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思路与方法

田金洲教授治疗早期痴呆用药规律探讨
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摘要　目的：总结田金洲教授治疗早期痴呆的用药规律，阐发田金洲教授治疗早期痴呆的诊疗思路和经验。方法：运用中
医传承辅助平台，基于医案数据分析系统，收集国家级名老中医田金洲教授治疗早期痴呆的初诊病案，筛选处方，对处方

进行用药规律分析。结果：筛选出治疗早期痴呆的处方１０７首，确定处方中药物的四气五味、归经、频次、常用的组合及药
对，并演化得到新处方１１首。结论：田金洲教授治疗早期痴呆主要以补肾养肝、健脾化痰、平肝清火、养血安神等药物为
主，为中医药临床治疗早期痴呆提供了依据。

关键词　早期痴呆；阿尔茨海默病；病案；中医传承辅助平台；医案数据分析系统；名老中医；诊疗思路；临床经验；用药规
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　　痴呆是一种以认知损害为特征的临床综合征，
其损害的程度足以影响患者的日常生活和社会交往

或与个人以往比明显较低［１］。痴呆的种类很多，其

中阿尔茨海默病（Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ′ｓＤｉｓｅａｓｅ，ＡＤ）是所有痴
呆病因中最为常见的。明·张介宾《景岳全书》名

为“痴呆证”，清·陈士铎《辨证录》设立了呆病专

篇。此后的著作多“痴呆”或“呆病”互称。

田金洲教授为脑病科主任医师、博士研究生导

师，是全国第五批名老中医药专家学术经验继承指

导老师、北京市“双百工程”学术继承人指导老师、

教育部长江学者奖励计划特聘教授。从事中西医结

合内科医教研４０年，在阿尔茨海默病、血管性痴呆、
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帕金森病、正常压力脑积水、脑血管病、失眠、头痛、

眩晕等领域形成了独特的临床经验和学术思想。师

从中国工程院董建华和王永炎两位院士，学有所

成［２］，理想坚定，专注于自己的学术领域，继承并发

展恩师学术思想，海外留学，中西贯通，形成了自身

独特的学术思想。田金洲教授不仅成为名老中医，

而且又是国内外闻名的神经病学专家。长期致力于

痴呆的临床与研究，推进 ＡＤ诊断标准的中国化［３］，

并将中医辨证施治和西药的靶向治疗结合起来，标

本同治，不但改善痴呆患者的症状，更能延缓疾病进

展，尤其是在早期轻度痴呆阶段，疗效更佳，大部分

患者可维持不进展，一部分患者病情可有逆转，这是

单纯应用西药所不能达到的疗效。ＡＤ中后期，患者
由于脑实质已经发生改变，难以逆转，故 ＡＤ早期为
干预治疗的最佳时段［４］。本研究构建基于临床的数

据库，基于医案数据分析系统，选取 ＡＤ早期轻度痴
呆患者为研究对象，总结田金洲教授治疗痴呆早期

的用药规律，阐发田金洲教授治疗早期痴呆的诊疗

思路和经验，为痴呆的早期治疗提供依据，并为进一

步减轻社会、家庭的经济及照料负担奠定一定的

基础。

１　资料与方法
１１　文献来源　研究对象为田金洲教授于北京中
医药大学东直门医院专家门诊诊治的ＡＤ病例。
１２　检索策略　病例来源于 ２０１６年 １月至 ２０１８
年１１月田金洲教授第一诊断为轻度痴呆的 ＡＤ患
者，筛选病例共计１０７例。
１３　纳入标准

１）符合ＡＤ诊断标准；２）年龄５０～９０岁；３）病
历资料基本完整。

１３１　操作性诊断标准根据阿尔茨海默病操作性
诊断标准（Ｔｉａｎ，ｅｔａｌ，２０１７；中华内科杂志２０１９；１）：
１）早期显著的记忆减退，且逐渐进展超过６个月；２）
早期显著的情景记忆损害和至少１个其他领域损害
的客观证据；３）总体认知功能受损：ＭＭＳＥ评分大学
≤２６／３０分，中学≤２４／３０分，小学≤２３／３０分，文盲
≤２２／３０分；４）工作或日常活动能力下降：ＡＤＬ评分
≥１６／５６分轻度：≥１６／５６分；轻度：≥２５／５６分轻度：
≥３５／５６分；５）具备ＡＤ病理证据或其他生物标志之
一；详问病史、ＭＲＩ内侧颞叶视觉评分或 ＰＥＴ或脑
脊液检查分子生物标志物等有助于ＡＤ诊断。
１３２　中医诊断标准　根据《中医内科学》（第１０
版）（张伯礼，吴勉华主编，中国中医药出版社）中田

金洲教授编写的痴呆诊断标准［５，９］。１）善忘，包括

短期记忆或长期记忆减退。２）智能缺损，包括失语
（如找词困难、语言不连贯、错语）、失认（如不能辨

认熟人或物体）失用（如动作笨拙、系错纽扣）、执行

不能（如反应迟钝或完成任务困难等）等１项或１以
上损害。３）生活能力下降，即生活或工作能力部分
或完全丧失。４）除外引起智能缺损的其他原因，如
郁证、癫狂、谵妄等。

１４　排除标准　１）不符合诊断标准；２）可逆原因：
代谢、感染、激素、中毒或药物滥用，或其他病因：

ＶａＤ或ＤＬＢ或ＦＴＤ／ＰＰＡ，其他精神障碍或中毒情感
障碍。３）对治疗方案中相关药物产生过敏；４）合并
各系统严重原发疾病；５）不配合口服中药治疗的
患者。

１５　数据的规范与数据库的建立
１５１　数据库的建立　选择中医传承辅助平台
（Ｖ２５）软件中“临床信息采集”，将整理好的１０７例
病例基本信息及方剂逐一录入，建立数据库。

１５２　数据库的规范　把筛选之后的１０７首痴呆
早期处方录入，为防人为出现差错，在数据录入完成

后，由双人负责审核，确保数据的一致性及准确性。

１６　数据分析　应用中医传承辅助平台（Ｖ２５），
利用一般统计方法、关联规则、熵聚类等进行分

析［６，１０］。提取出治疗痴呆早期的全部方剂，通过选

择“中医传承辅助系统 Ｖ２５”中“统计报表”“数据
分析”功能按钮进行数据分析，进行组方规律分析。

２　结果
２１　四气五味　统计１０７首处方中各中药的“四气
五味”归属，可以看出药物以寒性为主（５７４）、温性
次之（５１５），五味分析中，甘味使用最多、苦味次之。
见表１。

表１　四气五味统计

分类 名称 频率（次）

四气 寒 ５７４
温 ５１５
平 ４３０
凉 ８２
热 ３

五味 甘 ９０５
苦 ７３５
辛 ４２８
酸 ２２９
咸 １４２
涩 １２８

２２　归经统计　统计１０７首处方中各药物的归经
分布，结果显示肝、心、肾三经用药频率最高。见
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表２。
２３　用药频次分析　选择中医传承辅助平台系统
“频次统计”模块，筛选出田金洲教授１０７首门诊处
方中１１０味中药，并由高到低进行频次排序，出现频
次≥２０的中药有２５味。其中使用频次最高的中药
为甘草，考虑其原因主要是调和诸药、补健益气。除

甘草外，排在前１０位的中药分别是：山茱萸、天麻、
生地黄、黄连、石菖蒲、郁金、酸枣仁、肉苁蓉、钩藤。

见表３。

图１　四气频率统计

图２　五味频率统计

表２　归经统计

归经 频率（次）

肝 ９３５
心 ８０６
肾 ６１０
脾 ４６２
胃 ３８０
肺 ３５３
胆 ２９３
大肠 ２１７
心包 ９１
小肠 ３９
膀胱 ３３
三焦 ２

２４　基于关联规则的组方规律分析　采用支持度
为３０，置信度为０６，分析方剂中药物组方规律及关

联规则。表４显示，依据药物组合的频次，前５位分
别是“山茱萸，天麻”“山茱萸，生地黄”“生地黄，天

麻”“山茱萸，石菖蒲”“山茱萸，黄连”（从高到低排

列）。药物组合关联规则分析。见表５。

表３　使用频次≥２０的中药

序号 中药名称 频率

１ 甘草 ９１
２ 山茱萸 ８６
３ 天麻 ８４
４ 生地黄 ７３
５ 黄连 ７１
６ 石菖蒲 ６５
７ 郁金 ６１
８ 酸枣仁 ５６
９ 肉苁蓉 ５０
１０ 钩藤 ４６
１１ 茯苓 ４５
１２ 贯叶金丝桃 ４４
１３ 丹参 ４４
１４ 远志 ４２
１５ 珍珠粉 ４１
１６ 白芍 ３４
１７ 五味子 ３３
１８ 黄芩 ３３
１９ 人参 ３２
２０ 菟丝子 ２９
２１ 柏子仁 ２７
２２ 三七 ２７
２３ 夜交藤 ２７
２４ 枳壳 ２６
２５ 熟地黄 ２０

表４　支持度为３０的药物组合频次表（≥４０）

序号 药物模式 出现频度

１ 山茱萸，天麻 ６８
２ 山茱萸，生地黄 ６４
３ 生地黄，天麻 ６０
４ 山茱萸，石菖蒲 ５８
５ 山茱萸，黄连 ５７
６ 黄连，天麻 ５７
７ 郁金，石菖蒲 ５６
８ 山茱萸，郁金 ５５
９ 山茱萸，生地黄，天麻 ５３
１０ 郁金，天麻 ５１
１１ 天麻，石菖蒲 ５１
１２ 山茱萸，郁金，石菖蒲 ５１
１３ 黄连，生地黄 ５０
１４ 山茱萸，肉苁蓉 ４８
１５ 钩藤，天麻 ４６
１６ 山茱萸，郁金，天麻 ４６
１７ 山茱萸，天麻，石菖蒲 ４６
１８ 山茱萸，黄连，天麻 ４６
１９ 郁金，天麻，石菖蒲 ４６
２０ 黄连，石菖蒲 ４５

·５７０３·世界中医药　２０１９年１１月第１４卷第１１期



续表４　支持度为３０的药物组合频次表（≥４０）

序号 药物模式 出现频度

２１ 山茱萸，黄连，生地黄 ４４
２２ 山茱萸，酸枣仁 ４３
２３ 生地黄，酸枣仁 ４３
２４ 黄连，酸枣仁 ４３
２５ 生地黄，石菖蒲 ４２
２６ 酸枣仁，天麻 ４２
２７ 山茱萸，郁金，天麻，石菖蒲 ４２
２８ 远志，石菖蒲 ４０
２９ 山茱萸，生地黄，石菖蒲 ４０
３０ 黄连，生地黄，天麻 ４０

表５　置信度≥０９５的药物组合的关联规则

序号 规则 置信度

１ 钩藤＞天麻 １０００
２ 郁金，肉苁蓉＞山茱萸 １０００
３ 山茱萸，钩藤＞天麻 １０００
４ 生地黄，钩藤＞天麻 １０００
５ 郁金，远志＞石菖蒲 １０００
６ 山茱萸，郁金，远志＞石菖蒲 １０００
７ 生地黄，郁金＞山茱萸 ０９７４
８ 山茱萸，远志＞石菖蒲 ０９７４
９ 生地黄，郁金，石菖蒲＞山茱萸 ０９７３
１０ 肉苁蓉，石菖蒲＞山茱萸 ０９７２
１１ 山茱萸，黄连，郁金＞石菖蒲 ０９７２
１２ 黄连，肉苁蓉＞山茱萸 ０９７１
１３ 生地黄，郁金，天麻＞山茱萸 ０９７１
１４ 郁金，酸枣仁＞石菖蒲 ０９６９
１５ 生地黄，郁金，天麻，石菖蒲＞山茱萸 ０９６９
１６ 山茱萸，黄连，郁金，天麻＞石菖蒲 ０９６９
１７ 黄连，生地黄，肉苁蓉＞山茱萸 ０９６８
１８ 肉苁蓉＞山茱萸 ０９６０
１９ 远志＞石菖蒲 ０９５２
２０ 生地黄，石菖蒲＞山茱萸 ０９５２
２１ 黄连，郁金＞石菖蒲 ０９５１

图３　支持度为３０，置信度为０６的关联网络

２５　基于熵聚类的新方分析
在“新方分析”模块中，相关度８，惩罚度２，分析

药物关联度，并分析药物核心组合及新处方。

２５１　药物关联度分析　对药物进行聚类分析，以
下为关联系数在≥００３的关联药对。见表６。

表６　药物关联

序号 药 对 关联系数

１ 茯苓 玄参 ００４２９７８
２ 茯苓 郁金 ００４０４８０
３ 郁金 玄参 ００３４７７０
４ 珍珠粉 石决明 ００３３６７８
５ 郁金 瓜蒌 ００３２５２５
６ 郁金 枳实 ００３２５２５
７ 茯苓 胆南星 ００３１４７５
８ 茯苓 酸枣仁 ００３１１１６
９ 珍珠粉 郁金 ００３０６８６
１０ 酸枣仁 菊花 ００３０１３７

２５２　药物核心组合分析　采用层次聚类方法，筛
选得出１０对药物核心组合。见表７。

表７　用于新方聚类的药物核心组合

序号 中药核心组合１ 中药核心组合２

１ 五味子＿酸枣仁＿黄芩 五味子＿珍珠粉＿酸枣仁＿夜交藤
２ 柏子仁＿龙齿＿炙龟甲 柏子仁＿枳实＿厚朴
３ 天麻＿刺蒺藜＿钩藤 刺蒺藜＿钩藤＿熟地黄
４ 法半夏＿胆南星＿煅牡蛎 法半夏＿胆南星＿陈皮
５ 菟丝子＿茯苓＿人参 白芍＿茯苓＿人参
６ 珍珠粉＿茯苓＿莲子心 五味子＿珍珠粉＿莲子心＿夜交藤
７ 石菖蒲＿郁金＿麦冬 石菖蒲＿郁金＿远志
８ 益智仁＿生地黄＿熟地黄 益智仁＿生地黄＿桑螵蛸
９ 当归＿泽泻＿附子 当归＿泽泻＿桑螵蛸
１０ 山药＿枸杞子＿杜仲 枸杞子＿杜仲＿细辛
１１ 牛膝＿杜仲＿细辛 山药＿牛膝＿杜仲＿石斛

２５３　新处方分析　结合表７，处方核心药物组合
提取结果，聚合成１１个新处方，结果见表８。

表８　新方组合

序列号 新方组合

１ 五味子＿酸枣仁＿黄芩＿珍珠粉＿夜交藤
２ 柏子仁＿龙齿＿炙龟甲＿枳实＿厚朴
３ 天麻＿刺蒺藜＿钩藤＿熟地黄
４ 法半夏＿胆南星＿煅牡蛎＿陈皮
５ 菟丝子＿茯苓＿人参＿白芍
６ 珍珠粉＿茯苓＿莲子心＿五味子＿夜交藤
７ 石菖蒲＿郁金＿麦冬＿远志
８ 益智仁＿生地黄＿熟地黄＿桑螵蛸
９ 当归＿泽泻＿附子＿桑螵蛸
１０ 山药＿枸杞子＿杜仲＿细辛
１１ 牛膝＿杜仲＿细辛＿山药＿石斛

３　讨论
ＡＤ作为一种难预防及治愈的神经退行性疾病，

给患者及其家属带来了严重的经济和生活负担［７］。

在我国老年人中，６０岁以上 ＡＤ的患病率大约为
４％，８０岁以上ＡＤ的患病率高达２０％之多，且呈不
断上涨的趋势［８］。２００７年《柳叶刀》杂志曾发表为
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“中国老年人面对的定时炸弹”的文章，由此迅速增

加疾病负担将对我国的经济和生活产生明显的影

响，所以防治任务十分繁重［９］。ＡＤ作为一种神经退
行性疾病，全球６５岁以上老年人群中 ＡＤ患病率为
４％～７％，占所有痴呆原因的６０～８０％，且随年龄而
增长，平均每增加６１岁，患病率增加１倍［１０］。目

前最主要的药物是胆碱酯酶抑制剂和谷氨基酸受体

拮抗剂，例如胆碱酯酶抑制剂治疗轻度及中度 ＡＤ
可能在３个月内达到认知改善的最大效益，但在９
个月后降至基线水平一下。接受稳定剂量多奈哌齐

的中重度联合盐酸美金刚治疗可获得更好的结果，

但仍不能延缓疾病的发展。痴呆患者个体体质不

同，千人一药的治疗模式可能存在一定的局限性。

中医药文化是根植于中华民族传统文化之中，

中医学的传承是中国传统文化传承的代表。师徒型

传承是名医经验传承的主要模式。中医药的事业发

展需处理好中医传承与创新的对立与统一性［１１］。

本人有幸加入“北京双百工程”学术传承项目，随田

金洲教授跟师学习，不仅学习其精湛医术，同时学习

其高尚医德及孜孜不倦地追求事业的忘我精神，尤

其在痴呆方面积累了丰富的经验。

现阶段，痴呆的发生率随着我国人口逐渐老龄

化而不断上升，对老年群体的生命质量、安全健康带

来了严重的危害［１２］。痴呆是老年人的常见疾病，与

衰老密切相关，是老年人致残的主要病因之一［１３］。

虽然不直接致死，患者不具有认知及生活自理能力，

易诱发意外跌倒、摔伤等［１４］。痴呆会随着病程的逐

渐延长，患者的病情会逐步加重。痴呆晚期出现不

能进食，营养不良，多脏器衰竭，最终引发死亡。但

痴呆不论在中医还是西医方面来看，均为疑难疾病，

较难逆转。

痴呆的发病主要病机是本虚标实。肾精亏虚是

早期痴呆发生的基础。高危基因携带可能与先天肾

精亏虚有着重要的联系［１５］。《景岳全书》云：“五脏

六腑之阴气，非此不能滋；五脏六腑之阳气，非此不

能发”。肾藏精，生髓充脑。肾脏亏虚，五脏六腑失

调，则脑髓失充，致痴呆。痰、瘀、毒等实证病机也会

引发痴呆［１６］。分期辨证论治是治疗 ＡＤ的一般原
则，补肾则是最基本的原则，应贯穿于整个病程

中［１７］。本人跟师侍诊三年，对早期痴呆的诊治与预

防，绝大多数患者疗效甚佳，保持较长时间不进展，

部分患者可逆转，故对此部分患者进行田金洲教授

临床用药规律分析，以期更好地指导临床工作。

依据“中医传承辅助平台”，分析田金洲教授治

疗早期痴呆的用药经验。经关联规则分析，提炼出

常用的中药有山茱萸、天麻、生地黄、黄连、石菖蒲、

郁金、酸枣仁、肉苁蓉、钩藤等。主要包括补肾养肝、

健脾化痰、平肝清火、养血安神等药物类。频次较高

药物组合：①山茱萸，天麻②山茱萸，生地黄③生地
黄，天麻④山茱萸，石菖蒲⑤山茱萸，黄连⑥黄连，天
麻⑦郁金，石菖蒲⑧山茱萸，郁金⑨山茱萸，生地黄，
天麻⑩郁金，天麻。其中山茱萸补益肝肾，收敛固
涩，用于肝肾不足之证。黄连清热泻火，燥湿解毒，

尤善清心经实火。天麻平肝抑阳，息风止痉；钩藤平

肝息风止痉，两药均为平肝息风要药，相辅相成，加

强平肝息风之力，常用量为天麻２０ｇ、钩藤３０ｇ。生
地黄清热凉血，养阴生津。石菖蒲能开窍宁神，化湿

和胃，治疗痰湿蒙窍、湿阻中焦之证。郁金辛行而

散，辛散苦泄，解郁清心，活血行气。两者配伍常为

化痰开窍药对。酸枣仁养心益肝，安神敛汗，用于治

疗阴虚亏虚之失眠。肉苁蓉补肾益精，润肠通便，用

于肾精肠燥之证。这些药物为临床治疗痴呆早期经

验方中的主要药物。

田金洲教授认为痴呆早期为病情初始阶段［１８］，

常见证候为髓海渐空、脾肾两虚证、气血亏虚证，但

痴呆早期亦可见痰、火之象，但痰火之象不重，并且

瘀、毒之象不明显。治疗原则上，早期以肾虚为主，

当以补肾为原则，兼健脾化痰开窍，清心泻火平肝；

进展出现痰瘀火交叉和并见，应化痰、祛瘀、泻火交

替或并行，恶化期则需大力补肾固元，解毒化

浊［１９２２］。补肾复方制剂在防治 ＡＤ方面具有多靶
点、不良反应小等优势，具有潜在的价值［２３］。亦有

部分医家应用补肾益髓的方法治疗，取得较好的疗

效。如朱某等将老年痴呆患者分为服用补肾益脑方

的观察组和服用脑复康的对照组，观察组总效率高

于对照组，观察组治疗后症状积分、ＭＭＳＥ、ＡＤＬ评
分较对照组变化显著［２４］。补肾中药可明显改善痴

呆所致的记忆力减退，具有通过多种途径防治痴呆

的优势［２５］。痴呆早期出现痰火之象，若不积极治疗

控制，则易进展为中晚期，治疗难度将进一步加大。

田金洲教授在临床诊治过程中，除关注认知功

能，亦重视临床其他症状的辨治，如失眠、便秘、情绪

障碍等，体现中医整体观，如此可改善患者的主观感

受，
#

强其治疗的依从性，进一步提高疗效，在用药

规律中亦可体现。失眠者，心神不宁、夜寐不安者，

加酸枣仁、丹参、五味子、柏子仁、夜交藤等养心安

神；痰热内扰为主者，加黄连、茯苓、石菖蒲、郁金等

清热化痰开窍。心肝火旺为主者，加天麻、钩藤、黄
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连、珍珠粉清心平肝，重镇安神。便秘者，肾虚为主，

加肉苁蓉补肾益精，润肠通便，阴虚便秘者给予生地

黄、玄参、麦冬滋
#

液通便。情绪低落者，予郁金、贯

叶金丝桃等疏肝解郁。

在核心处方的基础上，挖掘出１１首新处方的药
物组合体现了田金洲教授治疗痴呆早期的中心思

想，如：新组合方“五味子＿酸枣仁＿黄芩＿珍珠粉＿夜
交藤”以养心安神为主；新组合方“柏子仁＿龙齿＿炙
龟甲＿枳实＿厚朴”以补肾填精、理气安神为主；新组
合方“天麻＿刺蒺藜＿钩藤＿熟地黄”以平肝潜阳为
主；新组合方“法半夏＿胆南星＿煅牡蛎＿陈皮”以健
脾化痰为主；新组合方“菟丝子＿茯苓＿人参＿白芍”
以补肾健脾益气为主。新方虽然各有所侧重，整体

仍以田金洲教授补肾为本，兼健脾化痰开窍，清心泻

火平肝的中心思想为主。新方需要通过中医理论与

临床实践才能进一步做出全面评价［２６］，并需临床反

复验证。田金洲教授从董建华及王永炎院士，继承

其学术思想并发扬创新，方可有的放矢地治疗患者，

不断提高临床疗效。未来需要进一步充分挖掘及发

挥中医药防治痴呆的思维及疗效优势，合理的将不

同传统疗法结合起来运用于临床。

本研究整理田金洲教授治疗早期痴呆，主要是

ＡＤ轻度痴呆的临证用药经验，探讨借助现代计算机
传承辅助软件分析名老中医临床经验。中医药已进

入了大数据时代，依照数据挖掘技术可系统地总结

并得到临床诊疗规律［２７］。但由于本研究采集的医

案数量有限，并不能完全反映田金洲教授治疗本病

的用药规律和学术特色。将进一步增大医案观察数

量，除观察方剂外，注意完善每一位患者的中医症

状、证候，修正并完善田金洲教授痴呆早期的用药规

律和学术持色，进一步探讨田金洲教授学术思想，应

用于临床实践，造福百姓。
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