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柴胡疏肝散芳香疗法联合重复经颅磁刺激治疗卒中后抑郁52例
何沛霖 1，陈俊名 2，何 蕾 1，陶 俊 1，冯雯琪 1*

（1.宜宾市中医医院，四川 宜宾 644000；2.南京中医药大学附属苏州市中医医院，江苏 苏州 215009）
摘 要： 目的 观察柴胡疏肝散芳香疗法联合重复经颅磁刺激（rTMS）治疗卒中后抑郁（PSD）的疗效。 

方法 选取 2025 年 2—9 月在宜宾市中医医院康复科住院治疗的 PSD 患者 110 例，采用随机数字抽签法分为对照

组和观察组各 55 例。研究过程中对照组脱落 2 例，观察组脱落 3 例，最终纳入对照组 53 例和观察组 52 例。2 组均

进行常规治疗；对照组采用常规治疗结合 rTMS 治疗；观察组在对照组基础上联合柴胡疏肝散芳香疗法治疗，均连

续治疗 6 周。比较 2 组治疗前和治疗 3、6 周汉密尔顿抑郁量表（HAMD-24）、美国国立卫生研究院卒中量表（NI⁃
HSS）、日常生活活动能力量表（ADL）评分，检测 2 组治疗前后血清神经递质指标［5-羟色胺（5-HT）、P 物质（SP）、

脑源性神经营养因子（BDNF）］，记录 2 组治疗后不良反应发生情况。 结果 与治疗前比较，2 组治疗 3、6 周

HAMD-24、NIHSS 评分均降低（P＜0.05），且观察组治疗后上述指标改善均优于对照组（P＜0.05）；2 组治疗 3、6 周

ADL 评分均升高（P＜0.05），且观察组治疗后该指标改善优于对照组（P＜0.05）；2 组治疗后血清 5-HT、BDNF 水

平均升高（P＜0.05），且观察组治疗后上述指标改善均优于对照组（P＜0.05）；2 组治疗后 SP 水平均降低（P＜
0.05），且观察组治疗后该指标改善优于对照组（P＜0.05）。2 组治疗后均无明显不良反应。 结论 柴胡疏肝散

芳香疗法联合 rTMS 治疗 PSD 可显著改善抑郁症状，减轻 PSD 对神经功能恢复的抑制作用，提高患者日常生活能

力，调节血清 5-HT、SP 和 BDNF 等神经递质水平，临床效果良好，无明显不良反应，具有应用价值。
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卒中后抑郁（post-stroke depression，PSD）作为

脑卒中后常见的神经精神并发症［1］，其发生率呈逐

年上升趋势，不仅加重患者精神痛苦，还会延缓神

经功能康复进程，降低日常生活活动能力，甚至导

致卒中复发率与病死率升高［2］。因此，探索安全高

效的 PSD 综合诊疗方案已成为康复医学、神经内科

及精神心理科亟待解决的关键科学问题。重复经

颅磁刺激（repetitive transcranial magnetic stimulation，
rTMS）作为非侵入性神经调控技术，虽能通过刺激

特定脑区调节神经递质水平以改善抑郁症状，但仍

存在部分患者症状缓解不彻底、复发率较高的局限

性［3-5］。中医学认为卒中后气血逆乱，扰动脑窍，脏

腑失和，多致肝木失于条达，神机失用，发为郁证。

柴胡疏肝散为疏肝解郁、行气活血的经典方剂，将

其运用于芳香疗法，则可借香气之清轻上扬，经鼻

窍直达脑府，开窍醒神，调畅气机，兼具依从性佳、

安全性高的优势［6-10］。鉴于此，本研究采用柴胡疏

肝散芳香疗法联合 rTMS 治疗 PSD 患者，旨在评估

中西医结合疗法的协同增效作用，并进一步阐明其

内在作用机制。

1　临床资料

1.1　西医诊断标准　参照《卒中后抑郁临床实践

的中国专家共识》［11］的 PSD诊断标准。

1.2　中医辨证标准　参照《脑卒中中西医结合防

治指南（2023 版）》《中医病证诊断疗效标准》和《中

医内科学》［12-14］制定卒中后抑郁的肝郁证诊断标

准。① 主症：半身不遂，口舌歪斜，言语謇涩或不

语，抑郁善忧，情绪不宁或易怒善哭。② 次症：偏

身麻木，胸胁胀满，或脘痞，嗳气频作，善太息；或急

躁易怒，胸闷胁胀，头痛目赤，口苦，便结尿黄；或胸

闷，多梦易醒，悲忧善哭。舌苔薄白或薄黄，脉弦细

或数。

1.3　纳入标准　① 年龄 18～80 岁；② 经确诊为脑

卒中后，于病程 2周至 6个月内继发抑郁症，且抑郁

症与脑卒中发病具备明确的时序因果关联；③ 汉
密尔顿抑郁量表（HAMD-24）评分在 8～35分之间，

符合轻中度抑郁标准；④ 患者及直系亲属能够遵

医嘱配合完成全程治疗；⑤对本研究方案充分知

情，并自愿签署知情同意书。

1.4　排除标准　① 正在接受抗抑郁治疗、心理治

疗或其他相关精神科治疗者；② 合并严重的心、

肝、肾等重要脏器原发性疾病，或患有恶性肿瘤、血

液系统疾病者；③ 存在严重认知功能障碍且简易

精神状态检查表（MMSE）评分＜20 分，或患有失语

症，导致无法理解研究指令，无法配合完成量表评

估者；④ 对本研究拟使用的药物成分或治疗手段

明确过敏者；⑤ 处于妊娠期或哺乳期的女性患者。

1.5　脱落标准　① 治疗期间出现严重不良事件或

无法耐受的副作用，经医生判定需终止试验者；

② 依从性差，影响疗效判定者；③ 因受试者个人原
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因中途退出者。
1.6　一般资料　选取 2025 年 2—9 月于宜宾市中
医医院康复科住院治疗的 PSD 患者 110 例，采用随
机数字抽签法分为对照组和观察组各 55 例。研究
过程中对照组脱落 2例，观察组脱落 3例，最终对照
组 53 例，观察组 52 例。2 组一般资料比较，差异无
统计学意义（P＞0.05），具有可比性，见表 1。本研
究已通过宜宾市中医医院伦理委员会审批［审批
号：KY2025年审（039）号］。

2　方　法

2.1　治疗方法　
2.1.1　常规治疗　严格遵循《卒中后抑郁临床实践
的中国专家共识》［11］相关规范实施常规医疗干预。
2.1.2　对照组　在常规治疗基础上联合 rTMS 治
疗。采用经颅磁刺激仪（南京伟思医疗科技股份有
限公司，型号：Magneuro100）刺激左侧背外侧前额
叶皮质脑区。治疗参数：刺激频率 10 Hz，强度为运
动阈值的 80%，每个序列刺激 20 s，间隔 10 s，每
次治疗共刺激 30 个序列，总治疗时间约 15 min。
1次/d，5次/周，连续治疗 6周。
2.1.3　观察组　在对照组基础上加用柴胡疏肝散
芳香疗法。柴胡疏肝散芳香精油配方及制备：采用
水蒸气蒸馏法提取复方中药挥发油，各药味挥发
油配比为柴胡∶陈皮∶川芎∶香附∶枳壳∶白芍∶甘
草＝4∶4∶3∶3∶3∶3∶1。挥发油分装于棕色避光瓶
中，置于 4 ℃条件下储存备用。中药由宜宾市中医
医院药剂科制备并进行质量控制，终产品规格为含
生药挥发油 0.5 g/mL。干预方式：采用芳香吸入疗
法，取本品 2 ml 置于香薰机（惠州市音贝科技有限
公司，型号：D12512）中，加入适量纯净水稀释，将
设备置于距患者鼻部 30～50 cm 处，开启仪器使精
油雾化挥发，嘱患者保持自然呼吸吸入。30 min/次，
2 次/d，分别于 9：00 和 15：00 进行，需严格控制与
rTMS治疗间隔≥1 h，连续治疗 6周。
2.2　观察指标　
2.2.1　抑郁程度　2 组分别于治疗前、治疗 3 周和
治疗 6 周采用汉密尔顿抑郁量表（HAMD-24）［15］评
估患者抑郁程度。量表包含焦虑/躯体化、体重、认
知障碍、日夜变化、迟缓、睡眠障碍、绝望感 7 个核
心因子共 24 个条目，各条目依据其症状表现分别
采用 0～2 分或 0～4 分等级评分法，总计 76 分。分
级标准：＜8 分为正常或无抑郁，8～20 分为轻度抑

郁，21～35 分为中度抑郁，＞35 分为重度抑郁。分
数越高表示抑郁程度越严重。
2.2.2　神经功能　 2 组分别于治疗前、治疗 3 周
和治疗 6 周采用美国国立卫生研究院卒中量表
（NIHSS）［16］评估患者神经功能恢复情况。量表包含
意识、视力、肢体运动等 11个核心维度，总计 42分。
分级标准：0～1 分为正常，2～4 分为轻度受损，5～
15 分为中度受损，16～20 分为中重度受损，＞20 分
为重度受损。分数越高表示神经功能受损越严重。
2.2.3　独立生活能力　2组分别于治疗前、治疗 3周
和治疗 6 周采用日常生活活动能力量表（ADL）中
的 Barthel 指数（BI）［17］进行评价。BI 包含进食、穿
衣、行走等 10 项基础日常活动，采用百分分级计分
制，总计 100 分。100 分为完全自理，≥60 分为生活
基本自理，41～59 分为中度功能障碍，21～40 分为
重度功能障碍，≤20分为完全依赖。分数越高表示
独立生活能力越强。
2.2.4　血清神经递质水平　2组分别于治疗前后清
晨空腹留取静脉血，血液样本静置后离心，离心半
径 8 cm，转速 3 000 r/min，离心时间 5 min，分离吸
取上清液置于-80 ℃冰箱保存待测。采用酶联免
疫吸附法（ELISA）检测，所用试剂盒购自科鹿（武
汉）生物科技有限责任公司，具体为：人血清 5-羟
色胺（5-HT） ELISA 试剂盒（货号：ELK7830）、人
P 物质（SP） ELISA 试剂盒（货号：ELK1039）、人脑
源性神经营养因子（BDNF） ELISA 试剂盒（货号：
ELK10262），严格按照试剂盒说明书步骤操作，测
定血清 5-HT、SP及 BDNF水平。
2.2.5　不良反应　建立不良事件记录表，监测并记
录治疗期间出现的头晕、头痛、恶心、呕吐、皮肤过
敏及血常规、肝肾功能异常情况等不良反应。
2.3　统计学方法　采用 SPSS 26.0 软件进行数据分
析。计量资料符合正态分布以（x̄±s）表示，组间比
较采用独立样本 t检验，组内比较采用配对样本
t检验；多时间点测量数据采用重复测量方差分析，
若球形检验不满足则采用 Greenhouse-Geisser 法校
正，当差异具有统计学意义，进一步采用 Bonferroni
法进行事后两两比较。以 P＜0.05 为差异具有统
计学意义。
3　结　果
3.1　2 组治疗前和治疗 3、6 周 HAMD-24、NIHSS 及
ADL评分比较　见表 2。
3.2　2 组治疗前后血清神经递质水平比较　见
表 3。
3.3　不良反应　治疗期间观察组记录 1 例头晕伴
头痛，对照组共记录 2 例头晕伴头痛及 1 例恶心。
所有症状程度均属轻微且休息后自行缓解，未予药
物干预。治疗前后血常规、肝肾功等安全性指标均
无临床异常改变，全程未造成严重不良事件。

表 1　2组一般资料比较（x̄±s）
组别

对照组

观察组

例数

53
52

性别

男

35
34

女

18
18

年龄/岁

61.45±6.75
60.97±6.71

病程/月

3.45±0.74
3.51±0.81
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4　讨　论

本研究将中医“疏肝解郁”理论与 rTMS 现代神
经调控技术相结合，体现中西医结合的治疗理念。
本研究结果显示，观察组在 HAMD-24、NIHSS 和
ADL 评分改善幅度均优于对照组，表明 rTMS 联合
柴胡疏肝散芳香疗法可进一步改善 PSD 患者抑郁
情绪，促进神经功能恢复，提高生活质量，且 2 组均
无明显不良反应。究其机制，一方面是由于高频
rTMS 可通过电磁感应作用增强左侧背外侧前额叶
皮质脑区神经元膜电位兴奋性，纠正情绪调节环路
功能失衡，抑制杏仁核、海马、前扣带回等抑郁相关
脑区的过度激活，提升对负性情绪的调控能力［3-5］；
另一方面，芳香物质经嗅觉通路直接作用于边缘系
统，尤其是杏仁核、海马等情绪调节中枢，进而影响
下丘脑-垂体-肾上腺轴（HPA 轴）功能，调节应激
反应和情绪状态［8-10］。

柴胡疏肝散芳香精油其核心成分具备多靶点
抗抑郁药理基础。其中，柴胡所含柴胡皂苷可上调
前额叶与海马区 5-HT、去甲肾上腺素等单胺类神
经递质水平；陈皮所含的川陈皮素、柚皮素能抑制
核因子（NF）-κB 炎症通路及小胶质细胞活化，减
轻神经炎症；川芎嗪能激活 PI3K/Akt/mTOR 信号
通路，促进自噬，下调白细胞介素（IL）-1β、肿瘤坏
死因子（TNF）-α等炎性因子表达；甘草酸则通过调
节 Akt、IL-6、TNF 等靶点发挥神经保护作用［7，18-22］。
这些成分共同作用于单胺递质、神经营养、神经炎
症及 HPA 轴等多重靶点，与 rTMS 在调节神经可塑
性与情绪环路功能上产生协同，从而共同缓解卒中
后抑郁。

5-HT 是中枢神经系统中重要的抑制性神经递
质，其水平不足与抑郁的发生密切相关［18，23］。BDNF

是促进神经细胞存活、分化和突触可塑性的关键因
子，PSD患者常伴有 BDNF水平下降，影响神经修复
与功能重组［16，24］。SP 则作为神经肽，参与疼痛传
导和神经炎症反应，其过度表达与抑郁状态和神经
功能损害相关［17，25］。本研究结果显示，观察组血清
5-HT、BDNF 升高水平及 SP 下降水平均优于对照
组，表明 rTMS 联合柴胡疏肝散芳香疗法可有效调
节血清 5-HT、BDNF 及 SP 水平，加速神经功能修复
与重组，减轻神经炎症反应，进而缓解患者 PSD 状
态。从作用机制来看，该联合疗法的协同增效效应
可通过多途径实现：其一，上调 5-HT合成酶活性或
抑制其再摄取转运体功能，增强 5-HT神经传递，直
接发挥抗抑郁作用；其二，激活 BDNF-TrkB 信号通
路，促进海马体、前额叶皮质等情绪调控关键脑区
的神经再生与突触重塑，改善认知功能及情绪调节
网络调控能力；其三，抑制 SP 释放或阻断其受体介
导的信号传导，减少神经炎症因子释放，同步缓解
抑郁症状与神经功能缺损，实现“情绪改善-神经
修复-功能恢复”的良性循环。

综上，柴胡疏肝散芳香疗法联合 rTMS 治疗可
调节 PSD 患者神经递质，改善患者抑郁情绪，促进
其神经功能恢复，提高其生活质量，临床疗效和安
全性好。未来研究将结合功能磁共振、脑电图等神
经影像与电生理技术，深入探讨该疗法对脑网络功
能的影响，进一步为中西医结合治疗PSD提供参考。
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