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摘要: 目的 探讨补肾健脑养心汤对阿尔茨海默病患者的临床疗效。方法 108 例患者随机分为对照组和观察组，每
组 54例，对照组给予盐酸多奈哌齐，观察组在对照组基础上加用补肾健脑养心汤，疗程 3 个月。检测临床疗效、中
医证候评分、MoCA 评分、WMS 评分、MMSE 评分、血清学指标 ( Hcy、apoE、BDNF、ChAT ) 、炎症指标 ( IL-6、
TNF-α) 、不良反应发生率变化。结果 观察组总有效率高于对照组 ( P＜0. 05) 。治疗后，2 组中医证候评分、Hcy、
apoE、炎症指标降低 ( P＜0. 05) ，MoCA评分、WMS评分、MMSE 评分、BDNF、ChAT 升高 ( P＜0. 05) ，以观察组更
明显 ( P＜0. 05) 。2组不良反应发生率比较，差异无统计学意义 ( P＞0. 05) 。结论 补肾健脑养心汤可安全有效地改
善阿尔茨海默病患者认知功能与记忆力，降低血清 Hcy、apoE水平，提高脑营养物质水平。
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阿尔茨海默病是一种以进行性认知障碍与活动

行为损害为主要特征的中枢神经系统退行性疾病，

本病多发于老年人群，主要症状包括记忆力减退、
行为功能下降、语言障碍、人格改变等，随着人口
老龄化加剧它已成为严重影响老年人群生活质量与

社会功能的重大公共卫生问题［1］。目前，西医治
疗阿尔茨海默病以胆碱酯酶抑制剂、N-甲基-D-天
门冬氨酸受体拮抗剂等药物为主，尽管能在一定程

度上延缓患者认知衰退情况，但疗效有限，而且存

在较大的副作用与药物依赖性，难以逆转病程，故

临床亟需寻找多途径治疗策略［2］。在此背景下，
中医药整体调节、辨证论治的特点显示出独特优

势，尤其对以心脾两虚为常见证型的阿尔茨海默病

具有重要治疗价值。
阿尔茨海默病在中医中归属于 “痴呆” “呆

病”范畴，其中心脾两虚证的病机在于肾精亏虚、
髓海不足，致脑失所养，神明无依，加之脾失健

运，气血化生乏源，心神失养，以致呆傻愚笨、智
能低下、善忘、倦怠乏力等症，治疗当以补肾固
精、健脾养心、开窍醒脑为主［3］。补肾健脑养心
汤是基于传统益肾填髓、健脾养心理论指导下拟定
的经验复方，由酸枣仁、黄芪、熟地黄、红景天等
十余味中药制成，全方融健脑开窍、补肾益精、健
脾益血于一体，旨在滋肾水以充脑髓，养心神以安
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神明，可有效改善心脾两虚证患者脑府失养、神机
失用症状［4］，但目前临床尚无关于该方治疗阿尔

茨海默病的报道，故本研究对此进行考察，以期为

丰富相关中西医结合临床治疗策略提供循证依据，

现报道如下。
1 资料与方法
1. 1 一般资料 2022年 6月至 2025年 5月收治于
河南中医药大学第一附属医院的 108例阿尔茨海默
病患者，随机数字表法分为对照组和观察组，每组

54例，2组一般资料见表 1，可知差异无统计学意
义 ( P＞0. 05) ，具有可比性。研究经医院伦理委员

会批准 ( 2022HL-013-01) 。
1. 2 纳入标准 ( 1) 西医诊断符合文献 ［5］报
道，确诊为阿尔茨海默病，存在记忆力与注意力减

退、判断力与自理能力下降、情感淡漠、多疑烦
躁、言语减少等症状; ( 2) 中医辨证符合文献 ［6］
报道，确诊为心脾两虚证，主证记忆力减退、思维
迟钝、语言障碍，次证腰膝酸软、精力不足、夜尿
频繁、手脚怕凉、食欲不振、舌淡、苔白、脉弱;
( 3) 年龄＞60岁; ( 4) 轻中度痴呆; ( 5) 患者家
属了解本研究，签署知情同意书。

表 1 2组一般资料比较 ( x±s，n=54)
Tab. 1 Comparison of general data between the two groups ( x±s，n=54)

组别 ( 男 /女) /例 平均年龄 /岁 平均病程 /年 平均教育年限 /年 ( 轻度 /中度) /例 糖尿病 /［例( %) ］ 高血压 /［例( %) ］

观察组 30 /24 68. 92±7. 23 5. 38±1. 48 7. 90±2. 14 33 /21 8( 14. 81) 13( 24. 07)

对照组 28 /26 69. 57±8. 03 5. 50±1. 36 8. 24±2. 30 29 /25 11( 20. 37) 12( 22. 22)

1. 3 排除标准 ( 1) 合并严重躯体疾病或脏器
功能不全; ( 2) 合并其他精神疾病或脑神经疾病;
( 3) 躯体残疾; ( 4 ) 对研究药物有禁忌证;
( 5) 近1 个月内接受阿尔茨海默病相关治疗;
( 6) 患者依从性差。
1. 4 治疗手段 对照组给予盐酸多奈哌齐 ( 国药
准字 H20223260，石药集团欧意药业有限公司) ，
每天 1次，每次 5 mg，1个月后根据疗效及不良反
应适当增加剂量，但每天不超过 10 mg，连续治疗
3个月。观察组在对照组基础上加用补肾健脑养心
汤，组方药材熟地黄 20 g、山茱萸 15 g、制首乌
15 g、黄芪 30 g、红景天 20 g、酸枣仁 30 g、川芎
10 g、丹参 15 g、石菖蒲 10 g、远志 10 g、甘草
6 g，加入 800 mL清水浸泡 30 min后武火煮沸，文
火慢煎至 300 mL，滤取药液，再加入 500 mL水煎
至 200 mL，合并 2次药液，共 500 mL，每天 1剂，
早晚餐后 30 min各温服 1次，连续治疗 3个月。
1. 5 疗效评价 参照 《中药新药治疗痴呆临床研
究技术指导原则》［7］，( 1) 显效，精神症状基本消
失，定向正常，生活完全自理，恢复社会功能;

( 2) 有效，精神症状有所改善，定向基本正常，
生活基本自理; ( 3) 无效，精神症状未改善，定
向未正常，生活难以自理，智力认可存在障碍。
总有效率 = ［( 显效例数+有效例数) /总例数］ ×
100%。
1. 6 指标检测
1. 6. 1 中医证候评分 参照 《中药新药临床研究

指导原则》［6］，主证记忆力减退、思维迟钝、语言
障碍，按严重程度分别计为 0 ～ 6 分; 次证腰膝酸
软、精力不足，按严重程度分别计为 0 ～ 3 分，分
值越高，中医证候越严重。
1. 6. 2 蒙特利尔认知评价量表 ( MoCA) 采用
MoCA评分［8］评估认知功能，包括 8 个项目，总分
30分，分值越高，认知功能越好。
1. 6. 3 修订韦氏记忆量表 ( WMS) 、精神状态检
查量表 ( MMSE) 采用 WMS 评分［9］、MMSE 评
分［10］评估神经功能，前者包括测验、定向、常识
等项目，并计算记忆商，总分 100 分，分值越高，
记忆力越好; 后者包括定向力、记忆力、回忆、语
言等项目，总分 30分，分值越高，神经功能越好。
1. 6. 4 血清学指标 抽取 2 组患者空腹清晨外周
血各 5 mL，3 000 r /min离心 10 min ( 半径 10 cm)
分离上清，采用酶联免疫吸附试验检测同型半胱氨

酸 ( Hcy) 、载脂蛋白 E ( apoE) 、脑源性神经营养
因子 ( BDNF) 、乙酰胆碱转移酶 ( ChAT) 水平。
1. 6. 5 炎症指标 抽取 2 组患者空腹清晨外周血
各 5 mL，3 000 r /min 离心 10 min ( 半径 10 cm)
分离上清，采用酶联免疫吸附试验检测白细胞介

素-6 ( IL-6) 、肿瘤坏死因子-α ( TNF-α) 水平。
1. 6. 6 不良反应发生率 治疗期间，记录 2 组恶
心、呕吐、失眠、胃肠道不适等不良反应发生情
况，计算其发生率。
1. 7 统计学分析 通过 SPSS 20. 0 软件进行处理，
计数资料以百分率表示，组间比较采用卡方检验;
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经 Kolmogorov-Smirnov法检验符合正态分布的计量
资料以 ( x±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。P＜0. 05 表示
差异具有统计学意义。

2 结果
2. 1 临床疗效 观察组总有效率高于对照组 ( P＜
0. 05) ，见表 2。

表 2 2组临床疗效比较 ［例 (%) ，n=54］
Tab. 2 Comparison of clinical effects between the two groups［case (%) ，n=54］

组别 显效 有效 无效 总有效

观察组 20( 37. 04) 31( 57. 41) 3( 5. 56) 51( 94. 44) *

对照组 11( 20. 37) 33( 61. 11) 10( 18. 52) 44( 81. 48)

注: 与对照组比较，* P＜0. 05。

2. 2 中医证候评分 治疗后，2 组中医证候评分
降低 ( P ＜ 0. 05 ) ，以观察组更明显 ( P ＜ 0. 05 ) ，

见表 3。

表 3 2组中医证候评分比较 (分，x±s，n=54)
Tab. 3 Comparison of TCM syndrome scores between the two groups ( score，x±s，n=54)

组别
记忆力减退 思维迟钝 语言障碍 腰膝酸软 精力不足

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

观察组 3. 78±0. 51 1. 07±0. 18* # 3. 31±0. 38 0. 96±0. 17* # 3. 54±0. 77 1. 02±0. 21* # 2. 15±0. 41 0. 75±0. 14* # 2. 05±0. 41 0. 78±0. 10* #

对照组 3. 64±0. 48 1. 25±0. 21* 3. 23±0. 35 1. 04±0. 20* 3. 67±0. 70 1. 30±0. 33* 2. 08±0. 40 0. 92±0. 16* 2. 09±0. 37 1. 10±0. 18*

注: 与同组治疗前比较，* P＜0. 05; 与对照组治疗后比较，#P＜0. 05。

2. 3 MoCA 评分 治疗后，2 组 MoCA 评分升高
( P＜0. 05) ，以观察组更明显 ( P＜0. 05) ，见表 4。
表 4 2组MoCA评分比较 (分，x±s，n=54)

Tab. 4 Comparison of MoCA scores between the two
groups ( score，x±s，n=54)

项目 时间 观察组 对照组
回忆力 治疗前 3. 68±0. 62 3. 72±0. 58

治疗后 4. 78±0. 65* # 4. 35±0. 55*

命名力 治疗前 1. 28±0. 33 1. 35±0. 38
治疗后 2. 22±0. 42* # 1. 98±0. 39*

抽象 治疗前 1. 35±0. 25 1. 44±0. 30
治疗后 2. 18±0. 37* # 1. 89±0. 32*

语言 治疗前 1. 55±0. 38 1. 50±0. 40
治疗后 2. 05±0. 43* # 1. 81±0. 40*

注意力 治疗前 3. 72±0. 55 3. 68±0. 52
治疗后 4. 75±0. 77* # 4. 30±0. 57*

视空间和执行 治疗前 3. 44±0. 58 3. 39±0. 52
治疗后 4. 77±0. 72* # 4. 40±0. 67*

定向力 治疗前 3. 45±0. 38 3. 54±0. 33
治疗后 4. 68±0. 48* # 4. 12±0. 45*

注: 与同组治疗前比较，* P ＜ 0. 05; 与对照组治疗后比较，
#P＜0. 05。

2. 4 WMS评分、MMSE评分 治疗后，2 组 WMS
评分、MMSE评分升高 ( P＜0. 05) ，以观察组更明
显 ( P＜0. 05) ，见表 5。
2. 5 血清学指标 治疗后，2 组 Hcy、apoE 水平
降低 ( P ＜ 0. 05 ) ，BDNF、ChAT 水平升高 ( P ＜
0. 05) ，以观察组更明显 ( P＜0. 05) ，见表 6。
2. 6 炎症指标 治疗后，2 组 IL-6、TNF-α 水平
降低 ( P＜0. 05) ，以观察组更明显 ( P＜0. 05) ，见
表 7。
2. 7 不良反应发生率 2 组不良反应发生率比较，
差异无统计学意义 ( P＞0. 05) ，见表 8。
3 讨论
阿尔茨海默病属于中医 “老年呆病”范畴，

乃本虚标实之证，肾亏髓虚为本，血瘀痰阻为

标［11］。中医认为，肾主骨生髓，通于脑，阿尔茨
海默病是心肾两虚共同作用的结果，肾主骨生髓，

髓汇集为脑，肾脑共同主宰人体心神，而心主神

表 5 2组WMS评分、MMSE评分比较 ( x±s，n=54)
Tab. 5 Comparison of WMS scores and MMSE scores between the two groups ( x±s，n=54)

组别
WMS评分 /分 MMSE评分 /分

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

观察组 41. 68±10. 35 62. 82±14. 18* # 17. 82±3. 14 26. 87±4. 17* #

对照组 40. 25±11. 54 53. 42±11. 58* 18. 54±4. 04 22. 48±5. 20*

注: 与同组治疗前比较，* P＜0. 05; 与对照组治疗后比较，#P＜0. 05。
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表 6 2组血清学指标比较 ( x±s，n=54)
Tab. 6 Comparison of serological indices between the two groups ( x±s，n=54)

组别
Hcy / ( mmol·L－1 ) apoE / ( mg·mL－1 ) BDNF / ( ng·mL－1 ) ChAT / ( ng·L－1 )

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

观察组 29. 55±6. 58 15. 82±4. 23* # 55. 25±8. 24 33. 87±4. 90* # 7. 68±1. 55 15. 63±2. 99* # 33. 90±11. 04 49. 68±13. 25* #

对照组 28. 69±6. 01 20. 58±5. 21* 52. 92±9. 24 38. 52±5. 37* 7. 90±1. 57 11. 58±2. 65* 33. 15±10. 38 41. 32±11. 47*

注: 与同组治疗前比较，* P＜0. 05; 与对照组治疗后比较，#P＜0. 05。

表 7 2组炎症指标比较 ( x±s，n=54)
Tab. 7 Comparison of inflammatory indices between the two groups ( x±s，n=54)

组别
IL-6 / ( pg·mL－1 ) TNF-α / ( pg·mL－1)

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

观察组 15. 21±3. 13 8. 55±2. 01* # 20. 21±4. 35 12. 33±2. 51* #

对照组 14. 83±3. 42 11. 22±2. 45* 19. 48±4. 03 15. 69±3. 15*

注: 与同组治疗前比较，* P＜0. 05; 与对照组治疗后比较，#P＜0. 05。

表 8 2组不良反应发生率比较 ［例 (%) ，n=54］
Tab. 4 Comparison of incidence of adverse reactions between the two groups［case (%) ，n=54］

组别 恶心 呕吐 失眠 胃肠道不适 总发生

观察组 3( 5. 56) 1( 1. 86) 1( 1. 86) 2( 3. 70) 7( 12. 96) *

对照组 3( 5. 56) 1( 1. 86) 0( 0. 00) 0( 0. 00) 4( 7. 41)

注: 与对照组比较，* P＜0. 05

明，损伤心脾，则气血化生无源，既不能上奉于心

以养心神，亦难以灌注于脑以充髓海，终致神明失

养、脑窍失聪而发为健忘、呆傻［12］，治疗时应以
益气健脾、补血养心为根本原则［13］。
补肾健脑养心汤是基于 “肾藏精，主骨生髓，

通于脑” “心主神明”等中医理论创制的中药复
方，方中熟地黄、山茱萸、制首乌为君药，直入肾
经，填补先天之本; 臣药黄芪与红景天相配，益气

活血，通脉止痛，而酸枣仁养心安神; 佐药川芎为

“上行头目，下行血海”之要药，可引诸药上行入
脑，丹参活血通心包络，清心除烦，而石菖蒲开心

孔，利九窍; 远志、甘草为使药，前者强志益精，
治健忘，能交通心肾，后者调和诸，全方以补肾为

主，兼顾心脑，共奏肾精充盛、脑髓充盈、心神得
养、神机得复之功［14］。本研究发现，观察组总有
效率高于对照组; 治疗后 2 组中医证候评分降低，
以观察组更明显，证实补肾健脑养心汤能有效改善

心脾两虚证阿尔茨海默病临床症状，体现了该方扶

正祛邪、心脾肾同调、精气神并治的效果，临床具
有一定应用价值［15］。
同时，治疗后观察组 Hcy、apoE 水平低于对

照组，BDNF、ChAT 水平更高。文献 ［16-19］ 报
道，补肾健脑养心汤中山茱萸、石菖蒲具有胆碱酯

酶抑制作用，能提高脑内乙酰胆碱水平; 酸枣仁具

有调节 γ-氨基丁酸系统、改善睡眠质量的效果;
红景天可提升多巴胺、肾上腺素水平，改善注意
力，上述中药共同改善神经递质系统功能［20］; 熟

地黄中的梓醇、制首乌中的大黄素能降低 Aβ 生
成，促进其清除能力，减少 apoE 表达; 黄芪能抑
制 β-分泌酶活性，延缓病情［21］; 川芎嗪、丹参酮
具有扩张脑血管、增加脑血流量，改善脑血流动力
学的作用; 红景天中的红景天苷能增加脑细胞耐缺

氧能力，降低氧化应激损伤，改善脑血流与代谢功

能，进而保护神经元，使神经系统损伤更小，认知

功能与神经功能更好［22］。另外，治疗后观察组 IL-
6、TNF-α水平低于对照组，ADL 评分更高，提示
补肾健脑养心汤可能通过抗炎途径来改善神经功

能，与既往研究［23］一致。
综上所述，补肾健脑养心汤可改善阿尔茨海默

病患者认知功能与记忆力，降低血清 Hcy、apoE
水平，提高脑营养物质水平，不良反应较少，值得

临床应用。
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