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基于“病⁃证⁃药”探讨卒中后抑郁病证结合模型
构建及评估
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　 　 【摘要】 　 目的　 基于“郁、瘀、痰”证素探讨卒中后抑郁症（ＰＳＤ）病证结合模型及其客观评价体系的构

建。 方法　 将大鼠随机分为对照组、抑郁组、卒中组、ＰＳＤ 组、百事乐加味方组。 以“大脑中动脉栓塞术

（ＭＣＡＯ） ＋ 慢性不可预知性温和应激（ＣＵＭＳ）”制备 ＰＳＤ 病证结合模型。 造模结束后，以水迷宫实验、旷场实

验、强迫游泳实验、糖水偏好实验、神经递质水平、脑组织病理损伤、舌质和爪色 ＲＧＢ 值、血液流变学、血脂代

谢情况分别评估“郁、瘀、痰”证候要素。 结果　 ＰＳＤ 大鼠目标象限停留时间、穿越平台、爬格及直立次数显著

降低，糖水消耗率下降，强迫游泳相对不动时间显著增加；苏木素⁃伊红（ＨＥ）及尼氏染色结果表明 ＰＳＤ 大鼠脑

组织明显损伤，血清、脑脊液 ５⁃ＨＴ 显著降低、Ｇｌｕ 显著升高；舌质和爪色 ＲＧＢ 值下降；血液流变学呈高凝；血脂

代谢相关指标均明显异常。 百事乐加味方组较 ＰＳＤ 组，大鼠目标象限停留时间、穿越平台、爬格及直立次数

显著升高，糖水消耗率上升，强迫游泳不动时间显著减少，脑组织病理损伤明显改善，血清、脑脊液 ５⁃ＨＴ 显著

升高，Ｇｌｕ 显著降低，舌质和爪色 ＲＧＢ 值升高，血液流变学各项指标均下降，血脂代谢相关指标均有所逆转。
结论　 通过“ＭＣＡＯ ＋ ＣＵＭＳ”可成功构建具备“郁、瘀、痰”证素特点的病证结合动物模型，并建立相对应的客

观评估标准。
【关键词】 　 卒中后抑郁；证素理论；病证结合模型；百事乐加味方
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【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】 　 ｐｏｓｔ⁃ｓｔｒｏｋｅ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ； ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｅｌｅｍｅｎｔ； ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｉｓｅａｓｅ ａｎｄ ｓｙｎｄｒｏｍｅ； ｍｏｄｉｆｉｅｄ
Ｂａｉｓｈｉｌｅ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ
Ｃｏｎｆｌｉｃｔｓ ｏｆ Ｉｎｔｅｒｅｓｔ： Ｔｈｅ ａｕｔｈｏｒｓ ｄｅｃｌａｒｅ ｎｏ ｃｏｎｆｌｉｃｔ ｏｆ ｉｎｔｅｒｅｓｔ．

　 　 脑卒中后抑郁症 （ ｐｏｓｔ⁃ｓｔｒｏｋｅ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ，
ＰＳＤ）是指发生于卒中后，表现除卒中症状以外的

一系列以情绪低落、兴趣缺失为主要特征的情感

障碍综合征，阻碍了脑卒中临床患者的神经功能

恢复，对患者及其家庭造成巨大经济和精神负

担［１］。 目前针对卒中后抑郁患者的现代医学治

疗手段存在明显的局限性，如药物的不敏感性、
副作用较多等，因而在临床运用中未能取得比较

理想的效果。 中医药治疗 ＰＳＤ 基于“整体论治”
理论，立足于标本兼治和精准施治，多靶点、多途

径共同发挥作用，具有不良反应较少、疗效持久

等特点优势，在临床运用中取得不错的疗效。 因

此，把握 ＰＳＤ 的中医学理论，紧扣其“证素” “病
机”进行临床实践和基础研究，对 ＰＳＤ 的中医药

防治研究具有重要的科学价值与临床意义。
病证结合动物模型作为中医药基础研究的

最佳实验对象，同时兼顾了现代医学“病”的特点

和中医学“证”的特征，是宏观和微观、整体论与

分析论的结合，是中医药基础实验领域中的发展

热点［２］。 当前，用于 ＰＳＤ 中医药基础研究的病证

结合动物模型大多是以“郁证”为出发点，忽视了

卒中这一原发性疾病的证候特点，单纯地模拟缺

血性脑卒中这一疾病模型为基础合并制备具有

中医“郁证”表现的动物模型，因此不能充分地对

“病”和“证”进行模拟。 鉴于 ＰＳＤ 病证结合模型

制备体系和评估标准的缺失，本研究基于课题组

前期的临床观察， 采用 “大脑中动脉栓塞术

（ｍｉｄｄｌｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ａｒｔｅｒｙ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ，ＭＣＡＯ） ＋ 慢性

不可预知性温和应激（ ｃｈｒｏｎｉｃ ｕｎｐｒｅｄｉｃｔａｂｌｅ ｍｉｌｄ
ｓｔｒｅｓｓ，ＣＵＭＳ）”的复合造模方法，即通过在疾病模

型的制备过程中加以特定的中医证候模型的制

备，诱导出具有“郁、瘀、痰”证候要素特点的 ＰＳＤ
病证结合模型，并对模型进行客观综合评价，使
模型符合人类自然发生的 ＰＳＤ 病变特点及兼具

中医证候特征，即“病证同源”。 本研究旨在建立

可重复较高的 ＰＳＤ 病证结合动物模型，为 ＰＳＤ 的

中医药基础研究提供可靠的技术支持，为中医药

的临床应用提供科学证据。

１　 材料与方法

１􀆰 １　 材料

１􀆰 １􀆰 １　 实验动物

ＳＰＦ 级 ＳＤ 大鼠 ５４ 只，雄性，体质量（２６５ ±
１５）ｇ，购自湖南斯莱克景达实验动物有限公司

９８３
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【ＳＣＸＫ（湘）２０１９－０００４】，于湖南中医药大学第一

附属医院实验动物中心饲养【 ＳＹＸＫ（湘） ２０２０－
００１０】，温度（２０ ± ２）℃、相对湿度 ４５％ ± ５％，光
照周期为 １２ ｈ，自由摄食饮水，适应性饲养 ７ ｄ 后

开始正式实验。 本研究方案经湖南中医药大学

第一附属医院动物实验伦理委员会监管和批准

（ＺＹＦＹ２０２３１１０８⁃１０３）实施。
１􀆰 １􀆰 ２　 主要试剂与仪器

百事乐加味方由姜黄、贯叶连翘、人参、生黄

芪、川芎、柴胡、石菖蒲等中药组成，均由湖南中

医药大学第一附属医院中药房提供。 按方剂组

成称取对应比例重量的中药饮片，后以 １０ 倍量水

浸泡 ２ ｈ 后开始煎煮，先武火煮沸后再用文火煎

煮 １ ｈ，趁热滤去药渣，收集首煎药液，再加 ８ 倍量

水再煎煮 ４０ ｍｉｎ，过滤并收集复煎药液，合并 ２ 次

药液，水浴浓缩至原药材浓度为 ２􀆰 ３５ ｇ ／ ｍＬ 的

药液。
甘油三酯（ ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅｓ，ＴＧ）、总胆固醇（ ｔｏｔａｌ

ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＴＣ）、 高密度脂蛋白胆固醇 （ ｈｉｇｈ⁃
ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＨＤＬ⁃Ｃ）、低密度脂

蛋白胆固醇 （ ｌｏｗ⁃ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，
ＬＤＬ⁃Ｃ）测定试剂盒（南京建成生物工程研究所，
货号分别为 Ａ１１０⁃１⁃１、Ａ１１１⁃１⁃１、Ａ１１２⁃１⁃１、Ａ１１３⁃
１⁃１）；５⁃羟色胺（５⁃ｈｙｄｒｏｘｙｔｒｙｐｔａｍｉｎｅ，５⁃ＨＴ）、谷氨

酸（ｇｌｕｔａｍａｔｅ，Ｇｌｕ）ＥＬＩＳＡ 试剂盒（武汉 Ｂｉｏｓｗａｍｐ
公司，货号分别为 ＲＡ２００３１、ＲＡ２１３２０）。

Ａ２⁃２８３８５０ 线栓（北京西浓科技有限公司）；
Ｅｎｓｐｉｒｅ 多功能酶标仪（美国 Ｐｅｒｋｉｎｅｌｍｅｒ 公司）；
ＳＨｉｓｔｏＳｔａｒ 组 织 包 埋 机 （ ＴｈｅｒｍｏＦｉｓｈｅｒ 公 司 ）；
Ｚ３２ＨＫ 高速冷冻离心机 （德国 Ｈｅｒｍｌｅ 公司）；
Ｖｅｃｔｒａ 智 能 组 织 切 片 成 像 分 析 系 统 （ 美 国

Ｐｅｒｋｉｎｅｌｍｅｒ 公司）；Ｌａｂｍａｚｅ 动物行为轨迹视频分

析系统（北京众实科技有限公司）；ＺＬ９１００Ｃ 全自

动血流变测试仪（北京众驰伟业科技发展有限公

司）。
１􀆰 ２　 方法

１􀆰 ２􀆰 １　 动物分组造模及干预

按体质量和神经功能缺损评分以随机数字

法分为对照组、抑郁组、卒中组、ＰＳＤ 组和百事乐

加味方组，每组 ６ 只。 ＰＳＤ 病证结合造模方法如

下：麻醉大鼠后，用线栓阻塞右侧颈内动脉，制备

卒中大鼠模型。 其中对照组和抑郁组线栓不插

入颈总动脉。 术后清醒后按 Ｌｏｎｇａ 评分法进行神

经功能评分，术后恢复 ７ ｄ 后，单笼孤养，用 ＣＵＭＳ
制备抑郁大鼠模型，包括禁食禁水（２４ ｈ）、潮湿垫

料（２４ ｈ）、４ ℃冰水游泳（３ ｍｉｎ）、倾笼（２４ ｈ）、噪
音（４ ｈ）、夹尾（３ ｍｉｎ）、昼夜颠倒。 每天随机选取

一种刺激且相同刺激不连续出现，持续 ４ 周。 百

事乐加味方组于 ＣＵＭＳ 造模第 １ 天开始灌胃给药

２３􀆰 ５ ｇ ／ ｋｇ 百事乐加味方水煎液，其余各组均灌胃

蒸馏水，体积均为 １０ ｍＬ ／ ｋｇ，每天灌胃 １ 次，连续

２８ ｄ。 每日观察大鼠的精神状态、毛色、活动状

态、进食等情况，并于 ＣＵＭＳ 造模期间第 ０、７、１４、
２１、２８ 天分别称量并记录大鼠的体质量变化。 造

模结束后，依次进行行为学实验，舌质、前爪数据

采集，组织取样和相关指标检测。
１􀆰 ２􀆰 ２　 “郁”证客观指标检测

（１）Ｍｏｒｒｉｓ 水迷宫实验：连续 ４ ｄ 按顺序将大

鼠从不同象限放入温度为（２１ ± １）℃的水池中，
观察并计时 ９０ ｓ，记录其寻找并爬上平台的时间。
若其未找到平台，则记录时长为 ９０ ｓ，并引导至平

台学习 １０ ｓ，实验过程中平台的位置始终保持不

变。 第 ５ 天撤去平台，在平台对侧象限将大鼠面

向池壁放入水中，记录大鼠 ３ ｍｉｎ 内在平台象限

活动时间及穿越平台次数。
（２）旷场实验：在高 ４０ ｃｍ、长宽均为 １００ ｃｍ

的无盖黑色敞箱底面的中心放入大鼠，待其适应

１ ｍｉｎ 后，记录 ３ ｍｉｎ 内大鼠穿越底面的格数（水
平活动）和直立次数（垂直活动）。 每测试完 １
只，清理残留粪便及尿液，并使用乙醇消除其残

留的气味。
（３） 强迫游泳实验：将大鼠依次放入高度

５６ ｃｍ，直径 ２０ ｃｍ，水深 ３５ ｃｍ 的透明玻璃圆桶

（确保大鼠不能在水中立足或站立），适应 １ ｍｉｎ，
记录大鼠 ３ ｍｉｎ 内在桶内的相对不动时间。

（４）糖水偏好实验：实验开始前进行糖水适

应训练，将每只大鼠单笼饲养并给予 ２ 瓶 １％蔗糖

溶液 ２４ ｈ，后给予 １％蔗糖溶液 １ 瓶和纯水 １ 瓶

２４ ｈ，１２ ｈ 调换水瓶位置。 正式实验开始时，分别

给予 １％蔗糖溶液 １ 瓶、纯水 １ 瓶，２ ｈ 调换水瓶位

置，记录并计算 ４ ｈ 内糖水消耗率。 糖水消耗率
＝ 糖水消耗量 ／ （糖水消耗量 ＋ 纯水消耗量）。

（５）苏木素⁃伊红（ＨＥ）染色：取多聚甲醛中

固定的大脑组织标本，经梯度乙醇脱水、二甲苯

０９３
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透明、浸蜡，制作石蜡包埋块，６ ～ ８ μｍ 切片，经
过脱蜡水化后，用甲苯胺蓝染液染色，乙醇分化

并梯度脱水，中性树胶封片，于光学显微镜下观

察海马组织 ＣＡ１ 区。
（６）尼氏染色：将海马组织石蜡切片经尼氏

染液染色 ２ ～ ５ ｍｉｎ，水洗至流水无颜色，用 ０􀆰 １％
冰乙酸对切片进行分化，根据组织着色深浅进行

分化，去除切片上多余水分，置于 ６５ ℃烤箱烤干，
中性树胶封片，后置于光学显微镜下观察。

（７）神经递质含量检测：将血清、脑脊液样本

和试剂盒从冰箱中取出，在室温下自然平衡后按

照试剂盒说明书严格进行 Ｇｌｕ、５⁃ＨＴ 水平的检测。

表 １　 各组大鼠不同时间点体质量比较（􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ ６， ｇ）
Ｔａｂｌｅ １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｏｆ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｒａｔｓ ａｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｉｍｅ ｐｏｉｎｔｓ（􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ ６， ｇ）

组别
Ｇｒｏｕｐｓ

应激 ０ ｄ
Ｓｔｒｅｓｓ ０ ｄ

应激 ７ ｄ
Ｓｔｒｅｓｓ ７ ｄ

应激 １４ ｄ
Ｓｔｒｅｓｓ １４ ｄ

应激 ２１ ｄ
Ｓｔｒｅｓｓ ２１ ｄ

应激 ２８ ｄ
Ｓｔｒｅｓｓ ２８ ｄ

对照组
Ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ３４５􀆰 ２ ± １３􀆰 ７ ３８６􀆰 ３ ± ８􀆰 ４ ４２０􀆰 ８ ± ２３􀆰 ３ ４４１􀆰 ０ ± １４􀆰 ０ ４６５􀆰 ５ ± ７􀆰 ４　

抑郁组
Ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ３３６􀆰 ７ ± １３􀆰 ２ ３７４􀆰 ８ ± １４􀆰 ９ ４０８􀆰 ５ ± １５􀆰 ８ ４１５􀆰 ３ ± ２３􀆰 ２● ４３６􀆰 ７ ± １７􀆰 ５●

卒中组
Ｓｔｒｏｋｅ ｇｒｏｕｐ ２０９􀆰 ０ ± ２２􀆰 ８●● ２６９􀆰 ３ ± １９􀆰 ９●● ３２５􀆰 ７ ± ３２􀆰 ６●● ３６３􀆰 ７ ± ３５􀆰 １●● ３９５􀆰 ２ ± ３８􀆰 ５●●

ＰＳＤ 组
ＰＳＤ ｇｒｏｕｐ ２０２􀆰 ７ ± １７􀆰 ５●● ２４７􀆰 ７ ± １８􀆰 ０●● ２７４􀆰 ０ ± １４􀆰 １●● ２９６􀆰 ７ ± ２３􀆰 ６●● ３２１􀆰 ４ ± ２３􀆰 １●●

百事乐加味方组
Ｂａｉｓｈｉｌｅ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ２１３􀆰 ７ ± ２８􀆰 ５●● ２６２􀆰 ３ ± ２０􀆰 １●● ３１９􀆰 ２ ± ２４􀆰 ２●●▲▲ ３５４􀆰 ５ ± ３１􀆰 ５●●▲▲ ３９１􀆰 ０ ± ２９􀆰 ０●●▲▲

注：与对照组相比，●Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，●●Ｐ ＜ ０􀆰 ０１；与 ＰＳＤ 组相比， ▲▲Ｐ ＜ ０􀆰 ０１。 （下图 ／ 表同）
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ●Ｐ ＜ ０􀆰 ０５， ●●Ｐ ＜ ０􀆰 ０１． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ＰＳＤ ｇｒｏｕｐ， ▲▲Ｐ ＜ ０􀆰 ０１． （Ｔｈｅ ｓａｍｅ ｉｎ ｔｈｅ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｆｉｇｕｒｅｓ
ａｎｄ ｔａｂｌｅｓ）

１􀆰 ２􀆰 ３　 “瘀”证客观指标检测

（１）舌质、爪色 ＲＧＢ 值：在光源和环境固定

的条件下，固定大鼠颈部，置白色比色卡于拍摄

视野内，将大鼠舌头和前爪轻轻舒展，迅速进行

拍摄，避免出现瘀血假象。 实验结束后使用

Ｐｈｏｔｏｓｈｏｐ ６􀆰 ０ 对收集的图像进行分析，将白色色

卡设置为图片标准色卡中的白色阶值，测量舌质

及前爪随机 ３ 个区域的 ＲＧＢ（ｒｅｄ，ｇｒｅｅｎ，ｂｌｕｅ）值，
计算并取平均值。

（２）血液流变学检测：取 ４ ｍＬ 全血于肝素钠

抗凝管后，应用全自动血液流变仪测定其全血黏

度、血浆黏度、纤维蛋白原、红细胞聚集指数等血

液流变学参数。
１􀆰 ２􀆰 ４　 “痰”证客观指标检测

将血清样本和试剂盒从冰箱中取出，在室温

下平衡后，按照试剂盒说明书依次严格进行血清

中 ＴＧ、ＴＣ、ＨＤＬ⁃Ｃ 和 ＬＤＬ⁃Ｃ 的含量检测。
１􀆰 ３　 统计学分析

所有数据采用 ＳＰＳＳ ２５􀆰 ０ 软件进行统计分

析，以平均值 ± 标准差（􀭰ｘ ± ｓ）表示。 组间比较采

用单因素方差分析，方差齐时组间两两比较采用

ＬＳＤ 检验，方差不齐时使用 Ｄｕｎｎｅｔｔ’ｓ Ｔ３ 检验，以
Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ 表示具有统计学意义。

２　 结果

２􀆰 １　 大鼠体质量变化

应激前，对照组与抑郁组、卒中组、ＰＳＤ 组与

百事乐加味方组大鼠体质量比较，均无统计学意

义，经过 ４ 周的造模及给药干预后，各组大鼠体质

量均有不同程度的升高。 与对照组比较，在应激

０ ｄ 时卒中组、ＰＳＤ 组与百事乐加味方组体质量

均明显下降（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）；在应激 ２１ ｄ 时抑郁组体

质量明显下降（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 与 ＰＳＤ 组比较，应激

１４ ｄ 百事乐加味方组体质量显著升高 （ Ｐ ＜
０􀆰 ０１）。 （见表 １）。
２􀆰 ２　 “郁”证客观指标检测结果

２􀆰 ２􀆰 １　 行为学实验结果

（１）Ｍｏｒｒｉｓ 水迷宫实验：与对照组比较，ＰＳＤ
组大鼠目标象限停留时间和穿越平台次数均显

著降低（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）；与 ＰＳＤ 组比较，百事乐加味

方组大鼠目标象限停留时间和穿越平台次数均

提高（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）。 （见图 １）。
　 　 （２）旷场实验：与对照组比较，ＰＳＤ 组大鼠爬

格次数和直立次数显著降低（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）；与 ＰＳＤ
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图 １　 各组大鼠 Ｍｏｒｒｉｓ 水迷宫实验轨迹

Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｔｒａｃｋ ｐｌｏｔ ｏｆ Ｍｏｒｒｉｓ ｗａｔｅｒ ｍａｚｅ ｉｎ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｒａｔｓ

组比较，百事乐加味方组大鼠爬格次数和直立次

数显著升高（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）。 （见图 ２）。

图 ２　 各组大鼠旷场实验轨迹

Ｆｉｇｕｒｅ ２　 Ｔｒａｊｅｃｔｏｒｙ ｏｆ ｏｐｅｎ ｆｉｅｌｄ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ ｏｆ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｒａｔｓ

　 　 （３）强迫游泳实验：与对照组比较，ＰＳＤ 组大

鼠不动时间显著增加（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）；与 ＰＳＤ 组比

较，百事乐加味方组大鼠不动时间显著减少（Ｐ ＜
０􀆰 ０１）。 （见表 ２）。
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　 　 （４）糖水偏好实验：与对照组比较，ＰＳＤ 组大

鼠糖水消耗率明显下降（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）；与 ＰＳＤ 组比

较，百事乐加味方组大鼠糖水消耗率明显上升（Ｐ
＜ ０􀆰 ０１）。 （见表 ３）。
２􀆰 ２􀆰 ２　 海马 ＣＡ１ 区 ＨＥ 染色

对照组大鼠海马 ＣＡ１ 区神经元细胞层数多，

细胞间排列整齐、界限清楚；ＰＳＤ 组神经元细胞

层数少，排列疏松、紊乱，细胞间隙增大，数量相

对减少；百事乐加味方组大鼠海马 ＣＡ１ 区神经元

细胞排列相对整齐，细胞层数较多，细胞凋亡情

况较轻。 （见图 ３）。

表 ２　 各组大鼠强迫游泳实验比较（􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ ６）
Ｔａｂｌｅ ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｆｏｒｃｅｄ ｓｗｉｍ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ ｏｆ

ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｒａｔｓ（􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ ６）

组别
Ｇｒｏｕｐｓ

强迫游泳不动时间 ／ ｓ
Ｆｏｒｃｅｄ ｓｗｉｍｍｉｎｇ ｔｅｓｔ

ｉｍｍｏｂｉｌｅ ｔｉｍｅ

对照组
Ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ３１􀆰 ６３ ± ８􀆰 ９０

抑郁组
Ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ４６􀆰 ８０ ± ４􀆰 ７５●●

卒中组
Ｓｔｒｏｋｅ ｇｒｏｕｐ ４４􀆰 ０４ ± ７􀆰 ９８●

ＰＳＤ 组
ＰＳＤ ｇｒｏｕｐ ６２􀆰 ９２ ± １１􀆰 ２７●●

百事乐加味方组
Ｂａｉｓｈｉｌｅ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ４４􀆰 ８０ ± ９􀆰 ３７▲▲

表 ３　 各组大鼠糖水偏好实验比较（􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ ６）
Ｔａｂｌｅ ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｓｕｃｒｏｓｅ ｐｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｔｅｓｔ ｏｆ

ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｒａｔｓ（􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ ６）
组别
Ｇｒｏｕｐｓ

糖水消耗率 ／ ％
Ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ ｏｆ ｓｕｃｒｏｓｅ ｐｒｅｆｅｒｎｃｅ ／ ％

对照组
Ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ７０􀆰 １５ ± １７􀆰 ２２

抑郁组
Ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ３４􀆰 ３０ ± ９􀆰 ５０●●

卒中组
Ｓｔｒｏｋｅ ｇｒｏｕｐ ５２􀆰 ４０ ± １１􀆰 ７０

ＰＳＤ 组
ＰＳＤ ｇｒｏｕｐ ２５􀆰 ９３ ± ７􀆰 ６３●●

百事乐加味方组
Ｂａｉｓｈｉｌｅ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ６２􀆰 ６２ ± １０􀆰 ９６▲▲

图 ３　 各组大鼠海马 ＣＡ１ 区 ＨＥ 染色结果

Ｆｉｇｕｒｅ ３　 ＨＥ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｒｅｓｕｌｔ ｏｆ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｒａｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｈｉｐｐｏｃａｍｐｕｓ ＣＡ１ ｒｅｇｉｏｎ

２􀆰 ２􀆰 ３　 海马 ＣＡ１ 区尼氏染色

对照组大鼠海马 ＣＡ１ 区细胞形态结构正常、
轮廓较正常，尼氏小体和细胞体和细胞核清晰可

见；ＰＳＤ 组大鼠海马 ＣＡ１ 区尼氏体小减少细胞间

隙增宽及肿胀，细胞轮廓欠清晰；百事乐加味方

组大鼠海马 ＣＡ１ 区尼氏小体较多，细胞损伤降

低。 （见图 ４）。
２􀆰 ２􀆰 ４　 神经递质 ５⁃ＨＴ、Ｇｌｕ 水平检测

与对照组比较，ＰＳＤ 组大鼠血清、脑脊液中

５⁃ＨＴ 显著降低、Ｇｌｕ 显著升高（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）；与 ＰＳＤ
组比较，百事乐加味方组大鼠血清、脑脊液中 ５⁃ＨＴ
显著升高，Ｇｌｕ 显著降低（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 （见表 ４）。
２􀆰 ３　 “瘀”证客观指标检测结果

２􀆰 ３􀆰 １　 舌质、前爪的 ＲＧＢ 值测定

与对照组相比，抑郁组的舌质 Ｒ 值均无明显

差异（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５），卒中组和 ＰＳＤ 组的舌质 Ｒ 值明

显下降（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）；与 ＰＳＤ 组相比较，百事乐加

味方组大鼠的舌质 Ｒ 值有所升高（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）。
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与对照组相比，抑郁组的前爪 ＲＧＢ 值均无明

显差异（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５），卒中组和 ＰＳＤ 组的前爪 ＲＧＢ
值均明显下降（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）；与 ＰＳＤ 组相比较，而
百事乐加味方组大鼠的前爪 ＲＧＢ 值有所升高（Ｐ
＜ ０􀆰 ０１）。 （见表 ５、图 ５、图 ６）

图 ４　 各组大鼠海马 ＣＡ１ 区尼氏染色结果

Ｆｉｇｕｒｅ ４　 Ｎｉｓｓｌ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｏｆ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｒａｔｓ ｉｎ ｈｉｐｐｏｃａｍｐｕｓ ＣＡ１ ａｒｅａ

表 ４　 各组大鼠血清和脑脊液中 ５⁃ＨＴ、Ｇｌｕ 含量（􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ ６）
Ｔａｂｌｅ ４　 ５⁃ＨＴ ａｎｄ Ｇｌｕ ｃｏｎｔｅｎｔ ｏｆ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｒａｔｓ ｉｎ ｓｅｒｕｍ ａｎｄ ｃｅｒｅｂｒｏｓｐｉｎａｌ ｆｌｕｉｄ（􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ ６）

组别
Ｇｒｏｕｐｓ

血清
Ｓｅｒｕｍ

脑脊液
Ｃｅｒｅｂｒｏｓｐｉｎａｌ ｆｌｕｉｄ

５⁃羟色胺 ／ （ｎｇ ／ ｍＬ）
５⁃ＨＴ ／ （ｎｇ ／ ｍＬ）

谷氨酸 ／ （μｍｏｌ ／ Ｌ）
Ｇｌｕ ／ （μｍｏｌ ／ Ｌ）

５⁃羟色胺 ／ （ｎｇ ／ ｍＬ）
５⁃ＨＴ ／ （ｎｇ ／ ｍｌ）

谷氨酸 ／ （μｍｏｌ ／ Ｌ）
Ｇｌｕ ／ （μｍｏｌ ／ Ｌ）

对照组
Ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ２５３􀆰 ７ ± ２０􀆰 １ １８􀆰 ８ ± １􀆰 ０ ２７６􀆰 ３ ± １１􀆰 １ １６􀆰 ８ ± ０􀆰 ９

抑郁组
Ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ２２４􀆰 ０ ± １２􀆰 ４● ２２􀆰 ０ ± ０􀆰 ７●● ２３７􀆰 ３ ± １５􀆰 ３●● １９􀆰 ８ ± １􀆰 ４●

卒中组
Ｓｔｒｏｋｅ ｇｒｏｕｐ ２４３􀆰 ３ ± ２１􀆰 ０ ２０􀆰 １ ± １􀆰 ３ ２３１􀆰 ０ ± ５􀆰 ９●● １９􀆰 ６ ± １􀆰 ６●●

ＰＳＤ 组
ＰＳＤ ｇｒｏｕｐ ２０１􀆰 ０ ± １６􀆰 ２●● ２２􀆰 ９ ± ０􀆰 ９●● ２１８􀆰 ０ ± ６􀆰 ０●● ２２􀆰 １ ± １􀆰 ８●●

百事乐加味方组
Ｂａｉｓｈｉｌｅ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ２２８􀆰 ０ ± １０􀆰 ３●▲ ２０􀆰 ０ ± １􀆰 ５▲▲ ２５１􀆰 ７ ± ３􀆰 ７●●▲▲ １９􀆰 ３ ± １􀆰 ２●●▲

注：与 ＰＳＤ 组相比，▲Ｐ ＜ ０􀆰 ０５。 （下表同）
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ＰＳＤ ｇｒｏｕｐ， ▲Ｐ ＜ ０􀆰 ０５． （Ｔｈｅ ｓａｍｅ ｉｎ ｔｈｅ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｔａｂｌｅｓ）

２􀆰 ３􀆰 ２　 血液流变学检测

与对照组相比，ＰＳＤ 组大鼠的全血黏度、血
浆黏度、红细胞聚集指数和纤维蛋白原均表现出

不同程度的明显升高（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）；与 ＰＳＤ 组相

比，百事乐加味方组大鼠的血液流变学指标均有

　 　 　 　 　 　不同程度下降（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）。 （见表 ６）。
２􀆰 ４　 “痰”证客观指标检测结果

血脂代谢相关指标检测与对照组相比，ＰＳＤ
组大鼠的 ＴＣ、ＴＧ 和 ＬＤＬ⁃Ｃ 血清水平均上升（Ｐ ＜
０􀆰 ０５），而 ＨＤＬ⁃Ｃ 血清水平下降（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）；与
ＰＳＤ 组相比，百事乐加味方组大鼠的 ＴＣ、ＴＧ 和

ＬＤＬ⁃Ｃ 血清水平降低（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），而 ＨＤＬ⁃Ｃ 血清

水平升高（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）。 （见表 ７）。
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表 ５　 各组大鼠舌质、前爪颜色 ＲＧＢ 值（􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ ６）
Ｔａｂｌｅ ５　 ＲＧＢ ｏｆ ｔｏｎｇｕｅ ａｎｄ ｆｏｒｅｐａｗｓ ｏｆ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｒａｔｓ（􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ ６）

组别
Ｇｒｏｕｐｓ

舌质
Ｔｏｎｇｕｅ

前爪
Ｆｏｒｅｐａｗｓ

Ｒ Ｇ Ｂ Ｒ　 　 Ｇ　 　 Ｂ　
对照组

Ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ １３４􀆰 ２ ± ８􀆰 ５　 ７３􀆰 ８ ± ４􀆰 ８ ７７􀆰 ２ ± ５􀆰 ６ １６１􀆰 １ ± ７􀆰 ６　 　 １１２􀆰 ７ ± １５􀆰 ５　 １０２􀆰 ６ ± １５􀆰 ６　

抑郁组
Ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ ｇｒｏｕｐ １２７􀆰 ８ ± ６􀆰 ９ ７６􀆰 ８ ± ８􀆰 ７ ８１􀆰 ８ ± １１􀆰 ２ １５１􀆰 ３ ± １７􀆰 ４ １０８􀆰 ６ ± ８􀆰 ２ ９８􀆰 ３ ± １２􀆰 ２

卒中组
Ｓｔｒｏｋｅ ｇｒｏｕｐ １１９􀆰 ９ ± ３􀆰 １●● ７５􀆰 ７ ± ７􀆰 ４ ７９􀆰 ３ ± ８􀆰 ８ １２２􀆰 ８ ± １０􀆰 ０●● ８７􀆰 ８ ± １６􀆰 ０● ８２􀆰 ８ ± １４􀆰 ５●

ＰＳＤ 组
ＰＳＤ ｇｒｏｕｐ １１７􀆰 ２ ± ５􀆰 ８●● ６８􀆰 ２ ± ９􀆰 ２ ７４􀆰 ６ ± ８􀆰 ６ １２６􀆰 ０ ± １２􀆰 １●● ８１􀆰 ５ ± １１􀆰 ３●● ７０􀆰 ４ ± １０􀆰 ４●

百事乐加味方组
Ｂａｉｓｈｉｌｅ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ １３０􀆰 ４ ± ２􀆰 ５▲▲ ７５􀆰 ９ ± ５􀆰 １ ８１􀆰 ７ ± ６􀆰 ７ １４８􀆰 ０ ± ５􀆰 １●●▲▲ １０４􀆰 ９ ± ７􀆰 ５▲▲ ９４􀆰 ４ ± ５􀆰 ９▲▲

图 ５　 各组大鼠舌质具体表现

Ｆｉｇｕｒｅ ５　 Ｒｅｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｏｎｇｕｅ ｏｆ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｒａｔｓ

图 ６　 各组大鼠前爪具体表现

Ｆｉｇｕｒｅ ６　 Ｒｅｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｏｎ ｏｆ ｆｏｒｅｐａｗｓ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｒａｔｓ

３　 讨论

病证结合模型，以中医病因病机理论为指

导，融合西医病理改变，采用多因素复合造模手

段，将疾病的病理变化与中医证候特征整合于同

一动物模型，模拟临床先诊病后辨证的实际情

况，具有较高的模型稳定性和可靠性［３］。 现有动

物模型大多以单一的病理生理模型为主，而疾病

的发生是一个动态的过程，涉及多脏腑、多证素，
当前单一的模型制备方法具有局限性，难以反映

临床疾病复杂多变的病证演变规律［４－５］。 王瑾茜

等［６］研究总结得出，病理病因复合因素模型相较

于单纯病理模型和病因模型更为贴近临床病证

症状。 张译心等［７］ 表明现代医学 “病” 和中医

５９３
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　 　 　 　 　 　 表 ６　 各组大鼠血液流变学相关指标的变化（􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ ６）
Ｔａｂｌｅ ６　 Ｖａｒｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｒｈｅｏｌｏｇｙ ｒｅｌａｔｅｄ ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ ｏｆ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｒａｔｓ（􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ ６）

组别
Ｇｒｏｕｐｓ

血浆黏度 ／ （ｍＰａ·ｓ）
Ｐｌａｓｍａ ｖｉｓｃｏｓｉｔｙ ／ （ｍＰａ·ｓ）

全血黏度 ／ （ｍＰａ·ｓ）
Ｂｌｏｏｄ ｖｉｓｃｏｓｉｔｙ ／ （ｍＰａ·ｓ）

红细胞聚集
Ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ ａｇｇｒｅｇａｔｉｏｎ

纤维蛋白原 ／ （ｇ ／ Ｌ）
Ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ ／ （ｇ ／ Ｌ）

对照组
Ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ２􀆰 １６ ± ０􀆰 ０１ ２４􀆰 ４ ± ３􀆰 ８ ５􀆰 ６３ ± ０􀆰 ８０ ３􀆰 ９５ ± ０􀆰 １７

抑郁组
Ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ２􀆰 ３０ ± ０􀆰 ２１ ３６􀆰 ３ ± ３􀆰 ４●● ６􀆰 ５０ ± ０􀆰 ５０ ４􀆰 ８９ ± ０􀆰 ２９●

卒中组
Ｓｔｒｏｋｅ ｇｒｏｕｐ ２􀆰 ３８ ± ０􀆰 ０１●● ３２􀆰 ７ ± ４􀆰 ５●● ６􀆰 ３６ ± ０􀆰 ３２ ５􀆰 ２４ ± ０􀆰 ０４●

ＰＳＤ 组
ＰＳＤ ｇｒｏｕｐ ２􀆰 ４２ ± ０􀆰 ０８●● ４３􀆰 ６ ± ４􀆰 ５●● ７􀆰 ２８ ± ０􀆰 ３２●● ５􀆰 ８１ ± ０􀆰 ０４●●

百事乐加味方组
Ｂａｉｓｈｉｌｅ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ １􀆰 ９６ ± ０􀆰 ２７▲▲ ２７􀆰 ６ ± ４􀆰 ５▲▲ ５􀆰 ３６ ± ０􀆰 ４６▲▲ ４􀆰 ４２ ± ０􀆰 ５７▲▲

表 ７　 各组大鼠血清 ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬ⁃Ｃ 和 ＨＤＬ⁃Ｃ 水平比较（􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ ６， ｍｍｏｌ ／ Ｌ）
Ｔａｂｌｅ ７　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＴＧ， ＴＣ， ＬＤＬ⁃Ｃ ａｎｄ ＨＤＬ⁃Ｃ ｃｏｎｔｅｎｔ ｉｎ ｓｅｒｕｍ ｏｆ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｒａｔｓ（􀭰ｘ ± ｓ， ｎ ＝ ６， ｍｍｏｌ ／ Ｌ）

组别
Ｇｒｏｕｐｓ ＴＣ ＴＧ ＬＤＬ⁃Ｃ ＨＤＬ⁃Ｃ

对照组
Ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ １􀆰 ４１１ ± ０􀆰 １４９ ０􀆰 ２９５ ± ０􀆰 ０７４ ０􀆰 ３８５ ± ０􀆰 １１０ ０􀆰 ６５９ ± ０􀆰 １１５

抑郁组
Ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ ｇｒｏｕｐ １􀆰 ６２０ ± ０􀆰 ２６０ ０􀆰 ４１４ ± ０􀆰 ０９２● ０􀆰 ５７７ ± ０􀆰 １０８● ０􀆰 ４５１ ± ０􀆰 １００●●

卒中组
Ｓｔｒｏｋｅ ｇｒｏｕｐ １􀆰 ４６４ ± ０􀆰 １４０ ０􀆰 ４５８ ± ０􀆰 ０４８●● ０􀆰 ５８６ ± ０􀆰 ０９５●● ０􀆰 ４７２ ± ０􀆰 ０５４●●

ＰＳＤ 组
ＰＳＤ ｇｒｏｕｐ １􀆰 ６８９ ± ０􀆰 １９１● ０􀆰 ５７６ ± ０􀆰 ０９２●● ０􀆰 ９２４ ± ０􀆰 １８０●● ０􀆰 ２６２ ± ０􀆰 ０５１●●

百事乐加味方组
Ｂａｉｓｈｉｌｅ ｄｅｃｏｃｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ １􀆰 ３３１ ± ０􀆰 ２７６▲ ０􀆰 ３２７ ± ０􀆰 ０９０▲▲ ０􀆰 ４５４ ± ０􀆰 １３５▲▲ ０􀆰 ４０５ ± ０􀆰 ０８１●●▲▲

“证”的优势使病症结合模型评价更为直观、客
观、可操作，标准更易于统一。 疾病模型叠加证

候模型构建是当前应用较广泛的中医药科研动

物模型，对于探讨疾病病理生理变化与中医证候

特征之间的关系显示出极大的优势，是一种重要

的中医药疾病动物模型，是沟通中医临床实践和

基础研究的关键桥梁［８－９］。
ＰＳＤ 作为一个复合性疾病，可将其认为“中

风”与“郁证”之合病，在“证候”“病机”方面与原

发疾病有所关联，却又有所不同。 课题组通过大

量 ＰＳＤ 患者的临床观察，将其病机总结为：中风

者，气机逆乱，清气不升，浊气不降，津液不化而

成痰，血滞不行而成瘀，以致痰瘀上乘，蒙蔽脑

窍，发为“中风”。 后因“中风”日久，气机郁结，情
志不调，疏泄不已，以致神志昏蒙，发为“郁证”。
故 ＰＳＤ 病位主要在肝、脑，以“郁、瘀、痰”为核心

证素。 本研究采用“ＭＣＡＯ ＋ ＣＵＭＳ”的联合造模

法，并采取与证候要素关联性较高的应激因素制

备 ＰＳＤ 病证结合模型，比如：以孤养、夹尾和束缚

模拟“郁”证候要素特点的表现；以 ＭＣＡＯ 和强迫

冰水游泳模拟“瘀”证候要素特点的表现；以禁食

禁水、潮湿垫料模拟“痰”证候要素特点的表现。
“有其内必行诸外”是中医诊断学中的关键

思想。 目前，中医证候的基础研究重点逐步从宏

观到微观，定性到定量，进而为中医学的临床实

践及推广应用提供可靠的证据。 “郁”证候要素

与人体的神经系统病变密切相关［１０－１２］。 学习记

忆能力下降，好奇探索欲减退，自我奖励机制衰

减及绝望情绪较高是 ＰＳＤ 临床症状中较为普遍

的症状。 本研究通过水迷宫实验评估动物模型

的学习记忆能力，旷场实验评估其好奇探索欲，
强迫游泳实验评估其绝望情绪及求生欲，糖水偏

好实验评估其自我奖励机制。 实验结果表明其

模型大鼠出现了明显的抑郁样行为特征，与 ＰＳＤ
的临床普遍表现具有一致性。 ５⁃ＨＴ 和 Ｇｌｕ 作为

人体内神经递质的主要组成部分，在机体行为、
情绪和记忆等生理活动中发挥重要作用，同时在

大多中医学“郁证”相关的研究中可观察到强相

６９３
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关性，因此可作为“郁”证候要素的客观评估指标

之一。 在临床观察和基础动物实验中，情绪低

落、兴趣缺失等“郁”证候要素的典型表现多伴随

抑郁行为表现和血清或脑组织中 ５⁃ＨＴ、Ｇｌｕ 水平

的变化［１３－１４］。 本实验结果表明在“郁”证候要素

的评估中，ＰＳＤ 大鼠呈现出学习能力、空间认知

能力下降，好奇探索欲减退，快感缺失，行为绝望

状态明显，同时伴随海马 ＣＡ１ 区的神经元损伤，
神经递质 ５⁃ＨＴ 和 Ｇｌｕ 水平代谢异常的情况，符合

“郁”证候要素的客观表现。 “瘀”证候要素多表

现为舌色及爪色紫斑或紫暗等，同时现代研究表

明血液的高凝状态及血液流变学的改变是“瘀”
证动物模型的典型客观表现［１５］。 已有研究表明

ＰＳＤ 的发生发展与血液流变学的改变具有明显

相关性［１６］。 因此，本研究通过类比法，通过观察

动物模型的舌色、爪色及血液流变学的改变等作

为“瘀” 证的客观评价指标。 本实验结果表明

ＰＳＤ 大鼠舌质和前爪的 ＲＧＢ 值均明显下降，呈暗

红色，且存在血浆粘度、全血粘度指标较高等血

液高凝状态情况，符合“瘀”证候要素的客观表

现。 机体脂质代谢紊乱已被公认为“痰”证候要

素的客观评价指标，其中包含 ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬ⁃Ｃ 及

ＨＤＬ⁃Ｃ 等基本指标。 已有大量的研究证明脂质

代谢紊乱作为重要影响因素分别参与了脑卒中

和抑郁症的发生过程，因此可推测其在 ＰＳＤ 的发

生发展机制中同样发挥作用［１７－１８］。 高脂饮食摄

入可导致机体的脂质代谢紊乱，ＬＤＬ⁃Ｃ、ＨＤＬ⁃Ｃ 的

血清水平发生负相关性改变，促进普通小鼠抑郁

样行为的形成［１９］，同样在 ＭＣＡＯ 模型大鼠体内可

观察到 ＴＧ、ＴＣ 等脂质指标的升高，导致其抑郁样

行为的发生［２０］。 本实验结果表明 ＰＳＤ 组大鼠的

ＴＣ、ＴＧ 和 ＬＤＬ⁃Ｃ 血清水平均上升，而 ＨＤＬ⁃Ｃ 血

清水平下降，存在脂质代谢紊乱，高脂血症的典

型表现，符合“痰”证候要素的客观表现。 因此联

合行为学试验、神经递质水平、脑组织病理损伤、
舌质和爪色 ＲＧＢ 值量化、血液流变学情况、血脂

代谢相关指标构建以“郁、瘀、痰”为核心证素的

ＰＳＤ 病证结合模型客观评价体系是切实可行的。
遵循“方从法出、法随证立”的原则，通过“以

方测证”进行验证，本实验中百事乐加味方以姜

黄为行气止痛、破血化瘀；柴胡、连翘疏肝解郁，
清开升阳；人参、黄芪、菖蒲大补元气，益气活血，

解郁化痰；川芎引药效上乘脑络，活血化瘀解郁。
诸药同用，达到疏肝解郁、行气活血、化痰开窍的

功效。 本研究结果表明百事乐加味方干预能够

明显提升 ＰＳＤ 大鼠学习能力和空间认知能力，活
跃度上升，绝望状态减轻，神经递质 ５⁃ＨＴ、Ｇｌｕ 水

平恢复，脑神经功能损伤减轻，舌质和前爪颜色

ＲＧＢ 值均上升，血液流变学和脂质代谢指标均逆

转。 综上所述，经中药干预后明显改善 ＰＳＤ 大鼠

症状及各项客观指标，减轻“郁、瘀、痰”证候要素

的表现，表明该模型成功构建，较好地反映了 ＰＳＤ
的基本证素，该病证结合动物模型可作为 ＰＳＤ 中

医药动物实验研究的基本工具，为中药药理研

究、中医药临床实践提供可靠的证据。
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