
基金项目：北京市卫计委课题（Ｈ０１２０１４１２３）———阿尔茨海默病病理生理分子机制系列研究
作者简介：张力（１９７７１１—），男，本科，主治医师，研究方向：老年神经系统变性性疾患，Ｅｍａｉｌ：ｚｌ９６０１２６＠１２６ｃｏｍ
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摘要　目的：观察六味地黄丸联合常规西药治疗轻、中度阿尔茨海默病（ＡＤ）的临床效果，初步探讨六味地黄丸治疗 ＡＤ
的机制。方法：选取２０１５年３月至２０１６年８月北京老年医院接受治疗的髓海不足、肾阴亏虚型轻、中度ＡＤ患者７６例作
为研究对象，随机分为对照组和联合组，每组３８例。其中对照组患者给予盐酸多奈哌齐片治疗，联合组患者在此次基础
上给予六味地黄丸。比较２组患者的治疗效果及治疗前后中医症状积分、简易智能状态检查表（ＭＭＳＥ）评分、ＡＤ评估量
表认知部分（ＡＤＡＳｃｏｇ）评分、日常生活能力量表评分（ＡＤＬ）变化情况。结果：联合组治疗总有效率明显高于对照组（Ｐ＜
００５）；治疗后２组患者的ＭＭＳＥ、ＡＤＡＳｃｏｇ及ＡＤＬ评分均明显得到改善，且治疗后联合组上述指标均明显优于对照组（Ｐ
＜００５）；治疗后对照组患者中医症状积分无明显变化（Ｐ＞００５），联合组则明显降低，且与对照组比较具有统计学意义
（Ｐ＜００５）。结论：六味地黄丸联合常规西药治疗轻中度ＡＤ效果显著，可明显改善患者的智力情况和生活能力，同时还
可显著改善患者的中医症候，值得临床推广应用。
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　　阿尔兹海默症（Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ′ｓＤｉｓｅａｓｅ，ＡＤ）是临床
常见的发生在老年前期和老年期的一种神经系统变

性性疾病，其主要病理变化为以进行性的行为损害

和认知功能障碍为特征的神经系统退行性病变，其

临床症状为出失语、记忆障碍、视空间功能损害、失

认、计算力和精神行为异常、人格变化等症状［１］。随

着人口老龄化的到来，我国乃至全球 ＡＤ患者数量
及增长速度明显升高，ＡＤ已经成为导致人类患者死
亡的第３大原因，而且给患者及其家庭带来了沉重
的负担，因此重视ＡＤ的治疗研究，提高其治疗效果
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及其重要。由于 ＡＤ目前发病机制尚不明确，导致
西医方面主要是通过控制症状和改善认知功能入手

进行治疗，缺乏可有效逆转患者认知功能损伤的药

物［２］。而通过多年的临床经验，中医药对于 ＡＤ的
治疗则已经形成了系统化且丰富的治疗方法。本院

在结合现代医学和中医辨证理论的基础上，对髓海

不足、肾阴亏虚型轻、中度 ＡＤ患者应用了六味地黄
丸及常规西药治疗，取得了良好的效果，现将具体结

果报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１５年３月至２０１６年８月
在我院接受治疗的７６例髓海不足、肾阴亏虚型轻、
中度ＡＤ患者作为研究对象。将所有患者采用随机
数字表法随机分为对照组和联合组，每组３８例。其
中对照组中男１７例，女２１例，年龄５８～８７岁，平均
（６９４±６３）岁；受教育程度：小学及以下１５例，中
学及以上２３例。联合组中男１９例，女１９例，年龄
５５～８６岁，平均（７０３±５８）岁；受教育程度：小学
及以下２０例，中学及以上１８例。２组患者性别构
成、年龄、受教育程度比较均无统计学意义（Ｐ＞
００５）。
１２　诊断标准　所有患者根据美国国家衰老研究
所和阿尔茨海默病学会制定的痴呆标准确诊为 ＡＤ
患者，采用Ｍｏｒｒｉｓ修订的临床痴呆分级表判定为轻
中度痴呆患者，且参照中国痴呆临床实践指南工作

组制定的《中国痴呆诊疗指南》［３］中痴呆症候分型

量表进行辨证分型为髓海不足、肾虚不足。

１３　纳入标准　１）符合诊断标准；２）无药物过敏
史；３）病情稳定，无意识障碍；４）近３个月内未服用
过抗精神病药物者；５）患者或者家属知情同意。
１４　排除标准　１）血管性痴呆者，因头部损伤或其
他物理化学因素引起的认知功能障碍者，假性痴呆

者；２）患有严重心、肝、肾等代谢疾病者；３）患有老年
良性健忘症者，精神发育迟滞者以及治疗依从性差

者。

１５　脱落与剔除标准　１）受试者依从性差、自行退
出者；２）发生严重不良反应等不宜继续接受试验者；
３）资料不全、失访或者死亡的病例。
１６　治疗方法　所有患者均给予盐酸多奈哌齐片
（卫材中国药业有限公司，国药准字 Ｈ２００５０９７８，５
ｍｇ／片）治疗，初始是５ｍｇ／次，１次／ｄ，临睡前口服，
连续服用４周后，增加为１０ｍｇ／次，１次／ｄ，临睡前
口服，继续服用２０周。联合组患者在此基础上给予
六味地黄丸（仲景宛西制药股份有限公司，国药准字

Ｚ４１０２２１２８）治疗：六味地黄丸口服，８粒／次，３次／ｄ。
连续治疗２４周后评价２组患者治疗效果。
１７　观察指标　观察并比较２组患者的治疗效果
及治疗前后中医症状积分、简易智能状态检查表

（ＭＭＳＥ）评分、ＡＤ评估量表认知部分（ＡＤＡＳｃｏｇ）
评分、日常生活能力量表评分（ＡＤＬ）评分变化情况。
１８　疗效判定标准［４］　临床控制：患者神志清楚，
反应灵敏，定向健全，主要症状恢复，生活可自理，回

答问题正确且能进行一般的社会活动；显效：定向基

本健全，主要症状大部分恢复正常，生活可自理，回

答问题基本切题，但反应一般；有效：部分症状恢复，

或主要症状缓解，生活基本自理，回答问题基本切

题，但反应迟钝，人格和智力仍存在障碍；无效：治疗

后症状无改善，甚至病情加重。治疗总有效率＝（临
床控制＋显效＋有效）／总例数×１００％。
１９　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２３０软件对本研究
中记录所得的数据进行统计学分析，采用百分率表

示治疗效果，组间比较进行 χ２检验；采用均数 ±标
准差（珋ｘ±ｓ）表示各项观察指标评分等计量资料，同
组间不同时间点比较采用配对资料 ｔ检验，不同组
间比较采用ｔ检验。以Ｐ＜００５表示差异有统计学
意义。

２　结果
２１　２组治疗前后中医证候评分比较　对照组治
疗后中医证候评分与治疗前比较无统计学意义（Ｐ
＞００５），联合组患者则明显低于治疗前（Ｐ＜
００５），且治疗后联合组与对照组比较有统计学意义
（Ｐ＜００５）。见表１。

表１　２组患者治疗前后中医证候评分比较（珋ｘ±ｓ，分）

组别 治疗前 治疗后

对照组（ｎ＝３８） １７２±３８ １６７±３４
联合组（ｎ＝３８） １７４±４０ １０１±２７

Ｐ ＞００５ ＜００５

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５

２２　２组治疗前后 ＭＭＳＥ、ＡＤＡＳｃｏｇ及 ＡＤＬ评分
变化情况比较　２组患者治疗后ＭＭＳＥ评分、ＡＤＡＳ
ｃｏｇ评分、ＡＤＬ评分均明显改善（Ｐ＜００５），且治疗
后联合组上述评分均明显优于对照组（Ｐ＜００５）。
见表２。
２３　２组疗效比较　对照组临床控制者２例，显效
者１１例，有效者１６例，无效者９例，治疗总有效率
７６３％；联合组临床控制者４例，显效者１３例，有效
者１７例，无效者４例，治疗总有效率为 ８９５％。２
组比较有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表３。
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表２　２组患者治疗前后ＭＭＳＥ、ＡＤＡＳｃｏｇ
　　及ＡＤＬ评分变化比较（珋ｘ±ｓ，分）

组别 ＭＭＳＥ ＡＤＡＳｃｏｇ ＡＤＬ

对照组（ｎ＝３８）
　治疗前 １３１±５８ ４４０±１３８ ４２５±１３１
　治疗后 １５２±５９ ４１２±１２４ ４０６±１２３

联合组（ｎ＝３８）
　治疗前 １３３±５４ ４３７±１４１ ４３１±１３６
　治疗后 １７３±６２△ ３８４±１２９△ ３８５±１２７△

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５

表３　２组疗效比较［例（％）］

组别 临床控制 显效 有效 无效 总有效率

对照组（ｎ＝３８） ０（００） １３（３４２）１６（４２１）９（２３７）２９（７６３）
联合组（ｎ＝３８） ０（００） １７（４４７）１７（４４７）４（１０５）３４（８９５）

Ｐ ＜００５

３　讨论
中医认为 ＡＤ属于痴呆、善忘、呆病的范畴，是

一种神志性疾病，病位在脑［５］。古代医学家对导致

ＡＤ发生的病因病机描述较多［６７］：１）肾精亏虚，导
致脑失所养：肾为先天之本，肾藏精，脑则为髓之海，

因为先天不足，或后天脏腑虚衰，或年老体衰，致使

肾精亏虚，脑髓渐空，而致痴呆；２）情志不畅：思虑、
郁结、疑惑、不遂、惊恐等渐致痴呆，肝气郁结，痰不

能消化，积于胸中，痰浊阻窍，蒙蔽清阳，而致元神失

聪。

现代医学家在此基础上有对 ＡＤ的病因病机有
了更多的认识：１）肾精亏虚，脑失所养，内生浊毒而
致脑消髓减，神机失用；２）脾虚血瘀，痰瘀互结，脑窍
瘀阻，脑髓失养，进而神机失用；３）年老体弱，肾精衰
竭，气血不足，七情内伤，心、肝、脾、肺、肾等脏腑功

能失调，致内生痰浊，不化不消，气滞血瘀而发痴

呆［８９］。总之，多数医学家认为 ＡＤ是一种全身疾
病，和心、肝、脾、肺、肾五脏功能均密切相关，但其基

本病机在于肾亏髓虚，加之痰浊、血瘀，因虚致实，虚

实夹杂，共同作用导致老年痴呆的发生和发展［１０］。

基于上述众多医家对 ＡＤ病因和病机的认识，
在中医理论和辨证施治原则的基础上，多数医者采

用了补肾填精、益气补血、养心健脾、行气活血、祛痰

开窍等治疗方法，并且在改善患者症状、提高其认知

水平方面获得了良好且可靠的效果。六味地黄丸作

为传统经方也开始在 ＡＤ的治疗中有所应用。六味
地黄丸中含有熟地黄、山药、山茱萸、牡丹皮、泽泻、

茯苓等药物，其中熟地黄具有益精填髓、滋阴补血之

功效，可用于治疗腰膝酸软、肝肾阴虚、眩晕等症，药

理学分析表明其在神经系统、心脑血管系统、免疫、

血液等系统代谢方面均有一定影响。山茱萸则具有

涩精固脱、补益肝肾之功效，可用于治疗体虚欲脱、

眩晕耳鸣、肾虚气喘等症，实验证明其具有增强记忆

力、抗氧化、调节免疫反应等作用。山药则具有生津

益肺、健脾养胃、补肾涩精之功效，可用于治疗肺虚

咳喘、脾虚泄泻、肾虚遗精等症，具有抗衰老、增强机

体免疫力等药理作用［１１］。泽泻则具有泄热通淋、利

水渗湿之效果，可用于治疗水肿、遗精、痰饮眩晕等

症，具有降压、抗炎、降血脂作用。牡丹皮则具有活

血化瘀、清热凉血的功效，主治闭经痛经、湿毒发斑

等，具有降压、调节免疫功能、降血糖、抗动脉硬化等

作用。茯苓则均具有健脾和胃、利水渗湿、宁心安神

之效，可用于治疗、泄泻、痰饮咳逆、小便不利等症，

具有免疫调节、利尿、镇静及抗肿瘤的作用。方中熟

地黄填精益髓，滋补肾阴，为君药；山药和山茱萸补

益肝肾和脾阴，均为臣药，三要联合可共同滋补肾、

肝、脾，配伍茯苓、牡丹皮和泽泻，为佐药，平其偏胜，

三补三泻同起补肾阴益精髓，调和阴阳，填精养神之

效果［１２１３］。因此本研究中对观察组患者在常规西药

治疗基础上应用六味地黄丸治疗，结果显示，联合

组治疗总有效率明显高于对照组 （Ｐ＜００５）；治
疗后２组患者的 ＭＭＳＥ、ＡＤＡＳｃｏｇ及 ＡＤＬ评分均
得到改善，且治疗后联合组上述指标均明显优于对

照组 （Ｐ＜００５）；治疗后对照组患者中医症状积
分无明显变化 （Ｐ＞００５），联合组则明显降低，
且与对照组比较具有统计学意义 （Ｐ＜００５）。提
示六味地黄丸联合西药在改善 ＡＤ患者智力情况方
面效果更为明显。

综上所述，六味地黄丸联合常规西药治疗轻中

度ＡＤ效果显著，可明显改善患者的智力情况和生
活能力，同时还可显著改善患者的中医症候，值得临

床推广应用。
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证。现代药理发现［１６］，季德胜蛇药片中含有黄酮类

和甾体皂苷，可显著增加抗疱疹病毒的作用。高度

白酒调制蛇药片，可使药物有效成分溶解，加强渗透

性，使患部扩张的毛细血管收缩，从而促进疱液干

燥、疱疹结痂，高度白酒外用有活血化瘀、舒筋通络

的功效，并能促进机体新陈代谢，两者调和后直接外

敷可使药效直达病所，加速疱疹结痂、愈合。

本研究中，观察组治愈率、总有效率高于对照

组；通过对 ２组治疗前及治疗后 １、２、４及 ８周后
ＶＡＳ评分，观察组治疗后ＶＡＳ评分与对照组同一时
间段比较明显降低，同时观察组在止疱、结痂、愈合

时间３个方面亦明显优于对照组，说明季德胜蛇药
片联合ＴＰＶＢ治疗带状疱疹急性期神经痛有明显抑
制作用，可明显减轻患者疼痛，皮损愈合快，后遗神

经痛发生率明显降低，疗效确切。

通过ＴＰＶＢ及时阻断痛觉的神经传导通路，神
经痛减轻，药物直达病所，起到抗病毒抗炎止痛的作

用，并且减少ＰＨＮ的发生率，季德胜蛇药片外敷，起
到保护疮面、改善局部环境、增加药物与皮肤接触时

间，有利于药物吸收的效果，两者治疗手段相辅相

成，临床疗效显著，达到标本兼治。本研究表明，季

德胜蛇药片联合超声引导下ＴＰＶＢ能有效治疗带状
疱疹神经痛，缩短带状疱疹疾病病程，并能明显减少

ＰＨＮ的发生率。
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