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卒中后抑郁的发病机制及非药物疗法临床研究进展
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　　摘要：卒中后抑郁（ＰＳＤ）是脑卒中常见并发症之一，发病机制复杂，影响脑卒中幸存者的治疗效果及预后，成为广受
关注的公众健康问题。目前临床应用药物治疗卒中后抑郁的有效性和安全性存在争议，且患者依从性差，临床效果并不

理想。目前非药物疗法作为一种安全、有效的临床治疗方法，已广泛用于不耐受、拒绝药物治疗或药物治疗效果不理想

的ＰＳＤ患者。文章围绕卒中后抑郁的发病机制进行探讨，并对非药物疗法的临床研究进展进行综述。
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　　脑卒中是一种极大危害国民健康的重大慢性非传染性疾
病，目前已成为我国成人致死、致残的首要原因，且患病率处于

逐年上升趋势［１］。

卒中后抑郁（ｐｏｓｔ－ｓｔｒｏｋｅｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ，ＰＳＤ）是一种发生于
卒中后，表现为卒中症状以外的一系列以情绪低落、兴趣缺失、

思维迟缓为主要特征的综合征，通常伴有相应躯体症状。有研

究表明卒中后抑郁可影响约１／３的卒中患者，这些患者面临功
能恢复欠佳、生活质量差、病死率更高等风险，给家庭及社会造

成负担［２－３］。因目前临床应用药物存在不良反应多、有效性不

稳定及患者依从性差等弊端，使得非药物疗法作为替代或重要

辅助疗法受到更多关注，且非药物疗法具有绿色、安全、患者依

从性好的独特优势。本研究现将近年来有关卒中后抑郁的发

病机制及其非药物疗法的研究进展综述如下。

１　ＰＳＤ的发病机制
１．１　现代医学

ＰＳＤ的发病机制目前并不明确，涉及神经生物学、心理学、
解剖学等多种学科，可能的机制与学说包括以下几种：（１）反

应性机制论：脑卒中的发生造成患者的言语、肢体及认知能力

出现障碍，独立生活能力下降，使其产生心理应激障碍，导致

ＰＳＤ的发生［４］。（２）生物学机制：①单胺类神经递质：包括５－
羟色胺（５－ＨＴ）、去甲肾上腺素（ＮＥ）和多巴胺（ＤＡ）等在内的
单胺类神经递质参与调节人的情感情绪、睡眠及学习记忆能力

等，缺血后脑神经元损伤导致单胺类神经递质及其相关受体的

减少与ＰＳＤ的发病密切相关。②氨基酸类神经递质：如谷氨
酸（Ｇｌｕ）和γ－氨基丁酸（ＧＡＢＡ）等，其在体内的动态失衡可
导致树突的重塑、胶质细胞的丢失，从而也在 ＰＳＤ的发病中发
挥作用。③脑源性神经营养因子（Ｂｒａｉｎｄｅｒｉｖｅｄｎｅｕｒｏｔｒｏｐｉｃｆａｃ
ｔｏｒ，ＢＤＮＦ）：脑源性神经营养因子作为脑中的重要神经营养
素，可在突触的可塑性及神经发生中发挥关键作用，针对 ＢＤ
ＮＦ与ＰＳＤ发病的相关性，有国外研究者认为 ＢＮＤＦ产生的减
少可提高ＰＳＤ的发生率［５］。（３）神经炎症：脑卒中引起的炎症
可能是ＰＳＤ的致病机制之一，各种炎性因子包括白介素（ＩＬ）、
肿瘤坏死因子（ＴＮＦ）和干扰素（ＩＦＮ）等之间通过细胞内的信
号通路、神经递质、自身受体及神经内分泌轴作用，来参与ＰＳＤ
的发生发展［６］。（４）糖尿病前期：有研究表明卒中患者血糖控
制不佳导致的血液高凝状态及血管硬化可以加重神经功能缺

损，提高卒中患者ＰＳＤ的发生率［４］。

１．２　中医学
谭艳等［７］提出中风多因血溢脑脉或瘀阻脑络，所以卒中

后抑郁的病机以瘀为主，因瘀致郁。《黄帝内经素问集注》曰：
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“诸阳之神气，上会于头，诸髓之精，上聚于脑，故头为精髓神

明之府。”脑络瘀阻，神明失其清展，从而出现精神神志问题；

心藏神，主司人的情志思维活动，卒中后血脉瘀阻，心神失养，

神无所止则发为郁证。王雪婷等［８］通过回顾性分析８０例ＰＳＤ
住院患者，发现以肝郁脾虚证、气虚血瘀征和肝肾阴虚证患者

多见，认为卒中后抑郁以肝肾阴虚为本，以风、痰、瘀等病理因

素为标，分析得出 ＰＳＤ发病与肝的疏泄及调畅情志作用关系
最为密切。雷超芳等［９］应用文献挖掘分析研究ＰＳＤ的病因病
机及中医药治疗的用药规律，结果显示临床治疗 ＰＳＤ多应用
活血化瘀、补虚安神、行气解郁、化痰开窍的药物，由此推断

ＰＳＤ以本虚作为病理基础，气郁、血瘀、痰浊、风阳等病理因素
共同作用，主要病机是正虚风动、血瘀气郁、痰浊阻窍等。总结

上述，卒中后抑郁属于中医学“郁证”的范畴，又因该病继发于

脑卒中后，卒中也是ＰＳＤ的发病基础及重要因素，也可将该病
归于“因病致郁”。其病位在脑，与心、肝、脾、肾相关。本病总

属虚实夹杂或本虚标实，本虚以脑络瘀阻、心神失养及肝失疏

泄等脏腑功能失调为主，标实以气郁、血瘀、痰浊为主要临床表

现，常与情志因素有关。

２　ＰＳＤ的非药物疗法
２．１　中医外治疗法

中医外治疗法是具有中医学特色的非药物疗法，发展历史

悠久，理论体系成熟、治疗手段多样，常运用针灸、推拿按摩、耳

穴压丸、穴位贴敷等方法达到治疗目的。

２．１．１　针灸疗法　针灸作为中医外治疗法中的重要分支，临
床上治疗ＰＳＤ的疗效确切、简便易行，目前已衍生出多种特色
有效的综合方案。王波等［１０］治疗９０例ＰＳＤ患者，用醒神启闭
针刺法（取穴：人中、偏瘫侧合谷、曲池、通里、气海、血海、阳陵

泉、悬钟、足三里、双侧太冲、内关）与单纯采用度洛西汀治疗

进行对照，结果显示采用醒神启闭针刺法治疗后观察组 ＮＩＨ
ＳＳ、ＨＡＭＤ评分低于对照组，其体内５－羟色胺（５－ＨＴ）、神经
生长因子（ＮＧＦ）水平高于对照组，而白细胞介素 －２３（ＩＬ－
２３）等炎性因子水平低于对照组，这表明醒神启闭针刺法可促
进ＰＳＤ患者的神经细胞因子、神经递质的分泌和释放，抑制炎
性因子的表达，进而改善患者的神经功能和抑郁症状。王林香

等［１１］对卒中后抑郁伴焦虑患者进行研究，观察组在对照组口

服柴胡加龙骨牡蛎汤的基础上加用解郁安神针法（双侧行间、

太冲、期门、肝俞及曲池、合谷、血海、内关、百会、大椎）治疗，

结果显示治疗后观察组血清中ＮＥ含量较对照组升高，皮质醇
含量则明显降低，且监测两组电生理检查结果视觉 Ｐ３００与失
匹配负波（ＭＭＮ），治疗组 ＭＭＮ、Ｐ３００波幅较对照组升高，潜
伏期明显缩短，表示解郁安神针法联合中药能够调节单胺类神

经递质、皮质醇的分泌及事件相关电位指标，改善卒中后抑郁

伴焦虑患者的症状。秦娜等［１２］将６０例 ＰＳＤ患者随机分为２
组，均予以氟哌噻吨美利曲辛片治疗，观察组在此基础上予以

针刺脑户、神堂穴治疗，治疗４周后观察组ＮＩＨＳＳ、ＨＡＭＤ－１７、
ＢＩ评分改善情况显著优于同期对照组，研究显示针刺脑户、神
堂穴能改善ＰＳＤ患者的脑神经缺损及抑郁程度，提高日常生
活能力，治疗效果更优。

２．１．２　耳穴压丸法　耳穴压丸法是中医外治法的一种常见类
型，常应用王不留行籽或其他药物给予耳穴刺激，根据多项研

究和相关文献报道，耳穴压丸法包括贴压法、按摩法、揿针法、

磁疗法，在治疗ＰＳＤ方面具有显著作用，常选用神门、心、皮质
下等穴。邓良彬等［１３］在对照组应用盐酸氟西汀的基础上，观

察组加用耳穴压豆治疗，主穴选择耳穴神门、皮质下；配穴取

心、肝、脾、肾、胆、胃，治疗后比较两组的 ＨＡＭＤ、ＡＤＬ、ＮＩＨＳＳ
评分，观察组的ＨＡＭＤ、ＮＩＨＳＳ评分均低于对照组，ＡＤＬ评分高
于对照组，且总有效率高于对照组而不良反应发生率低于对照

组，表明耳穴压豆联合盐酸氟西汀治疗 ＰＳＤ比起单纯药物治
疗能够更有效地改善神经缺损症状、调节不良情绪，还可以提

高治疗的安全性。徐臻等［１４］采用耳穴压丸联合中药浴足治疗

ＰＳＤ患者，与常规疗法干预对照，主要评价指标为ＨＡＭＤ、ＰＳＱＩ
评分及 Ｂａｒｔｈｅｌ指数，经过２周治疗后耳穴压丸联合中药浴足
组的疗效优于对照组，研究结果显示联合疗法不仅可以减少抑

郁，提高患者自理能力，还能改善睡眠质量。

２．１．３　推拿疗法　推拿疗法，又称膏摩、按摩等，是以中医理
论为基础，应用手法操作于人体特定部位或穴位来达到治疗目

的的中医外治法。推拿疗法能够通过刺激人体的经络系统，帮

助患者调理脏腑气血、改善抑郁心理状态。由于督脉循行络

肾、入脑、贯心，督脉之经气逆乱可直接导致情志病的发生，故

在督脉进行擦法、摩法是推拿治郁的常规选择。占桂平等［１５］

应用推拿疗法与醒脑开窍中药联合治疗 ＰＳＤ患者，推拿治疗
包括基础手法（拨、摩、啄、捏、拍）、掌振法和大震法，取督脉及

足太阳膀胱经，结果显示采用推拿联合疗法在改善患者体内丘

脑－垂体－肾上腺轴的功能失常、减轻患者精神症状等方面较
对照组更佳，且无严重不良反应。陶吉明等［１６］遵循“病变在

脑，首取督脉”的中医理论，观察组在常规治疗基础上于督脉

穴进行推拿治疗，取督脉穴：百会、大椎、命门及长强等穴，各涂

抹冬青膏１～３ｇ，首先用拇指指摩法施于穴位各２ｍｉｎ，然后以
食、中、示三指行摩法自大椎至长强连线上操作１０ｍｉｎ；最后
自大椎至长强应用膏摩擦法，发现短期内虽不能改善患者的精

神状态，但能够降低患者的抑郁量表评分并提高生活能力，同

时在实验的基础上进行推拿治疗 ＰＳＤ疗效机制的剖析：从生
物学机制来看，推拿作为一种触摸方式，作用于机体后可促进

卒中后脑运动功能区的重组，同时调节脑功能区环路的失衡、

参与情绪脑区的编码；从社会心理要素来看，推拿手法可与患

者进行互动，引起ＰＳＤ患者自我心理的内感调控，且推拿使用
的精油大多也具有舒缓抑郁情绪等作用。

２．１．４　穴位贴敷疗法　穴位贴敷疗法是将糊状或膏状中草药
制剂贴敷于患处或相应穴位，制剂渗透皮部后，进而刺激经脉

－脏腑系统，实现治疗作用，是一种绿色安全的中医特色外治
疗法。孙剑虹等［１７］研究表明施行穴位敷贴时对穴位（四关穴

位，即双侧的合谷穴和太冲穴）产生的生物波刺激能够改善患

者卒中后的抑郁状态，提高患者治疗依从性。研究者进一步从

不同角度分析穴位贴敷的作用机制，认为从中医角度来说，穴

位贴敷对穴位进行刺激能够达到活血行气、疏肝解郁的作用；

从现代医学角度来看，穴位贴敷是通过调节体内神经体液相关

因子或大脑额叶、扣带回等情感控制中枢来发挥作用。卢

艳［１８］从中医七情辨证论治的角度论述，认为 ＰＳＤ患者多因情
志不舒而形成肝郁之证，应用“柴胡疏肝散”化裁制成膏剂进

行穴位贴敷配合情志护理治疗，取穴为肝俞、心俞、脾俞、内关、

肾俞穴，经过实验后发现进行穴位贴敷的 ＰＳＤ患者抑郁情绪
明显缓解，且该疗法具有依从性好、作用持续时间长的优点。

２．２　心理疗法
ＰＳＤ的发生、发展及疾病的预后与卒中后患者的心理因素

密切相关。中医认为“善医者，必先医其心，而后医其身”，心

理疗法作为协助改善不良情绪、认知、行为及纾解压力的重要

治疗手段，在缓解精神症状方面比常规疗法更加直接有效。目

前常用的心理治疗主要包括认知行为疗法、音乐疗法、正念疗
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法等。

２．２．１　认知行为疗法（ＣＢＴ）　多项研究表明，对卒中事件的
错误认知及过低的自我评价会导致 ＰＳＤ的发生，认知行为疗
法（ｃｏｇｎｉｔｉｖｅｂｅｈａｖｉｏｒｔｈｅｒａｐｙ，ＣＢＴ）可以通过指导、示范或纠正
等方式，让ＰＳＤ患者纠正曲解认知，克服和矫正不良消极的情
绪和行为。李晋娜等［１９］筛选卒中后抑郁患者３０４例，随机分
为两组后均给予常规治疗及抗抑郁药物，观察组同时接受认知

行为干预，治疗内容包括：宣教病情、建立信任、识别负性情绪、

改变不良认知。研究结果显示，联合使用认知行为疗法后治疗

总有效率及患者抑郁情绪的改善程度更优。杨雪雯等［２０］通过

Ｍｅｔａ分析纳入１４个单用或联用 ＣＢＴ对 ＰＳＤ患者干预效果的
随机对照试验，共１２９９例患者，分析结果显示试验组 ＨＡＭＤ
评分、ＳＤＳ评分明显降低，表明单用或联用 ＣＢＴ都对 ＰＳＤ患者
有效。

２．２．２　音乐疗法　音乐疗法作为心理疗法之一，已被多项文
献报道且在临床共识中被推荐，音乐疗法能够调节神经－内分
泌功能，激发大脑活性，音乐旋律能引起患者的情感共鸣，进而

缓解ＰＳＤ患者的抑郁情绪。刘研等［２１］采用静息态功能磁共振

（ｒｓ－ｆＭＲＩ）进行对患者脑功能的观察，实验对照组和观察组均
接受常规康复治疗，而观察组在常规治疗时接受音乐疗法干

预，治疗４周后观察组除各项评分均优于对照组，其影像学结
果也显示患者大脑双侧楔叶、舌回，右侧眶额叶皮质、前扣带回

和颞中回ＡＬＦＦ增高，研究得出结论音乐疗法对ＰＳＤ的治疗效
果更优，且可能与激活 ＰＳＤ患者情感环路重要脑区如眶额皮
质、初级视觉皮质以及颞中回有关。黄小洪等［２２］应用五音疗

法联合穴位按摩干预观察组的研究对象，研究结果显示经过

联合疗法干预治疗的观察组患者抑郁评分低于对照组，表明

五音疗法联合穴位按摩可以改善 ＰＳＤ患者的抑郁状态，帮助
患者尽快回归社会，提高其生活质量，是值得推广的简便

疗法。

２．２．３　正念疗法　正念（ｍｉｎｄｆｕｌｎｅｓｓ）起源于佛教禅修，是指
通过东方禅修来运用自己的思维和感悟，使身心和解一致，达

到自我接纳的内在状态，正念疗法是以正念为基础的多种心理

训练方法［２３］。张倩等［２４］的一项 Ｍｅｔａ分析结果显示，正念减
压疗法可以显著降低 ＰＳＤ病人的抑郁得分，对缓解脑卒中病
人抑郁状态有良好作用，但该研究纳入文献量较少，有待进一

步完善。李银银等［２５］对 ＰＳＤ病人实施３个月的正念疗法训
练，比较实施正念训练后病人的焦虑、抑郁情绪水平及睡眠质

量的变化，结果显示与对照组相比，干预组病人焦虑和抑郁得

分显著下降，睡眠质量评分各项均更佳，说明正念疗法对改善

ＰＳＤ患者睡眠质量、缓解焦虑抑郁情绪具有良好效果，这可能
与正念疗法能够调控大脑额叶皮层、海马有关。

２．３　物理疗法
２．３．１　重复经颅磁刺激（ｒＴＭＳ）　ｒＴＭＳ是通过脉冲磁场在身
体同一个部位反复刺激，调控中枢神经细胞电位变化，激发神

经网络的重新构建，并能改善脑的局部血流与新陈代谢，对脑

部神经递质分泌水平进行调节，继而缓解患者的抑郁症状［２６］。

李国兵［２６］研究发现低频 ｒＴＭＳ联合氟西汀能够通过调节患者
体内血清神经肽 Ｙ（ＮＰＹ）、促肾上腺皮质激素释放因子
（ＣＲＦ）、脑源性神经营养因子（ＢＤＮＦ）水平来减轻 ＰＳＤ患者抑
郁症状，不良反应也不会增加，具有较高的安全性。康杜新

等［２７］探讨经颅磁刺激治疗 ＰＳＤ患者的机制，认为经颅磁刺激
治疗可降低患者血清瘦素水平，提高患者 ＢＤＮＦ的分泌量，修
复神经元损伤；提高单胺类神经递质含量，调节兴奋性／抑制性

氨基酸的表达失衡，改善脑组织功能，从而减轻临床症状，增强

治疗效果。

２．３．２　高压氧（ＨＢＯ）　ＨＢＯ应用高压氧舱提高人体血液中
的氧含量，改善并纠正脑缺氧带来的损伤，促进新的侧支循环

建立，阻止海马神经元的凋亡，减轻神经炎症，有利于提高神经

递质的合成及分泌，从而促进神经功能及情感功能的恢复［２８］。

杨驱云等［２９］通过临床随机对照试验，证明ＨＢＯ联合药物治疗
能够缩短传统抗抑郁药物的起效时间，并认为 ＨＢＯ可能是通
过快速增强ＰＳＤ患者血清中ｍＴＯＲ水平来介导快速协同抗抑
郁作用。

３　总结
ＰＳＤ是脑卒中后常见的一种并发症，该病的识别率较低、

发病率较高。对患者来说，在影响患者精神状态的同时增加脑

卒中再发及不良预后风险。对家庭及社会而言，ＰＳＤ患者的抑
郁情绪会对家属情绪产生消极影响，病程的增长及并发症的增

多加重家庭及社会的负担。目前，临床中应用口服包括氟西汀

等抗抑郁药物为主要疗法，但需考虑患者基础病情、依从性及

抗抑郁药物的不良反应，且往往临床效果较难评估，更多关注

转向多种多样的非药物治疗手段，中医特色外治疗法、心理治

疗、物理疗法等方法在脑卒中后抑郁干预治疗方面具有更加明

确的效果，安全性及依从性明显优于口服药物。

卒中后抑郁的现代医学发病机制尚不完全明确，目前公认

的是神经生物学机制及社会心理学机制，为更好明确治疗方

向、制定治疗方案，有待进一步研究及探讨更加明确的发病机

制。卒中后抑郁的中医发病机制常与卒中后脏腑功能的失调

及各种病理因素有关，但存在临床诊断标准不规范、辨证论治

不准确等问题，因此应确立更加严格完善的诊断标准体系。近

年来大量研究表明非药物疗法可以改善患者病情，但研究大多

存在样本量不足、缺乏多中心观察及疗效机制研究不深入等不

足之处。且临床工作中 ＰＳＤ识别率较低，多未在发病第一时
间得到有效干预，影响后续疗效。所以，进行大样本、多中心的

临床观察研究，尽早发现患者病情，根据病人实际情况选择最

佳的方法，为卒中后抑郁患者提供更科学、更系统多元的治疗

方案，应是目前卒中后抑郁临床、研究工作的重点。
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非药物治疗围绝经期失眠的临床研究进展

王慧娴，于心同，陈云飞
（上海中医药大学附属岳阳中西医结合医院，上海 ２００４３７）

　　摘要：非药物疗法治疗围绝经期失眠被广泛应用于临床。其中，针刺、灸法、推拿、穴位敷贴及认知行为疗法等治疗
围绝经期失眠的疗效明确且实用性强、不良反应少、患者依从性高，与药物联合使用具有整体调节、多靶点、无依赖性、远

期疗效好等优势。该文对近些年具有代表性的研究进行归纳总结，以期为今后临床研讨和疾病医治提供新的思路。
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