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帕金森病属神经系统性疾病，且病程长，有较高的
致残率，还常伴有精神障碍症状，导致患者认知功能
改变，精神状态出现异常，对患者的日常生活造成严
重的不良影响犤 １ 犦。目前，临床主要应用典型抗精神病
药物对帕金森病伴发精神障碍进行治疗，但由于该药

物是通过阻断纹状体受体、影响患者脑内多巴胺代谢
来发挥疗效的，可能会对患者的运动功能造成影响犤 ２ 犦。
因此，合理用药尤为重要。本研究中观察氯氮平联合
多巴丝肼片治疗帕金森病伴发精神障碍的临床效果，
现报道如下。

·临床研究· ｄｏｉ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００６ － ４９３１． ２０１８． １０． ０１６

氯氮平联合多巴丝肼片治疗帕金森病
伴精神障碍６０例临床观察

马 蓓，万美萍△

（南京脑科医院，江苏南京２１０００９）
摘要：目的观察氯氮平联合多巴丝肼片治疗帕金森病伴精神障碍的临床疗效。方法选取２０１５年１１月至２０１７年１１月收治的帕金森
病伴精神障碍患者１１９例，按随机数字表法分为对照组（５９例）和观察组（６０例），对照组患者给予奥氮平联合多巴丝肼片治疗，观察组
患者给予氯氮平联合多巴丝肼片治疗。结果治疗２，４周后，观察组患者的统一帕金森病评定量表第三部分（ＵＰＤＲＳ Ⅲ）评分为
（２５． ０８ ± ３． ７０）分、（２０． ０２ ± ２． ２２）分，一般精神病理量表评分为（５７． ２１ ± ２． ５４）分、（１８． ４５ ± ２． ３５）分，阳性症状量表评分为（１９． ０６ ±
２． ８０）分、（９． １２ ± ２． １７）分，阴性症状量表评分为（１３． ０２ ± ２． ６２）分、（８． ０８ ± ２． ０６）分，阳性和阴性症状量表牗 ＰＡＮＳＳ 牘总分为（９１． ７３ ±
１． ８８）分、（３６． ２２ ± １． ７２）分，显著低于对照组同时点的（３２． ４０ ± ３． ４０）分，（３４． ６０ ± ２． １１）分，（６２． ６２ ± ３． ４８）分，（２２． ７８ ± ２． ８２）分，
（２３． ８１ ± ３． ４１）分，（１１． ７６ ± ２． ２５）分，（１５． ８３ ± ２． ３４）分，（１１． ９０ ± ３． ０４）分，（１０２． ４２ ± ３． １２）分，（４７． ２０ ± ２． ７９）分（Ｐ ＜ ０． ０５）；观察组与
对照组的不良事件发生率相当（１３． ３３％比１５． ２５％，Ｐ ＞０． ０５）。结论氯氮平联合多巴丝肼片治疗帕金森病伴精神障碍效果显著，能有效改
善患者的运动功能、精神状态，且安全性较高，值得推广。
关键词：帕金森病；精神障碍；氯氮平；多巴丝肼片；临床疗效
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对照组（ｎ ＝ ５９）
观察组（ｎ ＝ ６０）
ｔ值
Ｐ

一般精神病理量表 阳性症状量表

阴性症状量表 ＰＡＮＳＳ量表总分
治疗前

２０． ４２ ± ３． ００
２０． ４６ ± ３． １５

０． ０７
＞ ０． ０５

治疗２周后
１５． ８３ ± ２． ３４
１３． ０２ ± ２． ６２

６． １７
＜ ０． ０５

治疗４周后
１１． ９０ ± ３． ０４
８． ０８ ± ２． ０６
８． ０４
＜ ０． ０５

治疗前
１３２． １２ ± ４． ３２
１３３． ４２ ± ３． ８２

１． ７４
＞ ０． ０５

治疗２周后
１０２． ４２ ± ３． １２
９１． ７３ ± １． ８８
２２． ６８
＜ ０． ０５

治疗４周后
４７． ２０ ± ２． ７９
３６． ２２ ± １． ７２
２５． ８９
＜ ０． ０５

治疗前
８１． ７０ ± ４． ６１
８１． ９１ ± ４． ５５

０． ２５
＞ ０． ０５

治疗２周后
６２． ６２ ± ３． ４８
５７． ２１ ± ２． ５４

９． ７０
＜ ０． ０５

治疗４周后
２２． ７８ ± ２． ８２
１８． ４５ ± ２． ３５

９． １１
＜ ０． ０５

治疗前
３０． ００ ± ４． １０
３０． １５ ± ４． １３

０． ２０
＞ ０． ０５

治疗２周后
２３． ８１ ± ３． ４１
１９． ０６ ± ２． ８０

８． ３１
＜ ０． ０５

治疗４周后
１１． ７６ ± ２． ２５
９． １２ ± ２． １７
６． ５２
＜ ０． ０５

对照组（ｎ ＝ ５９）
观察组（ｎ ＝ ６０）
ｔ值
Ｐ

表４ 两组患者精神状态比较（Ｘ ± ｓ，分）

表１ 两组患者一般资料比较

组别
对照组（ｎ ＝ ５９）
观察组（ｎ ＝ ６０）
χ２ ／ ｔ值
Ｐ

性别
（男／女，例）
４０ ／ １９
４０ ／ ２０
０． ０２
＞ ０． ０５

平均年龄
（Ｘ ± ｓ，岁）
６８． ８１ ± ９． ４５
６９． １１ ± ９． ３３

０． １７
＞ ０． ０５

平均病程
（Ｘ ± ｓ，年）
２． ３６ ± １． ６１
２． ０２ ± １． ０９
１． ３５
＞ ０． ０５

１ 资料与方法
１． １ 一般资料

纳入标准：符合帕金森病精神障碍的诊断标准犤 ３ 犦，
确诊为帕金森病伴发精神障碍。本研究经医院医学伦理
委员会批准，患者及其家属签署知情同意书。

排除标准：合并恶性肿瘤；治疗前３０ ｄ内进行过抗
精神病药物治疗；有氯氮平、多巴丝肼片等药物过敏史；
服用对锥体外系产生不良反应的药物；有大面积脑梗
死，冠心病，肝、肾疾病，脑出血等。

病例选择与分组：选取我院２０１５年１１月至２０１７年
１１月收治的帕金森病伴发精神障碍患者１１９例，根据
随机数字表法分为观察组（６０例）与对照组（５９例）。两
组患者一般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），
具有可比性。详见表１。

１． ２ 方法
对照组患者口服多巴丝肼片（上海罗氏制药有限公

司，国药准字Ｈ１０９３０１９８，规格为每片０． ２５ ｇ），初始剂
量为１２５ ｍｇ，每天２次，并根据患者的病情，逐渐提高
剂量，每次剂量提高１２５ ｍｇ，每天３ ～ ４次。在维持原治
疗药物剂量的基础上，口服奥氮平片（江苏豪森药业有限
公司，国药准字Ｈ２００５２６８８，规格为每片５ ｍｇ）５ ～ １５ ｍｇ，
每天２次。观察组患者在对照组患者治疗基础上根据病
情，口服氯氮平片（北京益民药业有限公司，国药准字
Ｈ１１０２０８４６，规格为每片２５ ｍｇ）５０ ～ ２００ ｍｇ，每天２次。

两组患者均连续用药４周。
１． ３ 观察指标

运动功能：于治疗前、治疗２周后及治疗４周后，应
用统一帕金森病评定量表第三部分（ＵＰＤＲＳⅢ）犤 ４ 犦对患
者的运动功能进行评估。

精神状态：于治疗前、治疗２周后及治疗４周后，应
用阳性和阴性症状量表（ＰＡＮＳＳ）犤 ５ 犦对患者的精神状态
进行评分，量表主要包括一般精神病理量表、阳性症状
量表、阴性症状量表。

药品不良反应：主要包括直立性低血压、嗜睡、窦性
心动过速、便秘。
１． ４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ ２０． ０统计学软件分析。正态分布计量资
料用Ｘ ± ｓ表示，组间比较采用ｔ检验；样本率的比较
采用χ２检验。Ｐ ＜ ０． ０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表４。

３ 讨论
帕金森病是临床常见的慢性神经系统性疾病，以中

老年人较常见，且病程长，常表现为静止性震颤、姿势步

表３ 两组患者药品不良反应发生情况比较犤例（％）犦

组别
对照组（ｎ ＝ ５９）
观察组（ｎ ＝ ６０）

直立性
低血压
３（５． ０８）
２（３． ３３）

嗜睡

１（１． ６９）
２（３． ３３）

窦性心动
过速
１（１． ６９）
１（１． ６７）

便秘

４（６． ７８）
３（５． ００）

合计

９（１５． ２５）
８（１３． ３３）

表２ 两组患者ＵＰＤＲＳⅢ评分比较（Ｘ ± ｓ，分）
组别

对照组（ｎ ＝ ５９）
观察组（ｎ ＝ ６０）
ｔ值
Ｐ

治疗前
２９． ３１ ± ３． ２０
２９． ５３ ± ３． ２３

０． ３７
＞ ０． ０５

治疗２周后
３２． ４０ ± ３． ４０
２５． ０８ ± ３． ７０
１１． ２３
＜ ０． ０５

治疗４周后
３４． ６０ ± ２． １１
２０． ０２ ± ２． ２２
３６． ７１
＜ ０． ０５

组别

组别
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态异常、肌强直、行动迟缓等，同时还可能伴发精神障
碍。目前，帕金森病伴发精神障碍的发生机制尚不明确，
可能与患者年龄、认知损害、疾病严重程度，以及应用多
巴胺能受体激动剂等有一定关系，以长期应用多巴胺能
药物治疗为主的患者多见犤 ６ 犦。帕金森病患者长期应用多
巴胺受体激动药，会降低纹状体多巴胺含量，致使多巴
胺受体发生增敏，进而多余多巴胺与中脑边缘叶受体结
合，再加上多巴胺会促进神经元退化，从而使患者产生
精神障碍犤 ７ 犦。帕金森病伴发精神障碍患者往往会出现幻
觉、错觉、妄想、行为紊乱等临床表现，极易造成自身伤
害，进而对生活质量造成严重不良影响犤 ８ 犦。

多巴丝肼片在治疗帕金森病中有一定的临床疗效，
应用较广泛，但随着用药时间的不断延长，会导致患者
耐受性变低，同时不良反应也会有所提高，不能很好地
控制病情的发展犤 ９ 犦。帕金森病患者应用多巴胺受体激动
药治疗后发生精神障碍的概率有所增加犤 １０ 犦。因此，对于
帕金森病伴发精神障碍的治疗，临床主要在不影响患者
运动功能的前提下，减少、停用帕金森治疗药物，若患者
精神障碍相关症状改善不够理想，则应增加改善精神障
碍的药物犤 １１ 犦。帕金森病伴发精神障碍的治疗药物主要
包括典型及非典型抗精神病药物犤 １２ 犦。奥氮平属典型抗
精神病药，可有效阻断纹状体Ｄ２受体，充分发挥抗精神
作用，虽可改善患者精神症状，但会加重锥体外系反应，
影响认知功能，使患者运动功能进一步降低犤 １３ 犦。

氯氮平作为新一代非典型抗精神病药物，主要作用
于中脑边缘系统受体，不会对纹状体Ｄ２受体产生阻断
作用，可避免影响患者的运动功能犤 １４ 犦。同时，氯氮平可
选择性结合多巴胺Ｄ１受体，与５ －羟色胺受体有较高
的亲和力，能高效阻滞、降低５ －羟色胺对纹状体的传
递，有效消除患者肌紧张，进而有效改善患者运动功能，
避免传统抗精神病药物加重患者的运动症状犤 １５ 犦。此外，
氯氮平可促进多巴胺的释放，提高多巴胺能神经元突触
间隙中多巴胺的浓度，从而在减轻运动障碍的同时，有
效改善精神障碍的相关症状，并有效避免锥体外系不良
反应的发生，具有较高的安全性犤 １６ 犦。

综上所述，氯氮平联合多巴丝肼片治疗帕金森病伴
发精神障碍的效果优于奥氮平联合多巴丝肼片治疗，能
有效降低一般精神病理量表和阳性症状量表评分，提高
患者的运动功能，值得临床推广。
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