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　　［摘要］　目的：调查伴临床可疑快速眼动期睡眠行为障碍（ｃｌｉｎｉｃａｌｐｏｓｓｉｂｌｅｒａｐｉｄｅｙｅｍｏｖｅｍｅｎｔｓｌｅｅｐｂｅｈａｖｉｏｒｄｉｓｏｒｄｅｒ，

ｃｐＲＢＤ）的帕金森病（Ｐａｒｋｉｎｓｏｎｄｉｓｅａｓｅ，ＰＤ）患者的临床表型特征，探讨其相关影响因素。方法：运用德国版ＲＢＤ筛查量表

（ＲＢＤＳＱ）及相关神经心理学评估量表，调查１１０例中国ＰＤ患者ｃｐＲＢＤ的发生情况及与患者人口学资料，运动症状，非运动症

状（嗅觉减退、抑郁症状、便秘、自主神经功能、认知功能等）及主要运动并发症（剂末现象、异动症）间的相关性。结果：４０例

（３６．４％）ＰＤ患者伴发ｃｐＲＢＤ。与不伴ｃｐＲＢＤ的ＰＤ患者相比，伴ｃｐＲＢＤ的ＰＤ患者中男性更多，非运动症状问卷筛查量表

（ＮＭＳＱ）评分及ＰＤ自主神经症状量表（ＳＣＯＰＡＡＵＴ）评分更高，嗅觉减退、慢性便秘及抑郁症状比例更高，差异均有统计学意

义（犘＜０．０５）；两组患者运动症状的严重程度、运动亚型及主要运动并发症比例差异无统计学意义。多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

提示，男性（ＯＲ＝３．５４１，９５％ＣＩ１．２６９～９．８７７，犘＝０．０１６）、抑郁症状（ＯＲ＝５．３６５，９５％ＣＩ１．１６１～１１．４７０，犘＝０．０２７）、高

ＳＣＯＰＡＡＵＴ评分（ＯＲ＝１．０９８，９５％ＣＩ１．００５～１．２００，犘＝０．０３８）是ＰＤ患者伴发ｃｐＲＢＤ的独立相关因素。结论：伴发

ｃｐＲＢＤ的ＰＤ患者以男性多见，非运动症状受累更严重。抑郁症状和严重的自主神经功能受累与ＰＤ患者ＲＢＤ的发生密切

相关。
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ａｕｔｏｎｏｍｉｃｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ

　　快速眼动期睡眠行为障碍（ｒａｐｉｄｅｙｅｍｏｖｅｍｅｎｔ

ｓｌｅｅｐｂｅｈａｖｉｏｒｄｉｓｏｒｄｅｒ，ＲＢＤ）是帕金森病（Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ

ｄｉｓｅａｓｅ，ＰＤ）患者常见的非运动症状之一，与ＰＤ的

发生发展密切相关。ＲＢＤ不仅可先于运动症状而

出现，也可出现在运动障碍期，影响ＰＤ患者的生活

质量。临床流行病学研究［１１２］发现，１４．６％～

６１．２％的ＰＤ患者存在ＲＢＤ。伴有ＲＢＤ的ＰＤ患

者常具有特殊的临床表型，然而国内相关研究较

少。因此，本研究拟通过详细的神经心理学评估，

调查 １１０ 例 ＰＤ 患者临床可疑 ＲＢＤ（ｃｌｉｎｉｃａｌ

ｐｏｓｓｉｂｌｅＲＢＤ，ｃｐＲＢＤ）的发生率及其对患者主要运

动症状、其他非运动症状及主要运动并发症的影响。

１　资料与方法

１．１　一般资料　连续收集２０１７年１月至２０１８年

６月在上海交通大学医学院附属第九人民医院神经

内科帕金森病专病门诊就诊的１１０例ＰＤ患者。

ＰＤ由长期从事运动障碍病诊治的专科医师根据

２０１５年国际运动障碍协会（ＭｏｖｅｍｅｎｔＤｉｓｏｒｄｅｒ

Ｓｏｃｉｅｔｙ，ＭＤＳ）
［１３］及２０１６年中华医学会神经病学

分会帕金森病及运动障碍学组制订的标准［１４］确诊。

本研究通过上海交通大学医学院附属第九人民医

院伦理委员会批准，所有患者签署知情同意书。

１．２　评估指标

１．２．１　人口统计学资料　收集患者年龄、性别、文

化程度、发病年龄、病程、家族史、近１个月用药情况

等基本资料，并计算每日左旋多巴等效剂量

（ｌｅｖｏｄｏｐａｅｑｕｉｖａｌｅｎｔｄｏｓｅ，ＬＥＤ）
［１５］。

１．２．２　运动症状评估　采用ＨｏｅｈｎＹａｈｒ（ＨＹ）

分期及统一帕金森病评定量表第３部分（ＵＰＤＲＳ

Ⅲ）反映患者的运动功能，“开”期评定。ＵＰＤＲＳⅢ

中２２～２６项目的左右侧总分相差２分及以上可确

定主要受累侧。震颤均分（项目２０～２１的总分／４）／

少动强直均分（项目２２～２７及３１的总分／１５）＞

１．０为震颤主型；震颤均分／少动强直均分＜０．８为

少动强直型；０．８≤震颤均分／少动强直均分≤１．０

为混合型［１６］。应用冻结步态问卷（ＦＯＧＱ）评估患

者的冻结步态情况。

１．２．３　非运动症状评估　采用帕金森病非运动症

状 问 卷 筛 查 量 表 （ｎｏｎｍｏｔｏｒ ｓｙｍｐｔｏｍｓ

ｑｕｅｓｔｉｏｎｎａｉｒｅ，ＮＭＳＱ）
［１７］、帕金森病自主神经功能

评定量表（ＳＣＯＰＡＡＵＴ）
［１８］、１６项嗅觉气味识别能

力检测（ＳＳ１６）
［１９］、ＲＢＤ筛查量表（ＲＢＤＳＱ）

［２０］、１７

项汉密尔顿抑郁量表（ＨＡＭＤ１７）
［２１］、简易精神状

态检查表（ＭＭＳＥ）、蒙特利尔认知评估基础量表中

文版（ＭｏＣＡＢ）
［２２］评估患者的自主神经功能、嗅

觉、抑郁状态及认知情况。其中，ＳＳ１６＜８．３分，为

存在 嗅 觉 减 退［２３］；ＲＢＤＳＱ ＞５ 分，为 存 在

ｃｐＲＢＤ
［２０］；ＨＡＭＤ１７≥８分，为存在抑郁症状

［２１］。

慢性便秘的诊断依据罗马Ⅲ标准
［２４］。根据患者是

否存在ｃｐＲＢＤ，将１１０例患者分为伴ｃｐＲＢＤ组和

不伴ｃｐＲＢＤ组。

１．２．４　主要运动并发症　结合ＵＰＤＲＳ量表评分和

患者的临床表现，由运动障碍病专科医师判断患者是

否存在主要运动并发症，包括剂末现象及异动症。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１９．０软件进行数据

分析。计量资料符合正态分布时，以珔狓±狊表示，采

用独立样本狋检验；不符合正态分布时，以中位数

（四分位间距）表示，采用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙ犝 非参数

检验。计数资料以率（％）表示，采用卡方检验。采

用二分类ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型分析影响ｃｐＲＢＤ的独立

相关因素。检验水准（α）为０．０５。

２　结　果

２．１　人口学特征　１１０例ＰＤ患者中，１０１例ＨＹ

分期为１～２．５，占９１．８％；２７例（２４．５％）为首诊

ＰＤ，未用药；４０例（３６．４％）患者伴发ｃｐＲＢＤ，其中

３０例（７５％）患者ｃｐＲＢＤ症状先于运动症状出现。

结果（表１）表明：与不伴ｃｐＲＢＤ组相比，伴ｃｐＲＢＤ

组男性比例更高（７７．５％狏狊５２．９％，犘＝０．０１４）；两

组间年龄、起病年龄、病程、运动障碍病家族史及受

教育程度差异无统计学意义。

２．２　两组患者运动症状及并发症比较　结果（表

２）表明：两组患者运动症状的严重程度（ＨＹ分期、

ＵＰＤＲＳⅢ评分）、运动亚型以及主要运动并发症发

生率差异无统计学意义。
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表１　伴及不伴犮狆犚犅犇的犘犇患者人口学特征的比较

　项　目 伴ｃｐＲＢＤ组（犖＝４０） 不伴ｃｐＲＢＤ组（犖＝７０） 狋／χ
２值 犘值

年龄／岁 ６６．１０±８．４４ ６６．３７±９．９３ ０．０９２ ０．８８５

男性狀（％） ３１（７７．５） ３７（５２．９） ６．５４９ ０．０１４

起病年龄／岁 ６１．４±８．８ ６３．４±１０．２ －１．４７８ ０．１４０

病程／年 ４（１，６） ２（１，３．２５） －１．７８４ ０．０７４

家族史狀（％） ８（２０．０） １３（１８．６） ０．０３４ １．０００

受教育程度狀（％） －０．８１０ ０．４１８

　小学及初中 ２（５．０） ９（１２．９）

　高中及以上 ３８（９５．０） ６１（７７．１）

ＬＥＤ犿／ｍｇ ３７５（１７８．１２５，５７２．７５） ３００（０，４０６．２５） －１．３７７ ０．１６８

　　ｃｐＲＢＤ：临床可疑快速眼动期睡眠行为障碍；ＰＤ：帕金森病；ＬＥＤ：左旋多巴等效剂量

表２　伴及不伴犮狆犚犅犇的犘犇患者运动症状表型的比较

　项　目 伴ｃｐＲＢＤ组（犖＝４０） 不伴ｃｐＲＢＤ组（犖＝７０） 狋／χ
２值 犘值

运动症状

　ＨＹ分期 ２（１．５，２．３７５） １．７５（１，２） －１．７５４ ０．０７９

　ＵＰＤＲＳⅢ评分 ２１（１５，３２．７５） １９（１１，２９．５） －１．３３４ ０．１８２

临床分型狀（％） １．６０７ ０．４４８

　震颤主型 １４（３５．０） １８（２５．７）

　少动强直型 ２４（６０．０） ４５（６４．３）

　混合型 ２（５．０） ７（１０．０）

偏侧性狀（％） ０．４２４ ０．８０９

　左侧为主型 １８（４５．０） ２８（４０．０）

　右侧为主型 １３（３２．５） ２７（３８．６）

　双侧对称型 ９（２２．５） １５（２１．４）

ＦＯＧ评分 １．５（０，５．５） １（０，５．０） －０．１４７ ０．８８３

主要运动并发症狀（％）

　剂末现象 １０（２５．０） １９（２７．１） ０．８８９ ０．６４１

　异动症 １（２．５） １（１．４） ０．１６４ １．００

　　ｃｐＲＢＤ：临床可疑快速眼动期睡眠行为障碍；ＰＤ：帕金森病；ＦＯＧ：冻结步态筛查量表

２．３　两组患者非运动症状比较　结果（表３）表明：

与不伴ｃｐＲＢＤ组相比，伴ｃｐＲＢＤ组患者ＮＭＳＱ评

分及ＳＣＯＰＡＡＵＴ评分更高，嗅觉减退、抑郁症状

及慢性便秘患者比例更高（犘＜０．０５）。两组患者总

体认知功能（ＭＭＳＥ、ＭｏＣＡＢ评分）差异无统计学

意义。

表３　伴及不伴犮狆犚犅犇的犘犇患者非运动症状表型的比较

　项　目 伴ｃｐＲＢＤ组 （犖＝４０） 不伴ｃｐＲＢＤ组 （犖＝７０） 狋／χ
２值 犘值

ＮＭＳＱ／分 ９．５（７，１２） ７（３，１０） －３．１１７ ０．００２

ＳＳ１６／分 ７（４，９．７５） ８（６．５，１０） －２．３３２ ０．０２０

嗅觉减退狀（％） ２９（７２．５） ３７（５２．９） ４．０９２ ０．０４７

ＳＣＯＰＡＡＵＴ／分 １２．５（９，１８．７５） ９（５，１２） －３．５４３ ０．０００

慢性便秘狀（％） ３２（８０．０） ２９（４１．４） １５．３３０ ０．０００

ＨＡＭＤ１７／分 ６（４，１３） ３（１，６） －３．１６５ ０．００２

抑郁症状狀（％） １９（４７．５） １３（１８．６） １０．３２７ ０．００２

ＭＭＳＥ／分 ２８（２７，２９） ２８（２７，２９） －０．１３３ ０．８９４

ＭｏＣＡＢ／分 ２２．５（１９，２５） ２３（２０，２６） －１．１８２ ０．２３７

幻觉狀（％） ４（１０．５） ４（５．９） ０．７５３ ０．４５３

　　ｃｐＲＢＤ：临床可疑快速眼动期睡眠行为障碍；ＰＤ：帕金森病；ＮＭＳＱ：非运动症状问卷筛查量表；ＳＳ１６：１６项嗅觉气味识别能力检测；

ＳＣＯＰＡＡＵＴ：帕金森病自主神经功能评定量表；ＨＡＭＤ１７：１７项汉密尔顿抑郁量表；ＭＭＳＥ：简易精神状态检查表；ＭｏＣＡＢ：蒙特利尔认知
评估基础量表中文版
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２．４　多因素分析结果　将单因素分析中差异有统

计学意义的因素作为自变量，伴ｃｐＲＢＤ作为因变

量，进行二元ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，结果（表４）显示：男

性［ＯＲ＝３．５４１，９５％置信区间（ＣＩ）１．２６９～

９．８７７，犘＝０．０１６］、抑郁症状（ＯＲ＝５．３６５，９５％ＣＩ

１．１６１～１１．４７０，犘＝０．０２７）、高ＳＣＯＰＡＡＵＴ评分

（ＯＲ＝１．０９８，９５％ＣＩ１．００５～１．２００，犘＝０．０３８）为

ＰＤ患者伴ｃｐＲＢＤ的独立相关因素。

表４　犘犇患者伴犮狆犚犅犇的独立相关因素分析

　项　目 犅 ＯＲ ９５％ＣＩ 犘值

ＮＭＳＱ －０．０３１ ０．９６９ ０．８３６～１．１２４ ０．６７８

ＳＳ１６＜８．３ ０．３３２ １．３９４ ０．５４１～３．５９７ ０．４９２

ＳＣＯＰＡＡＵＴ ０．０９４ １．０９８ １．００５～１．２００ ０．０３８

ＨＡＭＤ１７≥８ １．２９５ ５．３６５ １．１６１～１１．４７０ ０．０２７

病程 ０．０７０ １．０７３ ０．９３５～１．２３１ ０．３１５

男性 －３．０４８ ３．５４１ １．２６９～９．８７７ ０．０１６

　　ＰＤ：帕金森病；ｃｐＲＢＤ：临床可疑快速眼动期睡眠行为障碍；

ＮＭＳＱ：非运动症状问卷筛查量表；ＳＳ１６：１６项嗅觉气味识别能力
检测；ＳＣＯＰＡＡＵＴ：帕金森病自主神经功能评定量表；ＨＡＭＤ１７：

１７项汉密尔顿抑郁量表

３　讨　论

对于ＰＤ患者，非运动症状较运动症状对患者

生活质量的影响更大，因此，近年来越来越受到关

注［２５］。本研究共纳入１１０例经神经心理学评估的

ＰＤ患者，结果发现约３６％的患者存在ｃｐＲＢＤ，伴

ｃｐＲＢＤ者男性更多见、非运动症状受累更严重，其

中男性、抑郁症状及自主神经功能受累为ＰＤ患者

伴ｃｐＲＢＤ的独立相关因素，而运动症状严重程度及

运动亚型与患者是否伴发ｃｐＲＢＤ无关。

有关ＰＤ患者中ＲＢＤ发生率的调查结果异质

性较大（１４．６％～６１．２％，表５），可能与入组对象、

样本量、研究方法及评估手段等因素有关，其中可

能以ＲＢＤ的评估方法影响最大。ＲＢＤ的评估工具

包括睡眠障碍国际分类修订版（ＩＣＳＤＲ）、快速眼动

期睡眠行为障碍量表（ＲＢＤＳＱ）、多导睡眠监测

（ＰＳＧ）。其中，ＰＳＧ监测最客观、准确，但其不适用

于大样本的流行病学调查。ＲＢＤＳＱ操作简便，且

灵敏度在９０％以上（与金标准ＰＳＧ相比），目前应

用较为广泛［２６］。本研究中，ｃｐＲＢＤ 的发生率

（３６．４％）与大部分基于ＲＢＤＳＱ的调查结果
［１１２］相

符合。

表５　近１０年犘犇患者犮狆犚犅犇的发生率及临床特征相关文献

　作　者 发表年份 国家 样本量 设计方案 ＲＢＤ诊断依据 ＲＢＤ发生率／％ 临床特征

Ｇｊｅｒｓｔａｄ等
［１］ ２００８ 挪威 ２３１ 前瞻性 调问卷查 １４．６～２７．０ 男性；ＬＥＤ高；ＵＰＤＲＳⅢ得分高

Ｙｏｒｉｔａｋ等［２］ ２００９ 日本 １５０ 回顾性 ＩＣＳＤＲ ５４．０ 高龄；男性；抑郁；异动症

周明珠等［３］ ２０１０ 中国 １３２ 前瞻性和回顾性 ＩＣＳＤＲ ３５．６～４１．７ 震颤为主型起病少见；ＭｏＣＡ得分低

Ｌｅｅ等［４］ ２０１０ 韩国 ４４７ 回顾性 ＩＣＳＤＲ ３６．５ 高龄；长病程；震颤得分更高

Ｖｉｂｈａ等［５］ ２０１１ 印度 １３４ 回顾性 ＩＣＳＤＲ １９．４ 幻觉；睡眠障碍

Ｎｉｈｅｉ等［６］ ２０１２ 日本 ４６９ 回顾性 ＲＢＤＳＱ ３１．１ 便秘；自主神经功能损害严重

Ｋｉｍ等［７］ ２０１４ 韩国 ９４４ 回顾性 ＩＣＳＤＲ ６１．２
运动并发症更多见（剂末现象和剂峰异
动）

Ｒｏｌｉｎｓｋｉ等［８］ ２０１４ 英国 ４７５ 回顾性 ＲＢＤＳＱ ４７．２ 抑郁；认知功能损害

Ｈｕ等［９］ ２０１５ 中国 ２２５ 回顾性 ＲＢＤＳＱ ３０．７
长病程；运动症状重；非运动症状受累较
多（焦虑、抑郁及疲劳）

Ｌｉｕ等［１０］ ２０１７ 中国 １４１ 回顾性 ＲＢＤＳＱ ２１．３
焦虑、抑郁、便秘、幻觉、体位性低血压比
例高

ＳｉｘｅｌＤｒｉｎｇ等
［１１］ ２０１１ 德国 ４５７ 横断面 ＰＳＧ ４６．０ 长病程；ＨＹ分期高；易跌倒

Ｒｏｍｅｎｅｔｓ等［１２］ ２０１２ 加拿大 ９８ 横断面 ＰＳＧ ５５．１
男性；非震颤为主型；冻结步态；抑郁；跌
倒发作；体位性收缩压改变

　　ＰＤ：帕金森病；ｃｐＲＢＤ：临床可疑快速眼动期睡眠行为障碍；ＬＥＤ：左旋多巴等效剂量；ＩＣＳＤＲ：睡眠障碍国际分类修订版；ＲＢＤＳＱ：快速
眼动期睡眠行为障碍量表；ＰＳＧ：多导睡眠监测

　　多项研究提示，ＰＤ伴ｃｐＲＢＤ患者的自主神经

功能受累更严重。Ｂｒａａｋ分期提示特发性ＰＤ最早

起源于迷走神经背核及下位脑干，其功能障碍可导

致ＲＢＤ及自主神经功能障碍
［２７］。Ｓｏｒｅｎｓｅｎ等

［２８］

基于睡眠及心电监测的研究发现，与健康对照组相

比，ＲＢＤ及ＰＤ患者均存在觉醒及腿动诱发的心率

变异性的减少，其中以ＰＤ伴ＲＢＤ患者更明显，提

示ＰＤ伴ＲＢＤ患者自主神经功能受累更严重。心

肌影像学研究［２９］发现，与不伴ＲＢＤ的ＰＤ患者相

比，伴ＲＢＤ的ＰＤ患者心脏间位碘代苄胍（ＭＩＢＧ）
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摄取率的下降更明显，提示ＲＢＤ患者存在心脏交感

神经功能减退。上述研究提示，伴ＲＢＤ的ＰＤ患者

自主神经功能受累可能与α突触核蛋白异常沉积

有关。

本研究发现，伴ｃｐＲＢＤ的ＰＤ患者抑郁症状更

为多见，与多项研究［８９，１２］结果相一致，提示ＰＤ患

者ＲＢＤ与抑郁关系密切。其可能的原因为：（１）两

者均为下位脑干受累的表现［２７］；（２）神经黑色素显

像研究［３０３１］发现，特发性ＲＢＤ与ＰＤ伴发ＲＢＤ患

者蓝斑／蓝斑下区复合体的信号强度均下降，而此

区域是五羟色胺能神经元胞体聚集的部位，其功能

障碍可导致抑郁症状。

本研究发现，ＰＤ伴ｃｐＲＢＤ患者以男性更多见，

与研究［１２，１２］报道相一致。但亦有研究［３１１］未发现

该类疾病明显的性别差异。因此，两者的相关性有

待进一步确认。有研究［４，１０］发现，ＰＤ伴ＲＢＤ的患

者更易出现痴呆、幻觉等神经精神症状，而本研究

没有相关发现，可能与入组对象（２４．５％的患者为

首诊、未用药，９１．８％的患者为早期ＰＤ，ＨＹ分期

为１～２．５期）有关，因此，ＲＢＤ与痴呆、幻觉等的关

系仍有待进一步的随访研究证实。

综上所述，本研究为横断面研究，发现伴

ｃｐＲＢＤ的ＰＤ患者以男性居多，抑郁症状及自主神

经功能受累更严重，为进一步调查ＲＢＤ对ＰＤ疾病

的预测作用提供了参考。本研究的不足之处在于：

（１）ＲＢＤ的诊断基于ＲＢＤＳＱ，而非ＰＳＧ；（２）单中心

数据，样本量偏小。今后将结合功能神经影像及体

液、电生理等生物标志物进一步探讨ＲＢＤ的发病机

制及其在ＰＤ发生发展中的作用。
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