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【摘要】 焦虑是帕金森病（PD）患者常见的非运动症状之一，严重影响 PD患者的生活质量，给家庭和社会带来很大的负
担。 但在临床工作中，PD患者的焦虑情绪并未引起足够重视，更难做到正确诊断和治疗。 本文从 PD患者焦虑的发生机制、
临床特征、危险因素、诊断及其治疗进行综述，为 PD患者焦虑的诊治提供参考。
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【Abstract】 Anxiety is one of the common non motor symptoms in patients with parkinson ’ s disease， which seriously affects

their quality of life， and it brings a great burden to the family and society.However， PD patients with anxiety did not get enough
attention in clinical work， let alone correct diagnosis and treatment.In this article， the occurrence mechanism， clinical features， risk
factors， diagnosis and treatment are reviewed， and the reference for the diagnosis and treatment are provided in anxiety patients with
parkinson’s disease.

【Keywords】 Parkinson＇s disease； Anxiety

项目基金：2013年度河北省卫生厅医学科学研究课题 （20130281）

  帕金森病（Parkinson’s disease，PD）是一种神经
系统变性疾病，多发于中老年人。 其病理改变为中
脑黑质多巴胺（dopamine，DA）能神经元变性死亡、
纹状体 DA受体数量减少、嗜酸性包涵体形成。 PD
的运动症状主要表现为静止性震颤、肌强直、运动迟
缓、步态姿势异常，是诊断 PD 的重要依据。 PD 不
仅表现为运动症状，还存在一些非运动症状（non -
motor symptoms，NMS），包括焦虑、抑郁、认知功能障
碍、睡眠障碍、便秘、嗅觉减退等。 焦虑情绪是 PD
患者最重要的 NMS之一，严重影响其生活质量[1] ，
甚至超越了抑郁对 PD 患者生活质量的影响[2] ，给
患者及其家庭带来很大的负担

[3] 。 有研究报道，焦
虑在普通人群中的患病率为 3.4％[4] ，而在 PD患者
中为 31.0％[5] 。 目前，国内外已有研究表明焦虑增
加 PD 的患病风险[6 -7] ，但在临床工作中，PD 患者
的焦虑情绪并未引起足够重视，更难做到正确诊断
及治疗。 本文从 PD 患者焦虑的发生机制、临床特
征、危险因素、诊断及其治疗进行综述，为 PD 患者

焦虑的诊治提供参考。

1 PD患者焦虑的发生机制
PD患者焦虑的发生机制尚不明确，可能与脑的

解剖结构、遗传因素、神经递质代谢、炎性细胞因子
及社会心理因素有关。 结构与功能核磁共振成像研
究显示，PD患者的焦虑情绪与大脑边缘系统有关，
焦虑越重，海马、杏仁核、后扣带皮层、前额叶的体积
越小

[8] 。 Moraga-Amaro 等[9]
的研究显示，多巴胺

D3 受体缺陷可导致焦虑样症状，而刘卓等[10]
认为

5 -羟色胺（5 -hydroxytryptamine，5 -HT）转运体等
位基因可能是 PD患者发生焦虑的危险因素。 Remy
等

[11]
使用正电子发射断层扫描 （ photon emission

tomography，PET）技术检查伴和不伴焦虑情绪的 PD
患者，结果显示 PD 患者焦虑的发生可能与边缘系
统去甲肾上腺素（Norepinephrine，NE）和 DA能系统
的代谢异常有关。 也有观点认为γ-氨基丁酸（γ-
aminobutyric，GABA）和谷氨酸（ glutamate，GLU）与
PD患者焦虑的发生有关[12 -13] 。 炎性细胞因子可能
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参与了 PD 患者焦虑的发生，Wang 等[14]
的研究显

示，PD 患者外周血中的肿瘤坏死因子 （ tumor
necrosis factor，TNF -α）、超敏 C 反应蛋白 （ high
sensitivity C reactive protein，hs -CRP）、可溶性白介
素 2受体（soluble interleukin -2 receptor，SIL -2R）
水平与焦虑严重程度相关。 PD患者焦虑的发生可
能与社会心理因素有关，如女性、年轻的患者更加不
能接受自己患病的事实，可能更容易出现焦虑情绪；
Hoehn-Yahr分级高、运动功能差的患者，其日常生
活能力和生活质量受到严重影响，更加担心自己的
病情，因此更容易发生焦虑[15] 。

2 PD患者焦虑的临床特征
PD患者的焦虑主要表现为广泛性焦虑障碍、惊

恐障碍和社交恐惧，以前两者更为多见，其中广泛性
焦虑障碍的发生率最高。 广泛性焦虑障碍在 PD患
者中多表现为长期、非特异性的焦虑感，患者表达出
对自身疾病相关的担忧，包括对药物治疗和运动功
能的担忧

[16] ；惊恐发作主要表现为发热感、出冷汗、
头晕、心率加快；而社交恐惧以害怕失去控制的表现
更为突出

[17] 。 Leentjens 等[18]
对 PD 患者焦虑症状

学的研究显示，伴广泛性焦虑的 PD患者焦虑情绪、
紧张、失眠、抑郁情绪、肌肉症状、感觉症状、心血管
系统症状、自主神经症状更明显；伴惊恐障碍的 PD
患者恐惧、呼吸系统症状和自主神经症状更明显，而
失眠、抑郁、心血管系统症状、泌尿系统症状并不明
显，甚至与非焦虑患者没有差异；伴社交恐惧的 PD
患者则存在明显的失眠、恐惧和抑郁。 尽管在 PD
的各个阶段均可出现焦虑情绪

[19] ，但目前尚缺乏系
统的研究证实焦虑与 PD病程的关系。

3 PD患者焦虑的危险因素
Dissanayaka 等[19]

认为年龄小、发病早、生活能
力及运动功能差、Hoehn -Yahr 分级高、生活质量差
的 PD患者更容易发生焦虑，而病程、左旋多巴使用
剂量与焦虑无关；Leentjens 等[18]

的研究显示，女性
PD患者焦虑检出率更高。 提示对于有上述临床特
征的 PD患者，临床工作者更应重视其情绪问题。
PD的运动症状可能与焦虑有关，有研究报道左旋多
巴制剂通过改善 PD 患者的运动症状，从而改善与
运动症状相关的焦虑情绪

[16] 。 目前 PD 的偏侧优
势是否与焦虑情绪有关尚无统一结论，Foster 等[20]

的研究显示，以右侧运动症状为主的 PD 患者更容
易出现焦虑，但 Dissanayaka 等[19]

认为偏侧优势与

PD患者的焦虑无关。 此外，姿势步态异常和冻结步

态、症状波动等运动并发症也可能与焦虑相
关

[16，19] 。 故改善 PD患者运动症状和运动并发症可
能有助于焦虑情绪的缓解。 PD患者的焦虑与其他
非运动症状之间的关系尚不明确，其易与其他非运
动症状重叠出现是造成 PD患者焦虑情绪漏诊的原
因之一。 有研究显示，抑郁、排尿障碍、疼痛、睡眠障
碍是影响 PD患者焦虑最主要的非运动症状[21] ，提
示改善 PD患者非运动症状可能有助于缓解其焦虑
症状。

4 PD患者焦虑的诊断
目前诊断 PD 患者焦虑的主要依据为：同时符

合 PD和焦虑的诊断。 国内 PD 患者焦虑的诊断可
参考：①符合英国帕金森病协会脑库或中国帕金森
病诊断标准的原发性 PD；②符合《中国精神障碍分
类与诊断标准（第 3 版）》（Chinese Classification and
Diagnostic Criteria of Mental Disease， third edition，
CCMD-3）广泛性焦虑障碍、惊恐障碍、社交恐惧症
或强迫症诊断标准（四者具备其一即可）[22] 。
临床通常使用量表评定 PD 患者的焦虑情绪，

常用的有帕金森病焦虑量表（Parkinson’ s Anxiety
Scale，PAS），老年焦虑量表（Geriatric Anxiety Inventory，
GAI），汉密尔顿焦虑量表（Hamilton Anxiety Scale，
HAMA），贝克焦虑量表 （ Beck Anxiety Inventory，
BAI），医院焦虑抑郁量表 （Hospital Anxiety and
Depression Scale，HADS）等。 目前缺乏有效证据证
明哪些量表更适用于对 PD 患者焦虑的评测。
Leentjens等[18]

使用 HAMA、BAI 和 HADS 的焦虑部
分评定小样本 PD患者的焦虑情绪并比较 3 个量表
的效度，结果显示，三者的阳性预测值并不理想，而
阴性预测值尚可，且 HAMA 的效度更佳，说明
HAMA可能是较适用于 PD 患者焦虑评定的量表。
Dissanayaka等[23]

综合分析 HAMA、BAI、HADS、GAI、
PAS等 9个量表的信度与效度，结果显示，PAS、GAI
被推荐用于非痴呆的 PD 患者，HAMA、BAI、HADS
的评测效能不佳，而其他量表在伴焦虑 PD 患者中
的使用缺乏可靠依据，由于焦虑情绪与 PD 的运动
症状及多种非运动症状相互重叠，无法完全区分清
楚，故适用于 PD 患者焦虑的评定量表还有待深入
研究。
目前 PD患者焦虑的诊断主要依靠症状特征，

尚无合适的影像学等辅助检查应用于 PD患者焦虑
的诊断。 PET 相关研究结果显示，伴焦虑 PD 患者
的边缘系统和蓝斑存在异常代谢

[9] ，但因 PET费用
高昂、操作复杂，不适用于临床的筛查工作。
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5 PD患者焦虑的治疗
苯二氮艹卓类药物如劳拉西泮

[22] 、氯硝西泮[16]

常用于改善 PD 患者的焦虑情绪，但仍缺乏有效的
证据。 目前一些研究认为，苯二氮艹卓类药物对 PD
伴发的快速眼动睡眠行为障碍（ rapid eye movement
sleep behavior disorder，RBD） [24]

和不宁腿综合征
[25]

有较好的效果。 但应注意苯二氮艹卓类药物的不良反
应，包括认知损害、平衡障碍和跌倒等，不建议长期
使用。
非苯二氮艹卓类药物丁螺环酮可用于治疗 PD患

者的焦虑，有研究报道，小剂量（10 ～40 mg／d）丁螺
环酮不产生运动功能障碍等副作用，但较大剂量会
使运动症状加重。 丁螺环酮在治疗 PD患者焦虑的
同时可减少左旋多巴引起的异动症，其可能是通过
激活 5 -HT改善焦虑相关的运动症状，甚至症状波
动，但其具体作用机制有待进一步研究[15] 。 尽管尚
无研究报道枸橼酸坦度螺酮可以改善 PD患者的焦
虑情绪，但有动物实验显示枸橼酸坦度螺酮可以改
善左旋多巴引起的异动症

[26] 。
目前尚缺乏伴焦虑 PD患者药物治疗的循证医

学证据，PD 患者的焦虑多与抑郁伴发，故抗抑郁治
疗可改善患者的焦虑症状，如 5 -HT再摄取抑制剂
西酞普兰

[27] 、艾司西酞普兰[28] 、帕罗西汀[29] 、舍曲
林

[30] 。 然而 5 -HT 和 NE 再摄取抑制剂（ serotonin
-norepinephrine reuptake inhibitors ，SNRIs）文拉法
辛

[29]
与度洛西汀

[31]
对 PD 患者焦虑情绪的改善作

用不如其对抑郁情绪的效果明显。 有研究显示，NE
和特异性 5 -HT再摄取抑制剂米氮平可治疗 PD患
者的焦虑症状，甚至可能改善因焦虑情绪而加重的
运动症状

[8] 。 一项 Meta分析结果显示，三环类抗抑
郁药能有效改善 PD 患者的焦虑症状[29] ，但由于三
环类抗抑郁药有抗胆碱及影响心血管的副作用而被

限制临床使用。
除了药物治疗，一些非药物治疗也能改善 PD

患者的焦虑。 有研究报道，高频重复经颅磁刺激
（repetitive Transcranial Magnetic Stimulation ， rTMS）
能有效改善 PD 患者的焦虑情绪[32] ，而低频 rTMS
对 PD患者的焦虑症状则无明显疗效[33] 。 国内外
也有研究认为双侧丘脑底核（ subthalamic nucleus，
STN）脑深部电刺激术（deep brain stimulation，DBS）
治疗 PD 患者的焦虑情绪短期内有效。 常崇旺
等

[34]
对术后患者进行随访，结果显示短期内 STN -

DBS治疗可改善 PD 患者的焦虑情绪，但随访 4 个
月后结果显示患者焦虑情绪加重，且焦虑情绪严重
程度与 STN-DBS 的电压和脉宽有关，提示 STN -

DBS在术后的不同阶段对 PD 患者焦虑的疗效可能
存在差异，从一定程度上解释了既往研究得出不同
结果的原因。 Witt 等[35]

对术后患者随访 6 个月结
果显示，STN-DBS 可减轻 PD 患者的焦虑症状，而
一项随访 8年的研究显示，STN -DBS治疗后，患者
焦虑情绪并未得到改善

[36] ，这可能与术后患者 DA
的撤退或电极位置的改变有关

[16] 。 因此，STN -
DBS对 PD患者焦虑的疗效尚需进一步研究。 认知
行为治疗（Cognitive Behavior Therapy，CBT）能改善
PD伴发的焦虑[29] 、抑郁、睡眠及疼痛[37] ，是一种改
变 PD患者痛苦思想和行为的心理治疗方法[38] ，其
中行为激活、认知重建、放松疗法三个基本要素被认
为是治疗 PD患者焦虑抑郁的有效手段。 也有研究
报道，CBT在改善 PD患者焦虑的同时可改善 PD的
运动症状，被认为是改善 PD 伴发的焦虑抑郁最有
效的方法之一

[8] 。

6 小结与展望

综上所述，PD伴发焦虑的危险因素及其发病机
制有待进一步的研究完善。 PD患者伴发焦虑的临
床表现具有多样性，目前尚无确切的诊断标准及评
测工具，不利于非专业医师对其的识别，更多简便易
行的评估方法有待更深入的研究。 焦虑情绪使 PD
的治疗变得复杂，故临床医师应提高对 PD 伴发焦
虑的识别能力，早期诊断和合理治疗 PD 患者的焦
虑症状，将有助于提高 PD 患者的生活质量。 目前
针对 PD伴发焦虑的药物治疗尚需多中心、大规模
的临床试验来探索验证，而非药物治疗可能更适用
于 PD患者的焦虑。
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