
中  
国  
药  
房  
网 

www
.chi
na-
phar
mac
y.co
m 

中国药房 2017年第28卷第17期 China Pharmacy 2017 Vol. 28 No. 17

vical cancer：a retrospective study[J]. Int J Hyperther-

mia，2012，28（6）：554-561.

[12] Lapresa M，Parma G，Portuesi R，et al. Neoadjuvant che-

motherapy in cervical cancer：an update[J]. Expert Rev

Anticancer Ther，2015，15（10）：1171-1181.

[13] Tian ZZ，Li S，Wang Y，et al. Investigation of uterine ar-

terial chemoembolization and uterine arterial infusion che-

motherapy for advanced cervical cancer before radical ra-

diotherapy：a long-term follow-up study[J]. Arch Gynecol

Obstet，2014，290（1）：155-162.

[14] Li C，Ma C，Zhang W，et al. The immune function differ-

ences and high-risk human papillomavirus infection in the

progress of cervical cancer[J]. Euro J Gynaecol Oncol，

2014，35（5）：557-561.

（收稿日期：2016-07-25 修回日期：2016-10-25）

（编辑：陶婷婷）

Δ 基金项目：上海市卫生和计划生育委员会科研课题（No.2015

40184）；上海市科学技术委员会科研计划项目（No.16401931400）；上

海市进一步加快中医药事业发展三年行动计划建设项目（No.

ZY3-CCCX-2-1002）；上海市“浦东新区院内制剂和经验方规范化临床

验证”项目（No.PDYNZJ2015-19）

＊主治医师，硕士。研究方向：中西医结合治疗神经变性疾病。

电话：021-64385700。E-mail：shdoctorchao@163.com

# 通信作者：主任医师，硕士。研究方向：中西医结合治疗神经变

性疾病。电话：021-64385700。E-mail：zhanmnn@sina.com

苁蓉益肾颗粒联合盐酸多奈哌齐片治疗帕金森病痴呆的临床研究Δ

顾 超 1＊，沈 婷 2，袁灿兴 1 #，安红梅 1，顾婷婷 1，张田丽 1（1.上海中医药大学附属龙华医院神经内科，上海
200032；2.上海市中医医院老年科，上海 200071）

中图分类号 R742.5 文献标志码 A 文章编号 1001-0408（2017）17-2377-04

DOI 10.6039/j.issn.1001-0408.2017.17.20

摘 要 目的：观察苁蓉益肾颗粒联合盐酸多奈哌齐片对帕金森病痴呆（PDD）患者精神状态、生活质量的影响及安全性。方法：

将60例PDD患者按随机数字表法分为对照组和治疗组，各30例。两组患者均服用治疗帕金森病的药物，对照组患者在此基础上

口服盐酸多奈哌齐片5 mg，qd；治疗组患者在对照组基础上加服苁蓉益肾颗粒2 g，bid。两组疗程均为6个月。观察两组患者治疗

前后简易智能量表（MMSE）、蒙特利尔认知评估量表（MoCA）、日常生活活动量表（ADL-R）认知部分（ADAS-Cog）、ADL-R评分

和中医症状积分，并比较两组患者不良反应发生情况。结果：治疗前，两组患者MMSE、MoCA、ADAS-Cog、ADL-R评分和中医症

状积分比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者MMSE、MoCA评分均显著升高，ADAS-Cog、ADL-R评分和中医

症状积分均显著降低，且治疗组评分显著优于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。两组患者均未见明显不良反应发生。结

论：苁蓉益肾颗粒联合盐酸多奈哌齐片能明显改善PDD患者精神状态和认知能力，缓解临床症状，且安全性较高。

关键词 帕金森病痴呆；苁蓉益肾颗粒；精神状态；认知能力；盐酸多奈哌齐片
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ABSTRACT OBJECTIVE：To observe the effects and safety of Congrong yishen granule combined with Donepezil hydrochloride

tablet on mental state and quality of life in patients with Parkinson disease with dementia（PDD）. METHODS：A total of 60 PDD

patients were randomized into control group and treatment group，with 30 cases in each group. Both groups were given drugs for

Parkinson disease. Control group was additionally given Donepezil hydrochloride tablet 5 mg，qd；treatment group was additionally

given Congrong yishen granules 2 g，bid，on the basis of control group. The treatment lasted for 6 months in both groups. MMSE，

MoCA，ADAS-Cog，ADL-R and TCM symptom score were observed in 2 groups before and after treatment. The occurrence of

ADR were compared between 2 groups. RESULTS：Before treatment，there was no statistical significance in MMSE，MoCA，

ADAS-Cog，ADL-R or TCM symptom score between 2 groups（P＞0.05）. After treatment，MMSE and MoCA score of 2 groups

were increased significantly，while ADAS-Cog，ADL-R and TCM symptom score were decreased significantly；the treatment group

were better than the control group，with statistical significance（P＜0.05）. No obvious ADR was found in 2 groups. CONCLU-

SIONS：Congrong yishen granule combined with donepezil hydrochloride tablet can significantly improve mental state and cogni-

tive ability of PDD patients，and relieve clinical symptoms with good safety.

KEYWORDS Parkinson disease with dementia；Congrong yishen granule；Mental state；Cognitive ability；Donepezil hydrochlo-

ride tablet
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帕金森病（PD）属于中医学“颤证”范畴，又称为“震
振”“振掉”“震颤”，是一种以缓慢进展的静止性震颤、运
动迟缓、肌张力增加和姿势步态出现障碍为主要临床表
现的中枢神经系统退行性疾病[1]。通常情况下，PD好发
于60岁以上人群，发病率约为1％[2]。近年来，随着社会
人口结构趋于老龄化，PD发病率逐年上升，病程长且症
状加重，严重影响患者生活质量，也给家庭、社会造成了
沉重负担[3]。

早期学者对 PD 患者的关注度主要集中在运动症
状方面；随着对PD非运动症状（NMS）相关领域研究的
深入，认知障碍在PD患者中的关注度日益增高[4]。认知
障碍是NMS的主要临床症状之一，视空间、执行功能受
损以及注意力、记忆力、思维敏捷性减退是其主要表现
形式[5-6]。目前，认知障碍人群占PD患者的比例日益增
大，因而，改善认知障碍等非运动功能障碍对于治疗PD

具有重要意义。但遗憾的是，临床上缺乏对NMS有效
的诊断及治疗方法。超过80％的PD患者会出现认知障
碍的症状，若无有效的方法控制或治疗，随着疾病的进
一步发展，部分患者会发展成帕金森病痴呆（PDD）[7]。

目前，临床上缺乏明确治疗PDD的特效药物[8]。盐
酸多奈哌齐是现今用于治疗PDD的常见药物[9-10]。它是
一种胆碱酯酶抑制剂，一方面，能有效地改善认知障碍
及相关精神症状；另一方面，它会加重PD的症状，尤其
是震颤；此外，可能还伴随着腹泻、恶心、失眠等不良反
应，从而影响治疗的整体效果[11]。近年来，中医药逐渐得
到国内外学者的广泛关注，应用中医或者中药治疗PDD

已经成为研究热点[12]。本研究以补肾填精为治疗原则，

在此基础上，应用苁蓉益肾颗粒联合盐酸多奈哌齐片对
PDD患者进行治疗，观察其临床效果，现报道如下。

1 资料与方法
1.1 纳入、排除及诊断标准

诊断标准：中医诊断标准参照《中药新药临床研究
指导原则（试行）》[13]，主要包括：记忆、判定、计算、识别、

语言及思维能力等方面功能的下降，个性和人性特征发
生变化。西医诊断标准[14]：（1）表现出 PD症状和体征；

（2）痴呆且发生于PD之后；（3）除外盐酸苯海索等抗乙
酰胆碱药物或他药引起的智能衰退、帕金森氏综合征、

PD之假性痴呆。

纳入标准：（1）符合上述诊断标准者；（2）年龄 50～

80岁；（3）首次发病；（4）缺血指数量表（HIS）评分＜4

分，简易智能量表（MMSE）评分＜23分，蒙特利尔认知
评估量表（MoCA）评分＜26分；（5）患者的视力、听力以
及精神状态足以完成神经心理学测试；（6）营养状况良
好，血糖和血脂正常范围，肝、肾功能良好。

排除标准：（1）有引起痴呆的其他疾病，如阿尔茨海
默病（AD）、亨廷顿病（HD）、皮克病（Pick disease）等患
者；（2）Hamilton 抑郁量表（HMD）评分＞8分者；（3）同
时存在严重的神经功能缺损，如各种失语、失用或严重
偏瘫等患者；（4）合并严重心、肝、肺、肾、内分泌系统及
造血系统等严重原发性疾病者；（5）患有精神疾病及合

并癫痫者；（6）过敏体质或者对本药过敏的患者。

1.2 研究对象

选取 2012年 6月－2014年 3月上海中医药大学附
属龙华医院神经内科门诊和住院部收治的PDD患者60

例，按随机数字表法分为对照组和治疗组，各30例。其
中对照组患者男性17例，女性 13例；平均年龄（70.03±

8.97）岁；平均受教育年限（6.01±3.99）年。治疗组患者
男性 16例，女性 14例；平均年龄（69.59±8.18）岁，平均
受教育年限（6.47±3.66）年。两组患者性别、年龄、受教
育年限等一般资料比较，差异无统计学意义（P＞0.05），

具有可比性。本研究方案经医院医学伦理委员会批准，

患者知情同意并签署知情同意书。

1.3 治疗方法

两组患者均口服PD治疗药物，同时对照组患者口
服盐酸多奈哌齐片（江苏豪森药业集团有限公司，批准
文号：国药准字 H20030472，规格：5 mg）5 mg，qd；治疗
组患者在对照组基础上加服苁蓉益肾颗粒（内蒙古兰太
药业有限责任公司，批准文号：国药准字Z20030099，规
格：每袋装2 g）2 g，bid。两组患者疗程均为6个月。

1.4 观察指标

（1）比较两组患者治疗前后的MMSE、MoCA、日常
生活活动量表（ADL-R）认知部分（ADAS-Cog）、ADL-R

评分 [15-18]。（2）比较两组患者治疗前后中医症状积分。

参照《中药新药临床研究指导原则（试行）》[13]，医师对
证候所有项目进行打分，0分代表无，2分代表轻度，4

分代表中度，6分代表重度[19]。中医辨证标准可参照田
金洲等[20]拟订的“血管性痴呆诊断、辨证及疗效评定标
准”。（3）两组患者治疗前后检查血、尿、便常规，肝、肾功
能及心电图等，评价不良反应发生情况。

1.5 统计学方法

采用SPSS 17.0软件对数据进行统计分析。计量资
料以x±s表示，组内比较采用配对样本 t检验，组间比较
采用独立样本 t检验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者治疗前后 MMSE、MoCA、ADAS-Cog、

ADL-R评分比较

治疗前 ，两组患者 MMSE、MoCA、ADAS-Cog、

ADL-R评分比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；治疗
后，两组患者MMSE、MoCA评分显著升高，ADAS-Cog、

ADL-R评分显著降低，且治疗组显著优于对照组，差异
均有统计学意义（P＜0.05），详见表1。

2.2 两组患者治疗前后中医症状积分比较

治疗前，两组患者中医症状积分比较，差异无统计
学意义（P＞0.05）；治疗后，治疗组患者中医症状积分显
著降低，且显著低于对照组，差异均有统计学意义（P＜

0.05）；对照组患者治疗前后中医症状积分比较，差异无
统计学意义（P＞0.05），详见表2。

2.3 不良反应

两组患者的体温、心率、血压、体质量等基础指标相
对平稳，肝、肾功能及心电图检查亦无异常变化。两组
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患者均未见明显不良反应发生。

3 讨论
中医文献中未有专门针对 PDD 的相关描述，因

PDD是由PD引起的痴呆，与一般痴呆不同，故不能简单

归纳在中医“呆病”等范畴内。根据PDD的症状及其相

关研究，其病机多为肾精亏虚、脾失健运、痰浊阻窍、脑

神失养，病久阴阳两虚。

研究人员通过对PDD的相关研究进行归纳整理，发

现其中医证型主要有痰浊阻窍、肾精亏虚、气血瘀滞[21-22]。

从组织结构上来看，肾与脑可以通过经络相互络属，紧

密地联系在一起。苁蓉益肾颗粒是以填精益肾、补肾健

脾、养心安神为治则的处方。方中肉苁蓉味甘、咸，性

温，有补肾、益精血的作用。《本草经疏》曰：“肉苁蓉，滋

肾补精血之要药。”现代研究证明，肉苁蓉具有抗衰老的

药理作用，可明显增强实验小鼠的红细胞超氧化物歧化

酶（SOD）的活性，降低其心肌脂褐质的含量[23]。菟丝子

性味甘温，有补肾益精、养肝明目的作用。《本草汇言》中

形容菟丝子“补肾养肝，温脾助胃之药也。但补而不峻，

温而不燥，故入肾经，虚可以补，实可以利，寒可以温，热

可以凉，湿可以燥，燥可以润。”巴戟天性味辛甘、温，有补

肾助阳、强筋壮骨、祛风除湿的作用[24]。《本草汇》曰：“巴戟

天，为肾经血分之药，盖补助元阳则胃气滋长，诸虚自退，

其功可居萆薢、石斛之上。”以上3味药共奏补肾填精之

效，配以白茯苓、五味子、车前子健脾渗湿、养心安神。

盐酸多奈哌齐是一种可逆性的乙酰胆碱酯酶抑制

药，可高选择性抑制突触后膜的乙酰胆碱酯酶对乙酰胆

碱酯的水解作用，增加神经细胞突出间隙乙酰胆碱的浓

度，从而改善患者的血管性认知功能[22]。

MMSE是目前使用广泛且可较为全面评估患者智

力和认知能力的量表，可用于PDD的筛查；MoCA是常

用于快速评估认知功能的量表；ADL-R可用于辅助评定

患者日常生活能力和痴呆的诊断[19]；ADAS-Cog可用于

轻中度痴呆治疗药物的临床疗效评估[18]。本研究结果
显示，治疗后，两组患者的MMSE与MoCA评分显著增
加，ADAS-Cog、ADL-R评分和中医症状积分显著降低，

且治疗组评分显著优于对照组，说明苁蓉益肾颗粒联合
盐酸多奈哌齐片可显著提高PDD患者的生活自理能力，

但药物的具体作用机制还有待进一步的研究阐明。从
患者的中医症状来看，PDD患者常伴有腰膝酸软、头晕
耳鸣、少寐多梦的症状；治疗后，这些症状得到了明显改
善，中医症状总积分也显著降低。

综上所述，苁蓉益肾颗粒联合盐酸多奈哌齐片能明
显改善PDD患者精神状态和认知能力，缓解临床症状，

且未见明显不良反应。目前临床还未有治疗PDD的有
效方法，若能在PDD的发病早期采取药物干预，预防和
延缓 PDD 的发生与发展，可有效降低 PDD 的发病率。

对PDD的治疗不仅要完善其诊断标准，还需要探究其发
病机制，通过对其机制的深入了解，从多环节、多靶点等
途径研发相关抗 PDD的有效药物，从而在 PDD的防治
方面取得突破。
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摘 要 目的：观察双歧杆菌三联活菌胶囊辅助治疗伴有焦虑抑郁的幽门螺杆菌（Hp）阳性慢性萎缩性胃炎（CAG）的临床疗效及

安全性。方法：将伴有焦虑抑郁的Hp阳性CAG患者100例按随机数字表法分为对照组和观察组，各50例。对照组患者给予标准

三联疗法（雷贝拉唑+阿莫西林克拉维酸+左氧氟沙星）治疗；观察组患者在对照组基础上加用双歧杆菌三联活菌胶囊0.42 g，tid。

两组患者疗程均为14 d。观察两组患者临床疗效、Hp根除率及治疗前后汉密尔顿焦虑量表（HAMA）、汉密尔顿抑郁量表（HAMD）

评分，并比较不良反应发生情况。结果：观察组患者临床总有效率为 94.0％、Hp 根除率为 92.0％，明显高于对照组的 76.0％与

78.0％，差异均有统计学意义（P＜0.05）。治疗前，两组患者HAMA、HAMD评分比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；治疗后，两

组患者HAMA、HAMD评分显著降低，且观察组评分显著低于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。观察组患者不良反应发生

率为4.0％，显著低于对照组的20.0％，差异有统计学意义（P＜0.05）。结论：双歧杆菌三联活菌胶囊辅助治疗伴有焦虑抑郁的Hp阳

性CAG疗效显著，可显著提高Hp根除率，明显改善患者焦虑抑郁状态，降低不良反应发生率。

关键词 益生菌；慢性萎缩性胃炎；焦虑；抑郁；幽门螺杆菌；双歧杆菌三联活菌胶囊
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