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摘 要：认知功能障碍归属中医学“呆病”“痴证”范畴，发病率逐年升高，调节氨基酸代谢可能是从脾论

治认知功能障碍的重要机制。氨基酸为脾所散之精，布周身而司藏意，可作为潜在的生物标志物；氨基酸类

神经递质散于脑，传达脾所藏之意，参与神经元通信及认知活动过程。治法以补脾益气、温阳健脾、滋阴补

脾为主，兼以化痰祛瘀解毒，以调节氨基酸代谢，恢复脾主运化功能，改善认知功能障碍。在“脾散精藏意”

理论指导下调节氨基酸代谢为中医药治疗认知功能障碍疾病提供了新的理论依据及研究策略。
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认知功能障碍是指由各种原因引起的不同程度

的认知功能损害，范围涵盖了从轻度认知功能障碍到

痴呆之间的一系列疾病，又被称为认知功能缺损[1]。

认知功能障碍可导致患者多个认知域受损，包括定向

力、注意、计算、记忆、分析、学习能力等[2]。其中，阿尔

茨海默病（Alzheimer’s disease，AD）和血管性痴呆

（Vascular dementia，VD）是目前临床占比最高且最常

见的认知功能障碍类型，其他的还包括路易体痴呆、

帕金森氏病、前额颞叶痴呆等，此外还有一些由糖尿

病或病毒感染引发的认知功能障碍[3]。年龄是导致认

知功能障碍最重要的影响因素，随着全球老龄化程度

加重，老年人的比例逐渐增加，其中大约 20% 的老年

人可能会并发认知功能障碍[4]。认知功能障碍的病程

较长且往往影响多个认知域，使患者个人和家庭的生

活质量受到了严重损害，并引发了巨大的社会经济

负担。

认知功能障碍归属于中医学“呆病”和“痴症”等

范畴，从脾论治认知功能障碍，可以对其实现有效的

预防与控制。氨基酸参与了许多细胞代谢和信号通

路，氨基酸代谢与认知功能密切相关，认知活动归属

于中医学脾所藏之“意”；脾主散精，氨基酸作为人体

精微物质，亦由脾气输布。现从“脾散精藏意”角度，

分析氨基酸代谢在认知功能障碍发生发展中的作用，

以期为中医药从脾论治认知功能障碍提供理论依据。

1 从“脾散精藏意”辨认知功能障碍的病因病机 

1.1　“脾散精藏意”的内涵　

“脾散精”出自《素问·经脉别论》：“饮入于胃，游

溢精气，上输于脾，脾气散精，上归于肺……”，指出脾

在代谢中起到运化、转输的作用，脾气散精为全身精

微输布的重要环节。《素问·玉机真藏论》记载“脾为孤

脏，中央土以灌四傍”，形象地阐述了脾在五脏生理功

   收稿日期：2024-02-18
   修回日期：2024-04-12
＊  国家自然科学基金委员会重点项目（81730111）：基于肠道菌群“从脾论治”疾病易感痰湿体质的中医治未病的生物学基础研究，负责人：战丽

彬；国家中医药管理局国家中医药领军人才岐黄学者支持项目（国中医药人教函[2022]6号），负责人：战丽彬；中国博士后科学基金第 74批面

上资助（2023MD744221）：基于“苹果酸-天冬氨酸穿梭”途径介导的线粒体能量代谢探究从脾论治糖尿病认知功能障碍的作用机制，负责人：

李婷婷。

＊＊ 通讯作者：战丽彬，本刊编委，二级教授，博士生导师，博士后导师，博士，主要研究方向：脾藏象理论及其应用的现代研究。

2662



〔 Modernization of Traditional Chinese Medicine and Materia Medica-World Science and Technology 〕

世界科学技术-中医药现代化★中医理论探讨与应用

能中的重要性。脾为仓廪之官，位居中央，脾气散精

主要是指谷食和水饮在脾的运化作用下经过腐熟消

化转变为精微物质，而后在脾气的转输作用下上输心

肺而布散周身，稠厚者化血，轻清者化气，灌溉充盈四

肢百骸、脏腑经络，维持人体新陈代谢。

“脾藏意”最早在《灵枢·九针论》中提出，“脾藏

意”之“意”出自《素问·宣明五气篇》，提出了心、肝、

脾、肺、肾五脏各有所藏，其中脾与思维、记忆、意念、

认知等功能相关。南宋·陈言《三因极一病证方论》记

载“脾主意与思，意者，记所往事”，进一步明确了脾对

于人类认知和记忆行为的影响。“脾藏营，营舍意”，若

脾气充足，则气的温煦、推动等生理功能正常发挥，饮

食水谷则能正常的转化为营气，参与血液的生成，气充

则血足，促进精微布散于大脑及周身四肢百骸，即表现

为神志清晰，思维敏捷，意念丰富，认知功能方能正常。

由此可见，“脾散精”为“脾藏意”提供了物质基础。

1.2　“脾散精藏意”功能失常与认知功能障碍　

认知功能障碍病位在脑。清·林佩琴《类证治裁》

云：“脑为元神之府，精髓之海，实记忆之所凭也。”脾

气亏虚，无以运化水谷，营气化生不足，久致气血亏

虚，脑髓失养；脾阳不振，清阳不升，脑神失于温养；脾

阴不足，神机失养，难舍于脾，皆致脾不散精，意失所

养，清代·唐宗海《中西汇通医经精义》中记载“脾阳不

足则思虑短少，脾阴不足则记忆多忘”。无论脾气不

足，或脾阴、脾阳不足，皆致脾失运化，水液不行，积聚

成痰，痰蒙清窍，呆病渐生，正如清代·陈士铎《石室秘

录》所说“痰气最盛，呆气最深”；气血不通，渐致瘀血

内生，困阻脑络，发为呆病，如《伤寒论》记载“其人善

忘，必有蓄血”；甚则日久化毒，停于脑络，呆病渐重。

因此，脾散精藏意功能失常，则易出现思维混乱，记忆

力减退，甚则呆傻愚笨等认知功能障碍症状。

2 从“脾散精藏意”辨氨基酸在认知功能障碍中的

作用

2.1　氨基酸为脾所散之精，布周身而司藏意　

氨基酸是构建生物机体的物质基础，是细胞构

建、组织修复的生物大分子，支持生命代谢。可以自

身合成的，如甘氨酸、谷氨酸、天冬氨酸等，为“非必

需”或“条件必需”氨基酸；不能自身合成的，需要通过

食物来获取补充的，如赖氨酸、色氨酸等，为“必需”氨

基酸[5]。氨基酸的作用包括参与蛋白质合成，产生葡

萄糖、ATP 和脂肪酸等，同时是许多生物分子的代谢

前体，包括血红素基团、核苷酸碱基和信号分子（儿茶

酚胺、神经递质）[5]。氨基酸的性质及生物功能与中医

学“精微物质”的概念及其功能极为相似。脾气散精

功能正常，氨基酸才能在体内，如血液、尿液、大脑等

各组织器官中正常输布代谢，合成人体重要营养物质

及能量，以渗灌周身，濡养四肢百骸，维持人体的生命

活动。

氨基酸可作为潜在的生物标志物，应用于认知功

能障碍的早期诊疗及机制研究。氨基酸图谱可能对

于识别神经源性疾病的生物标志物有所帮助，而血液

中的精氨酸也可能在诊断痴呆症方面起到一定的作

用[6]。脾不散精，则氨基酸在血液、脑脊液中布散失

常。在轻度认知功能障碍（MCI）患者中存在精氨酸代

谢失调，精氨酸总体生物利用率可能是潜在的生物标

志物[7]。外周血清中的 D-脯氨酸、D-苯丙氨酸和 D-
天冬氨酸可能是AD新的候选生物标志物[8]。Zhao等[9]

对患有糖尿病认知功能障碍（Diabetes-associated 
cognitive Decline, DACD）的大鼠脑脊液中的氨基酸谱

进行了探究，结果显示，潜在的生物标志物有丙氨酸、

谷氨酰胺、赖氨酸等。

认知功能衰退的进程虽然被认为可以通过系统

治疗缓解，但对于已经出现的认知损害通常不可改

变，因此在疾病早期进行干预尤其重要。在认知功能

障碍中，氨基酸在脾气输布下能缓解疾病的发生发

展，如色氨酸及其相关代谢产物能够通过抑制参与β-
淀粉样蛋白生物合成的各种酶而抑制神经毒性[10]；苏

氨酸和亮氨酸可能具有潜在的抗AD活性[11]。

2.2　氨基酸类神经递质散于脑，传达脾所藏之意　

在神经系统中，存在着众多的氨基酸，其中一些

是构成中枢神经系统的重要递质，与认知活动过程紧

密相连[12]，能够协助大脑进行思维、记忆和意念等精神

活动，传达脾所藏之意。

氨基酸类神经递质可以分为两类：一类是兴奋性

氨基酸（Excitatory amino acid，EAA），另一类是抑制性

氨基酸（Inhibitory aminoacids，IAA）。EAA与NMDA受

体结合，形成兴奋性突触后电位，提高学习记忆功能，

但如果浓度过高，则会产生细胞毒性，导致神经元损

伤[13]；IAA 有突触后抑制作用，对抗 EAA 的过度兴奋，

保护神经元不受损害，但 IAA 的过度增高，则可能通

过突触后抑制影响突触传递，导致学习记忆功能下
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降，所以EAA与 IAA需要保持协调平衡，相互作用，相

互制约，阴平阳秘，方能共同维持神经元的正常功能，

则人的认知功能正常。EAA主要包括谷氨酸、天冬氨

酸、谷氨酰胺、牛磺酸等[14-15]；IAA 主要包括 γ-氨基丁

酸、甘氨酸等。水谷之精充足，气血盈满，则脾神无

恙，脾能藏意，氨基酸类神经递质可正常发挥其传递

信息的作用。

若脾失健运，气、血、精、津化生不足，脾神失养，

脾失藏意，则认知功能减退，呆病渐生。在VD模型大

鼠中，谷氨酸含量显著上升[16]，导致细胞死亡，并对脑

组织的认知功能造成了损害[17-18]。DACD 小鼠脑组织

谷氨酸、谷氨酰胺、天冬氨酸水平明显上升，牛磺酸水

平明显降低，谷氨酸-谷氨酰胺循环稳态失衡[19-20]。在

AD 动物模型中，EAA 如谷氨酰胺和天冬氨酸呈现出

不同程度的增加，而 IAA如γ-氨基丁酸和甘氨酸则呈

现出了各种程度的减少[21]。这就是由于阴阳失调，制

约及互根作用失常，EAA 与 IAA 的协调功能失衡，氨

基酸类神经递质不能正常发挥其作用，而出现认知功

能障碍。

3 从脾论治调节氨基酸代谢治疗认知功能障碍 

从脾论治认知功能障碍与调节氨基酸代谢密切

相关。治法以补脾益气、温阳健脾、滋阴补脾为主，兼

以化痰祛瘀解毒。脾主运化功能恢复，精微物质得以

正常输布，氨基酸代谢正常，脾气得以散精而司藏意。

调节氨基酸代谢可能是从脾论治认知功能障碍的重

要机制。

3.1　脾气亏虚，神失所养　

脾气亏虚，布散精微的能力减弱，清阳之气难以

上濡脑窍，则会出现智能失常，记忆力减退，失认失

算，神疲纳呆，少气懒言，面色无华，舌质淡，舌体胖大

或伴齿痕，脉沉细等见症。脾虚不运，气血亏虚，脑髓

失养，此时治当益气健脾，安神益智，常用四君子汤、

归脾汤等方药益气健脾，加减益智仁、远志、石菖蒲等

安神益智。

既往研究证实，补脾益气法能调节氨基酸代谢。

以四君子汤为基础加减的固脾消积饮能调节 HepG2
细胞的谷氨酸、天冬氨酸、丝氨酸等氨基酸代谢，进而

影响细胞凋亡[22]。功效为健脾养心、养血安神的归脾

汤，可以通过减少大脑中谷氨酸的含量来改善抑郁症

状[23]。淮山药-黄芪药对功效为补脾益气，能够降低糖

尿病大鼠的空腹血糖，对牛磺酸、异亮氨酸、亮氨酸、

缬氨酸、苏氨酸等代谢物进行调节，进而干预糖尿病

大鼠的认知功能减退[24]。

3.2　脾阴不足，精不上荣　

患者认知功能减退，包括计算力、判断力、定向力

等功能障碍，伴见咽干口燥，齿枯发焦，腰膝酸软，脑

转耳鸣，舌红少苔，脉细数，多属脾阴虚见症。脾阴不

足，髓海失养，神机失用，此时治当滋阴补脾，醒神开

窍，常用山药、黄精、党参、白术、山药等滋补脾之气

阴，加减益智仁、远志、酸枣仁、茯神等安神益智。

本课题组前期研究发现，以滋补脾阴、活血化痰

为治疗原则的滋补脾阴方药可有效减缓NMDA受体、

γ-氨基丁酸能神经元的缺失，改善氨基酸类神经递质

的功能，降低反应性胶质化的程度，进而增强衰老大

鼠的学习记忆力[25]。靶向代谢组学检测分析结果发现

滋补脾阴方药调节肠道微生物群和代谢物，并影响了

海马代谢变化，从而改善ZDF大鼠大脑中β-淀粉样蛋

白沉积和胰岛素抵抗，相关代谢改变包括丙氨酸、天

冬氨酸和谷氨酸代谢、支链氨基酸代谢等[26]。大鼠血

清代谢组学研究显示，吡哆胺和苯丙氨酸的代谢途

径，参与了脾阴虚 DACD 的发病过程[27]。益胃汤能够

通过调整大鼠海马组织EAA和 IAA的比例，来调节氨

基酸类神经递质的传导，从而提升其抗应激反应的能

力，进一步改善神经元的功能，增强学习和记忆力[28]。

3.3　脾阳不振，元神失养　

患者的认知能力下降，出现认知错乱，困惑遗忘，

反应迟钝，伴见畏寒肢冷，食欲不振，腹胀倦怠，夜尿

清长，面色苍白，舌质淡，脉细弱，多为脾阳虚见症。

脾阳不足，脑髓失于温养，神机失用。此时治当温中

健脾，养元益智，常用理中丸、黄芪建中丸等温补脾

阳，加减茯神、益智仁、远志、石菖蒲等安神益智。

研究显示温阳健脾法能调节氨基酸代谢。运用

代谢组学检测方法鉴定出脾阳虚证大鼠血清的 21个

生物标志物，主要涉及氨基酸代谢、脂肪酸代谢等[29]。

脾阳虚证大鼠肝组织的谷氨酸和天冬氨酸水平显著

降低[30]。姜枣暖九味颗粒的功效为温阳健脾，能够增

强小鼠D-谷氨酰胺水平以保护肠道黏膜屏障功能，脾

胃虚寒证的代谢谱特征可能与嘌呤代谢和色氨酸代

谢异常相关[31]。寒湿困脾型泄泻模型小鼠存在氨基酸

类神经递质代谢差异性，理气和中之藿香正气散干预

后能恢复模型小鼠天冬氨酸和谷氨酸含量，增加γ-氨
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基丁酸含量，改善泄泻症状[32]。

3.4　痰瘀毒邪，痹阻脑络　

脾失运化，蕴湿生痰，日久化瘀，痰瘀不解，酿生

毒邪，痰、瘀、毒阻滞脑络，上蒙清窍，神机失用，发为

痴呆，且病情愈久，邪阻脑络愈甚，病情错杂，认知功

能障碍加重，化痰、祛瘀、解毒法能有效改善认知功能

障碍，其机制与调控氨基酸代谢密切相关。具有补气

养血、活血化瘀功效的活血胶囊，能减弱 EAA 的神经

毒性，减缓 EAA和 IAA的平衡失调[33]。涤痰汤功效为

益气祛痰、化浊开窍，其通过降低VD大鼠海马区谷氨

酸与受体的表达量，以及减轻EAA毒性而保护海马神

经元，改善 VD大鼠的认知功能障碍[34]。清热解毒、通

泻三焦的黄连解毒汤可以调节苯丙氨酸、酪氨酸和色

氨酸生物合成，干预 AD 小鼠的氨基酸代谢[35]。EAA
的毒性作用即属于“毒损脑络”范畴，因此，从脾论治

认知功能障碍中，解脑络之毒邪尤为重要。

此外，目前研究已发现，归脾经、补脾气之中药及

其主要成分具有通过影响氨基酸代谢而起到神经保

护，改善认知功能障碍的作用。有燥湿健脾功效的苍

术，对脾虚大鼠血清氨基酸具有调节作用，苍术炮制

后的增效机制也可能与氨基酸调节有关，包括精氨

酸、脯氨酸、甘氨酸、丝氨酸等代谢通路[36]。人参归肺、

脾、肾、心经，具有补脾肺肾、安神益智等功效，其主要

成分通过影响色氨酸、酪氨酸代谢等通路，形成神经

保护作用[37]。葛根归脾、胃经，能够鼓舞脾胃清阳上

升，其提取成分 3’-甲氧基葛根素具有降低 EAA的神

经毒性，而保护急性脑梗死大鼠神经元的功能[38]；山药

补脾肺肾气阴，主要成分具有降血糖、保护神经系统

等药理作用，检测到其中含有苏氨酸、缬氨酸等多种

氨基酸，网络药理学预测这些氨基酸类成分可能是治

疗老年痴呆、糖尿病、高血压的主要活性成分[39]。

4 小结 

认知功能障碍呈逐年高发趋势，氨基酸作为早期

潜在生物标志物，可能对认知功能障碍的病理改变、

分子机制及防治提供新的认识。有研究显示，通过直

接补充缺失的氨基酸可有效缓解神经退行性结果以

及其功能的退化[40]，必需氨基酸的饮食可以防治痴呆

症[41]，远志糖蛋白PG-2含有 16种人体所需氨基酸，能

改善小鼠的学习记忆能力障碍[42]。从脾论治认知功能

障碍疗效显著，调节氨基酸代谢可能是从脾论治认知

功能障碍疾病的重要机制，氨基酸作为人体的精微物

质，依赖于脾气输布，濡养脑髓，渗灌周身营血津液而

调节认知功能。在“脾散精藏意”理论指导下调节氨

基酸代谢为中医药治疗认知功能障碍疾病提供了新

的理论依据及研究策略。
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for TCM Spleen-Viscera-State Modern Research, Shenyang 110847, China)

Abstract: Cognitive impairment belongs to the categories of "foolish disease" and "delusional syndrome" in traditional 
Chinese medicine, the incidence rate is increasing year by year, and regulating amino acid metabolism may be an 
important mechanism for the treatment of cognitive dysfunction from the spleen. Amino acids are the essence dispersed 
by the spleen, which can be used as potential biomarkers. Amino acid neurotransmitters are scattered in the brain, 
convey the meaning of the spleen, and participate in neuronal communication and cognitive activities. The treatment 
method is mainly to nourish the spleen and invigorate qi, warm yang and strengthen the spleen, nourish yin and nourish 
the spleen, and also dissolve phlegm, dispel stasis and detoxify, so as to regulate amino acid metabolism, restore the 
main function of the spleen, and improve cognitive dysfunction. Under the guidance of the theory of "spleen governs 
dispersing essence and storing meaning", the regulation of amino acid metabolism provides a new theoretical basis and 
research strategy for the treatment of cognitive dysfunction diseases in traditional Chinese medicine.
Keywords: Spleen governs dispersing essence and storing meaning, Amino acids, Cognitive impairment, Treatment 
based on the spleen
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