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　　 【摘要】　目的　观察单唾液酸四己糖神经节苷脂钠注射液联合多巴丝肼治疗帕金森病的临床疗效，探讨其对患
者认知功能的影响。方法　选取２０１３年１月—２０１５年１月湖北省中西医结合医院收治的帕金森病患者１２０例，按随机
数字表法分为观察组、对照Ａ组、对照Ｂ组，各４０例。对照Ａ组患者予以多巴丝肼治疗，对照 Ｂ组患者予以多巴丝
肼联合二氢麦角隐亭治疗，观察组患者予以多巴丝肼联合单唾液酸四己糖神经节苷脂钠注射液治疗；３组患者疗程均
为１２周。比较３组患者临床疗效、治疗前后简易精神状态检查表 （ＭＭＳＥ）评分、不良反应发生情况。结果　３组患
者临床疗效比较，差异有统计学意义 （Ｐ＜００５）。治疗前３组患者定向力、即时记忆力、延迟回忆力、注意力和计算
力、语言能力评分比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）；治疗后观察组患者定向力、即时记忆力、延迟回忆力、注意
力和计算力、语言能力评分高于对照Ａ组、对照Ｂ组 （Ｐ＜００５）。观察组患者不良反应发生率低于对照Ａ组、对照Ｂ
组 （Ｐ＜００５）。结论　单唾液酸四己糖神经节苷脂钠注射液联合多巴丝肼治疗帕金森病的临床疗效确切，可改善患者
认知功能，且不良反应少。
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　　帕金森病是一种常见的神经系统变性疾病，老年人
多见，目前我国６５岁以上人群帕金森病的发病率约为
１７％。帕金森病的主要发病机制为黑质多巴胺能神经
元变性缺失及路易小体形成［１］。帕金森病的主要临床表

现为静止性震颤、行动迟缓、肌强直和姿势步态异常

等，严重影响患者的生存质量［２］。目前临床多采用多巴

胺受体激动剂治疗帕金森病，虽然取得了一定效果，但

不良反应较多。多巴丝肼是一种复方制剂，含左旋多巴

２００ｍｇ／片、苄丝肼５０ｍｇ／片，是治疗帕金森病的基础
药物之一。近年来很多学者研究发现，抑郁、痴呆、精

神疾病等已成为影响帕金森病患者生存质量及致残的重

要原因［３］。神经节苷脂具有促进中枢神经系统细胞损伤

修复的作用［４］。本研究旨在探讨单唾液酸四己糖神经节

苷脂钠注射液联合多巴丝肼治疗帕金森病的临床疗效及

对患者认知功能的影响，现报道如下。

１　资料与方法
１１　纳入与排除标准　纳入标准：（１）开始活动时随
意运动减慢； （２）重复性动作速度和幅度降低； （３）
出现一项以下症状：①肌肉强直，②静止性震颤，③直
立不稳；（４）符合２００６年中华医学会神经病学分会运
动障碍及帕金森病学组制定的 “帕金森综合征的诊断标

准和鉴别诊断”中的相关诊断标准［４］。排除标准：（１）
既往有精神异常或其他神经精神系统疾病病史患者；

（２）存在认知障碍患者； （３）存在症状性帕金森或帕
金森叠加综合征、精神分裂症、神经安定剂恶性综合征

患者；（４）重要脏器功能不全患者；（５）有脑血管疾
病病史及脑创伤病史患者；（６）有脑炎病史患者；（７）
近期行电休克治疗患者； （８）对本研究所用药物过敏
患者。

１２　一般资料　选取２０１３年１月—２０１５年１月湖北省
中西医结合医院收治的帕金森病患者１２０例，其中男６７
例，女５３例；平均年龄 （６６７±２１）岁；病程２～１１
年，平均病程 （５３±０８）年。按随机数字表法将所有
患者分为观察组、对照 Ａ组、对照 Ｂ组，各４０例。３
组患者性别、年龄、病程、糖尿病和高血压发生率比

较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５，见表 １），具有可
比性。

１３　方法　对照Ａ组患者予以多巴丝肼 （上海罗氏制

药有限公司生产，国药准字Ｈ１０９３０１９８）口服治疗，首
次剂量为１３ｍｇ／ｄ，后逐渐增加剂量至７５ｍｇ／ｄ静脉滴

注，疗程为１２周。对照 Ｂ组患者予以多巴丝肼联合二
氢麦角隐亭 （ＤｏｐｐｅｌＦａｒｍａｃｅｕｔｉｃｉｓｒｌ公司生产，注
册证号：Ｈ２００９１１２５）口服治疗，多巴丝肼用法同上；
二氢麦角隐亭首次剂量为１０ｍｇ／ｄ，逐渐加量至６０ｍｇ／
ｄ，最大剂量为３６０ｍｇ／ｄ，疗程为１２周。观察组患者予
以多巴丝肼联合单唾液酸四己糖神经节苷脂钠注射液

（山东齐鲁制药有限公司生产，国药准字 Ｈ２００４６２１３）
治疗，多巴丝肼用法同上，但用量减半；单唾液酸四己

糖神经节苷脂钠注射液 ２０ｍｇ／ｄ静脉滴注，疗程为
１２周。

表１　３组患者一般资料比较

Ｔａｂｌｅ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｇｅｎｅｒａｌｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎａｍｏｎｇｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ

组别 例数
性别
（男／女）

年龄
（ｘ±ｓ，岁）

病程
（＜５年／≥５年）

糖尿病
〔ｎ（％）〕

高血压
〔ｎ（％）〕

对照Ａ组 ４０ ２３／１７ ６６８±２３ １９／２１ ４（１００） ５（１２５）

对照Ｂ组 ４０ ２２／１８ ６６６±２２ ２０／２０ ４（１００） ４（１００）

观察组 ４０ ２２／１８ ６６３±２０ ２１／１９ ３（７５） ４（１００）

ｔ（Ｆ）值 ０２５ ０１８ａ ０２２ ０１０ ０２０

Ｐ值 ＞００５ ＞００５ ＞００５ ＞００５ ＞００５

　　注：ａ为Ｆ值

１４　观察指标　比较３组患者临床疗效、治疗前后简
易精神状态检查表 （ＭＭＳＥ）评分、不良反应发生情况。
（１）根据帕金森综合评分量表 （ＵＰＤＲＳ）评分判定临
床疗效［５］，满分为１００分，分值越高表示帕金森病症状
越严重，显效：治疗后ＵＰＤＲＳ评分降低 ＞５０％；有效：
治疗后 ＵＰＤＲＳ评分降低 １０％ ～５０％；无效：治疗后
ＵＰＤＲＳ评分降低 ＜１０％。 （２）采用 ＭＭＳＥ评分判定患
者认知功能［６］，主要包括定向力、即时记忆力、延迟回

忆力、注意力和计算力、语言能力，包含３０题，回答
正确得１分，错误不得分，２７～３０分为正常， ＜２７分
为认知功能障碍 （２１～２６分为轻度，１０～２０分为中度，
０～９分为重度）。
１５　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１７０统计软件进行数据处
理，计量资料以 （ｘ±ｓ）表示，多组比较采用方差分
析，两两比较采用 ｑ检验；计数资料采用 χ２检验；等
级资料采用秩和检验。以 Ｐ＜００５为差异有统计学
意义。

２　结果
２１　临床疗效　３组患者临床疗效比较，差异有统计
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学意义 （ｕ＝４２８，Ｐ＜００５，见表２）。

表２　３组患者临床疗效比较 （例）

Ｔａｂｌｅ２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｅｃｔａｍｏｎｇｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ

组别 例数 显效 有效 无效

对照Ａ组 ４０ ９ １５ １６

对照Ｂ组 ４０ １５ １６ ９

观察组 ４０ ２３ １２ ５

２２　ＭＭＳＥ评分　治疗前３组患者定向力、即时记忆
力、延迟回忆力、注意力和计算力、语言能力评分比

较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）；治疗后３组患者
定向力、即时记忆力、延迟回忆力、注意力和计算力、

语言能力评分比较，差异有统计学意义 （Ｐ＜００５）；
治疗后观察组患者定向力、即时记忆力、延迟回忆力、

注意力和计算力、语言能力评分高于对照Ａ组、对照 Ｂ
组，差异有统计学意义 （Ｐ＜００５，见表３）。
２３　不良反应　对照 Ａ组患者出现不良反应 １５例
（３７５％），对 照 Ｂ组 患 者 出 现 不 良 反 应 １１例
（２７５％），观察组患者出现不良反应 ６例 （１５０％）。
３组患者不良反应发生率比较，差异有统计学意义 （χ２

＝２８３４，Ｐ＜００５）；观察组患者不良反应发生率低于
对照Ａ组、对照 Ｂ组，差异有统计学意义 （Ｐ＜００５，
见表４）。

表４　３组患者不良反应发生率比较 〔ｎ（％）〕

Ｔａｂｌｅ４　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓａｍｏｎｇｔｈｅ

ｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ

组别 例数 头晕 恶心呕吐 嗜睡 便秘 开关现象

对照Ａ组 ４０ ４（１００） ３（７５） ３（７５） １（２５） ４（１００）

对照Ｂ组 ４０ ４（１００） ２（５０） ２（５０） １（２５） ２（５０）

观察组 ４０ ３（７５） １（２５） ２（５０） ０　 　 ０　 　　

３　讨论
帕金森病起病隐袭、进展缓慢，其首发症状常为一

侧肢体震颤或活动笨拙，病情进展可累及对侧肢体。帕

金森病的主要病理改变是中脑黑质多巴胺能神经元变性

凋亡、纹状体多巴胺含量明显减少以及黑质残存神经元

胞质内出现嗜酸包涵体。帕金森病的病因目前尚不明

确，可能与遗传、环境、年龄、氧化应激等因素有关。

多巴丝肼是左旋多巴和苄丝肼的复方制剂，是治疗

帕金森病的基础药物之一，其临床疗效已得到证实。本

研究中使用的多巴丝肼主要含有左旋多巴２００ｍｇ、苄丝
肼５０ｍｇ。左旋多巴是多巴胺的前体物质，可透过血 －
脑脊液屏障，并在芳香族Ｌ－氨基酸脱羧酶的作用下转
化为多巴胺，但不良反应较多，其与进而苄丝肼以４∶１
制成复方制剂可减少不良反应的发生［６］。苄丝肼能抑制

左旋多巴的外周脱羧反应，使血中左旋多巴进入脑组

织，进而减少外周血多巴胺含量及不良反应的发生［７］。

左旋多巴是一种替代治疗药物，在脑内通过脱羧酶转化

成多巴胺，可维持脑组织内多巴胺的浓度。有研究表

明，早期使用左旋多巴可有效提高患者的生存质量，但

部分患者会出现运动并发症［８］。二氢麦角隐亭是一种多

巴胺受体激动剂，其结构与溴隐亭相似，可选择性激活

纹状体与大脑皮质包膜上的多巴胺 Ｄ２受体，不良反应
少［９］。多巴丝肼与二氢麦角隐亭均是治疗帕金森病的一

线用药，但长期使用会产生异动症、开关现象以及精神

障碍等［１０］。单唾液酸四己糖神经节苷脂钠注射液是一

类汗唾液酸细胞膜磷脂的总称。有研究表明，单唾液酸

四己糖神经节苷脂钠注射液可改善细胞膜表面酶的功

能，促进神经元分化以及神经轴突和突触生长［１１］。

本研究结果显示，３组患者临床疗效间有差异；治
疗后观察组患者定向力、即时记忆力、延迟回忆力、注

意力和计算力、语言能力评分高于对照 Ａ组、对照 Ｂ
组；观察组患者不良反应发生率低于对照Ａ组、对照Ｂ
组，与相关研究结果相一致［１２－１３］。提示单唾液酸四己

糖神经节苷脂钠注射液联合多巴丝肼可缓解帕金森病患

者的临床症状，改善患者认知功能。帕金森病患者以多

巴胺神经元退变、变性为主，同时部分患者伴有血管壁

硬化，故临床治疗应以减少患者神经元退变为主。单唾

表３　３组患者ＭＭＳＥ评分比较 （ｘ±ｓ，分）
Ｔａｂｌｅ３　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＭＭＥＳｓｃｏｒｅａｍｏｎｇｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组别 例数
定向力

治疗前　　　　治疗后
即时记忆力

治疗前　　　　治疗后
延迟回忆力

治疗前　　　　治疗后
注意力和计算力

治疗前　　　　治疗后
语言能力

治疗前　　　　治疗后
对照Ａ足 ４０ ５０３±０２７ ５３３±０３３ａ １７９±０３１ １９５±０３３ａ ２４４±０２５ ２５２±０３４ａ ２６４±０１９ ２９９±０３１ａ ３０５±０２１ ３４６±０３１ａ

对照Ｂ组 ４０ ５０９±０２７ ５５７±０３８ａ １８７±０３２ ２２５±０４１ａ ２４７±０２２ ２６４±０３５ａ ２６４±０１９ ３５４±０３１ａ ３０９±０１８ ４０２±０３４ａ

观察组 ４０ ５０２±０２８ ５７８±０３４ １８７±０３２ ２４６±０４７ ２４７±０２８ ２８９±０３１ ２６４±０１９ ３７８±０３７ ３０９±０１８ ４３８±０３７

Ｆ值 ０４８ ３２２ ０３３ ４２９ ０３５ ３１０ ０２３ ３２８ ０１９ ３７６

Ｐ值 ＞００５ ００１ ＞００５ ００１ ＞００５ ００１ ＞００５ ００１ ＞００５ ００１

　　注：与观察组比较，ａＰ＜００５
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液酸四己糖神经节苷脂钠注射液是大脑特异性肽能神经

营养物质，可透过血－脑脊液屏障，提供神经递质、肽
类激素及辅酶前体，促进神经系统蛋白质的合成，诱导

神经元分化［１４］，其可保护神经元，促进血管内皮细胞

生长，改善脑血管硬化和脑灌注，同时还可促进神经元

的生长［１５］，与多巴丝肼联用有利于减少多巴丝肼的不

良反应［１６］。大剂量服用多巴丝肼片可导致胃溃疡或胃

出血，故推荐餐后服用，同时在不影响治疗效果的前提

下减少多巴丝肼用量［１７］。

综上所述，单唾液酸四己糖神经节苷脂钠注射液联

合多巴丝肼治疗帕金森病的临床疗效确切，可改善患者

认知功能，且不良反应少，值得临床推广应用。笔者为

探讨治疗帕金森病药物的最佳剂量，已进行了相应研

究，其结果将待后报道
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【拓展阅读】

明确影响认知功能下降速率或早期认知功能缺

陷类型的变异基因可为帕金森病患者认知功能障碍

的发病原因及发生机制提供更深层次的理解和认

识。美国学者 ＩｇｎａｃｉｏＦ．Ｍａｔａ等通过研究 ＡＰＯＥ，
ＭＡＰＴ和ＳＮＣＡ基因常见变异型与帕金森病患者认
知功能的相关性发现，ＡＰＯＥε４等位基因是帕金森
病患者多个认知领域认知功能恶化的重要预测因

子，而在无痴呆的帕金森病患者中，只有 ＡＰＯＥε４
等位基因与词语学习及语义流利性较差相关，且在

早期阿尔茨海默病患者中更常见。该研究已发表在

ＪＡＭＡＮｅｕｒｏｌｏｇｙ杂志。

　　晏小琼进行实验设计与实施、资料收集整理、撰写
论文、成文并对文章负责；晏小琼、谭倩、余丹芳、付

斌、郭珍立进行实验实施、评估、资料收集；谭倩进行

质量控制及审校。

本文无利益冲突。
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