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鼠神经生长因子治疗中、重度老年痴呆的疗效比较
张金花 1，王文忠 2

（深圳市松岗人民医院药剂科 1、内科 2，广东 深圳 518105）

【摘要】 目的 探讨鼠神经生长因子在中度与重度老年痴呆患者中的临床应用效果。方法 将46例中度

老年痴呆患者随机分为中度实验组与中度对照组，将33例重度老年痴呆患者随机分为重度实验组与重度对照

组。对实验组给予常规治疗，并每日滴注20 μg鼠神经生长因子，而对照组仅给予常规治疗。在治疗前及治疗6

周和12 周后进行简易智能状态量表(MMSE)、临床痴呆评定量表(CDR)和日常生活自理量表 (ADL)评分，并比较

各组的评分结果，同时观察不良反应。结果 中度与重度老年痴呆患者在接受 6 周与 12 周治疗后，实验组

MMSE、CDR、ADL评分均优于对照组(P<0.05)，而中度实验组改善的效果要好于重度实验组(P<0.05)。结论 鼠

神经生长因子对治疗中度、重度老年痴呆有效，但对中度老年痴呆的疗效更好。
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【Abstract】 Objective To study the effect of mouse nerve growth factor (mNGF) on elderly patients with

moderate or severe senile dementia. Methods Forty-six patients with moderate senile dementia were randomly divid-

ed into moderate experimental group and moderate control group, while 33 patients with severe senile dementia were

randomly divided into severe experimental group and severe control group. The experimental group (moderate experi-

mental group and severe experimental group) was injected with 20 μg mNGF everyday besides conventional therapy,

while the control group (moderate control group and severe control group) received conventional therapy. MMSE,

Clinical Dementia Rating Scale (CDR) and Activities of Daily Livings Scale (ADL) scores were assessed before

treatment and after 6 and 12 weeks of treatment. Results After 6 and 12 weeks of treatment, the scores of MMSE,

CDR and ADL in the experimental group significantly improved, compared with those of the control group (P<0.05).

And the improved effect of moderate experimental group were better than severe experimental group (P<0.05).

Conclusion mNGF is effective to treat elderly patients with moderate or severe dementia, and it has better efficacy

on moderate senile dementia.
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·论 著·

据世界卫生组织报道，目前全世界约有 3.5亿老

年痴呆患者，并初步预测，到 2030年，老年痴呆患者

将有可能超过 6亿人[1]。在中国，老年痴呆的患患者

数已达老年总人口的 4%~5%，该病不仅给患者带来

巨大的精神痛苦，也增加了家庭和社会的经济负担。

因老年痴呆的发病机制尚未完全明了，临床仍缺乏有

效的防治药物[2]。目前临床上使用的药物主要是胆

碱酯酶抑制剂(如多奈哌齐)和谷氨酸受体拮抗剂(如

美金刚)两大类，合理地利用这些药物，可使老年痴呆

患者的痴呆症状在一定程度上得到改善，但病变的进

一步发展仍难以得到有效地阻止[3]。最近有很多文

献报道，鼠神经生长因子(mNGF)具有促进损伤神经

恢复、保护与营养神经元和胶质细胞的作用，在临床

上已广泛应用于外周神经损伤、中毒性脑炎及麻痹性

认知障碍等，而其对不同程度老年痴呆患者的疗效报

道较少。本文旨在探讨鼠神经生长因子在中度与重

度老年痴呆患者中的临床应用效果。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取我院2005年1月至2012年

1月门诊的中度老年痴呆患者 46例(男性 20例，女性

26例)和重度老年痴呆患者 33例(男性 15例，女性 18

例)。年龄 65~88 岁，平均(70±5)岁，所有病例符合国

际医学界所认可的美国精神病学会《精神疾病诊断和

统计手册》第四版(DSM-IV) 痴呆诊断标准，排除有精
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神疾病、意识障碍、身体有其他严重疾病及有严重听

力及视力障碍的患者。所有患者及其家属均表示自

愿，并签署相关的知情同意书。

1.2 分组 将46名中度老年痴呆患者随机分为

中度实验组(23例，其中男10例，女13例)和中度对照

组(23例，其中男 10例，女 13例)，将 33名重度老年痴

呆患者随机分为重度实验组(17例，其中男 8例，女 9

例)和重度对照组(16例，其中男 7例，女 9例)。中度

实验组与对照组间，重度实验组与对照组间，其年龄、

性别、病程及MMSE、ADL、CDR 量表评分基线值差

异均无统计学意义(P>0.05) 。

1.3 治疗方法 中度、重度对照组患者均按照

其患病程度仅给予对应常规疗法，而中度、重度实验

组患者则在常规疗法的基础上，再每日静脉滴注溶于

50 ml生理盐水的 20 μg鼠神经生长因子。两周为一

个疗程，共治疗三个疗程，并且疗程间无间隔。同时

对这些患者进行正常身体康复锻炼及记忆训练，疗程

中若实验组患者有异常反应，立即停止鼠神经生长因

子的滴注。

1.4 观察指标与评价方法 于治疗前和治疗后

6周、12周采用简易智能状态量表( MMSE) 评定患者

的认知功能[4]；采用临床痴呆评定量表(CDR) 检测患

者的痴呆程度；采用日常生活自理量表(ADL)评定患

者的日常生活自理能力 [5]。在以 MMSE、CDR 和

ADL为主要评价指标的同时，注意各组患者的身体

状态，若有异常反应，立即停止。

1.5 统计学方法 采用SPSS17.0统计软件进行

统计分析，计量资料以均数±标准差(x-±s)表示，组间比

较采用 t检验，计数资料采用χ2检验，以P<0.05为差异

有统计学意义。

2 结 果

2.1 治疗前后各组患者的MMSE评分比较 本

组无因异常反应而停止使用鼠神经生长因子的患

者。MMSE结果显示，治疗后6周及12周的中度、重

度实验组评分显著高于治疗前(P<0.05)，同时也显著

高于中度、重度对照组(P<0.05)，中度实验组的评分

增长数明显高于重度实验组(χ2=11.453，P<0.05)，在

治疗12周后，中度、重度实验组评分明显高于治疗后

6周所得分数(P<0.05)，见表1。

2.2 治疗前后各组患者的ADL评分比较 ADL

结果显示，治疗后6周、12周的中度、重度实验组评分

显著好于治疗前(P<0.05)，治疗后 6周、12周的中度、

重度实验组评分显著好于中度、重度对照组(P<0.05)，

而重度实验组评分增长度与重度对照组相比差异无

统计学意义(P>0.05)，治疗后 6周与 12周差异也无统

计学意义(P>0.05)，见表2。

2.3 治疗前后各组患者的CDR评分比较 CDR

结果显示，治疗后6周、12周的中度、重度实验组评分

显著好于治疗前(P<0.05)，同时也显著好于中度、重

度对照组(P<0.05)，并且中度实验组的评分减少数明

显高于重度实验组(P<0.05)。治疗 12周后，中度、重

度实验组评分明显高于6周(P<0.05)，见表3。

2.4 不良反应 治疗前后血常规、尿常规和肝

肾功能各项指标及血压、心率、体温等生命体征均无

明显异常变化，在研究期间无明显不适及过敏反应

发生。

3 讨 论

随着全世界人口老龄化问题的加重，使得老年痴

呆的患病率逐年上升，老年痴呆在严重危害老年人的

身心健康的同时，还给家庭以及社会带来沉重的负

担，这俨然已成为一个严重的社会问题，引起了世界

各国政府和医学界的普遍关注。但是其发病机制也

并未完全明了，目前主要存在几个假说：β淀粉样蛋白

级联学说、中枢胆碱能损伤、兴奋性氨基酸毒性学说

表1 治疗前后各组患者MMSE评分比较(x-±s，分)

组别

中度对照组

中度实验组

重度对照组

重度实验组

例数

23

23

16

17

治疗前

17.2±3.1

17.3±2.3

15.9± 2.1

15.8±2.5

治疗后6周

17.3±2.4

18.6±1.9ab

15.9±4.0

16.7±2.4ab

治疗后12周

17.3±3.3

19.8±2.9abc

16.0±4.0

17.5±1.4abc

注：与治疗前比较，χ2=14.432、15.374，aP<0.05；与中度或重度对照组

比较，χ2=12.152、19.123，bP<0.05；与治疗后6周中度或重度实验组

组比较χ2=14.357、17.245，cP<0.05。

表2 治疗前后各组患者ADL评分比较(x-±s，分)

组别

中度对照组

中度实验组

重度对照组

重度实验组

例数

23

23

16

17

治疗前

135.4±3.1

35.2±2.9

33.6±3.8

33.4±2.7

治疗后6周

35.5±4.2

36.3±1.7ab

33.6±3.2

35.0±2.9ab

治疗后12周

35.7±3.5

36.5±2.6ab

33.8±3.4

35.1±3.3ab

注：与治疗前比较，χ2=11.341、9.364，aP<0.05；与中度或重度对照组比

较，χ2=8.374、9.545，bP<0.05。

表3 治疗前后各组患者CDR评分比较(x-±s，分)

组别

中度对照组

中度实验组

重度对照组

重度实验组

例数

23

23

16

17

治疗前

2.0±0.5

2.0±0.4

2.1±0.3

2.1±0.4

治疗后6周

2.0±0.3

1.8±0.6ab

2.1±0.2

2.0±0.3ab

治疗后12周

2.1±0.6

1.7±0.3abc

2.1±0.7

1.9±0.6abc

注：与治疗前比较，χ2=7.327、8.643，aP<0.05；与中度或重度对照组比

较，χ2=11.241、8.397，bP<0.05；与治疗后 6周中度或重度实验组组

比较，χ2=9.392、8.279，cP<0.05。
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及Tau蛋白学说。这几个假说大多最终是以神经元

细胞受损而产生作用的，正应为老年痴呆的病因是

多靶点所致，目前对于老年痴呆也缺乏有效的治疗

药物[6]。

鼠神经生长因子(mNGF)是我国国家一类新药，

是医学界公认的具有促进中枢和外周神经元的存活、

生长发育及增殖分化等功能的神经营养因子，不但营

养某些神经元并诱导其突起的生长，而且是机体神经

系统维持正常发育和功能的必要条件[7]。神经生长

因子(NGF)在机体的中枢神经系统中，主要通过乙酰

胆碱作用于基底前脑和纹状体的小脑浦肯野细胞及

胆碱能神经元发挥对受损神经细胞的修复作用 [8]。

施海珊等[9]报道，mNGF通过保护和修复被梅毒螺旋

体损伤的大脑神经细胞，并促进神经细胞再生，能显

著治疗麻痹性痴呆认知障碍。周强等[10]报道，对于正

己烷中毒性周围神经病患者，与未用mNGF治疗者相

比，mNGF的应用使得病程明显缩短，患者恢复明显

加快。mNGF在神经损伤后的修复再生中起到很大

的作用，李连春等[11]报道，使用mNGF与其他药物配

合治疗，阿尔茨海默病患者的认知功能得到了明显的

改善，使得老年痴呆的治疗有了新的途径与思路[12]。

本实验采取以mNGF为辅助治疗药物，对符合条

件的中重度老年痴呆患者进行了为期 3个疗程的治

疗，对于实验组成员将在常规疗法的基础上，每日滴

注溶于50 ml生理盐水20 μg的mNGF，对照组成员仅

施以常规疗法。观察组治疗期间无因异常反应而停

止使用鼠神经生长因子的患者。我们在治疗前及治

疗6、12周后对所有中度、重度实验组和中度、重度对

照组患者进行简易智能状态量表(MMSE)、临床痴呆

评定量表(CDR)和日常生活自理量表(ADL)这三种关

于评估老年痴呆程度的评分测试[13]，统计各组评分结

果并进行分析，同时观察中度、重度实验组成员的不

良反应。结果显示，无论是中度实验组还是重度实验

组，上述三种量表评分均值均明显优于治疗前，同时

也明显优于对照组，且中度实验组的比分改变程度要

显著高于重度实验组。这充分说明mNGF对治疗中

度、重度老年痴呆有效，且对于中度老年痴呆的疗效

好于重度老年痴呆。

综上所述，mNGF治疗中重度老年痴呆患者安全

有效，且早期、足疗程效果更明显。今后我们将从分

子生物学水平研究其具体机制，并探究其与其他药物

联合用药的治疗效果。
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