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摘  要：核桃具有改善学习记忆、保护神经细胞、调节胆碱能功能障碍和抗氧化、抗炎等作用，

是传统的健脑食品。已知主要功能成分为鞣花酸、油酸、亚油酸、亚麻酸、褪黑素、维生素 E、

丁香酸、咖啡酸、阿魏酸、芥子酸、香豆酸等，主要靶点为前列腺素合成酶。已有核桃改善记忆

的发明专利 300 多件，其中授权 40 多件，保健食品批文 16 个，但其功能成分的标识还限于亚油

酸、亚麻酸和蛋白质，对其它记忆功能成分及含量的认可还有待研究。 
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Abstract: Walnut has the functions of improving learning and memory, protecting nerve cells, regulating 

cholinergic dysfunction, antioxidant, anti-inflammatory and so on. It is a traditional brain-invigorating food. 

The main functional ingredients of walnut are known as ellagic acid, oleic acid, linoleic acid, linolenic acid, 

melatonin, vitamin E, syringic acid, caffeic acid, ferulic acid, sinapic acid, coumaric acid, etc. And the main 

functional target of walnut is prostaglandin synthase. There are more than 300 invention patents for walnuts 

to improve memory, of which more than 40 are authorized, and 16 health food approvals. However, the 

identification of walnut functional ingredients is still limited to linoleic acid, linolenic acid and protein, and 

the recognition of other memory functional ingredients and contents remains to be studied. 
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L. ）、 山 核 桃 属 （ Carya Nutt. ）、 喙 核 桃 属

（Annamocarya A. Chev.）等乔木植物的果实[1]，

是优良的果木兼用及世界公认的良好生态和经济

型树种。核桃仁含油 58.8%、含蛋白质 14.9%，

富含 ω-6 及 ω-3 脂肪酸以及神经酸、鳕油酸、角

鲨烯、植物固醇、生育酚、褪黑素、黄酮等功能

性成分，有“木本油料之王”的美称。核桃有优
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异的生态效益、丰富的营养医药功能。我国核桃

种植面积和产量均居世界第一，云南省又居全国

之首，其种植面积已达 4 300 万亩[2]。《本草纲目》

记载，“胡桃仁颇类其状”，是传统健脑益智食   

物[3]。利用 CNKI 数据库，以主题“核桃”并含

“记忆”或含“健脑”或含“老年痴呆”的论文

进行检索，共获 37 篇中文论文；采用 Pubmed 数

据库，以题目/摘要含“walnut”和“memory”或

含“walnut”和“Alzheimer’s disease”的论文进

行检索，共获 33 篇，且表明近年文献有一定增

长趋势，有效部位主要为油和蛋白等，主题主要

涉及水迷宫等（见图 1 左）。中国专利公布公告

（http://epub.sipo.gov.cn/gjcx.jsp）有核桃健脑及

改善记忆的公开发明专利 300 多件，其中已获 

授权 45 件（见图 1 右），虽声称有“健脑”、     

“改善记忆力”等功能，但缺乏功能实验数据，

多采用核桃油、核桃仁、去衣核桃仁进行复方配

制，多涉及籽类、豆类、参类、花卉、水果等数

百种食材、中草药和食品添加剂[4]。二十二碳六

烯酸（DHA）是脑细胞和神经细胞的基本组成部

分，对神经系统的发育极为重要，它为神经系统

的发育提供“原材料”，有助于提高学习记忆   

能力[5]，许多核桃健脑相关专利都添加该功能性

成分。 
 

 
 

图 1  核桃健脑及学习记忆的中外文献（左）及我国的专利（右）数量 

 

1  核桃饮食干预对学习记忆的影响  

1.1  对工作记忆的影响   

有研究表明，对年轻、健康、正常的成年人，

核桃有增强推论推理能力的功效[6]，其摄入量与

人的认知测试成绩呈正相关[7]。特别是针对老年

人或衰老人群，作用较为显著，说明核桃中的许

多神经保护性化合物可能会减缓衰老伴随的记忆

和认知能力下降。 

1.2  对空间记忆的影响 

核桃饮食干预使初断乳小鼠的空间学习记忆

能力显著提高，自发活动能力增强[8]，可能是核

桃中富含的大脑神经元细胞必需的物质基础不饱

和脂肪酸发挥重要作用，促进小鼠脑发育。显著 

减轻 D-半乳糖（D-Gal）模型大鼠的空间记忆缺

陷和新物体识别能力的降低[9]。大鼠行为学测试、

脑组织及血清生化指标检测显示核桃油可增强大 

鼠的空间学习记忆能力，其机制可能与乙酰胆碱

系统有关[10]。 

1.3  对认知的影响 

核桃可改善老年大鼠的认知和运动功能障

碍。大鼠每天补充 400 mg/kg 的核桃可显著减轻

重金属镉引起的抑郁、焦虑和记忆障碍，神经化

学异常也恢复正常[11]。重金属具有较强的神经毒

性，可引起组织损伤和神经细胞死亡，而核桃中

大量的神经保护物质可减弱这种神经毒性。暴露

于顺铂的青春期大鼠的探索行为和记忆力显著降 
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低，但食用核桃后可得到改善[12]。 

2  核桃不同部位的改善记忆研究 

2.1  核桃仁及其提取物 

核桃仁（WK）含不饱和脂肪酸、多酚、维生

素 E、磷脂和蛋白质等改善记忆成分[13]。给予妊

娠期和哺乳期的大鼠 WK，对其成年子代进行

Morris 水迷宫实验，发现其子代的学习记忆能力

有所改善[14]。给阿尔茨海默病（AD）大鼠分别灌

胃 WK 丙酮、乙醇、水提取物，行为学实验和神

经元超微结构观察结果显示丙酮提取物改善记忆

的效果最好[15]。另有研究表明 WK 丙酮提取物可

较好地防治 AD[16]。 

2.2  核桃油 

核桃油（WO）富含的多不饱和脂肪酸可通  

过促进神经元生长从而恢复认知障碍或神经元缺

陷[17]。在雌性大鼠饲料中添加 WO 后对其学习记

忆能力有明显的改善作用[18]。水迷宫实验研究发

现 WO 改善小鼠的学习记忆能力显著优于 α-亚麻

酸和亚油酸[19]。 

2.3  核桃粕及其水解物 

核桃粕（WM）为核桃压榨核桃油后的副产

物，含丰富的蛋白质及必需氨基酸。适量喂食 WM

可明显改善大鼠学习记忆能力和抗氧化功能[20]。

脱脂核桃粕水解物（DWMH）能改善 D-Gal 所致

的学习记忆障碍[21]，与茶多酚联合治疗对记忆缺

陷小鼠的记忆损伤逆转有更好的效果[22]。 

2.4  核桃种皮 

核桃内种皮含芦丁、没食子酸、绿原酸等黄

酮和多酚类化合物，可以通过发挥抗氧化、抗炎、

抗衰老、改善记忆等多重功效[23]，清除细胞和组

织内的自由基和炎性介质等方式来保护脑细胞结

构和功能的完整[24]。研究表明，D-Gal 增加了模

拟胆碱能功能障碍的小鼠大脑中乙酰胆碱酯酶

（AChE）的活性，而核桃种皮对脑部损伤以及学

习和记忆障碍有较好的保护作用，可能与抑制胆

碱酯酶活性有关[25]。 

3  核桃化学成分的改善记忆研究 

核桃含多酚、黄酮类、不饱和脂肪酸、褪黑

素和维生素 E 等潜在的神经保护化合物，可增强

记忆力和认知能力，改善与氧化应激和炎症相关

的神经元效应[26]。 

3.1  多酚物质 

核桃仁、核桃衣中含丁香酸、鞣花酸、咖啡

酸、香豆酸、阿魏酸、芥子酸等优势酚类化合物

（33.83、5.90、0.24、0.14、0.06、0.05 mg/100 g

核桃仁；1 003.24、128.98、4.86、41.80、2.93、

2.17 mg/100 g 核桃衣）[27]以及槲皮素、芦丁等黄

酮类化合物。核桃内种皮多酚提取物可减轻 D-Gal

导致的行为迟钝，并能减轻小鼠脑部的氧化损  

伤[28]。研究表明核桃多酚对小鼠的记忆获取和记

忆再现有明显的改善作用[25]。槲皮素可减轻 β 淀

粉样蛋白（Aβ）对大鼠空间学习和记忆的不利影

响[29]。芦丁可预防阿霉素引起的认知能力下降、

骨髓抑制和脑部氧化应激[30]。 

3.2  褪黑素  

WK 中有较高含量的褪黑素（10.48%~15.09% 

ng/g）[31]。通过给大鼠补充核桃后发现核桃中的

膳食因子褪黑素可能有助于触发海马神经元信号

转导，以形成学习和记忆[32]。褪黑素能改善 D-Gal

模型大鼠的学习记忆能力[33]，另对 SD 大鼠的记

忆障碍有改善作用[34]。慢性褪黑素治疗可以逆转

衰老和乙醇中毒小鼠的认知障碍[35]。 

3.3  亚油酸 

核桃油中亚油酸含量可高达 62.20%，属 n-6

多不饱和脂肪酸，它与 n-3 多不饱和脂肪酸在体

内的平衡对于稳定细胞膜功能、调控基因表达、

维持细胞因子和脂蛋白平衡、抗心血管病、促进

生长发育，特别是健脑等方面起着重要作用[36]。

亚油酸可显著提高大鼠的空间学习记忆能力[37]。 

3.4  亚麻酸 

核桃油中亚麻酸含量约 13.45%[38]，属 n-3 系

列多烯酸，它的最终代谢产物二十碳五烯酸

（EPA）和二十二碳六烯酸（DHA）在维持突触

可塑性、神经细胞膜稳定性和神经发生等方面起

着重要作用。α-亚麻酸一定程度上能提高大鼠的

学习记忆能力[39]。 

3.5  维生素 E 

核桃含多种维生素，其中维生素 E（VE）含

量最高，达 385.6 μg/g[38]。VE 和 VC 乳化剂能够
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促进小鼠的学习和记忆能力[40]。VE 的抗氧化作

用显著，核桃里的诸多成分能够改善大脑的代谢

平衡，保护神经细胞膜功能，VE 复合核桃油后作

用显著提升，能增强大鼠的学习记忆能力[41]。 

4  核桃改善记忆或健脑的机制研究 
4.1  抗氧化 

许多研究表明，抗氧化是核桃及其相关成分

改善记忆的主要作用机制之一。如：核桃饲养的

痴呆模型小鼠表现出活性氧水平、脂质过氧化和

蛋白质氧化水平降低以及抗氧化酶活性增强，表

明核桃可以通过清除自由基和保护抗氧化状态来

减轻氧化应激，从而减少 AD 对脂质和蛋白质的

氧化损伤[42]。补充核桃通过调节大鼠海马 N-甲基- 

D-天冬氨酸受体（NMDAR）和脂质过氧化水平

来保护认知功能的下降[32]。核桃肽具有延缓小鼠

学习记忆衰退的作用，机制可能与其抗氧化性有

关[43]；还可通过减少氧化应激，抑制细胞凋亡，

调节神经递质功能，维持海马 CA3 区锥体神经元

以及增加脑组织中磷酸化钙/钙调素依赖性蛋白

激酶Ⅱ（p-CaMKⅡ）的水平改善东莨菪碱所致的

小鼠记忆障碍[44]。注射 Aβ25-35 诱导的 AD 小鼠

补充核桃肽后，有效改善了认知和记忆障碍，恢

复机体抗氧化酶和炎症介质水平，表明核桃肽可

能通过降低炎症反应和调节抗氧化系统对 AD 有

保护作用[45]。研究表明，核桃种皮改善学习记忆

能力的可能机制是降低氧化损伤并限制神经炎 

症[25]。丁香酸（25 mg/kg/d）可通过其抗氧化、

抗凋亡作用，对溴氰菊酯所致的 CA1/3 锥体神经

元的神经毒性和氧化损伤具有保护和治疗作用[46]。

咖啡酸能明显改善慢性铝过负荷大鼠的学习记忆

能力障碍，减轻大鼠海马神经细胞的损伤，阻止

丙二醛（MDA）含量增加、AChE 和 MAO-B 活

性升高以及超氧化物歧化酶（SOD）活性的降低。

腹腔注射阿魏酸（150 mg/kg）可显著提高未适应

实验环境大鼠的长期记忆保持能力，这与阿魏酸

调节血红素加氧酶（HO）的酶活性有关[47]。芥子

酸能预防 AD 大鼠记忆丧失，并改善氧化应激[48]。

褪黑素逆转大鼠的认知障碍，与其抗氧化特性有

关[34]，可防止神经细胞产生氧化损伤[31]，提高大

鼠血清抗氧化容量，提高大脑海马区 SOD 活性、

降低 MDA 的含量[33]。 

4.2  抗炎和神经细胞保护作用 

在用脂多糖（LPS）诱导炎症反应的小鼠小

胶质瘤（BV2）细胞模型中，发现核桃多酚提取 

物具有良好的抗炎及细胞保护作用。富含多酚的

核桃水提取物能抑制纹状体多巴胺（DA）及其代

谢物的耗竭，通过发挥神经保护作用而显著改善

帕金森病样运动障碍 [49]。鞣花酸治疗可改善

APP/PS1 小鼠的空间学习和记忆障碍，显著降低

海马神经元凋亡和 Aβ 沉积，表明其机制可能与

抑制 Aβ 的产生和 tau 蛋白的过度磷酸化有关，还

可能是由 RAC-α 丝氨酸/苏氨酸蛋白激酶/糖原合

成激酶 3β 信号通路介导[50]；鞣花酸对链脲佐菌

素诱导的散发性阿尔茨海默病（SAD）大鼠具有

神经保护作用[51]。DWMH 与茶多酚联合治疗对

H2O2 损伤的人神经母细胞瘤（SH-SY5Y）细胞的

保护作用明显增强[22]。富含 α-亚麻酸的物质可增

强海马神经元蛋白质合成和促进细胞分化，对大

鼠大脑具有一定的营养和保健作用[39]。VE 在防

止细胞老化和改善神经细胞的生物膜功能等方面

发挥重要作用[41]。 

4.3  促神经生长作用 

核桃喂养 19 月龄的大鼠可显著减少纹状体

和海马中多泛素蛋白的聚集，激活大脑的自噬功

能[26]；另能明显增加大鼠海马神经发生，并恢复

D-Gal 诱导的海马磷酸化环磷酸腺苷反应元件结

合蛋白（pCREB）和脑源性神经营养因子（BDNF）

表达的下降[9]，还有可能是通过增强脑内 5-羟色

胺（5-HT）代谢来发挥促智作用[52]。核桃油等多

不饱和脂肪酸能显著提高大鼠的学习记忆能力，

其机制与调节海马组织中大麻素受体亚型（CB1）

和瞬时受体电位香草醛亚型（TRPV1，TRPV2）

的 mRNA 表达量有关[53]，也与酸敏感离子通道

（ASICs）亚基的 mRNA 表达有关[37]。体外培养

的大鼠海马神经细胞经适当剂量的核桃油处理

后，ASIC2a 和 ASIC4 的 mRNA 和蛋白表达均显

着增加，且呈剂量依赖性[18]。核桃健脑片中、高

剂量可改善东莨菪碱诱导的小鼠学习记忆障碍，

其作用机制与调节乙酰胆碱（ACh）的代谢，调

节谷氨酸（Glu）与 γ-氨基丁酸（GABA）的比例，

增加 Na+/K+-ATP 酶（Na+/K+-ATPase）的活性有



第 28 卷 2020 年 第 5 期  营养品质 

 

 185  

关[54]。含核桃的开智灵组方改善记忆作用的机制

可能与调节脑内 BDNF 及酪氨酸激酶 B（TrkB）

表达有关[55]。另有研究表明脱脂核桃粕蛋白水解

物的记忆改善作用可能与显著增加乙酰胆碱受体

数量有关[56]。上述有效部位和成分机制研究结果

汇总相关活性作用及靶点（见表 1 ），采用

Cystoscope 3.7.2 软件构建核桃-活性成分-功能-靶

点网络图（见图 2）。 
 

表 1  核桃改善记忆的有效部位、成分及作用和靶点 

有效成分和部位 Ingredients and parts 活性作用和靶点 Active effects and targets 

核桃 walnut 
NMDAR、pCREB、BDNF、CB1、TRPV1、ASICs、ASIC2a、ASIC4、5-HT、泛素化蛋

白；抗氧化 
核桃肽 walnut peptide p-CaMK II、SOD、神经元；抗氧化、抗炎、逆胆碱能 

核桃仁衣 walnut kernel coat 抗氧化 

鞣花酸 ellagic acid Aβ；抗凋亡 

亚油酸 linoleic acid CB1、TRPV1 

褪黑素 melatonin SOD、MDA；抗氧化 

维生素 E vitamin E 抗氧化 

丁香酸 syringic acid 抗氧化、抗凋亡 

咖啡酸 caffeic acid SOD、MDA、MAO、神经元；逆胆碱能 

阿魏酸 ferulic acid HO 

芥子酸 sinapic acid 抗氧化 

 

 
 

图 2  核桃有效部位、成分改善学习记忆的机制 

 

图 2 包含 34 个节点（1 个中药，1 个功能，3

个有效部位，8 个成分与 6 个活性作用，15 个靶

点），组成了 68 条边的核桃与记忆的相互关系。

其中抗氧化活性与 7 个有效部位及成分发生相互

作用，表明抗氧化是核桃改善学习记忆的主要机

制之一。 

4.4  核桃主要成分靶点分析 

对上述核桃 11 个主要成分鞣花酸（ellagic 

acid）、油酸（oleic acid）、亚油酸（linoleic acid）、

亚 麻 酸 （ linolenic acid （ ALA ））、 褪 黑 素

（melatonin）、维生素 E（vitamin E）、丁香酸

（syringic acid）、咖啡酸（caffeic acid）、阿魏酸
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（ferulic acid）、香豆酸（coumaric acid）、芥子酸

（sinapic acid）进一步通过 TCMSP 数据库搜索潜

在靶点 157 个，应用 R3.6.2 软件将其与 Genecards

和 OMIM 数据库中记忆相关靶点交集，得到 97

个交集靶点，采用 Cystoscope 3.7.2 软件构建核 

桃-活性成分-功能-靶点网络图（见图 3），包含 110

个节点（1 个中药，1 个功能，11 个活性组分与

97 个靶点），组成了 252 条边的核桃活性成分与

记忆靶点之间相互关系。靶点最多的成分是油酸、

受最多成分作用的靶点是前列腺素合成酶 PTGS1

（7 个）及 2（9 个），其次是单胺氧化酶 MAOB

（4 个）、核受体辅助激活因子 NCOA2 和视黄酸

受体 RXRA（各 3 个）。表明核桃通过多成分、

多靶点作用来改善学习记忆，其中通过 PTGS 介

导的细胞增殖、分化、凋亡、炎症等过程是其主

要机制之一[57]，其次是 NCOA2（又称 GRIP1、

SRC-2 或 TIF2）介导的学习记忆[58]和抗氧化[59]

机制。 

 

 
 

图 3  核桃有效成分改善学习记忆的靶点及机制（根据数据库靶点映射） 
 

5  核桃产品的改善记忆研究 
5.1  核桃肽 

核桃肽有抗氧化、改善记忆等功能[21]。行为

学实验表明，核桃肽可以增强幼年小鼠学习和空

间记能力、回避能力，并延缓小鼠学习记忆的衰

退[43]。核桃蛋白酶解物（WPH）及其低分子肽段

（WPHL）可显著改善睡眠剥夺（SD）诱导的大

鼠记忆障碍，尤以 WPHL 效果为佳[60]。 

5.2  核桃植物蛋白饮料 

人群试食和初中生每日补充核桃植物蛋白饮 

料的研究结果表明核桃植物蛋白饮料具有一定改

善记忆功能的作用[61-62]。核桃乳可显著提高小鼠

的学习记忆能力[63]。核桃健脑及改善学习记忆的

研究大多以有效成分或有效部位进行动物实验研

究，效果较好。而以核桃饮品进行人群实验的研

究表明，人们可通过日常补充一定的核桃植物蛋
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白饮料来改善大脑功能，巩固记忆。 

5.3  核桃保健食品   

我国含核桃的辅助改善记忆的保健食品有 16

个，其中用核桃油的 10 个、用核桃仁的 6 个、名 

称含核桃的 5 个、胶囊剂 12 个、饮品 3 个、片剂 

 

1 个[64]。但其功效成分或标志性成分除自身的亚

油酸（2）、亚麻酸（5）和蛋白质（1）外主要还

是外加的牛磺酸（8）、DHA（6）、EPA（2）       

（见表 2），表明对其它记忆功能成分的认可还有

待研究。 

表 2  含核桃的辅助改善记忆的保健食品[64] 

产品名称 批准文号 申请人 功效成分或标志性成分/100 mL(g) 

亮智 R 亚麻籽油核桃油软胶囊 G20120601 南通华山药业有限公司 亚麻酸 35 g 

大寨牌核桃露 G20040923 山西大寨饮品有限公司 
亚麻酸 181.2 mg、亚油酸 1272.3 mg、牛磺酸

39.2 mg、乳酸锌 3.2 mg、维生素 B2 0.05 mg 

三期牌脑尔软胶囊 G20040865 上海富仁生物技术有限公司 α-亚麻酸 21 g、DHA 16 g、EPA 4 g 

新态牌卓尔软胶囊 G20070101 南京中脉科技发展有限公司 α-亚麻酸 6.54 g、牛磺酸 0.50 g、蛋白肽 10.47 g

百邦牌百惠软胶囊 G20050658 陕西百年健康药业有限公司 α-亚麻酸 3.55 g、亚油酸 23.2 g、牛磺酸 4.0 g

福照牌天麻核桃油软胶囊 G20100075 云南龙威生物产业有限公司 亚油酸 21.5 g、天麻素 33.1 mg 

环西牌核桃苓口服液 G20080436 广东环西生物科技股份有限公司 
粗多糖 40.1 mg、牛磺酸 475 mg、锌 22.7 mg、

维生素 B15.9 mg 

郭百年牌脑磷脂黄精片 G20090334 洛阳康华生物制品有限公司 粗多糖 431 mg、牛磺酸 72.1 mg 

瑞丰牌文知多胶囊 G20060484 山西瑞丰制药集团有限公司 粗多糖 1.25 g、牛磺酸 9.98 g 

海王牌 DHA 藻油锌牛磺酸软

胶囊 
G20130888 杭州海王生物工程有限公司 DHA 12.5 g 

DHA 藻油核桃油软胶囊 G20150201 威海百合生物技术股份有限公司 DHA 24 g 

母力牌海乳胶囊 G20041198 大连海晏堂生物有限公司 DHA 23.3 g、EPA 7.9 g 

辅助改善记忆软胶囊 G20150289 广州丹吉儿生物科技有限公司 DHA 25 g 

DHA 牛磺酸锌软胶囊 G20150801 广州健码医药生物科技有限公司 DHA 14.5 g、牛磺酸 15.8 g、锌 500.00 mg 

聪滋牌摩尔农庄饮料 G20090594 云南摩尔农庄生物科技开发有限公司 牛磺酸 39 mg、锌 3.6 mg 

脑力智宝胶囊 G19970311 北京脑康生物科技有限责任公司   

 

6  总结 

改善学习记忆和延缓学习记忆能力减退是人

类追求强大和健康的研究热点之一，研究其机制 

是解密生命本质的一大重要课题。信息社会的飞

速发展和激烈竞争对人的学习记忆和认知功能提

出了越来越高的要求。学习工作压力、睡眠剥夺、

失眠以及日益严重的人口老龄化所导致的学习记

忆功能障碍、脑衰老等神经退行性疾病已成为影

响人们健康生活的严重问题之一。国内外不断推

出的相关药物大都有副作用，传统药食同源的健

脑食物如坚果类因安全性高、多种神经营养素丰

富越来越受到人们的关注。核桃是传统的健脑食

品，已有相关中外文献各 30 多篇、发明专利 300

多件（其中授权 40 多件）、保健食品批文 16 个。

许多研究表明核桃的有效成分或有效部位可改善

学习记忆，其已知的活性成分及含量尚难以完全

支撑核桃的健脑益智功能，协同等作用及其机制

尚需进一步研究。随着老龄化社会的快速发展和

核桃产量的快速增加，加强核桃健脑益智等功  

能成分和机制的研究具有重要的科学及社会经济

意义。 
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