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【摘要】目的 探讨甘露特钠对轻中度阿尔茨海默病(AD)患者认知水平和生活质量的影响。方法 纳入2020年10月-2022年5月本院院内治疗的78例轻中度阿尔茨海默
病患者，随机分为对照组(39例)和观察组(39例)。对照组采用常规多奈哌齐治疗5mg，每日1次；观察组采用甘露特钠治疗450mg，每日2次。连续随访治
疗6个月，利用认知水平蒙特利尔认知评估量表(MoCA)、老年性痴呆生活质量量表评分(QOL-AD)比较两组治疗前后认知水平和生活质量改变情况。结果 
干预6个月后，观察组与治疗组MoCA评分和QOL-AD评分均较治疗前改善，认知水平和生活质量均较治疗前好转。观察组注意力，视空间与执行功能，记
忆，抽象思维，定向力，语言以及命名评分、生活质量均显著高于对照组(P<0.05)，观察组临床治疗有效率显著高于对照组。结论 轻中度阿尔茨海默病
患者采用甘露特钠治疗，可提高认知水平，改善生活质量。
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Abstract: Objective To explore the therapeutic effect of Sodium oligomannate (gV-971) in patients with mild to moderate Alzheimer's disease and 
its influence on cognitive level and the score of senile dementia quality of life scale (QOL-AD). Methods 78 patients with mild to moderate 
Alzheimer's disease were randomly divided into control group (n = 39) and observation group (n = 39) . The control group was treated with 
conventional donepezil (5mg, qd) and the observation group was treated with gV-971 (450mg, bid) .After 6 months of continuous follow-up, 
the changes of cognitive level and quality of life in the two groups were compared by using the Montreal cognitive assessment scale -MoCA and 
quality of life scale Alzheimerimer's disease (QOL-AD) before and after treatment. Results after 6 months of intervention, the scores of MoCA and 
QOL-AD in both groups were improved.The attention, visual space and executive function, memory, abstract thinking, orientation, language and 
naming scores, and quality of life in the observation group were significantly higher than those in the control group (P<0.05),the clinical effective 
rate in the observation group was significantly higher than that in the control group. Conclusion gV-971 demonstrated significant efficacy in 
improving cognition and quality of life in patients with mild to moderate Alzheimer's disease.
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　　阿尔茨海默病(Alzheimer’s disease，AD)属于中枢神经系
统发生的退行性病变，其高发期为老年前期与老年期，患者的主
要特征为出现进行性行为损害与认知功能方面的障碍。该疾病具
有隐匿性特点，患者往往会出现记忆力障碍，智力减退等症状，
逐步会造成泌尿系统及神经系统损伤，等多器官损伤，失去自理
能力，影响生活质量[1]。全球大约每3秒新发1位痴呆患者，痴呆
患者全球目前至少有5000万，随着人口老龄化的快速增长，痴呆
患者的人数将会持续上升，预计2050痴呆患者可能或超过达到1. 
52亿，成为老年人失能的首要原因，给社会、家庭带来沉重的经
济负担。中国60岁以上人群中有1057万痴呆患者，且确诊人数
每年仍在不断的攀升[2]。通过对我国城市与乡镇的调查报道，农
村地区痴呆患病率明显高于城市地区，可能是受教育水平低下的
所致[3]。AD的发病机制至今不明，尚在探索阶段，没有明确有效
的特效药物。临床使用较为广泛的多奈哌齐，属于胆碱脂酶抑制
剂，其作用机制为抑制乙酰胆碱脂酶活性，抑制乙酰胆碱分解，
增加大脑中乙酰胆碱水平，有效改善患者认知功能。该治疗方法
能改善AD症状，但不能延缓疾病进程。并且在临床中发现会出现
神经紊乱(如躁狂症、攻击性行为和暴力行为)不良反应[4]。研究发

现，肠道菌群失调增加了血脑屏障通透性，肠道内的细菌分泌促
炎的脂多糖，其通过血脑屏障进入脑内，引起突触结构破坏，淀
粉样蛋白沉积，参与了AD的进展[5]。由我国自主研发新药甘露特
钠可通过重塑肠道菌群和抑制肠道细菌氨基酸型神经炎症，改善
神经系统微环境，调节中枢神经系统炎症反应，抑制阿尔茨海默
病的进展，起到神经保护作用，并且安全性较高[6]。因此，本研
究以阿尔茨海默病患者作为研究对象，探讨甘露特钠对阿尔茨海
默病患者的认知水平和QOL-AD评分的影响。

1  资料与方法
1.1 临床材料  选取2020年10月-2022年5月在本院治疗的78例轻
中度阿尔茨海默病患者作为研究对象。
　　纳入标准：年龄56~89岁；符合2011年新修订美国国立神经
病、语言交流障碍和卒中研究所所AD及相关疾病协会(NINCDS-
ADRDA)的AD诊断标准[7]，且具有自主完成相关测评量表的能
力；经简易精神状态量表(MMSE)评分筛选出轻度至中度AD患
者，根据接受教育水平，11分≤MMSE 总分(文盲≤22分、小学
≤23分、中学≤24分、大学≤26分)[8]。患者出现记忆减退时间超
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过六个月，并且治疗期间具有固定可靠照料者。通过入院检查与
病史信息证实其早期出现的以及较为明显的认知损害存在以下二
者之一：非遗忘与遗忘症状。排除标准：存在严重精神异常或抑
郁症现象，无法配合治疗；具有严重消化系统或心肺功能障碍；
对所用药物存在过敏反应；无法进行有效沟通的严重视听障碍患
者。本研究获得了厦门市第三医院伦理委员会的审核与批准，患
者及其家属对所有治疗与研究内容均知情，同时完成了治疗与研
究同意书的签署。
1.2 方法  根据病情发展状况且征求患者家属知情并同意后，为观
察组全体患者提供甘露特钠胶囊(上海绿谷制药有限公司，国药准
字H20190031)，以此进行药物治疗，450mg，口服使用，每日2
次。为对照组全体患者提供常规药物治疗方案，所选药品为多奈
哌齐(江苏豪森药业集团有限公司，国药准字H20030471)，每次
5mg，口服使用，每日1次。
1.3 观察指标  (1)两组AD患者在接受治疗干预前期与治疗时间达
到6个月后的实际认知水平变化情况，通过蒙特利尔认知评估量
表(MoCA)进行评分[9]，注意力(6分)，定向力(6分)，记忆(5分)，
语言(3分)，抽象思维(2分)，命名(3分)以及视空间与执行功能(5
分)等，若受教育程度为高中以下，则在测试结果上加1分，为最
终得分。总分30分，超过26分为正常[10]。(2)两组患者治疗前与
治疗6个月后生活质量，采用老年性痴呆生活质量量表(QOL-AD)
进行评估[11]，主要包含三个部分：强效条目(与家人关系、记忆力
及婚姻状况)，较强条目(与朋友关系、情绪、自我感受及经济状
况)，普通条目(身体健康情况、娱乐能力及精力)以及弱效条目(日
常家务能力、居住情况及生活状况)等13项，采取五级评分法，总
分为13~65分，分数与患者生活质量成正比。(3)观察与记录患者
在治疗期间产生的药物副作用表现：腹泻、呕吐、恶心、头晕、
肌无力、嗜睡、过敏等症状，根据病情及时调整治疗方案。
　　每位入组患者在治疗前及连续治疗6个月结束后，由具有资
质的神经科医生进行MoCA、QOL-AD评分，且评估医师对患者病
情及治疗药物均不知情。
1.4 统计分析  用SPSS 26.0软件处理，计数资料采用n(%)表示，
组间比较χ

2检验，计量资料采用(χ- ±s)表示，组间比较独立样
本t检验，P<0.05差异有统计学意义。

2  结   果
2.1 一般资料  纳入78例AD患者，随机分为对照组和观察组，每
组39例(无人员中途退出)。两组患者一般资料、接受教育程度、

表1  研究对象一般资料比较
指标                                            对照组(n=39)       观察组(n=39)

性别/例(%)           男                                15(38.5)                16(41.0)

                                 女                              24(61.5) 23(59.0)

平均年龄/岁                              78.69±2.84 78.95±2.74

平均病程/年                              7.25±1.42           7.12±1.01

文化程度/例(%)    初中及以下              11(28.2)               9(23.1)

                                  高中                           18(46.2)               19(48.7)

                                  大专及以上          10(25.6) 11(28.2)

MoCA/分                                                   13.21 14.17

QOL-AD/分                               32.32±3.21 33.21±2.35
注：MoCA：蒙特利尔认知评估量表，QOL-AD：老年性痴呆生活质量量表。

表2 两组患者治疗前与治疗6个月后认知水平对比(分)
组别                                                                          注意力       视空间与执行功能          记忆   抽象思维               定向力       语言                   命名

观察组(n=39) 治疗前                             2.52±0.12 2.52±0.32         2.22±1.20 0.89±0.03         3.92±0.25 0.95±0.02           1.02±0.03

                     治疗6个月后                        4.22±1.02 4.82±0.25         3.85±0.02 1.80±0.02         5.21±0.52 2.02±0.62           2.02±0.51

                     t值                             5.214                     6.325           5.998  7.215           9.221 10.215             11.326

                     P治疗前后组间值          0.023                     0.015           0.026  0.012           0.010 0.005             0.002

对照组(n=39) 治疗前                             2.20±0.03 2.35±0.01         2.23±0.06 0.85±0.05         3.32±1.21 0.99±0.52           1.00±0.36

                     治疗6个月后                        2.32±0.21 2.26±0.52         2.85±0.51 1.02±0.03         4.52±1.08 1.52±0.32           1.62±0.51

                     t值                             5.669                     6.324           8.214 9.226           7.214 10.225             11.326

                    P治疗前后组间值         0.026                     0.023           0.018 0.010           0.013 0.006             0.002

                    t治疗前组间值         1.024                     1.325           1.226 1.512           1.698 1.623             1.415

                    P治疗前组间值         0.998                     0.974           0.912 0.856           0.778 0.625             0.514

                    t治疗后组间值         6.235                     9.214           10.225 4.256           10.625 12.326             11.154

                    P治疗后组间值         0.025                     0.020           0.012 0.028           0.010 0.003             0.005

基线MoCA评分、QOL-AD评分(P>0.05)，无显著差异。
2.2 两组患者治疗前与治疗6个月后认知水平对比  两组患
者治疗前认知水平基线值无差异(P >0.05)。与治疗前相比，
治疗后两组患者认识水平较治疗前均有所提高(P <0.05)。观
察 组 注 意 力 、 视 空 间 与 执 行 功 能 、 记 忆 、 抽 象 思 维 、 定 向
力、语言以及命名(4.22±1.02，4.82±0.25，3.85±0.02，
1.80±0.02，5.21±0.52，2.02±0.62，2.02±0.51)等均高于
对照组(2.32±0.21，2.26±0.52，2.85±0.51，1.02±0.03，
4.52±1.08，1.52±0.32，1.62±0.51)(P<0.05)，见表2。
2.3 两组患者治疗前与治疗6个月后生活质量对比  对照组以及
观察组患者在接受药物治疗前不存在认知水平基线数值方面的统
计学差异(P>0.05)。治疗时间达到6个月之后，为所有病患进行
老年性痴呆生活质量量表(QOL-AD)评估，两组患者生活质量较治
疗前均有所提高(P<0.05)。两组间比较，观察组与家人关系、记
忆力、婚姻状况、与朋友关系、情绪、自我感受、经济状况、身
体健康情况、娱乐能力、精力、日常家务能力、居住情况及生活
状况评分(4.02±0.21，4.00±0.12，3.68±0.52，3.85±0.24，
3 . 6 6 ± 0 . 2 4 ， 3 . 8 6 ± 0 . 5 1 ， 3 . 6 5 ± 0 . 2 4 ， 4 . 0 2 ± 0 . 0 3 ，
4 . 0 0 ± 0 . 2 3 ， 3 . 6 2 ± 0 . 2 4 ， 4 . 0 2 ± 0 . 0 2 ， 3 . 9 5 ± 0 . 5 1 ，
3.62±0.05)优于对照组(3.05±0.21，3.12±0.51，3.10±0.24，
3 . 0 2 ± 0 . 2 4 ， 3 . 0 1 ± 0 . 2 8 ， 3 . 5 2 ± 0 . 2 4 ， 3 . 6 6 ± 0 . 1 5 ，
3 . 6 5 ± 0 . 2 6 ， 3 . 2 6 ± 0 . 5 2 ， 3 . 0 2 ± 0 . 2 9 ， 3 . 1 2 ± 0 . 5 2 ，
3.02±0.51，3.02±0.05)(P<0.05)，见表3。

3  讨   论
　　阿尔茨海默症发病率高、就诊率低、发现晚、致残率高、预
后差，表现为进行性神经系统退行性病变症状，患者逐渐会出现
多方面功能障碍，对生活质量及其日常生活造成严重的不良影

响，失去自理能力，且伴随精神障碍。该类疾病发病机制不明
确，同时由于患者早期发病时症状不明显，且疾病处于进行性发
展状态，导致临床治疗难度较大，多数患者还伴随有精神行为，
治疗效果不理想，患病女性高于男性[12]。多奈哌齐可以通过具有
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大脑的浸润，抑制中枢神经系统小胶质细胞炎症反应，降低后期
AD神经炎症发生率，同时甘露特钠能够在治疗过程中进行多靶点
干预，改善患者认知功能。且甘露特钠在改善认知功能基础上，
还能对患者精神行为症状以及生活质量均出现逆转作用，有效改
善治疗效果并且适用于AD复杂的患病过程。一项连续36周，多
中心、随机、双盲，甘露特钠3期临床试验治疗轻中度阿尔茨海
默氏症，在观察期AD患者表现出显著的疗效，并持续改善认知
水平，安全且耐受性好[19-20]。甘露特纳还能改善行为精神症状，
减少了精神药物的使用，同时避免了长期使用精神药物使用带来
的副作用[21]。近期的分子模拟研究发现甘露特钠是通过下面方
式实现改善AD患者症状 ：甘露特钠(GV-971)抑制Aβ淀粉样斑块
聚集，对Aβ42单体的疏水坍塌以及Aβ42单体由α-螺旋向至β-折
叠的构像转变形成抑制作用[22-23]。综上所述：对轻中度阿尔茨海
默病患者采用甘露特钠治疗，可提高患者认知水平，提升生活质
量，提高患者归属感，减少抑郁情绪，具有良好使用前景。
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表3 两组患者治疗前与治疗6个月后生活质量对比(分)
组别       时间         观察组(n=39)    对照组(n=39)             t              P

与家人关系  治疗前          2.30±0.21 2.31±0.51          1.024       0.958

    治疗6个月后  4.02±0.21ab 3.05±0.21a         5.324       0.026

记忆力    治疗前          2.51±0.32 2.52±0.62          1.214       0.784

    治疗6个月后  4.00±0.12ab 3.12±0.51a         6.235       0.019

婚姻状况    治疗前          2.03±0.32 2.02±0.51          1.259       0.859

    治疗6个月后   3.68±0.52ab 3.10±0.24a        10.264     0.010

与朋友关系  治疗前           2.34±0.12 2.33±0.56          1.512       0.658

    治疗6个月后   3.85±0.24ab 3.02±0.24a        11.236    0.009

情绪    治疗前           2.32±0.12 2.32±0.25          1.326       0.624

    治疗6个月后   3.66±0.24ab 3.01±0.28a        11.516    0.005

自我感受    治疗前           2.10±0.51 2.10±0.35          1.514       0.398

    治疗6个月后   3.86±0.51ab 3.52±0.24a        12.396    0.007

经济状况    治疗前           2.23±0.42 2.26±0.52          1.624       0.145

    治疗6个月后   3.65±0.24ab 3.66±0.15a        15.214      0.002

身体健康情况 治疗前           2.39±0.51 2.39±0.56          1.956        0.125

    治疗6个月后   4.02±0.03ab 3.65±0.26a        16.214      0.001

娱乐能力   治疗前           2.12±0.32 2.12±0.38          1.326        0.326

    治疗6个月后   4.00±0.23ab 3.26±0.52a        12.684     0.003

精力    治疗前           2.52±0.32 2.52±0.62          1.526        0.268

    治疗6个月后   3.62±0.24ab 3.02±0.29a        13.024      0.005

日常家务能力 治疗前           2.32±0.51 2.35±0.36          1.662        0.624

    治疗6个月后   4.02±0.02ab 3.12±0.52a        10.265      0.012

居住情况      治疗前           2.12±0.25 2.11±0.26          1.541        0.325

    治疗6个月后   3.95±0.51ab 3.02±0.51a        11.329      0.008

生活状况    治疗前           2.52±0.02 2.50±0.29          1.512        0.514

    治疗6个月后   3.62±0.05ab 3.02±0.05a       15.324      0.003

选择性特点的方式对患者脑中降解乙酰胆碱的活动发挥出抑制作
用，使神经元突触间隙内形成大量的乙酰胆碱，从而确保其神经
功能得以逐步恢复，减少认知功能障碍，单用缓解患者行为障碍
效果差[13]。临床上多采用抗精神病药物联合多奈哌齐进行治疗，
能够缓解临床症状，但不能改善患者自身认知水平，且长期服用
抗精神药物患者会出现药物依赖以及带来药物副作用，可能还会
加重患者的精神障碍。新型抗精神药物匹马万色林，该药物对患
有更严重精神病的AD患者有效，但缺乏大量的临床验证[14]。本
研究中采用(QOL-AD)评分，全面的分析了AD患者病程进展中生
活质量的变化[15]。治疗后两组患者认知水平及生活质量较治疗
前均有所提高(P<0.05)，且观察组注意力、视空间与执行功能、
记忆、抽象思维、定向力、语言以及命名评分等均高于对照组
(P<0.05)，且观察组观察组与家人关系、记忆力、婚姻状况、与
朋友关系、情绪、自我感受、经济状况、身体健康情况、娱乐能
力、精力、日常家务能力、居住情况及生活状况评分优于对照组
(P<0.05)。目前研究发现AD相关肠道菌群(以拟杆菌属富集为特
征)，上调促炎症性的多不饱和脂肪酸(Poly-unsaturated fatty 
acid，PUFA)代谢，促进了小神经胶质细胞活化及神经炎症，从
而参与了AD病理，出现认知障碍。肠道微生物群的改变驱动了 
AD 进展中的外周免疫细胞浸润和神经炎症激活，(5XFAD、APP/
PSL)转基因小鼠在病程进展中出现了肠道菌群的变化，外周免疫
细胞浸润，同时发现大脑M1型小胶质细胞被激活，M2型小胶质
细胞减少[16-18]。
　　临床采用甘露特钠用于调节肠道菌群，减少外周免疫细胞向


