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腹针对轻中度阿尔茨海默病患者认知功能及血清 5-HT、BDNF、

IGF-1 的影响 
 

杨淑荃,范德辉,罗孟西,钟毅恒,岳挺,杨佳曼 

(广东省第二中医院,广州 510095) 

 

【摘要】  目的  观察“脑肠相通”腹针对轻中度阿尔茨海默病(Alzheimer’s disease, AD)患者的认知功能

及血清 5-羟色胺(5-hydroxytryptamine, 5-HT)、脑源性神经营养因子(brain-derived neurotrophic factor, 

BDNF)、胰岛素样生长因子-1(insulin-like growth factor-1, IGF-1)的影响。方法  将 60 例 AD 患者随机分

为对照组(30 例)和观察组(30 例)。两组均予以基础治疗(对症处理、康复训练及口服多奈哌齐片),对照组在基

础治疗上予以常规针刺,观察组在对照组基础上予以腹针。检测简易精神状态检查量表(mini-mental state 

examination, MMSE)评分、蒙特利尔认知评估量表(Montreal cognitive assessment, MoCA)评分、AD 认知评

估量表(Alzheimer's disease assessment scale-cognitive subscale, ADAS-cog)评分、中医证候积分及血清

5-HT、BDNF、IGF-1 水平。结果  治疗后,两组 MMSE 及 MoCA 评分、血清 5-HT、BDNF 及 IGF-1 水平较治疗前升

高(P＜0.05),ADAS-cog评分及中医证候积分较治疗前降低(P＜0.05);观察组MMSE及 MoCA评分、血清5-HT、BDNF

及 IGF-1 水平高于对照组(P＜0.05),ADAS-cog 评分及中医证候积分低于对照组(P＜0.05)。结论  在基础治疗

基础上,基于“脑肠相通”的腹针联合常规针刺较单纯的常规针刺可进一步改善轻中度 AD 患者的认知功能障碍

及中医证候,其机制可能与增加神经递质及神经生长因子、促进突触重塑及神经元存活有关。 
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Effects of abdominal acupuncture on cognitive function and serum 5-HT, BDNF, and IGF-1 in patients 

with mild-to-moderate Alzheimer’s disease  YANG Shuquan, FAN Dehui, LUO Mengxi, ZHONG Yiheng, YUE Ting, 

YANG Jiaman.  Guangdong Second Traditional Chinese Medicine Hospital, Guangzhou 510095, China 

[Abstract]  Objective  To observe the effects of “brain-gut connected” abdominal acupuncture on the cognitive 

function and serum 5-hydroxytryptamine (5-HT), brain-derived neurotrophic factor (BDNF), and insulin-like growth 

factor-1 (IGF-1) in patients with mild-to-moderate Alzheimer’s disease (AD). Method  Sixty AD patients were 

randomly allocated to a control group (30 cases) and an observation group (30 cases). Both groups received basic 

treatments (symptomatic intervention, rehabilitation training, and oral administration of Donepezil tablets); based on the 

basic treatments, the control group received additional ordinary acupuncture, and the observation group received 

abdominal acupuncture in addition to the control group’s interventions. The mini-mental state examination (MMSE), 

Montreal cognitive assessment (MoCA), Alzheimer’s disease assessment-cognitive subscale (ADAS-cog), and 

symptom score of traditional Chinese medicine (TCM) were assessed; the levels of serum 5-HT, BDNF, and IGF-1 

were determined. Result  After the intervention, both groups showed increases in the MMSE and MoCA scores and  
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the levels of serum 5-HT, BDNF, and IGF-1 (P＜0.05) and showed decreases in the ADAS-cog and TCM symptom 

scores (P＜0.05); the MMSE and MoCA scores and the levels of serum 5-HT, BDNF, and IGF-1 were higher in the 

observation group than in the control group (P＜0.05), and the ADAS-cog and TCM symptom scores were lower in the 

observation group than in the control group (P＜0.05). Conclusion  Based on the basic treatments, ordinary 

acupuncture combination with abdominal acupuncture supported by the “brain-gut connection” theory can improve 

further the cognitive dysfunction and TCM symptoms in mild-to-moderate AD patients compared with sole ordinary 

acupuncture; the mechanism may be related to the enhanced neurotransmitters, nerve growth factors, synaptic 

remodeling, and neuronal survival. 

[Key words]  Acupuncture therapy; Abdominal acupuncture; Alzheimer disease; Brain-gut connected; 5- 

hydroxytryptamine; Brain-derived neurotrophic factor; Insulin-like growth factor-1 

 

阿尔茨海默病(Alzheimer’s disease, AD)属中

枢神经系统退行性疾病,患者的记忆、学习和认知功能

严重缺陷。目前 AD 发病人数持续增加,经济负担日益

沉重[1]。据调查,在中国大于或等于 60 岁的人群中,AD

占有 983 万[2]。2015 年其治疗费用达 1 677.4 亿美元,

预计 2050 年将高达 188 718 亿美元[3]。神经元丢失是

AD 主要的发病机制之一,促进神经元修复或再生可阻

止 AD 的恶化进程。临床用于 AD 的一线药物较多,最常

见的是多奈哌齐片,但其作用机制较单一,患者长期服

用会导致恶心、头痛、幻觉等不良反应。针刺疗法属

中医特色疗法,通过整体分析、辨经论治,对于改善认

知功能损害具有较高的临床应用价值[4-5]。前期试验发

现,“脑肠相通”腹针疗法可降低轻中度 AD 患者的血

清淀粉样蛋白(-amyloid protein, A)1-42 及其前

体蛋白含量[4],但对神经相关因子的影响尚不清楚。因

此,本研究观察基于“脑肠相通”的腹针对轻中度 AD

患者的认知功能及血清 5-羟色胺(5-hydroxytryp- 

tamine, 5-HT)、脑源性神经营养因子(brain-derived 

neurotrophic factor, BDNF)、胰岛素样生长因子-1 

(insulin-like growth factor-1, IGF-1)的影响,报

道如下。 

 

1  临床资料 

1.1  一般资料 

2021年1月至2022年3月在广东省第二中医院纳入

60例轻中度AD患者。医生给患者编号1～60,利用

SPSS22.0生成60个随机数字,对应患者编号并排序,前

30个为观察组,剩余为对照组。针刺操作由具有医师资

格证的针灸科医生在单人治疗室完成,量表评估由接

诊医生完成。观察组中男17例,女13例;年龄60～80岁,

平均(69±14)岁;病程3个月至4年,平均(1.08± 

0.75)年;临床痴呆评定量表(clinical dementia 

rating, CDR)评分(1.76±0.85)分,认知障碍程度轻

度9例,中度21例。对照组中男19例,女11例;年龄60～

78岁,平均(69±14)岁;病程5个月至3年,平均(1.10± 

0.69)年;CDR评分(1.81±0.77)分,认知障碍程度轻度

10例,中度20例。两组在性别、年龄、病程、CDR评分

及认知障碍程度等方面比较差异无统计学意义(P＞

0.05),具有可比性。本研究已通过伦理审查［批准号

粤二中医(2021)伦审第K89号］。 

1.2  诊断标准 

1.2.1  西医诊断标准 

参照美国国家衰老研究院-阿尔茨海默协会

(National Institute on Aging-Alzheimer’s 

Association, NIA-AA)制订AD诊断指南[6]和《2019年

中国血管性认知障碍诊治指南》[7]中AD的相关标准。 

1.2.2  中医诊断标准 

参照《中药新药临床研究指导原则(试行)》[8]中

痴呆证型及前期临床研究中肾虚髓减、脾胃亏虚和气

虚血瘀型标准[4,9]。 

1.3  纳入标准 

符合上述中、西医诊断标准;患者的认知障碍程度

为轻、中度,对应的简易精神状态检查量表评分

(mini-mental state examination, MMSE) 为 21 ～

26分、10～20分[10];Hachinski缺血指数量表评分≤4分;

汉密尔顿抑郁量表评分≤17分;签署知情同意书。 

1.4  排除标准 

明确的脑血管病者;严重的内科疾病者;虚弱体质,

对针灸难以耐受者;视力或听力欠佳,无法完成量表检

测者;无陪护者。 
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2  治疗方法 

2.1  基础治疗 

所有患者严格控制血压、血糖、血脂;并进行记忆

功能、逻辑能力等相关康复训练,每次30 min,每周2次;

睡前口服多奈哌齐片[卫材(中国)药业有限公司,国药

准字H20050978],每日1次,前1个月每日5 mg,后1个月

每日10 mg。连续治疗2个月。 

2.2  对照组 

在基础治疗的基础上采用常规针刺,穴位取百会、

神庭和本神[11],皮肤消毒后,选用0.30 mm×25 mm一次

性无菌针灸针,以平刺由前向后刺入头部穴位0.5寸,

得气后留针30 min,每5 min行针1次,拔针时用无菌棉

签按压针孔。连续治疗2个月。 

2.3  观察组 

在对照组治疗基础上采用腹针,取“引气归元”(中

脘、下脘、关元和气海)、“腹四关”(双滑肉门和双外

陵)、天枢(双)、大横(双),选用0.30 mm×40 mm一次

性无菌针灸针,直刺刺入穴位1.0寸,其余操作同常规

针刺。连续治疗2个月。 

 

3  治疗效果 

3.1  观察指标 

3.1.1  认知功能 

分别于治疗前后进行评估。MMSE 量表[10],包括记

忆力、计算力、回忆能力等;分数越低,病情越重。蒙

特 利 尔 认 知 评 估 量 表 (Montreal cognitive 

assessment, MoCA)[12],包括延迟回忆、执行能力、抽

象、命名等,认知功能正常、轻度依次为 30～26 分、

低于 26 分;分数越低,病情越重。AD 认知评估量表

(Alzheimer's disease assessment scale-cognitive 

subscale, ADAS-cog)[13],包含单词回忆、词语辨认、

口语表达、注意力等 12 个条目,共 75 分;分数越高,

病情越重。 

3.1.2  中医证候积分 

分别于治疗前后对5项主症(智能减退、腰膝酸软、

倦怠思卧、面色偏黄、唇甲紫暗)按轻、中、重度分别

计1、2、3分[8-9]。 

3.1.3  血清 5-HT、BDNF 和 IGF-1 水平 

分别于治疗前后取患者清晨静脉血,离心后取血

清。严格按照试剂盒说明书的操作步骤,采用酶联免疫

吸 附 测 定 (enzyme-linked immunosorbent assay, 

ELISA)法检测血清 5-HT、BDNF 和 IGF-1 水平。5-HT、

BDNF 和 IGF-1 的 ELISA 试剂盒(货号 MM-0761H1、

MM-0027H1、MM-0032H1),购自广州塞拉芬生物科技公

司。 

3.2  统计学方法 

数据使用SPSS22.0进行统计分析。计数资料用例

(率)表示,比较采用卡方检验;等级计数资料比较采用

Ridit检验。符合正态分布的计量资料用均数±标准差

表示,方差齐时组内比较用配对样本t检验,组间比较

用两独立样本t检验;方差不齐者采用t’检验。检验水

准为＝0.05。 

3.3  治疗结果 

3.3.1  两组治疗前后 MMSE、MoCA 和 ADAS-cog 评分比

较 

由表 1 可见,治疗前,两组 MMSE、MoCA、ADAS-Cog

评分比较,差异无统计学意义(P＞0.05)。治疗后,两组

MMSE、MoCA 评分较治疗前升高(P＜0.05),ADAS-cog

评分较治疗前降低(P＜0.05);观察组 MMSE、MoCA 评分

高于对照组(P＜0.05),ADAS-cog 评分低于对照组

(P＜0.05)。 

 

表 1  两组治疗前后 MMSE、MoCA 和 ADAS-cog 评分比较( x ±s)                 单位:分   

组别 例数 时间 MMSE MoCA ADAS-cog 

观察组 30 
治疗前 14.36±2.85 14.79±2.64 37.49±4.82 

治疗后 21.02±3.171)2) 22.35±3.281)2) 24.51±3.461)2) 

对照组 30 
治疗前 14.82±2.54 15.11±2.53 37.06±4.90 

治疗后 18.34±3.021) 19.25±3.121) 28.84±3.721) 

注:与同组治疗前比较 1)P＜0.05;与对照组比较 2)P＜0.05。 

3.3.2  两组治疗前后中医证候积分比较 

由表 2 可见,治疗前,两组中医证候积分比较,差

异无统计学意义(P＞0.05)。治疗后,两组中医证候

积分较治疗前降低(P＜0.05),观察组中医证候积分低

于对照组(P＜0.05)。
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表 2  两组治疗前后中医证候积分比较( x ±s)                        单位:分   

组别 例数 时间 智能减退 腰膝酸软 倦怠思卧 面色偏黄 唇甲紫暗 

观察组 30 
治疗前 2.36±0.45 2.57±0.51 2.42±0.47 2.18±0.39 2.26±0.43 

治疗后 1.51±0.331)2) 1.82±0.461)2) 1.72±0.411)2) 1.65±0.321)2) 1.34±0.311)2) 

对照组 30 
治疗前 2.38±0.49 2.60±0.54 2.44±0.52 2.15±0.37 2.23±0.40 

治疗后 1.92±0.351) 2.21±0.481) 2.17±0.501) 1.93±0.411) 1.75±0.391) 

注:与同组治疗前比较1)P＜0.05;与对照组比较2)P＜0.05。 

3.3.3  两组治疗前后血清5-HT、BDNF和IGF-1水平比

较 

由表 3 可见,治疗前,两组血清 5-HT、BDNF、IGF-1

水平比较,差异无统计学意义(P＞0.05)。治疗后,两组

血清 5-HT、BDNF、IGF-1 水平较治疗前升高(P＜0.05),

观察组血清 5-HT、BDNF、IGF-1 水平高于对照组(P＜

0.05)。 

表3  两组治疗前后血清5-HT、BDNF和IGF-1水平比较( x ±s) 

组别 例数 时间 5-HT/(ng·L
﹣1) BDNF/(ng·L﹣1) IGF-1/(g·L﹣1) 

观察组 30 
治疗前 58.26±13.28 12.36±2.07 158.29±24.17 

治疗后 93.74±15.951)2) 19.45±1.721)2) 202.93±26.441)2) 

对照组 30 
治疗前 57.89±13.15 12.50±2.01 158.71±24.35 

治疗后 79.51±15.061) 16.83±1.561) 191.40±25.611) 

注:与同组治疗前比较 1)P＜0.05;与对照组比较 2)P＜0.05。 

4  讨论 

现代医学中,“脑肠相通”理论以脑肠轴、脑肠肽

为相关佐证[14]。脑肠轴即脑-肠间的双向应答通路,包

括中枢、肠道等部位的神经系统和自主交感神经系统。

脑肠肽是由脑肠轴和胃肠道的内分泌细胞所分泌的

小分子多肽类物质。然而分泌脑肠肽的常见肽类细胞

有共同起源——神经外胚层,因而在脑部和胃肠道双

重分布,实现脑-肠间的内分泌激素调节[15]。脑肠轴通

过脑肠肽产生调控作用,将中枢大脑认知与外周胃肠

活动相联系,进行神经-内分泌网络的双向传导环路的

脑肠互动[16]。 

据《黄帝内经》《伤寒杂病论》等古籍记载[14],“脑

肠相通”之“肠”并非局限“大肠”,实则阳明胃肠,

与脾息息相关。“大肠、小肠皆属于胃,是足阳明也”。

阳明乃气血生化之源,其经脉循行络脑,阳明调则气血

旺,经络通,上灌脑窍,濡润脑髓。脾与胃相表里,脾主

升,胃主降,脾虚则清阳不升,胃虚则浊阴不降,气机受

阻,九窍闭塞,神机逆乱。脾主运化,胃主受纳,小肠主

液,大肠主津,四者相互协作共同完成饮食水谷的传化

过程。脾与小肠共主精微物质布散,脾胃升降之性协助

大小肠腑之生理功能。脾胃健旺,肠腑通畅,则气血充

足,津液充盛,脑髓充盈,精神乃居。另有学者浅析脾胃

与脑的相互联系[17],经脉为脾胃与脑之桥梁,五脏六腑

以经脉网络沟通全身,各脏腑经气循经流注不息;脾肾

脑相关、膀胱经为之使。足太阳、足阳明经筋分别为

“目之上、下冈”,且胃经旁行入目内眦、与膀胱经交

接,“目”为两经交会处,亦是脾胃精气入脑之通道,

而足太阳之脉从巅入络脑,故膀胱经为脾胃与脑之联

络点。脑髓由先天肾精所化,而足太阳之脉挟脊抵腰中,

肾与膀胱相表里,故膀胱经亦为肾与脑之连接点,也为

阿尔茨海默病(AD)的中医病机提供理论依据。 

AD属于中医学“健忘”“痴呆”等范畴。《素问·逆调

论》:“肾不生,则髓不能满。”肾虚髓空,则脑窍失聪。

肾为先天之本,依赖后天之精充养。“中央土而灌四傍”,

脾乃后天之本、主运化水谷之精微,濡养脑髓。脾主思,

与脑之记忆相关。李东垣:“脾胃虚则九窍不通。”机

体衰老,脾失健运,脑窍失灵,渐成痴呆。动物实验证明,

四君子汤通过补脾作用,可改善AD大鼠模型的认知能

力[18],为“从脾论治AD”提供可行思路。肾虚不能温脾

阳,水液积聚、痰浊阻窍;脾虚不能资肾精,脑髓失充、

痴呆木讷。“脾肾相关”是国医大师邓铁涛教授“五脏

相关”理论的核心板块之一,可用于阐释AD多因素参

与、多系统涉及的发病机理特点及中医多证候的相关

性,指导AD的中医临床特色治疗。 

结合“脑肠相通”及AD“脾肾亏虚”的中医病机,

以神阙调控系统为核心的腹针疗法不失为良好选择。 
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神阙于肚脐中央,胎儿依靠脐带与母体保持生命

联系、禀受先天最早之时。薄智云教授结合腹部的神

龟全息影像,认为针刺人体“第二大脑——腹脑”可调

控胃肠系统,还可通过神经递质调节颅脑功能[19]。研究

发现,腹针疗法的临床应用病谱范围最广的是内科系

统,穴位选用频次最高为“引气归元”和“腹四关”穴

组[20]。本研究中,中脘为胃募、腑会,结合下脘以健运

脾胃;关元主肾与膀胱,与气海培元固本;四穴上下分

布,脾肾相应,“以先天促后天、后天养先天”。滑肉门、

外陵以神阙为中心,属胃经;天枢为大肠募、属胃经,

大横属脾经,调理胃肠,益气生髓,充分体现“脑肠相

通”理论的临床指导价值。本研究中,治疗后观察组

MMSE、MoCA评分高于对照组,ADAS-Cog、中医证候积分

低于对照组,提示腹针与头针联合、经络“远近”配穴,

其疗效提升、相得益彰。 

5-HT 作为常用的反映神经功能的神经递质指标,

由中枢神经系统的突触前膜释放,以胞吐方式至突触

间隙,与突触后膜受体相结合[21]。5-HT 受体高密度分

布在与学习记忆相关的海马、皮质等区域,介导耦联 G

蛋白,引发下游 BDNF 等表达增加,参与认知记忆的获

取与巩固[22]。5-HT 在 AD 患者大脑中处于较低水平,通

过检测其水平可客观量化指标以评估病情程度。A沉

积、Tau 蛋白磷酸化等 AD 不同的病理机制皆可致神经

元功能异常,而神经元是维持大脑学习记忆等生理活

动的物质基础。BDNF 是一种极其重要的神经营养因子,

以海马和皮质含量最高[23]。研究显示,BDNF 能改善神

经元的病理状态,可调控神经元的存活、生长、再生

及分化等过程,从而修复中枢神经系统损伤,促进记

忆、学习和认知功能的形成[24-25]。同样,IGF-1 也广泛分

布于中枢神经系统、与 AD 关系密切,通过降低脑内 A

毒性、减少 Tau 蛋白磷酸化等途径以维持神经元的正

常功能[26]。本研究中,治疗后观察组血清 5-HT、BDNF、

IGF-1 水平高于对照组,提示腹针与头针联合,可进一

步提升神经递质及神经生长因子数量,从而促进 AD 

患者的认知功能改善。 

综上,脾与胃肠、肾与脑髓、AD与脾肾皆密切联系,

肾脾相关,脑肠相通,腹针联合头针等常规针刺较单纯

的常规针刺具有较好的协同效应。后期将从分子生物

学角度深入研究腹针的效应机制,为AD的临床干预提

供更为可靠的科学依据。 
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