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Abstract 
Objective: To observe the regulation of neurotransmitters and the clinical efficacy of DanzhiX-
iaoyao San in the treatment of post-stroke depression (PSD). Methods: 86 patients with PSD were 
randomly divided into the observation group and the control group. Two groups of patients were 
given basic treatment; the control group was given fluoxetine treatment on this basis. The obser-
vation group was treated with DanzhiXiaoyao San, for 6 weeks. Depression and quality of life were 
assessed by Hamilton Depression Scale-17 (HAMD-17), National Institutes of Health Stroke Scale 
(NHISS), Chinese Medicine Syndrome Score and Activity in Daily Life Scale (ADL). The levels of se-
rotonin (5-HT), norepinephrine (NE) and dopamine (DA) were observed and compared between 
the two groups. Results: After treatment, the clinical efficacy of the observation group was better 
than the control group (Z = 2.384, P < 0.01); the scores of HAMD-17, NHISS and TCM syndromes of 
the observation group were lower than the control group (P < 0.01); the serum levels of 5-HT, DA, 
NE and BDNF of the observation group were higher than the control group (P < 0.01). Conclusion: 
DanzhiXiaoyao San can reduce the degree of depression, alleviate depressive symptoms, regulate 
the expression of neurotransmitters, promote the repair of brain nerve tissue and improve the 
ability of daily living in patients with PSD, which is worthy of clinical use. 
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摘  要 

目的：观察丹栀逍遥散治疗卒中后抑郁(PSD)的临床疗效及神经递质的调节作用。方法：将我院收治的

86例符PSD患者随机按数字表法分为观察组和对照组。两组患者均给予基础治疗，对照组在此基础上给

予氟西汀治疗。观察组给予采用丹栀逍遥散治疗。连续治疗6周。采用汉密尔顿抑郁量表-17 (HAMD-17)、
美国国立卫生研究院卒中量表(NHISS)、中医证候评分和日常生活活动能力量表(ADL)评分评定抑郁程度

和生活质量，观察并比较两组患者的5-羟色胺(5-HT)、去甲肾上腺素(NE)、多巴胺(DA水平)。结果：治

疗后观察组临床疗效优于对照组(Z = 2.384, P < 0.01)；治疗后观察组患者HAMD-17和NHISS、中医证候

评分低于对照组(P < 0.01)；观察组患者血清5-HT，DA和NE以及BDNF水平均高于对照组(P < 0.01)。结

论：丹栀逍遥散可降低PSD患者抑郁程度，缓解抑郁症状，调节神经递质表达，促进了脑神经组织的修

复，提高日常生活活动能力，值得临床使用。 
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1. 引言 

卒中后抑郁(post stroke depression, PSD)是以持续情感低落、兴趣减退为主要特征的心境障碍，常伴

有躯体症状，PSD 可发生于卒中后各期，病程 1~6 个月和>6 个月的患者患病率较高，发病率 20%~50%，

不仅延长患者住院时间，而且严重影响患者神经功能、认知等各方面的恢复，增高致残率和病死率[1] [2]。
近来研究认为 PSD 的产生与相应神经递质发生变化有密切关联，特别是单胺类神经递质如 5-HT、去甲

肾上腺素(NE)等合成障碍[3]。近年研究发现，脑源性神经营养因子(BDNF)与神经损伤、神经细胞凋亡关

系密切，也是 PSD 发生重要神经递质[4]。现有药物如选择性 5-羟色胺(5-HT)再摄取抑制剂(SSRI)、三环

类抗抑郁剂等因副作用明显，导致治疗的依从性下降，临床治疗效果不理想。中医认为 PSD 是由气机郁

滞、气虚血瘀导致，治宜理气开郁，调畅气机为主[4]。丹栀逍遥散具有疏肝解郁，活血健脾，兼清郁热
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之功效，在“郁病”治疗方面具有较好的疗效和药理作用，但未见在神经递质方面的报道。本研究探讨

丹栀逍遥散对 PSD 患者神经递质调节的作用，以进一步的揭示其作用机制。 

2. 资料与方法 

2.1. 一般资料 

选取 2017 年 10 月至 2019 年 10 月我医院收治的 86 例 PSD 患者作为研究对象，采用随机数字表随

机分为观察组和对照组，每组 43 例。对照组，男性 19 例，女性 24 例；年龄 41~69 岁，平均(54.75 ± 6.46)
岁；卒中病程 1 个月~12 个月，平均(5.40 ± 0.86)个月；抑郁程度，轻度 26 例，中度 17 例；卒中类型：

脑出血 17 例，脑梗死 26 例；病灶左侧半球 27 例，病灶右侧半球 16 例。观察组，男性 21 例，女性 22
例；年龄 40~73 岁，平均(51.97 ± 8.65)岁；卒中病程 1 个月~13 个月，平均(5.74 ± 1.09)个月；抑郁程度，

轻度 24 例，中度 19 例；卒中类型：脑出血 14 例，脑梗死 29 例；病灶左侧半球 29 例，病灶右侧半球

14 例。两组患者年龄、性别、卒中病程、抑郁程度和卒中类型等基线资料比较，差异均无统计学意义，

具有可比性。 

2.2. 诊断标准 

2.2.1. PSD 诊断标准 
采用症状学的诊断和抑郁评估量表的得分相结合的诊断模式。脑卒中诊断符合第四届全国脑血管病

学术会议制定的脑血管病的诊断标准[5]，均经头颅 CT 或核磁共振成像(MRI)检查确诊。抑郁症均符合全

国精神疾病分类方案与诊断标准(CCMD-3)抑郁症诊断标[6]。 

2.2.2. 中医诊断标准 
肝气郁结型参照《中医内科常见病诊疗指南·中医病证部分》[7]中郁证制定：情绪不宁，胸闷胁胀，

精神不振，善太息，悲忧善哭，可伴失眠善忘，不思饮食，易烦易怒，口苦口干，或头痛，目赤，耳鸣，

舌质红或舌质紫暗，有瘀点，苔黄，脉弦或涩。痰瘀阻络证参照《中药新药临床研究指导原则》中风病

诊断标准：半身不遂，口舌歪斜，舌强言蹇，肢体麻木或手足拘急。 

2.3. 纳入标准 

① 符合 PSD 诊断标准，且 HAMD-17 > 7 分；② 符合肝气郁结诊断标准，并兼气郁化火诊断；③

HAMD-17 评分为 8~23 分的轻度和中度抑郁患者；④ 卒中后 4 周，病情稳定，生命体征平稳；⑤ 患者

意识清楚，有一定表达能力，能配合完成量表调查；⑥ 本研究经本院医学伦理委员会审查批准(批号：

2016XYY02017)，并取得患者的知情同意。 

2.4. 排除标准 

① 卒中前患有抑郁、焦虑、躁狂症等精神病史者；② HAMD-17 > 24 分或有严重自杀倾向者；③

因此药物、吸毒、酗酒等原因导致的精神障碍或因生活如离丧、破产等重大生活事件引起精神障碍；④

家族有阳性精神病史、痴呆、卒中后认识功能障碍、失语，表达不清楚，意识模糊或智力障碍者；⑤ 正

在参加其它临床试验者；⑥ 对本研究已知药成分过敏者，严重过敏体质者；⑦ 合并心、肝、肾、消化、

血液系统等严重疾病者，肿瘤病人；⑧ 同期采用其它中药治疗，影响疗效判断者。 

2.5. 治疗方法基础治疗 

常规脑血管病治疗和心理支持、健康教育等支持治疗。即① 常规治疗：肠溶阿司匹林(江苏平光制
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药有限责任公司，批号：170317)，0.1 g/d，口服；瑞舒伐他汀钙胶囊(鲁南制药集团股份有限公司，批号：

170226)，10 mg/d，口服，丁苯酞氯化钠注射液(石药集团恩必普药业有限公司，批号：20170411)，100 ml 
静脉滴注，2 次/d，疗程为 14 d。② 心理支持：护理人员要对患者心理状态进行评估，多与患者交流，

了解具体情况，然后进行给予个体化辅导，以消除负面情绪，引导患者积极配合医生的治疗，用积极乐

观的态度治疗。③ 健康教育：根据病人的病史、病情与治疗情况，针对性地给予病人健康教育，指导病

人掌握所服用药物方法、不良反应及注意事项等，并面对面进行指导。 
两组患者均给与基础治疗。对照组在此基础上给与氟西汀片(常州四药制药有限公司，国药准字

Z19980139)，20 mg/d，口服。观察组给与丹栀逍遥散内服，药物组成：丹参 12 g，栀子 9 g，柴胡 6 g，
白术 6 g，白芍 12 g，茯苓 9 g，甘草 6 g，薄荷 6 g；饮片由本院中药房统一提供，每剂药物均由医院煎

药室，采用煎药机统一煎煮 2 次，混合药液至 300 ml，分早、晚两次温服，1 剂/d。两组患者均连续治疗

6 周。 

2.6. 观察指标 

2.6.1. 主要疗效指标 
采用 HAMD-17 量表评定。HAMD-17 由经培训的专业心理评估医生完成，得分越高，表示症状越严

重。分级标准：≤7分为无抑郁症；>7，≤17分为轻度抑郁；>17，≤24分为中度抑郁；>24 分为重度抑郁

[1]。治疗前后各评价 1 次。 

2.6.2. 次要疗效指标 
① 神经功能缺损评分采用美国国立卫生研究院卒中量表(NHISS) NHISS 共 15 个项目，总分 0~45

分，得分越高表示神经功能缺损越严重[8]。治疗前后各评价 1 次。② 中医证候评分参照《中药新药临

床研究指导原则》，症状分为无、轻、中、重 4 级，分别记 0 分、1 分、2 分、3 分，于治疗前后各评

价 1 次。③ 日常生活活动能力量表(ADL)采用改良 Barthel 指数[9]，共 10 项，总分 100 分，得分越高

表示生活自理能力越好，治疗前后各评价 1 次。④ 神经递质检测单胺类神经递质如 5-HT、NE 和多巴

胺(DA)及 BDNF。抽取患者清晨空腹外周静脉血，室温血液自然凝固 10~20 分钟后，离心 20 分钟左右

(2000~3000 转/分)，收集上清液，于−70℃冰箱保存，待检测。均采用酶联免疫吸附法检测。5-HT、NE
和 DA 试剂盒由上海医一研究生物科技公司提供；BDNF 为美国 RayBio 公司试剂盒。治疗前后各检测

1 次。 

2.7. 疗效评定标准 

采用 HAMD 减分率来评价。HAMD 减分率 = (治疗前 HAMD 积分 − 治疗后 HAMD 积分)/治疗前

HAMD 积分 × 100%。痊愈：HAMD 减分率 ≥ 75%；显效：HAMD 减分率 ≥ 50%；有效：HAMD 减分

率 ≥ 25%，<50%；无效：HAMD 减分率 < 25%。 

2.8. 统计学处理 

采用 SPSS20.0 统计软件处理，计量资料用( x s± )表示，组间比较采用 t 检验，计数资料以率表示，

组间比较采用 2χ 检验，等级资料采用秩和检验，均以 P < 0.05 表示差异有统计学意义。 

3. 结果 

1) 两组临床疗效比较治疗后观察组临床疗效优于对照组，经秩和检验，差异有统计学意义(z = 2.384, 
P < 0.01)，见表 1。 
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Table 1. Comparison of clinical effects between the two groups 
表 1. 两组临床疗效比较例 

组别 例数 痊愈 显效 有效 无效 

对照组 43 21 15 7 6 

观察组 43 25 14 4 21 

 
2) 两组患者治疗前后 HAMD-17、NHISS、中医证候和 ADL 评分比较治疗后两组患者 HAMD-17 和

NHISS、中医证候评分均显著下降(P < 0.01)，ADL 评分明显升高(P < 0.01)；治疗后观察组患者的

HAMD-17 和 NHISS、中医证候评分低于对照组(P < 0.01)，ADL 评分高于对照组(P < 0.01)，见表 2。 
 
Table 2. Comparison of HAMD-17 and PHQ-9 scores between the two groups before and after treatment ( x s± ) 
表 2. 两组患者治疗前后 HAMD-17 和 PHQ-9 评分比较( x s± )分 

组别 例数 时间 HAMD-17 NHISS 中医证候 ADL 

对照组 43 
治疗前 19.63 ± 4.76 17.63 ± 3.38 27.96 ± 5.73 43.64 ± 8.15 

治疗后 9.86 ± 2.251) 11.27 ± 2.521) 12.61 ± 3.151) 68.44 ± 11.821) 

观察组 43 
治疗前 19.74 ± 5.15 17.76 ± 3.49 28.17 ± 5.69 44.23 ± 8.38 

治疗后 7.86 ± 1.841,2) 9.02 ± 2.271,2) 8.46 ± 2.041,2) 79.41 ± 12.731,2) 

注：与治疗前比较 1)P < 0.01；与对照组治疗后比较 2)P < 0.01(表 3 同)。 

 
3) 两组患者治疗前后血清 5-HT，DA，NE 及血清 BDNF 水平变化情况比较治疗后两组患者血清

5-HT，DA，NE 和血清 BDNF 水平明显上升(P < 0.01)，治疗后观察组患者血清 5-HT，DA，NE 和血清

BDNF 水平均高于对照组(P < 0.01)，见表 3。 
 
Table 3. Comparison of serum 5-HT, Da, NE levels between the two groups before and after treatment ( x s± ) 
表 3. 两组患者治疗前后血清 5-HT，DA，NE 水平变化情况比较( x s± ) 

组别 例数 时间 5-HT/μg∙L−1 DA/ng∙L−1 NE/μg∙L−1 BDNF/ng∙L−1 

对照组 62 
治疗前 26.87 ± 6.36 46.66 ± 9.80 30.24 ± 4.87 13.18 ± 3.02 

治疗后 37.92 ± 8.391) 75.94 ± 14.271) 51.65 ± 9.191) 17.44 ± 3.851) 

观察组 63 
治疗前 26.25 ± 6.77 44.53 ± 10.39 31.43 ± 5.24 12.86 ± 2.91 

治疗后 46.63 ± 9.281,2) 91.26 ± 17.541,2) 64.78 ± 12.951,2) 22.67 ± 5.561,2) 

4. 讨论 

目前关于 PSD 的发病机制尚无统一观点，大多数学者认为可能与神经生物学因素及社会心理因素有

关，可能是多种因素共同作用的结果。脑卒中可以引起神经营养因子、内分泌系统、神经递质等一系列

紊乱，造成生物学异常，多个研究显示 PSD 与神经功能缺损程度呈正相关，与日常生活活动能力呈负相

关，神经功能缺损程度和日常生活活动能力受损越严重，越易出现抑郁症状，而抑郁症状又加重神经功

能缺损程度[10]。BDNF 是一种营养神经的蛋白质，促进神经再生及调节神经可塑性，参与了神经再生而

参与脑损伤修复，且在 PSD 中 BDNF 水平下降，而采用 SSRI 治疗后，能明显逆转 BDNF 水平[11]。 
中医认为 PSD 属于郁病、百合病等范畴，情志内伤是重要病因，肝气郁结是 PSD 发生的主要根源，

郁怒伤肝、肝郁气滞而发病，因此，治郁之要，在于气血同调、痰瘀并治[12]。丹栀逍遥散是由丹参、栀

子、柴胡、白术、白芍、茯苓、甘草和薄荷组成，具有疏肝解郁，活血健脾，兼清郁热之功效。其中柴
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胡疏肝解郁；丹参、白芍活血敛肝柔肝缓急与柴胡配用，补肝体养肝血，助肝行气郁；白术、茯苓健脾

益气和胃；栀子泄肝火；栀子和薄荷助柴胡散肝郁，泻郁火。 
本研究显示治疗后观察组 HAMD-17 和 NHISS、中医证候评分低于对照组，ADL 评分高于对照组，

提示了丹栀逍遥散显著地减轻了 PSD 患者的抑郁程度，改善神经功能缺损程度，减轻中医症候积分，提

高患者的日常生活活动能力，从而有助于抑郁症状的改善。且治疗后观察组患者血清 5-HT，DA、NE、
BDNF 水平均高于对照组，提示丹栀逍遥散能上调 PSD 患者单胺类神经递质和 BDNF 的表达，从而减轻

脑损伤、保护神经功能，起到减轻抑郁症状的作用。本研究因时间原因入选样本量较少，设计上亦有一

定局限性，未采用双盲设计，该研究结果在推广中仍有一定的局限性。本项目下一阶段的任务将进行大

样本的干预对照研究，以进一步验证。 
综上所述，给予 PSD 患者丹栀逍遥散，可减轻患者抑郁程度，缓解抑郁症状，还能减轻神经功能缺

损程度和提高日常生活活动能力，调节神经递质表达，促进了脑神经组织的修、复，临床疗效显著，值

得临床使用。 
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