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　 　 【摘　 要】 　 帕金森病（ＰＤ）是一种常见的中老年人神经系统退行性疾病，其临床特征不仅包括运动症状，如动作

迟缓、震颤和肌强直，还包括多种非运动症状，涉及神经精神症状、自主神经功能障碍、睡眠障碍、感觉障碍等，由于这

些症状缺乏特异性，且可能与其他老年慢性病的症状存在重叠，故其诊断及治疗存在一定挑战。 文章系统综述了 ＰＤ
非运动症状的干预措施现状，包括药物治疗与非药物治疗等，并结合当前研究现状，讨论新兴技术如基因治疗、数字

健康技术等在 ＰＤ 非运动症状管理中的潜在应用，以期为临床医生提供更全面的治疗策略，改善老年 ＰＤ 患者生活

质量。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Parkinson' s disease (PD) is a common neurodegenerative disorder in middle⁃aged and elderly populations.

Its clinical manifestations encompass not only motor symptoms—such as bradykinesia, tremor, and rigidity—but also a variety

of non⁃motor symptoms involving neuropsychiatric disturbances, autonomic dysfunction, sleep disorders, and sensory abnor⁃
malities. Due to the non⁃specific nature of these symptoms and their potential overlap with other age⁃related chronic condi⁃
tions, treatment remains challenging. This article systematically reviews the current status of interventions for non⁃motor symp⁃
toms in PD, including both pharmacological and non⁃pharmacological approaches. Furthermore, in light of recent research ad⁃
vances, potential applications of emerging technologies—such as gene therapy and digital health tools—in the management of

non⁃motor symptoms of PD are discussed, aiming to provide clinicians with more comprehensive treatment strategies and im⁃
prove the quality of life for elderly PD patients.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Parkinson' s disease; Non⁃motor symptoms; Intervention measures; Treatment status

　 　 帕金森病（Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ’ ｓ ｄｉｓｅａｓｅ，ＰＤ）是一种常见的神经系

统退行性疾病，主要病理特征为中脑黑质多巴胺能神经元的进

行性丢失和 α⁃突触核蛋白的异常聚集，临床表现不仅包括典型

运动症状如运动迟缓、肌强直和姿势步态障碍，还包括一系列

非运动症状，如神经精神症状、自主神经功能障碍、睡眠障碍及

感觉障碍等，这些非运动症状可能在运动症状出现前数年甚至

数十年就已存在，并影响患者生活质量［１］ 。 据流行病学调查显

示，全球范围内 ＰＤ 的发病率和患病率呈上升趋势，尤其在老龄

化社会更为显著，我国 ６５ 岁以上人群的 ＰＤ 患病率约为 １．７％，
从疾病的早期诊断到晚期的严重功能障碍，患者需长期医疗干

预和生活照料，这对家庭经济和情感资源都是巨大的考验［２］ 。
然而，由于非运动症状的异质性高，且常与其他老年慢性病如

阿尔茨海默病、心血管疾病的症状有所重叠，其诊断和治疗面

临较大挑战［３］ 。 目前，ＰＤ 的非运动症状管理主要包括药物治

疗和非药物治疗。 近年来，随着基因治疗、数字健康技术和多

学科协作模式的发展，ＰＤ 的非运动症状干预策略也需不断优

化。 文章系统综述了 ＰＤ 非运动症状的干预现状，并探讨新兴

技术的应用前景，以期为临床实践提供更全面的治疗思路。
１　 非运动症状分类及病理机制

１．１　 神经精神症状　 抑郁和焦虑是 ＰＤ 患者中最为常见的神

经精神症状。 既往研究发现，存在抑郁的 ＰＤ 患者脑脊液中，
５⁃ＨＴ代谢产物 ５⁃羟吲哚乙酸、多巴胺代谢产物高香草酸和去甲

肾上腺素代谢产物 ３⁃甲氧基 ４⁃羟基苯乙二醇均减少［４］ 。 这表

明在 ＰＤ 患者中，脑内多种神经递质的合成、释放或代谢过程出
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现异常与抑郁和焦虑的发生密切相关，可进一步影响情绪调节

相关的神经回路功能。 此外，ＰＤ 患者在眶额区局部自发性神

经活动增强，而在前额叶—边缘叶网络系统内功能整合减少，
眶额区与情绪认知、评估和调节密切相关，其神经活动异常可

能导致患者对情绪刺激的处理和反应出现偏差，引发抑郁和焦

虑情绪［５］ 。 神经回路改变也是 ＰＤ 患者出现抑郁和焦虑的重要

原因。
　 　 幻觉在老年 ＰＤ 患者中也较为常见，尤其是视幻觉，其发生

率为 １０％ ～ ４０％，认知障碍在老年 ＰＤ 患者中的发生率也较

高［６］ 。 路易小体是 ＰＤ 的重要病理标志，其主要成分是 α⁃突触

核蛋白的异常聚集，路易小体在大脑中的广泛分布，尤其是在

皮质和皮质下结构中的沉积，被认为是导致幻觉和认知障碍的

重要原因［７］ 。 在出现幻觉的 ＰＤ 患者中，大脑广泛区域包括初

级视觉皮质、视觉连结皮质区、脑干及小脑等部位的休息活动

和功能连接与健康人存在明显差异，这些脑区的功能异常可能

导致初级视觉感观及视觉感知整合出现问题，从而引发视

幻觉［８］ 。
１．２　 自主神经功能障碍　 自主神经功能障碍在 ＰＤ 中极为常

见，主要包括便秘、体位性低血压和排尿障碍。 便秘是 ＰＤ 最常

见的胃肠道症状，ＰＤ 患者的肠道神经系统存在病理改变，包括

肠神经元的丢失、神经纤维的变性以及 α⁃突触核蛋白在肠道神

经丛中的异常聚集，这些病理变化导致肠道蠕动功能减弱，肠
道传输时间延长，使得粪便在肠道内停留时间过长，水分被过

度吸收，从而引发便秘［９］ 。 胃肠道功能紊乱除便秘外，还包括

胃排空延迟、吞咽困难、恶心呕吐等症状，影响患者的营养摄入

和消化吸收［１０］ 。 另外，由于 ＰＤ 患者的交感神经节后神经元受

损，导致去甲肾上腺素释放减少，血管收缩功能减弱，当患者从

卧位或坐位突然转为站立位时，静脉血会积聚于下肢、内脏的

静脉系统，回心血量减少，心脏腔室内充盈减少，短暂性心输出

量减少及血压降低［１１］ 。 此外，排尿障碍与泌尿系统问题也较为

常见，而逼尿肌功能异常和尿道括约肌失调是导致排尿障碍的

主要原因［１２］ 。
１．３　 睡眠障碍　 失眠在老年 ＰＤ 患者中十分常见，夜间运动症

状是导致失眠的重要原因之一，此外，老年 ＰＤ 患者由于长期受

疾病困扰，生活自理能力下降，会产生焦虑、抑郁等负面情绪，
这些心理问题也会干扰睡眠—觉醒周期，导致失眠［１３］ 。 快速眼

动期睡眠行为异常（ＲＢＤ）是 ＰＤ 患者特有的一种睡眠障碍，其
特征为在 ＲＥＭ 睡眠期出现生动、激烈的梦境，并伴有与梦境相

关的肢体动作或发声，在 ＲＥＭ 睡眠期 ＲＢＤ 患者下颌和肢体肌

电活动增加，失去正常 ＲＥＭ 睡眠期的肌肉弛缓现象，这是诊断

ＲＢＤ 的关键指标［１４］ 。 有研究表明，ＲＢＤ 可能是 ＰＤ 的前驱症状

之一，在 ＰＤ 运动症状出现前数年，患者可能已经出现 ＲＢＤ，提
示患者脑内存在 α⁃突触核蛋白的异常聚集和神经退行性病变，
这些病理改变可能逐渐累及其他脑区， 导致 ＰＤ 的发生

发展［１５］ 。
１．４　 感觉障碍　 嗅觉减退是 ＰＤ 最早出现的非运动症状之一，
８０％～９０％的患者存在不同程度的嗅觉障碍，这主要与嗅球和

嗅上皮的病变有关，嗅球是嗅觉传导通路中的重要结构，ＰＤ 患

者的嗅球中存在明显的病理改变，包括多巴胺能神经元核团的

异常、α⁃突触核蛋白的聚集及神经纤维的变性，这些病理变化

导致嗅球中多巴胺水平降低，影响嗅球对嗅觉信号的处理和传

递［１６］ 。 疼痛也是老年 ＰＤ 患者的常见主诉，其机制可能与中枢

敏化、肌张力障碍或周围神经病变相关［１７］ 。
２　 非运动症状干预措施现状

２．１　 药物治疗

２．１．１　 多巴胺能药物：多巴胺能药物是 ＰＤ 治疗的基础，主要用

于改善运动症状，但部分药物对非运动症状也有一定疗效。 多

巴胺作为一种重要的神经递质，在情绪调节中发挥着关键作

用，老年 ＰＤ 患者脑内多巴胺水平的降低，不仅会导致运动症状

的出现，还可能影响情绪调节相关的神经回路，引发抑郁等情

绪障碍，多巴胺能药物通过增加脑内多巴胺水平，可能有助于

调节这些神经回路，改善患者的情绪状态［１８］ 。 巩忠等［１９］ 分析

普拉克索对 ＰＤ 患者非运动症状的治疗与预后情况，发现经盐

酸普拉克索治疗后，ＰＤ 患者非运动症状改善显效率可达到

７９．７６％，证实其可应用于临床治疗 ＰＤ 患者非运动症状。 但多

巴胺能药物也存在一些不良反应，如恶心、呕吐、体位性低血压

等，这些不良反应会降低患者对药物的耐受性和依从性，影响

治疗效果［２０］ 。 因此，在使用多巴胺能药物治疗 ＰＤ 非运动症状

时，需要密切关注患者的症状变化和不良反应，根据患者的具

体情况调整药物剂量和治疗方案。
２．１．２　 非多巴胺能药物：在 ＰＤ 非运动症状的治疗中发挥重要

作用。 褪黑素及其受体激动剂可用于改善老年 ＰＤ 患者的睡眠

障碍，褪黑素可调节睡眠—觉醒周期，对 ＲＢＤ 患者可能有

效［２１］ 。 既往研究显示，褪黑素不仅具有抗氧化、抗炎和抗凋亡

活性，还能减弱 Ｂａｍｌ１ 和 Ｐｅｒ１ 时钟基因遗传变异的影响，从而

恢复昼夜节律，对 ＰＤ 具有多种治疗作用，但其具体机制需要进

一步研究［２２］ 。 选择性 ５⁃羟色胺再摄取抑制剂（ＳＳＲＩｓ）如沃替

西汀、氟西汀等，对 ＰＤ 抑郁症状有效。 Ｃｖｉｔａｎｏｖｉｃ 团队报道，沃
替西汀可有效治疗抑郁症状，且不会加重 ＰＤ，治疗后患者汉密

尔顿抑郁量表评分较基线降低至少 ５０％ ［２３］ 。 文拉法辛也被证

实可改善 ＰＤ 患者的抑郁症状。 林宝平等［２４］ 采用文拉法辛联

合劳拉西泮治疗 ＰＤ 合并焦虑抑郁患者，发现治疗后 ＰＤ 伴焦虑

抑郁症状显著改善。 此外，氯氮平作为一种常用的非典型抗精

神病药物，对 ＰＤ 患者的精神症状具有较好的疗效，其作用机制

是通过阻断多巴胺 Ｄ２ 受体和 ５⁃羟色胺 ２Ａ 受体，调节神经递质

系统，减轻幻觉和妄想等精神症状［２５］ 。 在一项临床研究中，对
出现幻觉的 ＰＤ 患者使用氯氮平治疗后，患者精神症状明显减

轻［２６］ 。 尽管有其他抗精神病药物治疗，如喹硫平或匹莫色林，
但氯氮平仍然是 ＰＤ 引起的精神病的首选治疗方法。 胆碱酯酶

抑制剂如卡巴拉汀、多奈哌齐等被用于治疗 ＰＤ 患者的认知障

碍和痴呆。 弥婉军等［２７］ 研究左旋多巴联合卡巴拉汀治疗 ＰＤ
患者的疗效，对照组采用左旋多巴治疗，观察组采用左旋多巴

联合卡巴拉汀治疗，发现联合治疗可显著改善患者认知障碍、
运动功能和平衡功能，安全性也较高，值得临床推广应用。 基

于此，在临床实践中，应根据患者的具体症状和病情，个体化地

选择和调整药物治疗方案，以达到最佳的治疗效果。
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２．２　 非药物治疗

２．２．１　 认知行为疗法：认知行为疗法（ＣＢＴ）是一种结构化、短
程的心理治疗方法，通过改变患者的认知模式和行为习惯来缓

解症状，老年 ＰＤ 患者由于长期受到疾病的困扰，会产生一些负

面认知模式，如对自身病情的过度担忧、对未来的绝望等，这些

负面认知会导致患者出现抑郁和焦虑等情绪障碍，ＣＢＴ 通过帮

助患者识别和挑战这些负面认知，改变不合理的思维方式，从
而缓解抑郁和焦虑情绪［２８］ 。 相关研究显示，对 ＰＤ 患者采取

ＣＢＴ ８ 周，患者的焦虑、抑郁及睡眠质量情况显著改善［２９］ 。 此

外，Ａｌｎａｊｊａｒ 等［３０］研究结果显示，ＣＢＴ 在减轻 ＰＤ 患者抑郁和焦

虑方面具有疗效，鼓励医疗保健提供者将 ＣＢＴ 纳入其治疗方

案，这些结果表明，ＣＢＴ 可显著改善 ＰＤ，应作为常规的临床干

预措施。 但在临床实践中，ＣＢＴ 可以与其他治疗方法相结合，
为 ＰＤ 患者提供更全面、个性化的治疗方案。
２．２．２　 运动训练：ＰＤ 的典型病理特征是多巴胺能神经元的丢

失，而运动训练可调节大脑中的多巴胺水平及其可用性，通过

增强突触强度，促进新突触的形成，从而优化大脑功能环路，这
种神经可塑性改变可改善 ＰＤ 患者的认知功能和情绪状态，通
过增强神经连接和神经递质传递实现［３１］ 。 目前，国内外针对

ＰＤ 患者的运动方式主要包括太极拳、八段锦、瑜伽、渐进抗阻

力训练等。 太极拳动作缓慢、柔和，强调身体的整体性和协调

性，通过对身体各个部位的锻炼，改善患者平衡能力。 Ｌｉ 等［３２］

将接受过太极训练的老年 ＰＤ 患者和未进行运动的老年 ＰＤ 患

者对比，随访 ３．５ 年后发现太极拳训练对 ＰＤ 具有长期有益作

用，可改善运动和非运动症状，减少并发症发生。 此外，王翔宇

等［３３］研究八段锦联合平衡训练改善 ＰＤ 运动和非运动症状的

效果，发现八段锦训练对轻中度 ＰＤ 患者的非运动症状、运动症

状均有改善作用，患者非运动症状量表评分显著下降。
　 　 相关研究指出，瑜伽的拉伸运动及身体姿势的延长可拉伸

肌肉群，同时激活肌肉、韧带及关节部位的拉伸受体，提升身体

力量与灵活性［３４］ 。 Ｓｗｉｎｋ 等［３５］ 结合瑜伽和 ＯＴ 治疗 ＰＤ，发现

在干预期间，患者跌倒次数减少，跌倒管理和预防得到改善，平
衡能力得到改善，表明瑜伽在改善患者运动功能、平衡能力方

面效果显著。 渐进式抗阻训练是一种系统化的训练方法，通过

逐步增加训练负荷来提高肌肉力量、耐力和体积，其核心理念

是根据个体的适应能力和训练反应，持续调整训练强度，从而

实现肌肉的持续生长和功能提升［３６］ 。 既往有研究报道，渐进式

抗阻训练对老年 ＰＤ 患者康复期间的步态冻结、肌肉力量和提

高生活质量有积极影响［３７］ 。 综上所述，运动锻炼可有效改善

ＰＤ 患者非运动症状，临床可根据患者具体情况进行个性化

选择。
２．２．３　 物理治疗：深部脑刺激（ＤＢＳ）是通过立体定向手术将电

极植入脑内特定核团，通过电刺激来调节神经活动的物理治疗

方法。 有研究表明，ＤＢＳ 可以通过调节基底节—丘脑—皮质环

路的神经活动，改善运动症状，进而缓解部分非运动症状［３８］ 。
ＤＢＳ 可以根据患者的症状进行调整，并针对介导疾病各种症状

的基底神经节—丘脑回路的各个节点；丘脑中的 ＤＢＳ 对震颤最

有效，而苍白球中的 ＤＢＳ 对强直和运动障碍最有效［３９］ 。 经颅

磁刺激（ＴＭＳ）是一种利用脉冲磁场作用于大脑皮质，产生感应

电流，刺激神经细胞的物理治疗方法，可调节大脑皮质的兴奋

性。 Ｓｈａｈｅｅｎ 等［４０］纳入 ４０ 例 ＰＤ 患者，并接受位于双侧顶叶皮

质的真实 ＴＭＳ 治疗，发现顶叶皮质上的高频 ＴＭＳ 通过调节受

影响的大脑区域并改善伴随的运动和情绪表现，显示出对睡眠

质量的显著影响。 但不同的刺激参数和部位可能会导致不同

的治疗效果，因此需要根据患者的具体情况进行个体化的治疗

方案制订。
３　 挑战与未来研究方向

３．１　 现有挑战　 ＰＤ 非运动症状在不同患者间表现出显著异质

性，这给个性化干预带来了极大挑战。 在神经精神症状的治疗

中，虽然已知神经递质失衡是重要的发病机制之一，但具体的

神经递质变化模式和与之相关的脑区功能异常在不同患者中

尚有区别，难以针对个体制定精确的治疗靶点。 常用的量表如

汉密尔顿抑郁量表、蒙特利尔认知评估量表等，虽然在一定程

度上能够评估症状，但对于一些细微的症状变化和个体差异的

捕捉不够敏感。 药物治疗是帕金森病管理的基础手段，但对于

老年患者而言，药物疗效与安全性之间存在显著矛盾，左旋多

巴作为金标准药物，在长期使用中面临疗效递减和不良反应增

加的双重困境［４１］ ，几乎所有抗帕金森药物都会引起恶心、反胃

和呕吐等胃肠道反应，且药物可能导致睡眠障碍、幻觉或意识

障碍，如司来吉兰易引发失眠。 随着用药时间延长，患者对药

物的敏感性逐渐降低，需要不断增加剂量或更换药物种类，形
成恶性循环。 多巴胺治疗需限制蛋白质摄入，以避免影响药

效，这种饮食限制对老年患者的营养状况构成挑战，可能加剧

肌少症等老年综合征。
３．２　 新兴技术与前沿进展

３．２．１　 数字健康技术：近年来，数字健康技术的迅猛发展为 ＰＤ
非运动症状的干预提供了新的思路与手段，其中可穿戴设备与

人工智能辅助诊断技术在优化症状监测与康复训练方面展现

出巨大潜力。 可穿戴设备对老年 ＰＤ 患者的运动功能进行量化

评估，通过分析加速度、角速度信号等，得到动作幅度、频率及

疲劳程度等定量指标，为临床诊断和病情监测提供客观依据。
ＡＩ 算法通过分析患者的步态、语音、手部微动作等数据，能够提

前数年预警疾病风险。 目前已开发的 ＡＩ 模型可通过智能手机

摄像头捕捉手指敲击动作，准确识别早期运动障碍，利用语音

分析技术，从音调变化中检测出与 ＰＤ 相关的细微异常，为早期

诊断提供有力支持。 在临床诊断中，ＡＩ 辅助运动功能评估技术

利用计算机视觉和人工智能技术，分析结果可以直接与

ＵＰＤＲＳ⁃Ⅲ等临床评分量表的描述对齐，极大提高疾病分析诊断

的效率和一致性。 未来，随着技术的不断进步与创新，数字健

康技术有望为 ＰＤ 患者的非运动症状干预提供更加全面、精准、
高效的支持，进一步改善患者的生活质量。
３．２．２　 基因治疗与细胞替代疗法：基因治疗通过将治疗基因递

送至患者脑内，有望从根本上干预 ＰＤ 的病理进程。 有研究人

员发现腺相关病毒可作为注射液载体，利用脑立体定向注射技

术，将治疗基因递送至小鼠脑内，促进多巴胺合成分泌，以阻止

疾病 发 生 发 展［４２］ 。 此 外， 近 期 研 究 发 现 神 经 元 膜 受 体
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ＦＡＭ１７１Ａ２ 蛋白是致病蛋白传播的识别蛋白，抑制该蛋白可能

有效控制帕金森样症状进展，这些研究为基因治疗提供了新的

靶点和思路，有望通过调节基因表达或修复致病基因，改善 ＰＤ
患者的非运动症状，如认知障碍、抑郁等［４３］ 。 细胞替代疗法通

过移植健康的细胞来替代受损的多巴胺能神经元，为 ＰＤ 的治

疗带来了新的希望。 此外，随着诱导性多能干细胞技术的成

熟，细胞移植或许可成为一种安全有效的疗法，非人类灵长类

动物的移植物在移植后可以存活并保持功能超过 ２ 年，没有肿

瘤发生的迹象，表明该治疗的安全性和有效性，然而，由于缺乏

不会引起免疫应答的“通用干细胞”，仍然需要免疫抑制剂［４４］ 。
这些研究证实基因治疗、细胞替代疗法在 ＰＤ 治疗中的潜在疗

效，未来有望进一步改善患者的非运动症状，提高生活质量。
４　 小结与展望

　 　 ＰＤ 作为一种复杂的神经系统退行性疾病，其非运动症状

的管理一直是临床实践中的难点。 文章系统综述了 ＰＤ 非运动

症状的分类、病理机制及当前的干预措施现状，并探讨了新兴

技术的应用前景。 在干预措施方面，药物治疗仍是主要方法，
但存在一定的局限性，如不良反应和耐受性问题，这限制了其

长期应用的效果，而非药物治疗为患者提供了新的治疗选择。
尽管已有多种干预措施，但 ＰＤ 非运动症状的管理仍面临诸多

挑战，非运动症状的异质性高，个性化干预难度大，且药物不良

反应问题亟待解决。 未来的研究方向应聚焦于疾病修饰疗法

的突破以及数字健康技术的临床转化，为症状监测和康复训练

提供新思路。 此外，基因治疗和细胞替代疗法等新兴技术也为

ＰＤ 的治疗带来了新的希望，同时也应加强多学科协作与个性

化治疗策略。 未来研究应进一步探索疾病修饰疗法，推动数字

健康技术的临床应用，以实现更全面、精准的症状管理，改善老

年 ＰＤ 患者的生活质量。
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７．ＪＮＳ２３８３７．

［１３］ 　 Ｋａｌｉｎｄｅｒｉ Ｋ，Ｐａｐａｌｉａｇｋａｓ Ｖ，Ｆｉｄａｎｉ Ｌ．Ｔｈｅ ｇｅｎｅｔｉｃ ｌａｎｄｓｃａｐｅ ｏｆ ｓｌｅｅｐ
ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ ｉｎ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ’ｓ Ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］ ．Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｓ，２０２４，１４（１）：１０６．
ＤＯＩ：１０．３３９０ ／ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｓ１４０１０１０６．

［１４］ 　 姬亚杰，刘海林，张许平，等．伴快速眼动期睡眠行为障碍帕金森

病患者的睡眠结构及其与认知功能，抑郁状态，运动功能的相关

性［Ｊ］ ．实用临床医药杂志，２０２４，２８（ １９）：２７⁃３２． ＤＯＩ：１０． ７６１９ ／
ｊｃｍｐ．２０２４１２８９．

［１５］ 　 辛子悦，周祺宸，祁亚鹏，等．伴和不伴快速眼动睡眠行为障碍帕

金森病患者自发脑活动的静息态功能磁共振成像研究［ Ｊ］ ．磁共

振成像，２０２４，１５ （ ４）：１⁃８． ＤＯＩ：１０． １２０１５ ／ ｉｓｓｎ． １６７４⁃８０３４． ２０２４．
０４．００１．

［１６］ 　 Ｓｅｒｒａｎｏ Ｒｕｂｉｏ ＨＬ，Ｙｏｕｎｇ ＭＶ，Ｖｅｌａｒｄｅ ＧＡ， ｅｔ ａｌ．Ｏｌｆａｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｃｏｇ⁃
ｎｉｔｉｖｅ ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｉｎ ｅａｒｌｙ⁃ｓｔａｇｅ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ’ｓ ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］ ．Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ＇
ｓ ＆ Ｄｅｍｅｎｔｉａ，２０２３，１９（Ｓ１８）：１５１４６．ＤＯＩ：１０．１００２ ／ ａｌｚ．０７５１６１．

［１７］ 　 Ｃａｒｏｌｉｎｅ Ｆ，Ａｒｎｏｌｄ Ｌ．Ｍｅｔｈｏｄｉｃａｌｌｙ ｍａｎａｇｅ ｐａｉｎ ｉｎ ｏｌｄｅｒ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ’ ｓ ｄｉｓｅａｓｅ ［ Ｊ］ ． Ｄｒｕｇｓ ＆ Ｔｈｅｒａｐｙ Ｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅｓ， ２０２２， ３９
（２）：５８⁃６４．ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ４０２６７⁃０２２⁃００９７２⁃０．

［１８］ 　 Ｄａｖｉｄ Ｍ， Ａｌｅｊａｎｄｒｏ Ｔ，Ｂｌａｎｃｏ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ｓｅｎｓｏｒｉｍｏｔｏｒ ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ ａｎｄ
ｅｍｏｔｉｏｎａｌ ｐｅｒｃｅｐｔｉｏｎ ｉｎ ｅｍｐａｔｈｙ ｆｏｒ ｐａｉｎ： Ａｎ ｓｔｕｄｙ ｉｎ Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ ＇ｓ
ｄｉｓｅａｓｅ， Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ ＇ ｓ ｄｉｓｅａｓｅ， ａｎｄ ｈｅａｌｔｈｙ ｏｌｄｅｒ ａｄｕｌｔｓ ［ Ｊ ］ ．
Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ’ ｓ ＆ Ｄｅｍｅｎｔｉａ， ２０２３， １９ （ ４ ）： ６２６２． ＤＯＩ： １０． １００２ ／
ａｌｚ．０６２６２０．

［１９］ 　 巩忠，许莉，王海鹏，等．帕金森综合征患者非运动症状发生的影

响因素及其对盐酸普拉克索治疗预后的预测价值分析［ Ｊ］ ．中华

保健医学杂志，２０２３，２５（５）：５２２⁃５２５．ＤＯＩ：１０．３９６９ ∕ ｊ． ｉｓｓｎ．１６７４⁃
３２４５．２０２３．０５．００９．

［２０］ 　 Ｚｈａｎｇ Ｂ ，Ｓｈｉ Ｄ ，Ｐｕ Ｊ， ｅｔ ａｌ．Ｐｈａｒｍａｃｏｇｅｎｏｍｉｃｓ：ａ ｎｅｗ ｆｒｏｎｔｉｅｒ ｆｏｒ ｉｎｄｉ⁃
ｖｉｄｕａｌｉｚｅｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ＇ｓ ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．Ｃｕｒｒｅｎｔ Ｎｅｕｒｏｐｈａｒｍａｃｏｌ⁃
ｏｇｙ，２０２３，２１（３）：５３６⁃５４６．ＤＯＩ：１０．２１７４／ １５７０１５９Ｘ２１６６６２２１２２９１５４８３０．

［２１］ 　 Ｓｒｉｖａｓｔａｖａ Ａ，Ｓｕｂｈａｓｒｅｅ ＣＲ，Ｓｕｒａｊｉｔ Ｋ．Ｍｅｌａｔｏｎｉｎ ／ ｐｏｌｙｄｏｐａｍｉｎｅ ｎａｎｏ⁃
ｓｔｒｕｃｔｕｒｅｓ ｆｏｒ ｃｏｌｌｅｃｔｉｖｅ ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ⁃ｂａｓｅｄ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ ＇ ｓ ｄｉｓｅａｓｅ
ｔｈｅｒａｐｙ［ Ｊ］ ． Ｂｉｏｍａｔｅｒｉａｌｓ ｓｃｉｅｎｃｅ，２０２０，８（５）：１３４５⁃１３６３． ＤＯＩ：１０．
１０３９ ／ ｃ９ｂｍ０１６０２ｃ．

·０７２１· 疑难病杂志 ２０２５ 年 １０ 月第 ２４ 卷第 １０ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｏｃｔｏｂｅｒ ２０２５，Ｖｏｌ．２４，Ｎｏ．１０



［２２］　 Ｈｕ ＸＹ，Ｌｉ ＪＷ，Ｗａｎｇ ＸＹ，， ｅｔ ａｌ．Ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｍｅｌａｔｏｎｉｎ
ｏｎ ｓｌｅｅｐ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ’ｓ ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］ ．Ａｎｔｉｏｘｉｄａ⁃
ｎｔｓ，２０２３，１２（２）：３９６．ＤＯＩ：１０．３３９０ ／ ａｎｔｉｏｘ１２０２０３９６．

［２３］ 　 Ｃｖｉｔａｎｏｖｉｃ ＭＺ， Ｖｕｋｏｒｅｐａ Ｄ， Ｍｕｓｔａｐｉｃ Ｍ，ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙ ｏｆ ｖｏｒｔｉｏｘ⁃
ｅｔｉｎｅ ｉｎ ｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ｉｎ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ’ ｓ ｄｉｓｅａｓｅ［ Ｊ］ ． Ｅｕｒｏｐｅａｎ
Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ， ２０２４， ６７ （ Ｓ１ ）： Ｓ３６５⁃Ｓ３６６． ＤＯＩ： １０． １１９２ ／ ｊ． ｅｕｒｐｓｙ．
２０２４．７５１．

［２４］ 　 林宝平，桂心．文拉法辛联合劳拉西泮治疗 ＰＤ 合并焦虑抑郁的

疗效观察［Ｊ］ ．神经损伤与功能重建，２０２４，１９（１１）：６７６⁃６７８．ＤＯＩ：
１０．１６７８０ ／ ｊ．ｃｎｋｉ．ｓｊｓｓｇｎｃｊ．２０２２０５５３．

［２５］ 　 Ｍａｋａｎｉ Ｊ， Ｋｕｍａｒ Ａ， Ｈｕｓｓａｉｎ Ｉ， ｅｔ ａｌ． Ｃｌｏｚａｐｉｎｅ ｆｏｒ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ’ ｓ
ｄｉｓｅａｓｅ ｐｓｙｃｈｏｓｉｓ ｉｎ ａ ｓｅｐｔｕａｇｅｎａｒｉａｎ： Ａ ｎｉｇｈｔｍａｒｅ ｔｕｒｎｅｄ ｉｎｔｏ ｂｌｉｓｓ
［Ｊ］ ．Ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ，２０２４，４６（３）：１⁃３．ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ１００７２⁃
０２４⁃０７８５２⁃７．

［２６］ 　 Ｓａｎｚ Ｇ，Ｓｅｔｉéｎ Ｐ，Ａｒｒｏｙｏ Ｓ，ｅｔ ａｌ．Ｃｌｏｚａｐｉｎｅ ｕｓｅ ｉｎ ｄｒｕｇ ｉｎｄｕｃｅｄ ｐｓｙ⁃
ｃｈｏｓｉｓ ｉｎ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ′ｓ ｄｉｓｅａｓｅ： Ａ ｃａｓｅ ｒｅｐｏｒｔ ａｎｄ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ
［ Ｊ］ ． Ｅｕｒｏｐｅａｎ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ， ２０２３， ６６ （ １ ）： １０４１． ＤＯＩ： １０． １１９２ ／ ｊ．
ｅｕｒｐｓｙ．２０２４．７８６．

［２７］ 　 弥婉军，畅琳．左旋多巴联合卡巴拉汀对帕金森患者认知障碍，运
动功能和平衡功能的影响［Ｊ］ ．医学临床研究，２０２１，３８（２）：２７８⁃
２８１．ＤＯＩ：１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１６７１⁃７１７１．２０２１．０２．０３５．

［２８］ 　 Ｗｕ Ｘ，Ｓｈｉ Ｍ，Ｌｉａｎ Ｙ，ｅｔ ａｌ．Ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｂｅｈａｖｉｏｒａｌ ｔｈｅｒａｐｙ ａｐｐｒｏａｃｈｅｓ
ｔｏ ｔｈｅ ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ ｏｆ ｍｅｎｔａｌ ｈｅａｌｔｈ ｉｎ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ’ｓ ｄｉｓｅａｓｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ：
Ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ⁃ａｎａｌｙｓｉｓ［ Ｊ］ ．ＢＭＣ Ｎｅｕｒｏｌｏｇｙ，２０２４，２４
（１）：３５２．ＤＯＩ：１０．１１８６ ／ ｓ１２８８３⁃０２４⁃０３８５９⁃ｘ．

［２９］ 　 Ｌｕｏ Ｆ， Ｙｅ Ｍ， Ｌｖ Ｔ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ ｂｅｈａｖｉｏｒａｌ ｔｈｅｒａｐｙ ｏｎ
ｍｏｏｄ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ， ｓｌｅｅｐ， ｆａｔｉｇｕｅ， ａｎｄ ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ ｌｉｆｅ ｉｎ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ＇ｓ ｄｉｓ⁃
ｅａｓｅ： Ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ⁃ａｎａｌｙｓｉｓ［ Ｊ］ ． Ｆｒｏｎｔ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ，
２０２１，１２（２）：７９３８０４．ＤＯＩ：１０．３３８９ ／ ｆｐｓｙｔ．２０２１．７９３８０４．

［３０］ 　 Ａｌｎａｊｊａｒ ＺＡ，Ａｂｏｕｅｌｍａｇｄ ＥＭ，Ｋｒａｙｉｍ Ａ，ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ｃｏｇｎｉｔｉｖｅ
ｂｅｈａｖｉｏｒａｌ ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ ａｎｘｉｅｔｙ ａｎｄ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ＇ｓ ｄｉｓｅａｓｅ
ｐａｔｉｅｎｔｓ： Ａｎ ｕｐｄａｔｅｄ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ⁃ａｎａｌｙｓｉｓ ［ Ｊ］ ．Ｎｅｕ⁃
ｒｏｌｏｇｉｃａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ，２０２４，４５（１１）：５２７７⁃５２９０．ＤＯＩ：１０．１００７ ／ ｓ１００７２⁃
０２４⁃０７６５９⁃６．

［３１］ 　 李倩，薄倩澜，郝永慈，等．运动锻炼对帕金森病影响的研究进展

［Ｊ］ ．中风与神经疾病杂志，２０２４，４１（１）：７１⁃７６．ＤＯＩ：１０．１９８４５ ／ ｊ．
ｃｎｋｉ．ｚｆｙｓｊｊｂｚｚ．２０２４．００１４．

［３２］ 　 Ｌｉ Ｇ， Ｈｕａｎｇ Ｐ， Ｃｕｉ Ｓ，ｅｔ ａｌ．Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｌｏｎｇ⁃ｔｅｒｍ Ｔａｉ Ｃｈｉ ｔｒａｉｎｉｎｇ ｏｎ
Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ＇ｓ ｄｉｓｅａｓｅ： Ａ ３．５⁃ｙｅａｒ ｆｏｌｌｏｗ⁃ｕｐ ｃｏｈｏｒｔ ｓｔｕｄｙ［ Ｊ］ ． Ｊ Ｎｅｕｒｏｌ
Ｎｅｕｒｏｓｕｒｇ Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ， ２０２４， ９５ （ ３）： ２２２⁃２２８． ＤＯＩ： １０． １１３６ ／ ｊｎｎｐ⁃
２０２２⁃３３０９６７．

［３３］ 　 王翔宇，董青，董双双，等．八段锦联合平衡训练改善 ＰＤ 运动和

非运动症状的效果［ Ｊ］ ．中国康复理论与实践，２０２１，２７（ １）：６．
ＤＯＩ：１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００６．

［３４］ 　 于鑫，席家宁，方伯言．帕金森病呼吸功能障碍及其康复治疗策略

的研究进展［ Ｊ］ ．中华物理医学与康复杂志，２０２５，４７（３）：２８３⁃
２８８．ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ４２１６６６⁃２０２３０２１０⁃０００９７．

［３５］ 　 Ｓｗｉｎｋ Ｌ，Ｆｌｉｎｇ Ｂ，Ｓｈａｒｐ Ｊ，ｅｔ ａｌ．Ｍｅｒｇｉｎｇ ｙｏｇａ ａｎｄ ＯＴ ｆｏｒ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ＇ｓ
ｄｉｓｅａｓｅ： Ｐｒｅｌｉｍｉｎａｒｙ ｏｕｔｃｏｍｅｓ［Ｊ］ ．Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｏｃｃｕｐａｔｉｏｎａｌ
Ｔｈｅｒａｐｙ，２０２１，７５（２）：１２１５６．ＤＯＩ：１０．５０１４ ／ ａｊｏｔ．２０２１．７５Ｓ２⁃ＲＰ３３６．

［３６］ 　 石峰，关海艳，高志涛，等．帕金森病伴睡眠障碍的临床特点及抗

阻力运动干预的效果［Ｊ］ ．国际精神病学杂志，２０２３，５０（４）：７９９⁃
８０１．ＤＯＩ：１０．１３４７９ ／ ｊ．ｃｎｋｉ．ｊｉｐ．２０２３．０４．０１１．

［３７］ 　 Ａｒｉｅｌ ＦＭＤＶ，Ｎｏｂｒｅ ＳＣ，Ｒｏｄｒｉｇｕｅｓ ＷＭ，ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ
ｔｒａｉｎｉｎｇ ｉｍｐｒｏｖｅｓ ｂｒａｄｙｋｉｎｅｓｉａ， ｍｏｔｏｒ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ａｎｄ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｐｅｒ⁃
ｆｏｒｍａｎｃｅ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ ＇ ｓ ｄｉｓｅａｓｅ ［ Ｊ ］ ． Ｃｌｉｎｉｃａｌ
Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｓ ｉｎ Ａｇｉｎｇ，２０２０，１５：８７⁃９５．ＤＯＩ：１０．２１４７ ／ ＣＩＡ．Ｓ２３１３５９．

［３８］ 　 储建敏，吴蕾，陈金花，等．丘脑底核脑深部电刺激术对帕金森病

非运动症状的长期疗效观察［Ｊ］ ．中华医学杂志，２０２５，１０５（１９）：
１５４４⁃１５４８．ＤＯＩ：１０．３７６０ ／ ｃｍａ．ｊ．ｃｎ１１２１３７⁃２０２４０８２１⁃０１９３０．

［３９］ 　 Ｖｉｓｗａｓ Ｄ，Ａｌｉ Ｒ，Ｍａｒｊａｎ Ｊ，ｅｔ ａｌ．Ｐｅｄｕｎｃｕｌｏｐｏｎｔｉｎｅ ｎｕｃｌｅｕｓ ｄｅｅｐ ｂｒａｉｎ
ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ ｆｏｒ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎｉａｎ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ： Ａ ｃａｓｅ ｓｅｒｉｅｓ ［Ｊ］ ．Ｓｔｅｒｅｏｔａｃｔｉｃ
ａｎｄ Ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ Ｎｅｕｒｏｓｕｒｇｅｒｙ， ２０２０， ９９ （ ４ ）： １⁃８． ＤＯＩ： １０．
１１５９ ／ ０００５１１９７８．

［４０］ 　 Ｓｈａｈｅｅｎ Ｈ，Ｇｏｍａａ Ｍ，Ｍａａｒｏｕｆ Ｍ， ｅｔ ａｌ．Ｅｘｐｌｏｒｉｎｇ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｔｒａｎ⁃
ｓｃｒａｎｉａｌ ｍａｇｎｅｔｉｃ ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ ｏｎ ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ ｓｌｅｅｐ ｉｎ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ’ ｓ ｄｉｓ⁃
ｅａｓｅ［Ｊ］ ．Ｔｈｅ Ｅｇｙｐｔｉａｎ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｎｅｕｒｏｌｏｇｙ， Ｐｓｙｃｈｉａｔｒｙ ａｎｄ Ｎｅｕｒｏ⁃
ｓｕｒｇｅｒｙ，２０２３，５９（１）：２６４５９．ＤＯＩ：１０．１１８６ ／ ｓ４１９８３⁃０２３⁃００７７１⁃ｙ．

［４１］ 　 郑晓芬，罗雪文．左旋多巴对老年帕金森病患者疗效的影响因素

分析［Ｊ］ ．中国当代医药，２０２４，３１ （ ３０）：４１⁃４４． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ．
ｉｓｓｎ．１６７４⁃４７２１．２０２４．３０．０１０．

［４２］ 　 程越，佟晴，耿铫，等．迷走神经局部注射 ＡＡＶ⁃Ａ５３Ｔ 诱导大鼠帕

金森病样模型机制研究［ Ｊ］ ．临床神经病学杂志，２０２３，３６（１）：
４９⁃５５．ＤＯＩ：１０．３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００４⁃１６４８．２０２３．０１．０１２．

［４３］ 　 Ｗｕ ＭＫ，Ｘｕ ＨＱ，Ｌｉｕ ＱＹ， ｅｔ ａｌ．Ｎｅｕｒｏｎａｌ ＦＡＭ１７１Ａ２ ｍｅｄｉａｔｅｓ α⁃ｓｙ⁃
ｎｕｃｌｅｉｎ ｆｉｂｒｉｌ ｕｐｔａｋｅ ａｎｄ ｄｒｉｖｅｓ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ ＇ ｓ ｄｉｓｅａｓｅ ［ Ｊ］ ． Ｓｃｉｅｎｃｅ
（Ｎｅｗ Ｙｏｒｋ， Ｎ． Ｙ．）， ２０２５， ３８ （ ６ ）： ８９２⁃９００． ＤＯＩ： １０． １１２６ ／
ｓｃｉｅｎｃｅ．ａｄｐ３６４５．

［４４］ 　 Ｆａｎ Ｙ，Ｗｉｎａｎｔｏ，Ｎｇ ＳＹ．Ｒｅｐｌａｃｉｎｇ ｗｈａｔ＇ｓ ｌｏｓｔ： Ａ ｎｅｗ ｅｒａ ｏｆ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌ
ｔｈｅｒａｐｙ ｆｏｒ Ｐａｒｋｉｎｓｏｎ＇ｓ ｄｉｓｅａｓｅ．［Ｊ］ ．Ｔｒａｎｓｌａｔｉｏｎａｌ ｎｅｕｒｏｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ，
２０２０，９（１）：２．ＤＯＩ：１０．１１８６ ／ ｓ４００３５⁃０１９⁃０１８０⁃ｘ．

（收稿日期：２０２５－０７－０３）
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