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普拉克索治疗不安腿综合征临床疗效及安全性研究

马利，王娟娟 *，薛涛

（延安大学附属医院  神经内科，延安  716000）

【摘要】目的：评价普拉克索治疗原发性不安腿综合征 (RLS) 的临床疗效和安全性。方法：本研究采用随机平行对

照临床试验的研究设计方案，将 80 例原发性 RLS 受试者随机分为试验组和对照组，每组各 40 例。试验组的受试者

给予普拉克索治疗，对照组的受试者给予美多巴治疗，共治疗 8 周。疗效的评定采用国际不安腿综合征评估量表 (IRLS), 
匹兹堡睡眠质量指数 (PSQI) 和汉密尔顿抑郁量表 (HAMD)。同时，密切观察并记录普拉克索治疗的不良反应，评价

其安全性。两组受试者分别于治疗前，治疗 8 周结束后和随访 3 个月进行疗效评估，以及治疗后评估其安全性。结果：

治疗前，两组受试者 IRLS, PSQI 和 HAMD 评分比较，差异无统计学意义（P >0.05）。治疗后，两组受试者的 IRLS, 
PSQI 和 HAMD 评分均显著降低，与同组治疗前比较，差异显著，有统计学意义（P <0.01）。治疗后，与对照组比较，

试验组原发性 RLS 受试者的 IRLS, PSQI 和 HAMD 评分均显著低于对照组。二者比较，差异有统计学意义（P <0.05）。

但两组不良反应比较，差异无统计学意义（P >0.05）。结论：普拉克索不仅能有效缓解原发性不安腿综合征的临床症状，

还可以有效改善这些患者的睡眠和焦虑。该药物的不良反应较小，患者可以耐受。
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A randomized controlled trial investigating the efficacy and safety of Pramipexole for treating primary restless 
legs syndrome

MA Li, WANG Juan-juan*, XUE Tao
（Department of neurology, The Affiliated Hospital of Yanan University, Yanan, 716000, China）

【Abstract】 Objective: To assess the efficacy and safety of Pramipexole for treating primary restless legs syndrome (PRLS). 

Methods: This study was designed as a randomized parallel-controlled trial. Eighty PRLS patients were randomly divided into the 

intervention group (40 subjects) and the control group (40 subjects). The patients in the control group received Madopar tablet, while the 

subjects in the intervention group received Pramipexole. The outcomes included IRLS, PSQI and HAMD scales as well as the adverse 

events. The outcome measurements were conducted before treatment, after treatment and 3-month follow-up. Results: After treatment, the 

scales of IRLS, PSQI and HAMD were reduced significantly compared with those before treatment in both groups (P <0.01). In addition, the 

scales of IRLS, PSQI and HAMD were also reduced significantly in the intervention group compared with those of the control group (P <0.05). 

However, the adverse events were similar between both groups (P >0.05). Conclusion: Pramipexole can effectively treat PRLS. In addition, 

the patients can tolerate its adverse events. 
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不安腿综合征 (restless legs syndrome, RLS)，
也称不宁腿综合征，是常见的一种神经系统睡眠障

碍性疾病 [1-2]。其主要临床症状表现为夜间出现双

下肢难以描述的感觉异常，迫使患者常有不可抗拒

的移动下肢以减轻痛苦，导致患者严重的睡眠障碍，

严重的影响了他们生活质量。流行病学研究报道，

国外 RLS 发病率为 1% ~ 10%，而我国的 RLS 发病

率则为 1.5% ~ 5%[3-4]。由于本病的发病原因仍然不

清楚，因此，对其治疗仍是一大难题。临床主要应

用多巴胺类药物、抗癫痫药物、阿片类药物以及镇
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国际不安腿综合征评估量表 [7], 匹兹堡睡眠质量指

数 (pittsburgh sleep quality index，PSQI)[8] 和 汉 密

尔顿抑郁量表 (Hamilton anxiety scale，HAMD)[9]。

采用 IRLS 量表对原发性 RLS 受试者的临床症状进

行综合评分 [7]，采用 PSQI 量表评价受试者的睡眠

质量 [7]，采用 HAMA 量表评价原发性 RLS 受试者

治疗前后情绪状况。其中，HAMA 评分≥ 14 分认

为受试者存在焦虑 [8]。治疗后评估并比较两组受试

者的不良反应。

1.2.4 统计分析    数据分析采用 SPSS15.0 统计软件

包进行处理。计量资料比较采用 t 检验，计数资料

比较采用χ2 检验，以P <0.05 为差异有统计学意义。

2  结果

2.1  一般情况   
试验组和对照组各纳入 40 例患者。试验组平

均年龄（52.6±11.9）岁、病程（1.5±0.6）年，对

照 组（50.1±12.1） 岁， 病 程（1.6±0.6） 年。 两

组受试者的年龄，性别，病程等一般资料差异无统

计学意义 ( P >0.05)，见表 1。

2.2  两组受试者 IRLS、PSQI 及 HAMD 评分比较

治 疗 前， 两 组 受 试 的 IRL、SIRLS、PSQI 及

HAMD 评分比较差异无统计学意义 (P >0.05)。治

疗后，与同组治疗前比较，两组受试者的 IRLS 评

静催眠类药物等治疗，但疗效仍然不佳，且长期使

用这些药物，常产生很多不良反应，患者往往难以

耐受。普拉克索是新一代非麦角类多巴胺受体激动

剂。本研究应用普拉克索治疗原发性 RLS 受试者，

并与美多巴治疗本病比较，评价其临床疗效及安全

性。本临床试验已经获得延安大学附属医院伦理委

员会批准，并于 2013 年 1 月至 2015 年 12 月期间

在延安大学附属医院进行。

1  对象与方法

1.1  对象  
2013 年 1 月至 2015 年 12 月期间延安大学附

属医院收治的原发性 RLS 受试者。纳入标准：①

根据 2003 年国际 RLS 工作小组公布的诊断标准确

诊 为 原 发 性 RLS[5]； ② 年 龄 在 20~75 岁 之 间（ 包

括 20 和 75 岁）；③国际不安腿综合征评估量表

(International Restless Legs Scale，IRLS) 评分 >15
分；④近３个月内每周至少３d 发作 RLS 症状；

⑤近 1 个月内未服用过显著影响普拉克索疗效的药

物；排除标准：①受试者有继发性 RLS；②夜间腿

痛性痉挛；③骨关节炎；周围血管病 ; ④下肢静脉

曲张 ; ⑤酒精性周围神经病或神经根病 ; ⑥孕妇及

正在哺乳的女性患者；⑦药物过敏史及过敏体质者。

1.2 方法

1.2.1 抽样方法  根据已发表的普拉克索治疗不安腿

综合征中的 IRLS 评分变化进行样本量估算 [6]。已

发表文献中的 IRLS 评分变化的平均数和标准差分

别为 -13.1 和 9.7，求得每组需要 40 例，共需 80 例。

根据入院顺序选取符合条件的患者直至 80 例，然

后采用随机、隐藏和盲法分别将患者分为试验组和

对照组。随机方案由统计人员通过 SAS 8.1 软件产

生随机数字表，按照 1:1 比例随机将原发性 RLS 受

试者随机分为试验组和对照组，每组各 40 例。根

据受试者入组时间严格按照随机序列号分组。本研

究只对疗效评估者和统计人员实施了盲法。

1.2.2 治疗方法    试验组受试者给予普拉克索治疗，

0.25  mg•d -1，qd， 睡 前 1 次；1 周 后 改 为 0.25  
mg，bid，治疗时间为 8 周。对照组受试者给予美

多巴治疗 125 mg•d-1，睡前 1 次 ; 治疗时间为 8 周。

两组受试者分别于治疗前、治疗 8 周结束后及随访

3 个月进行疗效评估。

1.2.3  疗效与安全性评价    疗效评价指标主要包括

临床资料 试验组 对照组 P 值

性别 

     男 16(40.0) 18(45.0) 0.65

     女 24(60.0) 22(55.0) 0.65

文化程度

    小学及以下   7(17.5) 10(25.0) 0.42

    初中 11(27.5)   9(22.5) 0.61

    高中 14(35.0)  16(40.0) 0.64

    大学及以上   8(20.0)   5(12.5) 0.37

表 1  两组受试者的一般资料  [n (%)]

分均显著降低，差异有统计学意义（P <0.01）；与

对照组比较，试验组的 IRLS 评分降低的更显著，

差异有统计学意义（P <0.05）。治疗后，两组受试

者的 PSQI 评分均显著降低，与同组治疗前比较，

差 异 有 统 计 学 意 义（P <0.01）； 与 对 照 组 比 较，

试验组的 PSQI 评分显著降低，差异有统计学意义

（P <0.05）。治疗后，两组受试者的 HAMD 评分均
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显著降低，与同组治疗前比较，差异有统计学意义

（P <0.01）；与对照组比较，试验组的 HAMD 评分

显著降低，差异有统计学意义 (P <0.05)，详见表 2。

普拉克索作为新一代非麦角类多巴胺受体激动

剂。该药物不但对多巴胺受体的特异性较高，而且

具有完全的内在活性。另外，与左旋多巴比较，该

药物有更长的半衰期和持续作用时间更长，而且该

药物还有良好的耐受性和安全性。因此，近年来，

该药物被批准用于长期治疗 RLS[13-15]。

目前，国内学者也报道了多篇高水平普拉克索

治疗 RLS 临床研究 [16-18] 和荟萃分析 [19]。郁可等 [16]

纳入了 66 例 RLS 患者并随机分为两组，观察组采

用了普拉克索治疗，对照组采用美多巴治疗，两组

均治疗了 6 周。研究发现普拉克索能有效缓解原发

性 RLS 症状，且药物不良反应较小，相比美多巴其

抗抑郁的优势更为明显。但该研究疗程较短，且未

对患者进行随访，而本研究共纳入 80 例 RLS 患者，

两组均治疗了 8 周并随访了 3 个月。郭朝辉等 [17] 报

告了 10 例普拉克索治疗原发性不安腿综合征患者，

结果发现普拉克索治疗原发性不安腿综合征安全有

效。但该研究样本量少，且未设对照组。张海娜等 [18]

研究共纳入了 66 例 RLS 患者，对照组 28 例常规

应用银杏制剂及 B 族维生素 , 治疗组在对照组基础

上给予普拉克索治疗，研究结果发现，普拉克索能

有效控制 RLS 症状且无明显不良反应。该研究也

未对患者进行随访，且治疗组采用普拉克索和银杏

制剂及 B 族维生素的复合疗法，这影响了普拉克索

的单药疗效评价。沈小平等 [19] 采用荟萃分析评了

普拉克索治疗 RLS 的临床疗效和安全性。该研究

共纳入 8 随机对照试验，合计 2 218 例 RLS 患者，

其中试验组 1 333 例，对照组 885 例。研究结果发

现能有效改善 RLS 患者的症状，耐受性较好。但

受到纳入文献数量限制，今后仍需需更多高质量的

临床试验进一步证实。该研究的所有对照组患者均

给予安慰剂治疗，而本研究对照组患者给予美多巴

治疗。

本研究结果显示，与治疗前同组比较，两组

受试者的 IRLS，PSQI 和 HAMA 评分均显著降低 
( P <0.01) 。与对照组比较，试验组的 IRLS，PSQI 
和 HAMA 评分也均显著降低，差异显著，有统计

学意义 ( P <0.05)，提示普拉克索可以改善原发性

RLS 患者的运动症状、睡眠和焦虑。另外，该药物

与对照组药物比较，不良反应也无显著差异，且患

者均可以耐受。

值得指出的是，本研究中美多巴剂量没有增加

注： 治疗前，与对照组比较，▲P >0.05；治疗 8 周结束后和随访 3 个月，
与本组治疗前比较，*P <0.01；与对照组比较 ∆P <0.05

组别 项目 治疗前 治疗后 随访 3 个月

试验组 IRLS 24.6±5.3 ▲   9.6±3.5*∆ 10.1±3.7*∆

PSQI 10.2±4.1 ▲   4.3±1.8*∆   4.6±1.9*∆

HAMD 15.3±4.6 ▲   6.3±2.3*∆   6.7±2.7*∆

对照组 IRLS 24.5±5.1 12.9±4.2* 13.3±4.5*

PSQI   9.9±4.0   5.8±2.1*   6.1±2.2*

HAMD 15.8±4.7   8.1±2.7*   8.6±2.9*

表 2  两组受试者治疗前后及随访 3 个月各评分量表比较 ( )

2.3  两组受试者不良反应比较

两组受试者不良发应发生率差异无统计学意义

(P >0.05)。试验组受试者有 2 例因不良反应而退出

研究，对照组受试者有 3 例因不良反应而退出研究，

具体表现见表 3。

不良反应 试验组 对照组 P 值

恶心 5(12.5) 8(20.0) 0.37

头痛 4(10.0) 7(17.5) 0.34

眩晕 2  (5.0) 4(10.0) 0.41

腹泻 1  (5.0) 3  (7.5) 0.33

失眠 2  (5.0) 3  (7.5) 0.65

疲惫 0  (0.0) 1  (5.0) 0.50

表 3  两组受试者不良反应比较 [n (%)]

3  讨论

临床上常用治疗 RLS 的药物为左旋多巴，但

循证医学研究发现，该药长期服用会降低疗效，而

且不良反应较多，患者耐受性差 [10]。因此，近年

来的指南对发病频繁的 RLS 患者，不推荐长期服

用左旋多巴。

RLS 的症状多发生在夜间，所以严重影响了患

者的睡眠和生活质量，甚至引起患者严重的精神压

力、焦虑等，给他们带来了极大的痛苦 [11]。苯二

氮卓类药物或其他抗抑郁或焦虑药物等治疗 RLS。

但长期服用苯二氮卓类药物容易引起药物依赖性，

而抗抑郁或焦虑的药物长期服用则可以引起诸多不

良反应。甚至有研究报道，长期服用抗抑郁或焦虑

药物可以诱发或加重 RLS 的症状 [12]。
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剂量，这可能对研究结果有一定影响，我们在今后

研究中将会进一步探讨美多巴增加剂量后的临床疗

效；同时，研究中采用美多巴多为对照药物，而该

药物目前主要治疗间歇性 RLS，而本研究纳入的患

者多为频发性 RLS，这可能对本结果有一定的影响；

而且，本研究样本量较小，随访时间短。因此，今

后仍需多中心、大样本、高质量的随机对照试验来

进一步验证普拉克索治疗原发性 RLS 患者的长期

疗效和安全性。
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