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普拉克索对老年血管性帕金森患者非运动症状及氧化应激的影响 
    

曹国军，张行丰，郑科达(宁波市奉化区人民医院全科医疗科，浙江 宁波 315500) 

 
摘要：目的  探讨普拉克索对老年血管性帕金森综合征(vascular parkinsonism，VP)患者非运动症状及氧化应激的影响。

方法  纳入 2015 年 1 月—2016 年 6 月于宁波市奉化区人民医院接受治疗的 96 例老年 VP 患者，按照随机化原则分为 2

组，各 48 例。2 组均接受抗凝、改善循环、神经营养治疗，观察组在此基础上应用普拉克索，对照组应用美多芭片。分

别于治疗前、治疗 12 月时测评患者统一帕金森病评定量表(UPDRS)、汉密尔顿抑郁量表(HAMD)、社会功能活动问卷

(FAQ)、匹兹堡睡眠质量指数量表(PSQI)评分变化情况，并统计肢体感觉异常、自主神经症状发生情况，同时采集患者空

腹静脉血，检测血清丙二醛、同型半胱氨酸、血钙、对氧磷酶-1 水平。结果  2 组治疗前 UPDRS、HAMD、FAQ、PSQI

量表评分，血清丙二醛、同型半胱氨酸、血钙、对氧磷酶-1 水平均接近，组间差异无统计学意义。治疗后上述指标均有

所改善，且观察组 UPDRS 各部分得分、HAMD 和 FAQ 得分、PSQI 各维度得分均显著低于对照组(P<0.05)，丙二醛、同

型半胱氨酸水平显著低于对照组(P<0.05)，对氧磷酶-1 水平显著高于对照组(P<0.05)。观察组治疗期间肢体感觉异常、自

主神经症状发生率显著低于对照组(P<0.05)。结论  普拉克索能够有效改善老年 VP 患者非运动症状，抑制氧化应激损伤，

对老年 VP 患者疗效更优。 
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Effect of Pramipexole on Non-motor Symptoms and Oxidative Stress in Elderly Patients with Vascular 
Parkinsonism 
 
CAO Guojun, ZHANG Xingfeng, ZHENG Keda(Department of General Medicine, Fenghua People’s Hospital of Ningbo, 
Ningbo 315500, China) 
 
ABSTRACT: OBJECTIVE  To investigate the effect of pramipexole on non-motor symptoms and oxidative stress in elderly 
patients with vascular parkinsonism(VP). METHODS  A total number of 96 elderly patients with VP who were treated in 
Fenghua People’s Hospital of Ningbo from January 2015 to June 2016 were randomly divided into 2 groups, each of 48 cases. 
Two groups were treated with anticoagulation, circulation improvement and nerve nutrition therapy, and on this basis, the 
observation group was treated with pramipexole, while the control group was treated with madopar. Before treatment and at 12 
months after treatment, the changes of unified Parkinson’s disease rating scale(UPDRS), Hamilton depression scale(HAMD), 
functional activities questionnaire(FAQ) and pittsburgh sleep quality index(PSQI) were tested and evaluated; the conditions of 
abnormal body feeling and autonomic nerve symptoms were counted, at the same time, fasting blood in patients were collected to 
detect the changes of serum malondialdehyde(MDA), homocysteine(Hcy), serum calcium and paraoxonase-1(PON-1) in 2 groups. 
RESULTS  Before treatment, the scores of UPDRS, HAMD, FAQ and PSQI, and the expression of MDA, Hcy, calcium and 
PON-1 in serum of 2 groups showed no significant differences. After treatment, the above indexes were significantly better than 
those before treatment in two groups, and the scores of UPDRS, HAMD, FAQ, PSQI in the observation group were significantly 
lower than those in the control group(P<0.05), the levels of MDA and Hcy were significantly lower than those in the control 
group(P<0.05), PON-1 was significantly higher than that in the control group(P<0.05). The incidences of abnormal body feeling 
and autonomic nerve symptoms in the observation group were significantly lower than those in the control group(P<0.05). 
CONCLUSION  Pramipexole can effectively improve non-motor symptoms and inhibit oxidative stress injury in elderly 
patients with VP, which may contribute to the better clinical outcomes. 
KEY WORDS: pramipexole; elderly; vascular parkinsonism; non-motor symptoms; oxidative stress 
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血管性帕金森综合征(vascular parkinsonism，

VP)是常见于老年人群的神经系统退行性疾病，属

于继发性帕金森综合征类型之一，约占所有帕金

森病的 2%~12%。目前认为 VP 患者群年龄更大，

较帕金森病患者大 4~10 岁[1]。VP 病因尚未完全阐

明，但临床多认为其与脑组织退行性病变、氧化
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应激损伤、神经元损害等有关[2]。目前临床主要采

用美多芭治疗该疾病，但其疗效及稳定性相对较

差，且长期应用可能导致多巴胺神经元不良反应[3]，

同时老年患者往往伴随精神类症状、自主神经紊

乱、肢体感觉异常等非运动性症状，美多芭对此

类症状改善效果不佳[4]。针对非 VP 的研究指出，

普拉克索能够同时改善患者运动及非运动症状[5]，

但针对性探讨普拉克索对 VP 患者非运动症状改

善效果的报道尚少。本研究拟对比分析普拉克索

对老年 VP 患者的疗效、非运动症状及氧化应激等

方面影响，并初步分析其可能机制。 

1  资料与方法 

1.1  一般资料 

根据既往宁波市奉化区人民医院每年收治 VP

老年患者例数，结合样本量估计计算公式为：

n=[P1(100P1)+P2(100P2)]/(P1P2)2×f(α，β)(其

中，n 表示样本量，P1 和 P2 分别表示两总体率的

估计值，和表示检验水准第 2 类错误概率)，拟

定患者入组时间为 2015 年 1 月—2016 年 6 月，并

初步确定样本量为 98 例，最终入组 96 例老年 VP

患者，根据入院先后顺序将患者随机均分为 2 组。

观察组：48 例，男 22 例、女 26 例；年龄 60~86

岁，平均(71.40±8.83)岁；病程 3~36 月，平均

(16.81±3.63)月。对照组：48 例，男 21 例、女 27

例；年龄 60~87 岁，平均(72.17±9.04)岁；病程

4~36 月，平均(17.08±4.23)月。2 组性别、年龄、

病程等一般资料比较，差异无统计学意义。 

1.2  纳入、排除及脱落标准 

纳入标准：①符合国际运动障碍学会 2015 年

提出的诊断标准[6]；②年龄≥60 岁，未长期使用

帕金森治疗药物且病程 3 年以内；③Hoehn-Yahr

分级Ⅱ~Ⅳ级；④病情稳定，语言功能正常，能够

理解并填写问卷调查表格，治疗及随访依从性高；

⑤患者及家属对本研究知情同意，并获得医院伦

理主管部门批准。 

排除标准：①服用可导致帕金森综合征的药

物；②纳入研究前 1 月内应用可能影响锥体外系

的药物；③严重的肝、肾等脏器功能障碍；④对

本研究的应用药物过敏；⑤存在其他可能导致非

运动症状的因素，如严重心理创伤、脑积水患者、

肿瘤等。 

脱落标准：自主要求脱落；随访期间失访患

者；未严格按医嘱用药患者；并发脑血管病影响

治疗及观察者。 

1.3  治疗方案 

2 组患者均接受常规抗凝、改善循环、营养神

经等治疗方案。在此基础上，对照组应用美多芭

片 (上海罗氏制药有限公司生产，国药准字

H10930198，每片含左旋多巴 200 mg、苄丝肼

50 mg)口服，0.25~0.75 g·d1，采用个体化治疗方

案，以不超过最大可耐受剂量为准。观察组应用

普拉克索(德国 Booehringer Ingelheim International 

GmbH，国药准字号 H20110355，每片 0.25 mg)口

服，起始每次 0.25 mg，每日 3 次，根据患者临床

症状和安全性逐步加量，患者症状的改善达到稳

定后维持剂量，如出现明显药物不良反应，予以

暂时性减量或对症支持处理。2 组均持续治疗 12

月后统计相关指标。 

1.4  观察指标 

1.4.1  帕金森综合征症状改善效果  采用统一帕

金森病评定量表(unified Parkinson’s disease rating 

scale，UPDRS)测评患者 VP 病情的总体变化情况，

本量表共 4 个部分、42 项，前 3 个部分分别测评

精神、行为和情绪，日常生活能力，运动功能，

各项分 5 个等级，0 分为正常，4 分最严重，后 1

个部分为并发症积分，共 23 分，得分越高提示患

者相关症状越严重，国内测评显示该量表内部一

致性 Cronbach’s α 系数 0.94，内容效度相关系数

0.43~0.81[7]。 

1.4.2  抑郁症状改善效果  采用汉密尔顿抑郁量

表(Hamilton depression scale，HAMD)17 项版本测

评患者抑郁症状，得分越高提示抑郁症状越严重，

总分<7 分为正常，7~17 分为轻度抑郁，18~24 分

为中度抑郁；>24 分为重度抑郁[8]。 

1.4.3  生活质量改善效果  采用社会功能活动问

卷(functional activities questionnaire，FAQ)测评患

者生活质量改善情况，量表共 10 项，各项按 0~3

分赋分，0 分指正常或从未做过，但能做；1 分指

困难，但可独立完成或从未做过；2 分指需要帮助；

3 分指完全依赖他人[9]。 

1.4.4  睡眠质量改善情况  采用匹兹堡睡眠质量

指数量表(Pittsburgh sleep quality index，PSQI)测评

患者睡眠质量，本量表共 19 个自评和 5 个他评条

目，其中第 19 个自评项目和 5 个他评项目不参与

计分，所有条目可划分为睡眠质量、入睡时间、

睡眠时间、睡眠效率、睡眠障碍、催眠药物和日
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间功能 7 个维度，每个维度按 0~3 计分，得分越

高提示睡眠质量越差，国内测评提示其内部一致

性 Cronbach’s α系数 0.845[10]。 

1.4.5  自主神经功能症状及肢体感觉异常发生情

况  统计患者治疗期间自主神经症状及肢体感觉

异常发生情况，自主神经功能症状包括：出汗、

口干、流涎、便秘、尿频尿急、四肢寒冷、低位

性低血压、性功能障碍，感觉异常包括：嗅觉异

常、肢体疼痛、肢体痉挛、不宁腿综合征。 

1.4.6  氧化应激指标变化情况  采集患者空腹外

周血送奉化市人民医院检验中心进行检验，采用

化学发光免疫法检测同型半胱氨酸(homocysteine，

Hcy)浓度，采用离子选择电极法检测血钙浓度，

采用乙酸苯酯法检测对氧磷酶-1(paraoxonase-1，

PON-1)水平。采用硫代巴比妥酸法检测丙二醛

(malondialdehyde，MDA)水平，检测试剂盒由南京

建成生物科技公司提供。上述 6 个观察项目分别

于治疗前、治疗 12 月后择上午测评。 

1.5  统计学方法 

采用 SPSS19.0 处理数据，计量资料符合正态

分布以 sx  表示，组间比较采用独立样本 t 检验，

组内比较采用配对 t 检验，计数资料计算构成比，

采用 χ2 检验。P<0.05 为差异有统计学意义。 

2  结果 

2.1  2 组患者 UPDRS 评分变化情况比较 

观察组治疗期间，1 例患者未严格按医嘱用

药、1 例脑血管病复发，对照组失访 2 例，此 4 例

均纳为脱落患者，其余患者均得到完整随访。2 组

患者治疗前精神、行为和情绪，日常生活能力，

运动功能，并发症积分比较，组间差异无统计学

意义；经治疗后，2 组上述部分得分均明显下降，

组内差异有统计学意义(P<0.05)；治疗后观察组上

述部分得分均明显低于对照组，组间差异有统计

学意义(P<0.05)。见表 1。 

表 1  2 组 UPDRS 评分变化情况比较(n=46， sx  ) 

Tab. 1  Comparison of changes of UPDRS score in two groups(n=46, sx  )                                     分 

组 别 
精神、行为和情绪 日常活动 运动功能 并发症 

治疗前 治疗后  治疗前 治疗后 治疗前  治疗后  治疗前 治疗后 

观察组 4.13±1.82 2.41±1.171) 16.83±5.13 10.72±4.021) 18.83±6.10 14.41±3.031) 4.13±1.37 2.59±0.831) 

对照组 4.17±1.53  3.17±1.381)2) 16.17±6.03  13.15±5.081)2) 18.52±5.93  16.33±3.821)2) 4.39±1.52  3.33±1.081)2) 

注：与同组治疗前比较，1)P<0.05；与观察组治疗后比较，2)P<0.05。 

Note: Compared with the same group before treatment, 1)P<0.05; compared with the observation group after treatment, 2)P<0.05. 

2.2  2 组患者 HAMD、FAQ 得分变化情况比较 

2 组患者治疗前 HAMD、FAQ 得分比较，组

间差异无统计学意义；经治疗后上述得分均明显

下降，组内差异有统计学意义(P<0.05)；治疗后观

察组上述得分低于对照组，组间差异有统计学意

义(P<0.05)。见表 2。 

表 2  2 组患者 HAMD、FAQ 得分变化情况比较(n=46，

sx  ) 

Tab. 2  Comparison of changes of HAMD, FAQ scores in 

two groups(n=46, sx  )                         分 

组 别 
HAMD FAQ 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

观察组 15.83±3.06 7.15±2.031) 13.50±2.17 6.07±1.521) 

对照组 16.02±3.17 11.83±2.171)2) 13.83±2.93  9.52±1.821)2)

注：与同组治疗前比较，1)P<0.05；与观察组治疗后比较，2)P<0.05。 

Note: Compared with the same group before treatment, 1)P<0.05; 
compared with the observation group after treatment, 2)P<0.05. 

2.3  2 组 PSQI 评分变化情况比较 

2 组治疗前 PSQI 评分各维度得分比较，组间

差异无统计学意义；经治疗后 2 组 PSQI 评分各维

度得分均明显下降，组内差异有统计学意义

(P<0.05)；治疗后观察组 PSQI 评分各维度得分均

明显低于对照组，组间差异有统计学意义

(P<0.05)。见表 3。 

2.4  2 组患者自主神经功能症状及感觉异常发生

情况比较 

观察组治疗期间，出汗、口干、流涎、便秘、

尿频尿急、四肢寒冷、低位性低血压、性功能障

碍、嗅觉异常、肢体疼痛、肢体痉挛、不宁腿综

合征发生率均明显低于对照组，差异有统计学意

义(P<0.05)。见表 4。 

2.5  2 组患者氧化应激指标变化情况 

2 组患者治疗前血清 MDA、Hcy、血钙、PON-1

水平比较，组间差异无统计学意义；治疗后 MDA、

Hcy 均明显下降，PON-1 均明显增加，组内差异

有统计学意义(P<0.05)；治疗后观察组 MDA、Hcy

水平明显低于对照组，PON-1 水平明显高于对照

组，组间差异有统计学意义(P<0.05)。见表 5。 
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表 3  2 组患者 PSQI 评分变化情况比较(n=46， sx  ) 

Tab. 3  Comparison of changes of PSQI scores in two groups(n=46, sx  )                                      分 

组 别 睡眠质量 入睡时间 睡眠时间 睡眠效率 睡眠障碍 催眠药物 日间功能 

观察组        

  治疗前 2.52±0.37 2.67±0.31 2.74±0.25 2.59±0.37 2.37±0.42 2.28±0.38 2.41±0.38 

  治疗后  1.26±0.351)  0.62±0.281)  0.85±0.311)  0.53±0.151)  0.70±0.281)  0.52±0.121)  0.41±0.171) 

对照组        

  治疗前 2.57±0.42 2.61±0.53 2.80±0.12 2.63±0.33 2.41±0.38 2.30±0.45 2.39±0.44 

  治疗后   1.76±0.311)2)   1.59±0.331)2)   1.37±0.521)2)   1.39±0.311)2)   1.41±0.371)2)   1.43±0.321)2)   1.72±0.281)2)

注：与同组治疗前比较，1)P<0.05；与观察组治疗后比较，2)P<0.05。 

Note: Compared with the same group before treatment, 1)P<0.05; compared with the observation group after treatment, 2)P<0.05. 

表 4  2 组患者自主神经功能症状及肢体感觉异常发生情况比较(n=46) 

Tab. 4  Comparison of occurrence of autonomic nerve symptoms and abnormal body feeling(n=46)                例(%) 

组 别 出汗 口干 流涎 便秘 尿频尿急 四肢寒冷 

观察组 4(8.70) 5(10.87) 5(10.87) 8(17.39) 6(13.04) 5(10.87) 

对照组 11(23.91) 13(28.26) 14(30.43) 17(36.96) 14(30.43) 16(34.78) 

χ2 3.903 4.420 5.373 4.449 4.089 7.466 

P 0.048 0.036 0.020 0.035 0.043 0.006 

组别 低位性低血压 性功能障碍 嗅觉异常 肢体疼痛 肢体痉挛 不宁腿综合征 

观察组 2(4.35) 4(8.70) 11(23.91) 8(17.39) 6(13.04) 3(6.52) 

对照组 9(19.57) 12(26.09) 23(50.00) 17(36.96) 15(32.61) 10(21.74) 

χ2 5.059 4.842 6.718 4.449 4.998 4.389 

P 0.024 0.028 0.010 0.035 0.025 0.036 

表 5  2 组氧化应激指标变化情况(n=46, sx  ) 

Tab. 5  Changes of oxidative stress indicators in two groups(n=46, sx  ) 

组 别 
MDA/μmol·L1 Hcy/μmol·L1 血钙/mg·dL1 PON-1/U·mL1 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

观察组 4.22±0.33 2.86±0.251) 18.13±4.07 13.37±4.151) 10.85±1.33 10.41±1.35 135.58±28.14 164.53±22.831) 

对照组 4.18±0.31  3.17±0.281)2) 18.04±4.13  15.82±4.481)2) 10.74±1.25 10.63±1.17 138.62±31.17  147.30±31.081)2)

注：与同组治疗前比较，1)P<0.05；与观察组治疗后比较，2)P<0.05。 

Note: Compared with the same group before treatment, 1)P<0.05; compared with the observation group after treatment, 2)P<0.05. 

3  讨论 

VP 是一种多发于老年群体的神经变性疾病，

男性多于女性，随着我国老年人口的增加，VP 发

病率呈上升趋势[11]。目前，VP 的形成机制尚未完

全阐明，但已发现其主要病理改变是壳核、基底

节区、基白球及脑干多发性病灶直接破坏纹状体

系统的多巴胺突触后结构，导致多巴胺受体减少，

而体内多巴胺和乙酰胆碱未被破坏，故多巴胺利

用度减少，导致出现类帕金森症状[12]。美多芭片

是治疗该疾病的常见药物，其能够补充脑内多巴

胺神经递质，有一定早期治疗效果。本研究对照

组在常规治疗的基础上应用该药物，UPDRS 评分

各部分均有明显改善，提示其能够有效控制类帕

金森症状，与王雅娟等[13]报道中对照组结果相似。

但长期应用该药物可能影响黑质神经细胞对多巴

胺功能的调节，导致总远期疗效下降，且可能引

发运动障碍、开关现象等，同时该药物对患者非

运动症状改善效果欠佳，因此长期应用价值受限[14]。 

普拉克索为多巴胺受体激动剂，能够通过减

少细胞内多巴胺的含量来阻止谷氨酸对多巴胺神

经元的毒性，从而保护神经功能，目前研究认为

其药理作用可能与抑制神经毒性、减少活化羟自

由基水平、下调多巴胺转运蛋白等因素有关[15]。

本研究观察组应用该药物，UPDRS 各部分得分下
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降效果更明显，提示其能够更有效地抑制类帕金

森症状。但老年 VP 患者往往表现出严重的非运动

症状，例如抑郁、流涎、认知和睡眠障碍等，同

时本研究发现患者治疗前 HAMD、FAQ、PSQI 评

分均较高，提示其抑郁症状、日常生活能力、睡

眠质量等均较差。鉴于此，《中国血管性帕金森综

合征诊断与治疗专家共识》[1]建议重点关注并治疗

非运动症状。本研究进一步发现该药物对老年患

者非运动症状也有更好的改善作用：①目前多认

为普拉克索较美多芭能够更有效地控制抑郁[5]，本

研究中观察组患者经治疗 12 月后 HAMD 评分改

善效果明显优于对照组，但有部分患者接受多巴

胺治疗可能出现抑郁加重，临床上需要及时减量

或给予对症支持处理。Berghauzen-maciejewska 等[16]

研究也认为普拉克索能够有效控制抑郁症状，可

能与选择性活化前额叶皮质多巴胺系统有关。②普

拉克索能够有效改善老年 VP 患者日常生活能力，

观察组患者经治疗 12月后FAQ评分改善效果明显

优于对照组。这与司霞等[17]报道结果相符，这可

能与患者精神类、自主神经紊乱等症状改善效果

更可靠有关。③普拉克索能够有效改善患者睡眠

质量，观察组治疗 12 月后 PSQI 评分改善效果明

显优于对照组。VP 对老年患者睡眠的影响，可能

与患者脑中红核及黑质内多巴胺增多、神经元脱

失有关[18]，而普拉克索能够活化多巴胺受体，故

能够抑制上述病理变化，改善患者睡眠质量。④普

拉克索能够降低老年患者治疗期间的自主神经功

能症状及肢体感觉异常发生率，这与马义鹏等[19]

报道的普拉克索与左旋多巴在改善患者自主神经

症状、感觉障碍等方面无明显差异的研究结果不

同，考虑可能与在使用左旋多巴药物的基础上加

用普拉克索对治疗老年 VP 具有较好的临床疗效，

或本研究样本量较小有关。但与焦琳娜等[20]报道

结果相符，而既往也有应用该药物治疗不安腿综

合征的报道[21]。可见，对于普拉克索能否有效减

轻患者自主神经功能症状及肢体感觉异常还需进

一步验证。 

氧化应激损伤是 VP 病理损伤的主要机制之

一[11]，本研究发现 2 组患者经治疗 12 月后，MDA、

Hcy 均明显下降，PON-1 均明显升高，提示 2 种

方案均能够有效改善患者氧化应激损伤。其中

MDA 是脂质代谢产物，直接反映脂质过氧化速度

和强度，间接反映组织受自由基损伤程度，既往

报道[22]证实其在患有帕金森综合征的机体内高表

达；Hcy 在机体内生成同型半胱氨酸硫内酯，增强

氧化应激，同时还可抑制 PON-1 的表达，这是动

脉硬化与血管内皮损伤的主要机制之一，Hcy 可能

参与了 VP 的发生与发展过程；PON-1 能够通过多

种途径降低氧化应激和脂质过氧化损伤，研究表

明[23]其低表达与多种神经系统疾病有关。本研究

发现观察组治疗后 MDA、Hcy 水平低于对照组，

PON-1 水平高于对照组，提示普拉克索能够更有

效地抑制氧化应激损伤，这可能也是其对老年 VP

的治疗机制之一，但目前尚不清楚其具体作用机制。 

总之，本研究发现普拉克索能够有效抑制老

年 VP 患者非运动症状及氧化应激水平。与美多芭

相比，普拉克索对老年 VP 患者疗效更优，但其具

体机制有待进一步研究。 
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