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西红花为鸢尾科多年生草本植物番红花（Crocus

sativus L.）的干燥柱头，亦称藏红花、番红花[1]，原产于欧

洲及中亚地区。西红花以往主要从印度、伊朗经西藏进

口，现我国在西藏、浙江、上海等地实现了人工种植；其

为世界上最昂贵的香料之一，除了做香料、染料和食品

添加剂外，在我国主要作药用。印度和伊朗是西红花的

主产地，伊朗的马仕哈德与印度的斯利那加是目前世界

上最大的西红花产区[2-3]。目前我国西红花的产量为 20

吨左右，约占全球市场需求的 20％[4]。《日本药典》《英国

药典》《欧洲药典》对其也均有收载[2，5]。《中药学》中指出

西红花性味甘微寒，归心、肝经，有活血化瘀通经作用，

兼凉血解毒之功；可用于温热病入血发斑、热郁血淤、斑

色不红者，推荐用法为煎服，1～1.5 g，孕妇忌用[6]。其在

2015年版《中国药典》中的推荐剂量为1～3 g，煎煮或沸

水泡服[1]。

西红花中 4个主要的生物活性成分为西红花苦苷、

西红花苷、西红花酸和西红花醛，此外还含有超过150种

的挥发性化合物以及大量的胡萝卜素、玉米黄质、番茄

红素和多糖等[7]。最早关于西红花的药用记载是古埃及

人用于治疗肠胃疾病[8]，但近十年来大量的学者研究了

西红花及其主要活性成分在治疗或预防精神疾病、心血

管疾病、神经退行性疾病、癌症等方面的可能功效[7]。为

了了解西红花及其活性成分在国内、外开展的临床研

究，以及为临床安全、有效、经济使用西红花提供参考，

笔者以“西红花”“西红花酸”“西红花素”“西红花苦苷”

“西红花醛”“Saffron”“Crocetin”“Crocin”“Picrocrocin”

“Safranal”等为关键词，组合查询 2008年 1月－2018年

12月中国知网、万方数据、Web of Science、PubMed、Sci-

ence Direct等数据库中的相关文献。结果，共检索到相

关文献16 593篇，其中有效文献45篇。现就西红花及其

活性成分在国内、外开展的临床研究进行归纳总结。

1 国内西红花的临床研究
国内以西红花为治疗药物开展的临床研究相对较

少且以疗效观察为主。有2个研究分别以西红花白酒浸

泡液和开水泡代茶饮为治疗药物，对封闭抗体缺乏复发

性流产和中心性浆液性脉络膜视网膜病变的治疗或辅

助治疗作用进行了观察[9-10]，另外5项报道研究了西红花

不同浸泡液外用对不同类型褥疮、糖尿病溃疡、难愈合

性伤口等的治疗作用[11-15]。

1.1 西红花治疗流产及视网膜病变

周凌娟 [9]以 500 g 西红花浸泡于 500 g 白酒（38度）

10 min后的西红花药液为治疗药物分析了其对 30例患

者封闭抗体缺乏复发性流产的治疗效果，结果显示总有

效率为93.3％，封闭抗体转阳成功率为90.0％。安芳等[10]

研究了西红花对中心性浆液性脉络膜视网膜病变辅助

治疗的疗效，136例患者随机平均分为对照组与治疗组，

对照组给予复方血栓通胶囊 2粒+复合维生素 B 片 10

mg+维生素C片0.2 g，每日3次的常规治疗，治疗组在常

规治疗的基础上加服西红花 1 g，50～100 mL 开水泡

10～15 min，代茶饮，每日一次，治疗 12周，结果显示治

疗组的总有效率为92.6％，对照组总有效率为86.7％，差

异有统计学意义。

1.2 西红花治疗褥疮、溃疡及难愈合性伤口

有不同学者研究西红花的煎煮液或酒精浸泡液对

不同类型的褥疮、老年糖尿病下肢溃疡、老年失禁性皮

炎以及慢性难愈合性伤口的治疗效果，结果均显示出效
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果显著[11-14]。龚海峰等[15]以西红花为主药的复方油剂用

于治疗严重糖尿病足溃疡，该研究将 80例患者随机分

组，40例治疗组创面予以西红花为主药的复方油剂治

疗，40例对照组创面给予磺胺嘧啶银水胶体敷料治疗，

结果显示西红花为主药的复方油剂能明显缩短溃疡愈

合时间，提高创伤面的愈合率，改善临床疗效。

2 国外西红花的临床研究
2.1 西红花治疗抑郁症

2008－2018年有 9篇关于西红花及相关提取物对

不同抑郁症患者的临床疗效研究，且均为双盲、随机、对

照研究。其中6个研究选择了安慰剂为对照，其他研究

选择了丙咪嗪、氟西汀或西酞普兰作为对照药物 [16-24]。

患者数为 37～128例，研究观察周期最短 4周、最长 12

周。其中 Nazila S 等 [16]和 Ghajar A 等 [17]分别以氟西汀

（40 mg/d）和西酞普兰（40 mg/d）为对照药物，观察比较

了西红花提取物（30 mg/d）对冠状动脉介入后患者的抑

郁症和有焦虑的重度抑郁症的临床疗效，结果表明西红

花提取物的治疗效果与对照药物之间无明显差异。

Graham K等[18]和Adriannl L等[19]2个澳大利亚团队研究

了西红花提取物对青年人的焦虑和抑郁的治疗作用，结

果表明西红花提取物剂量为 28 mg/d有明显改善作用，

22 mg/d则无改善作用；Mohsen M等[20]、Ehsan MZ等[21]、

Jamshid T等[22]和 Irandok NJ等[23]4个伊朗团队均以安慰

剂为对照分别研究了西红花提取物和西红花素对伴有

焦虑抑郁症、冠状动脉旁术后的焦虑抑郁症、产后的中

度抑郁症及代谢综合征患者的抑郁症的治疗作用，结果

均显示与安慰剂相比有明显的改善作用；Ali S等[24]研究

了氟西汀联合西红花与氟西汀联合安慰剂对抑郁的影

响，结果显示两组间无差异，表明氟西汀联合西红花不

能提高疗效。

2.2 西红花治疗性功能障碍

有6篇报道研究了西红花对不同原因造成勃起功能

障碍者开展的临床研究，其中4项为随机、双盲、安慰剂

对照研究，1篇为随机固定剂量交叉研究，1篇为开放性

的临床研究。研究受试者人数最少 20人、最多 346人，

研究周期从 10天到 26周不等[25-30]。Ali S等[25]进行的一

项开放型临床试验研究了西红花的水醇提取物（200

mg）对男性性功能障碍的改善作用，结果表明西红花的

水醇提取物对男性生殖器的间断刚性和尖端膨胀度等

均有明显的改善作用且无不良反应发生。Modabbernia

A等[26]和Ladan K等[27]开展的研究结果均表明西红花提

取物（30 mg/d）对长期服用氟西汀引起的男性和女性的

性功能障碍具有改善作用，与安慰剂比较可以显著改善

男性勃起功能障碍，但在性高潮、性欲方面与安慰剂比

较无明显差异。Hossein MM等[28]研究了西红花外用凝

胶制剂对糖尿病患者勃起功能障碍的改善作用，结果表

明与安慰剂相比有明显的改善作用。Mohamad RS等[29]

研究了西红花提取物对特发性少弱畸形精子症患者精

液参数的影响，结果表明与安慰剂比较未见改善作用；

Safarinejad MR等[30]比较了西红花（60 mg/d）与西地那非

（50 mg/d）对346名男性勃起功能障碍的影响，结果显示

服用西红花或西地那非 12周后对男性勃起功能障碍没

有改善作用。

2.3 西红花治疗阿尔茨海默病及认知功能障碍

伊朗学者研究了西红花提取物治疗中度阿尔茨海

默病的疗效，分别采用了安慰剂、多奈哌齐和美金刚为

对照，研究受试者人数44～68人不等，研究周期最短16

周、最长12个月。Akhondzadeh S等[31]的研究结果显示，

与安慰剂比较，西红花提取物（30 mg/d）对患者认知功能

障碍改善明显。Shani A等[32]和Mehdi F等[33]的研究结果

显示，西红花提取物组（30 mg/d）与多奈哌齐组和美金刚

组相比，治疗效果无明显差异，且西红花提取物组呕吐

发生较轻。希腊学者Magda T等[34]采用单盲平行对照试

验，对 35名轻度认知功能障碍患者进行了 12个月的治

疗，结果显示西红花提取物可抑制痴呆进程。

2.4 西红花治疗早期黄斑病

意大利和澳大利亚学者均研究了西红花提取物（20

mg/d）对早期黄斑病变的治疗作用。意大利学者 Ben-

eswtto F等[35]的研究结果显示西红花提取物能提高视网

膜闪烁敏感度。澳大利亚学者 Geoffer KB 等 [36]的研究

结果显示西红花提取物可以改善老年性黄斑病变患者

的视觉功能。

2.5 西红花治疗经前综合征和月经紊乱

Agha-Hosseini M等[37]对50名20～45岁的女性采用

随机、双盲、安慰剂对照的方法观察了西红花（花柱头和

花瓣）提取物（30 mg/d）对月经周期规律和经前综合征的

影响，结果显示可显著缓解经前症状和抑郁水平。日本

学者 Hajime F 等 [38]还研究了西红花的气味暴露 20 min

对受试者经前综合征的影响，结果发现受试者皮质醇、

睾酮和雌二醇的水平均有变化，提示西红花气味可能对

月经紊乱有一定的治疗作用。

2.6 其他研究

Hiroshi M等[39]学者以安慰剂为对照研究了西红花

酸（15 mg）配伍抗坏血酸（3 g）对男性疲劳的作用，结果

显示对男性身体疲劳有减轻作用。Fadai F等[40]学者研

究了西红花水提取物（30 mg/d）和西红花素（30 mg/d）对

精神分裂症患者的代谢综合征的预防作用，结果表明西

红花水提取物相比于西红花素和安慰剂更能阻止患者

代谢综合征的发生。Abbas M 等 [41]研究西红花粉（300

mg/d）对延缓性肌肉酸痛（DOMS）的预防作用，结果表

明给予 10 d 西红花粉对 DOMS 有很强的预防作用。

Tayeba K 等 [42]以安慰剂为对照，研究西红花胶囊（100

mg/d）对代谢综合征相关炎症的作用，结果表明西红花

可以降低代谢综合征患者三酰甘油（TG）、总胆固醇
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（TC）、低密度脂蛋白（LDL）、纤维蛋白原（FBG）和高敏

C反应蛋白（hs-CRP）的水平，同时可提高高密度脂蛋白

（HDL）的水平。Seyed AH等[43]研究了西红花胶囊（100

mg/d）对中度过敏性哮喘的作用，结果显示与安慰剂比

较，西红花胶囊组能降低患者热休克蛋白 70抗体（an-

ti-HSP70）和hs-CRP水平。

3 西红花相关不良反应研究
王瑜真等[44]报道了 2例西红花不良反应。女性，47

岁，0.2 g西红花代茶饮 1个月发现肝功能指标异常，但

停饮一个月后相关指标恢复正常。另一例，女性，52岁，

西红花 0.2～0.3 g和少量葛根代茶饮，10个月后身体出

现不适，肝功能指标严重异常，对症治疗后2周症状明显

好转，2个月后复查指标正常。Modaghegh MH等[45]采用

了双盲、安慰剂对照法，观察西红花片（含干燥花柱，剂

量为 200、400 mg/d）对健康受试者的安全性研究，在此

期间记录受试者用药前后的血液学、生化指标、心电图

参数等。结果显示西红花片在高剂量（400 mg/d）下可降

低站立收缩压和平均动脉压，减少红细胞、血红蛋白、血

细胞比容和血小板等，但改变后的值均在正常范围内。

4 讨论
4.1 国内、外西红花临床应用的差异

目前伊朗学者对西红花的研究相对较多，这可能与

伊朗为西红花的主要产区之一有关。国外研究者对西

红花的研究相对集中于其抗抑郁的作用，国内临床应用

则更偏重其“活血化瘀”“凉血解毒”的功效，在妇科疾病

和褥疮、溃疡和难愈性伤口的应用研究方面有相关报

道。目前，国内对西红花的临床研究较少，因此，可借鉴

国外学者的研究拓宽国内临床使用西红花的思路。

4.2 国内、外使用西红花方法上的差异

从上述研究报道可以看出，国外大多数研究者使用

西红花的提取物，使用剂量范围在每日 15～100 mg，但

仅少数研究者论文中对其主要成分的含量进行分析测

定。有研究发现西红花提取物在某些方面的作用强于

主要单一成分的作用[41]，也有研究者以干燥柱头打粉直

接作为研究用药物[42]。在国内主要使用西红花的干燥

柱头。国内、外对西红花的使用方式存在较大差异，也

提示研究者有必要开展深入研究，进一步明确更为合理

的西红花使用方法和用量。

4.3 国内、外西红花不良反应研究比较

国内、外关于西红花不良反应的报道较少，国内学

者报道的2例不良反应事件的使用的剂量都在推荐使用

范围内，但使用时间偏长且都是自行服用，未有临床医

师的相关指导。而西红花在市场上出售时目前并无相

应监管法规，因此也需相关安全性的研究能给予合理用

药指导。
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抑郁症是一种以情绪低落、兴趣减退、思维迟缓、认

知功能损害为主要特征的情感障碍性疾病，具有患病率

高、致残率高、复发率高和自杀率高等特点，给患者及其

家庭带来较大的身心压力和经济负担[1]。据世界卫生组

织统计，2014年重度抑郁症在中国患病率为 3.02％，在

美国为 4.45％，在阿富汗为 22.5％[2]。近年来，随着社会

压力增加，抑郁障碍的患病率逐年增加，成为危害人类

健康的常见严重慢性疾病之一[3]。中国疾病预防控制中

心估计，2020年我国抑郁症患病率将增至7.3％[4]。抑郁

症是一种高负担的疾病，需要长期的药物治疗和心理干

预，治疗难度大且周期长，疾病自身以及药品不良反应

会对患者的认知功能、性功能、社会功能造成严重的

影响。

与高疾病负担相对的是，中国大部分抑郁症患者没

有接受专业、规范、充分的治疗[5]。在急性期未经过系统

评估与充分治疗的患者中，高达78％～96％会出现病情

复发，使病情迁延，且慢性化、复杂化，难治性抑郁症发

生风险和自杀风险显著升高[6]。在抑郁症的治疗方面，

美国精神科协会的实践指南首推选择性 5-羟色胺

（5-HT）再摄取抑制剂（Selective serotonin reuptake inhib-

itors，SSRI）、去甲肾上腺素再摄取抑制剂、米氮平、安非

他酮等抗抑郁药物，在临床实践中发现，约有 30％～

40％的患者对上述药物无效，能够获得缓解的患者不足

60％[6]。此外，抗抑郁药常有一些令人难以忍受的副反

应，如失眠、性功能障碍、体质量增加、腹泻、便秘、头痛

和恶心等，导致患者的用药依从性差，致使疾病反复发

作[7]。流行病学调查显示，我国 6.40‰的成年抑郁症患

者在治疗后1年内有抑郁发作，其中83.60％存在睡眠紊

乱[8]。严保平等[9]研究也表明，抑郁症患者低睡眠质量发

生率约为70％。睡眠障碍不仅严重影响患者生活质量，

阿戈美拉汀治疗抑郁症的研究进展Δ
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摘 要 目的：为阿戈美拉汀的临床应用提供参考。方法：以“阿戈美拉汀”“抑郁症”“安全性”“有效性”“Agomelatine”“Depres-

sion”“Security”“Effectiveness”等为关键词，组合查询2000年1月－2018年12月在中国知网、万方数据、PubMed、Medline、Science

Direct等数据库中的相关文献，对阿戈美拉汀的药理作用机制、临床有效性和不良反应进行综述。结果与结论：共检索到相关文

献242篇，其中有效文献52篇。阿戈美拉汀是首个靶向褪黑素的抗抑郁药物，具有调节昼夜节律的作用，对抑郁情绪及睡眠改善

显著，具有对体质量及性功能影响小、耐受性好、撤药反应小等优势，其作用机制与激动褪黑素MT1/MT2受体和拮抗五羟色胺2c

（5-HT2c）、5-HT2b受体等有关。阿戈美拉汀对抑郁症急性期、维持期患者及老年抑郁症患者具有明显疗效；与五羟色胺去甲肾上

腺素再摄取抑制剂（SSRI）类抗抑郁药物（艾司西酞普兰、帕罗西汀、氟西汀等）和其他类抗抑郁症药物（沃替西汀、米氮平、文拉法

辛等）疗效相当；其在治疗过程中常见不良反应有头痛、头晕、腹泻、恶心、转氨酶升高等，因此，建议在临床使用时应注意监测其不

良反应。

关键词 阿戈美拉汀；抑郁症；作用机制；有效性；不良反应
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