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［摘要］　目的　探讨普拉克索、氟西汀、度洛西汀治疗帕金森病（ＰＤ）伴发抑郁状态的疗效差
别。方法　将１０９例患者随机分为普拉克索组（３５例）、氟西汀组（３６例）与度洛西汀组（３８例），分
别给予相应药物治疗，疗程均为１２周。采用统一帕金森病评分量表（ＵＰＤＲＳ）、汉密尔顿抑郁量表
（ＨＡＭＤ）和临床疗效总评量表（ＣＧＩＳＩ）对３组患者的临床疗效进行评分和比较。结果　治疗４周、
１２周后，普拉克索组患者的ＵＰＤＲＳ评分明显降低，氟西汀组、度洛西汀组无明显改变（Ｐ＞０．０５）。
与治疗前比较，３组患者治疗后的ＨＡＭＤ评分均明显改善（Ｐ＜０．０５）。在治疗１２周时，普拉克索
组ＨＡＭＤ评分最高，氟西汀组次之，度洛西汀组最低，两两比较差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
与治疗前比较，普拉克索组与氟西汀组患者治疗后的 ＣＧＩＳＩ评分明显降低（Ｐ＜０．０５）。在治疗
１２周时，普拉克索组ＣＧＩＳＩ评分明显高于氟西汀组与度洛西汀组（Ｐ＜０．０５）。普拉克索组、氟西
汀组、度洛西汀组的不良反应发生率分别为４０．０％、４１．７％、３６．８％，３组间比较差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。结论　普拉克索、氟西汀、度洛西汀的安全性相似，其中氟西汀、度洛西汀的抗抑郁效
果较好，普拉克索对运动功能的改善作用更明显。

［关键词］　帕金森病；　普拉克索；　氟西汀；　度洛西汀；　抑郁

　　抑郁是帕金森病（ＰＤ）患者最常见的非躯体症状
之一，常表现为精神不振、失眠、拒绝沟通等［１３］。临床

上已有针对单纯性抑郁的诊疗规范，但对于 ＰＤ伴发
抑郁状态尚无被广泛接受的共识［４５］。目前，ＰＤ伴发
抑郁状态的主流治疗药物包括普拉克索、氟西汀和度

洛西汀等，这３种药物的药理机制不完全相同［６］。目

前关于这３种药物的对比研究报道较少，因此我们通
过对１０９例ＰＤ伴发抑郁状态患者进行临床治疗，探
讨普拉克索、氟西汀、度洛西汀的疗效差别，以期为临

床选择提供更多依据。

对象与方法

１．对象：２０１７年１月 ～２０１８年１０月中国人民解
放军第２５２医院收治的ＰＤ伴发抑郁状态患者１０９例。
纳入标准：（１）符合中华医学会神经病学分会关于 ＰＤ
的诊断标准［７］；（２）符合中国精神障碍分类与诊断标
准３中关于抑郁障碍的诊断标准［８］；（３）年龄≤８０岁；
（４）ＨｏｅｈｎＹａｈｒ分级为２～４级；（５）汉密顿抑郁量表

（ＨＡＭＤ２４）评分≥２０分；（６）近６个月内未接受任何
抗抑郁药物治疗。排除标准：（１）哺乳期或妊娠期妇
女；（２）伴发其他重要脏器功能障碍，如心功能不全、
肾功能不全等；（３）伴发恶性肿瘤或有恶性肿瘤病史；
（４）伴发其他神经精神疾病，如阿尔茨海默病、痴呆等。
采用随机数字表法将１０９例患者分为普拉克索组、氟西
汀组和度洛西汀组，其中普拉克索组３５例，男１９例，
女１６例，年龄５８～７９岁，平均年龄（７０．４±６．３）岁；氟
西汀组３６例，男１７例，女１９例，年龄５７～７９岁，平均
年龄（７０．１±６．７）岁；度洛西汀组３８例，男１７例，女
２１例，年龄５８～８０岁，平均年龄（７０．５±６．２）岁。本
研究获得中国人民解放军第 ２５２医院伦理委员会审
批，所有患者均知情同意。

２．方法
（１）治疗方法：所有患者均接受美多巴、抗胆碱能

药物等治疗，ＰＤ运动症状稳定后，分别给予以下治疗：
①普拉克索组：第１周予患者普拉克索起始剂量每日
０．７５ｍｇ（０．２５ｍｇ每日３次，随餐口服），如患者无不适
主诉，第２周加量至每日１．２５ｍｇ（早０．５ｍｇ，午０．５ｍｇ，
晚０．２５ｍｇ随餐口服），第３周增加剂量至每日１．５ｍｇ
（０．５ｍｇ每日３次，随餐口服）。②氟西汀组：予患者
氟西汀２０ｍｇ每日１次，晨起口服。③度洛西汀组：第
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１周予患者度洛西汀起始剂量３０ｍｇ每日１次，晨起口
服；若患者无不适主诉，增加至６０ｍｇ每日１次，晨起
口服。３组患者的疗程均为１２周。

（２）观察指标：①统一帕金森病评分量表（ＵＰＤＲＳ）
评分：分别在治疗前、治疗 ４周、１２周后对患者进行
ＵＰＤＲＳ评分，分数越高表示 ＰＤ病情越严重。②汉密
尔顿抑郁量表（ＨＡＭＤ）评分［９］：ＨＡＭＤ总分 ＜８分为
正常；８～１９分为抑郁可能；２０～３５分为抑郁；≥３６分
为重度抑郁。③临床疗效总评量表（ＣＧＩ）评分：ＣＧＩ
是一份由ＷＨＯ设计的总体评定量表，可适用于任何
精神科治疗和研究对象。包括病情严重程度（ＳＩ）、疗
效总评（ＧＩ）、疗效指数（ＥＩ）３个部分，分数越高表示
病情越严重，本研究进行ＣＧＩＳＩ评分。
３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ２０．０软件进行统计分

析，计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，两组间比较采用 ｔ检验，多
组间比较采用方差分析。计数资料以例和百分比表

示，组间比较采用 χ２检验或 Ｆｉｓｈｅｒ精确概率法。以
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果

１．３组患者基线资料比较：３组患者的性别构成、
年龄、ＨｏｅｈｎＹａｈｒ分级、吸烟史、饮酒史比较差异均无
统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性，见表１。

表１　３组患者基线资料比较（例）

组别 例数
性别

（男／女）
年龄

（珋ｘ±ｓ，岁）
ＨｏｅｈｎＹａｈｒ分级
Ⅱ级Ⅲ级Ⅳ级

吸烟

史

饮酒

史

普拉克索组 ３５ １９／１６ ７０．４±６．３ １２ １６ ７ ５ ７
氟西汀组 ３６ １７／１９ ７０．１±６．７ １２ １７ ７ ４ ５
度洛西汀组 ３８ １７／２１ ７０．５±６．２ １３ １７ ８ ５ ８
χ２／Ｆ值 ０．７０７ ０．２５６ ０．２９４ ０．１６５０．７２７
Ｐ值 ０．７０２ ０．６５８ ０．９９０ ０．９２１０．６９５

２．３组患者 ＵＰＤＲＳ评分比较：３组患者治疗前
ＵＰＤＲＳ评分比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。治
疗４周、１２周后，普拉克索组患者的 ＵＰＤＲＳ评分明显
降低（Ｐ＜０．０５），氟西汀组、度洛西汀组无明显改变
（Ｐ＞０．０５），普拉克索组ＵＰＤＲＳ评分明显低于氟西汀
组和度洛西汀组（Ｐ＜０．０５）。见表２。

表２　３组患者的ＵＰＤＲＳ评分比较（珋ｘ±ｓ，分）

组别 例数 治疗前 治疗４周 治疗１２周

普拉克索组 ３５ ３３．９４±６．１８ ２５．８５±５．１３ａ １８．４９±３．９８ａ

氟西汀组 ３６ ３４．３６±６．５０ ３３．６８±６．４５ｂ ３２．６８±７．２５ｂ

度洛西汀组 ３８ ３３．０８±７．７８ ３２．０３±７．８７ｂｃ ３０．４８±７．６８ｂｃ

Ｆ值 ０．３３４ １３．８００ ４８．１４０
Ｐ值 ０．７１６ ＜０．００１ ＜０．００１
　　注：与同组治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与普拉克索组比较，ｂＰ＜０．０５；

与氟西汀组比较，ｃＰ＜０．０５

３．３组患者 ＨＡＭＤ评分比较：３组患者治疗前
ＨＡＭＤ评分比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。与治
疗前比较，３组患者治疗后的 ＨＡＭＤ评分均明显降低
（Ｐ＜０．０５）。在治疗１２周时，普拉克索组ＨＡＭＤ评分
最高，氟西汀组次之，度洛西汀组最低，两两比较差异

均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表３。

表３　３组患者ＨＡＭＤ评分比较（珋ｘ±ｓ，分）

组别 例数 治疗前 治疗４周 治疗１２周

普拉克索组 ３５ ２８．４３±５．４２ ２０．２２±５．４３ａ １６．２２±５．２５ａ

氟西汀组 ３６ ２８．５３±５．５９ １９．７８±６．１８ａ １３．５３±５．４９ａｂ

度洛西汀组 ３８ ２９．０４±５．２２ １８．９６±５．５８ａ １１．１２±４．１３ａｂｃ

Ｆ值 ０．１３５ ０．４５６ ９．５７５
Ｐ值 ０．８７３ ０．６３５ ＜０．００１
　　注：与同组治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与普拉克索组比较，ｂＰ＜０．０５；

与氟西汀组比较，ｃＰ＜０．０５

４．３组患者 ＣＧＩＳＩ评分比较：３组患者治疗前的
ＣＧＩＳＩ评分比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。与治
疗前比较，普拉克索组和氟西汀组患者治疗４周后的
ＣＧＩＳＩ评分明显降低（Ｐ＜０．０５），３组患者治疗１２周
后的 ＣＧＩＳＩ评分均明显降低（Ｐ＜０．０５）。在治疗
１２周时，氟西汀组与度洛西汀组ＣＧＩＳＩ评分明显低于
普拉克索组（Ｐ＜０．０５）。见表４。

表４　３组患者ＣＧＩＳＩ评分比较（珋ｘ±ｓ，分）

组别 例数 治疗前 治疗４周 治疗１２周

普拉克索组 ３５ ４．６４±０．６８ ３．１９±０．５６ａ ２．６７±０．３９ａ

氟西汀组 ３６ ４．７４±０．７３ ３．２４±０．６２ａ １．８９±０．３２ａｂ

度洛西汀组 ３８ ４．９２±０．６５ ３．１７±０．６９ １．７５±０．３６ａｂ

Ｆ值 １．５６７ ０．１２１ ６８．８６０
Ｐ值 ０．２１３ ０．８８６ ＜０．００１
　　注：与同组治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与普拉克索组比较，ｂＰ＜０．０５

５．３组患者不良反应发生率比较：３组患者主要不
良反应包括头晕、恶心呕吐、口干、嗜睡、失眠、便秘等。

普拉克索组、氟西汀组、度洛西汀组的不良反应发生率

分别为４０．０％、４１．７％、３６．８％，３组间比较差异无统
计学意义（χ２＝０．１８７，Ｐ＝０．９１１）。见表５。

表５　３组患者的不良反应发生率比较（例）

组别 例数 头晕 恶心呕吐 口干 嗜睡 失眠 便秘
总发生率

［例，（％）］
普拉克索组 ３５ ４ ２ １ ２ １ ４ １４（４０．０）
氟西汀组 ３６ ４ ０ １ ２ ３ ５ １５（４１．７）
度洛西汀组 ３８ ３ ２ １ ０ ３ ５ １４（３６．８）

讨　　论

ＰＤ是一种以静止性震颤、肌强直、运动迟缓和姿
势步态异常为特征的神经变性疾病。运动障碍为 ＰＤ
的主要特征，患者常同时伴发抑郁、焦虑、认知障碍等
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精神异常［１０］。抑郁的发生不仅与５羟色胺（５ＨＴ）、
去甲肾上腺素系统递质失调相关，还与多巴胺系统功

能失调存在密切相关性。由于边缘系统多巴胺奖赏机

制被破坏，ＰＤ患者极易出现悲观、无理性甚至自杀倾
向等各种抑郁表现，严重影响患者生存质量［１１］。多种

内源性因素均参与了 ＰＤ伴发抑郁的发生发展，主要
理论假说包括脑内神经递质功能障碍、炎症反应、应激

激素失调等［１２］。普拉克索、氟西汀、度洛西汀是治疗

ＰＤ伴发抑郁状态的常用药物。普拉克索是非麦角类
完全多巴胺受体激动剂，但并不改变多巴胺的浓度，

一般适用于早期ＰＤ患者的单药治疗［１３］。氟西汀属于

选择性５ＨＴ再摄取抑制剂，主要通过增加突触间隙
中的５ＨＴ水平，提高神经元传导效率，发挥抗抑郁作
用。度洛西汀是一种新型抗抑郁药物，通过选择性双

重抑制去甲肾上腺素和５ＨＴ再摄取，减少伤害性感
受通路信号上传，在发挥镇痛作用的同时增强多巴胺

递质的传递。为改善ＰＤ伴发抑郁状态患者的抑郁症
状，本研究在美多巴及抗胆碱药等治疗基础上，分别加

用了普拉克索、氟西汀、度洛西汀３种药物，探讨其对
于ＰＤ患者抑郁症状改善的差异。

本研究结果显示，治疗４周、１２周后，普拉克索组
患者的ＵＰＤＲＳ评分明显降低，氟西汀组和度洛西汀组
无明显改变，表明与氟西汀、度洛西汀相比，普拉克索

在改善ＰＤ患者运动功能方面更具优势。普拉克索是
经典的多巴胺受体激动剂，而氟西汀、度洛西汀作为抗

抑郁药物对运动功能的改善作用有限。此外，在治疗

１２周时，普拉克索组ＨＡＭＤ评分最高，氟西汀组次之，
度洛西汀组最低。表明与普拉克索相比，氟西汀和度

洛西汀更能减轻患者抑郁程度，其抗抑郁作用更强。

本研究还发现，与治疗前比较，普拉克索组与氟西汀组

患者治疗后的ＣＧＩＳＩ评分明显降低；在治疗１２周时，
普拉克索组 ＣＧＩＳＩ评分明显高于氟西汀组与度洛西
汀，表明ＰＤ患者临床症状严重程度可能与患者抑郁
状态改善程度相关，随着患者抑郁情绪的好转，ＰＤ相
关症状得到一定程度的缓解。在并发症方面，普拉克

索组、氟西汀组、度洛西汀组的不良反应发生率分别为

４０．０％、４１．７％、３６．８％，３组患者的主要不良反应发
生率比较差异无统计学意义，提示这３种药物的安全
性相似，大多数不良反应可控。有报道称，氟西汀整体

安全性良好，疗效确切，但有引发 ５ＨＴ综合征的风

险，在临床中应密切监测［１４］。本研究中观察到的不良

反应以非特异性症状为主，未发生５ＨＴ综合征等特
殊并发症，可能与本研究样本量较小有关。

综上所述，本研究发现，氟西汀、度洛西汀的抗抑

郁效果较好，普拉克索对运动功能的改善作用更明显，

３种药物的安全性相似，不良反应可控。因本研究样
本量较小，有待未来在多中心基础上实施更大样本量

的研究，或能得出更有力的临床证据。
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