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【摘 要】 目的 观察利培酮联合活血化瘀汤治疗脑卒中后抑郁的疗效及对脑部血液流变学和血清胶质源性

神经营养因子( GDNF) 、5-羟色胺( 5-HT) 的影响。方法 选取 2020 年 8 月—2022 年 10 月武汉市武东医院精神重症

一科收治脑卒中后抑郁患者 98 例为研究对象，随机数字表法分为对照组 48 例和观察组 50 例。对照组给予活血化瘀

汤治疗，观察组给予利培酮联合活血化瘀汤治疗。比较 2 组疗效、不良反应，治疗前后脑部血液流变学指标、汉密尔顿

抑郁评定量表( HAMD) 、神经功能缺损评定量表( NHISS) 评分及血清 GDNF、5-HT 水平。结果 观察组治疗总有效率

高于对照组( 92． 00% vs． 70． 83%，χ2 /P =7． 318 /0． 007) ; 2 组治疗后血液流变学指标( 全血黏度低切、全血黏度高切、血
液黏度、纤维蛋白原) 、HAMD、NIHSS 评分均较治疗前降低，且观察组降低幅度大于对照组［t( Z) /P = 5． 342 / ＜ 0． 001，

4． 328 / ＜ 0． 001，12． 014 / ＜ 0． 001，11． 270 / ＜ 0． 001，8． 607 / ＜ 0． 001，8． 520 / ＜ 0． 001］; 治疗后 2 组血清 GDNF、5-HT 水

平均升高，且观察组升高幅度大于对照组( t /P = 4． 119 / ＜ 0． 001，4． 666 / ＜ 0． 001) ; 2 组不良反应发生率比较差异无统

计学意义( P ＞ 0． 05) 。结论 利培酮联合活血化瘀汤治疗脑卒中后抑郁可有效改善患者血液流变学水平、抑郁症状

及神经功能缺损程度，疗效显著。
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【Abstract】 Objective To observe the therapeutic effect of risperidone combined with Huoxue Huayu Decoc-
tion on post-stroke depression and its effect on brain Hemorheology and serum glial derived Neurotrophin ( GDNF)

and 5-hydroxytryptamine ( 5-HT) ． Methods Ninety-eight patients with post-stroke depression admitted to the De-
partment of Psychiatric Intensive Care at Wuhan Wudong Hospital from August 2020 to October 2022 were selected
as the study subjects． They were randomly divided into a control group of 48 cases and an observation group of 50
cases． The control group was treated with Huoxue Huayu Decoction，while the observation group was treated with ris-
peridone combined with Huoxue Huayu Decoction． The efficacy，adverse reactions，brain Hemorheology indexes，Hamil-
ton Depression Ｒating Scale ( HAMD) ，Neurological Deficiency Ｒating Scale ( NHISS) scores，and serum GDNF and 5-HT
levels were compared between the two groups before and after treatment． Ｒesults The total effective rate of the observa-
tion group was higher than that of the control group ( 92．00% vs． 70．83%，χ2 /P =7．318 /0．007) ; After treatment，the He-
morheology levels ( whole blood viscosity low shear，whole blood viscosity high shear，blood viscosity，fibrinogen ) ，

HAMD，NIHSS scores in both groups were lower than those before treatment，and the reduction in the observation group
was greater than that in the control group ( t( Z) /P =5．342 / ＜0．001，4．328 / ＜0．001，12．014 / ＜0．001，11．270 / ＜0．001，8．
607 / ＜0．001，8．520 / ＜0．001) ; After treatment，the levels of serum GDNF and 5-HT in both groups increased，and the ob-
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served group showed a greater increase than the control group ( t /P =4．119 / ＜0．001，4．666 / ＜0．001) ; There was no sta-
tistically significant difference in the incidence of adverse reactions between the two groups ( P ＞0． 05) ． Conclusion Ｒis-
peridone combined with Huoxue Huayu Decoction can effectively improve the level of Hemorheology，depressive symptoms
and neurological impairment in patients with post-stroke depression．
【Key words】 Post-stroke depression; Ｒisperidone; Huoxue Huayu Decoction; Hemorheology; Glial derived

neurotrophic factor; 5-hydroxytryptamine

脑卒中是由于大脑血液供应受到干扰而发生的，

发病率和病死率均高［1］。大量脑卒中患者面临以焦

虑和抑郁为主的严重情绪障碍［2］。脑卒中后抑郁的

发病机制复杂多样，涉及社会和心理因素影响下的多

种神经生物学功能障碍，包括神经炎性反应、下丘脑—
垂体—肾上腺轴的激活、神经细胞可塑性、继发性退行

性改变、神经递质、脑源性神经营养因子传递等［3］。
有研究指出，约 31． 1%的脑卒中幸存者会发展为脑卒

中后抑郁，其特征是长期持续性抑郁，常使脑卒中病程

复杂化，并对功能恢复和生活质量产生不利影响［4-5］。
活血化瘀汤可有效改善患者的抑郁和神经功能缺损症

状［6-7］，但是单一用药疗效不够理想，因此还需结合其他

药物提高疗效。利培酮可用于治疗精神分裂症，也可减

轻与精神分裂症有关的情感症状( 如抑郁、负罪感、焦虑

等) ［8］。本研究使用利培酮联合活血化瘀汤治疗脑卒中

后抑郁，并探究其对患者疗效、脑部血液流变学及血清

胶质源性神经营养因子( GDNF) 、5-羟色胺( 5-HT) 的影

响，以寻求更为有效的治疗方法，报道如下。
1 资料与方法

1． 1 临床资料 选取 2020 年 8 月—2022 年 10 月武汉市

武东医院精神重症一科收治脑卒中后抑郁患者 98 例为

研究对象，随机数字表法分为对照组 48 例和观察组 50
例。对照组: 男 25 例，女 23 例，年龄 40 ～80( 60． 52 ±16．
10) 岁; 病程 1 ～18( 10． 58 ±6． 20) 个月; 合并高血压 21 例，

冠心病 20 例，糖尿病 22 例，脑出血者 15 例。观察组: 男

26 例，女 24 例，年龄 41 ～80( 60． 23 ±17． 15) 岁; 病程 1 ～
18( 10． 36 ±6． 42) 个月; 合并高血压 23 例，冠心病 22 例，

糖尿病 25 例，脑出血者 17 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。本研究经医院医学

伦理委员会审核批准( 20-0076) ，患者及家属知情同意并

签署知情同意书。
1． 2 病例选择标准 ( 1 ) 纳入标准: ①符合《脑卒中

后抑郁临床诊疗指南》中脑卒中抑郁诊断标准［9］; ②
年龄 40 ～ 80 岁; ③通过计算机断层扫描( CT) 或磁共

振( MＲ) 确诊。( 2 ) 排除标准: ①严重的精神病史，尤

其是抑郁症;②存在其他中枢神经系统疾病，如脑卒中

前痴呆、帕金森病等; ③存在认知障碍; ④联合使用抗

抑郁药和促智药;⑤患有严重的心脏、呼吸、肾脏疾病;

⑥无法配合完成一系列评估者。
1． 3 治疗方法 对照组给予活血化瘀汤治疗: 黄芪、
当归、白芍各 12 g，赤芍、柴胡各 10 g，川芎、桃仁、红

花、丹参各 8 g，桔梗、炙甘草各 5 g，加水煎至 500 ml，
早晚饭后温服。观察组在对照组基础上给予利培酮片

( 江苏恩华药业有限公司) 3 mg /次口服，早晚饭后各 1
次。2 组均连续治疗 2 个月。
1． 4 观测指标与方法

1． 4． 1 血液流变学指标检测: 治疗前后抽取患者空腹

静脉血 5 ml，肝素抗凝，使用血流变仪( 济南同鑫生物

科技有限公司) 检测全血黏度低切、全血黏度高切、血
液黏度及纤维蛋白原水平。
1． 4． 2 HAMD、NIHSS 评分: 利用汉密尔顿抑郁评定

量表( HAMD) 评估抑郁程度［10］，评分 ＜ 7 分为无抑

郁，7 ～ ＜ 17 分为轻度抑郁，17 ～ ＜ 24 分为中度抑郁，

评分≥24 分 为 重 度 抑 郁; 神 经 功 能 缺 损 评 定 量 表

( NIHSS) 评估神经功能［11］，总分为 42 分，评分越高表

明神经功能缺损越严重。
1． 4． 3 血清GDNF、5-HT 水平检测: 治疗前后抽取患者空

腹静脉血 5 ml，离心分离血清，使用酶联免疫吸附检测试

剂盒检测血清 GDNF、5-HT 的水平。试剂盒均购自上海

酶联生物科技有限公司，并严格按照说明书进行操作。
1． 4． 4 不良反应发生情况: 记录 2 组治疗期间不良反

应( 腹泻、头痛、失眠) 发生率。
1． 5 疗效判定标准［12］ 根据 HAMD 评分降低率对

治疗前后疗效进行判定。显效: HAMD 评分降低率为

75% ～ 89%，有 效: HAMD 评 分 降 低 率 为 50% ～ ＜
75%，无效: HAMD 评分降低率 ＜ 50%。
1． 6 统计学方法 运用 SPSS 25． 0 软件对数据进行

统计分析。符合正态分布的计量资料以 珋x ± s 表示，2
组间或组内比较采用 t 检验; 计数资料以频数或率

( % ) 描述，2 组比较用 χ2 检验; 非正态分布计量资料

用 M( Q1，Q3 ) 描述，2 组间或组内比较用 Mann-Whit-
ney U 检验。P ＜ 0． 05 表示差异具有统计学意义。
2 结 果

2． 1 2 组临床疗效比较 治疗 2 个月后，观察组治疗
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总有效率为 92． 00%，高 于 对 照 组 的 70． 83% ( P ＜
0． 01) ，见表 1。

表 1 对照组与观察组脑卒中后抑郁患者临床疗效

比较 ［例( %) ］

Tab． 1 Comparison of clinical efficacy between the control group
and the observation group

组 别 例数 显效 有效 无效 总有效率( % )

对照组 48 15( 31． 25) 19( 39． 58) 14( 29． 17) 70． 83
观察组 50 21( 42． 00) 25( 50． 00) 4( 8． 00) 92． 00
U /χ2 值 U = 3． 000 χ2 = 7． 318
P 值 0． 513 0． 007

2． 2 2 组治疗前后血液流变学指标比较 治疗 2 个

月后，2 组血液黏度和纤维蛋白原水平低于治疗前，且

观察组降低幅度大于对照组( P ＜ 0． 01) ，见表 2。
2． 3 2 组治疗前后 HAMD、NIHSS 评分比较 治疗 2
个月后，2 组 HAMD、NIHSS 评分低于治疗前，且观察

组降低幅度大于对照组( P ＜ 0． 01) ，见表 3。

表 3 对照组与观察组脑卒中后抑郁患者治疗前后 HAMD、
NIHSS 评分比较 ［M( Q1，Q3 ) ，分］

Tab． 3 Comparison of HAMD and NIHSS scores between the con-
trol group and the observation group before and after treat-
ment

组 别 时间 HAMD 评分 NHISS 评分

对照组 治疗前 18． 00( 17． 00，20． 00) 18． 00( 17． 00，20． 00)

( n = 48) 治疗后 7． 00( 7． 00，8． 00) 11． 00( 11． 00，12． 00)

观察组 治疗前 18． 00( 16． 00，20． 00) 18． 00( 17． 00，20． 00)

( n = 50) 治疗后 4． 00( 4． 00，5． 00) 6． 00( 6． 00，7． 00)

Z /P 对照组内值 15． 302 / ＜ 0． 001 13． 145 / ＜ 0． 001
Z /P 观察组内值 18． 559 / ＜ 0． 001 16． 119 / ＜ 0． 001
Z /P 治疗后组间值 8． 607 / ＜ 0． 001 8． 520 / ＜ 0． 001

2． 4 2 组治疗前后血清 GDNF、5-HT 水平比较 治疗

2 个月后，2 组血清 GDNF、5-HT 水平均较治疗前升

高，且观察组升高幅度大于对照组( P ＜ 0． 01) ，见表 4。

表 4 对照组与观察组脑卒中后抑郁患者治疗前后血清 GD-
NF、5-HT 水平比较 ( 珋x ± s，ng /L)

Tab． 4 Comparison of serum GDNF and 5-HT levels before and
after treatment between the control group and the observa-
tion group

组 别 时间 GDNF 5-HT
对照组 治疗前 441． 15 ± 79． 36 340． 15 ± 50． 71

( n = 48) 治疗后 493． 16 ± 85． 21 553． 09 ± 58． 73
观察组 治疗前 446． 23 ± 81． 45 337． 49 ± 51． 29

( n = 50) 治疗后 567． 28 ± 92． 60 612． 47 ± 66． 80
t /P 对照组内值 20． 140 / ＜ 0． 001 32． 521 / ＜ 0． 001
t /P 观察组内值 28． 410 / ＜ 0． 001 43． 105 / ＜ 0． 001
t /P 治疗后组间值 4． 119 / ＜ 0． 001 4． 666 / ＜ 0． 001

2． 5 2 组不良反应比较 2 组不良反应总发生率比

较，差异无统计学意义 ( χ2 = 0． 256，P = 0． 613 ) ，见

表 5。

表 5 对照组与观察组脑卒中后抑郁患者不良反应

比较 ［例( %) ］

Tab． 5 Comparison of adverse reactions between the control group
and the observation group

组 别 例数 腹泻 头痛 失眠 总发生率

对照组 48 1( 2． 08) 1( 2． 08) 1( 2． 08) 3( 6． 25)

观察组 50 1( 2． 00) 1( 2． 00) 0 2( 4． 00)

3 讨 论

脑卒中后抑郁是一种常见的脑卒中后心理障碍，

包括一系列情感障碍综合征，其特征是情绪低落、持续

抑郁、疲劳、食欲不振、睡眠障碍以及对日常生活失去

兴趣［13］。如果不及时治疗，抑郁症的发生会延迟神经

功能的恢复，甚至加重身体疾病，严重的病例会导致自

杀，给患者及其家属带来巨大的痛苦和负担［14］。活血

化瘀汤是治疗精神疾病常用的中药方剂之一，其具有

良好的抗抑郁作用。但是单一用药效果不够理想，因

此还需结 合 其 他 药 物 提 高 疗 效［15］。利 培 酮 可 用 于

治疗精神方面的疾病，如抑郁症、焦虑症及精神分裂症

表 2 对照组与观察组脑卒中后抑郁患者治疗前后血液流变学指标比较 ( 珋x ± s)

Tab． 2 Comparison of Hemorheology indexes between the control group and the observation group before and after treatment

组 别 时间 全血黏度低切( mPa·s) 全血黏度高切( mPa·s) 血液黏度( mPa·s) 纤维蛋白原( g /L)

对照组 治疗前 9． 75 ± 1． 34 7． 40 ± 1． 13 2． 14 ± 0． 30 4． 35 ± 0． 58
( n = 48) 治疗后 8． 61 ± 1． 12 6． 32 ± 0． 94 1． 62 ± 0． 23 3． 47 ± 0． 43
观察组 治疗前 9． 82 ± 1． 30 7． 38 ± 1． 09 2． 17 ± 0． 28 4． 39 ± 0． 55

( n = 50) 治疗后 7． 46 ± 1． 01 5． 63 ± 0． 61 1． 16 ± 0． 14 2． 58 ± 0． 36
t /P 对照组内值 3． 120 / 0． 045 2． 859 / 0． 048 2． 588 / 0． 047 2． 475 / 0． 042
t /P 观察组内值 4． 224 / 0． 004 4． 102 / 0． 030 3． 017 / 0． 038 3． 781 / 0． 033
t /P 治疗后组间值 5． 342 / ＜ 0． 001 4． 328 / ＜ 0． 001 12． 014 / ＜ 0． 001 11． 270 / ＜ 0． 001
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等，可有效缓解患者病情，稳定患者的情绪，疗效令人

满意［16］。因此，本研究使用利培酮联合活血化瘀汤治

疗脑卒中后抑郁，结果显示，观察组治疗总有效率相较

于对照 组 显 著 升 高; 2 组 治 疗 后 血 液 流 变 学 水 平、
HAMD、NIHSS 评分显著降低，且观察组降低幅度高于

对照组，这与刘德芳等［12］研究结果一致; 观察组不良

反应发生率与对照组无明显差异，提示利培酮联合活

血化瘀汤治疗脑卒中后抑郁可有效改善患者血液流变

学水平、神经功能缺损程度，效果显著。分析其原因，

可能是因为活血化瘀汤药方中黄芪具有扩血管的功

效，当归、赤芍具有活血化瘀、抗血栓的功效; 白芍具有

解痉的功效; 柴胡具有活血化瘀、疏肝理气的功效; 川

芎具有活血化瘀、抗凝、抗抑郁的功效; 红花具有活血

通经、散瘀止痛的功效; 丹参具有活血化瘀、抗凝血、抗
血栓、改善血液流变学的功效; 炙甘草具有补脾补肺、
调和诸药的功效。诸药并用共奏活血化瘀、疏肝理气、
解痉通经、抗抑郁之功［17］。利培酮作为一种苯并异

唑衍生物，其通过阻断大脑中抑郁发作的相关受体( 5-
HT 受体) 发挥作用，防止 5-HT 的过度活动，从而可以

在一定程度上改善情绪，减轻抑郁症状［18］。
GDNF 是转化生长因子( TGF) -β 超级家族的成

员，其是一种有效的神经营养因子，可促进神经元存

活、神经祖细胞分化和突触形成，在神经退行性疾病中

起重要的神经保护作用［19］。GDNF 缺失会严重影响

中枢 和 周 围 神 经 系 统 中 细 胞 群 的 维 持、增 殖 和 分

化［20］。5-HT 是一种重要的神经递质，由色氨酸衍生

而来，广 泛 存 在 于 大 脑、血 小 板 和 胃 部 等 器 官 组 织

中［21］。有研究发现部分抑郁症的发生可能是由 5-HT
代谢失衡引起的，抑郁症的严重程度与神经递质的水

平密切相关，5-HT 水平下调可能会加重抑郁症的严重

程度［22］。本研究发现，2 组治疗后血清 GDNF、5-HT
水平显著升高，且观察组升高幅度高于对照组。提示

利培酮联合活血化瘀汤可有效提高血清 GDNF、5-HT
水平。可能是因为两者联合使用可明显减轻神经生物

学改变，提高神经递质水平，缓解抑郁症状，从而有效

升高血 清 GDNF、5-HT 水 平，使 患 者 临 床 症 状 得 以

改善。
综上所述，利培酮联合活血化瘀汤治疗脑卒中后

抑郁可有效改善患者血液流变学水平、抑郁症状及神

经功能缺损程度，效果显著。但是本研究仅纳入笔者

医院收治的患者，可能存在地域差异影响研究结果。
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