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要

:

随着现代生活节奏的加快

,

失眠已成为困扰多数人的健康难题

,

其患者群体规模持续扩大

。

相较于传统镇

静类药物可能带来的副作用与依赖性问题

,

精油香薰法作为一种自然疗法

,

凭借其安全性高

、

无显著副作用及使用

简便等优势

,

受到了广泛关注

。

本文主要综述了多种生物评价模型和临床试验指标

,

用于评估精油香薰法对睡眠的

改善作用

,

并根据精油的不同香型特征

,

进一步阐述了如玫瑰

、

薰衣草等花香系列

、

柑橘和佛手柑等柑橘调

、

沉香和

檀香等木质调

,

以及川芎

、

紫苏等药草香韵精油的助眠效果及其作用机理

,

以期为精油在助眠领域的应用提供坚实

的科学依据

。
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Abstract:Insomniahasbecomeasignificanthealth issuetroublingmanypeople,and thenumberofsuffererscontinuestorise

each yearduetotheaccelerated paceofmodern life.Unliketraditionalsedativemedications,which maycomewith sideeffects

and dependencyissues,aromatherapybased on essentialoilsinhalation hasgarnered widespread attention foritssafety,mini-

malsideeffects,and easeofuse.Hence,variousbiologicalevaluation modelsand clinicaltrialindicatorwerefirstlyreviewed

toevaluatetheeffectofessentialoilsinhalation on sleep improvement.Additionally,accordingtodifferentaromacharacteris-

ticsofessentialoils,thesleep-enhancingeffectsand action mechanismsofessentialoils,includingfloralscentslikeroseand

lavender,citrusscentslikeorangeand bergamot,woodyscentslikeagarwood and sandalwood,and herbalscentslikeRhizoma

Chuanxiongand perilla,werefurthersummarized.In total,theaimofthispaperistoprovideasolid scientificbasisfortheap-

plication ofessentialoilsinhalation in sleep improvement.
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随着现代生活节奏的日益加快和精神压力的不

断增加

,

失眠已成为当今社会普遍存在的一个严重

的健康问题

。

据世界卫生组织数据指出

,

全球约有

27%

的成年人存在不同程度的失眠症状

。

在我国

,

据

2024

年

《

中国睡眠大数据报告

》

的数据显示

,

成

年人失眠率高达

38.2%,

超过

3

亿人有睡眠障碍

,

且发病率逐渐攀高

[1]

。

失眠不仅严重影响个人的

生活质量

,

还可能导致免疫功能下降

、

心血管疾病风

险增加

、

记忆力衰退等一系列健康问题

[2-5]

。

临床上常用的治疗手段包括认知行为疗法和药

物治疗

。

认知行为疗法通常需要较长的治疗周期

,

并且疗效因人而异

。

治疗失眠的药物以镇静催眠类

药物为主

,

虽然见效较快

,

但容易产生耐药性和依赖

性

,

还可能引起头晕

、

嗜睡等不良反应

。

相比之下

,

精油香薰法作为一种自然疗法

,

具有安全性高

、

无副



作用

、

应用简便等优点

[6]

。

大量研究表明

,

多种精

油如薰衣草油

、

柑橘油

、

沉香油等能够通过嗅觉系统

直接作用于大脑

,

调节神经递质水平

,

从而改善睡眠

质量

。

此外

,

香薰法还可缓解焦虑

、

抑郁等情绪障

碍

,

进一步促进入眠

。

因此

,

本文首先概述了精油对

中枢神经系统的调节作用

,

综述了助眠效果的评价

方法

,

并详细总结了不同种类精油的助眠作用及其

机制研究的进展

,

旨在为精油香薰法在治疗睡眠障

碍中的应用提供理论指导

。

1 

精油对中枢神经系统的调节作用

精油通常是从芳香植物的花

、

叶

、

根

、

种子

、

果

实

、

树皮等不同部位中加工提取得到的天然芳香挥

发性液体混合物

[7]

,

主要成分是单萜类和倍半萜类

化合物

[8]

。

挥发的精油分子经鼻吸入

,

通过鼻

-

脑通

路靶向脑组织

,

作用于海马体

、

下丘脑

、

脑下垂体

、

交

感和副交感神经等大脑多个部位

,

从而调节中枢神

经系统

。

这一疗法也称为芳香疗法

[9]

。

科学研究

已充分证明

,

精油可产生多种针对中枢神经系统的

药理作用

[10]

,

包括抗焦虑

、

神经保护

、

抗抑郁

、

抗惊

厥

、

镇痛和镇静等效果

。

因此

,

精油吸入性疗法在应

对情绪障碍疾病

,

如抑郁症

、

焦虑症

、

睡眠障碍及创

伤后应激障碍等

[11-14]

,

以及神经退行性疾病

,

如帕

金森

、

阿尔兹海默症等

,

均展现出良好的缓解作

用

[15-18]

,

可作为辅助疗法使用

。

正因如此

,

系统深

入研究精油对中枢神经系统的调节作用

,

挖掘芳香

疗法对睡眠障碍

,

缓解神经退行性疾病等方面的应

用及其作用机制研究越来越受到广泛的关注

。

2 

助眠效果评定

在评估精油香薰法对于改善睡眠的功效时

,

通

常需要结合基于生物评价模型的基础实验研究与人

体临床实验数据

,

以确保全面考量其功效与安全性

(

见图

1)。

在生物评价模型方面

,

重点在于观察动

物行为学的变化以及神经递质表达水平的变化

,

而

人体层面的助眠效果主要反映在脑电波谱图中慢波

信号的增强

,

以及睡眠质量分数改善情况

。

现对目

前已发展的这两种评定方法展开详细的阐述

。

图

1 

助眠效果评价方法

Fig.1 Aschematicillustration ofevaluation method forsleep-enhancingeffects

2.1 

生物评价模型

目前

,

研究者们已选用过啮齿类动物

(

如大鼠

和小鼠

)、

果蝇

[19]

、

斑马鱼

[20,21]

等多种生物构建失

眠模型

。

生物的睡眠结构存在差异

,

有研究表明大

脑体积与睡眠周期中各阶段的长度呈正相关

。

尽管

低等哺乳动物如啮齿类动物的睡眠周期与人类有差

异

,

不能完全模拟临床失眠症状

,

但啮齿类和人类存

在相似的睡眠稳态和神经生化调节机制

,

且其易繁

殖

、

易饲养

,

麻醉及手术操作简单

,

维护费用较低

,

因

此较适合用于失眠模型的制作

[22,23]

。

本文主要以
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啮齿类动物为例讨论失眠模型的建立方法以及助眠

效果评价

。

常用的失眠模型构建方法可大致划分为物理造

模法与化学制剂刺激法两大类

。

物理造模法主要是

通过施加外在的强迫运动或特定物理刺激产生睡眠

剥夺效应

[23]

。

目前已发展的物理造模法包括三类

,

即强迫运动法

、

水平台环境法

、

人为物理因素刺激

法

。

而药物诱导法则是通过腹腔或皮下注射中枢兴

奋剂

(

如对氯苯丙氨酸和咖啡因

)

来部分或完全剥

夺动物的睡眠

[23]

。

其中

,

对氯苯丙氨酸

(parachloro-

phenylalanine,PCPA)

诱导的大鼠或小鼠失眠模型

,

因其构建相对简便且模拟效果稳定

,

是国内外较为

常用的失眠模型

。

当造模成功后

,

啮齿类动物会显

著丧失正常的昼夜节律

,

表现出昼夜不息的活跃状

态

,

这一行为变化标志着失眠模型的成功复制

。

2.1.1 

动物行为学实验

评价助眠效果的行为学实验主要包括阈上剂量

戊巴比妥钠诱导睡眠和旷场实验

[24]

。

精油香薰治

疗结束后

,

随即腹腔注射戊巴比妥钠溶液

,

记录注射

起始时间

。

当在

15 min

内翻正反射消失并持续达

1

min

时

,

记录此刻为动物入睡时间

,

而翻正反射恢复

时则标记为动物觉醒时间

。

根据睡眠潜伏期和睡眠

持续期评估动物的睡眠情况

。

此外

,

通过记录大鼠

或小鼠在旷场中

3 min

内的活动轨迹

,

包括活动距

离

、

穿格次数

、

梳理毛发次数及站立次数

,

评估实验

动物的精神状态与行为模式

。

2.1.2 

动物神经化学实验

精油香薰治疗结束后

,

运用液相色谱法重点检

测实验动物脑内关键区域

(

如下丘脑

、

海马区

、

纹状

体区和皮质区

)

内单胺类神经递质及其代谢产物含

量的变化

,

关键指标包括去甲肾上腺素

(norepineph-

rine,NE)、

多巴胺

( dopamine,DA)、 5-

羟色胺

( 5-

hydroxytryptamine,5-HT)、5-

羟吲哚乙酸

(5-hydroxy-

indoleaceticacid,5-HIAA)

等

。

同时

,

借助酶联免疫

吸 附 试 验

( enzyme-linked immunosorbentassays,

ELISA)

技术

,

进一步检测动物血清中褪黑素

(me-

latonin,MT)、

γ

-

氨基丁酸

(

γ

-aminobutyricacid,GA-

BA)

和谷氨酸

(glutamate,Glu)

的含量变化

。

根据脑

内

NE

和

DA

表达量的下降

,5-HT

和

5-HIAA

表达量

的上升

,

以及血清中

MT、GABA

含量的增加

,Glu

含

量下降的幅度

,

以此评估助眠效果

。

2.2 

人体助眠效果评价

通过主观睡眠质量评估

、

客观睡眠参数监测

、

生

理指标检测以及神经生理指标评

,

在人体层面上对

助眠效果进行综合评估

。

主观睡眠质量评估通过一

系列标准化的问卷工具进行

,

如广泛使用的匹兹堡

睡眠质量指数

(pittsburgh sleep qualityindex,PSQI)、

查兹

-

坎贝尔睡眠量表及维辛氏睡眠量表等

,

这些问

卷能够直接反映受试者在接受精油干预前后对于自

身睡眠质量的主观感受与变化

。

其次

,

客观睡眠参

数监测则是利用多导睡眠监测仪

、

腕式动作监测仪

等设备连续监测受试者的睡眠

-

觉醒状态

,

获得入睡

时间

、

睡眠时长

、

睡眠效率等关键客观指标

。

再者

,

生理指标检测聚焦于精油干预对人体生理功能的潜

在影响

。

通过测量心率

、

心率变异性以及皮质醇等

关键生理参数的变化

,

分析精油对生理功能的调节

作用

。

最后

,

神经生理指标评估利用脑电图

(elec-

troencephalogram,EEG)、

肌电图等神经科学技术

,

直

接观察精油对受试者大脑波动模式

、

皮质兴奋性的

影响

。

3 

助眠芳香精油

根据香型划分

,

具有助眠效果的芳香精油主要

可以划分为花香调

、

柑橘调

、

木质调和药草香韵等四

类

(

见图

2)。

不同香型的植物精油的助眠效果及其

机制如表

1

所示

。

3.1 

花香调

从玫瑰

、

薰衣草

、

罗马洋甘菊和橙花等天然植物

中提取的精油

,

具有镇静和舒缓紧张的作用

,

因此具

有安神助眠功效

。

另外

,

最近的研究采用

PSQI

问卷

以及

EEG

分析证实了萱草花香气对改善睡眠的积

极影响

。

结果显示吸嗅萱草香气有助于显著提高健

康大学生的主观和客观睡眠质量

[25]

,

但其具体作用

的活性成分及机制仍需进行深入研究

。

由于目前尚

无法从萱草中提取出精油

,

因此

,

关于花香调精油的

助眠效果和机制的研究主要集中在玫瑰和薰衣草这

两种植物上

。

3.1.1 

玫瑰精油

玫瑰精油是一种源自玫瑰花瓣的天然精油

,

拥

有浓郁的花香气息

。

它被认为具有多种功效

,

包括

抗氧化

、

抗菌

、

舒缓及情绪调节等

。

其中

,

大马士革

玫瑰精油

(Rosa damasceneessentialoil,R.damascene

EO)

因其优质特性而备受青睐

。

已有大量研究表

明

,

无论是通过注射大马士革玫瑰的乙醇和水提取

物

,

还是直接嗅闻这一精油

,

均能有效延长戊巴比妥

诱导小鼠的睡眠时间

[26,27]

,

证实了该精油在促进睡

眠方面的潜力

。

另外

,Luo

等

[28,29]

率先对中国苦水
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图

2 

助眠芳香植物精油的总结图

Fig.2 Summaryofessentialoilsforsleep aiding

表

1 

芳香植物精油改善睡眠作用及其机制

Table1 Effectofaromaticessentialoilson sleep improvementand itsaction mechanism

香型

Scents

种类

Types

主要成分

Main

components

助眠效果

Effectsofsleep

improvement

助眠机制

Action

mechanism

文献

Ref.

花香

Floralscent

大马士革玫瑰精油

R.damasceneEO

香茅醇

、

香叶醇 有效延长戊巴比妥诱导小鼠的睡眠时间

。    - 26,27

苦水玫瑰精油

R.setate×R.sugosa

EO

香茅醇

、

香叶醇

、

金

合欢醇和芳樟醇

延长了小鼠

131.69%

的睡眠持续时间

,

减少

了小鼠

36.22%

自主活动量和降低了小鼠体

温

。

   - 28,29

薰衣草精油

LavenderEO

芳樟醇

、

乙酸芳樟

酯

、

乙酸薰衣草酯

减少清醒发作次数和缩短

REM

睡眠潜伏时

间

,

同时保持了清醒

、NREM

及

REM

睡眠时

间的相对平衡

。

调控

GABA

能

系统

、

胆碱能系

统

、

组胺能系统

等多个神经调

节网络

37,38

柑橘

Citrusscent

柑橘精油

CitrusEO

柠檬烯

显著增强了额叶与顶叶皮层区域中的慢波

活动信号

,

降低了

REM

的潜伏期

,

并有效延

长了

REM

睡眠的总持续时间

。

对腺苷

A2A

受

体的特异性刺

激

45

佛手柑精油

BergamotEO

柠檬烯

、

乙酸沉香

酯

、

呋喃香豆素

使用佛手柑精油的志愿者在多项睡眠质量

指标上均取得了显著改善

。

   - 46,47

木质

Woodyscent

沉香精油

Agarwood EO

沉香醇

、

乙酸沉香

脂

、

檀香醇

显著抑制了戊巴比妥诱导的小鼠自主活动

,

并展现了催眠效果

。

调节

GABAA

受

体基因表达和

增强

GABAA

受

体功能

53-55

药草

Herbalscent

马缨丹叶片精油

L.camara leavesEO

香桧烯和桉叶醇

吸入后对中枢神经系统具有镇静

、

助眠等治

疗作用

。

   - 63

川芎精油

L.chuanxiong EO

苯肽类化合物

显著减少醋酸扭体模型小鼠的扭体反应次

数

,

缩短了小鼠的睡眠潜伏期

,

并延长了总

睡眠时间

。

   - 67

佩兰精油

E.fortuneEO

β

-

倍半水芹烯

、

β

-

石

竹烯

、

异丁酸百里

香

、

石竹素

、2-

羟基

-

5-

甲基苯乙酮

、

芳樟

醇

2 g/L

的佩兰精油使

ICR

小鼠的睡眠持续期

延长

124.75%、

自主活动量减少

47.92%,

同时降低了小鼠体温

。

   - 69
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续表

1(Continued Tab.1)

香型

Scents

种类

Types

主要成分

Main

components

助眠效果

Effectsofsleep

improvement

助眠机制

Action

mechanism

文献

Ref.

紫苏精油

P.frutescensEO

紫苏 醇

、 1, 4-

桉 树

脑

、

乙缩醛二乙醇

、

D-

柠檬烯和桉叶油

醇

降低

PCPA

失眠小鼠的自主神经活动

,

提高

入睡率

,

缩短睡眠潜伏期

,

延长睡眠时间

。

调节

GABA

能

通路

70

蛇麻草精油

HopsEO

单萜和倍半萜烯化

合物

高浓度组睡眠潜伏期缩短

、

睡眠持续期延

长

,

水平运动和垂直运动增加

,

血清

MT、GA-

BA

含量上升

,Glu

含量下降

,Glu/GABA

下

降

,

下丘脑中

5-HT

含量上升

,NE

和

DA

含

量下降

,

松果体细胞和神经胶质细胞形态结

构正常

、

排列均匀

、

数目明显恢复

。

   - 71

玫瑰

(R.setate×R.sugosa)

的镇静催眠功效进行了

探索

,

并将其效果与大马士革玫瑰精油进行了对比

。

实验结果显示

,

相较于未处理的对照组

,

小鼠在吸入

1 mg/mL

浓度的苦水玫瑰或大马士革玫瑰精油后

,

不仅入睡潜伏期显著缩短

(

分别为

4.16 ±1.3

和

4.

49 ±0.62 min,P<0.05),

而且睡眠持续时间也明显

延长

(

分别达到

57.9 ±8.42

和

46.25 ±12.78 min,P

<0.05)。

此外

,

小鼠在吸入精油后的

5 min

内活动

距离也大幅减少

(

分别为

12.11 ±4.731

和

13.66 ±

2.40 m,P<0.05),

说明两种玫瑰精油都具有显著

的镇静助眠效果

,

且苦水玫瑰精油

(R.setate×R.

sugosa EO)

的效果更加优异

。

然而

,

该研究未进一

步深入探讨两种玫瑰精油在助眠作用机制上的异

同

,

且其助眠效果的验证仅限于动物行为学层面

,

尚

需更多研究从分子

、

生理及临床等多个维度全面评

估其助眠功效

。

3.1.2 

薰衣草精油

薰衣草精油

(lavenderessentialoil, Lavender

EO)

源自薰衣草

(Lavandula angustifolia Mill.),

其性

质温和

,

具有芳香

、

清凉

、

安抚等功效

[30]

,

是最常用

于改善睡眠的精油之一

。

临床研究表明

,

吸入或局

部涂抹

LavenderEO

均能有效提升睡眠质量

,

改善

睡眠效率

[31-36]

。

为了深入探究

LavenderEO

改善睡

眠的具体有效成分及作用机制

,Xu

等

[37]

结合高架

十字迷宫法

、

戊巴比妥睡眠诱导法以及神经递质

ELISA

等多种方法

,

系统地评估了

LavenderEO

及其

各馏分在抗焦虑和助眠方面的效果

。

行为学实验结

果显示

,

薰衣草油及其不同馏分均能够改善焦虑和

咖啡因所致的睡眠障碍

。

进一步的神经生物学研究

显示

,LavenderEO

改善睡眠的机制是多方面的

,

涉

及

GABA

能系统

、

胆碱能系统

、

组胺能系统等多个

神经调节网络

。

该研究不仅揭示了

LavenderEO

不

同成分在改善睡眠障碍中的差异化作用

,

还初步阐

明了这些成分与中枢神经系统间的复杂相互作用关

系

,

为后续从分子层面深入探究

LavenderEO

的助

眠机制奠定了坚实基础

。

另外

,Rodiya

等

[38]

采用脑

电能谱和睡眠

-

觉醒参数对成年雄性

Wistar

大鼠进

行分析

,

发现

LavenderEO

主要通过减少清醒发作

次数和缩短快速眼动睡眠

(rapid eyemovement,

REM)

潜伏时间来促进睡眠

,

同时保持了清醒

、

非快

速眼动

( non-rapid eyemovementsleep,NREM)

及

REM

的相对平衡

,

而这一助眠机制与地西泮的作用

模式存在显著不同

。

除了在动物层面上验证其助眠功效

,Lavender

EO

在改善一系列特定疾病患者群体

,

如

2

型糖尿病

伴失眠患者

[39]

、

脑卒中后抑郁患者

[40]

、

血液透析患

者

[41]

、

化疗患者

[42,43]

和心脏病患者

[44]

的焦虑情绪

和睡眠质量方面也展现出了显著效果

。

这些患者群

体通常面临更为复杂的身心挑战

,

而

LavenderEO

作为一种天然

、

非侵入性的辅助治疗手段

,

其有效性

在这些研究中得到了充分验证

。

因此

,LavenderEO

在改善多种疾病患者睡眠障碍方面的应用前景广

阔

,

其不仅能够直接提升睡眠质量

,

还能在一定程度

上缓解睡眠障碍伴随的焦虑

、

抑郁等负面情绪

。

3.2 

柑橘调

柑橘类水果的果皮中含有丰富的柠檬烯

,

能够

刺激大脑产生特定脑电波

,

使大脑放松

,

因此柑橘属

植物精油对缓解焦虑情绪及改善睡眠问题具有显著

的疗效

。

3.2.1 

柑橘精油

Jackapun

等

[45]

在雄性

Wistar

大鼠的额骨和顶

骨上分别植入电极

,

记录吸入柑橘精油

(citruses-

sentialoil,CitrusEO)

后的

EEG

信号变化

。

快速傅

里叶变换对脑电信号进行频率分析得知

,CitrusEO

075
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能够诱导出与地西泮相似的脑电图谱特征

,

表现为

显著增强了额叶与顶叶皮层区域中的慢波活动信

号

,

这些慢波活动通常与深度睡眠和放松状态紧密

相关

。

睡眠

-

觉醒周期分析结果显示

,CitrusEO

显著

降低了

REM

的潜伏期

,

即减少了从清醒状态进入

REM

睡眠所需的时间

,

并有效延长了

REM

睡眠的

总持续时间

。

这一发现不仅揭示了

CitrusEO

在促

进深度休息与恢复方面的潜力

,

还提示了其助眠作

用可能与柠檬烯对腺苷

A2A

受体的特异性刺激有

关

,

这一机制为理解其药理作用提供了新的视角

。

3.2.2 

佛手柑精油

佛手柑精油

( bergamotessentialoil,Bergamot

EO),

作为薰衣草精油之外又一被证实对失眠具有

疗效的精油

,

其在促进睡眠方面的独特作用日益受

到关注

。

据报道

,BergamotEO

能够通过激活副交感

神经系统来促进睡眠

[46]

。

鉴于

COVID-19

大流行给

人们带来的心理压力以及对个体睡眠质量造成的不

良影响

,Nobuyuki

等

[47]

邀请

48

名大学生参加了一

项前瞻性的随机对照实验

,

旨在探究

BergamotEO

是否能在短期内缓解

COVID-19

引起的心理压力

,

改善睡眠质量并减少晨醒次数

。

志愿者们在睡前和

醒后分别吸嗅

BergamotEO

或安慰剂喷雾

。

睡眠量

表和压力量表结果显示

,

相较于安慰剂组

,

使用

Ber-

gamotEO

的志愿者在

“

醒来困倦感减少

”、“

醒来感

觉更加清爽

”

和

“

睡眠时间延长

”

等多项睡眠质量指

标上均取得了显著改善

。

因此

,

睡前适量使用

Ber-

gamotEO,

被视为一种有效促进身心放松

、

提升睡眠

质量的自然疗法

。

未来

,

需要更深入地进行

Berga-

motEO

的助眠效果及作用机制研究

。

3.3 

木质调

在芳香疗法领域

,

木质调精油因其独特的香气

与疗效备受推崇

,

沉香

、

檀香

、

大西洋雪松

、

杜松及丝

柏等都是这一类别的代表

。

然而

,

在改善睡眠的研

究中

,

沉香精油

(agarwood EO,AEO)

作为单方精油

的应用最为广泛

,

且研究较为深入

。

相对而言

,

檀香

精油

(sandalwood essentialoil,Sandalwood EO)

虽然

也具备镇静和催眠的潜力

,

但其功效主要在复方精

油组合中得以体现和报道

[48,49]

。

3.3.1 

沉香精油

在明代巨著

《

本草纲目

》

中

,

李时珍详尽记载了

沉香的多重药用价值

,

称其能够治疗风水毒肿

、

心腹

疼痛

、

缓解恶心

、

疗愈霍乱

,

并具备清心安神

、

益气养

精

、

解毒防疫等多重功效

,

彰显了沉香作为药材的卓

越地位及其香气之醇厚独特

。 AEO

作为沉香的精

华浓缩

,

主要含有沉香醇

、

乙酸沉香脂

、

檀香醇等挥

发性成分

,

被认为具有安神助眠

、

舒缓紧张情绪的功

效

[50-52]

。 Takemoto

等

[53]

的研究更是深入探索了

AEO

在促进睡眠与镇静方面的潜力

。

他们对比了

源自不同产地

(

中国香港与越南

)

的沉香油蒸气吸

入对小鼠的镇静作用

,

发现两者均展现出良好的镇

静效果

。

作者发现中国香港产地的沉香精油主要含

有苄基丙酮

,

而越南沉香精油则以 α

-

古芸烯和水菖

蒲烯为关键活性物质

。

另外

,

当这些有效成分被单

独注射给小鼠后

,

自主活动测试与戊巴比妥睡眠试

验均证实了它们依然保持着显著的镇静作用

。

此外

,Miyoshi

等

[54]

发现沉香加热后释放的苄

基丙酮能有效降低小鼠的自主活动能力

,

进而深入

探索了

17

种苄基丙酮衍生物的镇静作用

,

并系统分

析了这些衍生物中碳链上官能团及苯环上取代基与

其镇静活性之间的构效关系

,

精准锁定了对镇静效

果具有关键影响的结构特征

。

鉴于精油吸入给药方

式很难获得确切的剂量

-

效应关系

,Wang

等

[55]

采用

腹腔注射的方式评估了

AEO

对小鼠的镇静催眠作

用

。

结果表明

,AEO

在

60 mg/kg

剂量下显著抑制了

戊巴比妥诱导的小鼠自主活动

,

并展现了催眠效果

。

通过超快速液相色谱

-

串联质谱技术

,

他们进一步发

现

AEO

虽未直接改变小鼠脑内

Glu

和

GABA

的表

达水平

,

但却显著提高了大脑皮层

GABAA

受体亚

型的表达

,

并促进了氯离子在人神经母细胞瘤细胞

内的内流

,

且多次给药未引发明显的脱敏现象

。

该

研究全面论证了腹腔注射

AEO

具有剂量依赖性的

镇静催眠作用

,

其作用机制可能与

GABAA

受体基

因表达的调节和

GABAA

受体功能的增强相关

。

另

一方面

,Li

等

[56,57]

的研究聚焦于沉香提取物

,

通过

检测

PCPA

诱导的失眠大鼠脑内神经递质的表达量

及观察下丘脑组织形态学变化

,

验证了沉香挥发油

和醇提物中富含的镇静安神活性成分对改善

PCPA

所致失眠具有积极作用

,

其潜在机制可能涉及下丘

脑单胺类和氨基酸类神经递质含量的调节

。

然而

,

当前关于

AEO

香薰法在镇静助眠方面的报道相对

匮乏

,

这主要归因于纯正

AEO

的稀缺性与高昂成

本

,

限制了其在该领域应用的广泛探索

。

3.3.2 

檀香精油

在复方配方中

,Sandalwood EO

通常与其他具有

安神助眠作用的精油如薰衣草

、

橙花等协同作用

。

例如

,Zhong

等

[58,59]

通过动物自主活动测试和戊巴
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比妥钠诱导的睡眠实验

,

深入探究了复方精油

(Lav-

enderEO、

甜橙精油

、Sandalwood EO

等

)

吸入给药的

镇静催眠效应

。

结果显示

,

该复方精油可有效降低

动物的自主活动水平

,

缩短睡眠潜伏期

,

并显著延长

睡眠时间

,

充分展现了其在促进睡眠方面的有效性

。

网络药理学分析揭示

,

复方安神精油中含有多达

25

种与治疗失眠症紧密相关的挥发性化学成分

,

这些

成分通过作用于包括

5-HT

受体

、GABA

受体

、NE

受

体

、DA

受体及乙酰胆碱受体等在内的

39

个关键靶

点

,

共同构成了复杂的调控网络

。

此外

,Yu

等

[60]

调

配了包含檀香

、

丁香

、

肉蔻在内的复方精油

,

通过对

失眠大鼠模型的观察发现

,

该复方精油能够调节大

鼠下丘脑内

Glu

和

GABA

的含量

,

有效平衡中枢神

经系统的兴奋与抑制状态

,

从而在改善睡眠质量的

同时

,

也有效缓解了由失眠引发的紧张与焦虑情绪

。

还有研究报告指出

,

结合吸入斜叶黄檀精油

(Dal-

bergia pinnata Prain)

与白噪音

,

能够进一步提升睡

眠体验

,

促进身心的放松

[48]

。

可见

,

檀香精油一般

是通过与其它精油复配发挥助眠效果

。

3.4 

药草香韵

失眠患者通常伴有不同程度的抑郁和焦虑症

状

。

中医认为抑郁综合症是失眠的核心发病机制之

一

。

在中药处方中

,

安定剂配伍常用具有调气解郁

、

活气止痛功能的中药

,

包括橙皮

、

沉香

、

桔梗

、

川芎

等

[61]

。

随着对自然疗法研究的深入

,

中药来源的纯

露或精油因其独特的芳香疗法特性逐渐进入人们的

视野

。

例如

,Li

等

[62]

采用网络药理学和

RNA

测序

等方法

,

通过分子对接和

ELISA

等技术手段

,

研究

了迷迭香纯露香气对

PCPA

诱导小鼠的睡眠改善情

况

,

并分析了其治疗失眠的关键通路

。

另外

,

从马缨

丹

、

川芎

、

佩兰

、

紫苏和蛇麻草等天然中草药植物中

提取的中药精油

,

经吸入给药也具有镇静和催眠作

用

。

3.4.1 

马缨丹叶片精油

由于其具有抗疟疾

、

抗菌和抗炎的特性

,

马缨丹

(Lantana camara Linn.)

被广泛用于治疗疟疾

、

皮肤

病及其他疾病

。 Dougnon

等

[63]

通过

(gaschromatog-

raphy-massspectrometry,GC-MS)

分析了产自贝宁共

和国的马缨丹叶片精油

( L.camara leavesEO,

LCEO),

发现其主要活性成分是香桧烯和桉叶醇

,

并

证明了

LCEO

吸入后对中枢神经系统具有镇静

、

助

眠等治疗作用

。

然而

,

目前的研究仍处于起步阶段

,

对

LCEO

效应的机理尚未进行深入研究

。

3.4.2 

川芎精油

川芎

(Ligusticumchuanxiong Hort.)

是一种常用

的具有镇痛作用的中药

,

在中国被广泛用于治疗心

血管疾病和偏头痛

[64]

。

从该中草药中提取的川芎

精油

(L.chuanxiong EO,CXEO)

的主要成分为苯肽

类化合物

,

通常被认为具有血管扩张

、

镇痛

、

神经保

护和抗血栓等多重药理作用

[65,66]

。

然而

,

在口服途

径下

,CXEO

主要成分的生物利用度较低

,

极大地限

制了其药效的充分发挥

。

为此

,Guo

等

[67]

提出了鼻

腔给药

CXEO

的新策略

,

旨在绕过肠道和肝脏的首

过效应

,

从而提升

CXEO

的生物利用度

。

该研究通

过炎剂扭体法和热板试验法

,

全面地比较了

CXEO

经鼻给药与常用口服给药方式的镇痛效果

。

镇痛实

验表明

,

当以

25 mg/kg

的剂量通过鼻腔给药后

,

仅

仅

5 min,CXEO

便能显著减少醋酸扭体模型小鼠的

扭体反应次数

,

展现出了快速而强烈的镇痛效果

。

在协同戊巴比妥钠睡眠实验中

,

鼻腔给药

CXEO

还

显著缩短了小鼠的睡眠潜伏期

,

延长了总睡眠时间

,

相比之下

,

口服给药则未能观察到类似效果

。

这一

发现强有力地证明了鼻腔给药

CXEO

在起效速度

、

镇痛强度以及助眠效果上均显著优于口服给药方

式

,

为

CXEO

的临床应用开辟了新的给药途径

。

3.4.3 

佩兰精油

佩兰

(EupatoriumfortuneTurcz.)

所含芳香精油

包含萜烯类

、

醚类

、

酯类等挥发性成分

,

具有祛痰

、

抑

菌

、

增强免疫力等功效

[68]

。 Lu

等

[69]

通过

GC-MS

分

析可知

,

佩兰精油

(E.fortuneEO,EFEO)

的主要挥发

性物质是 β

-

倍半水芹烯

、

β

-

石竹烯

、

异丁酸百里香

、

石竹素

、2-

羟基

-5-

甲基苯乙酮和芳樟醇

。

动物自主

活动测和戊巴比妥钠睡眠试验显示

,

与空白对照组

相比

,

吸嗅浓度为

2 g/L

的

EFEO

可使小鼠睡眠时

间延长

124.75%,

自主活动量减少

47.92%。

该研

究首次证明了

EFEO

中挥发性小分子物质具有镇静

催眠的功效

,

但未进行深入的机制研究

。

3.4.4 

紫苏精油

根据中医药理学

,

紫苏

(Perilla frutescens(L.)

Britt.)

被认为具有调气解郁

、

活气止痛的作用

,

因此

可能对失眠有治疗潜力

。

相关研究虽然报道了紫苏

具有镇静催眠的效果

,

但目前尚未通过吸入方式探

讨紫苏精油

(P.frutescensEO,PFEO)

镇静催眠的具

体机制

。 Zhong

等

[70]

指出

PFEO

的主要成分包括紫

苏醇

、1,4-

桉树脑

、

乙缩醛二乙醇

、D-

柠檬烯和桉叶

油醇等

,

并验证了吸入

PFEO

能够通过调节

GABA
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能通路来降低

PCPA

失眠小鼠的自主神经活动

,

提

高入睡率

,

缩短睡眠潜伏期

,

延长睡眠时间

,

进而实

现镇静催眠的功效

。

3.4.5 

蛇麻草精油

蛇麻草精油

( hopsessentialoil,HopsEO)

是从

蛇麻草提取而来

,

带有清新的啤酒味和清香的木质

味

,

主要含有多种单萜和倍半萜烯化合物

,

具有镇

静

、

助眠

、

抗炎等功效

。 Tian

等

[71]

通过探究吸嗅

HopsEO

对

PCPA

诱导的失眠大鼠的行为学

、

神经

递质含量及松果体的影响

,

评估其改善睡眠的效果

。

通过每组

12

只大鼠的对比实验

,

发现经过

HopsEO

香薰处理后

,

与

PCPA

模型对照组相比

,

高浓度

(0.2%)

吸嗅组大鼠睡眠潜伏期从

6.13 ±0.3 min

缩短至

4.94 ±0.27 min、

睡眠持续时间从

1.97 ±

1.34 h

延长至

5.18 ±1.07 h,

同时表现出自发运动

能力的增强

。

血清中

MT

和

GABA

水平上调

,Glu

含

量下降

,

下丘脑

5-HT

表达量升高

,NE

和

DA

含量降

低

。

此外

,

与失眠模型组相比

,HopsEO

高浓度组的

松果体细胞数目明显恢复

,

空泡样变性减少

,

显示出

对

PCPA

诱导的大鼠失眠症状有一定改善作用

。

然

而

,

该研究也指出

,HopsEO

的效果在一定浓度范围

内存在剂量依赖性

,

浓度越高

,

作用越显著

。

尽管研

究证实了

HopsEO

香薰法对改善睡眠障碍的潜力

,

但其具体作用机制以及香薰吸嗅法对大鼠生物安全

性的影响尚需进一步深入研究

。

4 

结论及展望

在防治失眠方面

,

精油香薰法因其简单

、

方便

、

安全

、

有效等优点而备受推崇

。

该方法主要通过鼻

-

脑通路调控中枢神经系统

,

从而实现缓解和治疗的

目的

。

在使用精油香薰法治疗失眠时

,

常选用花香

调的玫瑰和薰衣草

,

柑橘调的柑橘与佛手柑

,

木质调

的沉香和檀香

,

以及药草香韵的川芎

、

佩兰

、

紫苏

、

蛇

麻草等精油

,

进而有效改善睡眠质量

,

提高患者生活

水平

。

然而

,

精油香薰法也存在一些不足之处

:(1)

虽然精油在改善睡眠方面展现出显著疗效

,

但其具

体机制尚缺乏深入研究

,

仍然需要大量实验数据来

证实

。

由于精油组分复杂

,

目前的研究集中于精油

的主要活性成分

,

通过系统分析

,

发现其助眠机制大

多与调控

GABA、MT、Glu

等神经递质的表达水平有

关

。

未来的研究可进一步聚焦于精油中单一活性成

分的助眠效应解析

,

以期精准揭示具体的助眠分子

机制与信号通路

。 (2)

在开发助眠精油时

,

不仅要

关注其功效

,

还需考虑精油的代谢动力学和生物安

全性

,

尤其是对于老人

、

孕妇和儿童等特殊群体的使

用安全性

。 (3)

目前尚无法对吸嗅精油进行定量分

析

,

并且吸嗅效果的个体差异为助眠效果的评价带

来了挑战

,

因此亟须进一步的研究与探索

,

以克服这

些障碍

。

总体而言

,

精油香薰法为失眠症的临床治疗提

供了新思路

,

丰富了现代医学防治失眠的方法

。

随

着人工智能技术的飞速发展

,

构建活性成分

、

助眠效

果及其机制之间的构效关系模型

,

将成为加速新型

助眠精油研发的重要途径

。
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