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［摘　要］　目的　观察补肾疏肝法治疗肝肾阴虚型帕金森病（ＰＤ）伴发轻中度抑郁患者的临床疗效。 方法　将６０例患者随

机分为治疗组和对照组各３０例。对照组口服多巴制剂及盐酸舍曲林片，治疗组在此基础上加用补肾疏肝方药治疗，两组疗程

均为１２个月。比较两组患者治疗前后帕金森病统一评分量表（ＵＰＤＲＳ）、汉密顿抑郁量表（ＨＡＭＤ）总分及 ＨＡＭＤ筛选因子

评分变化；观察两组患者治疗前后服用盐酸舍曲林和多巴制剂平均剂量及患者轻中度抑郁构成变化。 结果　治疗组治疗后

ＵＰＤＲＳ积分低于对照组（Ｐ＜０．０５）。治疗后治疗组 ＨＡＭＤ积分低于治疗前，并且明显低于对照组治疗后（Ｐ＜０．０１）。治疗

后治疗组患者抑郁消失１１例，轻度抑郁１５例，中度抑郁４例；对照组患者抑郁消失３例，轻度抑郁１６例，中度抑郁１１例，两

组比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。治疗后对照组 ＨＡＭＤ筛选因子评分与本组治疗前比较差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）；治疗组ＨＡＭＤ筛选因子评分均低于治疗前，并且低于对照组治疗后（Ｐ＜０．０５或Ｐ＜０．０１）。 结论　补肾疏肝方药可

改善肝肾阴虚型ＰＤ伴轻中度抑郁患者的运动症状、抑郁症状，减少患者每日服用盐酸舍曲林及多巴制剂的平均剂量。

［关键词］　帕金森病；抑郁；补肾疏肝法；帕金森病统一评分量表；汉密顿抑郁量表
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　　帕金森病（ＰＤ）又称震颤麻痹，是发生于中年以
上的中枢神经系统变性疾病，目前药物治疗仅能缓
解ＰＤ患者的临床症状，但不能阻止ＰＤ病程的进
展［１－２］，随着病情发展，约４０％～５０％的患者伴发
抑郁障碍［３］，出现心情不畅、消沉、沮丧、失眠、情绪
忧郁、体重下降、食欲不振、激动不安等症状［４］。本
研究通过帕金森病统一评分量表（ＵＰＤＲＳ）、汉密顿
抑郁量表（ＨＡＭＤ）评价补肾疏肝法治疗肝肾阴虚
型ＰＤ伴轻中度抑郁的临床疗效，现报道如下。

１　临床资料
１．１　诊断标准

ＰＤ西医诊断标准：依据《帕金森病治疗指
南》［５］。抑郁西医诊断标准：依据《中国精神病分类
方案与诊断标准》［６］。
中医诊断及辨证标准：依据《中医老年颤证诊断

和疗效评定标准》［７］。肝肾阴虚证诊断标准依据《中
医老年颤证诊断和疗效评定标准》［７］及《中药新药临
床研究指导原则》［８］制定。

１．２　纳入和排除标准
纳入标准：符合上述诊断标准及中医辨证标准

者；ＨＡＭＤ前１７项评分８～２３分；年龄５５～８０岁；
受试者知情同意并自愿加入本试验。
排除标准：有脑炎、神经梅毒、严重脑外伤、一氧

化碳中毒等病史者；服用引起ＰＤ的药物者；曾经接
受手术治疗的原发性ＰＤ患者；服用维生素Ｅ、辅酶
Ｑ１０等可能改善ＰＤ症状或延缓ＰＤ病程进展的药物
者；合并有心脑血管、肝、肾和造血系统等严重危及
生命的原发性疾病以及精神病患者；患者３个月内
参加了其他临床试验者；过敏体质者。

１．３　一般资料
６０例患者来源于２０１０年６月至２０１２年６月
上海中医药大学附属岳阳中西医结合医院帕金森病

专科门诊，采用随机数字表法分为治疗组和对照组
各３０例。治疗组男１９例，女１１例；年龄５５～７９
岁，平均（６９．１０±７．１２）岁；病程０．５～１１年，平均
（５．７２±３．４６）年；抑郁程度：轻度１７例，中度１３例。
对照组男２０例，女１０例；年龄５５～８０岁，平均
（６６．４７±７．１６）岁；病程１．５～１１年，平均（５．１２±
２．６８）年；抑郁程度：轻度１４例，中度１６例。两组患
者性别、年龄、病程、抑郁程度差异无统计学意义（Ｐ
＞０．０５），具有可比性。

２　方法
２．１　治疗方法
两组患者均根据文献［５］的用药原则进行西医

开放性治疗。给予多巴制剂（多巴丝肼，规格：

２５０ｍｇ×４０片，上海罗氏制药有限公司生产；息宁，
规格：２５０ｍｇ×３０片，杭州默沙东制药有限公司分
装）抗ＰＤ基础治疗，治疗组每日服用多巴制剂２５０～
１　０００ｍｇ，平均（４２２．９２±１４５．５９）ｍｇ，对照组每日服用
多巴制剂２５０～１　５００ｍｇ，平均（５０２．０８±２２５．３４）ｍｇ；
盐酸舍曲林（规格：５０ｍｇ×１４片，辉瑞制药有限公司
生产）抗抑郁基础治疗，治疗组每日服用盐酸舍曲林

０～１００ｍｇ，平均（３３．７５±１５．１０）ｍｇ，对照组每日服
用盐酸舍曲林０～１５０ｍｇ，平均（３５．００±１３．７０）ｍｇ。
治疗组在此基础上加用补肾疏肝中药（主要组成：熟
地黄１５ｇ，生地黄１５ｇ，白芍９ｇ，钩藤１５ｇ，柴胡１２ｇ，
制何首乌１５ｇ，川芎９ｇ等）水煎服，每日２次，每次

２００ｍｌ。两组疗程均为１２个月。

２．２　观察指标及方法

２．２．１　ＵＰＤＲＳ、ＨＡＭＤ评分　两组患者于治疗前
后进行 ＵＰＤＲＳ［９］、ＨＡＭＤ总分及 ＨＡＭＤ筛选因
子７项（１７项 ＨＡＭＤ因子筛选出了７项有意义的
因子）因子［１０］评分。

２．２．２　盐酸舍曲林及多巴制剂平均剂量　两组患
者于治疗前后观察服用盐酸舍曲林及多巴制剂平均

剂量。

２．２．３　安全性指标　观察周期内记录出现的不良
事件及检查治疗前后实验室指标与心电图。

２．３　统计学方法
采用ＳＰＳＳ　１８．０统计软件进行统计分析。计量

资料以均数±标准差（珚ｘ±ｓ）表示，采用ｔ检验，计数
资料采用χ

２ 检验或非参数检验。

３　结果

３．１　两组患者治疗前后ＵＰＤＲＳ、ＨＡＭＤ积分比较
表１示，两组患者 ＵＰＤＲＳ积分治疗前后比较

差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。治疗后治疗组 ＵＰ－
ＤＲＳ积分低于对照组（Ｐ＜０．０５）。治疗后治疗组
ＨＡＭＤ积 分 低 于 治 疗 前 （Ｐ＜０．０１）；对 照 组
ＨＡＭＤ积分与治疗前比较差异无统计学意义（Ｐ＞

表１　两组患者治疗前后ＵＰＤＲＳ、ＨＡＭＤ

　　积分比较（分，珚ｘ±ｓ）

组别 时间 例数 ＵＰＤＲＳ积分 ＨＡＭＤ积分

治疗组 治疗前 ３０　 ４８．４０±１６．４６　 １５．５０±３．９５
治疗后 ３０　 ４８．２０±１６．６８△ １０．６０±４．６４＊△△

对照组 治疗前 ３０　 ５５．７３±２８．８６　 １５．８０±４．４０
治疗后 ３０　 ６１．５３±２８．１９　 １５．２０±４．１３

　　注：与本组治疗前比较，＊Ｐ＜０．０１；与对照组治疗后比较，

△Ｐ＜０．０５，△△Ｐ＜０．０１
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表２　两组患者治疗前后 ＨＡＭＤ筛选因子评分比较（分，珚ｘ±ｓ）

组别 时间 例数 抑郁情绪 睡眠不深 早醒 工作和兴趣 阻滞

治疗组 治疗前 ３０　 ２．２３±０．８１７　 ０．９３±０．６９１　 １．２３±０．６２６　 １．６３±０．８９０　 １．１０±０．７５９
治疗后 ３０　 １．７０±０．６５１＊＊△△ ０．６３±０．４９０＊＊△ ０．６７±０．５４７＊＊△△ １．１７±０．８３４＊△ ０．７３±０．６４０＊△△

对照组 治疗前 ３０　 ２．４７±０．８６０　 １．１０±０．６０７　 １．２３±０．６７９　 １．９０±０．８０３　 １．４３±０．６２６
治疗后 ３０　 ２．３０±０．７５０　 ０．９７±０．６６９　 １．３７±０．６６９　 １．７０±０．８７７　 １．３０±０．７０２

　　注：与本组治疗前比较，＊Ｐ＜０．０５，＊＊Ｐ＜０．０１；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜０．０５，△△Ｐ＜０．０１

表２（续）　两组患者治疗前后 ＨＡＭＤ筛选因子

　　评分比较（分，珚ｘ±ｓ）

组别 时间 例数 躯体性焦虑 胃肠道症状

治疗组 治疗前 ３０　 １．２０±０．４８４　 ０．９０±０．３０５
治疗后 ３０　 ０．７７±０．６２６＊＊△ ０．３０±０．４６６＊＊△△

对照组 治疗前 ３０　 １．２３±０．６２６　 ０．８３±０．４６１
治疗后 ３０　 １．１０±０．６０７　 ０．８７±０．４３４

　　注：与本组治疗前比较，＊Ｐ＜０．０５，＊＊Ｐ＜０．０１；与对照组治
疗后比较，△Ｐ＜０．０５，△△Ｐ＜０．０１

０．０５）。治疗后治疗组 ＨＡＭＤ积分低于对照组，差
异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。

３．２　两组患者治疗前后轻中度抑郁构成变化比较
治疗后治疗组患者抑郁消失１１例，轻度抑郁

１５例，中度抑郁４例；对照组患者抑郁消失３例，轻
度抑郁１６例，中度抑郁１１例。治疗后治疗组与对
照组患者轻中度抑郁构成比较，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）。

３．３　两组患者治疗前后ＨＡＭＤ筛选因子评分比较
表２示，治疗后对照组 ＨＡＭＤ筛选因子评分与

本组治疗前比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；治疗
组ＨＡＭＤ筛选因子评分均低于治疗前（Ｐ＜０．０５或
Ｐ＜０．０１）。治疗后组间比较，治疗组 ＨＡＭＤ筛选因
子评分均低于对照组（Ｐ＜０．０５或Ｐ＜０．０１）。

３．４　两组患者治疗前后服用盐酸舍曲林及多巴制
剂平均剂量比较

表３示，治疗后治疗组患者每日服用盐酸舍曲林
平均剂量小于治疗前（Ｐ＜０．０１）；对照组患者每日服
用盐酸舍曲林及多巴制剂平均剂量大于本组治疗前

（Ｐ＜０．０１）。治疗后治疗组患者每日服用盐酸舍曲林
及多巴制剂平均剂量小于对照组（Ｐ＜０．０１）。

表３　两组患者治疗前后服用盐酸舍曲林及多巴制剂

　　平均剂量比较（ｍｇ／ｄ，珚ｘ±ｓ）

组别 时间 例数 盐酸舍曲林 多巴制剂

治疗组 治疗前 ３０　 ３３．７５±１５．１０　 ４２２．９２±１４５．５９
治疗后 ３０　 １９．５８±１７．２７＊△ ４５２．０８±１５１．０４△

对照组 治疗前 ３０　 ３５．００±１３．７０　 ５０２．０８±２２５．３４
治疗后 ３０　 ４９．５８±１５．５７＊ ７０８．３３±２５０．７２＊

　　注：与本组治疗前比较，＊Ｐ＜０．０１；与对照组治疗后比较，

△Ｐ＜０．０１

３．５　安全性分析
两组不良事件共出现６例，其中治疗组３例（２

例服药不规律，依从性差终止试验，１例中途失访脱
落试验），对照组３例（１例服药不规律，依从性差终
止试验，２例中途失访脱落试验），以上不良事件均
与治疗无关。两组患者试验前后实验室指标（血、
尿、大便常规，肝、肾功能）、心电图均未见明显异常，
试验中尚未发现与试验药物相关的不良反应。

４　讨论
中医学将ＰＤ伴发抑郁分为颤证和郁证，但是

无论颤证还是郁证均与肝肾相关，ＰＤ患者之所以
患震颤之病，是因为肝肾阴虚、气血两虚、风痰阻络、
阴阳两虚所致；患者肝、脾、肾俱虚，肝气郁结、脾失
健运、肾精不足，肾虚肝郁而并发抑郁。我们认为，

ＰＤ伴发抑郁障碍属因病而郁，“郁证”为“颤证”之
变证，其病机多为本虚标实、虚肝郁，故以补益肝肾、
疏肝解郁为其治则，肝肾同治、标本兼顾。有临床研
究发现，ＰＤ临床常见证型为肝肾阴虚型，补肾养肝
方药可有效治疗肝肾阴虚型ＰＤ同时减少ＰＤ患者
每日左旋多巴剂量［１－２］。ＰＤ临床常见的中医病机
为肝肾阴虚，中医药治疗往往以补益肝肾中药为主，
我们研究证实补肾养肝熄风方药可减少ＰＤ模型小
鼠的纹状体神经元凋亡，提高纹状体下降的多巴胺
（ＤＡ）、去甲肾上腺素（ＮＥ）、５－羟色胺（５－ＨＴ）水平，
进而改善ＰＤ症状［１１－１２］。补肾疏肝方药系在长期临
床实践中反复调整筛选而成，在补肾养肝熄风方药
基础上加用疏肝解郁中药，全方共奏补益肝肾、疏肝
解郁之效。
本研究结果显示，治疗后治疗组 ＵＰＤＲＳ评分

有下降趋势，而对照组有上升趋势，与平颤解郁方研
究结果［１３］基本一致。治疗后治疗组患者多数抑郁
消失或以轻度抑郁为主，而对照组患者少数抑郁消
失，多数仍伴有轻中度抑郁。对于 ＨＡＭＤ筛选因
子的进一步分析显示，补肾疏肝方药对改善肝肾阴
虚型ＰＤ伴轻中度抑郁患者的抑郁情绪、睡眠不深、
早醒、工作和兴趣、阻滞、躯体性焦虑、胃肠道症状疗

（下转第１５４页）
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术，术后病理示：原发性肝细胞性肝癌，Ⅱ级，大小

６ｃｍ×５ｃｍ×３．５ｃｍ，淋巴结未见转移（０／１）。２００９
年４月复查ＣＴ提示肝右叶转移灶，又在该院行两
次介入手术治疗。２００９年底因发现腹壁转移包块，
在当地医院行６周期“希罗达”口服化疗。１０天来
无明显诱因出现右上腹闷痛，２０１０年１０月２４日行

ＣＴ示：肝右叶癌灶较 ２００９ 年增大，甲胎蛋白
（ＡＦＰ）８０５．３２４ｎｇ／ｍｌ，凝血功能正常。患者有慢性
乙型肝炎病史２０余年，有饮酒史１０余年，现已戒。
患者拒绝再次行介入手术，要求中药治疗。诊见：右
上腹闷痛，伴纳差、便溏、夜寐欠安，小便色黄。查
体：神志清，精神欠佳，寡言，全身皮肤轻度黄染，右
肋缘下３ｃｍ可触及肝缘，质韧，轻度压痛，肝区叩击
痛（＋），舌暗、苔黄腻，脉弦细。辨证：肝郁脾虚，湿
毒内蕴。治法：疏肝健脾，利湿解毒。处方：党参

１０ｇ，薏苡仁３０ｇ，茯苓１５ｇ，炒扁豆１５ｇ，绿萼梅

６ｇ，合欢皮１０ｇ，百合１５ｇ，茯神１５ｇ，夜交藤１５ｇ，
泽泻１５ｇ，金钱草１５ｇ，茵陈１５ｇ，田基黄１５ｇ，石见
穿１５ｇ，鸡内金１５ｇ，焦山楂、焦神曲各１５ｇ，延胡索

１５ｇ，仙鹤草１５ｇ，三棱１０ｇ，莪术１０ｇ。共７剂，每
日１剂，水煎服。二诊：右上腹闷痛有所缓解，纳食
较前增多，大便已正常，小便色淡黄量多，夜间口干、
目涩，夜寐较安。查体：精神可，全身皮肤黏膜无黄
染，舌暗，苔薄黄，脉弦。辅助检查：凝血功能：凝血

酶原时间（ＰＴ）１９．３ｓ。王老师认为，疗效尚佳，但夜
间口干、目涩与利湿后劫伤肝阴有关，同时凝血功能
受损，治法同前，同时应兼顾肝阴，调整活血药物。
原方去泽泻、田基黄、茯神，加枸杞子１５ｇ、山茱萸

１０ｇ、五味子１５ｇ、楮实子１５ｇ，去三棱、莪术，改为牡
丹皮１０ｇ、丹参１０ｇ。１４剂，每日１剂，水煎服。三
诊：患者右上腹闷胀基本缓解，纳可，二便调，夜寐
安，夜间口干、目涩明显改善。查体及舌脉同前。原
方去茵陈、延胡索、夜交藤，加谷芽、麦芽各１５ｇ，川
楝子１０ｇ，续服１４剂，此后患者坚持以原方加减口
服，症状基本消失。２０１１年５月１２日复诊未诉特
殊不适，复查ＣＴ：肝右叶病灶较２０１０年１０月２４日
明显缩小，ＡＦＰ　２７５．３１９ｎｇ／ｍｌ，肝功能及凝血功能
未见异常。
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