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【摘要】 目的  分析血清超敏 C 反应蛋白（hs-CRP）、尿酸及同型半胱氨酸（Hcy）与帕金森病患者疲

劳程度和认知功能的关系。方法  选取 2016 年 1 月— 2017 年 10 月在邯郸市中心医院就诊的帕金森病

患者 120 例作为研究组，并选取同期参与体检的健康人 50 名作为对照组，比较两组的血清 hs-CRP、尿酸

和Hcy值。研究组按认知功能评分分为亚组A［简易智力状态检查量表（MMSE）≤20分］和亚组B（MMSE＞ 

20 分），按疲劳量表 -14（FS-14）评分分为亚组 C（FS-14 ＞ 8 分）和亚组 D（FS-14 ≤ 8 分）。分析研究组患

者的血清 hs-CRP、尿酸和 Hcy 值与 FS-14 和 MMSE 评分的相关性。结果  研究组患者的血清 hs-CRP、

Hcy 值和 FS-14 评分较对照组明显高，血尿酸值和 MMSE 评分较对照组明显低，差异均有统计学意义 

（P ＜ 0.05）；亚组 A 患者的血清 hs-CRP 和 Hcy 值比高于亚组 B，血尿酸值、MMSE 评分和 FS-14 评分低于

亚组 B，差异均有统计学意义（P ＜ 0.05）；亚组 C 患者的血尿酸值和 FS-14 评分低于亚组 D，差异均有统

计学意义（P ＜ 0.05）；研究组患者的血清 hs-CRP 和 Hcy 值与 MMSE 评分呈负相关（r=-0.303、-0.327，均 

P ＜ 0.05），血尿酸值与 MMSE 评分呈正相关（r=0.294，P ＜ 0.05），血尿酸、hs-CRP 和 Hcy 值与 FS-14 评分

没有相关性（P ＞ 0.05）。结论  血清 hs-CRP、尿酸和同型半胱氨酸水平与帕金森患者的认知功能有关，

与疲劳程度没有明显的相关性。
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【Abstract】 Objective  To analyze the relationship of the serum hs-CRP， uric acid and homocysteine 
（Hcy） with fatigue degree and cognitive function of patients with Parkinson disease （PD）. Methods  A total of 

120 patients with PD who had been diagnosed in Handan Central Hospital from January 2016 to October 2017 
were selected as the study group. Another 50 cases with healthy people participated in physical examination were 
recruited as the control group at the same time. The serum hs-CRP， uric acid and Hcy were compared between 
the two groups. The study group can be divided into subgroup A with the score of MMSE equal or less than 
20， and subgroup B with the score of MMSE over 20. According the Fatigue Scale-14 （FS-14）， the study group 
were divided into subgroup C with the score over 8， and subgroup D with the score equal or less than 8. The 
correlation of serum hs-CRP， uric acid and Hcy with FS-14 score and MMSE scores of patients were analyzed in 
the study group. Results  The serum hs-CRP， Hcy and FS-14 score of the study group were significantly higher 
than those of the control group. However， the value of uric acid and the score of MMSE of the study group were 
lower. All the differences were statistically significant （P ＜ 0.05）. The patients in the subgroup A had a higher 
serum hs-CRP and Hcy， and a lower serum uric acid， MMSE score and FS-14 score than the patients in the 
subgroup B， and the differences were statistically significant （P＜0.05）. The serum uric acid value and the score 
of FS-14 of the subgroup C were both lower than those of the subgroup D， and the differences were statistically 
significant （P ＜ 0.05）. The level of serum hs-CRP and Hcy were negatively correlated with the score of MMSE 

（r=-0.303， -0.327； P ＜ 0.05）. The blood uric acid was positively correlated with the score of MMSE （r=0.294， 
P ＜ 0.05）. There was no correlation between serum hs-CRP， uric acid， Hcy and the score of FS-14 （P ＞
0.05）. Conclusions  Serum hs-CRP， uric acid and homocysteine levels were related to cognitive function of 
PD， but there was no significant correlation with fatigue.

【Key words】  Parkinson disease；  C-reactive protein；  Homocysteine；  Cognition；  Degree of 
fatigue；  Inflammatory reaction
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近年来，随着我国居民老龄化问题的加重，帕

金森病（Parkinson disease，PD）的发病率呈增长趋

势。既往调查发现，在乌鲁木齐 65～74 岁年龄段人

群中 PD 的发病率约为 1.9%，在 75～84 岁年龄段 PD

的发病率约为 3.9%，＞ 85 岁年龄段 PD 的发病率可

超过 3%［1］。在我国，直至 2012 年 PD 的患病人数约

为 270 万例，＞ 80 岁人群患病率 103/10 万，居于全

世界的前列［2］。PD 患者会伴有运动症状和非运动

症状，临床对非运动症状的重视程度不足，但其同

样影响着患者的生活质量和病情康复，例如疲劳、

认知功能障碍、睡眠质量低下和抑郁等。既往文献

调查发现，在刚确诊为 PD 的患者中认知功能障碍

的比例为 24%［3］。近年来，人们对 PD 患者的血清学

因子的认识日益深入，提出血液指标可能影响患者

的非运动症状，但是目前该方面的研究较少。本研

究选取 120 例 PD 患者，对血清超敏 C 反应蛋白（high 

sensitivity C-reactive protein，hs-CRP）、尿酸及同型半

胱氨酸（homocysteine， Hcy）与 PD 患者疲劳程度和认

知能力的关系进行探索，现报道如下。

一、对象与方法

1. 研究对象：随机选取 2016 年 1 月— 2017 年 10

月在邯郸市中心医院就诊的 PD 患者 120 例，将其作

为研究组。并选取同期参与体检的健康人 50 名作

为对照组。研究组纳入标准：（1）符合英国脑库帕金

森病的诊断标准［4］；（2）年龄＞ 40 岁；（3）文化程度

为初中及以上，能参与量表评估；（4）简易智力状态

检查量表（Mini-Mental State Examination，MMSE）评

分＜ 27 分，疲劳量表 -14（Fatigue Scale-14，FS-14）评

分＞ 4 分；（5）患者家属需签署知情同意协议。排除

标准：（1）存在心、肺、肾等器质性病变者；（2）其他

感染性疾病、肿瘤、高尿酸血症者；（3）由于脑外伤、

脑梗死等引发的认知功能障碍者；（4）属于继发性

PD 和其他精神类疾病者；（5）伴有营养不良等其他

影响尿酸和Hcy水平的因素者。对照组纳入标准：（1）

年龄＞ 40 岁；（2）文化程度为初中及以上。

将 研 究 组 按 认 知 功 能 评 分 分 为 亚 组 A

（MMSE≤20分，69例）和亚组B（MMSE＞20分，51例），

按FS-14评分分为亚组C（FS-14＞8分，57 例）和亚组

D（FS-14≤8分，63例）。研究组患者年龄为42～75岁， 

平均（68.93±14.02）岁；男性70例，女性50例；Hoehn-
Yahr分级Ⅰ期42例，Ⅱ期60例，Ⅲ期18例。对照组

体检者年龄 41～81 岁，平均（71.02±18.26）岁；男性

29 例，女性 21 例。两组研究对象的年龄、性别构成

比差异均无统计学意义（P ＞ 0.05），具有可比性。

2. 方法：清晨空腹抽取两组研究对象的静脉血

4 ml，将标本以转速 3 000 r/min 离心 15 min，提取上

清液，分别测定 hs-CRP、尿酸和 Hcy 值。Hcy 以循

环酶法测定，正常值为 0～20.0 μmol/L；hs-CRP 以

免疫透射比浊法测定，正常值为 0～1 mg/L；尿酸以

高效液相色谱法测定，正常值为 89～416 μmol/L。

研究组研究对象在 1 周后再次采集静脉血，测定 hs-

CRP、尿酸和 Hcy 值，取两次检测值的平均数作为最

终结果。

测定研究组患者的 MMSE 评分和 FS-14 评分，

其中MMSE包含语言能力、定向力、回忆力、记忆力、

注意力和计算力5项，分值为0～30分，评分＜27 分

则表示患者存在认知功能障碍。FS-14 包含躯体

疲劳和脑力疲劳两类共 14 项，1～8 项为躯体疲劳，

9～14 项为脑力疲劳。最高评分为 14 分，评分越高

则表示患者的疲劳症状越严重。

比较各组的血清 hs-CRP、尿酸和 Hcy 值，分析

在研究组中患者的各指标与疲劳程度和认知功能的

相关性。

3. 统计学方法：所有数据均用软件 SPSS 22.0 统

计分析，对 hs-CRP 值等计量资料以均数 ± 标准差

（x±s）的形式表示，采用独立样本 t 检验；对性别构

成比等计数资料以百分率（%）的形式表示，采用 χ2

检验；对血清 hs-CRP、尿酸及 Hcy 值与 FS-14 疲劳评

分和认知功能评分的相关性采用 Pearson 相关性分

析，以 P ＜ 0.05 为差异具有统计学意义。

二、结果

1. 两组的血清学指标、认知功能和疲劳状况比

较：见表 1。研究组患者的血清 hs-CRP、Hcy 值和

FS-14 评分比对照组高，血尿酸值和认知功能评分

比对照组低，差异均有统计学意义（P ＜ 0.05）。

2. 亚组间的血清 hs-CRP、尿酸和 Hcy 值状况比

较：见表 2。亚组 A 患者的血清 hs-CRP 和 Hcy 值明

显高于亚组 B 患者，血尿酸值、MMSE 评分和 FS-14

评分明显低于亚组 B 患者，差异均有统计学意义 

（P ＜ 0.05）；亚组 C 患者的血尿酸值和 FS-14 评分明

显低于亚组D患者，差异均有统计学意义（P＜0.05）。

3. 相关性分析：见表 3。研究组患者的血清 hs-
CRP 和 Hcy 值与 MMSE 评分呈负相关（P ＜ 0.05），血

尿酸值与MMSE评分呈正相关（P＜0.05），血尿酸值、

血清 hs-CRP 和 Hcy 值与 FS-14 疲劳评分均没有相关

性（P ＞ 0.05）。

讨论  PD 通常伴有因锥体外系异常而引发的

运动症状，其多个器官均发生病理改变，同时存在
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神经系统障碍、疲劳等非运动性症状。目前，研究

者认为 PD 的发生是因中脑黑质多巴胺能神经元坏

死，致使纹状体内多巴胺神经递质水平降低，但是

患者非运动性症状的具体发生机制尚未明确。既往

研究发现，帕金森的发生可能与机体的氧化应激反

应、兴奋性神经毒性反应和炎性反应有关［5-6］。本

研究选取的尿酸、Hcy 和 hs-CRP 分别反映了上述

3 种反应的严重程度，其中 hs-CRP 为敏感度较高的

炎性指标，能非特异性地反映机体的炎性程度和神

经元损伤，目前对 hs-CRP 和帕金森非运动症状的研

究较少。Qin 等［7］的研究发现，在 PD 患者体内尿酸

含量比健康者明显减少，低尿酸含量会使 PD 的发

病率上升。正常范围内的尿酸能发挥抗氧化作用，

提高氧化物歧化酶的催化功能，抑制细胞的氧化应

激反应。氧化应激会引起中性粒细胞炎性浸润，导

致慢性炎症。Hcy 会增强神经元对神经毒性的敏感

度，促进黑质多巴胺能神经元破坏，而神经元的损

伤程度会进一步加重炎性反应。动物实验发现，给

予 Hcy 能抑制大鼠模型中脑黑质多巴胺能神经元坏

死［4］，可见，尿酸和 Hcy 代谢异常会加重炎性反应，

影响 hs-CRP 水平。在 Braak 理论中指出，研究 PD 患

者前期非运动症状的预测指标有助于早期干预治

疗，因此本研究对 hs-CRP、尿酸和 Hcy 与非运动症

状的关系进行分析。

在本研究的结果中，研究组患者的血清 hs-CRP

和 Hcy 值比对照组高，血尿酸值比对照组低，差异

均有统计学意义（P ＜ 0.05），由此可知在 PD 患者机

体中会存在炎性反应以及 Hcy、尿酸代谢反应异常，

这与牛文书［8］和王守章和刘红军［9］的研究结果一

致。另外，本研究的研究组患者的血清 hs-CRP 和

Hcy 值与 MMSE 评分呈负相关（P ＜ 0.05）血尿酸值

与 MMSE 评分呈正相关（P ＜ 0.05），血尿酸值、血清

hs-CRP 和 Hcy 值与 FS-14 疲劳评分没有相关性（P ＞

0.05），由此可知血清 hs-CRP、尿酸和 Hcy 水平与帕

金森患者的认知功能有关，而与疲劳程度没有明显

的关系，炎性因子 hs-CRP 可能参与 PD 患者认知功

能障碍的发生，而血尿酸和 Hcy 可能对 PD 患者的神

经元存在保护作用。顾卫霞等［10］的研究发现，在

PD 患者血浆中的 Hcy 含量与神经损害程度呈负相

关，和本研究结果一致，分析可能原因是 Hcy 含量

升高时会诱导氧自由基形成，导致 N- 甲基 -D- 天

冬氨酸（N-methyl-D-aspartic acid，NMDA）受体被激

活，不仅影响记忆神经通路中的神经元之间的信号

传导，还会损害神经元的线粒体，加速氧自由基形

成。而 Annanmaki 等［11］的研究发现，PD 患者的低

表1  两组血清学指标、认知功能和疲劳状况的比较（x±s）

组别 例数 hs-CRP（mg/L） 尿酸（μmol/L） Hcy（μmol/L） MMSE 评分（分） FS-14 评分（分）

研究组 120 5.33±2.81 228.53±46.58 23.36±5.03 19.82±2.15 10.15±3.57

对照组 50 0.82±0.37 313.60±35.90 9.73±1.84 29.15±3.44 2.41±0.84

t 值 12.326 -11.205 19.712 -21.373 15.132

P 值 ＜ 0.001 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001

表2  亚组患者的血清学指标、认知功能和疲劳状态的比较（x±s）

组别 例数 hs-CRP（mg/L） 尿酸（μmol/L） Hcy（μmol/L） MMSE 评分（分） FS-14 评分（分）

亚组 A 69 10.47±2.08 202.17±26.58 25.86±3.23 18.50±1.01 8.86±1.95

亚组 B 51 4.29±1.29 258.48±25.41 19.86±3.47 21.34±1.35 11.32±2.11

亚组 C 57 6.48±2.43 217.44±27.48 25.17±4.98 19.01±2.32 9.00±2.13

亚组 D 63 5.18±2.56 249.36±28.56 22.14±4.52 20.05±2.18 11.64±2.06

t1 值 18.713 11.687 9.746 13.187 6.597

P1 值 ＜ 0.001 ＜ 0.001 0.002 ＜ 0.001 0.010

t2 值 2.846 6.225 3.494 2.531 6.898

P2 值 0.091 0.012 0.061 0.116 0.009

    注：t1、P1 为亚组 A 与亚组 B 比较；t2、P2 为亚组 C 与亚组 D 比较

表3  研究组患者血清 hs-CRP、血尿酸和 Hcy 值与 MMSE

和 FS-14 评分的相关性（n=120）

项目
MMSE 评分 FS-14 评分

r 值 P 值 r 值 P 值

hs-CRP -0.303 0.036 0.195 0.084

血尿酸 0.294 0.048 -0.219 0.067

Hcy -0.327 0.012 0.208 0.077
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尿酸水平和其认知功能缺损程度呈正相关，Moccia

等［12］的研究表明血尿酸含量与尾状核、壳核和纹

状体多巴胺能损害的严重程度密切相关，和本研究

结果一致，血尿酸水平能反映患者的认知功能和神

经元多巴胺能损害程度，其原因可能是血尿酸能作

用于人体大脑星形胶质细胞 Nrf2，促使细胞中抗氧

化途径被激活，升高谷胱甘肽的水平，减缓神经元

的坏死［11］。而 3 种指标与帕金森患者的疲劳症状

没有明显关系，分析可能是患者的疲劳症状和机体

的运动功能障碍、抑郁和睡眠障碍等多种因素有关。

综上所述，血清 hs-CRP、尿酸和 Hcy 水平与帕

金森患者的认知功能有关，与疲劳程度没有明显的

相关性。
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