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帕金森病合并非运动症状患者多重用药调查分析

孙登昆，刘文娜，张

（首都医科大学宣武医院 药学部，北京 １０００５３）

!

摘要
"

目的：调查北京宣武医院门诊处方中帕金森病合并非运动症状患者的用药趋势，为帕金森患者多重用药

管理及风险防范提供依据。方法：收集２０１６年４—５月于北京宣武医院门诊神经科就诊的１４４３例帕金森病确诊患者的

处方，随机抽取７２１份，分别统计帕金森病患者与帕金森病合并非运动症状患者的用药情况，包括性别、年龄、诊断、

用药种类及频率。从审方药师的角度分析合并用药处方中存在的潜在问题以及合理性。结果：１９１例患者处方中具有

帕金森病合并非运动性症状的相关诊断，主要包括焦虑／失眠 （３８７％），抑郁／神经症 （３７６％）等。５９例患者

（３０８％）处方用药至少包括１种或多种安定类药物，９８例患者 （５１３％）处方中开具了抗抑郁及抗焦虑药物。多数

处方的药物应用合理，仍有部分处方中存在潜在的药物相互作用或用药风险。结论：帕金森病合并非运动症状患者普

遍存在多重用药，该人群的药物治疗管理需要通过神经科医师、审方药师和临床药师团队的共同努力，确保用药安全

有效。

【关键词】帕金森病；非运动症状；多重用药
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　　帕金森病 （Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ′ｓｄｉｓｅａｓｅ，ＰＤ）是好发
于中老年人的慢性中枢神经系统退行性疾病。随着

我国社会日趋老龄化，ＰＤ的发病率也在逐年上升，
＞６５岁人群中患病率为１％ ～３％，并随年龄的增
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长而增高。ＰＤ的主要表现为静止性震颤、肌强直、
运动迟缓、姿势反射异常等运动性症［１］。除上述这

些运动障碍外，部分患者会伴发焦虑、抑郁等神经

精神症状，即非运动性症状 （ｎｏｎｍｏｔｏｒｓｙｍｐｔｏｍｓ，
ＮＭＳ）［２］。这些症状会影响ＰＤ患者的生活质量，损
害其认知功能，也是影响帕金森病患者治疗，加重

陪护负担的重要因素［３６］。为控制这些症状，临床

上常需多药合用，这加大了药物相互作用及不良反

应的发生率，也提高药师对帕金森患者处方的审核

难度。针对此问题，本研究选取２０１６年４—５月于
首都医科大学宣武医院门诊就诊的７２１名帕金森病
患者的处方资料进行分析，以了解 ＰＤ非运动症状
患者用药情况及潜在的用药风险。

１　资料与方法
１１　资料

２０１６年４—５月于首都医科大学宣武医院门诊
神经科就诊的 ７２１名帕金森病确诊患者的处方
资料。

１２　方法
由２名药师收集ＰＤ患者处方共计１４４３份，按

收集顺序编号后从中抽取偶数编号的患者处方７２１
份，分别统计帕金森病不伴有非运动症状患者 （ＰＤ
组）与帕金森病合并非运动症状患者 （ＰＤＮＭＳ
组）的用药情况，信息双人录入 Ｅｘｃｅｌ表格，对患
者基本信息、合并用药等情况进行统计。数据处理

采用ＳＰＳＳ１９０软件进行统计分析，对药物及诊断
统计人数的构成比的统计推断采用 χ２检验，Ｐ＜
００５表示差异有统计学意义。

２　结果
２１　ＰＤ组与 ＰＤＮＭＳ组患者年龄及性别分布

７２１份处方中ＰＤ组患者５３０例 （７３５１％），ＰＤ
ＮＭＳ组患者１９１例 （２６４９％）。ＰＤ组患者中，男性
比例 （５９０６％）显著高于女性 （４０９４％） （χ２＝
６７６，Ｐ＜００１）；而 ＰＤＮＭＳ组患 者 中，男 性
（４８１％）比例与女性 （５１９％）无显著差异 （χ２＝
０５２，Ｐ＞００５），这说明在ＰＤＮＭＳ组患者中女性患
者发生非运动症状发生比例相对较高。见表１。
２２　ＰＤＮＭＳ组患者非运动症状诊断分布

对１９１例ＰＤＮＭＳ患者除 ＰＤ之外的附加诊断
进行统计，主要包括焦虑、失眠、抑郁、神经症、

神经痛、认知障碍、便秘等。其中抑郁／神经症、
认知障碍／痴呆在≤６５岁组患者诊断中比例显著高
于＞６５岁组患者，差异具有统计学意义 （Ｐ＜
００５）。见表２。

表１　ＰＤ组及ＰＤＮＭＳ组患者年龄及性别分布［ｎ（％）］

年龄

（岁）

ＰＤ组

男性 女性

ＰＤＮＭＳ组

男性 女性

≤６５ １０７（２０２） １１３（２１３） ３２（１６７） ３６（１８８）

＞６５ ２０６（３８９） １０４（１９６） ６０（３１４） ６３（３２９）

合计 ３１３（５９１） ２１７（４０９） ９２（４８１） ９９（５１９）

表２　ＰＤＮＭＳ组患者非运动症状诊断分布［ｎ（％）］

诊断 ≤６５岁 ＞６５岁 χ２值 Ｐ值

焦虑／失眠 ２３（３３３） ５１（４１８） ００４０ ＞００５

抑郁／神经症ａ ３０（４４４） ４２（３４８） ６０３８ ＜００５

认知障碍／痴呆ｂ ２１（３０８） ７７（６２７） ５４２３ ＜００５

其他
ｃ １２（３３３） ２９（２３８） ００１９ ＞００５

　注：ａ包括神经衰弱，精神障碍；ｂ包括认知障碍、血管性痴呆、痴呆及脑动
脉硬化；ｃ包括不安腿综合征、坐骨神经痛及便秘

２３　ＰＤＮＭＳ组患者合并用药情况
６３５％的患者使用多巴或卡左双多巴制剂作为

治疗ＰＤ的基础方案，针对非运动症状合用的药物
包括多巴胺受体激动药、单胺氧化酶 Ｂ型抑制剂、
抗精神病药、抗抑郁药、抗焦虑药、安定类药物

等。见表３。

表３　ＰＤＮＭＳ患者合并用药情况

药物类别 处方药物 例数（％）

多巴制剂 多巴丝肼片 １２２（６３５）

卡左双多巴缓释片 ６３（３２８）

合用以上２种多巴制剂 ３２（１６５）

多巴胺受体激动剂 普拉克索 ７５（３９８）

吡贝地尔 ３９（２１１）

溴隐亭 　３（１６）

合用２种多巴胺受体激动剂 　４（２０）

促多巴胺释放药 金刚烷胺 １７（９１）

抗胆碱药 苯海索 　９（４６）

单胺氧化酶Ｂ型抑制剂 司来吉兰 １４（７０）

抗精神病药 奥氮平 １２（６２）

氯氮平 １９（９８）

·４６·
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续表３　ＰＤＮＭＳ患者合并用药情况

药物类别 处方药物 例数（％）

抗抑郁药 选择性５羟色胺再摄取抑制剂ａ ５７（３００）

米氮平 ４（２１）

文拉法辛 １０（５０）

度洛西汀 １１（５７）

抗焦虑药 坦度螺酮 ７（３６）

氟哌噻吨美利曲辛 ９（４２）

安眠药 １种安定类药物ｂ ４２（２２１）

合用２种或３种安定类药物 １７（８８）

　注：ａ包括氟西汀、帕罗西汀、西酞普兰、艾司西酞普兰及舍曲林；ｂ包括地
西泮、劳拉西泮、氯硝西泮、硝西泮、艾司唑仑、酒石酸唑吡坦及佐匹克隆

２４　ＰＤＮＭＳ组患者合并用药的潜在问题
ＰＤＮＭＳ组患者用药方案中存在中枢抑制作用

叠加及药物相互作用等潜在用药风险。举例见表４，
如一诊断为ＰＤ伴抑郁、失眠的患者同时开具单胺
氧化酶抑制剂司来吉兰、抗抑郁药物米氮平及文拉

法辛。米氮平说明书注明，该药与５羟色胺活性药
物如文拉法辛合用可能发生５羟色胺综合征；不应
与单胺氧化酶抑制剂司来吉兰合用，如必须合用应

间隔２周。审方药师针对上述问题应及时联系处方
医师，要求在处方中注明包括用药原因及用药时间

的详细医嘱。

３　讨论
抑郁既是 ＰＤ的前驱症状，也是 ＰＤＮＭＳ的表

现［７］，抑郁的出现是 ＰＤ患者生活质量恶化的重要
预测因子［８］。国内文献报道其发生率为４４９％，国
外调查发生率约为３５０％［９］。本研究中被调查患者

开具抗抑郁药物的比例为３００％，这与其同时开具
抗焦虑及安定类药物有关。张深山等［１０］研究报道普

拉克索与帕罗西汀治疗抑郁的效果相当，本调查中

３９８％的ＰＤＮＭＳ患者开具了普拉克索。焦虑和睡
眠问题也是ＰＤＮＭＳ的重要特点和常见表现［１１］，本

调查显示有２２１％的患者处方中开具了安定类药
物，８８％的患者开具了２种或多种安定类药物。

以往ＰＤ的临床研究多以其运动症状的改善为主
要观察指标，而忽略了患者的精神状况和整体生活质

量。近１０年，神经科医生才开始关注ＰＤ非运动症状，
目前临床上对于帕金森病的非运动症状多为对症治疗，

针对多种非运动症状同时开具的多类药物之间的相互

作用及潜在风险易被忽视。上述抗抑郁药物及安定类

药物的中枢抑制作用与抗帕金森症状药物存在明显的

叠加。由于帕金森病患者多为中老年人，部分患者是

由家人定期来院帮助开具药物，审方药师应将上述用

药风险明确告知患者或其家属，告知患者用药期间禁

酒，避免操作精细机械及驾驶车辆，以防范中枢过度

抑制及睡眠突然发作给自身及他人带来危险。

表４　ＰＤＮＭＳ组患者多重用药潜在问题举例

用药潜在风险 处方药物 药品说明书中提示的风险

５羟色胺综合征风险
　

５羟色胺再摄取抑制剂（ＳＳＲＩｓ）ａ、５羟色胺
　及去甲肾上腺素再摄取抑制剂（ＳＮＲＩｓ）ｂ

单独使用有５羟色胺综合征风险，联合使用风险加大，应明确提示患
者５羟色胺综合征样体征ｃ

及症状并进行监测

氟哌噻吨美利曲辛联合司来吉兰 有５羟色胺综合征风险，需间隔２周使用

米氮平联合ＳＳＲＩｓａ／ＳＮＲＩｓｂ 米氮平与５羟色胺活性物质合用导致５羟色胺综合征风险升高

药物相互作用 多巴受体激动剂
ｄ
联用 药理作用及不良反应叠加

多巴制剂
ｅ
联合氟哌噻吨美利曲辛 后者降低左旋多巴的作用，而增加心脏不良反应

司来吉兰联合ＳＳＲＩｓａ 合用有严重不良反应报告，药品说明书要求避免同时使用
ｆ

普拉克索联合金刚烷胺 金刚烷胺使普拉克索清除率减少，需调整剂量

中枢抑制，睡眠发作

　

ＳＳＲＩｓａ、ＳＮＲＩｓｂ、米氮平、氟哌噻吨美利曲辛、
安定类药物

ｇ
、抗精神病药

ｈ
、多巴制剂

ｅ
、多

巴受体激动剂
ｄ

药物本身具有较强的中枢神经系统抑制作用，警惕老年人用药后中枢

抑制及跌倒风险，提示出现嗜睡或突然昏睡症状的患者需避免驾驶

工作及操作机器，建议避免给患者同时开具含有上述药物的处方
ｉ

不适当用药 苯海索用于＞６５岁以上男性患者 损害患者智力，尽量避免使用

　注：ａ包括氟西汀、帕罗西汀、西酞普兰、艾司西酞普兰及舍曲林；ｂ包括文拉法辛、度洛西汀；ｃ精神状态改变（如激动，幻觉），自述神经紊乱及失调（如心动
过速，血压变化，高热），神经肌肉系统失调（如反射亢进，动作失调）；ｄ吡贝地尔缓释片、普拉克索片、溴隐亭片；ｅ多巴丝肼片、卡左双多巴缓释片；ｆ氟西汀停

药５周后可开始服用司来吉兰；ｇ地西泮、劳拉西泮、氯硝西泮、硝西泮、艾司唑仑、酒石酸唑吡坦及佐匹克隆；ｈ奥氮平，氯氮平；ｉ酒精增加上述药物的中枢抑制
作用，服药期间禁止使用含乙醇的饮品；ｊ该联合用药一般用于病情未完全明确，尚未启动多巴基础治疗方案的临时用药，但本次调查患者处方中并未按说明

书要求做剂量调整
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