7分。随访至2015年未

复发。

[0109] (5)李先生，1974年生，辽宁省沈阳市人，2013年10月初诊。患者2年来，睡眠差，易

醒，尿频，腰痛，舌质淡红，苔黄微腻，脉沉弦。辅助检查：PSQI  评分为13分。中医诊断：心肾

不交型不寐。口服本发明中的中药颗粒剂，每次  12g，3次/d。治疗一月，睡眠差、尿频等症状

较前好转，PSQI评分为10分；3疗程后，临床症状消失，PSQI评分为7分，随访至2018年未复

发。

[0110] 本发明全部采用中草药组方，科学配比，无西药长期应用产生的毒副作用；制得的

新药具有突破古方、组合精纯、安全有效、工艺先进、服用携带方便、生物利用度高的优点，

因此极具市场竞争力。
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