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摘 要： 目的 系统评价美金刚对比多奈哌齐治疗帕金森病痴呆的疗效与安全性。方法 检索中国学术期刊全文数据

库（CNKI）、万方数据库（Wanfang Data）、维普中文期刊全文数据库（VIP）和中国生物医学文献数据库（SinoMed）、

Cochrane Library、PubMed、Web of Science等数据库自建库起至 2022年 7月 1日收录的有关美金刚、多奈哌齐分别联合多

巴丝肼治疗帕金森病痴呆的临床随机对照试验（RCT）。评估偏倚风险，并收集患者治疗后的简易精神状态量表（MMSE）

评分、蒙特利尔认知评估量表（MoCA）评分变化情况，临床总有效率及不良反应发生率，采用RevMan 5.3 软件进行Meta

分析。结果 共纳入 14项RCTs，总计 1 219名患者，其中美金刚联合多巴丝肼组 610例、多奈哌齐联合多巴丝肼组 609例。

Meta分析结果显示，美金刚联合多巴丝肼在改善MMSE评分、改善MoCA评分、提高临床总有效率方面效果均优于多奈哌

齐联合多巴丝肼，其差异有统计学意义（P＜0.05）；美金刚对比多奈哌齐治疗帕金森病痴呆的不良反应发生率更低。结论

美金刚对帕金森病痴呆患者的认知功能改善效果优于多奈哌齐，临床总有效率更高，且治疗后不良反应发生率低。

关键词： 美金刚；多奈哌齐；多巴丝肼；帕金森病痴呆；Meta分析

中图分类号：R969.3；R971 文献标志码：A 文章编号： 1674-6376（2022）12-2564-10

DOI：10.7501/j.issn.1674-6376.2022.12.023

Meta-analysis of memantine versus donepezil in treatment of Parkinson's

disease dementia

HU Yibin1, ZHANG Lijuan2, MA Yizheng3, BI Shuyue3, HOU Hanru1, LI Mingxiang3, LIU Changning1,

WANG Kangfeng4

1. College of Traditional Chinese Medicine, Shandong University of Traditional Chinese Medicine, Jinan 250013, China

2. Department of Clinical Education Management, Affiliated Hospital of Shandong University of Traditional Chinese Medicine,

Jinan 250011, China

3. First College of Clinical Medicine, Shandong University of Traditional Chinese Medicine, Jinan 250199, China

4. Department of Neurology, Affiliated Hospital of Shandong University of Traditional Chinese Medicine, Jinan 250011, China

Abstract: Objective To systematically evaluate and compare the efficacy and safety of memantine and donepezil in the treatment of

Parkinson's disease dementia. Methods CNKI, Wanfang, VIP, SinoMed, Cochrane Library, PubMed, Web of Science were selected

to search the randomized controlled trials (RCT) of memantine and donepezil combined with madopar respectively in the treatment

of Parkinson's disease dementia, from the date of establishment to July 1, 2022. The risk of bias was evaluated, and the changes in

MMSE score, MoCA score, total clinical efficiency rate, and adverse reaction rate after treatment were collected. RevMan 5.3

software was used for Meta-analysis. Results A total of 1 219 patients were enrolled in 14 RCTs, including 610 patients in the

combination of memantine and madopar group and 609 patients in the combination of donepezil and madopar group. Meta-analysis
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results showed that memantine combined with madopar was superior to donepezil combined with madopar in improving MMSE

score, MoCA score, and clinical total effective rate, with a statistically significant difference (P < 0.05). The adverse reaction rate of

memantine combined with donepezil in the treatment of Parkinson's disease dementia was lower. Conclusion Memantine was

superior to donepezil in improving the cognitive function of patients with Parkinson's disease dementia, with a higher clinical total

effective rate and lower incidence of adverse reactions after treatment.
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帕金森病（PD）是常见的中老年神经系统退行

性疾病［1］。随着患病时间延长，部分PD患者将进展

为 PD痴呆（PDD），其表现包括锥体外系症状，注意

力、执行力、视空间能力、记忆力不同程度下降以及

精神行为异常等［2］。研究表明约 30%PD 患者会发

展为 PDD，且患者的发病概率与年龄、认知功能受

损情况及患病时间呈正相关［3］，PDD严重限制了患

者的自主能力及认知功能，对患者及照料者均造成

较大负担。目前临床主要使用多奈哌齐（donepezil）

等胆碱酯酶抑制剂作为治疗PDD的首选药物，但效

果相对有限。美金刚（memantine）属于兴奋性氨基

酸受体拮抗剂，在临床上用于中度至重度阿尔茨海

默病（AD）的治疗，且已被证明在针对 AD、血管性

痴呆（VD）及 PD 等神经系统疾病均具有较好疗

效［4］，但尚未有确切循证医学证据证实美金刚也可

用于针对 PDD的治疗。近年来已有多项有关评估

美金刚对比安慰剂或多奈哌齐治疗 PDD疗效的临

床试验，但样本量均较小且多为单中心试验，未经

系统评价，无法提供可靠的循证医学证据［5］。目前

已有包括抗胆碱能药、金刚烷胺（amantadine）、多巴

丝肼（madopar）等多种药物可用于不同阶段 PD 的

治疗，但在 PD患者同时伴有认知功能障碍时，抗胆

碱能药物及金刚烷胺类药物应被停用［2］。多巴丝肼

作为复方左旋多巴，是目前用于 PD 对症治疗中最

经典有效的药物［6］，也是治疗伴有智能减退症状的

PD的首选药物［1］。本研究采用系统评价的方法，对

美金刚与多奈哌齐分别联合多巴丝肼治疗 PDD的

有效性与安全性进行评价，为美金刚的临床应用提

供循证医学证据。

1 资料与方法

1.1 文献纳入标准

1.1.1 研究类型 国内外发表的有关美金刚与多

奈哌齐分别联合多巴丝肼治疗 PDD的临床随机对

照试验（RCT）文献，语言限定为中、英文。

1.1.2 研究对象 症状、体征符合中华医学会

《PDD的诊断标准与治疗指南（第二版）》［2］或国际运

动障碍学会（MDS）发布的 PDD 临床诊断标准［7］等

国内外认可的PDD诊断标准的患者。

1.1.3 干预措施 试验组以美金刚联合多巴丝肼

作为干预措施，对照组以多奈哌齐联合多巴丝肼作

为干预措施，两组患者治疗期间均停用其他抗痴呆

药物，且总干预时间不小于8周。

1.1.4 结 局 指 标 以 简 易 精 神 状 况 评 价 量

表（MMSE）评分、蒙特利尔认知评估量表（MoCA）

评分为主要结局指标，以临床总有效率［（有效例

数＋显效例数）/总例数］为次要结局指标，不良反

应（包括头晕、胃肠道反应、睡眠障碍等，出现 1项即

纳入）为安全性指标。

1.2 文献排除标准

（1）重复发表的文献；（2）非RCT类研究；（3）综

述类文献；（4）个案报告、治疗经验总结等；（5）不包

含上述结局指标的试验；（6）动物、细胞试验等非人

体试验；（7）未明显指出干预措施包含多巴丝肼的

试验；（8）研究对象除 PDD外患有其他精神类疾病

的文献；（9）使用除口服药物外其他可能干扰试验

结果的治疗方法，如针灸、艾灸等。

1.3 文献检索策略

利用计算机检索中国学术期刊全文数据

库（CNKI）、万方数据库（Wanfang Data）、维普中文

期刊全文数据库（VIP）和中国生物医学文献数据

库（SinoMed）等中文数据库及 PubMed、Web of

Science、Cochrane Library等外文数据库，同时手工

检索纳入文献及相关系统评价的参考文献，以完善

相关文献。检索日期设定为各数据库建库至 2022

年 7月 1日。中文检索词包括美金刚、多奈哌齐、帕

金森、PD、帕金森痴呆、PDD，英文检索词包括

memantine、donepezil、Parkinson、Parkinson disease、

Parkinson disease dementia、lewy body Parkinson's

disease 等。以“主题词＋自由词”结合作为检索

策略。

1.4 文献提取与质量评价

文献的筛选由 2名研究者依照文献纳入与排除

标准分别独立进行文献的检索、导出与筛选工作。

若两人对某篇文献是否纳入存在异议，则交由第三
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方进行评定。若文献数据不全，则尽可能联络原作

者进行补全，对于数据不全且无法联络原作者的文

献予以排除。若文献原文无法获取（如会议论文

等），则予以排除。

采用 Cochrane 偏倚风险评估工具 5.1.0［8］对纳

入试验进行评估，分别从分配方法、分配隐藏、对受

试者与实施者盲法、对结果评价者盲法、结果完整

性、选择性报告、其他偏倚等 7个方面进行偏倚风险

评价。评估由 2名研究员独立进行，当评估存在异

议时，则交由第三方进行评定。偏倚风险等级分为

高偏倚风险、偏倚风险不明及低偏倚风险。

1.5 统计学方法

选用RevMan5.3软件进行Meta分析，二分类变

量 采 用 相 对 危 险 度（RR）及 其 95% 可 信 区

间（95%CI）表 示 ，连 续 型 变 量 采 用 标 准 均 数

差（SMD）及其 95%CI表示。并对分析结果进行异

质性检验。采用卡方检验以检测各结局指标分组

间的异质性，若文献组间异质性较小（P＞0.10、I2＜

50%），则使用固定效应模型（FE）进行分析；对于文

献组间异质性较大（P≤0.10、I2＞50%）的组别，使用

随机效应模型（RE）进行分析，并对其异质性来源进

行分析，使用亚组分析以检验可能导致异质性的因

素。Meta分析的结果以森林图的形式呈现。绘制

漏斗图评估发表偏倚，若漏斗图不对称，则提示文

献存在发表偏倚。P＜0.05 代表差异有统计学

意义。

2 结果

2.1 文献检索结果

依照标准检索数据库得到相关文献 357

篇（CNKI 98 篇、VIP 19 篇、Wanfang Data 74 篇、

SinoMed 91篇、PubMed 37篇、Web of Science 22篇、

Cochrane Library 16篇，通过其他渠道共获得文献 0

篇），经 Endnote X9 软件查重及研究者手动查重后

去除重复文献 171篇，剩余 186篇；经阅读标题及摘

要后剔除研究内容不符的 62篇、综述 14篇、动物试

验 3篇、因此删除文献 79篇，剩余 107篇；通读全文

后，去除干预措施有差异的 72篇，未提及采用随机

方法的 6篇，总干预时间过短的 5篇，同时使用非口

服药物疗法的 4篇，结局指标不完整的 4篇，无法获

取全文的 2篇，因此删除文献 93篇，最终纳入 14篇

RCTs［9-22］。

2.2 纳入文献基本特征

最终纳入 14 项 RCT［9-22］，发表时间为 2015—

2021年，所纳入文献均为中文。共纳入 1 219例患

者，其中美金刚联合多巴丝肼（试验）组 610名、多奈

哌齐联合多巴丝肼（对照）组 609名。纳入文献样本

量最大的为 200例、最小的为 60例。在干预措施方

面，对照组与试验组患者治疗期间均停用其他抗痴

呆 药 物 ，均 po 多 巴 丝 肼 片 ，其 中 12 项 研

究［9-10，12-16，18-22］服用方法为初始每次 125 mg，每天 2

次，最终加量至每天 1 000 mg或控制情况良好；2项

研究［11，17］服用方法为初始每次 125 mg，每天 2次，最

终加量至控制情况良好为止。对照组均在此基础

上 po盐酸多奈哌齐片，服用方法为初始剂量为每次

5 mg，每天 1次，4周后每次 10 mg，每天 1次；试验组

均在此基础上 po盐酸美金刚，服用方法为初始剂量

每次 5 mg，每天 1次，随后每周增加 5 mg每次，直至

每次 20 mg，每天 1次为止。在干预时间方面，两组

总干预时间均为 16 周。在结局指标方面，12 项研

究［9-15，17，19-22］报道了经 16周治疗后的MMSE评分，共

13项研究［9，11-22］报道了治疗后的MoCA评分，9项研

究［9，11，13-16，19，21-22］报道了治疗后的临床总有效率，11

项研究［9-11，13-15，17-18，20-22］报道了不良反应。纳入文献

基本特征见表1。

2.3 纳入文献偏倚风险评估

由 2名研究员参照Cochrane系统评价手册对纳

入文献进行偏倚风险评价。评估结果显示，纳入文

献均为 RCT，均采用随机方法进行分组，其中 8

篇［9-11，13，15-16，20，22］采用随机数字表法，为低偏倚风险，

其余文献仅描述“随机分组”，未具体描述实施方

法，故评价为偏倚风险不明；所有纳入文献均未描

述分配隐藏、盲法的实施，故均评价为偏倚风险不

明；所有文献均未报道失访或脱落；所有文献均未

发现结局不完整或报道偏倚；未发现其他偏倚风

险。偏倚风险评估结果见图1、2。

2.4 Meta分析结果

2.4.1 MMSE 评分 共 12 项研究［9-15，17，19-22］报道了

经16周治疗后的MMSE评分，包括1 061例患者，其

中试验组 531 例 、对照组 530 例 ；其中 5 项研

究［7，12，14，19-20］同时报道了治疗 4周时的MMSE评分，6

项研究［7，10，12，14，19-20］同时报道了治疗 8周时的MMSE

评分。总体异质性检验显示具有显著异质性（I2=

84%、P＜0.000 01），剔除任一文献仍不能显著降低

异质性，故选用随机效应模型进行Meta分析，见图

3。分析结果显示治疗时间为 4周时，美金刚联合多

巴丝肼 MMSE评分改善程度优于多奈哌齐联合多

巴丝肼［SMD=0.74，95%CI（0.52，0.96），P＜0.000 01］；

治疗时间为 8周时美金刚联合多巴丝肼在改善PDD
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患者 MMSE评分方面优于多奈哌齐联合多巴丝肼

［SMD=0.67，95%CI（0.32，1.02），P=0.000 2］；治疗

时间为 16周时美金刚联合多巴丝肼在改善MMSE

评分方面优于多奈哌齐联合多巴丝肼［SMD=1.15，

95%CI（0.74，1.56），P＜0.000 01］。在治疗时间为 4

周、8 周及 16 周时，美金刚联合多巴丝肼在 MMSE

评分改善方面均优于多奈哌齐联合多巴丝肼。

2.4.2 MoCA 评分 共 13 项研究［9-15，17-22］报道了治

疗后的MoCA评分，包括 1 139例患者，其中试验组

570例、对照组 569例。其中 6项研究［12-14，18-20］同时报

道了治疗 4周时的MoCA评分，7项研究［9，12-14，18-20］同

时报道了治疗 8周时的MoCA评分。总体异质性检

验显示未发现显著异质性（P=0.01、I2=42%），故选用固

定效应模型进行Meta分析，见图4。结果显示，当治

疗时间为 4 周时，美金刚联合多巴丝肼在改善

表 1 纳入文献基本特征

Table 1 Basic characteristics of included studies

纳入研究

严志聪［9］

2016

买雷［10］

2019

刘永启［11］

2020

康传铭［12］

2016

廖新生［13］

2021

李桂花［14］

2014

李红亮［15］

2018

欧阳基鹏［16］

2015

王红［17］

2016

罗志娟［18］

2015

赖敏［19］

2017

陈兴华［20］

2018

黄刚［21］

2017

黄荣［22］

2018

组别

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

对照

试验

平均年龄/岁

57.43±6.78

58.15±7.01

73.27±2.01

73.28±1.99

73.66±5.98

74.08±5.37

46.38±5.47

45.92±6.77

71.90±8.20

71.60±7.80

75.28±6.83

74.32±7.13

69.84±6.03

69.74±5.96

76.34±6.85

75.96±6.99

72.45±3.62

72.96±3.35

73.80±9.20

73.20±8.90

66.14±8.43

66.63±9.63

72.50±5.30

72.20±5.00

−
−

75.20±4.90

75.80±5.10

n/例

34

35

40

40

39

39

30

30

50

50

41

41

100

100

43

43

41

41

36

36

35

35

39

39

49

49

32

32

干预措施

多巴丝肼+多奈哌齐

多巴丝肼+美金刚

多巴丝肼+多奈哌齐

多巴丝肼+美金刚

多巴丝肼+多奈哌齐

多巴丝肼+美金刚

多巴丝肼+多奈哌齐

多巴丝肼+美金刚

多巴丝肼+多奈哌齐

多巴丝肼+美金刚

多巴丝肼+多奈哌齐

多巴丝肼+美金刚

多巴丝肼+多奈哌齐

多巴丝肼+美金刚

多巴丝肼+多奈哌齐

多巴丝肼+美金刚

多巴丝肼+多奈哌齐

多巴丝肼+美金刚

多巴丝肼+多奈哌齐

多巴丝肼+美金刚

多巴丝肼+多奈哌齐

多巴丝肼+美金刚

多巴丝肼+多奈哌齐

多巴丝肼+美金刚

多巴丝肼+多奈哌齐

多巴丝肼+美金刚

多巴丝肼+多奈哌齐

多巴丝肼+美金刚

干预时间/周

16

16

16

16

16

16

16

16

16

16

16

16

16

16

结局指标

①②③④

①④

①②③④

①②

①②③④

①②③④

①②③④

②

①②③④

②④

①②③

①②③④

①②③④

①②③④

①-MMSE评分；②-MoCA评分；③-临床总有效率；④-不良反应发生率

①-MMSE score；②-MoCA score；③-clinical total efficacy；④-adverse reactions

图 1 纳入文献的偏倚风险评估结果

Fig. 1 Risk of bias graph of included literature
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MoCA 评分优于多奈哌齐联合多巴丝肼［SMD=

0.72，95%CI（0.53，0.91），P＜0.000 01］；当治疗时间

为 8周时，美金刚联合多巴丝肼在改善MoCA评分

方面优于多奈哌齐联合多巴丝肼［SMD=0.66，

95%CI（0.49，0.84），P＜0.000 01］；当治疗时间为 16

周时，美金刚联合多巴丝肼改善MoCA评分优于多

奈哌齐联合多巴丝肼［SMD=0.99，95%CI（0.87，1.11），

P＜0.000 01］。综上，在治疗时间为 4周、8周、16周

时，美金刚联合多巴丝肼在MoCA评分改善方面均

优于多奈哌齐联合多巴丝肼。

2.4.3 总有效率 共 9 项研究［9，11，13-16，19，21-22］报道了

治疗后的临床总有效率，包括 847例患者，其中试验

组 424 例、对照组 423 例。各研究间未发现明显异

质性（P=0.39、I2=5%），故采用固定效应模型进行

Meta分析，见图 5。分析结果显示试验组临床总有

效 率 明 显 高 于 对 照 组［RR=1.50，95%CI（1.36，

1.64），P＜0.000 01］。

2.4.4 不 良 反 应 发 生 率 共 11 项 研

究［9-11，13-15，17-18，20-22］报道了不良反应，包括 1 003 例患

者，其中试验组 502例、对照组 501例。不良反应包

括头晕、胃肠道反应、睡眠障碍等，所有不良反应均

未造成严重后果或导致试验中止。组间无明显异

质性（P=0.24、I2=21%），故选用固定效应模型进行

Meta分析，见图 6。结果显示，试验组不良反应发生

率低于对照组［RR=0.50，95%CI（0.37，0.67），P＜

0.000 01］。

2.5 发表偏倚

MoCA 评分改善情况、MMSE 评分、不良反应

发生率为考察指标绘制漏斗图，以纳入研究的SMD

为横坐标、以 SE［log（RR）］为纵坐标，见图 7～9。

各纳入研究均位于横坐标的上半部，但漏斗图左右

不完全对称，散点分布较离散，提示可能存在发表

偏倚。

2.6 敏感性分析

将所有指标的随机效应模型与固定效应模型

进行对比，发现两者结果基本一致；逐一剔除文献

观察异质性变化，发现各指标组间异质性均未出现

显著变化。提示Meta分析结果具有稳定性。

3 讨论

3.1 本研究选题依据

随着人类平均寿命的提高及老龄化社会的到

来，PD的发病率全球走高［23］，而 PD并发 PDD的概

率也日益走高，且与发病年龄、病程时间呈正相关，

这种情况在东亚地区尤为严重［24］。PDD的临床表

现具备PD相关的锥体外系症状，而兼具AD等疾病

的认知功能损害症状，故临床误诊、漏诊率较高。

研究认为，PDD 的发病机制与 AD 及路易体痴

呆（DLB）类似，其病理基础为路易小体突起型病变

及AD型病变，两种病变通常同时存在［25］。

目前临床上常用多奈哌齐等为代表的胆碱酯

酶抑制剂治疗PDD，已有循证医学证据表明其对于

AD与DLB具有确切疗效，且不良反应发生率相对

更低［26-27］。且多奈哌齐等胆碱酯酶抑制剂被证实可

抑制乙酰胆碱酯酶水解，对中枢神经系统胆碱能神

经元起到保护作用，而临床研究证实 PD 患者认知

图 2 纳入文献的偏倚风险汇总

Fig. 2 Risk of bias summary of included literature
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功能障碍与脑胆碱能神经元相关［28-29］，因此多奈哌

齐可作为治疗 PDD的一线药物。美金刚属于兴奋

性氨基酸受体抑制剂，已有多个临床试验证明其可

改善中至重度 AD 及 PD 引起的认知功能减退［30］。

美金刚可促进多巴胺能神经末梢释放多巴胺，亦具

备非竞争性N-甲基-D-天冬氨酸（NMDA）受体拮抗

剂的作用，其具备NMDA受体拮抗剂通过降低钙离

子通道通透性以保护神经元的特性又具备较高的

耐受性，同时还可兴奋多巴胺受体，改善帕金森患

者的症状［30］。多巴丝肼为左旋多巴与苄丝肼按比

例混合的制剂，经血脑屏障直接进入中枢，再经多

巴脱羧酶作用转化成多巴胺，增加脑内神经递质以

及大脑氨耐受度，使中枢功能得到改善，缓解帕金

森病情［31］。

本研究通过比较美金刚与多奈哌齐分别联合

多巴丝肼治疗PDD的疗效及安全性，系统评估美金

刚联合多巴丝肼改善PDD患者的认知功能，为美金

刚在临床上的使用提供循证医学证据。

3.2 本研究结果分析

本研究通过Meta分析的方法，对现已发表的应

用美金刚联合多奈哌齐治疗PDD的RCT进行分析，

依据纳入及排除标准，最终得到 14项 RCTs。Meta

分析结果显示，与多奈哌齐联合多巴丝肼相比，美

金刚联合多巴丝肼在改善患者认知功能、降低不良

反应发生率等方面具有一定优势。

本研究选用 MMSE 评分、MoCA 评分、临床总

有效率及不良反应发生率作为评价指标［32］。

MMSE评分为国际公认的评价工具，被广泛应用于

AD、PD等疾病的诊治评估中，用以测评患者的认知

功能。Meta分析显示，美金刚联合多巴丝肼在改善

MMSE评分方面均优于多奈哌齐联合多巴丝肼，但

组间文献存在显著异质性，可能与纳入文献中患者

的年龄、患病时间等的差异有关。MoCA量表可通

过评估空间能力、执行能力等认知情况来评估患者

的认知功能，从而对PDD进行诊断。本研究结果显

示，美金刚联合多巴丝肼在改善患者MoCA评分方

面均优于多奈哌齐联合多巴丝肼。本研究也发现

美金刚联合多巴丝肼在临床总有效率方面高于多

奈哌齐联合多巴丝肼，且不良反应发生率相对更

低，具有更高的安全性。

图 3 两组MMSE评分的Meta分析森林图

Fig. 3 Forest plot of Meta-analysis in MMSE score between two groups
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但本研究纳入文献的MMSE评分组间异质性较高，

依据MoCA评分绘制的漏斗图对称性不理想，散点分布

不均匀，降低了证据来源的可靠性，结果判定需谨慎。

3.3 本研究存在的不足

本研究尚存在以下局限：（1）由于干预措施、干

预时间等因素的不同，在外文数据库中未发现符合

纳入标准的文献，故本研究所纳入文献均为中文文

献，病例研究仅限于中国，分析结果可能存在地域

偏差；（2）MMSE评分组间存在显著异质性，可能影

响Meta分析结果的可信度；（3）纳入文献的病例量

均较小，最少的 60例，而最多的仅 200例，可能影响

研究外部的真实性；（4）纳入的文献均具有不同程

度的偏倚风险，具体表现为部分文献未描述随机方

法的实施，所有文献均未提及盲法的实施，所有文

图 5 两组的临床总有效率Meta分析森林图

Fig. 5 Forest plot of Meta-analysis in effective rate between two groups

图 4 两组MoCA评分的Meta分析森林图

Fig. 4 Forest plot of Meta-analysis in MoCA score between two groups
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献均未提及退出、失访情况；（5）由于分类方法不

同，未能对试验组与对照组中的不良反应按照症状

等因素进行划分。

未来研究应参照国内外高质量 RCT，设计随

机、分配隐藏、盲法实施、结局报告、病例脱落及退

出描述更加详尽的临床试验，提高临床研究结果的

完整性及客观性；需要纳入更多的多中心、大样本

量且明确提及分配隐藏与盲法实施的高质量 RCT

以验证美金刚联合多巴丝肼改善 PDD患者临床症

状的效果；本研究未能对美金刚联合多巴丝肼针对

不同年龄段、不同患病时间、不同种族患者的疗效

进行分析，这些指标可以作为未来研究的方向；同

时，PDD患者在未出现精神症状、锥体外系症状时，

仍可选用除金刚烷胺、抗胆碱能药外的抗 PD 药

物（如多巴胺受体激动剂等）进行治疗，美金刚联合

此类药物治疗 PDD的疗效与安全性或作为未来的

研究方向。
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