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　　帕金森病（Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ＇ｓｄｉｓｅａｓｅ，ＰＤ）是一种常见中
枢神经系统变性疾病，１８１７年 ＪａｍｅｓＰａｒｋｉｎｓｏｎ首次描
述，其核心病理特征是黑质纹状体区多巴胺能神经元

的丢失和残存神经元内胞浆包涵体的形成，从而临床

表现为特征性的静止性震颤、肌强直、运动迟缓、姿势

步态异常。我国 ６５岁以上人群帕金森病患病率为
１．７％。目前临床面临的主要挑战是早期确诊，并规范
化、全程化管理，减少或延缓晚期运动并发症的发生。

１　病因及发病机制
　　ＰＤ的确切病因至今未完全阐明，目前大家普遍认
为是遗传因素、环境因素、年龄老化所致，氧化应激、细

胞内钙超载、线粒体损伤、溶酶体自噬、铁沉积、神经炎

症反应等均可能参与ＰＤ多巴胺能神经元的变性死亡
过程。

２　病　理
　　ＰＤ最重要的病理改变是中脑黑质多巴胺能神经
元的丢失、纹状体多巴胺含量显著性减少。另一个帕

金森病的病理标志就是黑质残存神经元胞质内出现嗜

酸性包涵体，即路易小体，异常折叠蛋白聚集，这是许

多神经退行性疾病的共同特点，帕金森病主要是表现

αｓｙｎｕｃｌｅｉｎ错误折叠蛋白聚集，因为发现 ＳＮＣＡ基因
突变导致αｓｙｎｕｃｌｅｉｎ蛋白聚集。

３　临床表现
　　ＰＤ好发于５０～６０岁。男性略多于女性。起病通
常以单侧或单个肢体开始，逐渐累及另一肢体。病情

发展缓慢，症状逐渐加剧。主要运动症状临床表现为

震颤、肌强直及运动迟缓。起病症状通常是一侧上肢

抖动、强直感、不灵活，也有以乏力、起步困难、声音低

顿、构音含糊为主要表现，同时合并一些非运动症状。

３．１　运动症状
３．１．１　静止性震颤　大约７０％的患者均有震颤，４～
６Ｈｚ的“搓丸样”震颤，主要是肢体处于静止状态时出
现，作随意活动时消失或减轻，故称静止性震颤，情绪

激动时加重，睡眠时完全消失。震颤多自一侧上肢开

始，然后逐渐扩展到同侧下肢和对侧。下颌、口唇、舌

和头部在晚期才累及。

３．１．２　肌强直　肌强直呈全身性，在近端肢体和沿上
肢轴性转动时更易发觉肌张力增高。活动患者的肢

体、颈部或躯干时可觉察到有明显的阻力，这种阻力的

增加呈现各方向均匀一致的特点，故称为“铅管样强

直”。患者合并有肢体震颤时，可在均匀阻力中出现断
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续停顿，如转动齿轮，故称“齿轮样强直”。

３．１．３　运动迟缓　随意运动减少，动作变慢，始动困
难。患者的运动幅度会减小。面部呆板，瞬目减少，称

作“面具脸”。说话语音低调、吐字不清。写字可越写

越小，称为“小写征”。行走的速度变慢，手臂摆动幅

度会慢慢变小。做快速重复性动作如拇、示指对指时

表现运动速度缓慢和幅度减少。

３．１．４　姿势步态障碍　姿势反射消失往往在疾病的
中晚期出现，患者不易维持身体的平衡，稍不平整的路

面即有可能跌倒。ＰＤ患者行走时常常会越走越快，不
易止步，称为慌张步态。晚期帕金森病患者可出现冻

结现象，表现为行走时突然出现短暂的不能迈步，双足

似乎粘在地上，须停顿数秒钟后才能再继续前行或无

法再次启动。

３．２　非运动症状　ＰＤ患者除运动症状外，可出现嗅
觉减退、情绪低落、焦虑、睡眠障碍、认知障碍、自主神

经功能障碍等非运动症状。

４　诊断和鉴别诊断
４．１　诊断　ＰＤ的临床诊断是基于ＰＤ运动症状即运动
迟缓加上肌强直和静止性震颤，并且没有警示征象提示

有继发性帕金森综合征和其他如进行性核上性麻痹、多

系统萎缩、皮质基底节变性等神经退行性疾病的可能。

４．１．１　帕金森综合征　诊断的确立是诊断ＰＤ的先决
条件。诊断帕金森综合征基于３个核心运动症状，即必
备运动迟缓和至少存在静止性震颤或肌强直２项症状
中的１项，上述症状必须是显而易见的，且与其他干扰
因素无关。对所有核心运动症状的检查必须按照统一

帕金森病评估量表（ＵＰＤＲＳ）中所描述的方法进行。
４．１．２　ＰＤ的诊断　一旦患者被诊断存在帕金森综合
征表现，可按照以下支持标准、绝对排除标准以及警示

征象进行临床分层诊断。①临床确诊的 ＰＤ需要具
备：ａ．不存在绝对排除标准，ｂ．至少存在 ２条支持标
准，ｃ．没有警示征象。②临床很可能的帕金森病需要
具备：ａ．不符合绝对排除标准，ｂ．如果出现警示征象则
需要通过支持标准来抵消，如果出现１条警示征象，必
须需要至少１条支持标准抵消；如果出现２条警示征
象，必须需要至少２条支持标准抵消，如果出现２条以
上警示征象，则诊断不能成立。

４．１．３　支持标准　①患者对多巴胺能药物的治疗明
确且显著有效。②出现左旋多巴诱导的异动症。③临
床体检显示既往或本次检查观察到单个肢体的静止性

震颤。④以下辅助检测阳性有助于区别帕金森病与非
典型性帕金森综合征：存在嗅觉减退或丧失或头颅超
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声显示黑质异常高回声（＞２０ｍｍ２），或心脏间碘苄胍
闪烁显像法显示心脏去交感神经支配。

４．１．４　绝对排除标准　出现下列任何一项即可排除
ＰＤ的诊断：①存在明确的小脑性共济失调，或者小脑
性眼动异常。②出现向下的垂直性核上性凝视麻痹，
或者向下的垂直性扫视选择性减慢。③在发病后５年
内，患者被诊断为高度怀疑的行为变异型额颞叶痴呆

或原发性进行性失语。④发病３年后仍局限于下肢的
帕金森样症状。⑤多巴胺受体阻滞剂或多巴胺耗竭剂
治疗诱导的帕金森综合征，其剂量和时程与药物性帕

金森综合征相一致。⑥尽管病情为中等严重程度，但
患者对高剂量（≥６００ｍｇ／ｄ）左旋多巴治疗缺乏显著
的治疗应答。⑦存在明确的皮质复合感觉丧失，以及
存在明确的肢体观念运动性失用或进行性失语。⑧分
子神经影像学检查突触前多巴胺能系统功能正常。

⑨存在明确可导致帕金森综合征或疑似与患者症状相
关的其他疾病，或者基于全面诊断评估，由专业医师判

断其可能为其他综合征，而非ＰＤ。
４．１．５　警示征象　①发病后５年内出现快速进展的
步态障碍。②运动症状或体征在发病后５年内或５年
以上完全不进展。③发病后５年内出现球麻痹症状。
④发病后５年内出现吸气性呼吸功能障碍。⑤发病后
５年内出现严重的自主神经功能障碍。⑥发病后３年
内由于平衡障碍导致反复（＞１次／年）跌倒。⑦发病
后１０年内出现不成比例的颈部前倾或手足挛缩。
⑧发病后５年内不出现任何一种常见的非运动症状。
⑨出现其他原因不能解释的锥体束征。⑩起病或病程
中表现为双侧对称性的帕金森综合征症状。

４．２　鉴别诊断　ＰＤ主要需与其他原因所致的帕金森
综合征相鉴别。另需与特发性震颤鉴别。此病隐袭起

病，进展很缓慢，部分有家族史。震颤是唯一的临床症

状，主要表现为姿势性震颤和动作性震颤，常累及双侧

肢体，头部也较常受累。频率为６～１２Ｈｚ。情绪激动
或紧张时可加重，静止时减轻或消失。

５　治　疗
５．１　治疗原则　药物治疗是 ＰＤ最主要的治疗手段，
多巴胺能制剂仍是最有效的药物，此外还有手术治疗、

运动疗法、心理治疗和康复护理。用药多讲究小剂量

滴定原则，尽量以较小剂量达到满意临床效果。要强

调个体化特点，根据患者的发病年龄、主要症状、疾病

严重度、有无共病、药物可能的副作用、职业及经济承

受能力等因素采用最佳的治疗方案。

５．２　早期治疗（ＨｏｅｈｎＹａｈｒ１＆２）　早期治疗可采用
药物治疗和运动疗法等，开始多单药治疗，力争疗效最

佳，持续时间更长，运动并发症发生率更低。常用治疗

药物如下。①抗胆碱能药物：临床常用的是盐酸苯海
索，用法１～２ｍｇ，３次／ｄ。适用于震颤明显且年轻的
患者，如年龄＜６５岁，否认闭角型青光眼及前列腺肥
大者。②金刚烷胺：它能促进神经末梢多巴胺的合成

和释放，防止多巴胺的再吸收。对少动、僵直、震颤均

有改善作用，对改善异动症也有效。用法 ５０～
１００ｍｇ，２～３次／ｄ，最后一剂应在下午４点以前服用。
肾功能不全、癫痫、严重胃溃疡、肝病患者慎用。③单
胺氧化酶Ｂ（ＭＡＯＢ）抑制剂：ＭＡＯＢ抑制剂可单药治
疗新发、年轻的帕金森病患者，也可辅助复方左旋多巴

治疗中晚期患者。它可能具有神经保护作用，此原则

上推荐早期使用。目前市面上主要有司来吉兰和雷沙

吉兰，一般在早、中午合用，晚上使用易引起失眠。胃

溃疡者慎用，禁与 ５羟色胺再摄取抑制剂（ＳＳＲＩ）联
用。④ＤＲ激动剂：可直接刺激多巴胺受体而发挥作
用。目前临床常用的是非麦角类 ＤＲ激动剂。适用于
早期帕金森病患者，也可与复方左旋多巴联用治疗中

晚期患者。年轻患者病程初期首选 ＭＡＯＢ抑制剂或
ＤＲ激动剂。激动剂均应从小剂量开始，逐渐加量。常
见的副作用包括胃肠道症状、嗜睡、幻觉等。⑤复方左
旋多巴（苄丝肼左旋多巴、卡比多巴左旋多巴）：左旋

多巴是多巴胺的前体。外周补充的左旋多巴可通过血

脑屏障，在脑内经多巴脱羧酶的脱羧转变为多巴胺，从

而发挥替代治疗的作用。苄丝肼和卡比多巴是外周脱

羧酶抑制剂，可减少左旋多巴在外周的脱羧，增加左旋

多巴进入脑内的含量以及减少其外周的副作用。⑥儿
茶酚氧位甲基转移酶（ＣＯＭＴ）抑制剂：通过抑制
ＣＯＭＴ酶减少左旋多巴在外周的代谢，从而增加脑内
左旋多巴的含量。ＣＯＭＴ抑制剂包括恩他卡朋和托卡
朋。恩他卡朋需与左旋多巴同时服用才能发挥作用。

托卡朋第１剂与复方左旋多巴同服，此后间隔６ｈ服
用，可以单用。

５．３　中晚期 ＰＤ治疗（ＨｏｅｈｎＹａｈｒ３～５）　对于中晚
期ＰＤ患者的治疗，一方面要改善运动症状，另一方面
需要妥善处理一些运动和非运动并发症。

５．４　手术治疗　手术方法主要有２种，神经核毁损术
和脑深部电刺激术（ＤＢＳ）。①神经核毁损术常用的靶
点是丘脑腹中间核（Ｖｉｍ）和苍白球腹后部（ＰＶＰ）。术
后复发及损伤大，目前很少使用。②脑深部电刺激术
因其微创、安全、有效，已作为手术治疗的首选。帕金

森病患者出现明显疗效减退或异动症，经药物调整不

能很好的改善症状者可考虑手术治疗。手术对肢体震

颤和肌强直的效果较好，而对中轴症状如姿势步态异

常、吞咽困难等功能无明显改善。术后仍需服用药物。

③目前国际上还有磁波刀（ＭＲｇＦＵＳ）技术进行神经核
团毁损术，有可重复性操作优点。

６　预　后
　　ＰＤ是一种慢性退行性疾病，具有高度异质性，不
同患者疾病进展的速度不同。目前尚不能根治，但一

般不影响预期寿命，早期患者通过药物治疗多可很好

的控制症状，疾病晚期由于患者对药物反应差，症状不

能得到良好控制，生活不能自理，甚至长期卧床，最终

多死于肺炎等并发症。
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