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摘  要：目的  观察复方苁蓉益智胶囊联合美金刚治疗阿尔茨海默病的疗效。方法  依据随机数字表法将 2024 年 1 月－

2025 年 3 月邯郸市邯钢医院收治 102 例阿尔茨海默病患者分为对照组和治疗组，各 51 例。对照组口服盐酸美金刚片，10 

mg/次，2 次/d。治疗组给予复方苁蓉益智胶囊联合盐酸美金刚片，口服复方苁蓉益智胶囊，1.2 g/次，3 次/d，盐酸美金刚片

用法用量同对照组。治疗 12 周后，观察两组临床疗效、中医证候积分、简易智能状态检查量表（MMSE）评分、阿尔茨海

默病评定量表-认知分量表（ADAS-cog）评分、氧化应激、神经元损伤标志物水平。结果  治疗后，治疗组总有效率（90.20%）

显著高于对照组（74.51%）（P＜0.05）。两组患者的中医证候积分、ADAS-cog 评分均较治疗前显著降低，MMSE 评分则显

著升高（P＜0.05）；且治疗组在中医证候积分、ADAS-cog 评分的降低幅度及 MMSE 评分的升高幅度均优于对照组（P＜

0.05）。在氧化应激指标方面，两组 8-OHdG、丙二醛水平均较治疗前下降，SOD 水平上升（P＜0.05）；其中治疗组 8-OHdG、

丙二醛的下降程度及 SOD 的上升程度均显著超过对照组（P＜0.05）。治疗后，两组视锥蛋白样蛋白-1（VILIP-1）、β-淀粉样

蛋白（Aβ）、磷酸化 tau 181 蛋白（p-tau181）、神经丝轻链蛋白（NFL）较治疗前降低（P＜0.05），且治疗组患者 VILIP-1、

Aβ、p-tau181、NFL 较对照组低（P＜0.05）。结论  复方苁蓉益智胶囊联合美金刚治疗阿尔茨海默病疗效肯定，可降低中医

证候积分，改善认知功能，调节氧化应激指标、神经元损伤标志物水平。 
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Abstract: Objective  To observe the therapeutic effect of Compound Congrong Yizhi Capsules combined with memantine in 

treatment of Alzheimer’s disease. Methods  According to the random number table method, the January 2024 -In March 2025, 102 

patients with Alzheimer’s disease admitted to Handan Hangang Hospital were divided into control group and treatment group, with 51 

cases in each group. The control group was given oral administration of Memantine Hydrochloride Tablets at a dose of 10 mg each 

time, twice daily. The treatment group was given the combination of Compound Congrong Yizhi Capsules and Memantine 

Hydrochloride Tablets. The treatment group was given Compound Congrong Yizhi Capsules at a dose of 1.2 g each time, three times 

daily, and the dosage and administration method of Memantine Hydrochloride Tablets were the same as those of control group. Both 

groups were treated continuously for 12 weeks. The clinical efficacy of two groups was observed, and traditional Chinese medicine 

syndromes scores, MMSE scores, ADAS-cog scores, oxidative stress, and neuronal damage markers were compared. Results  After 
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treatment, the total effective rate of the treatment group (90.20%) was significantly higher than that of the control group (74.51%) (P < 

0.05). The TCM syndrome scores and ADAS-cog scores of the two groups were significantly lower than those before treatment, and 

the MMSE score was significantly higher than that before treatment (P < 0.05). Compared with the control group, the treatment group 

had a significantly better reduction in TCM syndrome score and ADAS-cog score and a significantly better increase in MMSE score  

(P < 0.05). In terms of oxidative stress indicators, the levels of 8-OHdG and malondialdehyde in the two groups were lower than those 

before treatment, and the level of SOD was higher than that before treatment (P < 0.05). The decrease of 8-OHdG and malondialdehyde 

and the increase of SOD in the treatment group were significantly higher than those in the control group (P<0.05). After treatment, 

VILIP-1, Aβ, p-tau181, and NFL of both groups decreased compared with those before treatment, and treatment group was lower than 

control group (P < 0.05). Conclusion  Compound Congrong Yizhi Capsules combined with memantine has a definite therapeutic effect 

in treatment of Alzheimer’s disease, and can reduce the TCM syndrome score, improve cognitive function, and regulate oxidative stress 

indicators and neuronal damage markers. 

Key words: Compound Congrong Yizhi Capsule; Memantine Hydrochloride Tablets; Alzheimer’s disease; TCM syndrome score; 

MMSE score; ADAS-cog score; 8-OHdG; VILIP-1; Aβ; p-tau181; NFL 

 

阿尔茨海默病是导致痴呆的重要原因[1-2]，阿

尔茨海默病以认知功能损害为核心，不仅严重降

低阿尔茨海默病患者个体的生活质量，更给其家

庭带来沉重的照护负担。目前无法完全治愈阿尔

茨海默病[3]。临床治疗阿尔茨海默病常用美金刚，

其为非竞争性 N-甲基-D-天冬氨酸受体拮抗剂，可

调节谷氨酸能神经递质紊乱，进而减轻兴奋性毒

性对神经元的损害[4]。然而，仅采用美金刚治疗阿

尔茨海默病并不能全面缓解阿尔茨海默病相关症

状、完全遏制痴呆进一步恶化。共识指出，中西医

结合能实现标本兼顾、兼防兼治[5]。复方苁蓉益智

胶囊组分包括制何首乌、荷叶、肉苁蓉、地龙、漏

芦，能益智、养肝、活血，且此中成药已在轻度认

知障碍的治疗中起到积极作用[6]。因此，本研究遵

循辨证施治原则，提出在美金刚治疗阿尔茨海默

病的基础上联用复方苁蓉益智胶囊，期望取得积

极的临床疗效，旨在为中西医结合治疗阿尔茨海

默病提供依据。 

1  资料与方法 

1.1  临床资料 

选取 2024 年 1 月－2025 年 3 月邯郸市邯钢医

院收治 102 例阿尔茨海默病患者，男 37 例，女 65

例；年龄（70.36±7.12）岁；病程（6.87±1.09）年；

受教育年限（9.66±3.12）年；病情程度轻度 42 例、

中度 60 例；52 例患高血压；33 例患糖尿病。本研

究经邯郸市邯钢医院伦理委员会审核批准，批号

2023-12-183。 

1.2  诊断标准、纳入标准、排除标准 

1.2.1  西医诊断标准  符合阿尔茨海默病的诊断

标准[7-9]。 

1.2.2  中医辨证诊断标准  肾虚髓减证主要表现

为智能减退、腰膝酸软和倦怠思卧。其中，偏肾阴

虚的患者常出现舌红苔少、脉细数；偏肾阳虚的患

者则多见舌淡苔薄、脉沉细。次要症状包括表情呆

板、思维迟钝、善惊易恐、脑转耳鸣、步履沉重、

行走艰难，有时伴随幻听、面颊潮红或二便失禁。

辨证实施流程：所有拟入组患者均需由 2 名具有 5

年及以上神经内科中医临床经验的医师进行“望、

闻、问、切”四诊合参，分别独立判定中医证型；

若 2 名医师辨证结果一致，方可纳入研究；若存在

分歧，需提交中医专家组（3 名及以上资深中医医

师）会诊，根据多数意见确定最终证型[10-11]。 

1.2.3  纳入标准  （1）符合阿尔茨海默病的诊断标

准[8-9]；（2）中医辨证为“肾虚髓减证”[10-11]；（3）

年龄 55～85 岁；（4）阿尔茨海默病患者家属充分了

解本研究的内容、潜在风险和获益，并自愿签订知

情同意书。 

1.2.4  排除标准  （1）其他原因引起的痴呆，如血

管性痴呆；（2）心、肝、肾等重要脏器功能严重不

全；（3）恶性肿瘤；（4）对复方苁蓉益智胶囊或美

金刚成分过敏，或有明确药物禁忌证；（5）近 3 个

月内使用过其他可能影响认知功能的药物，如胆碱

酯酶抑制剂；（6）存在精神疾病史，如精神分裂症；

（7）经研究者判断的其他不宜入组的情况。 

1.3  分组和治疗方法 

102 例阿尔茨海默病患者经随机数字表法分

配至治疗组和对照组，每组 51 例。对照组，男/女

分别是 17、34 例；年龄（70.61±7.14）岁；病程

（6.71±1.07）年；受教育年限（9.53±3.18）年；病

情程度轻度 19 例、中度 32 例；28 例患高血压；15
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例患糖尿病。治疗组，男/女分别是 20、31 例；年

龄（70.10±7.11）岁；病程（7.02±1.13）年；受教

育年限（9.78±3.03）年；病情程度轻度 23 例、中

度 28 例；24 例患高血压；18 例患糖尿病。两组一

般资料具有可比性。 

对照组口服盐酸美金刚片（四川新斯顿制药股

份有限公司生产，规格为 10 mg/片，产品批号

230825、240119），10 mg/次，2 次/d。治疗组给予

复方苁蓉益智胶囊（安徽雷允上药业有限公司生

产，规格为每粒装 0.3 g，产品批号为 230612、

240308）联合盐酸美金刚片，口服复方苁蓉益智胶

囊，1.2 g/次，3 次/d，盐酸美金刚片用法用量同对

照组。两组连续治疗 12 周。 

1.4  临床疗效标准[11] 

临床痊愈：治疗后症状及体征完全消失或接近

消失，证候积分下降幅度≥95%；显效：治疗后症

状体征显著改善，70%≤证候积分减少＜95%；好

转：治疗后症状体征有所缓解，30%≤证候积分减

少＜70%；无效：治疗后症状体征无改善或加重，

证候积分下降不足 30%。 

总有效率＝（临床痊愈例数＋显效例数＋好转例数）/总

例数 

1.5  观察指标 

1.5.1  相关评分  中医证候积分：根据主症程度按

无（计 0 分）、轻度（计 2 分）、中度（计 4 分）、重

度（计 6 分）标准计分，次症程度按无（计 0 分）、

轻度（计 1 分）、中度（计 2 分）、重度（计 3 分）

标准计分，主症评分与次症评分之和越高说明中医

证候越重[11]。简易智能状态检查量表（MMSE）评

分：共 30 项，每项回答正确给 1 分，错误或回答不

知道给 0 分，满分 30 分，得分越高认知功能越佳[12]。

阿尔茨海默病评定量表-认知分量表（ADAS-cog）

评分：共 12 项，各项评分标准不一，但满分 70 分，

得分越高认知功能受损越重[13]。 

1.5.2  氧化应激指标  治疗前后于清晨空腹状态

下采集患者外周静脉血，离心分离血清，以 Model 

680 酶标仪（美国 Bio-Rad）、酶联免疫吸附法检测

8-羟基-2’-脱氧鸟苷（8-OHdG），以 UV-2600 紫外可

见分光光度计（日本 Shimadzu）、硫代巴比妥酸比

色法检测丙二醛，以 Cobas c702 全自动生化分析仪

（瑞士 Roche）、黄嘌呤氧化酶法检测超氧化物歧化

酶（SOD）。 

1.5.3  神经元损伤标志物  治疗前后于清晨空腹

状态下采集患者外周静脉血，离心分离血清，以

Model 680 酶标仪（美国 Bio-Rad）、酶联免疫吸附

法检测视锥蛋白样蛋白-1（VILIP-1），以 Cobas e602

全自动电化学发光免疫分析仪（瑞士 Roche）、电化

学发光免疫分析法检测 β-淀粉样蛋白（Aβ）和磷酸

化 tau 181 蛋白（p-tau181），以 HD-X 数字式单分

子免疫阵列分析仪（美国 Quanterix）、单分子阵列

技术检测神经丝轻链蛋白（NFL）。 

1.6  药物不良反应观察 

记录并妥善处理药物不良反应，包括恶心、头

晕、嗜睡、便秘。 

1.7  统计学分析 

数据分析用 SPSS 23.0 软件处理，计量资料如

中医证候积分、MMSE 评分等用x±s 表示，行 t 检

验；计数资料如疗效等用例（百分比）表示，行 χ2

检验。 

2  结果 

2.1  临床疗效比较 

治疗后，治疗组总有效率是 90.20%，较对照组

的 74.51%显著提高（P＜0.05），见表 1。 

2.2  中医证候积分、MMSE 评分、ADAS-cog 评分

比较 

治疗后，两组中医证候积分、ADAS-cog 评分

降低，MMSE 评分升高（P＜0.05）；且治疗后治疗

组这些指标变化幅度更大（P＜0.05），见表 2。 

2.3  氧化应激指标比较 

治疗后，两组 8-OHdG、丙二醛降低，SOD 升

高（P＜0.05）。且治疗后治疗组这些指标变化幅度

更大（P＜0.05），见表 3。 

表 1  患者临床疗效比较  

Table 1  Comparison of clinical efficacy in patients 

组别 n/例 临床痊愈/例 显效/例 好转/例 无效/例 总有效率/% 

对照 51 10 10 18 13 74.51 

治疗 51 16 20 10 5 90.20* 

与对照组比较：*P＜0.05。 

*P < 0.05 vs control group. 
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表 2  患者中医证候积分、MMSE 评分、ADAS-cog 评分比较（x ± s ） 

Table 2  Comparison of TCM syndrome scores, MMSE scores, and ADAS-cog scores in patients (x ± s ) 

组别 n/例 
中医证候积分 MMSE 评分 ADAS-cog 评分 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

对照 51 34.59±4.56 17.90±3.18* 20.71±2.09 23.18±2.41* 30.86±3.11 18.31±2.17* 

治疗 51 36.02±4.73 15.84±2.47*▲ 20.47±2.06 24.51±2.48*▲ 30.47±3.16 17.25±1.81*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 

表 3  患者氧化应激指标比较（x ± s ） 

Table 3  Comparison of oxidative stress indicators in patients (x ± s ) 

组别 n/例 
8-OHdG/(ng∙mL−1) 丙二醛/(μmol∙L−1) SOD/(U∙mL−1) 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

对照 51 3.58±0.64 1.82±0.32* 5.27±1.13 3.44±0.82* 58.73±6.96 81.73±8.24* 

治疗 51 3.64±0.62 1.68±0.23*▲ 4.93±1.09 3.01±0.68*▲ 59.12±6.68 88.86±8.92*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 

2.4  患者神经元损伤标志物比较 

治疗后，两组 VILIP-1、Aβ、p-tau181、NFL 较治

疗前降低，且治疗组 VILIP-1、Aβ、p-tau181、NFL 低

于对照组（P＜0.05），见表 4。 

2.5  两组不良反应比较 

对照组和治疗组不良反应发生率分别是

11.76%、9.80%，不良反应发生率组间比较差异无统

计学意义，见表 5。 

表 4  患者神经元损伤标志物比较（x ± s ） 

Table 4  Comparison of neuronal damage markers in patients (x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 VILIP-1/(pg∙mL−1) Aβ/(pg∙mL−1) p-tau181/(pg∙mL−1) NFL/(pg∙mL−1) 

对照 51 治疗前 330.07±35.18 85.22±8.58 54.41±8.75 32.54±7.86 

  治疗后 284.15±30.32* 65.17±7.36* 39.73±8.09* 27.05±6.17* 

治疗 51 治疗前 324.81±37.64 84.08±8.72 56.09±9.14 33.18±8.07 

  治疗后 268.37±28.29*▲ 61.02±6.53*▲ 35.62±7.25*▲ 23.54±5.93*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 

表 5  患者不良反应发生情况比较 

Table 5  Comparison of adverse reactions in patients 

组别 n/例 恶心/例 头晕/例 嗜睡/例 便秘/例 发生率/% 

对照 51 1 1 1 3 11.76 

治疗 51 1 1 2 1 9.80 

 

3  讨论 

阿尔茨海默病是老年期痴呆最常见的类型，以

进行性认知功能障碍、记忆力减退及日常生活能力

下降为主要临床表现。目前尚无法治愈阿尔茨海默

病，临床治疗以缓解症状、延缓疾病进展为主要目

标。阿尔茨海默病常被归于中医学“呆病”“健

忘”“文痴”等范畴。阿尔茨海默病病位在脑，但

其发生发展也与肾、心、肝、脾等功能失调有关。

中医认为其核心病机为“肾虚髓减、脑窍失养”。

中医理论认为，肾主骨生髓，其精气上通于脑，肾

精充盈则脑髓得以化生，脑髓充足则神清志明、思

维敏捷；若肾精亏虚，则髓海空虚，造成神机失用。

人至老年，肾精自然亏虚，或因久病耗伤，导致肾

精难以生化骨髓、无法充养脑髓，致髓海空虚，脑
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失所养，神明失其所依，进而出现阿尔茨海默病核

心症状（如认知功能损害），此即肾虚髓减证阿尔茨

海默病之本质。需进一步指出的是，肾虚日久则运

血无力，易形成瘀血；肾阳虚损，则不能温运脾阳，

致使脾失健运，水湿不化，最终聚湿成痰。痰瘀互

结，上扰清窍，阻塞脑络，进一步扰乱神机。基于

上述病因病机分析，中医治疗肾虚髓减证阿尔茨海

默病强调“补肾填髓、活血通窍”，既要扶助正气

以充养脑髓，又要祛除病邪以畅通脑络，从而恢复

脑髓功能。 

美金刚为临床治疗阿尔茨海默病的常用药物

之一，其药理作用是通过调节谷氨酸能神经传递、

减轻兴奋性毒性，在阿尔茨海默病治疗中具有一定

疗效。然而，单药治疗作用有限，联合多靶点干预

策略有望进一步提升疗效[14-15]。复方苁蓉益智胶囊

全方配伍精当，高度契合肾虚髓减证阿尔茨海默病

的病机，且补中寓通，既填补肾精、充养脑髓，又

活血化痰，最终可复神明。共识已肯定其在改善认

知功能方面的确切效果[16]。 

本研究中，8-OHdG 是 DNA 氧化损伤的敏感标

志物，其水平反映机体氧化应激状态[17]；丙二醛为脂

质过氧化的终产物，与细胞膜损伤相关[18]；SOD 为

重要的抗氧化酶，活性降低提示氧化应激增强[19]。与

美金刚治疗相比较，复方苁蓉益智胶囊联合美金刚

治疗更利于降低 8-OHdG 和丙二醛、升高 SOD。根

据 VILIP-1 作为神经元钙传感器蛋白，其在外周体

液中的水平升高直接反映神经元凋亡与变性进程
[20]；Aβ 在脑脊液中的水平降低，标志着 Aβ 从可溶

性状态向不溶性斑块的病理沉积转移[21]；p-tau181

水平升高直接体现 tau 蛋白过度磷酸化及神经原纤

维缠结形成的活跃程度[22]；NFL 作为轴突细胞骨架

成分，其释放增加是轴突损伤的敏感指标[23]。联合

治疗方案在降低 VILIP-1、Aβ、p-tau181 及 NFL 水

平方面均显示出优于单纯美金刚治疗的趋势，提示

复方苁蓉益智胶囊联合美金刚治疗能更全面地减

轻阿尔茨海默病患者的神经元损伤。其机制可能与

复方苁蓉益智胶囊的多靶点作用有关。 

综上所述，复方苁蓉益智胶囊联合美金刚治疗

阿尔茨海默病疗效肯定，可降低中医证候积分，改

善认知功能，调节氧化应激指标、神经元损伤标志

物，且未增加不良反应发生率。 
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