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【摘要】 目的 探讨帕金森病(PD)伴发便秘患者的临床特征、影响因素及其对生活质量的影响。方法 采用

自行设计的调查表连续收集2018年3~9月就诊于西安交通大学第一附属医院神经内科的122例PD患者的临床资

料。按罗马Ⅲ功能性便秘诊断标准确定有无便秘 、Wexner量表评价便秘严重程度、采用非运动评价量表(NMSS)

评价非运动症状、统一的帕金森病评定量表(UPDR) Ⅲ部分评价运动症状的严重程度、改良的Hoehn-Yahr分级评价

疾病严重程度、帕金森病患者生活质量问卷-39 (PDQ-39)评定生活质量。根据资料的性质采用相应的统计学方法

分析PD患者伴或不伴有便秘的影响因素。结果 122例PD患者中伴发便秘者71例(58.20%)，29例(40.85%)便秘

发生于运动症状之前，平均5 (2.0，11.5)年；随着Hoehn-Yahr分级增加，便秘发生率随之增加，但差异无统计学意义

(P>0.05)，便秘严重程度也随之增加，差异有显著统计学意义(P<0.01)；便秘组患者的年龄、起病年龄、改良的

Hoehn-Yahr分级、异动症发生、左旋多巴和多巴胺受体激动剂使用率、UPDRSⅢ评分、NMSS评分和PDQ-39评分

明显大于非便秘组，差异均有统计学意义(P<0.05)；相关性分析显示：便秘发生与病程、Hoehn-Yahr分级、NMSS评

分、UPDRSⅢ评分、PDQ-39评分呈正相关(r=0.48、0.24、0.26、0.25、0.29，P<0.05)；Logistic回归分析显示：NMSS评

分为便秘发生的唯一独立危险因素(P<0.01)；PDQ-39分值和年龄、Hoehn-Yahr分级、UPDRSⅢ评分、NMSS评分及

Wexner评分呈正相关(r=0.52、0.62、0.70、0.82、0.51，P<0.01)；线性回归分析显示：性别、Hoehn-yahr分级、UPDRSⅢ

和Wexner评分是影响PDQ-39评分的危险因素(P<0.05)。结论 便秘是PD患者非常常见的非运动症状，伴发便秘

的患者生活质量更差。
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【Abstract】 Objective To discuss the clinical characteristics and influencing factors of Parkinson's disease

(PD) patients with constipation, and their effects on quality of life. Methods A total of 122 patients with Parkinson's

disease were recruited by a self-designed questionnaire. Rome Ⅲ diagnostic criteria of functional constipation was used

to evaluate constipation. Wexner was used to measure the severity of constipation. Non-motor symptoms scale (NMSS)

was used to evaluate non-motor symptoms. Unified Parkinson's disease rating scale Ⅲ (UPDRSⅢ) was used to evaluate

the severity of motor symptoms. Severity of illness was evaluated by the modified Hoehn-Yahr stages. Parkinson’s dis-

ease questionnaire-39 items (PDQ-39) were used to evaluate the quality of life. The corresponding statistical methods

were used to analyze the difference of PD patients with or without constipation. Results Among the 122 patients, 71

(58.20%) was associated with constipation, of which 29 (40.85%) experienced constipation before motor symptoms, for

an average of 5 (2.0, 11.5) years. The incidence of constipation increased (P>0.05) and the severity of constipation in-

creased (P<0.01) with the progression of the modified Hoehn-Yahr stages. Compared to patients without constipation,

PD patients with constipation had older age, earlier onset age, higher modified Hoehn-Yahr grade, higher occurrence of

dyskinesia higher use rate of levodopa and dopamine receptor agonists, and higher scores of UPDRS Ⅲ, PDQ-39, and

NMSS (P<0.05). Correlation analysis showed that constipation was positively correlated with disease duration, the modi-

fied Hoehn-Yahr stages, NMSS scores, UPDRS Ⅲ scores, and PDQ-39 scores (r=0.48, 0.24, 0.26, 0.25, 0.29, P<0.05).

Logistic regression analysis showed that NMSS score was an independent risk factor for constipation. PDQ-39 score

was positively correlated with age, modified Hoehn-Yahr stages, NMSS scores, UPDRS Ⅲ scores, NMSS scores, and
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帕金森病(Parkinson's disease，PD)是中枢神经系

统常见的变性病之一，临床表现除了运动迟缓、静止

性震颤、肌强直、姿势平衡障碍等运动症状外，还伴发

很多非运动症状(non-motor symptom，NMS)，如情绪

障碍、自主神经功能障碍、嗅觉减退、睡眠障碍、消化

道症状、认知障碍等[1-2]。非运动症状可以出现在病程

任何阶段，有些甚至在运动症状发生之前 5年或更长

时间已经出现，NMS严重影响患者的生活质量，特别

是在中晚期。近年来认为脑-肠道-微生物轴在帕金

森病发病和疾病进展中具有重要作用，肠道神经系统

可能是帕金森病发病的初始累及部位，临床前期或临

床期的消化道症状与帕金森病发病或进展存在一定

的联系[3-4]。有关帕金森病便秘虽有研究，但由于便秘

引起的原因复杂，生活方式和饮食习惯与便秘发生也

有关系，不同种族和地区生活方式和饮食习惯差异较

大，有必要探讨不同地域帕金森病便秘的特征和相关

因素。同时了解帕金森病消化道的症状的特点对于

认识帕金森病的发病机制和临床表现的异质性也具

有重要意义。本文以陕西地区帕金森病患者为研究

对象，对帕金森病便秘的相关情况进行了筛查，着重

分析了伴发便秘患者的临床特征、影响因素和对生活

质量的影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料 连续选取 2018年 3~9月在西安

交通大学第一附属医院神经内科门诊就诊及住院的

帕金森病患者 122例，其中门诊 99例，住院 23例。所

有患者均符合 2015年国际运动会障碍协会制定临床

确诊的或很可能的帕金森病诊断标准[1]。排除标准：

药物性、脑炎后、血管性等继发性帕金森综合征和进

行性核上性麻痹、多系统萎缩、纹状体黑质变性等帕

金森叠加综合征；合并急慢性肠道疾病者；因精神障

碍、重度认知功能障碍等原因不能完成量表评定的

患者。

1.2 方法

1.2.1 资料收集 采用自行设计的调查表详细

记录性别、年龄、受教育水平、既往病史和帕金森病病

程、发病年龄、起病侧别、临床表现、药物使用情况和

运动并发症等。

1.2.2 运动症状和分期分型评估[3] 采用统一的

帕金森病评定量表(Unified Parkinson's Disease Rating

Scale，UPDRS) Ⅲ部分对运动症状进行评分，依据改

良的 Hoehn-Yahr 分级标准进行疾病严重程度分期。

统一PD评定量表(UPDRS)评分量表第Ⅱ部分第16项

及第Ⅲ部分第 20、21 项的平均分定义为震颤得分；

UPDRS第Ⅱ部分第 5、7、12~15项及第Ⅲ部分 18~19、

22~31项的平均分为非震颤得分。根据震颤得分/非震

颤得分是否>1，将患者分为两种亚型：震颤为主型(震

颤得分/非震颤得分>1分)和非震颤为主型(强直少动

型，震颤得分/非震颤得分≤1分)。

1.2.3 非运动症状评估[3] 采用非运动评价量表

(Non-motor Symptom Scale，NMSS)评估非运动症状的

程度及频率，帕金森病患者生活质量问卷-39 (39-item

Parkinson's Disease Questionnaire，PDQ-39)评定生活

质量，按照罗马Ⅲ功能性便秘的诊断标准评价便秘，

Wexner评分评价便秘严重程度。

1.3 统计学方法 应用SPSS18.0软件进行数据

统计学分析。用 Schapiro-Wilk 检验对每个参数的数

据进行正态性检验。符合正态分布的计量资料以均

数±标准差(x-±s)表示，组间比较采用 t检验，非正态分

布的计量资料的统计描述用中位数(四分位数)表示，

组间比较采用非参数检验；组间计数资料比较采用χ2

检验；符合双变量正态分布的计量资料用Pearson相关

分析，其他资料采用Spearman相关分析。单因素分析

差异有统计学意义的数据进一步进行逐步非条件

Logistic 回归分析或线性回归分析，均以 P<0.05 为差

异有统计学意义。

2 结果

2.1 PD 患者一般资料和临床特征 122例患者

中男性 67 例，年龄(65.16±9.55)岁，发病年龄(59.84±

10.25)岁；改良 Hoehn-Yahr 分级 1 期 15 例，1.5 期 22

例，2期37例，2.5期18例，3期20例，4期10例；震颤型

74 例，非震颤型 48 例；NMSS 评分为 53.00 (23.75，

81.00)分，Wexner 评分为 8.0 (5.0，12.0)分，PDQ-39评

分为33.00 (18.75，57.25)分；合并剂末现象34例，开关

现象5例，异动症22例；使用左旋多巴98例，多巴胺受

体激动剂68例，单胺氧化酶B抑制剂(MAO-B) 28例，

儿茶酚-氧位-甲基转移酶抑制剂(COMT) 9例，抗胆碱

能药物 18例，金刚烷胺 12例；伴发高血压病 46例，糖

尿病12例，冠心病11例，有帕金森病家族史4例。

2.2 PD 患者伴和不伴有便秘者的临床特征比

较 PD患者中伴发便秘者 71例(58.20%)，其中 29例

(40.85%)便秘发生于运动症状之前约 5 (2.0，11.5)年。

便秘组患者的年龄、起病年龄、病程、Hoehn-Yahr 分

级、UPDRS Ⅲ得分、异动症发生率、左旋多巴及多巴

Wexner scores (r=0.52, 0.62, 0.70, 0.82, 0.51, P<0.01). The linear regression analysis showed that gender, Hoehn-yahr

grade, UPDRS Ⅲ score, and Wexner score were independent risk factors that affected the PDQ-39 score (P<0.05).

Conclusion Constipation is a common non-motor symptom in patients with PD. Complication with constipation lead

to worse quality of life.

【Key words】 Parkinson's disease; Constipation; Clinical characteristics; Relative factors; Quality of life

··149



胺受体激动剂使用率、NMSS 评分和 PDQ-39 评分明

显大于或高于非便秘组，差异均有统计学意义(P<

0.05)。但两组间的性别、临床分型、剂末和开关现象

发生率比较差异均无统计学意义(P>0.05)，见表1。

表1 便秘组和非便秘组患者的一般临床特征比较

项目

性别[例(%)]

男

女

年龄(岁，x-±s)
发病年龄(岁，x-±s)
病程[年，M (P25，P75)]

临床分型[例(%)]

震颤型

非震颤型

Hoehn-Yahr分级[M (P25，P75)]

UPDRS III评分[M (P25，P75)]

左旋多巴等效剂量[mg/d，M (P25，P75)]

药物使用情况[例(%)]

左旋多巴

多巴胺受体激动剂

MAO-B抑制剂

COMT抑制剂

抗胆碱能药

金刚烷胺

运动并发症[例(%)]

剂末现象

开关现象

异动症

NMSS评分[分，M (P25，P75)]

PDQ-39评分[分，M (P25，P75)]

便秘组(n=71)

42 (59.15)

29 (40.85)

68.38±8.87

62.23±9.84

5 (2，9)

44 (61.97)

27 (38.03)

2.0 (2.0，3.0)

24.5 (16.0，30.3)

400 (300.0，653.1)

62 (87.32)

47 (66.20)

15 (21.13)

7 (9.86)

10 (14.08)

7 (9.86)

23 (32.39)

3 (4.23)

17 (23.94)

68 (34，92)

41 (22，65)

非便秘组(n=51)

25 (49.02)

26 (50.98)

60.64±8.76

56.50±10.08

3 (2，5)

30 (58.82)

21 (41.18)

2.0 (1.5，2.5)

18.0 (10.6，26.3)

387.5 (200.0，576.6)

37 (72.55)

21 (41.18)

13 (25.49)

2 (3.92)

8 (15.69)

5 (9.80)

11 (21.57)

2 (3.92)

5 (9.80)

31 (18，66)

27 (15，45)

t/χ2/Z值

1.231

-1.162

-2.899

-2.506

0.123

-2.045

-2.578

-1.445

4.235

7.532

0.320

1.531

0.061

<0.001

1.730

0.007

4.015

-3.888

-2.534

P值

0.267

0.001

0.002

0.012

0.726

0.032

0.010

0.149

0.040

0.006

0.574

0.216

0.806

0.992

0.188

0.933

0.033

0.000

0.011

2.3 不同 Hoehn-Yahr 分级患者便秘发生率和严

重程度比较 根据改良的Hoehn-Yahr分级，1~1.5级、

2~2.5级、3级、4级患者的便秘发生率分别为 45.95%、

61.82%、60.00%，80.00%，差异无统计学意义(P>0.05)，

但随着改良Hoehn-Yahr分级增加，Wexner评分逐渐增

加，差异有显著统计学意义(P<0.01)，见表2。

2.4 影响便秘发生及 PDQ-39 分值的相关因

素 相关分析结果显示，便秘发生与病程、Hoehn-Yahr

分级、NMSS评分、UPDRSⅢ评分、PDQ-39评分呈正相

关(r=0.48、0.24、0.26、0.25、0.29，P<0.05)。以是否发生

便秘作为因变量，以年龄、发病年龄、病程、Hoehn-Yahr

分级、UPDRSⅢ评分、PDQ-39评分、NMSS评分作为自

变量，Logistic回归分析显示NMSS评分为便秘发生的独

立危险因素(P<0.05)，见表 3。PDQ-39 分值和年龄、

Hoehn-Yahr分级、UPDRSⅢ评分、NMSS评分及Wexner

评分呈正相关(r=0.52、0.62、0.70、0.82，0.51，P<0.01)。

以 PDQ-39 分值为因变量，年龄、性别、发病年龄、病

程、Hoehn-yah分级、UPDRSⅢ评分、Wexner评分为自

变量进行线性回归分析显示性别、Hoehn-yahr 分级、

UPDRSⅢ评分和Wexner评分是影响 PDQ-39 评分的

独立危险因素(P<0.05)，见表4。

表2 不同Hoehn-Yahr分级PD患者便秘发生率及严重程度比较

Hoehn-Yahr 分级

1~1.5级

2~2.5级

3级

4级

χ2/Z值

P值

例数

37

55

20

10

便秘[例(%)]

17 (45.95)

34 (61.82)

12 (60.00)

8 (80.00)

6.442

0.092

Wexner评分[M (P25，P75]

8.0 (6.0，11.0)

6.0 (4.5，9.0)

11.0 (9.3，16.8)

16 (13.0，16.0)

21.053

<0.01

表3 便秘发生的多因素Logistic回归分析

项目

年龄(岁)

发病年龄(岁)

病程(岁)

Hoehn-yahr分级

UPDRSⅢ评分

PDQ-39评分

NMSS评分

常数

B

0.318

-0.214

-0.085

-0.169

0.013

-0.032

0.037

-4.83

Waldχ2

0.254

0.117

0.019

0.113

0.157

2.574

8.227

2.85

OR

1.374

0.807

0.918

0.845

1.013

0.968

1.038

0.008

95%CI

0.400~4.726

0.234~2.748

0.274~3.082

0.316~2.259

0.949~1.082

0.931~1.007

1.012~1.065

P值

0.614

0.732

0.590

0.737

0.692

0.109

0.004

0.091
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3 讨论

传统观点认为PD主要是α突触核蛋白(α-synucle-

in，α-SYN)形成的路易小体异常沉积于中脑黑质致密

部，造成多巴胺能神经元功能异常引起的神经系统变

性疾病。目前认为PD的病变部位较为广泛，在肠道、

胰腺、心脏、唾液腺和皮肤都有异常α-SYN沉积，存在

着多巴胺能通路、肾上腺素能通路、5羟色胺能通路和

胆碱能通路等多种神经通路的功能紊乱，是多器官损

害的功能障碍综合征 [5]。临床上不只表现为运动症

状，还存在嗅觉减退、认知损害，睡眠障碍、抑郁、便秘

等NMS [1]。临床已认识到NMS对患者的生活质量产

生不良影响，对部分PD患者而言，NMS可能比运动障

碍更具有致残性[6]。尽管人们对PD的认识有200多年

的历程，但是对PD的发病机制和治疗手段仍有限，特

别是中枢神经系统之外的 PD 相关病理机制知之甚

少，在NMS的发生机制和治疗上缺乏深入研究[7]。因

此研究帕金森病的NMS具有重要的意义。

本研究发现58.20%的帕金森病患者伴发便秘，且

40.85%的患者便秘发生于运动症状之前平均约 5年。

有研究发现几乎 100%的 PD 患者中至少存在一种

NMS，平均为 8 个[8]。韩国研究发现即使未经治疗早

期PD患者，消化道症状也非常常见，其中便秘的发生

率为 46.3% [9]。在运动症状出现之前,就可出现多种

NMS，且发展为 PD的风险更高，提示某些NMS可能

是PD早期阶段的表现[10]。既往报道PD便秘的发生率

为 4%~71%，大多为 24%~63%，有些报道甚至高达

80% [3，11]，可能与研究标准及研究人群差异有关。前瞻

性研究发现每天排便大于1次的人随访10年后，PD发

生的风险是每天排便少于 1次人的 2.7倍[12]。病理研

究发现每天排便大于1次的人与每天排便少于1次的

人相比，以后发生Lewy体沉积的概率增加了 4倍[13]。

由此可见，便秘可显著增加PD发病的风险。

根据Braak病理分期，PD病变部位最早并非起始

于中脑黑质多巴胺能神经元，嗅球、舌咽神经、迷走神

经运动背核及肠道肌间神经丛可能是其最先侵犯的

部位[14]。近年来研究发现PD的病理改变可能是通过

肠道菌群波及肠道神经系统。肠道菌群改变导致

α-SYN的错误折叠，这些病理性α-SYN通过肌间神经

丛被肠黏膜吸收进入肠道神经丛，然后沿迷走神经逆

行传入脑干及大脑，造成黑质多巴胺能神经元损伤。

另外，肠道菌群通过产生与宿主神经系统相互作用的

激素和神经递质，如单胺类、GABA、短链脂肪酸等，对

宿主神经活动产生直接影响，中枢神经系统胶质细胞

活化、促炎信号分子产生和氧化应激等改变可能是导

致PD神经退行性变的重要机制[4，15]。通过肠黏膜活检

方式发现在PD早期，Lewy体已沉积于肠黏膜下神经

丛[16]，LIN等[17]的研究发现便秘患者发生为PD的可能

性较无便秘患者高 3.3~4.2倍，且便秘严重程度与PD

的发生亦存在关系，因此认为便秘是 PD的前驱标志

之一。便秘是PD的固有症状，和其发病直接相关。

单因素分析显示便秘组患者年龄较大，起病年龄

较晚，运动症状更严重，生活质量更差。PD除了多巴

胺递质紊乱外，实际上还伴有乙酰胆碱、去甲肾上腺

素和5羟色胺等多种神经递质的减少，这是引起PD运

动和非运动症状的关键所在。PD便秘的原因和机制

较为复杂，可能除了疾病本身原因外，不能排除与使

用左旋多巴等抗 PD治疗药物有关，其次饮食习惯亦

有一定影响。研究发现 PD便秘患者液体摄入量、新

鲜水果、生蔬菜、鱼类、肉类等摄入明显减少[18]。根据

中国、韩国、印度等亚洲国家的调查，与西方人群相

比，亚洲人群的 PD便秘发病率更高。这种差别与不

同种族人群饮食习惯、运动、营养状况、肠道菌群、教

育及PD药物治疗等方面有关[19]。

近年来 PD 肠道的起源学说很好地解释了 PD 发

生消化道症状的原因。PD除了中枢神经变性外，肠神

经亦发生变性，甚至肠神经变性的发生早于中枢神经

变性。随着PD患者年龄增加，肠道菌群发生变化，肠

黏膜通透性及肠道炎性改变，导致α-SYN错误折叠，

错误折叠的α-SYN沉积于肠黏膜神经元及脊髓骶副

交感神经元，引起肠道神经元功能障碍，进而造成结

肠转运延迟及出口梗阻，从而发生排出型便秘[20]。另

外，迷走神经背核发生退行性变性，导致自主神经功

能紊乱，加重胃肠功能障碍，导致排便相关的肌肉收

缩和肌肉松弛协同机制失灵，造成盆底肌和肛门直肠

括约肌功能障碍也是一个很重要的原因[3]。便秘患者

抑郁、焦虑等其他NMS发生率明显增高，这些NMS严

重影响患者生活质量，致使身体活动能力下降，日常

活动量下降，食欲下降，胃肠活动功能减弱，促进便秘

的发生及程度加重[21]。临床调查发现便秘患者左旋多

巴及多巴胺受体激动剂使用率更高，便秘的发生也可

能与药物对外周多巴胺受体刺激有关[22]。随着病程延

长，病情加重，药物治疗时间及剂量增加，药物的不良

反应可能进一步增加。这些因素都可能是PD患者发

生便秘的影响因素。本研究多因素回归分析仅发现

NMSS评分为便秘的独立危险因素，NMSS评分越高

表4 影响PDQ-39评分的多因素线性回归分析

项目

性别

Hoehn-yahr分级

UPDRSⅢ评分

Wexner评分

年龄(岁)

发病年龄(岁)

病程(年)

常数

B

8.529

6.587

0.998

0.711

-3.319

-0.135

1.005

-10.590

SE

2.995

3.176

0.196

0.306

2.649

0.171

0.546

12.114

Beta

0.165

0.209

0.461

0.158

0.213

-0.53

0.165

95%CI

2.595~14.463

0.296~12.879

0.610~1.387

0.104~1.318

-8.567~1.928

-0.474~0.203

-0.078~2.087

-34.591~13.411

P值

0.005

0.040

0.000

0.022

0.213

0.430

0.069

0.384
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的患者，非运动症状出现频率越高，程度也越严重，与

其他因素似乎关系不大，因此推测便秘可能为 PD的

固有症状，其他的相关因素可能并非是便秘发生的核

心因素。

PD 患者便秘非常多见，贯穿于疾病的整个过程

中，甚至早于运动症状前出现，严重影响患者的生活

质量[23]。其发生机制仍需要进一步探索，研究消化道

症状对于理解PD肠道起源学说具有重要意义。

本研究系单中心横断面调查研究，存在许多不

足。对于影响便秘的因素仅限疾病本身的部分特征

因素，未考虑其他非运动症状对于便秘和生活质量的

影响，也未进一步具体分析治疗药物及其生活方式、

饮食习惯等因素。下一步应进行多中心多因素的横

断面调查研究，并探索帕金森病便秘的可能机制，了

解肠道动力异常和肠道菌群改变及其代谢产物等在

帕金森病伴发便秘中的作用。
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