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帕金森病的非运动症状

贾树红!陈海波

!摘要"最初认为帕金森病是单纯累及锥体外系的运动障碍性疾病"但是非运动症状如神经精神症状#自主神经功能障碍#睡
眠障碍#嗅觉障碍等也很常见$这些非运动症状通常被误诊或没有给予足够的重视$本文介绍帕金森病的非运动症状的表现#相
关因素#发病机制及治疗$
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帕金森病&D31T54?04c?85?73?7"DW’是以运动迟缓&C138AT5(
47?53’#强直&152585>A’#静止性震颤&>17;013>17?>’和姿势平衡
障碍&@0?><13=54?>3C5=5>A’为主的运动障碍疾病)#*$近年来"越
来越多的学者在临床工作中发现"DW患者同时还受许多非运
动症状&404(;0>01?A;@>0;?"FIJ’的困扰"这些症状严重影
响患者的生活质量$FIJ主要包括抑郁#痴呆#睡眠障碍#自
主神经功能障碍#嗅觉减退等&表#’)+*$在悉尼一项长达#-$
#H年的随访研究显示"对左旋多巴治疗无效的 FIJ是导致患
者致残的主要原因).*$所以"尽早发现这些症状并给予有效的
治疗对提高患者的生活质量十分关键$

! 非运动症状的发病机制
传统观点认为"DW的发病是由于黑质的多巴胺能神经元

退行性变引起$Z133T等提出"将DW的病理过程分为’期)"*(

Z133T#期代表嗅球以及前部嗅神经核的变性"临床上可出现
嗅觉障碍%Z133T+期退行性变逐渐进展累及低位脑干"包括舌
咽神经及迷走神经运动核#中间网状结构#中缝核#巨细胞网状
核以及蓝斑(蓝斑下核复合体"延髓的核团如迷走神经背核#疑
核#延髓腹外侧核#腹内侧核等的退行性变与自主神经功能障
碍有关%中缝核#蓝斑及脑桥脚核等的变性会导致睡眠(觉醒环
路功能障碍"从而出现睡眠障碍%Z133T#期和+期属于DW的
临床前期%典型的震颤#强直#运动迟缓等运动三联征出现于

Z133T.期和"期"此时"病变已累及到黑质#中脑深部核团及前
部脑叶&颞叶内侧皮质及原脑皮质’"DW的临床诊断通常也在
此期%Z133T-期和’期边缘系统以及新皮层出现 R7UA小
体)-*"此期患者可能出现抑郁#认知损害#视幻觉等神经精神方
面症状$但是"Z133T分期仍有待进一步证实$

" 神经精神症状#(,2+.B->7*’&5+’7->DB5.D-$

"$! 抑郁&87@17??504’!DW伴发抑郁的发病率报道不一致"大
约#&/$"-/"这可能与所应用的诊断标准不一致有关)’*$大
部分患者表现为轻度抑郁和恶劣心境)**%少动强直型患者伴发
抑郁的比率比震颤型要高"发病年龄越早抑郁的发病率也越
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高)H*$有人认为DW伴发抑郁与原发性抑郁相比"前者更容易
出现焦虑#悲观"罪恶感和自责则较少出现"有自杀想法但很少
实施$
目前还没有系统的研究来评价抗抑郁药物对DW伴发抑郁

的疗效$选择性-(羟色胺重吸收抑制剂&JJ!a’类药物由于副
作用少#容易耐受而作为首选$但有少数研究表明"JJ!a类药
物可能加重DW的运动症状$电休克疗法可用于药物难治性抑
郁"并且可以同时改善运动症状$普拉克索是一种新型的多巴
胺W. 受体激动剂"有多项研究表明"普拉克索可以改善DW伴
发的抑郁#情感缺乏#双相障碍等))*$

"$" 焦虑&34X57>A’!焦虑障碍在 DW 患者发病率可达到

"&/))*$DW患者的焦虑障碍通常表现为惊恐发作#广泛性焦
虑障碍和社交恐惧症"并且经常与抑郁症状并存$焦虑和抑郁
障碍在出现运动症状波动和左侧肢体患病的患者更易出现)#&*$

"$# 淡漠&3@3>BA’!淡漠目前已被确定为DW的一个特征性症
状"独立于抑郁#嗜睡和疲乏)##*$DW患者与残疾程度相匹配的
骨关节病患者相比"更容易出现淡漠"这提示DW患者存在脑内
的神经退行性变$睾酮缺乏被认为是引起淡漠#乏力#性功能
障碍及抑郁的原因)#+*$

"$$ 精神症状&@?A9B53>159?A;@>0;?’!DW患者约有#,.伴发
精神症状"最突出的症状是幻觉和妄想"其中视幻觉可达到

"&/)H*$其他的症状还包括偏执#欣快#攻击行为#退缩和缄
默$DW患者的视幻觉通常是刻板的"典型的图像是人物"幻觉
在夜间更容易出现$所有用于治疗DW的药物都有诱发视幻觉
的潜在危险)#.*"多巴胺受体激动剂可能更易诱发$Q5==53;?等
通过尸检证实"视幻觉与R7UA小体有明确的相关性"那些脑内
未发现R7UA小体的DW患者生前不伴有视幻觉)#"*$视幻觉是

DW患者出现痴呆的先兆$

DW伴发精神症状的治疗主要是在保证患者基本活动能力
的情况下尽可能减少抗DW药物的应用%如果精神症状仍没有
缓解"再加用抗精神病药物)#-*$氯氮平对改善精神症状有
效)H*"但有潜在导致粒细胞减少的副作用$利培酮和奥氮平被
证实会加重DW运动症状"对改善精神症状有效$

"$L 谵妄状态&87=515<;’!谵妄出现于痴呆的早期"或由于合
并有感染"或由于多巴胺能药物所诱发)#’*$突然停用抗DW药
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物而引起的恶性综合征也可能与谵妄有关!
表!!%Q的非运动症状

神经精神症状

抑郁"焦虑"冷淡
情感缺乏

注意障碍

幻觉"错觉"妄想
痴呆

强迫行为#通常是药物所致$"重复行为
糊涂

谵妄#可能为药物所致$
惊恐发作

睡眠障碍

不安腿以及周期性肢体运动障碍

快速动眼睡眠期#!VI$行为障碍以及!VI失张力
非!VI睡眠相关运动障碍
白天睡眠过多

多梦"梦境逼真
失眠

睡眠呼吸困难

自主神经功能障碍

膀胱功能障碍

!!尿频"尿急

!!夜尿增多

!!多汗
体位性低血压

!!摔倒

!!衣架样疼痛
性功能障碍

!!性欲亢进#倾向于药物所致$

!!勃起障碍
眼干#口干$

胃肠道症状#与自主神经功能障碍有重叠$
流涎

味觉缺失

吞咽困难以及呛咳

反流"呕吐
恶心

便秘

便不尽感

便失禁

感觉障碍

疼痛

感觉异常

嗅觉障碍

其他症状

疲乏

复视

视物模糊

皮脂溢

体重减轻

体重增加#可能药物所致$

"$X 认知障碍#90245>5O75;@351;74>$!_7=A等在长达#-$#H
年的对DW患者的随访研究中指出"DW患者出现认知障碍的比
例高达"&/%.&!帕金森痴呆#DW87;74>53"DWW$是以皮质下功
能障碍为主"又称执行功能障碍综合征%#*&"表现为记忆障碍’思
维迟钝’视空间障碍’定向障碍及执行功能障碍!L3>35等研究
发现"DW患者基于事件的前瞻性记忆受损%#H&!发病年龄晚’有
痴呆家族史’严重的锥体外系症状’教育水平低’服用左旋多巴

后出现精神症状#视幻觉$等为DWW的危险因素%#*&!抑郁’性
别以及病程长短与痴呆无明显相关!

V;17等%#)&在+&&-年进行一项针对.)&例DWW患者的药
物临床研究"结果显示"与阿尔茨海默病相比"卡巴拉汀对DWW
的疗效相当甚至更胜一筹"而且不加重DW运动症状!

# 自主神经功能障碍!0>-&25.(.D’&"
一项针对#"#例DW患者的研究显示"DW患者体位性低血

压’便秘’膀胱功能障碍’勃起障碍和多汗的症状明显高于对照
组%+&&!通过心肌间碘苄胍#IaZY$显像可以肯定"DW患者的心
脏交感神经支配减少"而多系统萎缩#IJP$患者的心肌交感神
经支配是正常的%+#&!进一步证明DW不只是黑质纹状体系统
多巴胺能神经元丢失导致的运动障碍疾病!

#$! 心血管症状#931850O3?9<=318A?N<49>504$!DW患者大约

+&/$-&/会出现体位性低血压"症状表现为体位改变后出现
全身乏力’头昏’思维迟钝甚至晕厥%++&!闷热’饱餐’酒精’运
动’增加胸内压的动作#如排便’咳嗽$以及药物#如扩血管药$
均可以加重体位性低血压!

#$" 胃肠道症状#23?>1054>7?>543=8A?N<49>504$!吞咽困难在

DW患者不少见"是由于唇’咽喉’食道括约肌运动功能减退导
致"多巴胺能药物可能部分改善症状%)&!吞咽减少会导致流
涎"可试用抗胆碱药以及肉毒素封闭唾液腺!研究发现"大约

*&/的DW患者的胃肠运动机能减退"从而导致一系列的症状"
如早饱’厌食’腹胀’恶心呕吐’便秘等%+.&!治疗DW的各种药
物也可能加重胃肠道的症状!便秘是DW最常见的非运动症状
之一"甚至可能出现于DW之前!PCC0>>等对*&&&例男性的排
便习惯进行+"年的随访研究"发现原发性便秘#大便次数少于
每天#次$的男性#&年后患DW的比例是正常人的.倍%+"&!肛
门直肠的肌肉运动不协调会导致里急后重和便不尽感"缓泻剂
有时反而会加重症状!

#$# 泌尿生殖系统症状#<102745>3=8A?N<49>504$!尿路刺激性
症状"如尿频’尿急’尿失禁在 DW 患者发生率为 -*/ $
H./%+-&!尿动力学检查发现与逼尿肌的高反应性有关!尿路
梗阻症状"如排尿延迟’尿线无力等个别报道发生率为#*/$
+*/!与DW所致的逼尿肌收缩功能障碍及可能合并前列腺增
生’膀胱颈部纤维组织增生有关!性功能障碍在DW患者也很
常见"可能与抑郁’躯体运动障碍以及自主神经功能障碍有
关%+’&"也有报道睾酮水平下降也是原因之一%#+&!性功能障碍
主要表现为性冷淡’勃起障碍’快感缺失(也有性功能异常亢
进"主要与多巴胺能药物治疗有关!

#$$ 体温调节功能障碍#>B71;0172<=3>01A8A?N<49>504$!在

DW患者"体温调节异常可表现为对热和冷的不耐受"头颈部汗
液分泌异常增多而双下肢皮肤干燥%+*&!在疾病的中晚期表现
更加明显"排汗异常在)关*期易出现!

$ 睡眠障碍!-/,,B0’-52+<&(7,-"
几乎所有的DW患者都有睡眠障碍并且在疾病的早期就会

出现%+H&!DW的一些FIJ如夜尿增多’尿频尿急’不安腿综合
征及严重的运动障碍导致翻身困难’持续震颤等都会影响睡
眠!几乎所有用于治疗DW的药物也会影响夜间睡眠!通过多
导睡眠监测发现+DW患者慢波睡眠’!VI睡眠比例’F!VI睡
眠.期和"期’总睡眠时间’睡眠潜伏期及睡眠效率均减少%+)&!

$$! !VI 睡 眠 行 为 障 碍 #!VI ?=77@C7B3O50<185?01871"

!ZW$!!ZW指在!VI 睡眠期间"患者的肌张力减低"从而无
意识地通过躯体动作来反映梦境"这些梦境通常是很生动的或
者噩梦%.&&!与患者同屋的人经常主诉患者说梦话#对话’大叫’
恐吓$和舞动肢体#肢体抽动’坠床’打人$!与便秘和嗅觉障碍
一样"!ZW也可以出现于DW运动症状之前!
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$$" 白天过度嗜睡!7X97??5O783A>5;7?=77@547??"VWJ#!VWJ
以及发作性睡眠困扰着大约-&/的DW患者"并且这可能也是

DW的临床前兆之一$.#%&在b1<9B>等报道H例服用多巴胺能
药物的DW患者在驾驶过程中由于突发的睡眠而出现交通意
外$.+%之后"人们开始关注多巴胺能药物的镇静以及导致睡眠发
作的副作用&应用多导睡眠监测发现"有睡眠发作的患者从清
醒到进入+期睡眠仅经过数秒钟$.#%&

$$# 不安腿综合征!17?>=7??=72??A4810;7"!RJ#!K480等报
道"!RJ在DW患者的发生率高于对照组$..%&!RJ表现为安静
状态下患者自觉肢体有不舒服的感觉而被迫活动肢体来缓解

不适感&有’H/的!RJ患者发病之前就确诊DW&

$$$ 睡眠呼吸暂停!?=77@3@473#!中枢性与梗阻性的睡眠呼
吸暂停在DW患者均有报道"并且发生率要高于对照组$."%&睡
眠呼吸暂停可能与某些DW患者的清晨死亡有关系&

L 感觉障碍!-,(-.+>->DB5.D-"

L$! 嗅觉障碍!0=N39>01A85?><1C3497#!W0>A等报道"大约)&/
的DW患者出现嗅觉障碍$.-%&DW患者的嗅觉功能障碍与临床
分型无明显相关&!0??等在#))#年$#))’年对++’.位老年
人进行嗅觉监测发现"嗅觉减退与患DW具有相关性$.’%"证实

Z133T#期的理论"确定嗅觉障碍是DW的早期表现&

L$" 疼痛!@354#!:543665等在对##*名DW患者疼痛情况进行
调查发现"骨骼肌疼痛的发生率为#)/"根性疼痛的发生率为

./"运动障碍性疼痛的发生率为.*/"有时运动障碍性疼痛能
成为运动障碍的先兆$.*%&肩部或肢体疼痛的发生率为.*/&
口腔痛与生殖器疼痛也有少量报道&

X 皮肤改变!-A’(7*&(3,-"

DW患者常见的皮肤表现是出油和真菌感染导致的脂溢性
皮炎$H%&出油使皮肤更易感染真菌"所以两者出现于皮肤相同
的部位"如前额’面颊和下颌等&皮肤出现红斑’鳞屑"头皮屑
也增多&

Y 结论
目前大部分DW患者的治疗主要是针对DW的运动症状"

但是DW的非运动症状也很普遍"并且影响患者的生活质量"应
当引起广大临床医师的重视并予以有效地治疗和宣教&另外"
对于嗅觉障碍和!ZW等的早期识别也可以为DW的诊断提供
帮助&
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