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［摘要］阿尔茨海默病（AD）是常见的神经退行性疾病。近年来有许多研究表明肠道菌群稳态失调与 AD
发生发展密切相关。阿尔茨海默病属中医呆病范畴，“痰势最盛，呆气最深”，痰邪正是 AD 的关键病因。通过

梳理肠道菌群、痰邪与 AD 在病因、发病机制等方面的关联性，阐释肠道菌群失调与痰邪致病理论的相似之

处，并总结出健脾疏肝化痰、补肾活血化痰、温阳化痰的主要治法，最后阐述治痰方剂洗心汤、涤痰汤的组方

特点及其治疗作用，为中医从痰论治 AD 提供具有现代科学涵义的理论依据。
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Abstract：Alzheimer's disease (AD) is a common neurodegenerative disease. In recent years，many

studies have shown that dyshomeostasis of gut flora is closely related to the development of AD.

Alzheimer's disease belongs to the dementia in Chinese medicine，featuring "tendency of phlegm is the

most exuberant and degree of dementia is the deepest"，and pathogenic phlegm is the etiology of AD. By

sorting out the correlation between gut flora， pathogenic phlegm and AD in terms of etiology and

pathogenesis，the authors explain the similarities between gut flora disorders and the theory of diseases

caused by pathogenic phlegm， and summarize the main treatment methods of fortifying the spleen，

soothing the liver and resolving phlegm，tonifying the kidney and activating the blood to resolve phlegm，

and warming yang to resolve phlegm. Finally the authors elaborate the characteristics of the prescriptions for

treating phlegm， namely， Xixin Decoction and Ditan Decoction， and their curative effects， which

provides a theoretical basis with modern scientific meaning for the treatment of AD from phlegm in Chinese

medicine.
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阿尔茨海默病（AD）是一种起病隐匿、病情进行

性加重的神经系统退行性病变，临床特征主要包括

认知障碍、精神行为异常和社会生活功能减退。近

年来，许多研究发现肠道菌群能够影响中枢神经系

统功能，并通过“脑肠轴”中的神经、免疫和内分

泌等途径与大脑发生相互作用。中医学独有的理论

体系对老年性痴呆有着独特的认识，然与现代医学

对该病的认识又存在一些相似之处。本文以脑肠轴

学说为切入点，通过梳理肠道菌群、痰邪与 AD 在病

因、发病机制等方面的关联性，阐释肠道菌群失调

与痰邪致病理论的相似之处，并总结中医从痰论治

AD 的主要治法及代表方剂，为中医从痰论治 AD 提

供更加多元化的理论依据，揭示其可能潜在的现代

科学涵义。

1 AD与中医痴呆、健忘

AD 的临床表现主要有认知障碍、社会生活功能

减退以及精神行为的改变等。根据该病的临床特征

一般将其归属于中医呆病范畴，主要见于《中医内

科学》中的健忘及痴呆。健忘是以记忆力减退、遇

事善忘为主要表现的一种病证；痴呆则是以呆、

傻、愚、笨为主要特征的神志异常疾病。二者均具

有记忆力减退、容易遗忘的特点，但健忘不伴有智

力减退、神情呆钝等痴呆的表现。健忘可以是痴呆

的早期表现，日久可转化为痴呆。而临床上 AD 患者

的神经认知损害早期一般表现为记忆力的明显下

降，后期逐渐累及计算、定向、空间等其他认知领

域。王永炎院士亦认为，轻度认知障碍属于 AD 的早

期高危阶段，这类患者以健忘为主要症状，其心理

及日常生活能力无明显异常[1]。因此，基于现代医学

的认识，中医所言之健忘与痴呆在某种程度上可认

为是 AD 的轻、重两个阶段[2]。

2 肠道菌群与 AD
2.1 肠道菌群与 AD 密切相关 肠道菌群是指存在

于人体胃肠道中各种微生物群的集合，包括细菌、

真菌、病毒等，它们相互制约、相互依赖，共同组

成一个复杂的肠道微生态系统。肠道神经系统是人

体内除大脑之外最大的神经细胞储存库，肠道菌群

在维持机体生理功能上有重要地位，肠道是脑-肠-

轴的一部分，被认为是人体第二大脑[3]。大脑可通过

调节自主神经功能影响肠道的代谢和分泌，反之，

肠道菌群也可以通过影响代谢产物的形成、内分泌

调节、神经递质传递、免疫调节等环节来参与 AD 的

发生发展[4]。许多研究表明，肠道菌群稳态的失衡可

能是 AD 发病或病情进展的原因之一，菌群的失调常

表现为：菌群多样性下降，志贺菌等促炎菌种数量

增加，或伴有艰难梭菌的定植及血液中炎症因子增

多，而乳酸杆菌等益生菌的数量减少[5]。

2.2 肠道菌群影响 AD 发生发展的作用机制 研究

表明，AD 发病乃多因素共同作用所引起，而肠道菌

群失调可能是主要的致病因素[6]。目前 AD 发病比较

公认的机制主要有 β 淀粉样蛋白的沉积、Tau 蛋白过

度磷酸化、神经递质失衡、炎症反应等。

β 淀粉样蛋白是机体正常的代谢产物，但当 β
淀粉样蛋白生成过多和（或）清除减少时，则会聚集

形成不溶的 β 淀粉样蛋白斑块而沉积于脑内，这可

能是 AD 发病的核心环节[7]。当肠道微生物环境稳态

被破坏、肠道屏障受损时，肠道中芽孢杆菌产生的 β
淀粉样蛋白可以透过肠壁进入循环系统，血液流经

大脑从而加重脑部 β 淀粉样蛋白的负担，最终加快

AD 的进展[8]。Tau 蛋白过度磷酸化是导致神经元纤维

缠结（NTFs）的主要因素，而 NFTs 正是 AD 的主要病

理特征，其能导致神经元受损甚至死亡 [9]。研究发

现，肠道菌群可通过生成抗氧化物遏制 Tau 蛋白的

过度磷酸化，从而保护神经元免受损害[10]。当 AD 患

者发生肠道菌群紊乱时，肠道中革兰阴性细菌分泌

的脂多糖可进入循环系统，引起全身炎症反应，加

剧 Tau 蛋白磷酸化的程度，促使 AD 症状加重[11]。再

者，肠道微生物群的紊乱将会影响脑内神经递质的

平衡，不仅使 γ-氨基丁酸、乙酰胆碱、多巴胺等在

认知、情感、记忆等方面发挥重要作用的神经递质

水平下降，还能产生具有神经毒性的 β-甲氨基-L-
丙氨酸造成对神经元的损伤，从而对大脑功能产生

影响。另外，神经炎症反应也是 AD 发病过程的重要

部分，其中小胶质细胞的激活起到了主要的介导作

用。过量活化的小胶质细胞可能通过神经毒性作用

直接损害神经细胞，或通过促进 β 淀粉样蛋白沉积
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而间接地导致神经元受损，加速 AD 的进展 [5] 。可

见，肠道菌群可通过参与上述多种作用机制影响 AD
的发生发展，菌群的失调对于 AD 发病起着举足轻重

的作用。

3 痰邪与 AD
3.1 痰邪致病理论源流 痰是脏腑病理的产物，亦

可为致病因素，中医素有“痰迷心窍”的说法，常

认为神志疾病多与痰有关，如《丹溪心法》谓狂病

“多因惊扰，痰血塞于心窍所致”，《重订通俗伤寒

论》认为“热陷心络……夹痰瘀互结清窍，终日昏

睡不醒，或错语呻吟，或独语如见鬼状”。中医所言

“无形之痰”亦是痴呆最为关键的病理因素。元·危

亦林《世医得效方·健忘》在论及加味茯苓汤时提

到“痰迷心包”可导致“健忘失事、言语如痴”，

明·朱震亨《丹溪心法》中提到“健忘，精神短少

者多，亦有痰者，此症多由思忧过度，损其心包，

以致神舍不清，遇事多忘”，表明痰浊与健忘、痴呆

的发生存在十分密切的关系。清代著名医家陈士铎

在《辨证录·呆病门》中提到“痰积于胸中，盘据

于心外，使神明不清，而成呆病矣”，在《石室秘

录》里亦强调“呆病……此等症虽有祟凭之，实亦

胸腹之中无非痰气”、“痰势最盛，呆气最深”，明确

指出痴呆的病机主要为痰气作祟，并提出“治呆无奇

法，治痰即治呆也”的治疗法则，创立洗心方、转呆

丹等名方。清·唐容川《血证论》亦载道：“有痰沉

留于心包，沃塞心窍，以致精神恍惚凡事多不记忆

者。”不难得知，历代许多医家认为痰邪是痴呆的主

要病因，因此治痰也就成为治呆的关键。

3.2 痰邪致呆病机 目前中医学认为痴呆的基本病

机为髓减脑消、神机失用，可由肾精不足或气血亏

虚致髓海失充，脑失所养所致，亦可由痰瘀闭阻脑

络，清窍失养所致。但笔者认为肾虚髓减近乎可以

当作老年人自然衰落的一种常态，脾虚生痰、痰浊

上犯脑窍或痰瘀闭阻脑络才是本病病机关键所在。

正如《辨证录》 [12]所言：“胃衰则土不制水，而痰不

能消，于是痰积于胸中，盘踞于心外，使神明不

清，而成呆病矣。”

《黄帝内经》曰：“五谷之精液和合而为膏者，

内渗入于骨空，补益脑髓”“神者，水谷之精气

也。”脑为元神之府，是机体生命活动的主宰，髓海

得到气血精微的滋养才能充实，使神窍清明。肾属

先天之本，主骨生髓，肾中精气充沛才能濡养脑

窍，从而保证思维活动的敏捷以及较强的记忆力；

脾为后天之本，气血生化之源，主运化水谷、化生

气血精微以不断充养先天肾精，从而延缓肾精的匮

乏以及智能的减退。年长之人其先天之精必然日渐

衰减，但倘若中焦顾护得当，脾气充实，气血生化

有源，则能以后天资先天，化精充髓以滋养脑窍，

不至于神机失用。反之，如若饮食不节、情志抑郁

或忧思过度而重伤脾胃，中焦运化无力，不仅气血

生化乏源，肾精无所充，髓海无所养，更使津液不

布，酿生痰浊。一则痰性黏滞，阻遏清阳升发，使

脑窍失养；二则无形之痰随气上行阻闭脑窍，留着

不去，髓海浑浊，灵机不运。脾肾两虚，导致上不

能滋养清窍，下不能充养肾精，进而导致脑髓空

虚，二者共同导致神机失调，精神错乱，发为痴

呆。再者，痰既是致病因素，又是疾病发展加重的

重要原因。痰邪阻滞气机，使血行受阻，久则成

瘀，痰浊、瘀血相互交结，既能上行闭阻脑络、蒙

蔽神明，又能留滞于体内加重气机不畅，更加导致

血脉不通、脏腑功能失常或退化，使疾病迁延难

愈、症状加重。

3.3 AD 患者常表现为痰证 痰既是痴呆的病因病

机，也是其常见的临床征象。在中医呆病的相关证

型中，痰浊阻窍为常见类型，在一些研究中亦将痰

浊阻窍作为 AD 的主要证型[13]。该证型患者常伴有头

蒙不清或头重如裹、形体肥胖、脘腹胀满、不思饮

食、痰多吐涎、舌淡或红、舌苔白腻或黄腻、脉弦

细而滑等症，既有无形之痰的征象，亦可见有形之

痰涎，因此治呆常需治痰。

4 肠道菌群失调与痰邪致病理论的相似性

4.1 肠道菌群与痰邪 中医素有脾为生痰之源之

说，脾主运化，脾虚运化无力，津液不布反凝聚成

痰，故痰产生于脾。中医认为脾脏与肠腑在功能上

密切相关。脾主运化水谷，食糜经脾胃之腐熟后下

传至小肠，协同脾气对食糜进行泌清别浊，其
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“清”者，包括水谷精微和津液，由小肠重吸收后经

脾气转输至五脏六腑以滋内达外，“浊”者经胃气继

续下输至大肠，在脾气的辅助下对食物残渣中的水

液进行吸收，完成传化糟粕的过程[14]。可见，肠道功

能的正常发挥有赖于脾气的健运，倘若脾之运化失

司，势必将影响肠道的功能活动，因此脾虚不能运

化水液所形成的痰邪，可以类似地看作异常产生

的、有害的肠道菌群，前者通过痰随气行而上蒙脑

窍，后者则通过脑肠轴影响脑部神经功能。

4.2 代谢平衡失调 在菌群的组成上，成年人的肠

道微生物群以厚壁菌门和拟杆菌门为主，这些微生

物多数属于与宿主共生的生理性细菌以及与宿主共

栖的条件致病菌，尚有少数病原菌[15]。当肠道微生物

稳态失调时，菌群的多样性降低，且有益菌数量减

少，条件致病菌及病原菌群增多，经脑-肠-轴影响

大脑的功能活动，从而影响宿主的认知与行为。中

医认为脾主运化，为水液代谢的枢纽，而痰则是水

液代谢异常的产物。正常情况下，“饮入于胃，游溢

精气，上输于脾，脾气散精”，中焦脾土运化水谷之

后将水谷精微向四周布散，即“中央土以灌四傍”，

最终使“水精四布，五经并行”，使脑窍得到水谷精

微的滋养。当脾虚不能运化水液，水液内停而凝聚

成痰，痰随气升而上行蒙蔽脑窍；脾虚则小肠无法

正常泌清别浊，脾亦不能升清而无以滋养脑窍，终

致神机失用。因此，无论是肠道菌群通过脑肠轴影

响中枢神经系统功能，或是脾虚升清无力、内生痰

浊而上蒙脑窍，均属体内代谢平衡的失调。前者是

肠道微生态平衡失调，导致有益菌群减少、有害菌

群增加；后者为水液代谢出现异常，使能濡养脑窍

之“清阳”减少、而害生怪病之“痰”增加。

4.3 与大脑相互影响 肠道菌群紊乱将导致神经系

统功能障碍，出现精神行为方面的异常。相反地，

当人们长时间面临较大的精神压力或处于抑郁状态

时，大脑也会影响肠道菌群的组成及数量。研究发

现，长期精神负荷较大的群体常常伴有消化系统症

状，如腹泻、便秘、反酸和嗳气等，进一步检查发

现患者大多存在菌群失调或菌群紊乱[16]。性格内向、

心情低落易导致痴呆的产生，而乐观外向、经常参

加娱乐活动、进行体育锻炼可以减缓 AD 的发

生[17-18]。从中医角度而言，痰浊上犯，蒙蔽清窍，可

导致神机失用，精神行为出现异常；而反过来，脾

主思，思虑过度则伤脾，亦或肝失疏泄，情志抑郁

不畅则木郁犯土，均可加重脾失健运而促使痰湿内

生。痰湿困脾、枢机不利、升降失调则可见胸脘痞

闷、恶心呕吐、腹痛腹泻等胃肠道症状。可见，无

论是现代医学脑肠轴学说之肠道菌群，或是中医之

痰邪，其与大脑功能活动之间均是可互相影响的。

5 从痰论治 AD
肠道菌群可通过多种途径促进 AD 的发生发展，

因此调节肠道菌群、维持肠道微生物稳态可能成为

未来治疗 AD 的有效靶点之一[19-20]。通过增加益生菌

或益生元的摄入、粪菌移植、合理使用抗菌药物等

方法均能促进肠道微生物稳态的重建。而在中医治

法上，通过增强脾主运化、升清的功能，以保持精

微水液的正常转化、运输及代谢，不仅可断绝生痰

之本源，避免痰邪作祟，亦能促使清阳上行濡养脑

窍，恢复神机之灵运。《景岳全书》云：“善治痰者，

惟能使之不生，方是补天之手。”根据痰邪的产生来源

以及 AD的病机，从痰论治 AD主要有以下几种治法。

5.1 健脾疏肝化痰 脾为后天之本、气血生化之

源，主运化、升清，脾胃健运清气才能上行以养脑

窍，神机才能灵运；“脾为生痰之源”，脾虚则运化

水液失司，水液停聚则痰由所生，易蒙生他变，损

伤脏腑，故治当健脾以消生痰之源、补脾以升清

阳，并佐以化痰之药祛除已生的痰，标本兼治。《辨

证录》云：“呆病之成，必有其因，大约其始也，起

于肝气之郁。”认为肝气郁滞为呆病的最初病机，中

医更有“百病皆生于气”之说，因此疏肝解郁、保

持气机通畅对于呆病的早期治疗亦十分关键。肝主

疏泄而条畅气机，气行则诸滞可除，诸郁皆散。肝

气正常疏泄亦可协助中焦调节气机之升降，从而促

进脾胃运化水谷功能的正常进行，使精血化生而能

上行濡养脑窍。肝脾两脏密切相关，脾以木为用，

肝以土化源，老年人脾虚则肝无从化源而为病，木

失条达，又乘脾土而致郁疾，故治呆当健脾而不忘

疏肝[21]。
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5.2 补肾活血化痰 《医学心悟》云：“肾主智，肾

虚则智不足。”肾为先天之本，肾虚则不能化精，肾

精亏虚以致髓减脑消，终致痴呆。肾虚为痴呆的基

本病机，故治疗时应以补肾填精为基础，肾精充

足，脑髓得充，脑窍得养则神机得用。再者，“脾为

生痰之源”“肾为生痰之本”，脾主运化水谷的功能

有赖于肾阳的温煦与蒸腾气化，得火暖土，则脾运

得健；肾中精气又需经脾胃运化水谷所形成的后天

之精来补充，使精气充沛，脾肾先后天互为根本、

相互滋养。因此，若想保证脾主运化水液功能的正

常进行，既要强调健运脾土亦应注重补肾，脾肾同

补，以绝生痰之本源，促进气血化生。又因痰性黏

滞易阻滞气机，气滞则血行受阻，久而成瘀；血行

瘀滞，脉络不通则气行不畅，津液不布，则反聚为

痰。故痰多致瘀，瘀可致痰，最终常可形成“痰瘀

同病”。痰瘀凝聚，不仅阻碍元神之府功能的发挥，

亦使疾病缠绵难愈。因此临床上在治疗 AD 时常常佐

以活血通络之药，使得瘀去痰消。

5.3 温阳化痰 痰之所成，乃脏腑阳气虚弱、水液

停滞而变，《圣济总录》云：“气为阳，阳不足者不

能消灼水饮。”中医认为痰为阴邪，易困遏阳气，寒

者热之，阳气复则痰浊消 [22]。《杂病源流犀烛》载：

“然天之云雾，阳光一出，即消散无踪。人身之痰，

若元阳旺，阴湿不凝。”医圣张仲景亦云：“病痰饮

者，当以温药和之。”用温药振奋人体阳气，使气化

复常，则痰饮之邪易于消散。再者，心为君主之

官，主藏神，脑为神明之府，心脑共主神明；心主

血脉，血上供于脑，使脑髓充而神全，故心与脑相

通。而心为“君火”，属阳脏，以阳气为用，适当运

用温阳之药亦能温通全身血脉，兴奋精神，使“心

地光明，呆景散也”。何红玲等[23]从温阳通络化痰的角

度辨治老年痴呆，取得良好的疗效。然应当注意痰邪

郁久有化热、化火之变，此时使用温药恐有助火之

虞，因此应当根据患者具体病情进行辨证使用。

6 从痰治呆代表方剂

6.1 洗心汤 本方出自清·陈士铎《辨证录》，乃书

中治疗呆病之首方，其方药组成为：人参（一两），

茯神（一两），半夏（五钱），陈皮（三钱），神曲（三

钱），甘草（一钱），附子（一钱），菖蒲（一钱），生枣

仁（一两），功能开郁逐痰，健胃通气。陈氏认为，

对痰浊的治疗，关键在培补正气，“补正而邪自

退”。方中重用人参大补脾胃之元气，使水谷精微化

为精气，以养各脏；茯神为松木之根所生，用之有

固本之意，主入心经，善补心气，止恍惚，尤治善

忘。“正虚必然生痰，不祛痰则正气难补”，当补正

而佐以消其痰，遂用半夏、陈皮、神曲以健胃通

气、燥湿化痰；配伍少量附子，取其温经通阳之

用，鼓舞阳气以消除痰浊阴邪。然而附子与半夏属

“十八反”配伍之一，其始见于《金匮要略》中治疗

中焦虚寒、寒湿内停所致腹痛之“附子粳米汤”，又

见于专为治痰所设之“甘遂半夏汤”，盖陈氏效仿仲

景，取其相反相成，既增强药物奏效强度，又有峻

下猛力的作用，从而使寒湿痰浊尽消于无形[24]。石菖

蒲辛苦而温，《本草从新》谓其“芳香而散，开心

孔，利九窍”，既能豁痰开窍治其标、又能醒脾化湿

以治其本；酸枣仁甘酸补敛，功擅养心补肝、宁心

安神，且能与茯神一同“引祛痰之药直入于心宫，

以扫荡其邪，邪见正气之旺，安得不消于无踪哉”。

诸药合用，标本兼治，扶正祛邪，共奏豁痰开窍、

通阳扶正之功。

第五永长团队[25]对散发性老年性痴呆（SAD）模型

大鼠给予不同剂量洗心汤进行干预，结果表明洗心

汤颗粒能够抑制 Tau 蛋白重要位点的过度磷酸化及

其 Tau 蛋白毒性，遏制 SAD 的病理进展。又有研究

表明，洗心汤可以改善 AD 大鼠的空间学习记忆能

力、减少海马区 β 淀粉样蛋白的沉积，其作用机制

可能是通过改变 AD 患者肠道中微生物物种分布，增

加脑肠区神经营养因子相关蛋白表达，从而达到防

治 AD 的目的[26]。

6.2 涤痰汤 涤痰汤出自明朝《奇效良方》，其方药

组成为：南星（姜制，二钱半），半夏（二钱半），枳

实（麸炒，二钱），茯苓（去皮，二钱），橘红（一钱

半），石菖蒲（一钱），人参（一钱），竹茹（七分），甘

草（半钱），具涤痰开窍、理气补虚之功。原方主治

中风痰迷心窍，舌强不能言。如今临床上亦常用此

方治疗痴呆、癫痫等病属痰涎壅盛者。方中半夏为
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燥湿化痰、温化寒痰之要药，且其性下行，能降上

逆之邪气；姜南星善祛风痰而止痉，两药相伍则可

剔除滞留经络之风痰。竹茹清热化痰；橘红燥湿化

痰，为治痰之要药，又能理气宽中，恢复中焦气机

之正常升降；石菖蒲辛温而擅化痰浊，并有开窍醒

神益智之功，上五药合用，足以涤除已生之痰，并

促进脾升胃降使气机复常。同时本方佐用人参补脾

益气、茯苓健脾渗湿以固后天之本，脾气健运则痰

无所生。

研究表明，人参的有效组分人参蛋白具有抗 AD
的作用，很可能与其调节小鼠肠道菌群而激活

BDNF/TrkB 信号通路有关[27]；石菖蒲能提高 3xTg-AD
小鼠的学习与记忆能力，该作用可能是通过改善小

鼠肠道菌群失调而实现的[28]。尹漾阳等[29]对涤痰汤全

方以及相关拆方组合的研究发现，无论是全方组还

是拆方组，均能抑制 Tau 蛋白的过度磷酸化，从而

改善模型大鼠的空间学习记忆障碍。

7 小结

目前，现代医学对于 AD 的防治仍未有突破性的

进展。胆碱酯酶抑制剂、谷氨酸受体拮抗剂等抗痴

呆药物只能在一定程度上改善 AD 的认知功能障碍，

延缓疾病的进展，而无法逆转疾病，而且有些药物

还具有严重的不良反应，因此寻找新的防治 AD 药物

显得尤为重要。脾虚生痰、痰浊蒙窍或痰瘀闭阻脑

窍是 AD 发病的关键病机，与现代医学肠道菌群理论

具有紧密的联系与相似之处，可为中医从痰论治 AD
提供更加丰富的理论依据。中医药防治疾病注重整

体观念，提倡辨证与辨病相结合。新时代中医药现

代化的进程在逐渐加快，多靶点多系统治疗乃中医

药之一大优势，希望通过结合现代医学理论与中医

理论体系对 AD 的认识，能为 AD 的治疗提供一些新

思路、新方法。
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