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柴桂温胆定志汤对脑卒中患者抑郁

情绪及认知功能的影响
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摘要　目的：观察柴桂温胆定志汤治疗脑卒中后老年患者认知障碍和抑郁情绪的疗效，并探讨其作用机制。方法：选取
２０１５年３月至２０１７年３月衡水市人民医院收治的诊断为“中风”的老年患者１５０例，随机分成对照组和观察组，每组７５
例。２组均予常规治疗，观察组在此基础上加服柴桂温胆定志汤，评估治疗前后２组的术后恢复质量评估量表（ＰＱＲＳ）评
分、简易智力状态量表（ＭＭＳＥ）评分、汉密尔顿抑郁量表（ＨＡＭＤ）评分，以及不同时间点脑脊液中 ＰＩ３Ｋ、ＡＫＴ、ｐＡＫＴ、Ｂｃｌ、
Ｂａｘ的水平。结果：２组治疗前ＰＱＲＳ评分及ＭＭＳＥ评分，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），但治疗后３ｄ和１周的上述评分
均比治疗前低，但观察组降低更显著，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。治疗前，２组的ＨＡＭＤ评分差异无统计学意义（Ｐ＞
００５），治疗后，２组的ＨＡＭＤ评分均降低，但均为观察组的变化更显著，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。与治疗前比较，２
组治疗后任意时间节点的ＰＩ３Ｋ、ｐＡＫＴ、ｂｃｌ水平均下降，差异有统计学意义（Ｐ＜００５），而ｂａｘ水平则升高，差异有统计学
意义（Ｐ＜００５），但是，各个时间中ＰＩ３Ｋ／ＡＫＴ信号通路标志性蛋白浓度的变化趋势，对照组比观察组更明显，差异有统计
学意义（Ｐ＜００５）。治疗后有效率观察组和对照组分别是９０１５％，７９８９％，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论：柴桂
温胆定志汤对老年脑卒中患者认知功能的恢复以及抑郁情绪的舒缓作用显著，其可能与介导ＰＩ３Ｋ／ＡＫＴ信号通路的激活
有关。
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　　脑卒中（ＣｅｒｅｂｒａｌＳｔｒｏｋｅ）是属于脑血管意外
（ＣｅｒｅｂｒａｌｖａｓｃｕｌａｒＡｃｃｉｄｅｎｔ，ＣＶＡ）的一种，也是最常
见的急性脑血管疾病之一，分为缺血性脑卒中和出

血性脑卒中，其成因前者是由于脑血管堵塞所致血

液不通，后者是由于各种因素致脑血管破裂所致综

合性脑损伤［１］。诸多因素如血管危险因素 （血管小

栓子、高血压、糖尿病等）、高龄、不良生活嗜好

（如烟酒嗜好等）均可引发脑卒中的发生。在脑卒

中患者中，发病率最高的属缺血性脑卒中，高达

８０％。缺血性脑卒中又称为脑梗死。脑梗死好发于
中老年男性，不仅发病率高，其死亡率和致残率也

是相当高，常表现为头痛、剧烈呕吐、昏迷、偏

瘫、意识障碍，严重者甚至猝死等［２］。因此，脑梗

死给患者及其家庭和社会带来沉重的打击和经济压

力。近年来研究发现，脑卒中患者容易并发意识障

碍或称认知功能障碍 （ＣｏｇｎｉｔｉｖｅＤｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ，ＣＤ）
和情绪抑郁，不仅损害患者身体健康，也影响患者

的精神生活以及生命质量，影响其与身边亲友的关

系。近年来针对脑卒中患者 ＣＤ和情绪抑郁的研究
越来越热多。

中医学又把脑卒中称为中风，早在古籍《伤寒

论》中有所提及，分为外风和内风，多由于情志失调、

郁怒上脑、饮食不节、疲累过度、气候变化血液淤滞

所致［３］，前者是由于受到风邪影响导致的，后者是内

伤所致。后者居多，内伤所致，多因气血失调、脑血

管阻滞所致，表现为口角歪、半身不遂、下肢麻木、意

识障碍、情志异常等，邪气常容易影响认知功能和情

绪，导致抑郁［４］。因此，中医治疗中风所致意识障碍

和情绪抑郁，常以醒脑开窍、疏气解郁为主。故本研

究采用柴桂温胆定志汤治疗脑卒中患者，探索其疗

效和对抑郁情绪、认知功能的影响。

１　临床资料
１１　一般资料　选取２０１５年３月至２０１７年３月
的诊断为脑卒中的老年患者１５０例，男女各７５例，
年龄５０～７０岁，平均年龄（６０９±３１）岁，住院时间
７～１２ｄ，平均住院时间（８０±１９）ｄ。将患者采取
随机数字表分为对照组和观察组，每组７５例。２组
一般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），具有
可比性。见表１。本研究获得医院伦理委员会批准
（伦理批件号２０１５０２ＥＢ３８２）。
１２　诊断标准　西医诊断满足：１）中华医学会
２０１６年神经病学分会关于脑卒中的诊疗指南和美
国急性脑血管病的诊疗常规［５］；２）头颅 ＣＴ或 ＭＲＩ
检查明确为脑梗死，并通过专业量表评分明确有抑

郁情绪和（或）认知功能障碍者［６］。中医诊断满足

我国中医药管理局脑卒中协作组所制定并发布的

《中风病诊断标准》（１９９６年１月）［７］。

表１　２组一般情况比较

组别 男／女（例） 年龄（珋ｘ±ｓ，岁） 病程（珋ｘ±ｓ，ｄ）

观察组 ３８／３７ ６１１２±３１１ ８９９±１２１
对照组 ３７／３８ ６０１９±３９１ ８８９±２９５
χ２／ｔ ３１５ ３１１ ３１２
Ｐ ００５５ ０１８１ ０６１１

１３　纳入标准　１）符合１２诊断标准者；２）可以耐
受中药；３）入组患者及家属均知情同意，并签署知情
同意书。

１４　排除标准　１）严重心、肝、肾脏功能异常者；２）
脊柱畸形或严重损伤；３）恶性肿瘤及严重感染者；４）
在治疗前１个月内使用过镇静催眠类等精神病药
物；５）妊娠期、哺乳期妇女；６）精神障碍或语言沟通
不畅者；７）中药过敏者；８）拒绝配合治疗者。
１５　治疗方法　２组均予以常规治疗（予以降颅内
压药，如甘露醇静脉滴注、吸氧、营养脑神经药等）。

观察组在此基础上加服我院中医科煎煮的柴桂温胆

定志汤：柴胡２０ｇ、菖蒲１２ｇ、远志１２ｇ、黄芩１２ｇ、
陈皮１２ｇ、桂枝１２ｇ、当归１２ｇ、赤白芍２０ｇ、茯苓
１５ｇ、半夏１２ｇ、生姜１２ｇ、炙甘草８ｇ、枳壳１２ｇ、人
参１２ｇ、酸枣仁２０ｇ、竹茹１２ｇ，情绪易激动者加用
龙骨１０ｇ、牡蛎 １０ｇ，盗汗者加用黄芪 １５ｇ，白术
１２ｇ。１剂／ｄ，先用３０００ｍＬ温水泡３０ｍｉｎ，然后大
火慢慢熬３ｈ，取２００ｍＬ早晚各服１次，连续服用
１４ｄ。
１６　观察指标
１６１　术后恢复质量评估量表（ＰＱＲＳ）评分　用
ＰＱＲＳ评估患者治疗前后的认知功能水平，内容有：
定向力、正序或者倒序复述数字、回想词句、造句能

力［８］。治疗前后评分数值的差值绝对值用于判断患

者认知能力，若定向力超过零分或正序复述数字、回

想词句和造句大于２分或者倒序复述数字大于１分
就可以判定为出现认知功能障碍。

１６２　简易智力状态量表（ＭＭＳＥ）评分　该量表
的内容有：注意力、定向力（时间、空间两方面的）、

记忆力、计算力和口头表达能力等，总共有３０分，若
小于２３分即为认知功能障碍［９］。

１６３　汉密尔顿抑郁量表（ＨＡＭＤ）评分　该量表
用于评估患者抑郁状态，ＨＡＭＤ减分率＝（治疗前评
分 －治疗后各时间点评分）／治疗前评分 ×
１００％［１０］。
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１６４　脑脊液中ＰＩ３Ｋ／Ａｋｔ信号通路标志性蛋白　
对患者行腰椎穿刺术，取脑脊液３０ｍＬ，待其在室温
凝固 ３５ｍｉｎ之后，以 ３５００ｒ／ｍｉｎ速度高速离心
２０ｍｉｎ，取上清液保存在－７０℃冰箱中，采用双抗体
夹心酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）（由北京医药科技
研究所和南京生物技术中心提供的试剂盒）测定其

中ＰＩ３Ｋ、Ａｋｔ、Ｂｃｌ和 Ｂａｘ标志蛋白水平，具体操作由
专业研究人员严格按照按试剂盒说明书进行［１１］。

治疗前为Ｔ０，治疗后５ｄ、７ｄ、１０ｄ及１４ｄ分别为：
Ｔ１、Ｔ２、Ｔ３及Ｔ４。
１６５　疗效判定标准　疗效评价标准以患者
ＨＡＭＤ抑郁评分为参考，分数等级有０、１、２、３分，评
价分为无、轻、中、重几个等级［１２］。临床痊愈：治疗

之后，ＨＡＭＤ抑郁评分 ＜１０分，显效：治疗之后，
ＨＡＭＤ抑郁评分＜２０分，有效：治疗之后，ＨＡＭＤ抑
郁评分＜５０％但 ＞１０％，无效：治疗之后，ＨＡＭＤ抑
郁评分无改变甚至加重。

１７　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２１０统计软件对本
研究数据进行处理，若是计量资料符合正态分布，则

采用均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，用 ｔ检验；若是不符
合正态分布就采用秩和检验，计数资料以率表示，用

χ２检验，以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　２组认知功能评分比较　２组治疗前的 ＰＱＲＳ
评分及ＭＭＳＥ评分差异无统计学意义（Ｐ＞００５），
但治疗后３ｄ和７ｄ的上述评分均比治疗前低，观察
组降低大于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。
见表２。

表２　２组认知评分比较（珋ｘ±ｓ，分）

指标 ＰＱＲＳ ＭＭＥＳ

观察组（ｎ＝７５）
　治疗前 １５７１１±１６３４ １３２１６±２１１
　治疗第３天 １２８６１±８６６△ １２６５２±２１１△

　治疗第７天 １３８６７±４６６△ １２９３４±２２３△

对照组（ｎ＝７５）
　治疗前 １５６５６±１５５６ １３４８７±２１１１
　治疗第３天 １３３４６±６９６ １２９２±２１２４

　治疗第７天 １４５９±１７６５ １３１２±２２１１

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组同时间比较，△Ｐ＜

００５

２２　２组抑郁情绪评估（即 ＨＡＭＤ评分）比较　治
疗前，２组的 ＨＡＭＤ评分差异无统计学意义（Ｐ＞
００５），治疗后，２组ＨＡＭＤ评分均降低，观察组降低
大于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见
表３。

表３　２组ＨＡＭＤ量表评分比较（珋ｘ±ｓ，分）

组别 治疗前 治疗后

观察组 ５７１７±６４５ ２６６１±８２１△

对照组 ５６３４±５３２ ３４４６±６１２

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

２３　２组ＰＩ３Ｋ／ＡＫＴ信号通路标志性蛋白浓度比较
　　与治疗前比较，２组治疗后各时间的 ＰＩ３Ｋ、ｐＡ
ＫＴ、ｂｃｌ水平均下降，差异有统计学意义（Ｐ＜００５），
而ｂａｘ水平则升高，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。
各个时间中 ＰＩ３Ｋ／ＡＫＴ信号通路标志性蛋白的变
化，对照组比观察组更明显，差异有统计学意义（Ｐ
＜００５）。见表４。

表４　２组ＰＩ３Ｋ／ＡＫＴ信号通路各标志性蛋白比较

组别 Ｐ３Ｋ ｐＡＫＴ Ｂｃｌ Ｂａｘ

观察组（ｎ＝７５）
　Ｔ０ ３３１±３２１ ３１２±２３１ ５２±４３１ ４１±３３１
　Ｔ１ ２８２±２１４△２５１±２１４△１１２±４２４△ ６１±３３４△

　Ｔ２ ２４１±２１△ １９１±２１△ １６１±５３△ ８２±３１△

　Ｔ３ １９２±１１△ １３２±１１△ ２１３±７６△ ８２±３１△

　Ｔ４ １４１±１１△ １０１±０２△ ３０１±９２△ １５２±７４△

对照组（ｎ＝７５）
　Ｔ０ ３２１±３１１ ３１２±２２１ ５２±４３１ ４１±３２４

　Ｔ１ ２５１±２０４ ２０２±１１４ １６４±５３４ ９１±３３４

　Ｔ２ ２１１±１１ １６１±１３ ２０１±７１ １５９±５９

　Ｔ３ １３４±１１ １０５±１６ ２７３±８２ １９１±５１

　Ｔ４ ８２±１２ ６１±０５ ３５２±１０１ ２２１±７７

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组同时间比较，△Ｐ＜００５

２４　２组临床疗效比较　治疗后观察组有效率大
于对照组有效率，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。
见表５。

表５　２组临床疗效比较

组别
临床痊愈

（例）

显效

（例）

有效

（例）

无效

（例）

有效率

（％）
观察组（ｎ＝７５） ２５ １６ ２６ ８ ９０１５
对照组（ｎ＝７５） ２０ １７ ２５ １３ ７９８９

χ２ ４２３
Ｐ ０００１９

３　讨论
当今社会生活节奏加快，虽然生命质量较前改

善，但因为生活习惯的不良，加上人口老龄化的加

剧，诸多疾病困扰着人们。本研究探索的是脑卒中，

一种好发于中老年男性的神经系统疾病，发病率、死

亡率均高。现代研究表明，其可引发认知功能障碍，

不仅使患者记忆功能减退、语言障碍、定向力障碍、

手脚麻痹、偏瘫等，还可引起患者情绪抑郁，严重者

可出现重度抑郁，有轻生的行为［１３］。高龄、糖尿病、

高血压、脑血管疾病等均对该病的发生有影响。故

解决脑卒中患者认知功能障碍和抑郁情绪的问题，
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对提高患者生命质量大有裨益。

中医学认为，脑卒中属于中风的范畴，该病多由

于血液瘀滞不通、痰邪阻塞与脑、经络闭塞不畅，多

表现为气血虚弱、血液瘀阻、经脉麻痹，近来研究表

明还可表现为肝郁气滞、情绪抑郁、认知障碍、神窍

痰蒙，多由于情志失调、郁怒上脑、饮食不节、疲累过

度、气候变化和血液淤滞所致，所以中医学的治疗应

该以通经活络、温胆定志为主［１４］。

柴桂温胆定志汤是治疗该病的经典方，方用人

参补气益血、安神补脑、开窍醒脑，茯苓通窍去浊、提

神醒脑，酸枣仁安神养颜、缓解躁动，对烦恼失眠、惊

厥虚汗等效果明显，菖蒲、远志醒脑开窍、提神醒脑、

安神补脑，同时疏肝解郁、温补心阳、去痰邪，小柴胡

汤通气郁结、脾胃温胆，配伍桂枝汤、甘草等去痰醒

神、温胆定志，上述多药方连用，可起到加强药效之

作用，对脑卒中患者认知功能的改善和抑郁情绪的

缓解作用显著［１５］。同时动物实验表明，柴桂温胆定

志汤可抑制活性氧（ＲＯＳ），当氧化应激反应得到抑
制后对氧化应激促进细胞凋亡有一定促进，在保护

脑细胞的同时，可增强人体记忆力和认知能力，效果

显著［１６］。本研究发现，观察组的疗效明显优于对照

组。

本研究利用ＭＭＳＥ评分和ＰＱＲＳ评分来评价脑
卒中患者的认知水平，用 ＨＡＭＤ评分系统来评估脑
卒中患者的抑郁状态，符合国际标准，是国际上目前

用于评价认知功能和情绪、生命质量的常用量表，具

有很强的代表性和临床效用。研究发现，柴桂温胆

定志汤对改善脑卒中患者认知水平、缓解患者抑郁

状态，效果显著。另外，ＰＩ３Ｋ／Ａｋｔ信号转导通路是
介导颅脑神经认知功能的经典通道，其下游的标志

蛋白的水平可表示脑脊液电生理传到认知的功能，

因此，本研究利用该通路的下游标志蛋白还衡量患

者采用柴桂温胆定志汤治疗之后的认识功能，有一

定代表意义。

但本研究依然存在以下几点不足：１）本研究的
时间跨度仅仅１年左右，对于慢性病的研究而言，相
对较短；２）本研究选择的患者总数１５０例，样本量太
小，代表性不高。希望今后能开展更深入、大样本量

的研究以进一步探讨柴桂温胆定志汤对脑卒中患者

情绪抑郁和认知障碍改善的药用价值。

综上所述，柴桂温胆定志汤对脑卒中患者的治

疗不仅疗效好，不良反应少，治疗后患者生命质量评

分、认知功能评分和抑郁评分有改善，且其可调节

ＰＩ３Ｋ、ｐＡＫＴ、ｂｃｌ水平，推测该药是通过 ＰＩ３Ｋ／ＡＫＴ
信号通路标志性蛋白起作用的。
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