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【摘要】 本文目的是提示临床使用奥氮平过程中加强对不宁腿综合征（RLS）的识别与治疗。本文报道1例精神分裂症患者

服用奥氮平期间出现夜间双下肢不适、控制不住地想要活动双腿、无法入睡等RLS症状，服用加巴喷丁后，患者症状明显改善。
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Gabapentin treatment in olanzapine-induced restless legs syndrome：a case report
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【Abstract】 The purpose of this study is to suggest the physicians using olanzapine to strengthen the recognition and treatment

of restless leg syndrome（RLS）in clinical practice. In this paper，one patient with schizophrenia suffered from RLS during olanzapine
administration，which was characterized by unpleasant sensory disturbances in bilateral lower extremity at night，intense urges to
move legs，and inability to sleep. After taking gabapentin，the above symptoms were significantly improved.
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不宁腿综合征（restless leg syndrome，RLS）是一

种感觉运动障碍，主要表现为患者在休息或不活动

时双下肢不适感及强烈的运动欲［1］。既往研究表明，

抗精神病药物会导致或加重RLS［2］。加巴喷丁是一

种α2δ钙通道配体，可改善RLS，但目前机制不明［3］。

本文就加巴喷丁成功治疗 1例精神分裂症患者服用

奥氮平过程中出现的RLS进行报道。

1 病 例

患者女性，38岁，农民，离婚，因“敏感、多疑、

凭空闻声 11年，加重 1个月”于 2020年 9月入院。

11年前患者无明显诱因出现敏感多疑，怀疑别人

议论自己，有人要害自己，听到有人骂自己，无故发

脾气、骂人等。于 2012年 4月、2020年 1月两次在

我院住院治疗，均诊断为“偏执型精神分裂症”，予

利培酮（齐鲁制药有限公司）、氯氮平（仁和堂药业

有限公司）等药物治疗，疗效不显著，出院后未坚持

服药，病情时轻时重。1个月前，患者病情加重，再

次来院。体格检查未见异常。既往白细胞减少病

史，贫血病史，个人史无特殊，无家族性RLS遗传史，

辅助检查：血常规示Hb 90 g/L，生化、电解质、甲功、

心电图、颅脑 CT未见异常，阳性和阴性症状量表

（Positive and Negative Syndrome Scale，PANSS）阳性

症状分量表评分 26分，阴性症状分量表评分 22分，

一般精神病理分量表评分 38分，总评分 86分。精

神检查：言语性幻听，思维松散，存在关系妄想、被

害妄想及非血统妄想，情绪不稳定，情感反应欠协

调，意志活动病理性增强，自知力不存在。入院诊

断：①偏执型精神分裂症；②轻度贫血。诊疗经过：

入院当日予以奥氮平 5 mg bid（齐鲁制药有限公司）

和右旋糖酐铁片 50 mg tid（天津怀仁制药有限公司）

治疗，10日后，奥氮平逐渐加量至 10 mg bid，患者精

神症状改善，PANSS阳性症状、阴性症状、一般精神
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病理分量表评分分别为 12分、14分、16分，总评分

42分，PANSS评分减分率>50%，但在两三天后，患者

诉夜间睡眠差，双腿出现麻木、针刺等不适感，控制

不住地想要活动双腿，并起来走动，否则浑身不舒

服、难以入睡。根据国际不宁腿综合征研究组

（IRLSSG）对RLS的诊断标准［4］及国际不宁腿综合征

量 表（International Restless Legs Syndrome Rating
Scale，IRLS）患者评分为 34分，诊断为特发性RLS，
已经达到非常严重的程度，同时副反应量表（Treat⁃
ment Emergent Symptom Scale，TESS）评分为 15分，

在告知患者及家属疾病特点及RLS的诊断后，考虑

到病情加重的可能，未减少奥氮平剂量，予以加巴

喷丁 300 mg（海南赛立克药业有限公司）每晚口服，

并监测可能的副作用。该患者 RLS症状在服用加

巴喷丁后 2~3天内改善。一周后，IRLS评分降至 5
分，在随后的住院期间，患者维持加巴喷丁联合奥氮

平系统治疗，精神症状明显改善，未再出现上述不

适，一月后重新评定 TESS评分为 0，IRLS评分为 0，
PANSS阳性症状和阴性症状分量表评分分别为 7分
和4分，判定疗效显著进步。

2 讨 论

RLS是一种神经性感觉障碍，以腿部不适并产

生无法抗拒的移动双腿的冲动为特征［4］。症状一般

在午后或傍晚出现，通常在晚上一个人休息时最严

重。据估计，美国多达 7%~10%的人可能患有RLS，
且女性多于男性。RLS的病因尚未明确，由于多巴

胺受体激动剂可治疗RLS，普遍认为是由多巴胺阻

滞所引起，但据最新研究报道［5］，脑铁质缺乏和遗传

易感性引起的高多巴胺能状态是导致 RLS的重要

原因，纹状体多巴胺受体的下调继发于高多巴胺能

状态和多巴胺能神经元的昼夜活动模式，导致大脑

在夜间处于低多巴胺能状态，从而引起RLS症状。

有研究显示，抗精神病药物多巴胺受体阻滞剂

会导致或加重RLS［2，6］。本例患者服用奥氮平期间

出现RLS症状，在排除家族遗传及抗精神病药物引

起的静坐不能后，符合RLS诊断标准。但与第一代

抗精神病药物相比，在第二代抗精神病药物中，多

巴胺受体占用率低的氯氮平、喹硫平和奥氮平等常

被报道与RLS的发生有关［6-7］，另有两例病例报道奥

氮平诱导的 RLS分别被氨磺必利联合氟哌啶醇和

利培酮等具有更多多巴胺拮抗剂活性的抗精神病

药物缓解［8］。因此，抗精神病药物对多巴胺受体的

阻断程度可能与RLS的诱导或恶化不呈正相关，需

对多巴胺功能障碍以外的潜在机制进行深入研究。

既往多巴胺受体激动剂被广泛应用于 RLS的
治疗，但长期应用可能会导致RLS症状恶化［9］，且存

在加重精神症状的风险。加巴喷丁是一种α2δ钙通

道配体，已被证明可以改善 RLS［10］，这类药物选择

性、高亲和力地结合钙通道的α2δ亚型 1蛋白，调节

神经末梢的钙离子内流，从而导致兴奋性神经递质

（主要是谷氨酸）减少［11］。因此，加巴喷丁可能是治

疗抗精神病药物引起的RLS更安全的选择［3，12］。此

外，国外已有报道，加巴喷丁成功治疗了氯氮平等

抗精神病药物诱导的RLS［6］。本案例中，患者先后

三次在我院住院治疗，首次予以利培酮治疗，效果

欠佳；后调整为氯氮平继续治疗，精神症状有所改

善，但治疗过程中患者出现白细胞减少的情况；本

次治疗在奥氮平达到治疗剂量的过程中，患者精神

症状逐渐好转，PANSS评分减分率>50%，考虑目前

用其他抗精神病药物替代奥氮平有加剧精神症状

的风险，在与患者家属讨论后，开始给患者服用加

巴喷丁，效果较好。

本案例提示，在临床使用奥氮平过程中出现此

类情况需要考虑到RLS发生的可能，在没有其他替

代方案时，可考虑使用加巴喷丁对症治疗及处理。
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