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[摘要] 抑郁症是一种发病机制复杂的精神疾病，神经炎症通过多种途径参与其发生和发展。窠囊理论是情志内

伤等因素使体内气机不畅，日久成痰化瘀，隐匿于体内深处，气滞、痰浊、瘀血三者胶结不解的病机过程。本文基

于窠囊理论与神经炎症病理阶梯（激活 - 堆积 - 损伤）的相关性探讨抑郁症中医辨证论治，提出抑郁症的发病过

程为气机郁滞→痰瘀互结→毒损脑络，并以神经炎症为靶点，运用中药复方辨证论治，确立早期疏郁通络，截断

化窠，可选柴胡类方治疗；中期逐瘀涤痰，消散窠囊，可选大黄黄连涤痰汤或温胆汤化裁治疗；后期解毒祛邪，益

气扶正，可选化浊解毒疏肝方合开心散加减治疗。
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[Abstract] Depression is a complex psychiatric disorder in pathogenesis, neuroinflammation contributing to occurrence

and development through multiple pathways. Theory of ke-nang describes a pathological process where emotional

disturbances disrupt qi movement, gradually forming phlegm and blood stasis that accumulate deeply within the body,

resulting in persistent entanglement of qi stagnation, turbid phlegm, and blood stasis. This article explores traditional

Chinese medicine treatment based on syndrome differentiation of depression from the perspective of correlation of

ke-nang theory and pathological cascade of neuroinflammation (activation-accumulation-damage), proposes pathogenesis

of depression is characterized by qi movement stagnation→intermingled phlegm and blood stasis →toxic damage to

brain collateral, and targeting neuroinflammation, using Chinese materia medica compound prescription treatment based

on syndrome differentiation, establishes the early stage of relieving depression and unblocking collateral, cutting off

stagnation, and selecting Chaihu Formula for treatment; in the middle stage, removing blood stasis and clearing

phlegm, dissipating cysts, and selecting Dahuang Huanglian

Ditan Decoction or Wendan Decoction for treatment; in the

later stage, detoxification and eliminating pathogen, tonif-

ying qi and strengthening vital qi, and selecting modified

Huazhuo Jiedu Shugan Decoction and Kaixin San for

treatment.
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抑郁症是一种临床常见的精神疾病，其发病率逐

步升高，已成为全球第三大疾病负担，显著降低患者

的生活质量和预期寿命[1-3]。现代医学研究显示，神经

炎症是抑郁症重要的病理机制之一，主要由小胶质细

胞和星形胶质细胞等神经胶质细胞介导，通过影响神

经胶质细胞活化、细胞因子信号传导、血 - 脑屏障功

能障碍和神经递质系统的破坏参与抑郁症进展[4]。目

前抑郁症研究日益聚焦于治疗靶点以探索神经炎症

机制，如中药活性成分荭草苷通过 PI3K/Akt 信号通

路，调节小胶质细胞极化和神经元兴奋性，减少炎症

介质释放，缓解前额叶皮质神经炎症，从而改善小鼠

抑郁样行为[5]。

抑郁症属中医“郁证”“梅核气”“脏躁”“癫证”等

范畴，为情志所伤、气机失调所致的常见疾病。窠囊理

论肇始于宋代，经历代医家发展完善，形成较完整的

理论体系。该理论为外感、内伤等因素致使体内气机

不畅，日久成痰化瘀，隐匿于体内深处，气滞、痰浊、瘀

血三者胶结不解的病机过程，与神经炎症的病理过程

关系密切[6]。本文基于窠囊理论与神经炎症的相关性，

探讨抑郁症的发病机制，提出“气机郁滞→痰瘀互

结→毒损脑络”的病机演变模式，据此确立分期治疗

策略，初期疏郁通络，中期逐瘀涤痰，后期解毒益气，

以期为中西医结合治疗抑郁症提供新的思路与方法。

1 窠囊理论溯源

窠囊理论的形成经历漫长的历史过程。宋代许叔

微《普济本事方》[7]最早提出“湿痰、痰饮成癖囊”之说，

奠定窠囊理论的基础。金元朱丹溪在此基础上将痰与

瘀血相联系，提出“自气成积，自积成痰，痰挟瘀血，遂

成窠囊”，首次确立痰瘀同病的窠囊理论核心内涵。明

代张介宾《景岳全书·论证》[8]阐发：“不痛者，不通气

血，别结窠囊。”其认为气滞血瘀之窠囊为癥瘕之不痛

者。清代喻嘉言《寓意草》中详细描述窠囊的具体形

态：“至于窠囊之痰，如蜂子之穴于房中，如莲子之嵌

于蓬内，生长则易，剥落则难。”这一比喻形象地说明窠

囊的形态及胶结难解的特点[9]。清代张璐《张氏医通》[10]

言：“病久而成窠囊，窠囊日久，必至生虫。”阐述久病正

虚，邪气深伏，痰瘀积聚成窠囊，进而腐化生变的过

程，为后世理解窠囊的转归变化提供重要理论指导。

2 基于窠囊理论与神经炎症的相关性探讨抑郁症的

发病

现代医家对窠囊理论有更深入的认识。熊继柏教

授认为，窠囊实质是痰瘀互结、胶固不解的病理产物，

具有隐匿性、顽固性、易变性，基于窠囊理论治疗抑郁

症有显著效果[11]。抑郁症中神经炎症的病理演变与窠

囊形成高度契合：初期在压力应激下小胶质细胞激

活，释放初始促炎性细胞因子，恰似窠巢之初、气滞为

枢；病情进展则炎症级联放大，促炎性细胞因子大量

堆积，伴随血 - 脑屏障功能障碍，此即窠囊之成、痰瘀

互结；若迁延不愈，炎症微环境持续恶化，神经毒性物

质蓄积损伤神经元，加之脑源性神经营养因子

（brain-derived neurotrophic factor，BDNF）水平降低，神

经营养缺乏，终致窠囊之末、毒损脑络。从窠囊理论分

析抑郁症，可将其归纳为“气滞 - 痰瘀 - 毒损”阶梯式

病机过程。

2.1 窠囊初起之气机郁滞为病根

《临证指南医案》[12]载：“郁则气滞……升降之机

失度。”揭示气机郁滞、升降失常为本病发病之根。《古

今医统大全·郁证门》言：“郁为七情不舒，遂成郁结，

既郁之久，变病多端。”郁证常由七情内伤、情绪不良

诱发气机郁结，且日久易生变端。气机调达则脏腑和

畅，津血输布有序；气机郁滞则津停为痰，血滞成瘀，

此即窠囊发生之基。窠囊既成，复阻气机，两者互为贼

害，终成恶性循环。此时气机郁滞常伴胸胁胀满、腹胀

等症，与神经炎症通过肠 - 脑 - 免疫轴触发有共通之

处：肠道来源的免疫细胞如 Th17 细胞浸润中枢神经

系统，释放细胞因子，激活神经元和神经胶质细胞，引

起神经炎症[13]。同时心理和生理应激源协同驱动小胶

质细胞向 M1 促炎表型极化，导致促炎性细胞因子、趋

化因子和其他介质释放，导致神经元细胞凋亡和突触

修剪过度，影响神经递质系统和神经可塑性，造成抑

郁症的发病[14-16]。气滞常与慢性压力、不良情绪等因素

相关，慢性不可预测的轻度应激在动物模型中已被证

明可提高小胶质细胞活化和促炎性细胞因子水平，提

示气机郁滞与神经炎症小胶质细胞激活密切相关[17]。

2.2 窠囊渐成之痰瘀互结为病进

《临证指南医案》言：“郁则气滞，气滞久则必化

热，热郁则津液耗而不流……久延血分。”气机郁滞日

久，易化热暗耗津液，影响津血运转输布。《医学正传·

郁证》云：“气郁而湿滞，湿滞而成热，热郁而成痰，痰

滞而血不行。”阐明郁证从气滞到湿阻痰凝，进而血凝

成瘀的病理过程。瘀血阻滞脉道可加重津停为痰，痰

浊壅塞又进一步阻碍血行，两者互为因果，胶结成窠，

成为抑郁症进展的关键病机。现代研究显示，在神经

炎症中中枢神经胶质细胞和外周单核细胞、巨噬细

胞、淋巴细胞和 T 淋巴细胞等释放大量促炎性细胞因

子，如肿瘤坏死因子-琢、白细胞介素 -1茁 和白细胞介

素 -6，与痰浊的病理特征高度契合[18]。这些细胞因子

可进一步激活神经胶质细胞，导致突触功能障碍、5-

羟色胺能和多巴胺能功能障碍，引发快感缺乏等抑郁

核心症状[19]。同时，促炎性细胞因子与下丘脑 - 垂体 -
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肾上腺轴的激活相互促进，进一步加重神经炎症，推

动抑郁症发展[20]。此外，促炎性细胞因子如肿瘤坏死

因子-琢 还可吸附于脑血管内皮，破坏内皮细胞间紧密

连接的完整性，影响脉络丛的形态和功能，引起血 -

脑屏障功能障碍，使炎症介质和免疫细胞穿过血 - 脑

屏障而浸润大脑，形成“外周 - 中枢”炎症联动，导致

神经炎症和抑郁症的发展及持续[21-22]。该过程恰合痰

瘀互结，窠囊内伏的病机特点：痰浊（促炎性细胞因

子）与瘀血（血 - 脑屏障功能障碍）互相促进，胶结难

解，壅塞脉道，影响正常物质代谢，最终导致脏腑功能

失调及情志异常。

2.3 窠囊生变之毒损脑络为病重

《金匮要略·心典》曰：“毒者，邪气蕴蓄不解之

谓。”明确指出“毒”乃病理产物壅滞不化的质变状态。

窠囊内伏，痰瘀久羁不化，郁而化热，酿生浊邪阻碍气

血津液运行，日积月累，浊甚化毒，性烈善变，此时疾

病进展恶化[23]。毒邪已成，其性暴烈，常入络攻髓伤

脑，耗损正气；毒邪深伏脑络，进一步窒塞气机，败坏

血行，凝滞津液，反致痰瘀再生，两者胶结互搏，互为

因果，推动疾病向纵深发展。情志久郁、饮食失节皆为

痰浊瘀血蕴蓄化毒之诱因。现代研究显示，持续激活

的小胶质细胞在神经炎症后期可产生大量神经毒性

物质，如活性氧、一氧化氮等，破坏神经元结构与功

能，即“毒邪内生，窜络损髓”[24]。促炎性细胞因子如白

细胞介素 -6 和肿瘤坏死因子 -α 诱导色氨酸代谢向

犬尿氨酸途径偏移，降低血清素水平，并产生神经毒

性代谢物喹啉酸，血 - 脑屏障功能障碍加重脑内毒性

微环境，浊毒窒塞络脉，劫伤脑神，致情绪失控、认知

障碍[25]。同时，神经炎症破坏星形胶质细胞末端水通

道蛋白 4 影响淋巴清除功能，致使神经保护机制失

常，毒性物质难以代谢[26-27]。促炎性细胞因子抑制

BDNF 信号传导，导致 BDNF 水平降低，神经营养缺

陷，海马神经再生受损、体积萎缩，印证“毒邪耗伤髓

海，神机失养”之虚损状态[28]。故窠囊后期，毒邪深伏

难祛，正气日衰，正虚与毒盛交织，终致抑郁症由功能

性失调向器质性损伤演变，进入病势深重、损伤难复

之阶。其核心病机在于窠囊内伏之痰瘀郁久化热生

毒，形成烈性病理产物；微观基础则在于神经毒性物

质累积、神经营养保护机制障碍及神经元凋亡。

3 窠囊理论指导下的抑郁症分期论治

3.1 疾病初期要要要疏郁通络袁截断化窠

抑郁症初期气机郁滞，枢机不利，常见情绪低落、

兴趣减退、注意力涣散、胁肋胀满、嗳气等症。该阶段

神经炎症初萌，小胶质细胞轻度激活，促炎性细胞因

子释放尚微，恰如窠巢初成而未固，当治以疏郁通络，

调畅气机，截断痰瘀形成之势，首选柴胡类方，常用柴

胡 15 g、当归 9 g、白芍 9 g、炒白术 6 g、薄荷 6 g、炙甘

草 15 g、炮姜 6 g[29]。君药柴胡禀升发之性，擅疏肝解

郁，调达气机，重启肝胆枢机之职，使郁者达之，滞者

通之。研究显示柴胡皂苷 D 能抑制小胶质细胞活化，

显著减少小胶质细胞释放高迁移率组蛋白 B1，抑制

对下游炎症信号的激活[30]。当归、白芍养血柔肝，和营

通络，既补肝体之亏，又助肝用之复，从源头上截断痰

瘀滋生之径。三药相伍，疏补兼施，体用同调，共成疏

郁通络之功。研究显示逍遥散可调控小胶质细胞向抗

炎 M2 型分化，并上调髓样细胞触发受体 2 表达，增

强其吞噬功能与髓鞘修复能力[31]。柴胡疏肝散通过下

调神经胶质细胞炎症表达，调节 TrkB/p-ERK 信号通

路及改善脑微循环等缓解抑郁症[32-33]。若气郁日久化

火，兼见烦躁易怒、口苦失眠者，则配伍栀子豉汤。栀

子清泻三焦郁火，豆豉宣透胸膈郁热，两者协同可显

著抑制小胶质细胞过度激活所致的促炎性细胞因子

释放，减轻海马神经元炎症损伤[34]。综上所述，该阶段

以柴胡类方多通路干预，既调气机之郁滞，又阻炎症

之始动，为阻截抑郁症向痰瘀窠囊深化奠定基石。

3.2 疾病中期要要要逐瘀涤痰袁消散窠囊

随着抑郁症进展，气血津液输布受阻，痰瘀胶结

成窠，盘踞脑络，临床多见情绪持续低落、思维迟缓、

胸闷脘痞、舌质紫暗或瘀斑、舌苔厚腻、脉弦滑或涩等

症，当治以逐瘀涤痰、消散窠囊。熊继柏教授临证常以

大黄黄连涤痰汤或温胆汤化裁，常用酒大黄 3 g、黄连

10 g、丹参 15 g、石菖蒲 30 g、远志 10 g、陈皮 10 g、法

半夏 10 g、茯苓 15 g、枳实 10 g、竹茹 10 g、胆南星 5 g、

甘草 6 g[11]。方中大黄为君药，功擅破结逐瘀，《神农本

草经》载其“下瘀血，血闭血寒，破癥瘕积聚，留饮宿

食，荡涤肠胃，推陈致新”，其性走而不守，能深入血分

攻逐窠囊内伏之痰瘀，使气血流通。现代药理学显示，

大黄素可抑制丝裂原活化蛋白激酶，促进小胶质细胞

向 M2 表型转化，减少促炎性细胞因子释放，并通过

miR-139-5p/5- 脂氧合酶调控神经炎症，改善抑郁样

行为[35-36]。臣药以黄连、陈皮、半夏，其中黄连苦寒清泄

郁热，阻断痰瘀化热之势；陈皮调理气机以断痰瘀之

源，其有效成分通过上调 BDNF、TrkB、环磷腺苷效应

元件结合蛋白表达发挥抗抑郁作用[37]。温胆汤涤痰开

窍、调畅三焦，实验显示温胆汤加减可降低血清炎症

因子水平，抑制 HMGB1/TLR4/NF-资B 信号通路，促使

小胶质细胞向 M2 表型极化，修复神经元，从而改善

神经功能和抑郁[38-39]。
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3.3 疾病后期要要要解毒祛邪袁益气扶正

抑郁症后期，痰瘀蕴蓄化热生毒，毒性峻烈，既可

劫伤脑神致神机失用，出现持续情绪低落、认知障碍，

甚至幻听、幻视等重笃之症，又能耗损气血津液，形成

毒盛正虚的病理格局。该阶段病势深重，常伴自杀倾

向，亟须解毒祛邪截其势，益气扶正固其本，常投化浊

解毒疏肝方合开心散。前者为裴林教授经验方，由黄芩

12 g、石菖蒲 9 g、荷梗 9 g、绞股蓝 12 g、柴胡 6 g、罗勒

6 g 组成，功专化浊解毒，行气活血，直捣痰瘀毒结之

巢穴[40]；后者源自《备急千金要方》，常用石菖蒲 6 g、

远志 9 g、人参 6 g、茯苓 9 g，重在补益心气、开窍醒

神，以复受损脑络，重建神机运转[41]。临床研究显示，化

浊解毒疏肝方治疗抑郁症的效果与氟西汀相当，通过

下调凋亡关键蛋白胱天蛋白酶 -3 表达，阻遏神经元凋

亡，从而改善抑郁样行为[40，42]。方中绞股蓝皂苷可调控

小胶质细胞表型转变，通过抑制 TLR4/MyD88/NF-资B
信号通路介导的神经炎症，缓解小鼠抑郁症[43]。现代研

究显示，开心散具有保护神经元、降低压力应激因子

水平和上调 BDNF 表达等药理作用，方中远志通过靶

向 NLRP3/NF-κB 信号轴，抑制小胶质细胞异常活化，

并增强 BDNF 表达以发挥抗抑郁作用[44-47]；人参皂苷

Rd可抑制小胶质细胞激活，降低促炎性细胞因子水平，

减轻海马体神经元损伤，并通过抑制TLR4/PI3K/Akt/

NF-资B 信号通路发挥抗抑郁样作用[48]。

4 小结

窠囊理论强调病理产物的渐进性形成和相互胶

结，与神经炎症的级联放大过程高度一致。本文基于

窠囊理论与神经炎症的相关性阐释抑郁症的发病过

程，提出“分期 - 靶向”论治体系：初期疏郁通络，截断

化窠，抑制小胶质细胞过度激活；中期逐瘀涤痰，消散

窠囊，减轻炎症级联反应；后期解毒祛邪，益气扶正，

阻遏神经元凋亡，促进神经营养。但目前基于神经炎

症探究中医药治疗抑郁症的领域尚未完全明确，未来

需深化中医药调控神经炎症机制研究，以提供更加科

学且高效的治疗方案。

利益冲突声明院本文所有作者均声明不存在利益
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