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【摘要】　目的　观察左旋多巴治疗帕金森伴发抑郁症的效果及对生存质量的影响。方法　前瞻性选取９０例帕金森病伴抑

郁症患者，采用随机数字表法分为２组各４５例，对照组在常规康复与运动疗法、认知行为疗法基础上予以安慰剂，治疗组则予以

卡左双多巴控释片，观察２组抑郁状态的疗效、不良反应及生存质量变化情况。结果　治疗后２组 ＨＡＭＤ评分较治疗前呈下降

趋势（Ｐ＜０．０５），且治疗组下 降 程 度 较 对 照 组 更 显 著（Ｐ＜０．０５）；治 疗 组 用 药 后４周、８周 总 有 效 率 均 明 显 高 于 对 照 组（Ｐ＜
０．０１）；治疗组不良反应发生率高于对照组，但差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；２组ＰＤＱ－３９评分均呈下降趋势，与治疗前比较，对

照组差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），而治疗组差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），治疗后和随访末治疗组ＰＤＱ－３９评分均明显低于对

照组（Ｐ＜０．０５）。结论　卡左双多巴控释片短期内可明显改善患者抑郁状态、疗效确切，不良反应少且轻微，还可明显提高患者

生存质量。
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　　帕金森病（Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ’ｓ　ｄｉｓｅａｓｅ，ＰＤ）是一种以运

动症状为核心的运动障碍性疾病，可导致严重的神经

系统病 变，多 发 于 中 老 年 人［１］。非 运 动 症 状（ｎｏｎ－
ｍｏｔｏｒ　ｓｙｍｐｔｏｍｓ，ＮＭＳ）对患者生活质量及预后产生

重大影响，尤其是神经精神症状［２］。抑郁为帕金森病

最常见的症状，严重影响患者的生活质量，如何有效

改善其抑郁症状被视为帕金森治疗目标之一［３－４］。
帕金森伴发抑郁（ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ　ｏｆ　Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ’ｓ　ｄｉｓ－

ｅａｓｅ，ｄＰＤ）的发生涉及多种神经递质，临床治疗药物

主要包 括 多 巴 胺 受 体 激 动 剂、５－ＨＴ再 摄 取 抑 制 剂

（ＳＳＲＩｓ）、三环 类 抗 抑 郁 药［５］，但 尚 无 统 一 的 用 药 标

准。左旋多巴（ｌｅｖｏｄｏｐａ，Ｌ－ＤＯＰＡ）为酪氨酸形成儿

茶酚胺的中间产物即多巴胺的前体，可进入中枢神经

增加纹状体中多巴胺递质浓度，对改善ＰＤ患者症状

疗效确切，优越性显著，是治疗帕金森病的金标准［６］。

·０１３· 中国实用神经疾病杂志２０１８年２月第２１卷第３期　Ｃｈｉｎｅｓｅ　Ｊｏｕｒｎａｌ　ｏｆ　Ｐｒａｃｔｉｃａｌ　Ｎｅｒｖｏｕｓ　Ｄｉｓｅａｓｅｓ　Ｆｅｂ．２０１８，Ｖｏｌ．２１Ｎｏ．３



本研究笔者采用卡左双多巴控释片治疗ｄＰＤ取得一

定疗效，为临床用药提供新的思路和借鉴。

１　资料和方法

１．１　一般资料　本次研究经院医学伦理委员会讨论

批准，患者及家属签署知情同意书。采用前瞻性、随

机、平行对照 试 验 设 计 法。入 选 标 准：（１）年 龄４０～
８０岁，不限性别；（２）符合中华医学会神经病学分会

帕金森病及运动障碍学组制定修订《帕金森病抑郁、
焦虑及精神病性障碍的诊断标准及治疗指南》中帕金

森病伴抑郁的诊断标准［７］；（３）病程＞６个月，且出现

抑郁＞２周；（４）汉密尔顿抑郁量表（ＨＡＭＤ）评分≥
１８分；（５）经ＣＴ或（和）ＭＲＩ检查证实除老年性脑改

变外无其他异常；（６）均未接受过抗抑郁治疗；（７）依

从性良好，遵 医 嘱 用 药 并 定 期 随 访；（８）临 床 资 料 齐

全，并自愿参与本次研究。排除标准：（１）不符合入选

标准；（２）脑血管病、脑炎、中毒等所致的继发性帕金

森综合征；（３）既往存在抑郁症者；（４）合并严重肝肾

功能不全、恶性肿瘤等器质性疾病者；（５）合并除抑郁

外其他精神疾病者；（６）合并构音障碍不能准确表达

情感者；（７）老年痴呆患者；（８）ＭＭＳＥ评估确定存在

认知障碍者；（９）过敏体质，对本次研究用药存在严重

过敏反应者；（１０）合并影响疗效评价准确性因素者。
最终入选９０例帕金森病伴抑郁症患者，利用随机数

字表分为２组。２组性别构成比、年龄、病程、抑郁程

度等差异均无 统 计 学 意 义（Ｐ＞０．０５），具 有 可 比 性。
见表１。

表１　２组一般资料对比

项目 对照组（ｎ＝４５） 研究组（ｎ＝４５） χ２／ｔ值 Ｐ 值

性别 男 ２８　 ２６　 ０．１８５　２　 ０．６６７　０

女 １７　 １９

年龄／岁 ６５．３８±３．４６　 ６４．５４±４．６５　 ０．９７２　２　 ０．３３３　６

病程（ａ） ４．３５±０．８８　 ４．２８±０．９４　 ０．３６４　７　 ０．７１６　２

轻度 １６　 １７

抑郁程度 中度 ２１　 ２３　 ０．８１３　５　 ０．６６５　８

重度 ８　 ５

１．２　治 疗 方 法　２组 均 予 以 健 康 教 育、康 复 与 运 动

疗法、认知行为疗法，对照组予以安慰剂治疗，治疗组

予以卡 左 双 多 巴 控 释 片［商 品 名：息 宁；生 产 厂 家：

ＭｅｒｃｋＳｈａｒｐ　＆ Ｄｏｈｍｅ（Ｉｔａｌｉａ）Ｓ．Ｐ．Ａ；批 准 文 号：进

口药品注册证号 Ｈ２０１０００４７；规格：卡比多巴５０ｍｇ：
左旋多巴２００ｍｇ］，起始剂量０．５片／ｄ，口服，逐渐增

加剂量，直至病情有效控制后予以维持最小有效剂量

服药。２组均不 合 用 抗 抑 郁 药、抗 精 神 病 药 物，若 出

现不良反应则予以对症处理。

１．３　观察指标和评价标准　采用汉密尔顿抑郁量表

（ＨＡＭＤ）评估２组治疗４周末、８周末抑郁状态，并

计算抑郁状态 疗 效 指 数［（治 疗 前 ＨＡＭＤ评 分－治

疗后 ＨＡＭＤ评分）／治疗前 ＨＡＭＤ评分×１００％］评

估抑郁 疗 效［８］，抑 郁 状 态 疗 效 指 数≥７５％判 定 为 治

愈，５０％～７４％判 定 为 显 效，２５％～４９％判 定 为 有

效，＜２５％判定为无效，总有效＝治愈＋显效；同时，
观察２组不良反应发生情况。此外，对２组均进行为

期３～１２个月随访，于治疗前、治疗后、随访末采用帕

金森症生活品质问卷（ＰＤＱ－３９）从运动、日 常 生 活 活

动、情感状态、病耻感、社会支持、认知、交流、身体不

适８个维度３９个条目评估患者的生活质量，将ＰＤＱ－

３９总评分转化为０～１００分综合指数，得分越高提示

生活质量越低。

１．４　统计学 方 法　数 据 录 入Ｅｘｃｅｌ　２００７，整 理 后 导

入ＳＰＳＳ　１８．０软件进行统计学处理，计量资料采用均

数±标准差（ｘ±ｓ）表 示，若 符 合 正 态 分 布 采 用ｔ检

验，不符合正态分布采用秩和检验，计数资料和等级

资料采用构成比（％）表示，计数资料采用χ２检验，等

级资料采用秩和检验，均采用双侧检验，Ｐ＜０．０５为

差异有统计学意义。

２　结果

２．１　２组 ＨＡＭＤ评分比较　治疗后２组ＨＡＭＤ评

分较治疗前 呈 下 降 趋 势（Ｐ＜０．０５），且 治 疗 组４周

末、８周 末 ＨＡＭＤ 评 分 均 明 显 低 于 对 照 组（Ｐ＜
０．０５）。见表２。

２．２　２组ＰＤＱ－３９评分比较　定期门诊随访，随访截

止日期２０１６－０５－０１，平均随访６．５８个月。２组ＰＤＱ－
３９评分均呈下降趋势，对照组经秩和检验Ｐ＞０．０５，
治疗组经秩和检验Ｐ＜０．０５，治疗后和随访末治疗组

ＰＤＱ－３９评 分 均 明 显 低 于 对 照 组（Ｐ＜０．０５）。见

表２。

·１１３·中国实用神经疾病杂志２０１８年２月第２１卷第３期　Ｃｈｉｎｅｓｅ　Ｊｏｕｒｎａｌ　ｏｆ　Ｐｒａｃｔｉｃａｌ　Ｎｅｒｖｏｕｓ　Ｄｉｓｅａｓｅｓ　Ｆｅｂ．２０１８，Ｖｏｌ．２１Ｎｏ．３



表２　２组不同时点 ＨＡＭＤ与ＰＤＱ－３９评分比较　（ｘ±ｓ，分）

组别 ｎ 治疗前 治疗４周末 治疗８周末 Ｆ 值 Ｐ 值 治疗前 治疗后 随访末 Ｆ 值 Ｐ 值

对照组 ４５ ２０．５８±４．６４ １８．３５±２．８６ １６．２５±３．５８１４．８８４８ ０．０００　０　８４．１２±２７．６５　８１．１５±１６．６５　７６．５８±１５．６４　１．５１０　６　０．２２３　８

治疗组 ４５　 ２１．０３±４．６８　 １５．３６±２．４５ ６．５８±１．３６２４０．５０２３ ０．００００ ８４．３５±２８．４８　７３．２５±１５．５８　６８．５２±１３．６８　７．１８４　６　０．００１　１

ｔ值 ０．４５８　１　 ５．３２６　１　 １６．９３８　６　 ０．０３８　９　 ２．３２４　４　 ２．６０２　１

Ｐ 值 ０．６４８　０　 ０．０００　０　 ０．０００　０　 ０．９６９　１　 ０．０２２　４　 ０．０１０　９

２．３　２组疗效比较　２组均完成８周治疗，用药４周

后治疗组总有效率明显高于对照组（Ｐ＜０．０１），且用

药８周后 总 有 效 率 亦 明 显 高 于 对 照 组（Ｐ＜０．０１）。
见表３。

表３　２组治疗４周、８周后抑郁疗效比较　（ｎ）

组别 ｎ

用药４周 用药８周

治愈 显效 有效 无效
总有效
率／％

治愈 显效 有效 无效
总有效
率／％

对照组 ４５　 ０　 ４　 １３　 ２８　 ８．８９　 ４　 １１　 １７　 １３　 ３３．３３

治疗组 ４５　 ６　 １７　 １５　 ７　 ５１．１１　 １０　 ２６　 ５　 ４　 ８０．００

χ２值 １９．１００　５　 １９．９５４　８

Ｐ 值 ０．００００ ０．００００

２．４　不良反应　治 疗 组 用 药 期 间 出 现 恶 心２例，失

眠３例，头痛２例，口干２例，乏力１例，不良反应发

生率２２．２２％；对照组分别为１例、２例、２例、１例、０，
不良反应发生率１３．３３％，２组比较，经χ２检验，差异

无统计学意义（χ２＝１．２１６　２，Ｐ＝０．２７０　１）。

３　讨论

帕金森病是中老年常见的一种慢性退行性中枢

神经系统疾病，主要表现为运动障碍症状，还可出现

抑 郁、焦 虑 等 精 神 症 状，严 重 影 响 患 者 的 生 存 质

量［９－１１］。帕金森发病与脑内多巴胺合成和代谢相关，
中枢多巴胺活动异常和帕金森合并抑郁症状密切相

关，ＬＡＵ等［１２］报 道ｄＰＤ患 者 血 小 板５－ＨＴ含 量 减

少，同期和昱辰 等［１３］亦 报 道 脑 内５－ＨＴ神 经 递 质 含

量显著降低。５－ＨＴ具 有 阻 止 纹 状 体 多 巴 胺 释 放 的

作用，５－ＨＴ减少是纹状体对多巴胺减少的功能性调

节［１４］，５－ＨＴ减 少 状 态 亦 是 抑 郁 发 生 的 一 项 危 险 因

素［１５］，故帕金森患者抑郁症发生率高，可先于帕金森

症状出现，但目前临床尚无统一的治疗标准和原则，
多以对症治疗为主。

左旋多巴为多巴胺神经递质合成的前提，可直接

穿过血－脑屏障进入中 枢 神 经 系 统，并 经 脱 羧 酶 作 用

转化 为 多 巴 胺 而 发 挥 相 应 的 药 理 作 用［１６］，因 Ｌ－
ＤＯＰＡ可转换为多巴胺和５－ＨＴ，故左旋多巴不仅可

确切改善ＰＤ患者运动症状，还可通过减少“关”期减

少并减轻抑 郁 症 状［１７］，但 大 部 分 左 旋 多 巴 在 进 入 中

枢系统前已被代谢和消耗，仅约１％左旋多巴进入中

枢神经转化成多巴胺发挥作用，故临床中极少单独应

用。中国帕金森病治疗指南（第３版）指出“尽可能以

小剂量达到满意临床效果”的用药原则［１８－１９］，卡比多

巴／左旋多巴复方制剂被公认为是治疗ＰＤ症状的金

标准［２０］。故本次 研 究 选 择 卡 比 多 巴／左 旋 多 巴 复 方

制剂———息宁控释片，发现治疗组治疗后 ＨＡＭＤ评

分降低程度较对照组更为显著（Ｐ＜０．０５），治疗４周

和８周对 抑 郁 状 态 的 疗 效 均 明 显 优 于 对 照 组（Ｐ＜
０．０５），且未见严重的不良反应。另外，对患者进行随

访，评估其生活质量情况发现对照组ＰＤＱ－３９评分虽

有所下降，但差 异 无 统 计 学 意 义（Ｐ＞０．０５），治 疗 组

ＰＤＱ－３９评分下降趋势较为明显（Ｐ＜０．０５），且不同

时点治疗组ＰＤＱ－３９评分均低于对照组（Ｐ＜０．０５），
提示卡比多巴／左旋多巴复方制剂在短期内可明显改

善患者抑郁状态、疗效确切，不良反应少且轻微，还可

明显提高患者的生存质量。ＳＴＡＮＳＬＥＹ等［２１］报道，
左旋多巴具有一定的神经毒性作用，可导致多巴胺能

神经元死亡。ＬＥＥＮＴＪＥＮＳ等［２２］构建ＰＤ抑郁模型

发现，左旋多巴的使用为ｄＰＤ发生的特异性危险因

素之一，多项报道证实，长期应用左旋多巴治疗帕金

森病患者运动障碍症状同时损伤脑内５－ＨＴ能神经

元，可能会诱发或加重抑郁症状［２３－２４］，但本次研究尚

未监测患者脑内５－ＨＴ水平，且未对患者远期效果及

不良反应进行随访研究，有待进一步完善。
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