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　 　 阿尔茨海默病(Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ′ｓ ｄｉｓｅａｓｅꎬＡＤ)即老年性痴呆ꎬ是
一种神经退行性疾病ꎬ其主要特征是大脑进行性损伤ꎬ导致机

体记忆、语言等认知能力持续性下降ꎬ并伴有行为与精神症状ꎬ
患者日常生活活动能力受到严重影响ꎮ 随着全球人口老龄化

进程逐步加快ꎬ这种与年龄密切相关的疾病对个人、家庭及社

会均带来巨大负担ꎮ

ＡＤ 的流行病学趋势分析

２０１５ 年世界阿尔茨海默病报告指出ꎬ全球每 ３ 秒钟就有 １
例新发 ＡＤ 患者被诊断ꎬ到 ２０５０ 年全球老年性痴呆患者将从目

前 ４６００ 万人增加至 １.３１５ 亿人[１] ꎬ并且以低收入和中等收入国

家 ＡＤ 新发病例增加幅度较显著[２] ꎮ 据预测ꎬ２００１ ~ ２０４０ 年期

间欧洲、北美洲和西太平洋地区痴呆患者数量将增加 ８０％ ~
１９０％ꎬ而在拉丁美洲、印度、中国、南非和中东伊斯兰地区增加

幅度将超过 ３００％ [２] ꎮ
ＡＤ 患病率及发病率与年龄密切相关ꎮ 在美国 ６５ 岁以上

人群中 ＡＤ 患病率为 １１％ꎬ在 ８５ 岁以上人群中 ＡＤ 患病率增加

至 ３２％ [３] ꎮ 美国大约有 ５３０ 万 ＡＤ 患者ꎬ其中 ５１０ 万是 ６５ 岁以

上老年人[３] ꎮ 据估计ꎬ２０１５ 年美国 ６５ ~ ７４ 岁、７５ ~ ８４ 岁、８５ 岁

以上人群 ＡＤ 新发病例数分别为 ６.１ 万、１７.２ 万和 ２４ 万ꎬ发病率

依次为 ２ / １０００ 人年、１３ / １０００ 人年、３９ / １０００ 人年[１] ꎮ
在中国 ２００５ 年一项对北京、西安、上海、成都地区的流行病

学调查报告证实ꎬ６５ 岁及以上老年人 ＡＤ 患病率为 ４.８％ [４] ꎬ而
且随着年龄增加ꎬＡＤ 患病率呈指数增长趋势ꎬ如 ５５~ ６４ 岁群体

ＡＤ 患病率为 ０. ２％ꎬ ８５ 岁以上群体 ＡＤ 患病率则上升至

２３.３％ [４￣５] ꎮ 在另一项长达 ２０ 年(１９９０ 年至 ２０１０ 年)的痴呆流

行病学调查分析中ꎬ发现 １９９０ 年 ５５~５９ 岁人群中 ＡＤ 患病率是

０.１％ꎬ９５~ ９９ 岁人群中 ＡＤ 患病率是 ２８.８％ꎻ２０１０ 年这两组数

据分别达到 ０.２％和 ４８.２％ [６] ꎮ 相关统计资料报道ꎬ我国 ＡＤ 患

者从 １９９０ 年 １９３ 万增至 ２０１０ 年 ５６９ 万[６] ꎮ 在 ６０ 岁以上人群

中 ＡＤ 发病率为 ６.２５ / １０００ 人年[５] ꎮ

ＡＤ 的影响因素

一、载脂蛋白 Ｅ(ａｐｏｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ＥꎬＡＰＯＥ)
ＡＰＯＥ 参与机体脂蛋白的转化及代谢ꎬ作为一种多态性蛋

白ꎬ其存在 ３ 种基因型(ε２ꎬε３ 和 ε４)ꎬ人类以 ＡＰＯＥε３ 最常见ꎮ
与 ＡＰＯＥε３ 相比ꎬＡＰＯＥε４ 等位基因会增加 ＡＤ 患病风险ꎬ而
ＡＰＯＥε２ 等位基因则会降低 ＡＤ 患病风险ꎮ 一般认为ꎬε３ 是中

性等位基因ꎬε２ 属保护性等位基因ꎬ而 ε４ 是高危等位基因ꎮ 携

带 １ 个 ε４ 等位基因ꎬ其 ＡＤ 发病风险提高 ３ 倍ꎻ携带 ２ 个 ε４ 等

位基因ꎬ此风险提高 ８ ~ １２ 倍[７] ꎮ 此外相较于 ＡＰＯＥε２ 和

ＡＰＯＥε３ꎬＡＰＯＥε４ 基因更有可能使 ＡＤ 发病年龄提前[８] ꎮ 据报

道ꎬ４０％~６０％的 ＡＤ 患者携带有 １ 个或 ２ 个 ＡＰＯＥε４ 等位基

因[９] ꎮ
二、家族史

一级亲属(如父母、兄弟或姐妹)中有 ＡＤ 患者的个体更容

易发展成为 ＡＤ[７ꎬ１０] ꎮ 如果超过 ２ 个一级亲属为 ＡＤ 患者ꎬ则该

个体罹患 ＡＤ 的风险会更高[１１] ꎮ 基因、共同的生活环境和生活

方式都可能与家族聚集性有关ꎮ 是否能将 ＡＤ 家族史风险完全

归因于个体继承了 ＡＰＯＥε４ 风险基因目前并未明确ꎮ
三、性别

相关研究表明ꎬＡＤ 具有明显的性别特征ꎬ目前有 ２ / ３ 的

ＡＤ 患者为女性[１２] ꎮ ６５ 岁以上人群中ꎬ女性罹患 ＡＤ 的风险为

１６.７％ꎬ高于男性的 ９.１％ [１３] ꎮ 对我国北京、上海、西安、成都 ４
个地区调查后发现ꎬ６５ 岁以上人群中女性 ＡＤ 患病率为 ６.６％ꎬ
男性为 ２.９％ [４] ꎮ 目前普遍观点认为ꎬ女性寿命较男性长ꎬ故有

更高的年龄风险ꎮ 最近有文献表明ꎬ等位基因 ＡＰＯＥε４ 作为散

发型和迟发型 ＡＤ 的危险因素ꎬ与女性关系更为密切ꎻ相反ꎬ
ＡＰＯＥε２ 等位基因作为神经保护因素ꎬ对男性的保护作用优于

女性[１４] ꎮ 女性大脑早于男性出现与年龄相关的代谢改变ꎬ而大

脑早期代谢减退是诱发 ＡＤ 的危险因素[１５] ꎮ 这些都提示女性

对 ＡＤ 更加易感ꎮ
四、区域

张振馨等[１６] 研究发现ꎬＡＤ 患病率在东西部区域无明显差

异ꎬ但通过交互研究发现ꎬ相比于东部地区ꎬ西部地区 ＡＤ 患病

率随年龄增长而迅速升高ꎮ 基于一项对中国多中心大样本横

断面调查研究发现ꎬＡＤ 患病率具有显著性城乡差异:农村 ６５
岁以上人群 ＡＤ 患病率为 ４.２５％ꎬ城市为 ２.４４％ꎻ但是对样本进

行教育水平分层后ꎬ其城乡差异不再显著[１７] ꎮ 国外学者指出ꎬ
拉丁美洲也存在 ＡＤ 流行病学城乡差异ꎬ但是否存在于发达国

家还不明确[１８] ꎮ
五、教育程度

教育程度低的个体更容易罹患 ＡＤ[１９] ꎮ 有学者认为ꎬ教育

经历能在个体中建立“认知储备”ꎬ能帮助缓解 ＡＤ 导致的大脑

功能损伤[１９￣２０] ꎮ 根据认知储备假说ꎬ较高的教育文化水平能增

加大脑神经元间联系ꎬ通过启动备用神经元￣神经元间的交流来

完成认知任务ꎬ以代偿 ＡＤ 早期大脑改变ꎮ
六、轻度认知功能障碍(ｍｉｌｄ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｉｍｐａｉｒｍｅｎｔꎬＭＣＩ)
与年龄及教育程度匹配的正常老年人比较ꎬＭＣＩ 患者存在

轻度认知功能减退ꎬ但日常生活能力未受到显著影响ꎮ ＭＣＩ 患
者尤其是记忆能力受损患者更容易发展成为 ＡＤ 患者ꎮ 根据黄

觉斌等[２１]研究报道ꎬＭＣＩ 患者转化为 ＡＤ 的相对危险性为认知

正常者的 ６ 倍ꎮ 美国国家衰老研究所和阿尔茨海默病协会
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(Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ ｏｎ Ａｇｉｎｇ ａｎｄ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ′ｓ ＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎꎬＮＩＡ￣ＡＡ)
在 ２０１１ 年修订的 ＡＤ 诊断标准和指南[２２￣２３] 中均明确指出 ＭＣＩ
实际上是 ＡＤ 的早期阶段ꎮ

七、与心血管疾病相关的因素

大量研究表明ꎬ许多与心血管发病相关的因素也与痴呆密

切相关ꎮ 这些因素包括吸烟[２４] 、肥胖[２５] 和糖尿病等[２４] ꎮ 有证

据表明ꎬ糖代谢障碍[２６] 、高血压[２７] 和高胆固醇[２８] 都是痴呆的

风险因素ꎮ 相反ꎬ保护心脏的因素也可能保护大脑ꎬ从而减少

ＡＤ 发病风险ꎮ 体育活动[２９] 、有益于心脏的饮食(如低饱和脂

肪、丰富的蔬菜和水果等)等均可降低罹患 ＡＤ 的风险[３０] ꎮ
八、其他因素

创伤性脑损伤能增加罹患 ＡＤ 风险[３１] ꎮ 与没有脑损伤的

个体比较ꎬ中度脑损伤将 ＡＤ 罹患风险提高 ２ 倍ꎬ而严重脑损伤

将此风险提高 ４.５ 倍[３２] ꎮ 保持社交和思维活跃有利于大脑健

康及抑制 ＡＤ 发生[３３] ꎮ 国内有研究表明ꎬ丧偶者 ＡＤ 患病率高

于已婚且配偶尚在者[１６] ꎮ 另外空气污染等环境暴露亦与 ＡＤ
发病具有一定关联[３４] ꎮ

ＡＤ 临床康复研究及健康管理

据估计至 ２０５０ 年ꎬ中国 ６０ 岁以上老年人数量将达到 ４.３８
亿ꎬ占总人口的 ３３％ [３５] ꎮ 随着中国快速进入老龄化社会ꎬ如何

对 ＡＤ 进行预防及治疗已成为一个重要的医学及社会问题ꎮ
ＡＤ 患者药物治疗主要包括胆碱酯酶抑制剂、脑细胞能量代谢

促进剂、抗炎药、自由基消除剂和钙离子阻滞剂等ꎮ 由于无法

针对病因进行强化治疗ꎬ上述药物干预虽然可延缓病程ꎬ但难

以阻断其病情发展ꎮ 在多数药物临床试验疗效不佳情况下ꎬＡＤ
非药物治疗的重要性日益突出ꎮ ２００７ 年美国精神病协会

(Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ ＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎꎬＡＰＡ)刊登的 ＡＤ 诊疗指南指

出ꎬ在常规药物治疗 ＡＤ 患者基础上应辅以康复治疗[３６] ꎮ 国内

专家亦认为综合康复治疗 ＡＤ 的作用不容忽视ꎮ 许多研究表

明ꎬ恰当的药物治疗并结合综合康复训练有助于 ＡＤ 患者功能

康复[３７￣３８] ꎮ 现对目前国内康复治疗进展总结如下ꎮ
一、运动康复训练

ＡＤ 患者康复治疗的一项重要内容是运动训练ꎬ包括各种

形式的主动及被动运动ꎬ通过强化训练关节、肌肉及肢体协调

性ꎬ能明显改善 ＡＤ 患者运动功能ꎬ预防畸形和肌肉萎缩ꎬ提高

日常生活活动能力ꎮ 具体操作可以在康复医师指导下编排肢

体功能恢复健康操或舞蹈[３９] ꎻ或进行跑步机运动、踩脚踏车运

动等有氧训练[４０] ꎮ 运动康复训练不仅能改善 ＡＤ 患者肢体运

动功能ꎬ同时还能有效刺激神经系统ꎬ可促进突触形态结构及

功能重塑[４１] ꎮ 国内临床研究人员发现ꎬ有氧训练对 ＡＤ 患者认

知功能具有明显改善作用[４０ꎬ４２] ꎮ 如何优化运动方案ꎬ包括采用

何种运动方式、强度及干预时间对 ＡＤ 患者进行干预具有重要

临床意义ꎮ
二、认知康复训练

ＡＤ 患者认知功能障碍呈渐进性发展ꎬ严重影响患者日常

生活活动能力ꎮ 认知康复训练是认知功能再学习过程ꎬ通过对

注意力、定向力、思维、记忆、计算等方面功能进行强化训练ꎬ并
将训练结果应用到日常生活中ꎬ以改善患者日常生活能力ꎮ 认

知康复训练有助于 ＡＤ 患者认知功能恢复[４３] ꎮ 何丽婵等[４４] 通

过 ３Ｒ 疗法ꎬ即往事回忆( ｒｅｍｉｎｉｓｃｅｎｃｅ)、现实定向( ｒｅａｌｉｔｙ ｏｒｉｅｎ￣

ｔａｔｉｏｎ)和再激发(ｒｅｍｏｔｉｖａｔｉｏｎ)对轻、中度 ＡＤ 患者进行训练ꎬ发
现治疗后患者认知功能减退得到有效缓解ꎬ而且生活自理能力

及社会活动能力明显提高ꎮ 认知康复训练在 ＡＤ 预防及治疗策

略中的作用不容忽视ꎮ 明确 ＡＤ 患者认知障碍损伤类型ꎬ针对

性制订认知康复计划ꎬ根据我国老年人社会心理学特点并参考

其生活经历设计认知训练方案ꎬ同时结合计算机广泛应用ꎬ合
理利用人机模式ꎬ让认知训练朝多元化方向发展ꎬ从而进一步

提高 ＡＤ 患者治疗效果[４５￣４６] ꎮ
三、心理康复疏导

心理康复是从生物￣心理￣社会角度出发对 ＡＤ 患者给予心

理干预ꎬ旨在提供情感支持和心理疏导ꎬ让患者尽可能接触外

界ꎬ以提高其生活和活动兴趣ꎬ获得心理满足ꎬ并且帮助患者提

高日常记忆、判断和认知能力ꎮ 照料者与 ＡＤ 患者需建立良好

沟通关系ꎬ针对患者心理信息和反应找出存在的心理问题ꎬ通
过倾听、指导、鼓励、改变环境、建立信心与希望等方式进行心

理疏导ꎮ 在我国大部分 ＡＤ 患者由家庭照顾ꎬ让照料家属接受

更多教育ꎬ使其更充分了解疾病ꎬ特别是在疾病早期给予患者

更多理解和亲情关怀ꎬ有助于消除 ＡＤ 患者孤独抑郁心理ꎬ延缓

病情进展[４７] ꎮ
四、其他物理治疗

朱晶等[４８]报道ꎬ针灸可调节胆碱类、氨基酸类、单胺类神经

递质释放ꎬ亦可保护神经元、提高神经营养因子含量、改善细胞

内信号通路、抑制脑组织炎性反应、调节异常蛋白质水平和上

调自噬活性水平ꎬ从而发挥多层面、多途径、多靶点作用优势ꎬ
对 ＡＤ 患者具有一定疗效ꎮ 国内多项临床研究发现ꎬ重复经颅

磁刺激(ｒｅｐｅｔｉｔｉｖｅ ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌ ｍａｇｎｅｔｉｃ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎꎬｒＴＭＳ)通过改

变大脑皮质神经突触活动ꎬ延缓 ＡＤ 发展和改善认知功能ꎬ对
轻、中度 ＡＤ 患者具有很好的辅助治疗作用[４９] ꎮ 另外有研究表

明ꎬ音乐干预对 ＡＤ 患者认知、行为、情绪等方面均有改善作

用[５０] ꎮ 魏淑芬等[５１] 对早、中期 ＡＤ 患者进行了一项为期 ６ 个

月的物理疗法联合强化护理干预ꎬ临床结果发现ꎬ在强化护理

干预基础上联合脑反射治疗仪、穴位按摩、光疗法、音乐疗法等

物理治疗ꎬ能显著改善 ＡＤ 患者生活能力及语言能力ꎮ
五、社区康复管理

各种康复训练可融入 ＡＤ 患者日常生活中ꎬ以社区服务中

心为基础[５２￣５４] ꎬ建立 ＡＤ 患者健康档案[５４￣５５] 和“医院￣社区￣家
庭”为一体的有效治疗模式ꎮ 以社区为中心有利于营造康复环

境氛围和提供社会支持ꎬ定期开展健康教育培训和社区娱乐活

动ꎬ对于空巢家庭或独居老年患者康复尤为重要ꎮ 在 ＡＤ 个案

管理基础上ꎬ根据患者年龄、家庭、环境等因素及照顾者实际情

况制订合理的个体化、系统化方案并定期家庭随访指导ꎬ形成

医院治疗、社区照护、居家训练不同层面且较为全面的功能训

练ꎬ能进一步提高 ＡＤ 患者日常生活能力ꎬ延缓病情进展ꎮ
ＮＩＡ￣ＡＡ 于 ２０１１ 明确提出 ＡＤ 是一个连续发展的疾病过

程ꎬ包括临床前阶段、ＭＣＩ 阶段以及痴呆阶段[２２￣２３ꎬ５６] ꎮ 在上述

ＡＤ 病情进展过程中ꎬ早期筛查、早期干预非常关键ꎮ 必须针对

国内现有医疗模式不足ꎬ致力完善社区康复服务ꎬ建立老年人

健康档案ꎬ加强宣教ꎬ对 ＡＤ 风险因素施以干预并给予早期治

疗ꎬ从不同层面全方位提高 ＡＤ 患者生活质量ꎬ营造健康老龄

社会ꎮ
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