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摘  要 

血管性痴呆作为一种由血管因素引起的严重认知障碍综合征，随着患病人群逐年增加，逐渐成为国内外

第2大痴呆类型。认知功能减退加重了患者与家属的生活负担，因此，血管性痴呆的预防及治疗逐渐成为

现代医学研究的热点之一。中医疗法治疗血管性痴呆发挥了独特优势，本文旨在从针药结合方面探讨防

治血管性痴呆的新途径，以期为血管性痴呆的早期干预策略、预后提供科学、系统的指导，同时为今后

中医药治疗血管性痴呆的临床研究和实验进展机制研究提供思路借鉴。 
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Abstract 
Vascular dementia, as a syndrome of severe cognitive impairment caused by vascular factors, is 
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currently the second largest type of dementia at home and abroad, and the number of patients is 
increasing year by year, which increases the burden on the lives of patients and their families. The 
prevention and treatment of vascular dementia has gradually become one of the hot spots in mod-
ern medicine. Traditional Chinese medicine therapy has played a unique advantage in the treat-
ment of vascular dementia. This paper aims to explore a new way to prevent and cure vascular de-
mentia from the aspect of acupuncture and medicine combination, in order to provide scientific and 
systematic guidance for the early intervention strategy and prognosis of vascular dementia, and 
provide ideas for future clinical research and experimental progress of traditional Chinese medi-
cine in the treatment of vascular dementia. 
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1. 引言 

血管性痴呆(vascular dementia, VD)是以脑血管病变及其危险因素导致的血管性脑组织损害，其特征

是认知功能的减退、精神行为症状和生活能力的下降[1]。全世界有超过 5000 万人患有痴呆症，其中 33%
的痴呆病例是 VD，是继阿尔茨海默病之后最常见的痴呆原因[2]。在我国，60 岁以上老年人群中 VD 的

患病率为 1.6% [3]。当我们日常生活中任务的复杂性增加时，VD 患者的思维和认知功能下降，会出现精

神和情绪异常，包括健忘、抑郁和焦虑[4]，严重影响患者日常生活。近年来，随着全球人口老龄化的加

速，VD 已成为 21 世纪的公共卫生挑战之一[5]，需要有效的治疗方法来减轻 VD 患者的负担。 
目前，西医针对 VD 的治疗以药物为主，虽然能够短暂缓解症状，但不能逆转或治愈疾病。此外，

西药还会造成腹泻、恶心和呕吐等副作用[6]。中医认为 VD 属“痴呆”“健忘”范畴，病机主要为髓海

不足、神机失用。通过查阅近年相关文献[7]，发现针药并举，内服中药与外用针刺相结合，相辅相成，

治疗效果更佳。但针药结合防治 VD 的作用机制尚不完全明确，故本文整理近年研究成果，以期为临床

治疗提供新思路。 

2. 针药结合治疗 VD 的作用机制 

VD 是由缺血缺氧性脑损伤导致的以认知功能减退为主要特征的神经退行性疾病，慢性脑灌注不足

是主要的发病机制。VD 的病变机制复杂且未完全明确，但现有的研究证实胆碱能通路受损、氧化应激反

应、炎性反应和神经细胞凋亡等多种机制参与了 VD 的发病，所以本文尝试从针药结合改善肠道菌群、

改善胆碱能系统、抑制细胞凋亡、抗炎和抗氧化应激等方面分析防治 VD 的研究进展。 

2.1. 改善肠道菌群失调 

肠道菌群及其代谢产物参与 VD 的发生发展。肠道菌群能够保持神经–免疫–内分泌系统稳态和修

复、激活神经细胞，在维护神经系统正常功能及机体健康方面具有重要意义[8]。肠道菌群的失调会增加

肠道屏障的通透性，激活机体免疫系统，进而引发全身炎症反应。这一过程破坏了血脑屏障的完整性，

加剧神经炎症，导致神经细胞死亡，诱导神经退行性病变的发生。当肠道菌群的稳态被破坏时，会导致

海马及大脑皮质层区域内脑源性神经营养因子(BDNF)的表达减少，引起中枢性神经系统功能的失调，最
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终造成小鼠行为异常及认知功能受损[9]。肠道益生菌可以调节脑组织中 BDNF、B 细胞淋巴瘤-2 基因(Bcl-
2)和 Bcl-2 相关 X 蛋白(Bax)的蛋白表达水平以及诱导 Akt 磷酸化，以此来抑制神经细胞的凋亡，修复神

经元损伤，发挥神经保护作用，从而改善 VD 小鼠的认知功能[10]。段拖弟等[11]研究表明，通督调神法

针刺联合石冰醒脑颗粒能降低大鼠大脑海马组织 bax、caspase-3 蛋白表达水平，升高 Bcl-2 蛋白表达水

平，使肠道内有益菌群升高，维持肠道菌群稳定，以改善 VD 大鼠的认知功能。杨元庆等[12]研究发现，

调神益智针法联合定志益聪方能够有效增加肠道内有益菌群的数量，降低致病菌群，抑制炎性因子的生

成，维持肠道微生态的稳定。 

2.2. 改善胆碱能系统 

胆碱能系统与认知功能密切相关。大脑记忆的形成高度依赖中枢胆碱能系统的正常运作，而中枢胆

碱能神经元的变化是引发认知功能减退的关键因素之一。胆碱能神经元广泛存在于大脑中，尤其是丘脑、

纹状体、边缘系统和新皮层，与认知和其他大脑高级功能密切相关[13]。在 VD 患者脑皮层和海马体中发

现几种类型的胆碱能神经元丢失[14]。胆碱能神经元中的乙酰胆碱与学习记忆紧密相关，其中海马区胆碱

乙酰转移酶活性降低，乙酰胆碱酯酶活性升高会导致胆碱能系统功能障碍，进而引起认知功能障碍，最

终诱导 VD 病变的发生。因此，改善胆碱能系统可以作为治疗 VD 的靶点之一。针刺“肾”“心”耳穴可

以促进海马乙酰胆碱转移酶的表达，保护胆碱能神经元[15]。地黄饮子通过抑制乙酰胆碱脂酶活性和提高

胆碱乙酰转移酶活性来增加乙酰胆碱、多巴胺等神经递质的含量，改善胆碱能系统，保护脑组织，从而

强化记忆和学习能力[16]。张相鹏等[17]研究表明，耳针(取穴脑、心、肝、脾、肾、神门，留针 1 周，每

周更换)联合地黄饮子治疗 VD 能够促进海马胆碱乙酰转移酶的表达、保护胆碱能神经元、增强机体免疫

力和健脑益智。 

2.3. 抑制细胞凋亡 

海马区神经元细胞的凋亡和坏死可能是 VD 的病理基础。细胞凋亡是一种程序性的细胞死亡过程，

是维持体内环境稳态和神经退行性疾病发展的重要机制之一。Bcl-2 和 Bax 是负责调节细胞凋亡的两个主

要基因。Bcl-2 是抗凋亡家族中的重要一员，主要分布于线粒体外膜、内质网及核周膜；Bax 是凋亡因子，

是线粒体膜上离子通道的组成部分，能够促进细胞色素 c 的释放，导致下游细胞的凋亡[18]。当脑缺血发

生时，促凋亡蛋白 Bax 从细胞质转移到线粒体外膜，与抗细胞凋亡蛋白 Bcl-2 形成蛋白二聚体，调节线

粒体通透性，释放细胞色素 c 等小分子进入细胞质，与凋亡蛋白酶激活因子结合并依次激活 Caspase-9 和

Caspase-3 诱导细胞凋亡[19]。认知损害的程度与细胞凋亡呈正相关，抑制神经细胞凋亡是治疗 VD 的一

种可行策略。徐向青等[20]研究发现地参益智汤联合通督醒神针刺能够提高 BDNF、神经调节蛋白 1、抗

凋亡因子的水平，促进神经组织生长，降低神经细胞的凋亡，改善神经递质的释放，以促使神经功能恢

复来改善认知功能。中枢神经特异性蛋白 β是脑梗死后 VD 的独立危险因素。李灵芝等[21]研究表明益智

开窍针刺法联合益智汤可降低中枢神经特异性蛋白 β 的水平，提高神经生长因子的水平来营养神经元，

促进神经细胞再生。上调 Bcl-2 的表达和降低 Bax 的表达可以抑制 caspase-3 的激活和细胞凋亡的发生，

减少脑缺血性损伤[19]。王洋岗等[22]研究发现电针配合加味补阳还五汤能够上调血清中 BDNF、血管内

皮生长因子水平和 Bcl-2 水平及下调 Bax、Caspase-3 水平，减少细胞凋亡，促进神经元再生，改善患者

的认知及记忆。 

2.4. 抑制炎症 

研究表明，炎症反应是 VD 发病的关键因素。在脑低灌注的动物模型中，缺血缺氧导致内皮功能障

碍，增加血脑屏障通透性，使血浆蛋白外渗到大脑中，导致强烈的炎症反应[23]。炎症使神经胶质细胞、
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中性粒细胞、单核细胞和淋巴细胞激活，促炎因子如肿瘤坏死因子-α (TNF-α)、白细胞介素-6 (IL-6)、白

细胞介素-1β (IL-1β)和炎症相关代谢物也被激活，损伤神经元，进而损害认知功能，导致 VD [23]。IL-6
作为一种关键的促炎细胞因子，是 VD 的生物学标志物。脑缺血所释放的 IL-1β、TNF-α在炎症反应过程

中发挥重要作用。IL-1β通过其介导的白细胞黏附机制，促进白细胞向脑缺血区域的浸润，从而引发炎症

反应，加重脑组织损伤[16]。TNF-α与 IL-1β协同作用，诱导其他细胞因子产生炎症反应，而且两者均可

诱导痴呆发生[16]。因此，抑制神经炎症反应是治疗 VD 的关键因素。阙彬福等研究发现[24]，灯盏生脉

胶囊联合针刺可减少脑梗死后血管性痴呆患者氧化应激损伤及炎症反应，改善脑部的血液循环，缓解神

经元损伤，促进认知功能和病情恢复。尚官红等[25]研究表明豁痰开窍汤联合温针治疗后可以降低血清白

细胞介素-1β、同型半胱氨酸水平，升高血清神经营养因子的水平，从而减轻炎症反应，减轻脑组织细胞

损伤，促进神经功能恢复，提高患者认知功能和日常生活能力。张百明等[26]研究发现越鞠丸联合针刺可

以降低血清中 IL-1β、IL-6 和 TNF-α的浓度，提高超氧化物歧化酶的水平、降低丙二醛水平，从而减轻炎

症反应，改善氧化应激，提高脑组织血液灌注，保护血脑屏障，降低对脑神经损伤。 

2.5. 抗氧化应激 

脑组织的缺血缺氧容易激活氧化应激，导致自由基的堆积，认知功能下降。氧化应激是体内活性氧

和抗氧化系统之间平衡的破坏。氧化应激过程中会产生大量的脂质过氧化产物和自由基，脂质过氧化物

的中间产物活性氧和最终产物 MAD 会对细胞膜结构和功能造成严重损害[27]。当 MDA 与体内的磷脂蛋

白发生化学反应时，会加重脑组织的损伤，进而引发认知功能损害[28]。丙二醛(MDA)是常见的氧化应激

损伤标志物，与氧化应激呈正相关[18]。超氧化物歧化酶(SOD)是机体重要的抗氧化酶之一，与谷胱甘肽

过氧化物酶(GSH-Px)组成体内的抗氧化系统，清除自由基，保护机体的学习和记忆能力[18]。脑部长期缺

血缺氧会导致 MDA 含量升高，SOD 和 GSH-Px 活性降低，因此通过抗氧化应激治疗 VD 有一定的意义。

李鹏飞等[29]发现通督醒神针刺法联合复智胶囊治疗血管性痴呆，能够明显改善患者的临床症状，提高患

者 SOD、GSH-Px，降低 MDA 水平，从而改善氧化应激，提高患者的认知能力，降低精神障碍的发生。

李洪梅等[30]研究发现复元胶囊联合醒脑开窍针刺法可有效提高 SOD 活性，使 MDA 含量下降，IL-6、
TNF-α蛋白表达量下降，通过抗氧化应激以及降低炎症反应来改善痴呆症状。李莉等[31]研究发现五神针

结合肾气汤加减可以提高血清 SOD、血浆降钙素相关肽的水平，降低 MDA 水平，发挥抗氧化应激的作

用，提高日常生活能力。 

2.6. 增加脑部血液灌注 

慢性脑灌注不足是导致认知能力下降的重要因素。当脑组织发生缺血缺氧等病变时，相关血管生成

因子的表达发生变化，血管生成能力和脑内微血管可塑性下降，导致脑血流平均灌注量降低。当脑部组

织处于低灌注状态时，会导致大脑海马区域椎体神经元损伤、白质病变和胆碱能系统功能障碍，从而损

害认知和记忆功能[32]。因此，增加脑部的血液灌注能够显著提高 VD 患者的认知能力。梁倩莹等[33]研
究发现通督调神针刺法联合补阳还五汤治疗 VD 可以改善脑部血液循环、降低血液黏度、增加病灶处血

液灌注，减少神经细胞的凋亡，促进患者认知能力的恢复。侯可强等[34]研究发现头穴透刺联合丹红颗粒

治疗 VD 可以促进脑血管的扩张，降低血流阻力，加快大脑的血液循环，提高患者的认知能力。王欢等

[35]将 120 例痰浊阻窍型 VD 患者随机分为观察组和对照组，各 60 例，对照组给予复方苁蓉益智胶囊治

疗，观察组在对照组治疗的基础上加用针刺治疗，观察组治疗后颅内动脉收缩期峰值血流速度、舒张期

末血流速度、平均血流速度高于对照组，血管阻力指数低于对照组，差异具有统计学意义。表明针刺联

合复方苁蓉益智胶囊能够显著增加脑部的血氧供应，增加血液灌注，增强学习记忆功能。 
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3. 总结 

综上所述，VD 的发生发展与肠道菌群失调、氧化应激、脑部血液灌注不足、脑细胞凋亡和炎症反应

密切相关，针药结合治疗能够改善患者的认知水平，提高日常生活能力，从而提高生活质量。针药结合

在增加脑部的血液灌注、抗炎和抗氧化应激方面已取得显著成效，但是缺乏其他机制的实验和临床研究。

同时，针刺作为一种有创操作，其实施效果受限于医师的经验及操作技术水平，导致临床实践中难以实

现统一的标准操作。鉴于此局限性，今后开展针药联合治疗 VD 相关临床研究时，应规范针刺操作流程，

提高研究质量，更真实地反映临床干预效果，提高中医药研究的可信度和科学性，推动中医药治疗 VD 的

持续深入研究。 
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